T (12) BANMO TA SANG CHE THUQC BANG POC QUYEN SANG CHE

(19)  Cong hoa xa hoi chi nghia Viet Nam (VN) — (11) - [[[[HIMANALADIW
CUC sG HOU TRI TUE 1-0022390

(51)7 COSF 3/00, A61L 9/01, BO9B 3/00, CO2F (13) B
11/00, 11/02

(21)
(86)
(30)
(45)
(73)

(72)
(74)

1-2012-01969 (22) 18.01.2011
PCT/JP2011/050687 18.01.2011 (87) W02011/096266  11.08.2011
2010-022066 03.02.2010 JP

25.12.2019 381 (43) 25.10.2012 295

TOYOTA JIDOSHA KABUSHIKI KAISHA (JP)

1, Toyota-cho, Toyota-shi, Aichi 471-8571, Japan

MATSUSHITA Hibiki (JP), TAKADA Daishi (JP), TADA Nobuki (JP)

Cong ty TNHH T4am nhin va Lién danh (VISION & ASSOCIATES CO.LTD.)

(54)

CHE PHAM UC CHE URICAZA VA PHUONG PHAP SAN XUAT PHAN U

(57) Sang ché€ dé cap dén ché phim tic ché€ uricaza dé Gc ché sy tao thanh

amoniac tir axit uric. Cu thé, sdng ché& dé cap dén ché pham tc ché uricaza chita

it nhat mot chat Gc ché€ uricaza duge chon tir nhém bao goém cay khuynh diép,

chiét pham chiét tir cay khuynh diép, dam tre va dich ngam ngo.
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Linh vuc k§ thuét dwge dé cap

Sang ché dé cap dén ché pham twrc ché uricaza va phuong phép san xuat phan u,

vi dy, phan U dugc tc ché d¢ khong tao ra mui amoniac.
Tinh trang ky thuit ctia sang che

Cho dn nay, viéc san Xuét phan 0 duoc thyc hién béng cach s dung phén, nhu
phén gia cAm thai ra trong qua trinh chin nudi gia cdm. Tuy nhién, phan gia ciAm chira
axit uric, chiém khoang mot nira tong ham lugng nito ctia ching. Axit uric chira trong
phan gia cAm gay ra su tao thanh amoniac trong qua trinh @ phan. Vi thé, dé ngin ngira
viéc tao ra mui bt thudng tir phan 0 dugc san xuat bang cach sir dung phén gia cim,
tai liu patent 1 mo ta, vi du, phén gia cam dugc tao ra b??mg cach bd sung chét c6 tinh

axit hodc chat thom vao phén gia cam nay dé lam gidm mui.

Mot 1y do chinh cua viéc tao ra amoniac trong qua trinh 1 phén la axit uric dugc
chuyén hoa thanh alantoin thong qua phan {mg uricaza gy ra béi vi sinh vét, alantoin

dugc chuyén héa thanh axit alantoic va sau d6 1a ure va qua trinh nay tao ra amoniac.

Tai liu patent 2 md ta cac kim loai nhu bac, d6ng va ké€m va cac ion kim loai
ctia ching véi vai trd 13 chét e ché uricaza. Tuy nhién, néu viéc @ phan duoc thuc
hién bang cach sir dung kim loai nay hodc cac ion kim loai ctia chung, thi cdy trong
duoc tao ra b%lng cach st dung phan 0 thu dugc s€ cd bét loi 1a chira kim loai hodc cac

ion kim loai nay.
Céc tai liéu trong tinh trang k¥ thuat
Tai liéu patent
Tai liéu patent 1: Céng bb don sang ché Nhat Ban (Kokai) s6 2001-89272 A

Tai liéu patent 2: Cong bd don sang ché Nhat Ban (Kokai) sb 5-137774 A
(1993)

Ban chit ky thuit cia sang ché
Vén d& duoc giai quyét boi sang ché

Cho dn nay, chua c6 phuong phap nio c6 thé loai bd mdt cach thich hop mui

amoniac tao ra trong quaé trinh 0 phan chtra axit uric, nhu phan gia cam. Ngoai ra, chua
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c6 chat nao vira c¢6 thé str dung cho viéc 0 phan vira c¢6 thé (rc ché uricaza (ma gay ra

su tao thanh mui amoniac).

