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(57) Giai phép hitu ich d& xuét quy trinh chiét xuét chiét pham tir 14 trdu ding dé
trung hoa virut gay bénh dau méit dé gém c6 cic cong doan: nghién nho hSn hop
14 tru tuoi va dung dich nu6c mu6i bdo hoda, ngam hén hop sau nghién, chung
cét 16i cuén hoi nuéc hén hop, phan tach tinh ddu qua b tach tinh dau, rira véi
mudi, thu ch€ pham 1. Phidn nuGc con lai sau chung cat dugc chiét véi dung moi
dietylete dé 16i hop chét 4-allylpyrocatechol tan trong dung moi tir phan nuéc
sau chung cat ra, sau khi lam bay hoi dung moi thu dugc cao chiét chita 4-
allylpyrocatechol, thu ché& phdm 2. Tron ché phdm 1 va ch€ phdm 2 theo ty 1&
khoi luong 9:1 thu duoc chiét phadm tir 14 trdu khong ding dé trung hoa virut gay

‘bénh dau mit do.
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Linh vue ky thuit duge dé cap

Giai phap hitu ich dé xuét quy trinh chiét xuét chiét phidm tir 14 triu khong
ding dé trung hoa virut gy bénh dau méit d6, cu thé 13 trung hoa dong virat
adenovirut va Enterovirut 71. Giai phap hitu ich cling dé xuat chiét phim thu duoc
tlr quy trinh nay dé trung hoa virut gy bénh dau mét do.

Tinh trang k¥ thuat cta giai phap hiru ich

Bénh dau méat do, trong d6 65%-90% nguyén nhan 13 do virut Adenovirut,
ngodi ra ¢6 thé 1a virut Enterovirut 71. Bénh dau mét d6 cap do virut gip sau khi bi
s6t virut, viém phoi c¢dp hodic sau soi, hodc bi nhiém virut simplex hodc herpet
zoster. Pau mét d6 do vi khuén gdy ra nhu lién cau, ty cdu, phé ciu, véi nhiing
trudng hop dau mét do virut, ¢6 thé 1ay qua nhidu dudng nhung dic biét nguy hiém

va nhanh nhét 13 14y qua hé ho hap.

Tur trude dén nay, c6 rat nhidu nguoi di st dung 14 trdu tuoi vao viée chita tri
mdt sb loai bénh (nhu dau mét, ho, bong v.v...) vi trong 14 trau tuoi c¢6 chira mot sb
hop chét phenolic 12 thanh phin cua 14 triu c6 tic dung sat khudn manh, tidu diét
cac vi sinh vat gay bénh. Tuy nhién, viéc str dung 14 trau tuoi dé tan dung hop chét
phenolic trong viéc sat khudn dé tri bénh c6 mot s6 nhuoc diém: hiéu qué chira tri
khong cao do ham luong thanh phan dugc lidu (phenolic) trong 14 trau rét it (0,3%
tinh theo khdi luong 14 tuoi). Hon nita, mdi 14n st dung nguoi ta phai ché bién 14,
trong khi do, 14 trdu tuoi khong thé bao quan l4u.

Viéc chiét chét tir 14 triu tuoi dé sir dung vao viée chita bénh 1a viée chua c6 ai
thuc hién, nhét 13 viéc chiét tach no dé trung hoa virut gay bénh dau mét do , cu thé
la dong Adenovirut, Enterovirut 71, va 156 vi khudn bénh dau mét do gdy nén néu

trén.
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Bén chit ky thuét ctia giai phap hiru ich:

Giai phap hiru ich dé xuét quy trinh chiét xuit chiét pham tir 14 trdu dung dé
trung hoa virut gay bénh dau mét dé, cu thé 13 dong Adenovirut va Enterovirut 71,
Giai phap hitu ich cling dé xuét chiét phdm thu duoc tir quy trinh nay dé trung hoa
virut gay bénh dau mét do.

Pé thuc hién muc dich trén, giai phap hitu ich d& xudt quy trinh chiét xuit chiét
pham tir 14 trdu gdm cac budc nhu sau:

Buée 1: Chuén bi

Nghién nhé hdn hop 14 trdu tuoi va dung dich nude mudi bdo hoa, ngdm hdn
hop sau nghién.

Bude 2: Chung cit thu tinh diu 14 triu

Chung cét 16i cubn hoi nuéc hdn hop, phan tach tinh dau qua bd tach tinh
dau. Sau qué trinh chung ct nay, thu duoc hai phan: ii. hoi nu6c ngung (duge xir
Iy tiép theo & bude 3) va ii. phin nudce con lai sau chung cat (xir Iy tiép & budc 4).

