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Toi xin cam doan ddy la cong trinh nghién cvuu do chinh toi thuc hién duoi
sw hwéng dan ciia GS.TS Nguyén Céng Khén va PGS.TS Trwong Tuyét Mai. Céc
s6 lidu, két qua néu trong ludn dn la trung thuc va chia dwoc ai céng bé trong

bat ky cong trinh nao khdc.

Ha Noi, ngay  thang nam 2020

Tac gia

Nguyén Manh Thing



LOI CAM ON

Trong qua trinh thuc hién luan 4n tai Vién Dinh dudng Quéc gia, t0i da
nhan duoc rat nhidu su giup d& quy bau cua cac thay, cd, cic nha khoa hoc thudc
nhiéu linh vyc cing ban be, ddng nghiép va gia dinh.

Loi dau tién, toi xin tran trong cam on Ban Gidm dbc Vién Dinh Dudng
Quéc gia, Trung tim Pao tao Dinh dudng va Thuc pham va céc khoa, phong
thudc Vién Dinh dudng Québc gia d3 tao moi diéu kién thuan loi nhat gitp toi
hoan thanh cong trinh nay.

Tbi xin bay to 10ng biét on sau sic nhat tdi GS.TS Nguyén Cong Khan va
PGS.TS. Truong Tuyét Mai, nhitng nguoi thiy da tin tinh huéng dan, hét long
gitp d3, tao moi diéu kién cho toi trong sudt qua trinh hoc tap va nghién ctru
thuc hién luan an.

Xin trin trong cam on cac déng nghiép, cac ki thuat vién cua Vién Dinh
dudng Qudc gia; Vién Kiém nghiém An toan Vé sinh Thuc phdm Qudc gia;
Trudng Pai hoc Duoc Ha Noi; Vién V¢ sinh dich t& Trung wong; Vién Duoc
lidu; Vién nghién ctru Rau qua; Coéng ty TNHH Bia rugu nudc gidi khat
AROMA d nhiét tinh giup d& va cong tac dé hoan thanh luan én.

Cudi cung t6i mudn guri 10i cam on chan thanh t6i cac lanh dao va dong
nghiép cua t61 tai B Cong Thuong, nhitng nguoi than trong gia dinh va ban be
d3 quan tdm, dong vién, chia sé va ludn ung ho, gitip dd, tao moi diéu kién tbt
nhat dé toi hoan thanh luan an nay.

T61 xin chan thanh cam on!

Ha Noi, ngay  thang nam 2020

Tac gia

Nguyén Manh Thi"mg
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PAT VAN PE

Pai thao duong (PTP) 1a van dé strc khoe cong dong cua toan cau, bénh
gay nhiéu bién ching & mat, ndo, tim, thin, mach mau, than kinh. Trén Thé gioi,
udc tinh trong nam 2015 ¢6 5,0 triéu ca tir vong do dai thao duong [156]. Nam
2017, c6 khoang 425 tri€u nguoi b1 bénh dai thdo duong, twong duong cur 11
ngudi ¢6 1 ngudi bi DTD, dén nam 2045 dy doan con sb nay s& 1a 629 triéu
ngudi [106]. Trong nhitng nam gan day, ty 16 DPTD ¢ Viét Nam tang nhanh. Nam
2017, BO Y té théng ké Viét Nam c¢6 3,5 tri€u nguoi truong thanh mic dai thao
duong, twong duong 6% dan sb va du kién dén nim 2040 s& c6 6,1 triéu ngudi
truong thanh co thé mic dai thao duong [19].

Muc tiéu chinh trong dy phong va diéu tri cho bénh nhéan dai thao duong
va tién dai thao duong 1a kiém soét, duy tri ndong d6 glucose mau ¢ muc binh
thuong, trong d6 c6 viéc han ché tang glucose mau sau an va kiém soat chi sb
glucose mau vé 1au dai s& gop phan giam céc rdi loan chuyén hoa dudng, chuyén
hoa lipid mau, ddng thoi giam céac bién ching do tang glucose mau gay ra.

Trong nhitng thap ky gan ddy, cac nghién ciru vé ciy co thuc vat co kha
ning hd tro trong phong va diéu tri bénh dai thao dudng va bién chung dai
thao dudng dang ngdy cang thu hit sy quan tdm cua cac nha khoa hoc trén thé
gioi. Pa c6 hon 1.200 loai thuc vat dugc xac dinh la c6 kha nang giam
glucose mau [104, 105, 150] va c6 mét sé duogc lidu di duge nghién ctru san
xuat thanh cac san pham phong ngira va hd trg bénh dai thdo dudng nhu day
thia canh, muép dang. Cac san pham nay thuong dugc ché bién dudi dang tra
nhung, tra hoa tan hodc dang vién nang, it c6 san pham ché bién dudi dang d6
udng trong khi nhu cau vé d6 udng ¢ thi trudng trong nudc rat cao véi muc
tang truong hang nam khoang 50%. Cac dang d6 udng tir thao dugc da bat
dau duogc cac nha nghién ctru va san xuit quan tim nhiéu va c6 tiém ning tro
thanh mot xu thé phat trién manh trong nhitng ndm to1, twong tuy nhu ¢ Nhat

Ban, Han Quoc, Trung Quoc.



Cay co sita 14 16n co tén khoa hoc 1a Euphorbia hirta L., ho thau dau
(Euphorbiaceae), mot loai cdy moc hoang dai noi ving dat am & cac nudc nhiét
dé6i, trong d6 c6 cac tinh phia nam Viét Nam. Thuc té khao sat cho thy, Binh
Duong 1a mot tinh c6 diéu kién thoi tiét, thd nhudng rat phu hop cho sy phat
trién ctia cac cay thudc ho thau dau. Nhiéu nghién ctru trén Thé gi61 nhu An D9,
Malaysia, Nhat Ban da cho thdy tac dung cua cdy co sira doi v6i bénh dai thao
duong théng qua co ché kiém soat glucose mau, @c ché enzyme a-amylase va a-
glucosidase boi hop chét flavonoid cé trong loai thao dugc nay [106]. O nudc ta,
nhitng nghién ctru vé cdy co sita 14 16n con chua nhiéu va chua sau, mdi chi
dung lai & xay dung cong thirc ché bién tra co sita va cho dén nay, co sita 14 16n
moi chi dugc sir dung nhu mot loai thubc nam trong dan gian, kha nang va pham
vi ing dung con rat han ché. Cho dén nay, con thiéu nhimng nghién ctru mot cach
bai ban, co hé théng vé cay co stta 14 16n nhu mo ta dac diém thuc vat, xac dinh
thanh phan cac chit c6 hoat tinh, ddnh gia tic dung va tinh an toan, xay dung
quy trinh ¢éng nghé ché bién dé dwa ngudn duoc liéu nay Gmg dung san xuét
thie pham giau dinh dudng dap img nhu cau chim soc sire khoe cong dong.

Xuat phat tir thyc té trén, dé tai luan an “Nghién ciru diéu ché cao tiv c6
sita ld 16n (Euphorbia hirta L.) va itng dung ché bién thiec pham dinh dudng
kiém sodt glucose mau” da duogc thuc hi¢n, nham dua ra cac béng chtimg khoa
hoc cu thé vé dic diém thuc vat, thanh phﬁn hoa hoc, tinh an toan va hi¢u qua
kiém soat glucose mau cua co sita 14 16n, mo ra tiém nang khai thac ngudn
nguyén liéu c6 gia tri dé mg dung trong cong nghiép thuc pham nham cai thién
tinh trang dinh dudng, s& gop phan vao cong cudc phong chong bénh dai thao

duong cua Bo Y té.



MUC TIEU NGHIEN CUU

1. M ta dugc dic diém thuc vat va xac dinh mot s thanh phan héa hoc
cua cay co stra la lon.

2. Piéu ché va danh gia duoc tinh an toan, hiéu qua cua cao co sira 1a 1on
trong kiém soat glucose mau.

3. X4y dung dugc quy trinh cong nghé san xuit d6 udng dinh dudng tir

cao co stra 1a 1on dung trong kiém soat glucose mau.

NOI DUNG NGHIEN CUU

1. Nghién ctu dic diém thuc vat va phan tich mot s thanh phan hoéa hoc
cua cay co sira 14 Ion.

2. Nghién ctru quy trinh diéu ché cao tir ¢6 sita 14 16n, danh gia tinh an
toan va hiéu qua cta cao co sita 14 16n trong kiém soat glucose mau.

3. Nghién ctru xay dung quy trinh c6ng nghé san xuat d6 ung dinh dudng

tir cao co6 stra 14 16n dung trong kiém soat glucose mau.



GIA THUYET NGHIEN CUU

1. Hién nay cac bang chimg khoa hoc day du, co hé théng vé dic diém
thuc vat va thanh phﬁn hoa hoc cua co sira 1a 16n ¢ cac vung khac nhau cua Viét
Nam chua c6 nhiéu nghién ctru dé cap dén. Viéc nghién ctru dic diém hinh thai
va thanh phan hoa hoc co ban cia ciy nay ¢ Binh Duong s& cung cap cac dit liéu
lam sang t6 hon vé cic bang chimg cip nhat dbi véi cdy co sira phat trién tu
nhién ¢ Viét Nam.

2. Cao chiét tir o sita 14 16n dugc nghién ctu trong diéu kién phu hop dat
ham lugng flavonoid trung binh 13 20 mg/g cao kho s& c6 kha ning tc ché
enzyme o-amylase va a-glucosidase trén 6ng nghiém, kiém soat glucose mau
trén chudt dai thao duong, hd trg du phong va diéu tri dai thio dudng.

3. San pham cao chiét tir ¢o sita 14 16n c6 thé 1am nguyén liéu dé tao ra cac
san pham khac nhau, trong d6 c6 san pham d6 udng dinh dudng dat chit luong
(flavonoid trung binh 80 mg/100 ml) va dam bao an toan thuc phdm, cam quan

t6t, gilp cong ddng co thé tiép can, sir dung dé dang va thuan tién.



CHUONG 1
TONG QUAN

1.1. Xu thé mé hinh bénh tat va thuc trang bénh man tinh khéng lay
1.1.1. Thuc trang vé bénh man tinh khong lay

Hién nay, mo hinh bénh tit & Viét Nam di c6 nhiéu thay doi so véi mot
thap ky trudc day. Do 1a su gia tang nhanh chong ctiia cdc bénh man tinh khong
lay vé ty 1& mac va ty 18 tr vong. Diéu nay 1a két qua cua su chuyén dich vé mé
hinh dan sb, vai ty 1€ nguoi cao tudi tiém can 11%, co cau duge cho 1a dan sb
gia va do nhiing thay d6i vé kinh té-xa hoi, ché d6 an va 16i song. Viét Nam dang
ding trudc thach thirc to 16n cua ganh nang kép vé bénh tat [47, 55, 79]. Mot
trong sb nhitng bénh man tinh khong 1ay phd bién 1a dai thao duong (BTD).

Theo T6 chiic Y té Thé giéi, 78% ca tir vong 1a do cac bénh khong lay
nhiém. Xét vé cac truong hop tir vong do nguyén nhan, yéu té nguy co chuyén
hoa hang dau trén toan cau la huyét ap ting (trong d6 19% tir vong toan cau), sau
d6 1a thira can va béo phi va ting duong huyét [89]. O nudc ta, diu tra toan
qudc 2015 cho thay ty 18 ting huyét ap tang tir 15,3% dén 25,3% & ngudi trudng
thanh; ty 1¢ dai thdo dudng 4,1% [16], Ty 1é mac ung thu duoc ghi nhéan ting 1d
rét, ddng cha ¥ 13 s6 mdi mac hang nam [16]. Nudc ta ciing ¢ ty 1& mac bénh
phdi tac nghén (COPD): 6,7% (Hong-Kong va Singapore co ty 1& 3,5%) [16].
Trong khi do, tai nan, thuong tich, ngd doc thuc phém cling 1a nhirng van dé
nhtrc nhdi hién nay va chua c6 dau hiéu giam [165].

Hién nay, ty 1¢ thira can, béo phi dang ting nhanh & Itra tudi thiéu nién 1a
yéu t6 nguy co cao ctia bénh DTD type 2. Bénh xuat hién o lta tudi tré ngay
cang nhiéu. Nhin chung cc nghién ctru cho thay nhan thirc chung cia cong dong
vé bénh DTD con thép, bénh DTD dang tang nhanh & tat ca cac khu vuc, khong
chi & cac khu cong nghiép, thanh phé ma con ting manh ca & mién nii, trung du.
Xu hudng gia ting va dan chiém wu thé cta cac bénh khong truyén nhiém trong

co cau ganh nang bénh tat va tir vong cling dugc khang dinh trong cac so liéu



danh gia ganh ning bénh tit va tir vong. Hinh 1.1 cho thiy tir nim 1999, vuot
qua cac bénh truyén nhiém, bénh khong truyén nhiém da chiém ty trong 16n nhat
trong tong ganh ning bénh tat tinh theo sé nim song mat di sau khi hiéu chinh
theo mtrc do tan tat (DALY) tai Viét Nam. Ganh nang do cac bénh khong truyén
nhiém da ting tir 45,5% nam 1990 1én 58,7% vao nim 2000, nidm 2010 1én thanh
60,1% va con sb nay ting 1én 1a 66,2% vao nam 2012 [154].
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50% lay nhiém

A40%
30%
20%
10%

Bénh truyén nhiém, siic khoe ba me,
tré chu sinh va rdi loan dinh dudng

0%
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Hinh 1.1. Biéu d6 xu hwéng thay ddi co cAu ganh niing bénh tat
tinh theo DALY tai Viét Nam

Génh nang cua cac bénh khdng lay nhiém gay ra bai bon nhém bénh
chinh 1a bénh phdi tic nghén man tinh, ung thu, bénh tim mach va dai thao
duong. B6n nhém bénh nay chiém 60,4% cac trudng hop tir vong va 33% tong
ganh nang bénh tat tinh theo DALY nam 2012 [14]. Ué6c tinh nguy co tir vong
do 4 nhém bénh nay & nhitng ngudi trong do tudi 30 — 70 14 17% [153].