Nho d6, tir cac van dé trén, sang ché du dinh dé xuit ché phém {rc ché uricaza
va phuong phap san xut phan 1 duoc e ché dé khong tao ra mui amoniac.
Bién phap dé giai quyét vin @&

Tir két qua ctia cac nghién ciru chuyén sdu nhim dat dugc muc dich trén, céc
tac gia sang ché da phat hién ra ring cdy khuynh diép, chiét phim chiét tir cay khuynh
diép, d4m tre va dich ngdm ngd (corn steep liquor) (dudi day dugc goi 1a “CSL”) ¢6

hi¢u qua trc ché uricaza. Tir d6 céc tac gia sang che tao ra sdng che.

Cu thé, sang ché dé xut ché pham e ché uricaza chira it nhit mot chét vc ché
uricaza dugc chon tir nhém bao gém cdy khuynh diép, chiét phdm chiét tir cdy khuynh
diép, d4m tre va CSL.

Ngoai ra, sang ché dé xuat phuong phap san xudt phan 1 bao gdm budc 0 phan
chira axit uric ma duogc bd sung it nhéat mot chét e ché uricaza duge chon tir nhém bao
gbm cdy khuynh diép, chiét phdm chiét tir cdy khuynh diép, dim tre va CSL vao dé,
hodc phén U dugc tao ra biang phwong phap nay.

Vi du vé chiét phdm chiét tir cdy khuynh diép néu trén 13 chiét phim chiét bing
nudc néng tir ciy khuynh diép. Ngoai ra, vi du vé phan néu trén 1 phén gia cim.

Ban mé ta nay bao gc‘A)m mot phf?m hodc toan bd ndi dung da dugc bdc 19 trong
phin mé ta clia don séng ché Nhat Ban s§ 2010-022066, 1 tai liéu wu tién cta don
sang ché nay. '
Hiéu qua c6 loi ctia sang ché

Theo sang ché, phan 1 it c6 mui hogic khéng ¢6 mui amoniac ¢6 thé dugc tao ra
bing cach e ché hoat tinh uricaza cia vi khudn san xut uricaza trong qua trinh 0
phan. Ngoai ra, theo sang ché, phan 1 ¢6 ham lugng nito cao ¢ thé duogc tao ra bang
cach trc ché qua trinh phan huy axit uric.

MO ta chi tiét sang ché
Sang ché duoc md ta chi tiét dudi day.

Sang che dé xuat ché pham trc ché uricaza chira it nhat mt chat e che uricaza
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duoc chon tir nhém bao gdém cay khuynh diép, chiét phim chiét tir cAy khuynh diép,
dim tre va CSL (dudi ddy d6i khi duoc goi don gian 14 “chit trc ché uricaza™). Viée st
dung ché phim trc ché uricaza theo sang ché gitp wc ché hoat tinh uricaza cta vi
khuén san xuét uricaza trong qua trinh 0 phéan, gitp cho c6 thé tao ra phan 1 it c6 mui
hodc khong c6 mui amoniac. Ngoai ra, khi ché pham e ché uricaza theo sang ché
dugc st dung cho san nha vé sinh hodc noi twong tu, thi cd thé ngéan ngua dugc viéc
axit uric chita trong cic giot nudc tiéu roi rai rdc trén san nha bi phan huy thanh

amoniac, nh¢ d6 gitp lam gidm mui amoniac trong nha v€ sinh.

Thuat ngit “cay khuynh diép” dugc sir dung trong ban mé ta nay dé chi cay
thudc chi Eucalyptus trong ho Myrtaceae. Vi du v& loai thude chi Eucalyptus trong ho
Myrtaceae bao génl Eucalyptus cinerea, Eucalyptus gunnii, Eucalyptus perriniana,
Eucalyptus amygdalina Labill, Eucalyptus leucoxylon F. Muell., Eucalyptus globulus
Labill. va Eucalyptus Citriodora. Ngoai ra, vi du vé bd phén cia cdy khuynh di¢p
duoc str dung bao gdm 14, than, ré va vé cia cdy khuynh diép va toan bd cady khuynh
diép. Ngoai ra, cdy khuynh diép dugc sir dung c6 thé duoc thu bang cach cét hodc c6
thé 1a cay khuynh diép kho.