Bude 3: Thu tinh diu 14 trau (ché pham 1)

Phén hoi nuée ngung dugc rira voi mudi NayS04 dé loai toan bd phan nude co
trong tinh dau. Sau khi loai todn bd nuéc co trong tinh dau qua bude 2, thu duoc
thanh phdm 13 tinh dau trdu v6i ham lwong phenolic cao (goi 13 ché phim 1, bao
gom tong ham lugng 3 chét phenolic trong tinh dau 13 chavibetiol, chavibetol axetat
va 4-allylpyrocatechol diaxetat > 75%, va trong d6 hop chédt phenolic 4-
allylpyrocatechol diaxetat dat téi thidu 13 45%).

Budc 4: Tach cao chiét chira hop chit phenolic 4-allylpyrocatechol trong
nuéc sau chung cit thu dwge ché pham 2

Phan nudc con lai sau chung cdt da ldy tinh dau duoc chiét véi dung mdi
dietylete, ldc déu, ty 1& chiét gdm 1 nude : 3 dung mdi, sau d6 tach 1iy phin dung
mbi ¢ chira cac chét tan trong dung méi, 1am bay hoi dung méi (1am bay hoi dung
moi), thu dugc phan cao chiét c6 thanh phan chinh 13 4-allylpyrocatechol, goi phan

cao chiét nay 1a ché pham 2.
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Budc 5: Phéi tron
Trén ché phim 1 va ché phdm 2 theo ty 18 khéi lugng 9:1 (9 ché phim 1 va 1

ché phim 2), dugc mdt hdn hop goi 12 chiét pham tir 14 trdu va hdn hop nay duoc
stir dung dé trung hoa virut adenovirut va Enterovirut 71 dung diéu tri bénh dau mét
do.
MG ta vén tit hinh vé
Ilinh 1: Quy trinh chiét xudt chiét phdm tir 14 triu dung dé trung hoa virut gdy bénh
dau mét do
MG ta chi tiét giai phap hiru ich

Nhu di néu & trén, quy trinh chiét xudt chiét phdm tir 14 trdu ding dé trung hoa
virut gdy bénh dau mét do gébm c6 5 coéng doan:

Bude 1: Chuin bi

L4 trdu gia, tvoi, duogc thu hai tai vuon trAu Héc Moén lic 6-7 gid sang, vi day
1 thoi diém 14 tru cho nhiéu tinh dau nhat, déng thoi it 4nh ning mit troi s& khong
anh huong dén mot s6 chét trong tinh dau d6 13 chavibetol, chavibetol diaxetat, 4-
allypyrochatecho diaxetat... L4 triu sau khi thu hai duoc bao quan trong gidy bao
dé tranh gidp nat va giit do twoi cia l4.

Pem 14 vé phong thi nghiém khoang 1-2 gid sau khi thu hai, 14 phai duoc xir
Iy bang cach xay nho 14 triu véi dung dich nude mudi bio hoa theo ty 16 1 : 3 (thc
14 100g 14 trau : 300ml nudc mudi) tao thanh mdt hdn hop dang sét gdbm b 14 trau,
mudi va nude (lic ndy tinh ddu van ndm trong phén b3 14).

Bude 2: Chung cét

Hon hop sau xay dugc cho vao ndi chung cit va dé yén mét gio & nhiét do
phong, sau dé rap hé thdng chung cét 16i cudn hoi nudce ¢ hoan luu va chung cét 3
gi0 (tinh tir thoi diém hdn hop bét dau s6i). Hoi nude bay hoi s& kéo theo tinh dau
trdu ra khoi hdn hop chung cét duoc dan qua hé théng lam lanh & khoang 10 — 15

do C dé lam ngung tu. Phin nudc ngung sau chung cit duoc phan tach tinh dau qua
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bo tach tinh dau, sau do tinh dau thu duoc lam khan nuéce béng mudi khan Na,SO,.
Hiéu suat tinh dau dat 0,2% - 0,4% (tinh theo khdi lugng 14 tuoi).

Buée 3: Thu tinh dau triu (ché phdm 1) dwee phén tich thanh phan bing
sdc ki khi ghép khéi phd GC-MS.

Két qua phan tich cho thiy ¢ chira khoang tir 35 — 40 hop chét, trong do téng
ham luong cic phenolic va din xudt (chavibetol, chavibetol axetat va 4-
allylpyrocatechol diaxetat) > 70%, trong d6 hop chét 4-allylpyrocatechol diaxetat
dat 151 thiéu 45%

Budce 4: Tach cao chiét chira hop chit phenolic 4-allylpyrocatechol trong

nudc sau chwng cat thu duwgc che pham 2

Phén nudc con lai sau chung cit da ldy tinh dau duoc chiét v6i dung moi
dietylete, l5¢c déu, ty 18 chiét géln I nudc : 3 dung moi, sau dé tach léy phén dung
moi ¢ chira cdc chét tan trong dung mdi, lam bay hoi dung méi (1am bay hoi dung
moi), thu duoc phan cao chiét ¢ thanh phan chinh 1a 4-allylpyrocatechol, goi phan

cao chiét nay la ché pham 2.