Sy gia tang ctia cac bénh khong lay nhidm, cu thé 1a DTD khong chi gay
nén ganh niang vé bénh tat va kinh té cho ca ban than bénh nhan va gia dinh ma
con tao nén ganh ning cho hé théng y té ciing nhu toan xi hoi. Khong chi gia

ting & c4c quan thé dan cu thanh thi c6 diéu kién kinh té phat trién ma PTD



con ting nhanh ¢ ving ndng thén. Ty 18 bénh nhan mac PTP chua dugc chan
doan va diéu tri trong cong déng van con rat Ion. Ty 1é mac DT chua duogc
chan doan ¢ d6 tudi 30 — 69 1a 63,6% [3]. Két qua didu tra cia Dy &n Phong
chéng bénh PTP giai doan 2012-2015 ciing cho thay ty 18 tién DTD va bénh nhan
DTD ngay cang gia ting tai Viét Nam. Nam 2013, kham sang loc cac déi tuong
nguy co cao da phat hién 7,1% truong hop tién DTP va 17,3% bénh nhan dai thao
duong [13].Trong khi d6, cong tac quan ly va phét hién bénh nhan miac BTP dang
con nhiéu khé khin, thach thac. Theo két qua diéu tra quéc gia yéu té nguy co
bénh khong lay nhidm niam 2015, chi ¢6 31,1% sé ngudi ting duong huyét ting
duoc phét hién bénh va 28,9% sé nguoi ting dudng huyét duoc quan ly tai cac co
soy té [14].

Tuy nhién, su dau tu cho cong tic phong chdng bénh BDTD ciia Nha nuéc
chua thuc sy twong xing vai ganh niang bénh tat. Cong tac kiém soat cac bénh
khong lay nhiém mai chi duoc dua vao chuong trinh muc tiéu y té quéc gia tir
niam 2006 v&i bénh ung thu va 2011 voi cac bénh khac (ting huyét ap, dai thao
duong, bénh phdi tac nghén man tinh). Chién luoc phong chng céc bénh khong
lay nhiém méi chi duoc Thu tuéng Chinh pht phé duyét tir thang 3 nim 2015.
Chién lugc cham soc sic khoé nhan dan 2011 — 2020 va cac muc tiéu cua Ké
hoach 5 nam nganh y té 2011 — 2015 chu yéu tap trung nhiéu cho céc bénh lay
nhiém [45]. Kha ning cung tng cé4c dich vu kham va diéu tri DTD con han ché,
nang lyc cia hé thong y té, nhat 1a mang ludi y té co so trong viéc quan ly bénh
va cac yéu té nguy co PTD chua dép tng dugc nhu cau thuc té. Pay 1a mot
trong nhitng yéu t6 gép phan khién bénh DTD kho kiém soat va xu thé ngay
cang tang trong thoi gian toi.

Trong nhiing nam gan day, ty 1¢ PTD ¢ Viét Nam ting nhanh, nghién ciiu
cia Ta Van Binh nghién cuu thuc trang BDTD tai khu vuc thanh thi caa 4 thanh
phd 16n cho thay ty 1¢ hién méc 1én dén 4,0%. TAc gia cling nhan dinh rang ty 18
bénh thuc su con cao hon so véi nghién ciu vi tudi diéu tra méi chi gigi han dén

64 tudi [43]. Pai thao duong Ia van dé sic khoe cong ddng cua toan cau, bénh



gay nhiéu bién ching & mat, ndo, tim, than, mach méu, than kinh. Dai thao
duong la nguyén nhan 12,5% mul 10a, 42% suy than man giai doan cudi, 50% cat
cut chi khdng do chan thuong, ting 2,5 1an nguy co dot quy, ting 2-4 1an nguy
co tim mach, hang niam c6 khoang 3,2 triéu nguoi DTD trén thé gisi tir vong.
Khéng chi gay nén ganh nang bénh tat, tor vong sém, DTD ciing lam chét luong
cudc séng cua ngudi mac bénh giam di [154].
1.1.2. Bénh dai thao dwong
1.1.2.1. Khai niém

Ddi thao duong

Dai thao dudng 1a mot tinh trang bénh 1y ¢ biéu hién bing ting glucose
mau do hau qua cua viéc thiéu hut insulin, hodc do lién quan dén su suy yéu hoat
dong cua insulin [43, 48]. Tang glucose man tinh trong thdi gian dai gdy ra nhiing
rdi loan chuyén héa carbohydrate, protein, lipid, ting kha ning gdy ton thuong &
nhiéu co quan khéac nhau, dic biét & tim va mach méu, than, mit, than kinh [15].

Tién ddi thao dwong

Tién dai thio duong 1a tinh trang glucose mau cao hon mirc binh thuong
nhung chua dén muc chan doan 1a bénh DTD, bao gém 2 tinh trang: Rdi loan
glucose mau lac do6i (Impaired fasting glucose = IFG) va rdi loan dung nap
glucose (Impaired glucose tolerance = IGT), véi ca 2 tinh trang nay déu co ting
glucose mau, nhung chua dat mirc chan doan PTD, tuy nhién & giai doan nay da
xuat hién tinh trang khang insulin, 12 budc khoi dau trong tién trinh xuat hién
DTD type 2. Réi loan glucose mau lic d6i va réi loan dung nap glucose 1a giai
doan ban dau ctia sy RLGM, trude khi tién trién thanh bénh DTD type 2 thuc su.
Hién nay, tinh trang RLGM dugc coi 1a tién DTD [43].
1.1.2.2. Chén do4n dai thao duong

Nam 2019, Hiép hoi DTP Hoa Ky dua ra tiéu chuan chan doan DTP dya
vao nong d6 glucose mau (Mao mach hodc tinh mach) va HbAlc. Tuy nhién,

glucose mau tinh mach 1a chi s6 co gia tri nhét, thuong dugc khuyén céo sir



dung. Cac mau mau dugc iy vao lic doi (nhin an it nhat 8 gio), 1y mau bat ky
(khong lién quan dén bira an trude d6) va mau mau 2 gid sau thuc hién nghiém
phép dung nap glucose dudng udng (OGTT).

Bang 1.1. Tiéu chuian chan doan dai thio dwong va tién dai thao duwdong

dwa vao glucose mau theo Hiép hoi dai thao dwong Hoa Ky nim 2019 [63]

Chan doan Tiéu chuan chan doan

Nong d6 Glucose mau lac d6i (khong an trudc khi lay méu
it nhét 8 gio) 2 7,0(mmol/L).

Hoac néng dd Glucose mau ¢ thoi diém sau hai gio thuc
bai thao duong _ _ . .
hién thir nghiém dung nap glucose (uong 75g glucose hoa

tan trong nuéc) = 11,1 (mmol/L).

Hoic HbAlc 2 6,5%

Nong d6 Glucose mau lac déi (khong an trudc khi lay méu
it nhat 8 gio) tir 5,6 d¢én 6,9 (mmol/L).

Tién dai thao Hoac néng d6 Glucose mau ¢ thoi diém sau hai gio thuc
duong hién thr nghiém dung nap glucose (uéng 75g glucose hoa

tan trong nudc) tir 7,8 dén 11,0 (mmol/L).

Hoidc HbALc tir 5,7% dén 6,4%

1.1.2.3. Bién chirng ciia bénh d4i thao dwong

Céc bién chimg cdp tinh thuong 13 hau qua cta chan doan PTP mudn,
diéu tri khong thich hop hodc nhidm khuan cip tinh. Bénh xay ra ¢ nguoi da
duoc chan doan dai thao duong hodc chua duogc chan doan dai thao duodng trudc
d6 (chiém khoang 50 %). Pay la bién ching ning, néu khong chan doan sém va
diéu tri tich cuc, bénh nhan co thé tir vong nhanh chéng [20].

Bién chimg do DTD man tinh ciing 12 nguyén nhén ting chi phi ganh niang
bénh tat va gop phan giam chét luong cudc séng cua bénh nhan. Cac bién chimg
man tinh pho bién gém: bién chimg mat, bién chimg than — tiét niéu [15], bénh

Iy ban chan do dai thao duong, bién ching hé than kinh, bénh Iy mach mau do
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dai thao duong [19, 20]. Viéc phong ngtra cac bién chimg man tinh 13 mot trong
muc tiéu diéu tri DTD
1.1.3. Dich t& hoc dai thao dwong
1.1.3.1. Tinh hinh bénh dai thiao dwong trén thé gidi

Cac nghién ctu, diéu tra vé bénh DTD duoc thuc hién trén pham vi toan cau
déu chi ra rang: Dai thao dudng type 2 thuc su tro thanh mot cude khung hoang, de
doa truc tiép t&i stc khoe va chién luoc phat trién cua cac qudc gia. Nghiém trong
hon, bénh khéng chi tré thanh ganh nang stc khoe cho nguoi ddn ma con la ganh
nang kinh té tai cac qudc gia dang phat trién. C6 su chénh léch giira ty 16 mic DTD
tai cac khu vuc khac nhau trén thé gisi, theo co cau dan sé va muac thu nhap gitra

cac qudc gia, khu vuc dia ly.

180 400
A 377 158.8
160 / \ - 350
140 / \ - 300
120
/ \ - 250
_ 100 &
B / - 2003
2 80 >
£ K166 - 150"
a 60 459
@ 38.7 0
=40 / B
,o | 159 I
o _ 213 0
Béc Phi ?f%ﬁy Nam My Tay Théi
Chau Phi| & Trung | Chau Au Caribbe% & Trung| NamA | Binh
Phi 0 My Duong
B S6 ngudi méc bénh|  15.9 38.7 58 45.9 26 82 158.8
"G4 ca tir vong 03 0.3 05 0.3 0.2 1.1 13
—&—Chi phi y té 33 213 166 377 29.3 95 120.3

Hinh 1.2. Biéu dd so sanh s6 ngwoi mic dai thao dwong, so ca tir vong va
chi phi y té danh cho dai thao dwomng ciia cac khu vue trén thé giéi
Hinh 1.2 cho thay, khu vuc Chau A (Nam A va Tay Thai Binh Duong) —
noi tap trung chii yéu cac quoc gia dang phat trién c6 sb ngudi miac TP cao
nhat thé gidi; tuy nhién, ty 16 mac DTP chuan héa theo tudi tai Bac My va ving
Caribbean xép thtr hang cao nhét (ty 18 mac 11%) [83].
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B40 c40 méi nhat nam 2017 cua IDF, khoang 425 triéu ngudi trong do tudi

20-79 méc bénh DTD, twong dwong ctr 11 ngudi c6 1 ngudi bi DTD, dén nam 2045

con sé nay s& 1a 629 triéu nguoi (ting 48%), twong duong cir 10 nguoi ¢6 1 nguoi
bi BPTD. Trong d6, do tudi tir 20-64 c6 327 triéu ngudi méac (nim 2017), du bdo

ting 1én tGi 438 triéu ngudi (ndm 2045). D6 thi hda toan cau van 1a nguyén nhan

cha yéu gay nén sy chénh léch sé nguodi mic DTD tai thanh thi (279,9 triéu nguoi —

nam 2017) so voi ndng thon (145,7 tridéu ngudi — nam 2017) va sd ngudi mac PTD

tai thanh thi s& con ting 1én (khoang 472,6 triéu ngudi — ndm 2045); ty & hién mac

DTD niam 2017 cua nguoi dan séng tai thanh thi (10,2%) cao hon so v&i ngudi dan
tai ndbng thon (6,9%) [106].

Bang 1.2. Qudc gia ¢6 s6 ngwoi mic bénh dai thao dwong (do tudi 20-79)

cao nhit nim 2017 va wée tinh nim 2045

Don vi: trieu nguoi

Nam 2017 Nam 2045
STT ) S6 ngwoi mic ) S6 nguoi mic

Quoc gia bTH Quoc gia bTH
1 | Trung Qudc 114,4 An Do 134,3
2 | AnDo 72,9 Trung Qudc 119,8
3 | Hoa Ky 30,2 Hoa Ky 35,6
4 | Brazil 12,5 Mexico 21,8
5 | Mexico 12,0 Brazil 20,3
6 | Indonesia 10,3 Ai Cap 16,7
7 | Lién Bang Nga 8,5 Indonesia 16,7
8 | AiCap 8,2 Pakistan 16,1
9 | buc 7,5 Bangladesh 13,7
10 | Pakistan 7,5 Tho Nhi Ky 11,2

Trung Quéc, An Do va Hoa Ky 1a 3 nudc c6 s0 ngudi miac DTD ding

dau thé gidi. Nhiéu nghién ctru déu cho thiy 2/3 sé ca mac DTD thudc cac qudc
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gia thu nhap thap — trung binh va s6 ca mac DTD type 2 ¢6 xu thé gia ting nhanh
hon so v&i cac qudc gia thu nhap cao. Diéu ndy co thé duge giai thich 1a do su
d6 thi hoa dién ra nhanh chong kéo theo su thay doi vé nép séng, sinh hoat va an
udng cua ngudi dan. Mat cin bang trong viéc nhan ning luong va tiéu thy ning
luong 14 yéu t6 nguy co cho cac bénh thira can, béo phi, ting huyét ap, ting md
mau va bénh dai thao dudng phat trién.

Bénh déi thdo duong la nguyén nhan gy tir vong hang dau trén thé gidi,
khoang 2,2 triéu ca tir vong do tim mach va bénh khac cé lién quan dén viéc nong
d6 glucose trong mau vuot mirc cho phép, trong d6 43% sd ca tir vong nay & do tudi
dudi 70 tudi. Nong do glucose trong mau cao la nguyén nhan gay tir vong cia 7%
nam gigi trong do tudi 20-69, va 8% nir gidi trong d6 tudi 20-69 [155].

Khong chi gdy nén ganh ning bénh tat, tir vong som, chat lugng cudc
song thap, DTD con gy anh huéng khong nho t6i kinh té cho ngudi bénh, gia
dinh, rong hon 13 ca qudc gia. IDF di udc tinh chi phi cham séc y té ctia nguoi
bénh DTD trong 10 nim trén toan cau, tir 232 ty USD (ndam 2007) 1én 727 ty
USD (nam 2017). Bic My va ving Caribbean ding dau danh sach chi tiéu y té
cho bénh DTD trén dau ngudi, v6i 8.396 USD/ ngudi/ nim; tiép theo 1a Chau Au
(3.132 USD/ ngudi/ ndm), thap nhat tai Chau Phi (444 USD/ nguoi/ nim). Didu
nay 1a d& hiéu do ngudi dan quyét dinh chi tra chi phi y té dwa vao thu nhap, co
so vat chat y té, trang thiét bi y té, gia thanh kham chita bénh; cac yéu to nay
hoan toan c6 sy chénh léch giita cac nén kinh té khac nhau [106].
1.1.3.2. Tinh hinh mic dai thao dwong & Viét Nam

Viét Nam khong nam ngoai 1& trong boi canh TP toan cau. Trong
khoang 2 thap nién vira qua ciing c6 sy gia ting nhanh chong vé ty 1& mac bénh
PTP. Nam 2001, 1an dau tién diéu tra dich t& hoc bénh DTP tai Viét Nam theo
quy chuan quéc té, Bénh vién Noi tiét Trung wong di tién hanh diéu tra DTD tai
4 thanh phé 16n: Ha Noi, Hai Phong, Pa Nang va thanh phd H6 Chi Minh. Theo
do, ty 1€ BTD 1a 4,0%; ty 1€ r6i loan dung nap glucose 1a 5,1%; trong d6 64,9%
ngudi mac bénh TP khong duoc chan doan va hudng dan diéu tri [42, 51].
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Niam 2002, Bénh vién Noi tiét Trung uong tién hanh nghién ctru & mot sé ving
sinh thai cho thdy, ty 16 DTD 1a 4,4% & thanh phd, 2,7% ¢ vung doéng bang,
2,2% & ving trung du-ven bién, va 2,1% & vang mién nai [43]. Diéu tra qudc gia
niam 2008 cho thiy ty 1¢ bénh DTD type 2 trong lra tudi tir 30-69 khoang 5,7%
dan s, riéng & khu vuc thanh phd va cac khu cong nghiép ty 16 mac bénh chiém
khoang tir 7,0% dén 10%. Ty 1&é mac DTD da ting gan gap d6i nam 2002 (5,7%
s0 vOi 2,7%) va ty 16 ndy ting nhanh & cac thanh phd 16n (4,0% nim 2000 so véi
7,2% nam 2008) [43].