Thuét ngit “chiét phim chiét tir cdy khuynh diép” dugc sir dung trong ban mé ta
nay dé chi chiét phim thu dugc bing cach chiét cay khuynh diép néu trén bang nudc
néng hodc dung mdi hitu co nhu etanol, metanol hodc hexan. Vi du, viéc chiét bang
nuée néng duge thuc hién bing cach bd sung nudc vao 1a khuynh diép khé (vi du,
lwong 14 khuynh diép khé trong nuéc: 5% dén 20% (khdi luong/thé tich)), sau dé gia
nhiét dén nhiét d6 ndm trong khoang tir 70°C dén 100°C (va tét hon néu ndm trong
khoang tir 95°C dén 100°C) trong thdi gian nim trong khoang tir 0,5 dén 4 gi¢r (vi duy,
2 gid). Tiép theo, chiét phdm 1ong thu duge duge 1am ngudi va loc. Dich loc duge lam
d6ng khé. Nho d6, ¢6 thé thu duogc chiét pham chiét bang nudc nong tir cdy khuynh
diép. Trong khi d6, viéc chiét bang dung méi hitu co dugc thuc hién bang cach bd
sung dung méi hitu co vao 14 khuynh diép khé va gia nhiét hdn hop nay dén nhiét do
thudng hodc nhiét d6 trong phong (1én dén 40°C) dé chiét trong thoi gian nim trong
khoéng tir 1 dén 14 ngay (vi du, 7 ngay). Chiét phdm 1dng thu dwoc duoc 1am ngudi va

duoc loc. Sau dd, dich loc duoc c6 dén kho.

Thuét ngtt “dim tre (hodic dim tre 16ng)” chi dich 1ong thu dugc bing cach gom

khoi, 1a san phém phu dugc tao ra trong qua trinh san xudt than tre tir 10 d6t than, va
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lam ngudi va chung cAt khoi hodc cdng doan tuong tu. DAam tre dugc st dung trong
ban md ti nay c6 thé 1a san pham cé ban trén thi truong nhu ddm tre long s6 3
(Miyazaki Doko Co., Ltd.) hosic ddm tre long chét luong cao (Takesumi Kobo
Mugengama).

CSL 1a san phadm phu duoc tao ra trong qué trinh san xudt tinh bot ngd va dugc
thu nhan bang cach cd dung dich ngdm chtta céc thanh phan hoa tan dugc giai hép tir
ngd va cac thanh phan dugc tao ra tir qué trinh 1én men axit lactic trong budc ngam dé
xay ngd theo kiéu xay uét, dugc goi la phuong phép tinh ché tinh bot ngd. CSL duoc
sir dung trong ban mo ta ndy c6 thé 1a san phdm c6 ban trén thi trudng nhu bot cd tir
dich ngdm ng6 (Oriental Yeast Co., Ltd.) hodc dich ngdm ng6 (San-ei Sucrochemical
Co., Ltd.).

Ché phdm trc ché uricaza theo sang ché c6 thé chira, vi dy, chat khir mui, thanh
phén ting cuong hiéu qua khir mii, vi sinh vét thac ddy qué trinh 0 phan va cac

nguyén liéu khac, ngoai chat trc che uricaza.

Ngoai ra, ham luong chat e ché uricaza trong ché pham ¢ ché uricaza theo
sang ché co thé duge xac dinh mot cach thich hop phu thude vao muc dich cta viéc st

dung ché phim tic ché nay.

Phuong phap danh gia hiéu qua trc ché uricaza ctia ché phdm trc ché uricaza
theo sang ché bao gdm, vi du, budc bd sung ché phim tc ché uricaza theo sang ché
vao dung dich phan tmg chtra uricaza va axit uric dugc str dung lam co chit cua
uricaza va danh gi4 hiéu qua @c ché hoat tinh uricaza dua trén luong axit uric bién mét
do phéan tmg giita axit uric va uricaza. Vi du, néu luong axit uric bién mét trong dung
dich phan {mg ma duoc bd sung ché phdm trc ché uricaza theo sang ché vao d6 nho
hon déang ké so v6i lugng axit uric bién mat trong dung dich phan ing ma khéng dugc
bb sung ché pham {rc ché uricaza theo séng ché vao d6, thi cé thé xac dinh dugc ring

ché pham Uc ché uricaza theo sang ché c6 hiéu qua e ché uricaza tot.