BugGc 5: Phoi tron chiét pham tir 14 triu ding dé tri bénh dau mét do

Tron ché phdm 1 va ché pham 2 theo ty 18 9:1 (9 ché phdm 1 va 1 ché phim
2), ta dugc mét hdn hop goi 14 chiét phdm tir 14 triu khong va hdn hop nay duoc str
dung nhu 1a mét dugc phdm didu tri bénh dau mét do do virut adenovirut,
Enterovirut 71 gy nén (kém theo bang phan tich két qua trung hoa virut).
Vi du thye hién gidi phap hitu ich

Pé tao ra mot don vi duoc phdm 5 g chiét pham tir 14 trau khong cén thuc hién
nhu sau: L4 trau tuoi 277 g, nghién véi 833 ml dung dich mudi bio hoa pha sén &
nhiét d6 phong trong 1 phut, sau d6 ngdm hdn hop sau nghién 1 gid ¢ nhiét do
phong, chung cit 3 gio, sau khi chung cét thu duoc 20 ml nude ngung c¢b chira tinh
dau trdu, tach tinh dau qua bd tach dau va rira véi mudi khan, thu duogc 1 ml tinh

dau trau (hiéu suét 0,36%). Tinh dau dugc kiém tra thanh phén hoa hoc ¢d téng
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ham lugng cdc phenol va din xuit (chavibetol, chavibetol axetat va 4-
allylpyrocatechol diaxetat) > 75%, goi 1 ché phém 1.

Phén nudc con lai sau chung cat, loc bo ba, thu duogc khoang 800 ml dung
dich nude, dugc phdi trén véi 2400 ml dung moéi dietylete, chiét phdn chét tan
trong dung moi, lam bay hoi dung moi, thu dugc 0,5g cao chiét c6 thanh phin
chinh 4-allylpyrocatechol, goi phan cao chiét nay 13 ché phim 2.

Tron 4,5 g ché phdm 1 va 0,5 g ché pham 2 dwoc mot hdn hop 5g goi 12 chiét
pham tir 14 trdu khong va hdn hop ndy c6 tic dung trung hoa dugc adenovirut va
Enterovirut 71 va duoc st dung nhu 1a mét duge phdm didu tri bénh dau mét doé do

adcnovirut, Enterovirut 71 gly nén.
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Yéu ciu bao ho

1. Quy trinh chiét xut chiét phdm tir 14 trdu ding dé trung hoa virut gdy bénh dau
mét do, quy trinh ndy bao gém céc bude:

a. nghién nho hén hop 14 triu tuoi va dung dich nudc mudi bdo hoa,
ngam hdn hop sau nghién,

b. chung cét 16i cudn hoi nudc hdn hop nay, thu dugc hai phan: ii. hoi
nude ngung (duge x{r ly tiép theo & bude ¢) va ii. phdn nude con lai
sau chung cit (xr Ly tiép & buée d),

c¢. voi phan hoi nude ngung & bude (b), phan tach tinh dau qua bd
tach tinh dau, rira voi mudi NaZSO4.dé loai toan bd nudc co trong
tinh dau thu ché pham 1,

d. tach cao chiét tir phdn nudc con lai & bude (b) sau chung cat véi
dung méi dietylete thu duoc ché phm 2,

e. phdi tron ché phdm 1 va ché phdm 2 va thu thanh pham.

2. Quy trinh chiét xuét chiét pham tir 14 triu theo diém 1, khac biét & chd ché
phdm 1 1a tinh déu duogc tach ra khoi hdn hop gém b3 14 trdu, mudi va nude boi
hé théng chung cét ¢ hoan luu va hé thdng 1am lanh.

3. Quy trinh chiét xuét chiét phdm tir 14 triu theo diém 1, khac biét & chd dung
dich sau chung cét duoc chiét voi dung méi dietylete theo ty 1& 1 dung dich : 3

dung méi dé thu ché phém 2.
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inh 1: Quy trinh chiét xuit chiét phdm tir 14 trdu dung dé trung hoa virut gay bénh

dau mat do

L4 nguyén liéu

Xay trong nudc mudi bao hoa

v
Ngam
v

Chung cét

Phén con lai sau chung cat Hoi nuéc ngung

<« ae S >
7 161 cudn hoi nudc
R Y
Chict voi dietylete Téch tinh du
Ba i
Lam bay hoi dung 1am khan béng Na,SO,
A
Ché phim 2 (cao chiéf) Ché phim 1 (tinh déu)

\/

Phoi tron

Thir kha néng trung hoa virus Adenovirut, enterovirut

A

bicu ché thude tri bénh dau mat do