Niam 2013, trong két qua cong bd cia “Dy an phong chéng DTD Qudc
gia” do Bénh vién Noi tiét Trung wong thuc hién nam 2012 trén 11.000 nguoi
tudi 30-69 tai 6 ving gdm: Mién nii phia Bic, dong bang song Hong, duyén hai
mién Trung, Tay Nguyén, Pong Nam B¢ va Tay Nam Bo da cho thiy ty 1& mac
bénh DTD ting gap doi so v6i nam 2002 (5,4 % s0 vai 2,7%), ty 16 méc cao nht
& Tay Nam B6 13 7,2%, thap nhét 1a Ty Nguyén 3,8%. Ty 18 IGT ciing gia ting
manh mé tr 7,7% ndm 2002 1én 13,7% ndm 2012. Vung BDéng Nam B9 co ty 1¢
mic IGT cao nhat (17,5%), viing ¢6 ty 1¢ thdp nhat 13 mién ndi phia Bac va Tay
Nguyén (10,70%). Ty 18 nguoi mac DTD trong cong dong khong duge phat hién
chiém 63,6% trong toan qudc (ddng bang séng Hong: 57,3%, TAy nam Bo:
72,1%). Ciing theo nghién ctru ndy, nhiing ngudi trén 45 tudi c6 nguy co mac
DTD type 2 cao gip 4 1an nhiing nguoi dudi 45 tudi, ngudi huyét ap cao ciing cd
nguy co mac bénh cao hon nhitng ngudi khac hon 3 1an, ngudi c6 vong eo 16n
nguy co méc cao hon 2,6 lan. Trong khi do, 75,5% $6 nguoi duge hoi déu co
kién thirc rat thip vé DTD [2]. Nhu vy, ty 1é mic DTD ¢ Viét Nam 10 nim qua
d3 tang gap d6i. Pay 1a con sb dang bao dong, vi trén thé gidi, phai trai qua 15
nam ty 1¢ mac DTD méi tang gap doi [2, 41].

Nam 2017, Bo Y té thong ké Viét Nam c6 3,5 triéu ngudi trudong thanh méc
dai thao dudng, trong duong 6% dan sb va dy kién dén nam 2040 s& co 6,1 triéu
nguoi trudng thanh co thé mic dai thiao duong. Tai Viét Nam, c6 31,1% ngudi dai

thao duong (nhém 18 - 69 tudi) duge chan doan, trong khi 6 t6i 69,9% nguoi dai
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thao duong chua duoc chan doan. Bén canh d6, dai thio duong duge quan 1y tai
co s&'y t& méi chi 28,9% trong khi s6 chua duoc quan 1y theo sb lidu théng ké moi
nhat nam 2015 1a 71,1%. Téc 13 5/10 ngudi mac dai thdo duong khong biét minh
mic bénh (khoang 1,8 triéu dan). Ganh nang dai thao duong tai Vi¢t Nam s¢ tang
nhanh dén nam 2040; theo d0, 1 trong 7 ngudi trudng thanh ¢ Viét Nam mic tién
dai thao duong hodc dai thao thuong. S& co khoang tréng 16n vé sy chénh léch
giita nhu cau va cung cip dich vu cham soc sire khoe [19].

Trudce thyc trang trén, Chinh pha Viét Nam danh gid bénh BDTD da anh
hudng nghiém trong dén stc khoe cong dong va su phat trién kinh té - xa hoi cia
dat nuéc do sd ngudi mic bénh nhiéu, bénh gy tan tit va tr vong cao. Phong
chéng bénh DTD hiéu qua s& han ché sd ngudi mac bénh nay trong cong dong,
sdm ngan chin tan tat, tir vong va gop phan gidm qua tai tai cac bénh vién. Thu
tudng Chinh pha da Phé duyét Chién luge qudc gia phong, chdng bénh ung thu,
tim mach, dai thao duong, bénh phdi tic nghén man tinh, hen phé quan va cac
bénh khong 1ay nhiém khac giai doan 2015-2025 v6i muc tiéu han ché sy gia
tang cua cac bénh khong 1ay nhidém noéi chung va bénh DTD néi riéng, cu thé:
Khéng ché ti 16 PTD duéi 8%, RLGM dudi 16% & ngudi 30-69 tudi; 50% sd
nguoi bi bénh DTD duoc phat hién va 50% $6 nguoi phat hién bénh dugc quan
1y, diéu tri theo huéng dan chuyén mén. Pé dat duoc muc tiéu trén, Chién lugc
da dua ra nhidu giai phap tong thé, tich cuc, 1au dai, trong dé co cac giai phap c6
hiéu qua trong phong, chong cic bénh khong 1ay nhiém nhu kiém soat cac nguy
co gdy bénh: dinh dudng khong hop 1y, thuc pham khong an toan, lam dung d6
ubng c6 con, thiéu hoat dong thé luc [44].

Nhu vay, viéc tim kiém céc giai phap hd trg phong va diéu tri bénh DTD
thong qua viéc kiém soat glucose mau & cong dong 1a hét sirc quan trong bao
gom su két hop cuia nhiéu giai phap, tir giai phap dinh dudng, ting cuong hoat
dong thé luc, ché do an udng hop 1y, thay doi 16i séng t6i viée sir dung cac san
phém hd trg co nguén géc tur thuc vat, dac biét 1a cac san phém thuc vat giau

polyphenols dang 1a xu thé nghién ctru va trién khai ap dung hién nay.
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1.1.4. Céc giai phap can thiép hd tro phong, diéu tri dai thao dwdng va roi
loan glucose méau

Céc bién phap chinh trong phong va diéu tri PTD va RLGM la thay doi
161 séng, thuc hién ché do an hop 1y va tang cuong van dong, bén canh do 1a su
dung cac san pham, thudc c6 tac dung kiém soat glucose mau. Theo ADA, CDA,
ACE va IDF, muyc tiéu chinh ctia moi giai phap 1 phai kiém soat, duy tri nong do
glucose mau ¢ murc binh thuong, trong d6 c6 viéc han ché tang glucose mau sau an
va kiém soat chi s glucose mau vé lau dai. Viéc kiém soat tot glucose mau & bénh
nhan DTD s& gop phan giam céc réi loan chuyén hoa glucose, rdi loan chuyén héa
lipid mau, dong thoi giam cac bién ching do ting glucose mau gay ra [62, 82, 105].
1.1.4.1. Thay ddi 16i sdng, ché @9 in va luyén tap

Céc yéu t6 nguy co cia DTP va RLGM thuong gip 1a tudi, gisi, ching
toc, gia dinh, thira cAn béo phi, sinh con can ning trén 4 kg, DTD thai ky, tién sir
RLGM, khang insulin, ché d6 an, it van dong, stress...Trong do, cac nha khoa
hoc ciing da chi ra nguyén nhan hang dau 1a giam hoat dong thé luc va ché do an
gidu nang luong, it chat xo [104, 105]. Chinh vi véy, su phdi hop hoat dong thé
luc thuong xuyén va diéu chinh ché do an co thé giup giam nguy co mic DTD
rat dang ké [1].

Tang cuong luyén tdp thé luc

Luyén tap phai phu hop véi lta tudi, tinh trang stc khoe va sé thich ca
nhan. Nén tap nhitng mén rén luyén su déo dai bén bi hon la nhitng mon can st
dung nhiéu thé luc. Theo céc nghién clru trén thé gidi, viée tap luyén thé luc
thuong xuyén co tic dung 1am giam ndng do glucose mau & bénh nhan DTD,
dong thoi gitp duy tri sy binh 6n cua lipid mau, huyét ap, cai thién tinh trang
khang insulin va cai thién tich cuc vé mat tim 1y. Su phdi hop hoat dong thé luc
thuong xuyén va diéu chinh ché do an c6 thé gilp giam nguy co mic DT rat
dang ké [1]. Pé dat duoc muc dich nay phai luyén tap khoang 35-45 phut, mdi
tuan it nhat 4-5 ngay [61].

Thiee hién ché dé an hop Iy
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Thuc pham an hang ngay c6 tac dong 16n dén lugng glucose trong mau.
Thic an chia carbohydrate s& 1am ting luong glucose trong mau nén can giam
an thuc phém chira nhiéu carbohydrate nhu com, banh my, banh keo. Thay vao
d6, nén an nhiéu rau xanh vi chtra nhiéu khoang chét, chit xo va vitamin. Cac
loai rau ho cai 1a thuc pham giau chat xo gitp ngira DTD.
1.1.4.2. Sir dung thudc trong phong va diéu tri dai thao duwong

Co ché sinh 1y bénh cha yéu cta bénh DTD 1a khang insulin &6 mo ngoai
bién va giam san xuét insulin cta té bao beta ¢ tiéu dao Langerhang ciia tuyén
tuy noi tiét. Chinh vi vay, cac nhém thudc chinh diéu tri bénh DTD déu dua trén
nhimng co ché bénh sinh chinh ctia bénh 1 kinh thich tuy tiét insulin, giam khang
insulin (hay ting nhay cam insulin), trc ché su hip thu glucose & niém mac rudt.
Céc nghién ctiru st dung thudc bao gdm cac thude udng ha glucose mau, cac
thudc giam can va thude giam huyét ap [105].
1.1.4.3. Sir dung thure vat trong hd tro phong va diéu tri dai thao duwong

Trong nhiing thap ky gan day, cac nghién ciru vé céc lodi thyc vat c6 kha
nang hd tro quan 1y bénh PTP va bién chimg PTP dang ngay cang thu hut sy
quan tam cua cac nha khoa hoc trén thé gidi. Hién nay, bén canh viéc st dung
cac thude hoa duoc trong diéu tri DTD, nhiéu loai thuc vat da duoc khuyén cao
st dung véi muc dich hd tro hoic bo sung thay thé thubc diéu tri cho bénh nhan
DTPD. Trén thé gidi co khoang 1200 cay thuc vat da dugc ghi nhan co tac dung
trén bénh nhan DTP. Thuc vat 1a mot linh vuc rong, dé tim kiém trong tu nhién,
thuong co it hodc khong cé tac dung phu [22, 150]. Twong ty nhu nhém thude tc
ché o-glucosidase tong hop, nhiéu duoc liéu ciing ¢ kha nang thuy phan glucid
trong dich tiéu hoéa. Vi vy viéc sir dung cac cdy thudc voi co ché nay co thé
gitp 1am gidm hodc cham sy tang glucose mau sau an trén bénh nhan. Phat hién
ra chat e ché a-glucosidase phu hop it tac dung phu 1a mot thach thirc trong
viéc tim thube chita bénh hiéu qua. Trén co s& do da co nhiéu nghién curu sang
loc tac dung e ché enzyme a-glucosidase v6i nhiéu duoc liéu khac nhau [150,
154, 155].
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Ngoai cac nghién ctiru ching minh vai tro kiém soat glucose méu cua thao
duogc don 18, con co rat nhiéu cac nghién ctru dac bi€t & Trung Qubc, An b6 da
nghién ctru phdi hop nhiéu thao dugc dé ting hiéu qua diéu tri bénh DTD type 2.
MJi thue vat co thé chira mot hodc nhiéu hoat chat khac nhau tac dung han ché
ting glucose mau. Hoat chit bao gdm polyphenol, flavonoid, alkajoids,
terpenoid, anthocyanins va mot s6 hoat chat khac da duoc phan 1ap tir thuc vat
[52, 95, 99, 101, 149]. Bén canh viéc nghién ctru chiét tach cac thanh phan hoat
tinh don 1¢ tr nguyén li¢u thuc vat nham tao ra cac dugc phém, cac nha khoa hoc
hién nay cht trong t&i1 cac thuc vat co chira nhiéu hoat tinh, cic hoat tinh c6 thé
twong hd nhau, c6 nhiéu tac dung cung lac. Mot nguyén liéu thuc vat 1y tuong
cho viéc phong tri bénh TP 1a nguyén liéu d6 chira nhiéu hoat tinh c6 1¢i, bao
gé)m kha nang kiém soat glucose mau, cai thién tinh trang hoat dong/bai tiét cua
insulin, giam tinh trang stress ciing nhu viéc cai thién su rdi loan cac chuyén hoa
lipid, dong thoi nguyén lidu d6 phai dam bao an toan.

Theo danh sach s6 liéu cia WHO cb khoang 1200 loai thuc vat voi 183 ho
c6 hoat tinh chéng DTD [150]. Trong d6 mdt nira trong sé d6 duoc sir dung theo
dong y dé phong chéng BTD, tuy nhién chi c6 mot nta sd cdy thao dugc nay
dugc nghién ctru thuc nghiém. Cac phuong phép thir nghiém dugc sang loc cac
nguyén lidu thién nhién c6 hoat tinh chéng DTD thi rat da dang va khong thé so
sanh truc tiép. Céc ky thuat trén dong vat voi hinh thirc st dung dong vat khoe
manh va dong vat bi mac DT (tao ra dong vat bi méic DT bé“mg thuéc) giéng
nhu tinh trang DTD trén nguoi. Cac nha khoa hoc trén thé gid1 da xac dinh mot
s6 thanh phan trong nguyén liéu thién nhién dugc chiét xuat co hoat tinh chong
DTP nhu: polyphenol, flavonoid, alkanoids, terpenoid, anthocyanins va mot sé
hop chét khéc [150, 154].

Cac co ché chong DTD lién quan dén kha ning giam glucose mau cia cac
nguyén liéu ty nhién bao gdm co ché canh tranh truc tiép voi insulin, kich thich

bai tiét insulin, kich thich ting tong hop glycogen, co ché chen van chuyén Kali
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trong té bao beta cua tuy, kich thich AMP vong diéu khién su hap thyu glucose tir
rudt non va mot s co ché khac, vi du: qua muét dang (kich thich tuyén tuy bai
tiét insulin, giam glucose mau) 14 ché xanh (cham hap thu glucose tir rudt, kich
thich hoat dong cua insulin), 14 6i (cham hap thu glucose tir rudt, ciy qué giam
glucose mau, giam sy khang insulin), khoai lang tring (giam su khang insulin)
[56, 92,109, 111, 121, 147].