Trong khi d6, phuong phép san xuét phan 0 theo sang ché (duéi day dwoc goi 13
“phwong phap theo sang ché”) bao gdm budc 0 phan chira axit uric ma dwoc bd sung it
nhét mot chét &c ché uricaza duwoc chon tir nhém bao gdm cdy khuynh diép, chiét
phim chiét tir cdy khuynh diép, d4m tre va CSL vao d6, va budc tao ra phan U bang
céch st dung hiéu qua trc ché uricaza néu trén cua cdy khuynh diép, chiét pham chiét

tir cdy khuynh diép, d4m tre va CSL. Theo phwong phép theo séng ché, hoat tinh
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uricaza cua vi khuan san xuat uricaza c6 the bi rc che trong qua trinh 0 phan va nho dé
c6 thé tao ra dugce phan 1 it ¢6 mui hodc khong c6 mui amoniac.

A

Céc vi du vé& phén chira axit uric (dudi ddy dwoc goi don gian 1a “phén”) bao
gbém phén cta dong vt nhu ngudi va gia stc (vi dy, ga, bd va lon). Trong sb do, phén

gia cam dugc uu tién dic biét.

Theo phuong phép theo sang ché, trudc tién, chit wc ché uricaza dugc bd sung
vao phan. Chit tc ché uricaza c6 thé duoc bd sung vao thoi diém bat ky trude bude o
phan. Vi du, trong truong hgp phan gia cdm duoc sir dung, ty 18 cta chét (e ché
uricaza duoc bd sung vao phan dugc diéu chinh dén lugng nam trong khoang tir 0,5%
dén 20% (theo khdi lwong) va t&t hon néu nim trong khoang tir 1% dén 10% (theo

khéi lugng) khéi lugng ctia phan.

Tiép theo, hdn hop gém chét e ché uricaza va phan dugc 0. Qua trinh U phin
duoc thuc hién bﬁng cach, vi du, bd sung vi sinh vat (vi du, Geobacillus
thermodenitrificans) hodc enzym phan giai xo thuc vat (vi dy, xenluloza hoic
xylanaza) vao hén hop gdm chét trc ché uricaza va phéan theo nhu cdu, sau d6 1én men.
Vi du, viéc 1én men dugc thuc hién & nhiét d6 nam trong khoang tir 40°C dén 80°C (va
t6t hon néu 14 tir 50°C dén 70°C) trong thoi gian tir 2 dén 5 tudn (va t&t hon néu trong
thoi gian tir 3 dén 5 tudn). Nho d6, c6 thé tao ra phan 1 it c6 mii hodc khong c6 mui

amoniac.

Vi du vé& phuong phap danh gi4 mii amoniac ctia phan G duoc tao ra béng
phuong phép theo sang ché 14 dénh gia cam quan. Cu thé, cac chuyén gia tién hanh
kiém tra mui cia phan & dugc tao ra bing phuong phép theo sang ché. Néu phan 0
duoc tao ra bang phuwong phap theo sang ché dugc dénh gid 14 it c6 mui hodc khong c6
muii amoniac d&&n mirc d6 déng ké hon so v6i phan @ dugc tao ra tir phan ma khong
duoc bd sung chét vc ché uricaza vao dé, thi c6 thé xac dinh duge réng phéan u dugc
tao ra bang phuong phap theo sang ché nay 14 t6t do né it c6 mui hodc khong c6 mui
khé chiu.

Vi du thwe hién séang ché

Séang ché duge mo ta chi tiét hon bang céach tham khao cac vi du dudi day, mic

dii pham vi k§ thuét ctia sing ché khong bi gi6i han boi cac vi du nay.

Vi du 1: Hiéu qua (rc ché uricaza ctia cdy khuynh diép, chiét phdm chiét bang nuéc
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néng tir cdy khuynh diép, ddm tre va CSL
1-1. Chuén bj chiét pham chiét bang nudc néng tir cdy khuynh diép

B4 sung nuéc tinh khiét (500mL) vao 14 khuynh diép kho (Eucalyptus globulus)
(50g), sau d6 chiét & nhiét &6 nim trong khoang tir 95°C dén 100°C trong 2 gid.

Chiét phdm thu dugc dugc 1am ngudi va loc. Dich loc duge lam dong khd. Nho

d6, thu dugc chiét pham chiét bang nudc néng tir cy khuynh diép (8,7g).
1-2. Thir nghi€ém ¢ ché hoat tinh uricaza

Tién hanh thir nghiém trc ché hoat tinh uricaza ctia ciy khuynh diép, chiét phdm
chiét bang nuéc néng tir cdy khuynh diép thu dugc & trén, dim tre va CSL. Cay
khuynh diép duoc sir dung & ddy 1a 14 cta Eucalyptus globulus. Ngoai ra, ddm tre do
Miyazaki Doko Co., Ltd. cung cdp va CSL do San-ei Sucrochemical Co., Ltd. cung

cép duoc sur dung.