Hién nay céc nha khoa hoc trén thé gidi da ap dung cac khoa hoc k¥ thuat
hién dai dé chiét tach, chiét xuit cac thanh phﬁn c6 hoat tinh sinh hoc tir cac
nguyén liéu thuc vat, dua cac thanh phﬁn hoat tinh vao st dung thanh céc dugc
pham va dang duoc sir dung rong rii trén thé gidi. Bén canh do6 cac nha khoa hoc
vé thuc pham ciing dd va dang str dung chinh cac nguyén liéu ty nhién ¢ hoat
tinh chong PTD vao trong thyc pham hoic dd uéng, dn nham hd trg cho nguoi
bénh va ngudi c6 nguy co méc bénh DTD c¢6 thé tiép can mot cach thuan tién

[52, 109, 121]. M6t sb loai thao duoc hay gip duge chi ra & hinh 1.3.

Hinh 1.3. Mét s6 thao dugc ¢6 tic dung ha glucose mau

(a). Gido c6 lam; (b). Mué6p ding; (c). DAy thia canh; (d). Nam linh chi



19

Theo WHO, mét san phém duoc coi la thao duogc khi thanh phﬁn chinh
gém mot bd phan cua thao moc nam trén khong hay duoi dat, trong hinh dang
nguyén thuy hay sau khi duoc ché bién. Khi c¢6 pha l14n hoa hay khoang chét thi
san phém do6 khong con la thao dugc nita. WHO nhéan dinh, hién nay co6 t61 80%
dan sd trén thé giéi dung thao duoc. Khoang 50 nim qua, con ngudi hau nhu
hoan toan dua vao cay cé dé chita tat ca cac loai bénh ma chu yéu dua vao cac
hop chét polyphenol va flavonoid ¢ san trong thyuc vat. Thao dugc thudong duoc
dung dé bo sung cho cac loai thudc chinh quy, tao ra nhimg loai thudc an toan,
c6 kha ning thich tng tot véi nhitng can bénh méan tinh [106, 150, 153].

1.2. Polyphenol
1.2.1. Pic diém

Hop chit phenol 1a nhém cac chat khic nhau rat phd bién trong thé giéi
thuc vat, ching thuong ton tai dudi dang glycozit d& tan trong nudc va thudng
tap trung ¢ khong bao cia cac té bao thuc vat. Pac diém chung cua ching 1a
trong phan tir c6 vong thom (vong benzen) mang mot hodc nhiéu nhém hydroxyl
(OH) gén truc tiép vao vong benzen. Ty thudc vao sb lugng va vi tri tuong hd
ciia cac nhom nay, ma cac tinh chét Iy héa hoc hodc cac hoat tinh sinh hoc thay
d6i [127].

Polyphenol 12 mot hop chat co trong thyc vat ty nhién ma né cé thé cho
mau va mui vi. Polyphenol cau thanh tir cac vong benzene véi vi tri cac gbc OH
khac nhau chia thanh nhiéu nhém polyphenol khac nhau. Polyphenol chia thanh:
nhom non-flavonoid va nhém flavonoid. Nhém non-flavonoid gom ellagic acid,
c6 trong loai qua dau, dao, chanh. Nhom flavonoid xac dinh c6 hon 4.000 loai.
Bao gom anthocyanin c6 trong mdt sé qua chin, catechins cé trong ché xanh,
ruou vang, flavanones, flavones ¢ trong qua va cac loai rau, che xanh, ruou
vang [95, 163].

1.2.2. Phén loai

Duya theo s6 luong nhom hydroxyl ma ngudi ta phan biét thanh:



20

e Nhém phenol don gian: gdm cac hop chit dugc céu tao tir 1 vong
benzen va mdt hay nhiéu nhom OH, duoc phan thanh cac: mono phenol; di
phenol (pyrocatechin, rezoxyn); tri phenol (pyrogalon, oxy hydroquinon).

o Nhom hop chdt phenol phirc tap (polyphenol): trong thanh phan cau
tao, ngoai vong benzen c6 di vong mach nhanh, dugc phan thanh cac nhom [65,
85, 127], minh hoa ¢ hinh 1.4.

Cic hop chit
phenol
Phenol don giin Polyphenol

I

Monophenol Diphenol Triphenol

Nhém Cs-Cy Nhém Ci-Cy-Cs Nhém Cy-Cs Phenol
polyme
Axit phenolcacbonic Flavonoid Axit Cumaric
Axit Cafeic /
Y
‘ Tanin ‘ | Lignin H Humic
Aglycon: Flavon, Flavonol, Glycozit

Flavanon,_Flavanonol, Chalcon,

Auron, Catechin,
Leucoanthocyanidin,
Anthocyanidin, IzoFlavonoid,
NeoFlavonoid. BiFlavonoid

Hinh 1.4. So @ phan loai cic hop chit phenol va polyphenol
- Monome hay polyphenol don gidn dugc chia thanh:

+ Nhoém Cs-Ci (axit phenol cacbonic): trong ciu tric phan tir c6 thém
nhom cacbonyl, thuong gip ¢ hat ndy mam.

+ NhOm Ce-Cs (axit cumaric, axit cafeic): c6 goc cacbonyl dugc nbi
v61 nhan benzen qua 2 nguyén tir cacbon, thuong gap & thuc vat béc cao.

+ Nhom Ce-Cs3-Ce: goi la cac Flavonoid, dugc chia thanh 2 dang: dang
tu do (Aglycon) va dang lién két v6i duong (glycozit). Aglycon chia thanh céac
nhom phu nhu flavon, flavonol (sic td vang), antoxyanidin (sic to xanh, d6 va

tim), catechin (khdng mau).
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-Nhém hop chit polyphenol polyme: dugc chia thanh cac nhom phu nhu
Tanin, Lignin, Axit Humic.

Trén thé gidi c6 khoang 1200 cay thuc vét d3 duoc ghi nhan ¢ tac dung
trén bénh nhan PTD. Mdi cay thuc vat c6 thé chira mot hodc nhiéu hoat chat
khac nhau tac dung han ché ting glucose mau nhu: polyphenol, flavonoid,
alkanoids, terpenoid, anthocyanins va cac hoat chat khac da dugc phan lap tir
thuc vat [95, 163]. Trong nhom hop chit polyphenol thuc vat, hop chat
flavonoid dugc tng dung rong rai trong cac nghién ctru do vai tro ngay cang
quan trong d6i voi sirc khoe con ngudi.

1.2.3. Flavonoid
1.2.3.1. CAu tric

Flavonoid la nhiing hop chit mau phenol thuc vat, tao mau cho rat nhiéu
loai rau, hoa va qua. Flavonoid c6 cau tric co ban 1a 1,3-diphenylpropan, nghia
1a gdbm 2 vong benzen (vong A va B) ndi v6i nhau qua 1 diy 3 carbon (vong

pyron - vong C).

3
2 .:_'_‘:"‘-._ 4
3 ,I aﬂ
4 2 By
[a] | s
5" 1-—. ~ L

Hinh 1.5. Khung swon co ban cia flavonoid [30]
Flavonoid dugc chia thanh ba phan nhom chinh: euflavonoid (2-
phenylbenzopyrans), isoflavonoid (3-benzopyrans) va neoflavonoid (4-
benzopyrans). Trong mdi nhém nay céac flavonoid lai dugc chia thanh cac nhom

phu khac nhau dya vao su khac biét trong cAu tao cla vong C [22], [23].
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Hinh 1.6. Cac phan nhom chinh cua flavonoid

(A: euflavonoid, B: iso-flavonoid, C: neo-flavonoid)

« Phan nhom cua euflavonoid gém cac nhom phu: flavan, flavan 3-ol
(catechin), flavan 4-ol, flavan 3,4-diol, anthocyanidin, flavanone, flavone,
flavonol, 3-hydroxy flavanon, chalcon, dihidrochalcon, aurone.

« Phan nhom isoflavonoid gém cac nhém phu: iso flavan, iso flavan-4-ol,
isoflavon, isoflavanon, rotenoid. Thuong gap nhat 14 isoflavon trong cay ho dau.

« Neoflavon chi giéi han trong mot sd cdy gdm cic nhém phu 4-aryl-
chroman, 4-aryl-coumarin, dalbergion.
1.2.3.2. Pic diém, tinh chat

Trong thuc vat, flavonoid ton tai ¢ 2 dang: dang tu do (goi 1a aglycon) va
dang lién két v6i duong (glycoside). Cac glycoside khi bi thuy phan bang acid
hodc enzyme 9 s& giai phong ra dudng va aglycon. Cac dudng thuong gip nhat
la D-glucose, Dgalactose, L-rhamnose, L-arabinose, D-xylose, D-apiose [27].

Tinh tan: aglycon kém tan trong dung moi kém phén cuc (hexan, benzen,
ether dau hoa), tan trong dung méi phan cuc vira va manh (ethyl acetate,
dimethyl ether, methanol, ethanol), tan trong kiém loang, kém tan trong dung
dich acid. Glycoside: tan trong ethanol, methanol. Cac glycoside cang cé nhiéu
nhom dudng va mach duong cang dai thi tan tot trong nude ndng. Cac flavonoid
glycoside ¢c6 nhém -OH tai vi tri C7 con tan dugc trong dung dich NaOH,
Na2COs, NaHCO;3 do co tinh acid. Cac flavonoid dang aglycon thuong dé két
tinh, trong khi cac glycoside thuong kho két tinh hon [27].
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Céc flavonoid thuong c6 mau. Flavon ¢6 mau vang nhat hodc mau cam;
flavonol c6 mau vang dén vang nhat; chalcon c6 mau vang dén cam do. Cac
1soflavon, flavanon, flavanonol, leucoanthocyanidin, catechin két tinh khong
mau. Anthocyanidin thuong hién dién ¢ dang glycosid: pelargonidin, cyanidin,
delphinidin tao mau xanh duong, do, tim cho hoa va trai [27, 30].

Céc flavonoid dé tao mudi tan trong nudc véi cac hydroxyd kiém, nhay
cam vd&i pH, nhi¢t d0 va anh sang. C6 kha nang tao phuc véi cac ion kim loai
cho san pham c6 mau dic trung.

Hé théng ndi d6i lién hop tao ra bdi 2 vong benzen va vong pyron lam
cho flavonoid c6 kha niang hap thu tia tr ngoai. Thuong thu duoc 2 dai hap thu
cuc dai, dai 1 ¢6 Amax = 320 - 380 nm, dai 2 ¢6 Amax = 240 - 280 nm [27].
1.2.3.3. Mot s6 thuc vit gidu flavonoid trén thé gii va tai Viét Nam

Flavonoid 13 hop chét thudc nhém hop chat polyphenol phd bién nhét
duogc tim thiy trong tat ca cac loai thuc vat. Chiing duoc phan phéi rong rii trong
nhiéu b phan va ddm nhiém nhiéu chirc nang khac nhau chi ra & bang 1.3.

Bang 1.3. Mt s thuc vat giau flavonoid [125]

Phan nhom X Thuc vat
_ Tén aglycone ,
Flavonoid phan bo

] Céc loai tra, hanh tay, hanh
Isorhamnetin, Kaempferol, .
Flavonol o _ 14, rau di€p, bong cai xanh,
Myricetin, Quercetin
tdo, qua mong

Apigenin, Luteolin, Can tay, mui tay, ot, xa
Flavone _ _ _
Baica lein, Chrysin huong
Eriodictyol, Hesperetin,
Flavanone ) _ Qua thudc ho cam chanh
Naringenin
Daidzein, Genistein,
Isoflavone Glycitein, Biochanin A, Dau tuong, cac cay ho dau

Formononetin
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Flavonoid chu yéu phan bd trong 14, hoa va cac bd phan gd nhu than cay
va vo cdy. Ching rat quan trong cho sy ting truong va phong vé, chdng lai
nhiém trung va chan thuong cho cdy. Mot sd thuc vat giau flavonoid duoc thé
hién trong bang 1.3.
1.2.3.4. Co ché tac dung ciia flavonoid d6i véi kiém soat glucose mau

Tac dong bao v¢ cua cac flavonoid ddi véi tim mach co thé do kha nang
ctia chung trong viéc ngin ngira su oxi hoa cac lipoprotein ty trong thap, phong
ngura Xo vira dong mach, chan su két tu huyét khdi, diéu hoa nhip tim, ngan ngtra
bénh mach vanh va nhdi mau co tim, diéu hoa huyét ap... Cac két qua nghién
ctru d4 chi ra rang céac flavonoid tu nd co vai tro nhu chat kich thich insulin hay
bit chudc chic ning cua insulin; ngoai ra chiing con cé su anh hudng dén hoat
dong clia cac enzyme trong qué trinh chuyén hoa duong [97].

Chat trc ché o-Glucosidase (a-Glucosidase inhibitors) dugc mé ta 1a c6
hiéu qua trong viéc diéu hoa dudng huyét sau dn & bénh nhan DTD tip 2. Cac
chat e ché a -glucosidase co thé 1am chdm qué trinh phan hiy va hap thy
carbohydrate trong ché d6 dn udng bang cach han ché phan huy cac don vi
oligosaccharide mach théng hoac mach nhanh nhu dextrin, maltose va
maltotriose dé san xuét glucose, do d6 ngan chan su hép thu glucose vao tudn
hoan [134].

Theo mot nghién ctru ctia Guasch-Ferré va cong su [96], mot loai
flavonoid dugc goi 1a flavan-3-ols c6 thé dic biét co loi cho viée giam khang
insulin. Panh gia twong ty cling cho thdy flavonoid dudng nhu 1a loai
polyphenol thuong lién quan dén nguy co mac bénh BTD tip 2.

Mot phan tich cac nghién ctru vé luong flavonoid va bénh DTD tip 2 da
két luan rang nhimg nguoi tiéu thu nhiéu flavonoid c6 nguy co mac bénh BTD
tip 2 thdp hon so véi nhiing nguoi dung it nhat. Tang luong flavonoid ciing 14

mot cach dé giam nguy co mac bénh dang ké [119].


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5572601/
https://www.medicalnewstoday.com/articles/305567.php
https://www.medicalnewstoday.com/articles/305567.php
http://www.clinicalnutritionjournal.com/article/S0261-5614(13)00089-7/abstract
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Céc nghién ctru cho thdy Flavonoid thudc nhém polyphenol va saponin
thuc vat nhu Giao c6 lam co tac dung kiém soat glucose mau trén chudt khoe
manh va chuét DTD [166].
1.2.3.5. H§ tro phong chdng dai thio dwdong va mét s6 bénh man tinh bang
cac san pham c¢6 ngudn goc tir thue vat

Theo wéc tinh cta T chirc Y té Thé gidi, hién c6 khoang 80% dan sb &
cac nude dang phat trién st dung y hoc cd truyén hodc san phim c6 ngudn gdc
tir thao duge dé cham soc stc khoe va du phong cac bénh man tinh khéng 1ay do
thuong it gay tic dung phu va c6 thé dung lau dai dbi véi ngudi mac bénh man
tinh, trong d6 c6 bénh DTD. Cac nghién clru vé ciy co thuc vét c6 kha ning hd
tro phong, diéu tri bénh DTD va cac bién ching giy nén dang ngdy cang thu hat
su quan tAm cua cac nha khoa hoc trén thé gidi [75, 87, 92]. Pa c¢6 khoang 1200
loai thyc vat dugc xac dinh la c6 kha nang giam glucose mau [75]. Bén canh
viéc nghién ctru chiét tich cac thanh phan hoat tinh don 1& tir nguyén liéu thuc
vat nham tao ra cac dugc phém, cac nha khoa hoc hién nay chu trong téi cac
thuc vat c6 chtra nhiéu hoat tinh, cac hoat tinh c6 thé tuong hd nhau, c¢6 nhiéu tac
dung cung luc. Mot nguyén li€u thuc vat 1y tudng cho viéc phong tri bénh dai
thiao duong 1a nguyén liéu d6 chira nhiéu hoat tinh c6 lgi, bao gdm kha ning
kiém soat duong huyét, cai thién tinh trang hoat dong va bai tiét cta insulin,
giam tinh trang stress ciling nhu viéc cai thién sy réi loan cac chuyén hoa lipid,
dong thoi nguyén liéu d6 khong c6 tac phy [75, 92].

Tt cac nghién ctu trén dong vat, tht nghiém trén nguoi, cac nha khoa hoc
va cac nha san xuat thyc pham churc nang trén thé gidi di va dang tao ra cic san
pham c6 kha nang phong tri bénh dai thao duong tir cac loai thyc vat chira nhiéu
polyphenol [65, 85, 150, 162]. Cac nghién ctru vé nguyén liéu dang hat, 14 cho
thdy nguyén liéu khi duoc xay nhé min thi khi pha ché s& c6 ham luong
polyphenol cao hon hon do ting dién tich tiép xtic ciia nguyén liéu v6i dung moi

chiét tach dung trong pha ché [65].
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1.2.3.5.1. Cdc nghién civu trén thé gici

Ngay nay xu hudng dung cac san pham tir thao dugc trong phong bénh,
cai thién strc khoe va hd trg diéu tri bénh DTD ngay cang phd bién. Cac hop chit
trong cac loai thao duoc truc tiép tac dong vao co ché bénh sinh cua bénh PTD
bang cach kich thich san xuét insulin, ndng cao d6 nhay cam insulin hoic diéu
chinh kha ning hap thu glucose ctia rudt [22, 150]. C6 nhiéu loai thuc vat duoc
tim thay c6 kha ning hd tro kiém soét glucose mau.

Co ca ri (Trigonella foenum-graecum)

Cé cari la mot loai cay thudc vé ho Pau, phﬁn la dugc st dung nhu 1a cay
thude, dugc trong rong khap trén thé gigi nhu 1a mot loai ciy trong ban khé han.
Nguoi An do st dung hat lam mot loai gia vi truyén théng, dung tir tho1 xa xua
lam thao dugc chira bénh nay trd 1én phd bién nhd kha ning kiém soat glucose
mau cua bénh nhan DTD dén 45% bﬁng cach lam cham su hép thu cac loai thuc
pham co glucose cao sau dn. Ngoai ra, phan chét xo hoa tan (galactomannan) ciia
co ca ri ngoai gidm luong glucose trong mau ctia bé¢nh nhan BTD con lam giam
cholesterol va dong vai tro quan trong trong viéc hd tro kiém soat can ning. Két
qua nay c6 duge 1 nho hai chét 1a galactomannan lam cham hap thu glucose vao
mau va acid amin 4-hydroxyisoleucin kich thich tiét insulin.Chinh vi vay, c¢é ca
ri 14 mot trong sb it thao duoc dugc WHO va nhiéu qudc gia cong nhan 1a c6
hoat tinh ha lugng glucose trong mau, hd trg diéu tri cho cac bénh nhan DTD
type 2 [150, 155].

Qué (Cinnamon)

Qué la phﬁn thu duoc tu 16p vo than canh ctia mot s6 loai thuc vat thuoc
chi Cinnamomum, cé vi cay, mui thom dugc dung dé lam thudc va gia vi trong
ché bién thyc pham. Nhiéu nghién citu cho thay, thanh phan chiét xuat tir qué co
tac dung chéng bénh PTP bang cach han ché lugng glucose mau va giam thiéu
su dé khang insulin. Trong md hinh dong vat thuc nghiém, qué lam giam duong

huyét lac d6i va huyét twong sau an va HbAlc. Ngoai ra qué con co tac dung
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lam giam glucose mau, m& mau va cholesterol. Thir nghiém 1am sang trén bénh
nhan DT, ngudi mic bénh tién DTP va ngudi c6 HbAlc trude diéu tri cao
dung san pham Cinnamomum cassia ctia Now Foods & dang bot voi lidu tir 500
mg dén 6 g mdi ngay trong thoi gian kéo dai tir 40 ngay dén 4 thang cho thay co
su cai thién dang ké trong kiém soat glucose méau [125].

Nghién ctru ciia Richard A. Anderson cho thay, néu bénh nhan TP bd
sung vao bira an 1g qué lién tuc trong 40 ngay thi lugng glucose mau, md mau
va cholesterol s& giam dang ké. Trong 60 bénh nhan DTD tip 2 thudc nghién
ctru, mot s6 ngudi duoc dung 1; 3 hodc 6g qué mdi ngay, sb khac dung gia duoc
& muc twong duong, lién tuc trong 40 ngay. Két qua cho thiy, tit ca nhiing
nguoi dung qué déu co luong glucose, m& mau va cholesterol giam 30%, con
nhom ding gia duge khong thay d6i. Nhung vi ¢ thé bién thanh doc t6 néu &
ham lugng cao nén chi dung 1g/ngay 1a an toan [160].

Nhan sam (Panax Ginseng)

Nhan sam la mot loai thuc vat thudc ho Cuéng, la mot trong 4 loai thude
quy cia Dong y tir hing ngan nam trude. Ngay nay Y hoc hién dai dd c6 nhiéu
cong trinh nghién ctru chimg minh tac dung dugc ly, trong dé c6 nghién cuou da
chi ra réng nhan sdm co thé cai thién viéc kiém soat glucose mau va muc
hemoglobin glycosyl héa (HbALc) trong mau. Mot nghién ctru khac cho thay céac
bénh nhan dung liéu 3g nhan sam c6 lugng glucose trong mau thip hon nhom
dung gia dugc la 59,1%. Nhan sam dugc chirng minh c6 tac dung tang cuong
sinh insulin ciia tuyén tuy, va ting sb lugng thy thé cia insulin [158].

Mueép dang (Momordica charantia)

Muép dang hay con goi 1a kho qua c6 tén khoa hoc 1a Momordica
charantia, 1a mot ciy leo & ving nhiét déi va can nhiét doi Chau A, chau Phi va
Chau My, thudc ho Bau bi, ¢ qua, duoc st dung thong dung & mién Nam Viét
Nam. Cac nghién ctru di chi ra rang trong Mu6p ding c6 charantin c6 tic dung

ha glucose méau. Tra duoc ché bién tir qua mudp ding dudi dang dong goi thi
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loc, bénh nhan DTP st dung bang cach nhing goi tra vao nude soi dé udng hang
ngay, duoc st dung pho bién tai mot so nudc chau A [145]. Nghién ctu tac dung
chdng dai thao duong cua dich chiét tir hat mudp dang & chudt bi tiéu duong do
alloxan gay ra cho thdy dung dudng udng chiét xuat hat mudp ding gitp duong
huyét ltc doi giam dang ké [116].

Hanh tay va toi (Allium CEPA va Allium sativum)

Bang chung thuc nghiém ldm sang cho thdy allyl propyl disulphide
(APDS) trong hanh t6i tdy lam giam ndng do glucose trong mau bang cach canh
tranh v6i insulin tai noi insulin khir hoat tinh trong gan, diéu nay din dén su ting
insulin tu do. Liéu dung 125mg/kg can ning trong bita in lam giam dang ké
lugng glucose trong mau va ting insulin huyét thanh. Chat allicin trong hanh toi
tay c6 tac dung twong tu vai lidu 100mg/kg can ning [69].

Tra O long

Tra O long 13 mot loai tra truyén thdng ctia Trung Qudc (Camellia
sinensis). Mot nghién ciru cia Hollman, P d chimg minh tra O long c6 chua
chat chdng oxy hoéa epigallocatechin gallate (EGCG) va dua ra san xuat dudi
dang tra udng c6 tac dung hd trg cho bénh nhén dai thao duong [100].

L& 6i

L& 6i dugc nghién ctu trén 6ng nghiém vé kha nang trc ché tam thoi men
ti€u hoa duong, sau do duogc thtr nghiém trén chudt va thir nghiém hiéu qua
kiém soat duong huyét sau an nudc tra 14 6i. Cho dén nay nudc tra 14 6i duoc
dung han ché ting dudng huyét sau an 1a mot hinh thai dudi dang nudc chiét
tach tir 14 61, sau do pha ché dé dong chai, va da dugc st dung phé bién tai
nudc Nhat [138].
1.2.3.5.2. Cdc nghién cuu tai Viét Nam

Viéc st dung cac nguyén li¢u thuc vat, mot nguén nguyén li¢u phong phu
cua Viét Nam, cling dang dugc cac nha nghién ctru quan tam khai thac. Céac bai

thudc dong y, cac cdy thudc dan gian c6 tic dung phong tri bénh dai thao duong


https://vi.wikipedia.org/wiki/Ch%C3%A8_(th%E1%BB%B1c_v%E1%BA%ADt)
https://vi.wikipedia.org/wiki/Ch%C3%A8_(th%E1%BB%B1c_v%E1%BA%ADt)
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ctia cha ong dé lai cling dd gop phan gitp cho cac nha khoa hoc dinh hudng
nghién ctru sau hon dé tim ra cac bang chimg khoa hoc. Cuing vé6i cac nha khoa
hoc trén thé gidi, cac nha khoa hoc Viét Nam ciing di va dang nghién ciru tim ra
cac bién phap nham hd tro viéc phong tri bénh dai thao duong [38, 39, 62]. Pa
c6 cac nghién ciru vé qua kho qua (mudp ding) vé hiéu qua giam dudng huyét,
hay nghién ctru 14 khoai lang véi tac dung giam duong huyét trén chudt. Cac
nghién ctru vé nu vi trén chudt DTD va trén bénh nhan DTD d3 cho thiy nu voi
c6 tac dung kiém soat glucose mau [147].

Sau khi sang loc trén 28 loai thuc vat an dugc ¢ Viét Nam, mot nghién
ctru dd tim thay nu Vi voi ham lugng polyphenol cao (128 mg catechin/gram
trong luong kho) véi kha niang trc ché enzyme a-glucosidase [121]. Thir nghiém
kha nang han ché ting glucose méu sau in cta nu Voi trén ngudi khoe manh cho
thdy, cting trén mot nhom ddi twong, lwong duong huyét sau an ting it hon mot
cach co y nghia & ngay udng ny Vi so véi ngay udng nudc soi [53].

Nghién ctru vé day thia canh hay con goi 13 16a ti rimg c¢6 tén khoa hoc 13
gymnema sylvestre. Day 1a mot loai cdy day leo, than gd, duoc sir dung tai Viét
Nam, An D9, Trung Quéc hon 2.000 nam. Thao duoc co chira hoat chét chinh 1a
gymnemic acid nay duoc sir dung rong rdi tai nhiéu nudc trong d6 co Viét Nam,
co ché tac dung da dugc ching minh 13 ting tiét insulin cia tuyén tuy, ting
cuong hoat luc cua insulin, rc ché hép thu glucose ¢ rudt, lam tang hoat tinh cia
men hap thu va st dung glucose, giam cholesterol va lipid mau [114]. Theo két
qua nghién ctu cua tac gia Tran Van On va cs ndm 2008 cho thay day thia canh
tai Viét Nam ciing cho tac dung ha glucose mau nhu day thia canh & nhiéu nuéc
khac. Téac dung ha glucose mau cua day thia canh c¢6 nhimg diém tuong tu nhu
insulin nhanh: dinh tac dung ha glucose mau & 2h va duy tri dén 4h; muc do ha
glucose mau tuong duong & thoi diém 2h va 4h [50].

Nghién ctu vé cay gido o lam, trong mot nghién ctru dugc sy tai trg cua

Co quan Hop tac Phat trién Thuy Dién, H6i DTP Thuy Dién, Hoi déng Nghién
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ctru Thuy Pién va Vién Nghién ctu Karolinska Institutet, cac nha khoa hoc Viét
Nam (Vién Dugc liéu Trung wong va Pai hoc Y Ha Noi) da tim thay mot hoat
chat hoan toan méi, chua timg duoc phat hién va cong b trén thé gidi tir dich
chiét ctia cady Gynostemma pentaphyllum Makino (Cucurbitaceae), mot loai thao
dugc tai Viét Nam voi1 tén goi gido ¢ lam, dugc bao céo 1a c6 rat nhidu tac dung
tdt nhu ngan chan sy phat trién ctia khoi u, tac dung ha cholesterol, tic dung tang
cudng, kich thich mién dich, chéng 6xy hod va tac dung ha huyét ap rat tot, dic
biét trong cay Giao c6 lam chira hop chit flavonoid cé tac dung ha glucose mau
[166]. Nhiéu nghién ctru da chiang minh giao ¢6 lam c6 rat nhiéu tac dung tot
nhu ngdn chin su phét trién caa khdi u, tdc dung ha cholesterol, tac dung ting
cudng, kich thich mién dich, chdng dxy hoa va tac dung ha huyét &p rat tét, dac
biét co tac dung ha glucose mau [103].

Qua citrus 1a loai qua c6 mui thudgc chi cam chanh (Citrus) ho cam
Rutaceae, co nguén géc tur khu vuc nhiét déi va can nhiét déi & Pong nam Chau
A. Nuéc qua giau vitamin C va flavonoid. Vo qua citrus chtra nhiéu flavonoid
chi yéu 1a hesperidin va naringin. Hesperidin va naringin 1d mot hop chat
bioflavanoid tu nhién, dugc st dung rong dai trong bao ché nhiéu loai thudc, biét
dugc va thuc pham chirc niang. Hesperidin va naringin c6 tac dung khang viém,
chbng oxy hoa, chéng di img, chéng ung thu, khang vi sinh vat (vi khuin, nam,
vi rit), giam dau, ha s6t, chéng doc, chéng loang xuong va dac biét khi dung
phéi hop véi vitamin C ¢6 tic dung hd tro hip thy vitamin C [26].