Hoat tinh uricaza dugc xéac dinh theo phuong phip x4c dinh dugc mo ta trong
cdng bd don séng ché Nhat Ban (Kokai) sb 2008-24635 A. Cu thé, hoat tinh uricaza
duoc xac dinh dya trén sy thay ddi vé& o hép thu do dugc trong phan ing uricaza ma

gdy ra su bién mat cta axit uric dugc str dung lam co chat.

Chét dém borat 42mM (do pH = 8,0) chira axit uric (40uM), Triton X-100
(0,00083% (khéi lugng/thé tich)) va EDTA (0,83 mM) (2,5mL) va dung dich mau
(chtra chit trc ché uricaza) hodc nuéc tinh khiét (0,3mL) duge gia nhiét tir truée dén
nhiét ¢ 37°C trong 5 phut. Sau d6, dung dich enzym uricaza (0,5mL) d3 dugc pha
lodng tir truc bang dung dich pha lodng enzym (chét dém borat 50mM (d6 pH = 8,0)
chira Triton X-100 0,001% (khdi lwgng/thé tich) va EDTA 0,1mM) dugc bd sung vao
hén hop chit long da dugc gia nhiét tir truée & trén dé khoi mao phan Ung uricaza.
Tién hanh phan tmg & nhiét d6 37°C trong dung 5 phit. Sau d6, bd sung dung dich
KOH 20% (khéi lugng/thé tich) (0,2mL) vao dung dich phan img dé két thuc phan
tg. Sau khi két thic phan ting, dung dich phan ting dugc do d¢ hip thu & budc séng
290nm (AOD thir nghiém). Tién hanh d4nh gid mi (blind evaluation) bing cach bd
sung dung dich pha lodng enzym néu trén (0,5mL) thay vi dung dich enzym, thuc hién
céc bude néu trén va do d6 hip thu & bude séng 290nm (AOD méu tring). Ty 18 tc
ché hoat tinh uricaza cia mdi miu duoc tinh bang phuong trinh sau dya trén do hép

thu tuwong rng thu dugc.
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Phuong trinh tinh toan ty 18 &c ché hoat tinh uricaza:

Ty 18 trc ché hoat tinh uricaza (%) = [1 - (OD thir nghiém - OD mAu tring)/(OD thir
nghiém (nudc tinh khiét) - OD mau tring (nu6ce tinh khiét))] x 100

Bang 1 thé hién céc ket qua ctia thir nghiém e ché hoat tinh uricaza doi vdi cac

chat tc ché uricaza tuong Ung.

Bang 1: Ty 1€ trc ché hoat tinh uricaza cuia cac chat trc che uricaza tuong ung

Chét e ché uricaza Nbng d6 cudi cung Ty 18 trc ché hoat
tinh uricaza (%)
DA&m tre Dung dich pha lodng 10 lan 71,3
Dung dich pha lodng 100 lén 59,0
Dung dich pha lodng 1000 lin 23,5
CSL Dung dich pha loing 10 lan 100,0
Dung dich pha loéing 100 lan 13,6
Dung dich pha loing 300 lan 1,3
Chiét pham chiét bérAlg 0,3mg/mL 100,0
nkh“fl’; b didy W CAY ) Tmg/mL | 86,9
0,0lmg/mL 1,7
Cay khuynh diép 1,5mg/mL 100,0
0,5mg/mL 12,6
0,01lmg/mL 0,0

Nhu dugce thé hién trong bang 1, cdy khuynh diép, chiét phdm chiét bing nuéc
néng tir cay khuynh diép, ddm tre va CSL duogc thy 13 c¢6 hiéu qua trc ché hoat tinh

uricaza.