Hién nay, cac nha khoa hoc Vi¢t Nam tiép tuc nghién cuu céc loai thyc
vat dd duoc st dung theo kinh nghiém dan gian nham phong chdng dai thao
duong, nhu mudp dang, gido ¢ lam, dé tim ra cac nguyén liéu cay co an duoc
trong tu nhién ding lam nudc udng. O céc tinh phia Nam c6 cdy co sita da duoc
dan gian st dung nhiéu trong chita tri mot s6 bénh nhu: ly, tiéu khét, c6 ham
luong polyphenol kha cao. Tuy vay ¢ Viét Nam, chua c6 nghién ciru nao day du

vé thong tin khoa hoc trong tiém ning (mg dung cdy co sita trong hd trg phong
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ngira va diéu tri dai thio duong. Pay ciing 12 1y do ma chung t6i chon co sira 13
nguyén liéu chinh dé tién hanh nghién ctru va tinh dén viéc san xuat nudc udng
giau dinh dudng tir cay co stra 14 16n & quy mo cong nghi€p thanh mdt dang thuc
pham bao vé strc khoe sau nay, gop phan vao da dang hoa cac san pham d6 ubng
cling nhu san pham hd trg phong va hd tro diéu tri bénh DTPD.

1.3. Cé sira la l6n

1.3.1. Pic diém thuc vat va thanh phan hoéa hec ciia cy cé sira 14 l6n

Co sira 14 16n ¢ tén khoa hoc 1a Euphorbia hirta L. thudc ho thau dau
(Euphorbiaceae). Theo hé thong phan loai Takhtajan (2009),chi Euphorbia thudc
ho Thau dau (Euphorbiaceae), bo Thau dau (Euphorbiales), phan 16p S6
(Dilleniidae), 16p Ngoc Lan (Magnoliopsida), nganh Ngoc lan (Magnoliophyta),
gi6i Thuc vat (Plantae).

+ Tén goi:

- Tén khac v sita dat, co sita 1ong - Tén khoa hoc Euphorbia hirta L.,
thudc ho Thau dau (Puphorbiaceae)

- Tén nudc ngoai: An d6 (Lal dudhi, chitakuti, dhali, dudhani), Uc (c6
han, ¢ rin, c6 16ng méo), Tiéng Anh (asthmaweed spolge blotchedleaf, 16ng
spurge, do euphorbia), Campuchia (tuk das khla thom), Colombia (pimpinela),
Nhat Ban (shima-nishikiso), Pai Loan (ru-tzutsau).

+ Ngudn goc xuat xi:

- Trong H¢ thuc vat Viét Nam, Ho Thau dau hay ho bai kich
(Euphorbiaceae) 1a mot ho 16n cua thuc vat ¢é hoa, rat da dang vo1 218 290 chi
va khoang (6.700-7.500 loai).

- N6 xuét x@ tir An D, dugc bao ché thanh thude va sau d6 du nhap vao
mot vai ving & chau Au tir nim 1884.

+ Phan loai khoa hoc

- Nganh Ngoc lan: Magnoliophyta

- L6ép: Ngoc lan Magnoliopsida
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- Giobi: Plantae, Angiospermae, Eudicots

- Bo: Thau dau Malpighiales o

- Ho: Thau dau Euphorbiaceae

- Chi: Euphorbia Loai: Euphorbia hirta

+ Pic diém hinh thai cta loai Euphorbia hita L.

- Cay thao, sdng hiang nim, cao 30-60 (70) cm. Ré coc, dudng kinh 3-5
mm. Than thuong it phan nhanh, phan nhanh tr gitra hodc phia trén, duong kinh
3 mm, mau d6 nhat, c6 nhya mu tring va c6 nhiéu 16ng che chd dai mau vang
niu va 1ong ngan hon mau tring. La don, moc dbi, gbc cudng 14 c6 hai 14 kém
nho hinh tam gidc hay hinh 16ng cting, kich thuéc 0,8-1,7 mm, rung sém. Cuéng
1a dai 13,5 mm, phién 14 hinh méc-thudn, elip dai, hodc hinh trimg-mac, kich
thudc 10-50 X 3-6 mm, mau khong déng déu tir xanh dén d6, thinh thoang co céc
d6m mau do tia doc theo gan giita, ca hai mat déu c6 1ong day, gbc phién 14 tron,
hoi 1éch. Mép 1a nira dudi toan bd hodc mot phan c6 ring cua, nia trén cd ring
cua nho hon, ngon 1a nhon, hodc tu. Cum hoa moc & nach 14, co cuéng dai 25
mm, tit ca cac bd phan déu nhiéu long, hoa don tinh. Mdt cum hoa bao gém 4-5
hoa duc. Hoa cai ¢o cuéng ngén, bau cao, nhd ra khoi téng bao hinh chudng, bau
3 ngan, c6 long thua thét, voi nhuy chia 2 thuy.

+ Phan b6 va thu héi

- Loai Euphorbia hita L., c6 nguon goc tir ving Trung My nhung phan b
chu yéu & mot sé nudce thude khu vuc nhiét déi Dbong Nam A, Nam A gém An
D9§, Malaysia, Philippin, Thai Lan, Lao, Viét Nam va mdt s6 noi & phia nam
Trung Qudc. O Viét Nam, cdy moc hoang khip noi twong ddi phd bién & hau hét
cac tinh phia nam [71, 91]. Cay dugc thu hai vao mua h¢ thu, rira sach, dung tuoi
hay phoi kho, dung 1am thubc [22, 54]. Hinh anh ciy c6 sita 14 16n dugc minh
hoa & hinh 1.7.
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Hinh 1.7. Cay cé sira 1a 16n (Euphorbia hirta L.)

Euphorbia 1a mot chi kha 16n cta ho thau dau, mot sb loai khac ciing c6
tac dung tuong tu nhung lai chira cac diterpene ester c6 doc tinh. Riéng & Viét
Nam, mot s6 cdy khac ciing dugc goi 1a ¢6 sita do than c6 nhya mu tring, nhu:
Euphorbia microphylla - ¢c6 sira 14 tron; Euphorbia hypericifolia - ¢6 stra 1a ban;
Euphorbia thymifolia — c6 sira 14 nho. Mot s6 ngudi dd nham co sita 14 16n v6i o
sita 14 nho, ciy nay ciing c6 tac dung thong sita, cAm tiéu chay, kiét ly, tiy giun
[92, 121], c6 thé phan biét co sita 14 16n vai co sita 14 nho qua hinh thai thue vat.

Thanh phﬁn héa hoc cta ¢ sita 14 16n da duge cac nha khoa hoc thé gioi
va Viét Nam xac dinh, gdm c6: polyphenol (gallic acid, myricitrin, 3,4-di-O-
galloylquilic acid, 2,4,6-tri-O-galloyl-D-glucose, 1,2,3,4,6-penta-O-galloyl-B-D-
glucose); flavonoids (euphorbianin, leucocyanidol, camphol, quercitrin,
quercitrol); tannins (ephorbins A,B,C,D, E); alkanes (heptacosane, n-
nonacosane); triterpenes va phytosterol (f-amyrin, 24-methylenecycloartenor va
B-sitosterol) [22, 101, 130].

Theo kinh nghiém dan gian, cdy co sita 14 16n dugc sir dung dé chira cac
bénh vé dudng tiéu hoa: tiéu chay, kiét ly, viém rudt, nhiém khuan dudng rudt
[22, 92]. Cac bénh duong ho hap: ho, hen, viém phé quan, khi phé thiing, cac

bénh dudng niéu, sinh duc: bénh 1au [56], viém than, viém bé than [54]. Nhiéu
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cong trinh nghién ctru trén thé giéi gan ddy di ching minh co sita 14 16n c6 céac
tac dung khang khuan, khang nam [92, 101, 112], chong di Gmg chdng viém , trc
ché mién dich @c ché khéi u, chdng virus, tac dung an than, giam dau, bao vé
gan tac dung trén hé thong than va dang chu y 1a tac dung ha glucose mau [92,
101, 112]. Tac dung chong oxy hoa va phong chong ung thu va [113].

Bang 1.4. Thanh phin hoéa hoc ciia ¢é sira 1a 16n Euphobia hirta L.[101, 130]

STT Tén chat Két qua
1  Alkaloids ++
2 Flavonoids +
3  Saponin +
4 Caumarins +
5  Polyphenols ++
6  Cardica Glycosides +
7 Triterpenes +++
8  Cyanogenic Glycosides -
9  Tannins +
Chu thich: - : Phan #ng @m tinh. ++ : phan wng dwong tinh ro.
+ : Phdn ung dwong tinh. +++ : Phan ing dwong tinh rdt r®.

Céc nghién ctru phéan 1ap thanh phan hoa hoc ciia cdy co sita cho thay su
cd mat cta cac hoat chit nhom terpenoid, alkaloid, steroid, tannin, flavonoid,
saponin, coumarin, anthroquinones, chlorophyll va mot sé hop chat khac. Trong
d6 cac hoat chat nhom flavonoid, chu yéu thudc hai phan nhom lon flavones va
flavanols, c¢6 vai trd quan trong, gdm cic chat nhu quercetin, quercitrin,
quercitol, va cac dan xuét c6 chira rhamnose, quercetin-rhamoside, mot loai axit
chlorophenolic, rutin, myricitrin, cyanidin 3,5-diglucoside, pelargonium 3,5-
diglucoside va camphol. Trong mu cdy c6 chtra inositol, taraxerol, friedelin, -
sitosterol, axit ellagic, kaempferol, quercitol va quercitrin. Cac ciu trac hoa hoc

chinh ctia cac hop chat nay duoc thé hién trong Hinh 1.8 [118, 133].
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Hinh 1.8. Cong thirc phan tir mdt s6 hoat chat thudc
nhém hop chat flavonoid trong cay cé sira 14 16m

1.3.2. Cac nghién ciru danh gia tinh an toan cua cay co sira la lon
Trén thé gidi, tac gia Tamboli P va Sunil Kumar [112, 143] da nghién ctru
thir nghiém kiém soat glucose mau va chéng oxy hoa trén chudt dai thao duong véi
luong 500 mg chiét xuat/kg trong luong co thé chudt trong 8 tuadn nhung chua thiy
c6 biéu hién doc tinh. Doi v6i ciy co sita 14 16n, y hoc o truyén cac nudc da
thuong str dung toan bd cay dé 1am thude diéu tri nhiéu bénh va thuc té trén 1am
sang chua phat hién triéu chimg doc trong va sau khi dung thudc [22, 56]. Pong
thoi, theo WHO, nhitng thue vat da duoc dung trong dan gian tir nhiéu nim an
toan thi duoc coi la an toan [150]. Do vay, ¢ stra 1a 16n dugc coi la an toan khi

str dung v6i muc dich phong va diéu trj bénh.
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1.3.3. Hiéu qua kiém soat glucose mau ciia cy cé sira la lon
1.3.3.1. Co ché kiém soat glucose mau ciia flavonoid c6 sira 14 16n

Budc dau tién trong qua trinh tiéu hoéa carbohydrate 1a su phan huy cua
chung thanh cac monosacarit c6 thé hap thu trong rudt non. Carbonhydrate dugc
tiéu hoa bdi cac enzyme nhu a-amylase va a-glucosidase, va sau d6 boi maltase
rudt non, saccharase (invertase) va lactase [60]. Su hap thu glucose ¢ rudt non
duoc tao diéu kién thong qua cac chét mang nhu GLUT2 va SGLT1. Sy uc ché
dugc 1y clia cac enzyme tiéu hoa va/hodc chat van chuyén glucose s& 1am giam
su hap thu glucose, do d6 1am giam mirc duong huyét sau n [120]. Cac flavonol
rutin, kaempferol va quercetin trc ché tiéu hoa va hip thu carbohydrate trong cac
nghién ctu thuc nghiém. Rutin &c ché hoat dong cua a-glycosidase trong 6ng
nghiém bang cach lién két tryc tiép véi enzyme thong qua lién két ky nudc
[117]. Kaempferol tic ché hoat dong ciia a-glycosidase trong éng nghiém [136]
va quercetin thé hién cac hoat dong uc ché nhiéu hon thong qua viéc uc ché ca
hoat dong maltase va sucrase trong 6ng nghiém va in vivo [131] va trc ché sy hap
thu glucoside qua trung gian SGLTI trong cac té bio Caco-2 ¢ rudt clia con
ngudi thong qua tuwong tac voi chat van chuyén [84]. Ngoai ra, quercetin (rc ché
su hap thu qua trung gian GLUT2 trong dng nghiém (rc ché khong canh tranh)
va giam mic duong huyét sau an & chudt bi tiéu duong khi dung dudng udng
bang glucose so vé6i chi ding glucose [141].
1.3.3.2. Nghién ciru vé hiéu qua kiém soat glucose mau ciia ¢é sira 1a 16m

Trén thé gidi va Viét Nam, di c6 nhiéu nghién ctu trong phong thi
nghiém va trén dong vat vé tic dung cta cdy co sita 14 16n trong phong va chira
bénh DTD.

Tamboli P va cong su tai An Do nghién ctru vé hiéu qua giam glucose
Ma&u cua cac chiét xuat cdy co sita 14 16n trén chudt DTD giy bai alloxan va
fructose. DTD gy ra bang cach tiém mang bung alloxan monohydrate (5% w/v)
cho chudt chung Wistar c6 khdi lwong 180-240 mg, nhin an 1 dém. Chia chudt

thanh 5 nhém, mdi nhém 6 con. Nhém A 1a nhom chudt khde manh, nhom B, C,
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D va E dung chiét xuit ethanol cua co sita 14 16n véi liéu 100, 200, 400 va 800
mg/kg cin ning trong 21 va 30 ngay. Két qua cho thdy giam dang ké lugng
glucose trong mau, cholesterol huyét thanh, triglyceride, creatinine va ting
HDL-C. Sy tap trung kiém soat glucose mau & chudt diéu tri bang chiét xuat co
sita 14 16n qua duong udng véi liéu khic nhau sau nhimg khoang thoi gian khac
nhau (0, 30, 60, 90 va 120 phut) cho két qua tuong tng la 79,31; 78,42; 78,04;
76,48 va 75,94 mg/dl. Nghién ctru da cho thay tiém ning cua co sita 14 1on trong
chéng DTD ciing nhu kiém so4t glucose mau [143].

Tuong tu, nghién ctru ciia Sunil Kumar va cs ciing da chi ra hi€u qua giam
glucose mau cua dich chiét c6 Sita 14 16n trén chudt DTD. Hiéu qua giam
glucose mau 16n nhat sau 15 ngay diéu tri va duy tri trong 3 tuan [112]. Ngoai
tac dung giam glucose mau, nghién ctru cling chi ra dugc tac dung giam m& mau
va chdng oxy hoa cta chat chiét xuat tir than cay co sira 14 16n [92].

Niam 2010, tai Indonesia, R.M. Widharna d& nghién ciru hoat dong chong
DTP cua chiét xuat con va ethyl acetate tir cdy c6 sita 14 16n. Céc thir nghiém in
VIvO va in vitro da chirng minh co ché ha glucose mau cua dich chiét ethanol va
phan doan ethyl acetate chiét xuat tir 14 c6 sita 14 16n, ¢ lién quan dén kha ning
chéng oxy hoa va trc ché men a-glucosidase. Trong khi d6 cic phan doan n-
hexane, chloroform, butanol va dich chiét nuéc khong thé hién tac dung nay. Két
qua thuc nghiém cho thay co sita 14 16n ¢ trién vong trong diéu tri PTD [151].

Tac gia Anup K. Maurya va cong sy (2012) da tién hanh nghién ctru ddnh
gia tiém nang chéng bénh tiéu dudng cua cdy co sita chong lai streptozotocin
(STZ) gay ra trén chudt thi nghiém. Chiét xuat ethanol cta 14 cdy co sita 14 16n
dugc dung cho chudt dai thdo duong. Glibenclamide da dugc sir dung nhu mot
loai thudc chuan. Nong do glucose trong méau duoc xac dinh sau khi uéng mot
lidu cay co sira (400 mg/kg trong luong) trong cac nhom bénh tiéu duong. Nong
d6 glucose trong mau duoc xac dinh vao 0, 7, 14 va 21 ngay sau khi udng chiét
xuat etanolic ctia E. hirta (400 mg/kg). Chiét xuat ethanol ctia cdy co sira da
dugc tim thay dé lam giam luong duong trong mau & chudt dai thio duong.

Giam luong duong trong mau c6 thé duge nhin thay tir ngay tht 7 sau khi udng
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chiét xuat lién tuc. Tac dung cua chiét xuat cay co sira dbi véi ham lugng lipid
huyét thanh nhu cholesterol toan phan, triglyceride, lipoprotein mat do thap
(LDL-C), lipoprotein mat do rat thap (VLDL) va lipoprotein mat do cao (HDL)
cling dugc do & chudt mic tiéu duong va khong mic bénh tiéu duong. Co su
giam dang ké vé cholesterol toan phan, cholesterol LDL-C, cholesterol VLDL va
cai thién cholesterol HDL & chudt mic bénh dai thao duong. Nhitng két qua nay
chi ra rang cay co sita ¢ tac dung kiém soat duong huyét va giam dudng huyét
dang ké [66].

Tac gia MathivananK. va cong su (2014) d3 tién hanh thir nghiém tc ché
hoat tinh a-amylase ddi véi danh gia diéu tri bénh tiéu duong va thu nghiém 2,2-
Diphenyl-1-picrylhydrazyl thé hién hoat tinh chdng oxy hoa ctia cac hoat chat tir
c6 sita. Cac hoat chat nay duoc chiét xuat voi cac dung mdi khac nhau nhu
chloroform, ethyl acetate va methanol. Ké qua cho thdy chiét xuit bang
methanol cho thay hiéu qua cao hon. Céac két qua cho xét nghiém chdng dai thao
duong dbi véi e ché a-amylase thé hién tir 4,4% - 35,7% va glycosyl hoa
hemoglobin cho thdy 22% - 55% & ndng d6 250 - 1000 pg/ml [124].

Tai Viét Nam, trong tai licu Cay thude va dong vat lam thude co dé cap
dén chi tiét cay co sira 14 16n gitp kiém soat glucose mau trén dong vat [22, 56].
Trén thuc té, cay co sita 14 16n d3 duoc ngudi dan Nam Bo st dung theo phuong
phap dong y dé dung chita bénh cho bénh nhan DT [18].

Gan day, theo két qua nghién ciru thir nghiém kiém soat glucose méau sau
an cua tra co sita 14 16n trén bénh nhan DT va trén nguoi khoe manh cho thay
tra co sira 14 10n c6 kha nang kiém soat glucose mau, khong 1am ting glucose
MAu sau 4n trén ca hai doi twong. Nong do glucose mau giam ¢ nhom can thiép
2 sau 12 tudn so véi trude khi can thiép va so v6i nhém can thiép 1 (6,22
mmol/L so véi 5,84 mmol/L, p>0,05). Muac d6 giam glucose mau ¢ nhém can
thi¢p 2 nhiéu hon so v&i nhém can thiép 1 (-0,39 £+ 0,38 mmol/L so véi -0,12 +
0,41 mmol/L, p<0,05) [51]. Cac nghién ctru trén di cho thay cdy co sita 14 1on c6
nhiéu tac dung c6 loi cho strc khoe, mé ra tiém ning tmg dung trong hd tro diéu

tri tiéu duong va chéng oxy hoa trong in vitro cta loai thao dugc nay.
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1.3.4. Mgt sé ché pham tir cay cé sira 14 I6n @wng dung trong Kkiém soat
glucose mau

1.3.4.1. Trén Thé gioi

Hién tai trén thé gidi sir dung nhiéu dang san pham khac nhau:

Tai Philippin san pham
CSLL duogc dong goi dudi
dang tra c6 tén thuong mai
la Carica Euphorbia / Taua-
taua / Tawa-tawa Tea

(Euphorbia hirta) — Hop 30

g61 x 2 gam/goi.

Thuc pham bd  sung
Euphorbia Capsule/Tawa-

&

tawa dang vién dugc dong EUPHORBIA
CAPSULE p
g6i trong lo plastic 30 e e ‘i,f

vién/lo.

Caric="
dev Tee

Taua-Taua

San phim dang tra

gbi/Tawa-Tawa



https://beautymnl.com/products/12962-euphorbia-taua-taua-tawa-tawa-capsules-30-capsules
https://beautymnl.com/products/12962-euphorbia-taua-taua-tawa-tawa-capsules-30-capsules
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Cao 16ng/ Syrup

Duoc liéu kho dé pha tra

1.3.4.2. Tai Viét Nam

O Viét Nam, trén thi truong mdi chi phan phdi cdy co sira 1a 16n dudi
dang vi thudc duoc lidu, duogc st dung nhu vi thudc dan gian dé phong ngtra
bénh DTP va chita tiéu chay, kiét ly,

Véi muc dich xdy dung cong thirc tra co sira 14 16n co chat lugng cam
quan va ham luong polyphenol cao, mdt nghién ctru da duge tién hanh. Tra co
sita 14 16n duge ché bién theo cac cong thirc khac nhau, dong gbi 2g co sira 1a
16n/go6i. Panh gia chat lugng cua cac cong thic tra co sira khac nhau véi 2 kiéu
pha ché (dun so6i trong 10 phat va dun sdi trong 30 phut), tién hanh danh gia cam
quan va xac dinh ham lugng polyphenol trong nudc tra co sita thu cho thdy dun
s6i trong 30 phut di gitp chiét tich duoc ham luong polyphenol t6i wu nhét,
nhiéu hon so véi cach hdm nude s6i. Diém cam quan tai phong thi nghiém cao

nhat thudc vé cong thic tra chira 90% c6 stra 14 16m, 8% nu voi va 2% cd ngot.
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Pénh gia tinh chdp nhan ctia cong thirc néu trén tai cong déng cho thay, ty 16
chap nhan mau sic, mui, vi dat 84,3% [38].

Mot nghién ctru can thiép d6i chimg nham danh gia kha niang kiém soat
taing duong huyét sau an cua tra co sita dd duoc tién hanh trén 15 bénh nhan
DTD type 2 tai thanh phd Ha Long, Quang Ninh. Tién hanh trong 2 ngiy khac
nhau: ngay thir nhat ddi twong chi udng 150 ml nuéde trang va dn mot bira an voi
tong nang luong 250 Kcal, ngay thir 2 (cach ngdy thir nhat 7 ngay) bénh nhan
udng san pham tra co sita (30 gram/lan/bénh nhan) va an bira dn gidng nhu ngay
thtr 1. Puong huyét dugc xac dinh trudc an va sau an 15, 30, 60, va 120 phut.
Két qua cho thdy nong d6 dudng huyét sau an cua ngdy udng tra co sira di giam
xubng thip hon so véi ngay khong udng tra co sira. Tai thoi diém 15 phut va 30
phit sau in, ndng d6 dudng huyét ca ngy udng tra co sita da giam mot cach cé
¥ nghia théng ké so véi ngay chimg (8,94 so v6i 10,63 mmol/L tai 15 phut;
p<0,001). Dién tich dudi dudng cong cla ngay udng tra co sira ciing cd xu
hudng thap hon so véi ngdy chung (496,6 so voi 586,7 mmol/L.gid; p=0,17).
V6i kha niang han ché ting dudng huyét sau an, tra c6 sita (liéu trung binh 30
gram c6 sita/lan thir nghiém) c6 kha ning kiém soat duong huyét sau an trén
bénh nhan dai thao duong type 2 [51]

Chinh vi vay, co sita 14 16n c6 thé dugc xem 13 ngudn nguyén liéu tir thién
nhién c6 tiém nang trong viéc hd trg phong tri bénh TP, hitu ich cho nganh san
xuat thyc pham néi chung va d6 udng giau dinh dudng noi riéng.

1.4. Qué trinh tach chiét va diéu ché cao chiét xuat tir thuc vat

1.4.1. Khai niém co ban vé qua trinh chiét [29]

Chiét 14 qua trinh chuyén chat can chiét rit trong nguyén lidu vao dung moi va
dugc thuc hién bang khuéch tan phan tir va khuéch tan dbi luu.

+ Khuéch tan phan tir: 1a sy chuyén vat chét can chiét rat tir pha nay sang
pha khac do sy chuyén dong nhiét hdn loan trong mdi trudng tinh.

dm di
— = —_D§—
dx

Khuéch tan phan tir theo dinh ludt Fick 1: ©
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am

J E A A \ A A (4
trong do : -  :toc d§ hoa tan chat can chiét
- S: dién tich tiép xtc giita chat can chiét va dung moi
ac
dt . A ~
- : gradient nong do
- D: hé s khuéch tan phan tur, phu thudc vao nhiét do (T), dd nhét cta
dung mdi (1) va ban kinh phan tir chit can chiét (r) theo cong thirc Einstein:

- kT
T enBr

(k: hang s6 Boltzmann)

Nhu vay, tbc do khuéch tan phan tor cang manh khi chénh 1éch néng do
chat can chiét gitra 2 pha tiép xtc nhau, dién tich bé mat tiép xuc giir nguyén liéu
va dung méi cang 16n, nhiét do cang cao va kich thudc phan tir chat can chiét
cang nho.

+ Khuéch tan di luu:

La sy van chuyén vat chit tir moi trudng ndy sang moi truong khac trong
dong chuyén dong ctia chét long ¢ ché do chay xoay. Khuéch tan d6i luu 1a hinh
thai di chuyén vat chat trong dung dich ¢ pham vi nho.

Khuéch tan dbi luu theo dinh luét Sucarep: dm/dt = B.S.d trong d6: dm,
dt, dC va S c6 y nghia giéng nhu cong thirc khuéch tan phan tir & trén; B: hing
s6 tdc d6 khuéch tan dbi luu.

Trong khuéch tan phan tir sy di chuyén vat chit nhd vao dong ning cia
chuyén dong nhiét phan tir. Trong khuéch tan ddi luu di chuyén vat chat nho vao
nang luong bén ngoai dan tdi. Khuéch tan phan tir va khuéch tan ddi Iuu duoc
goi la khuéch tan néng do vi dong luc cua qua trinh khuéch tan déu 1a do chénh
1éch nong do.

+ Céc yéu t6 anh hudng toi qua trinh chiét

Trong qué trinh chiét, ¢é dat dugc van tde chiét va hiéu suét chiét cao, can
can luu ¥ cac yéu to sau:

- Chénh léch ndng do chat can chiét & trong nguyén liéu va dung méi phai

16n. Muon vay, nguyén li€u phai c¢6 lyc hit nhé nhat doéi voi dung moi dé tao ra
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ndng do chit can chiét trong dung moi phia trong nguyén liéu cang 16n thi qua
trinh khuéch tan cac phan tir chat can chiét di ra cang manh.

- Ty 1¢ dung moi trén nguyén li¢u phai 16n. Tuy nhién phai & mic do hop
Iy, néu ty 1& qua 16n 1am cho ndéng do chit can chiét trong dung méi chiét rut
thap gay kho khin, cong kénh trong san xuat.

Co6 thé loi dung nguyén 1y nguoc dong hoic thay doi dung méi chiét nhiéu
lan dé tao duoc su chénh léch néng do 1on

- Hinh théi, tinh chat va cdu tao cta td chirc nguyén licu

Mirc d6 pha v& cdu triic t& bao cang nhiéu thi sy tiép xtc gitta chat can
chiét va dung méi cang ting nén rat ngin thoi gian chiét va chiét triét dé hon.

Kich thudc cang nho thi dién tich tiép xtc gitra nguyén liéu va dung méi
cang tang, hiéu suét chiét tang. Tuy nhién ciing chi nén nho t&i muc nhét dinh vi
qua nho nguyén liéu dé bi von lai cac hat min ling dong trén cac 16p nguyén
liéu. Mat khac, nguyén liéu quéa nho s€ bi cudn vao dich chiét gay kho khan cho
qua trinh xtr Iy dich chiét sau khi chiét.

Tinh chit cta nguyén liéu ciing anh hudng 16n dén hiéu suat chiét. Khi
chiét bang dung maéi hitu co, do 4m nguyén lidu giam thi toc do chiét ting 1én.

- Anh hudng cta thoi gian va nhiét do chiét

Thoi gian cang dai thi lwong chét khuéch tén tang, nhung thodi gian phai co
gid1 han. Khi dat dugc muc dg trich ly cao nhét néu kéo dai thoi gian thi s¢&
khong mang lai hidu qua kinh té.

Nhiét do c6 tac dung tang tde do khuéch tan va gidm do nhot, do d6 phan
tir chat hoa tan chuyén dong dé dang khi khuéch tan giita cac phéan tir dung moi.
Tuy nhién, nhiét d6 ting c6 gidi han, vi nhiét d6 qua cao s& c6 thé phan huy phan
tir cAn chiét va gay kho khan cho qué trinh cong nghé.

- Dung mdi chiét: Dung mai chiét can thoa man céc diéu kién sau:

+ Hoa tan chat can chiét & bat ki ty 1& nao.
+ Co nhiét do soi thap dé dé dang tach dung moi ra khoi dich chiét.