Ngoai ra, d6 pH cta dung dich gbc duge didu ché bang cach hoa tan dim tre
trong nudc duge thdy 1a bang 3,0. D6 pH ctia dung dich pha loéng 100 1in ctia n6 duge
thiy 1a bang 3,5. P pH ctia dung dich gdc duoe diéu ché bang cach hoa tan CSL
trong nudc duge thiy 13 bang 3,7. Ngoai ra, @6 pH ciia dung dich duoc diéu ché bing
cach hoa tan chiét phdm chiét bang nuéc néng tir cdy khuynh diép trong nude duogc
thdy 1a bing 4,6 & ndng d6 1mg/mL va bang 5,1 & ndng d6 0,1mg/mL. Trong khi do,
d6 pH cua dung dich dwoc diéu ché bang cich hoa tan chiét phim chiét bang nudc

ndng tr réu than bun khdng cé hi¢u qua trc che hoat tinh uricaza trong nudc dugc thay
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1a bang 3,5 & ndng d6 2mg/mL. Vi thé, nhan thdy ring d6 pH khong gdy anh huong

dén hiéu qua tc che hoat tinh uricaza.

Vi du 2: San xuét phan & chira ciy khuynh diép va danh gia cam quan vé mii ctia phan
u

San phdm phan gia cdm di dugc chudn bi bang cach tron trude phan gia cAm va
phan gia cAm kho d didu chinh ham lugng 4m ndm trong khoang tir 50% dén 60%
(11kg) duoc trdn voi vi sinh vét (khoang 30g) (t€n nguyén li€u: “Thermo master”;
Toyota Roof Garden Co., Ltd.) va enzym phén gidi xo thuc vét (khoang 20g) (tén
nguyén liéu: “Tokubetsu Kyuko”; Toyota Roof Garden Co., Ltd.) v4i viéc st dung hé
théng thiic ddy qué trinh 0 phan (“resQ45”; Toyota Roof Garden Co., Ltd.), sau d6 xtt
Iy qué trinh 0 phan bang cach sir dung thiét bi thir nghiém qua trinh @ phin
(“Kaguyahime”; Fujihira Industry Co., Ltd.). Tién hanh @ phan trong 10 ngay.

Khi @ phén, mitc d6 tién trién trong qua trinh G phan duoc kiém tra bang cach
so sénh 16 dugc xir Iy bang cy khuynh diép ma dugc b sung cay khuynh diép vao d6
truée khi G phéan va 16 khong duoc xtr ly duge chuin bi lam vi du so sanh bing céch
khong bb sung bit ky ciy khuynh diép nao vio phan gia cAm. Cay khuynh diép duogc
st dung & ddy 1a 14 ctia Eucalyptus globulus. Ngoai ra, cdy khuynh diép duoc bd sung
vao phan gia cAm sao cho n6 chiém 5% (theo khdi lwong) ctia khdi luong phén gia
cam.

Sau khi xir Iy qua trinh @ phén, 10 chuyén gia kiém tra mii cia mdi phan u dé
danh gi4 cam quan. Bang 2 thé hién két qua. P& danh gia cam quan v& mui, cudng do
mui amoniac dugc danh gia béng céch st dung thang ba cép dd bao gém “it”, “tuong

doi it” va “khdng thay doi”.

Béang 2: Danh gid caAm quan mui amoniac cua moi phan 0

Mui amoniac
ft Tuong d6i it Khong thay d6i
L6 dugc xir Iy bang cay 8 nguoi 2 nguoi 0 nguoi
khuynh diép
L6 khong dugce xu ly 0 ngudi 1 nguoi 9 nguoi
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Nhu duge thé hién trong bang 2, da xac nhan dugc réng phéan u thu dugc dudi
dang san phdm cudi cing tir 16 duge xr ly bang cdy khuynh diép cé it mui amoniac
hon so v&i phan U thu duge tir 16 khong dugce xir ly.

Tt ca cac cong bd don, patent va don yéu clu cép patent dugc trich dan trong

ban md ta ndy dugc dua vao ddy bang cach vién dan toan bd ndi dung clia ching.

-10-
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YEU CAU BAO HQ
1. Ché phém trc ché uricaza chita it nhit mot chét e ché uricaza duge chon tir nhém
bao gdm cay khuynh diép, chiét phim chiét bang nudc néng tir cdy khuynh diép, dim

tre va dich ngdm ngo.

2. Phuong phép san xuét phan 0, trong d6 phuong phap niy bao gdm budc 0 phin
chira axit uric ma duoc bb sung chiét phdm chiét bing nudc ndng tir ciy khuynh diép
vao do.

3. Phuong phép theo diém 2, trong d6 phan chira axit uric 14 phan gia cam.

4. Phan 0 duoc san xut bing phuong phap theo diém 2 hoic 3.
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