+ C6 thanh phan hoa hoc 6n dinh, khéng phan tmg phu v6i nguyén lidu.
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+ Khéng doc hai, khong anh huong sitc khoe va chét luong san pham.
+ Kho chay nd, an toan cho qua trinh san xuét.

+ Khong an mon thiét bi.

+ Ré tién, dé kiém, c6 kha ning str dung trong san xuét.

Tuy nhién hién nay chua c6 loai dung méi nao dap ung day du tat ca
nhitng diéu kién trén. Do do, tuy trudng hop chiét cu thé dé chon dung moéi cho
phu hop.

+ Cac phwong phap chiét

Dua vao cach tién hanh, ¢ thé chia thanh cac phwong phap chiét sau:

Chiét gian doan:

Theo phuong phéap nay ta ngdm nguyén li¢u vao dung moi. Sau mot thoi
gian nhét dinh, khi giita dung méi va nguyén liéu dat nong do chat can thiét ¢
murc do can béng, tién hanh do dung mdi cii ra, thay dung moi méi vao. Ctir nhu
thé cho dén khi chiét hét chat can chiét. Phuong phép ndy c6 wu diém la don
gian, dé thyc hién. Nhuoc diém 14 tén cong, ton thoi gian ciing nhu ton dung moi
chiét nén khong kinh té, khong phu hop véi quy mé san xuat 16n.

Chiét ban lién tuc:

Nguyén Iy ctia phuong phap nay 1a dung nhiéu thiét bi chiét gian doan b
tri thanh mot hé théng lién hop tuan hoan nham muc dich giam thoi gian chiét, it
tén cong hon, tiét kiém duoc nhidu dung moi hon. Pbi voi phuong phap nay qua
trinh chiét thyc hién theo nguyén tic dung méi di tir noi c6 ndng do chat chiét
cao dén nong do6 chat chiét thap.

Chiét lién tuc:

Nguyén 1y 1a ngdm dung moéi trong dong chuyén dong cung chiéu hay
nguoc chiéu cua dung mdi. Uu diém cta phuong phap nay 1a cho hiéu qua kinh
té cao, thich hop cho san xuat cong suit 16n, 4p dung cho quy mo cong nghiép.
Tuy nhién, nhuoc diém 1a thiét bi kha phirc tap, chi phi dau tu 16n.

+ Mot s6 k§ thuat chiét hién dai dung dé chiét xuit cac hoat chat

sinh hoc
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- Chiét két hop siéu am (Ultrasound-assisted extraction):

Nguyén liéu duoc tron véi dung méi thich hop rdi chiét bang siéu am.
Nhiéu nghién ctru cho thdy ring siéu am c6 kha ning pha v& mang té bao cia
nguyén liéu, do d6 gitp cho xam nhap ctia dung méi vao bén trong té bao dé
dang hon. Ngoai ra, siéu am con c6 tac dung khudy tron manh dung méi, do d6
gia ting sy tiép xuc cia dung moi voi chat can chiét va cai thién dang ké hiéu
suét chiét.

- Chiét siéu téi han (SFE: Supercritical Fluid Extraction):

Pay 1a phuong phéap chiét dugc quan tim nhiéu nhét hién nay trong linh
vue chiét cac hop chit c6 hoat tinh sinh hoc tur nguyén li€u ty nhién nham ung
dung trong céng nghiép dugc pham va thuc pham. Phuong phap niy cho phép tu
dong hoéa qua trinh chiét va han ché viéc st dung cac dung méi hitu co ddc hai.
Dung moéi1 chiét 1a mot chat long ¢ trang thai siéu to1 han (tirc 1a & nhiét d6 va ap
sudt cao hon diém téi han ctia nd). O trang thai nay, chat 16ng c6 nhiing tinh chat
dic biét nhu c6 tinh chiu nén cao, khuéch tan nhanh, d6 nhdt va stc cang bé mat
thap. Do d6, n6 ¢ kha nang khuéch tan manh vao nén nguyén liéu tot hon nhiéu
s0 voi cac dung moi thong thudng, vi thé 1am ting hiéu suat chiét 1én nhidu lan.
Trong phuong phép nay, thuong dung CO2 trang thai siéu to1 han lam dung moi
chiét (doi khi tron voi vai % dung moi phan cyc nao d6 nhu etanol, metanol, 2-
propanol dé 1am ting kha nang hoa tan carotenoit ciia CO2) do né cho phép chiét
nhanh, chon loc, khong 1am oxy hoda carotenoit va an toan trong van hanh.

- Chiét dung méi tang toc (ASE: Accelerated Solvent Extraction) hay chiét
dudi dp suat cao (PFE : Pressurized Fluid Extraction):

Pay ciing 14 mot phuong phap chiét mai, cho phép chiét rat nhanh, ty
dong hoa, hiéu qua va tiét kiém dung moéi. Nguyén tic ciia nd twong tu nhu
phuong phap chiét Soxhlet c6 dién, ngoai trir viéc qua trinh chiét duoc thuc hién
& nhiét d6 va ap suat cao (nhung van dudi diém toi han ctua dung moi st dung).
Trong phuong phap ASE, nguyén lidu can chiét dugc xay nho, lam kho (thudng

1a d6ng kho), roi nhdi vao mot éng chiét (extraction cell). Ong chiét nay dugc
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dit trong 10 duy tri & nhiét do thich hop (c6 thé diéu chinh tir 40 — 200°C). Dung
moi duoc bom vao ng chiét va giit & ap suat 10 -20 MPa trong vai phut (static
time), sau do dich chiét duoc déy vao mot binh hung b.'?mg mét thé tich dung moi
moi (flush volume). Qua trinh dugc 13p lai vai 1an (cycles). Cudi cing, toan bo
dich chiét duoc day ra bang mot dong khi tro (N2).

1.4.2. Piéu ché cao chiét xuat tir thuc vat

Chiét xuét 1a mot qua trinh cong nghé lién quan dén viéc tach cac phan co
dugc tinh tir mo thuc vat hoac dong vat khoi cac thanh phz:fm khong c6 hoat tinh
bang cach st dung dung mdi va theo mot quy trinh tiéu chuan. Cac san pham thu
duoc thuong khong tinh khiét va c6 thé dich chiét, dang ban ran (hay cao dic),
hodc dang bot (cao kho). Cac san pham mong mudn c6 thé 1a cac ché pham nhu
thude sic, nude hiam, cao long, con thude, dang vién tron hay dang bdt. Muc
dich cua quy trinh chiét xuit duoc chuin hoa d6i vai duoc lidu tho 1a dé dat duge
phﬁn mong muén vé mit tri liéu va loai bé vat lidu tro br?mg cach xu ly béng
dung méi. Do do, chiét xuat thu duoc co thé sin sang dé sir dung truc tiép hay
duoc xu Iy thém nhu mot nguyén liéu cho bao ché, ché bién hay san XUAt cac san
pham chim soc sirc khoe vi du nhu nudc ubng chirc ning, vién nén hodc vién
nang, hodc c6 thé dugc sir dung dé phan lap cac hop chit hoa hoc tinh khiét dung
dé bao ché cac loai thude hién dai. Do do, tiéu chuin hoa céac quy trinh chiét xuét
dong gop dang ké vao chét luong cudi cing cua thude tir thao duogc [142].

Chiét xuét 1a budc dau tién dé tach san pham mong mudn tir nguyén liéu
ty nhién. Phuong phap chiét xuat bao gdm chiét dung moi, phuwong phap chung
cat, ép va thang hoa theo cic nguyén tic co ban cua chiét xuat. Trong sb do,
chiét bang dung méi 1a phuong phap dugc sir dung rong rdi nhat. Cong viéc
chiét xuat cac san pham tir nguyén liéu tu nhién thuong trai qua cac cong doan
sau [164]:

- Giai doan dung mdi thim vao nguyén liéu.

- Chat tan hoa tan trong dung moi chiét.

- Chat tan duoc khuéch tan ra khoi nguyén liu.
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- Trich xuét cac chét hoa tan dugc thu thap lai.

Cac yéu t gitip ting cudng do khuéch tan va do hoa tan trong cac budc
trén s& tao diéu kién cho viéc chiét xuat dat hiéu qua cao. Tinh chét cua dung
moi chiét, kich thude cta nguyén lidu tho, ty 16 dung mdi so véi dugc lidu, nhiét
d6 va thoi gian chiét s& anh hudng dén hiéu qua cua quy trinh chiét xut. Trong
s6 cac phuong phap chiét bang dung moi co: phuong phap chiét ngadm, chiét
ngam kiét, chiét hoi luu, chiét soxhlet, chiét voi sy hd trg cia siéu am hay vi
song, chiét voi chét 1ong siéu toi han hay véi chét 1ong & ap suit cao, chiét véi
su hd tro ctia enzyme hodc chung cat v6i hoi nuéc. Mdi phuong phéap c6 vu viét
riéng, tuy thudc dinh hudng tach cac nhoém chét véi tinh chat cu thé cling nhu
muc dich khac nhau ma phuong phép nao s€ dugc uu tién lya chon.

Tuy nhién, cac phuong phap dugc sir dung phd bién trong cong nghiép
hién nay gém chiét ngam, chiét ngdm kiét hay chiét hoi luu. Cac phuong phép
con lai nhu hd trg vi séng, siéu 4m, enzyme hay chat 1ong siéu téi han c6 gidi
han &p dung cho nhiitng muc dich dac thu hodc nhom hoat chét d& bi phan huy
boi nhiét. Nhém hoat chét flavonoid, duge cho 1a kha bén boi nhiét va co do tan
t6t trong nude, cac phuong phap chiét xuat c6 thé duoc st dung gom chiét ngam,
chiét ngam kiét, chiét soxhlet hay chiét hoi luu [70]. Tuy nhién, phuong phéap
chiét hoi luu cho hiéu qua hon phuong phap chiét ngam kiét, chiét ngam hay
chiét soxhlet do nhu cau vé luong dung mdi sir dung ciing nhu vé thoi gian
thuong it hon. Bén canh d6, trong cd sira cho thdy nhom hoat chat chinh 13 cac
flavonoid, cac polyphenolic va tannin [37]. Cac chit nay déu thuoc nhom hoat
chat kha phan cuc va dé& tan trong nude. Do viy, voi quy trinh chiét co thé s
dung 1a chiét hoi luu voi nude hodc hé dung moi con nude. Tuy nhién, chiét hoi
lwu voi nude thuong cho hiéu suat chiét cao hon va kinh té hon. Thém nira, san
phém cao chiét thu duoc duoc dinh huong st dung lam do uéng nén cao chiét
nudc s& giup cho qua trinh chuan bi ban thanh pham hay thanh pham duoc thuin

loi hon khi pha ché.
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1.5. Cong nghé san xuat dd udng tir thao dwoc wng dung hd tre phong va
kiém soat glucose mau.
1.5.1. Cong nghé san xuat dd udng pha ché

Nudc udng pha ché 1a 46 udng duoc pha ché tir cac ngudn nguyén licu tu
nhién hay tong hop. So d6 ddy chuyén san xuit do uéng pha ché duoc chi ra ¢
Hinh 1.9

Nguyén lié¢u,

hwong liéu, phu gia

X ly nuwde

Y

Phoi ché < Siro
Y
Loc
v Gia nhiét
Rira
A 4
y Rot hop
A 4
Ghép nip

\ 4

Thanh trung

A 4

Lam mat

Hinh 1.9. So @0 quy trinh cong nghé sin xuit do udng pha ché [28]
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Xir Iy nwée: Nude sau khi da xtr 1y sé thu duge nude tinh khiét, thoa man
day du cac yéu cau hoa 1y, yéu cau sinh hoc va c6 do trong dat yéu cau.

Chudn bj siro: Nguyén liéu bao gdm cac nguyén liéu ty nhién — bot rau,
bot qua, bot/cao duoc liéu hoac téng hop va cac phu gia (nhu duong sacaroza,
chat tao ngot, axit hitu co.....) cing vdi nudc dugc can dong theo ty 18 tuy thudc
vao yéu cau cta san pham, sau d6 duoc khudy tron k¥ sao cho cac chat duoc hoa
tan hoan toan vao nudec.

Phéi ché: Phbi ché 1a tron 1An nude va siro, huong dd chuan bi dé nhan
duoc san pham cudi cung c6 huong vi thich hop véi thi hiéu cua ngudi tiéu
dung. Qua trinh phdi ché dugc thuc hién trong cic thung phdi ché chuyén dung
c6 trang bi canh khudy dé tron déu. Theo d6, dich Siro cung huwong thom dugc
bom vao thiét bi dé hoa tron, trong qua trinh ddo tron, canh khuéy hoat dong
manh va thoi gian phéi tron phai nhanh, va du dé tao thanh dung dich déng nhéat.

Loc: Trong cong nghé san xuat nudc qua pha ché can loc tinh dé loai bo
nhitng phan tir c¢6 kich thudc nho dé tranh hién tuong két ling cua cac thanh
phan nay trong qué trinh bao quan.

Gia nhiét: Gia nhi¢t 12 mot phuong phép cé tdc dung bai khi. Ngoai ra,
trong giai doan nay nham nang nhiét do cho san pham khi rot hop, nén co thé
tiéu diét mot phan vi sinh vt va cac nhan t6 giy oxyhoa trong san pham. Thoi
gian nang nhiét cang nhanh cang tét.

Rot hgp: Dich sau gia nhi¢t dugc rot vao cac loai bao bi da dugc ti¢t trung
bang hoi nudc va can phai rot nong ngay dé tranh san pham nhiém vi sinh tré lai.
San pham khi rét vao bao bi phai ¢6 nhiét do cao dé sau khi ghép kin c6 thé tao
ra d6 chan khong can thiét trong bao bi va dé rit ngan thoi gian thanh tring.

Ghép ndp: Ngay sau khi rot xong, bao bi phai dugc ghép kin. Sau khi
ghép kin, phai dua di thanh trung ngay. Thoi gian cho thanh trung khong qua
30 phat, néu khong nhiét d6 san pham s& giam, gdy anh huong dén ché do

thanh trung.
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Thanh tring: Muc dich cua qua trinh nay 1a tiéu diét dén mac téi da
cac vi sinh vat gay hu hong c6 trong san pham trong thoi gian bao quan, nhd
vay san phém dé dugc 1au hon, khong bi hong. Ché d6 thanh trung (nhiét do
va thoi gian thanh trung) phu thudc vao kich cd, chét liéu cta bao bi va tinh
cht ciia nguyén liéu.

Lam mat: San pham sau thanh trung dugc tién hanh 1am ngudi bang nudc
mat luan luu.

Ton triv san phtfm: Sau khi san phém da dugc lam ngudi, dem bdo 6n luu
trit san pham trong kho, véi muc dich loai bé cac san pham bi hu hong hay
khuyét tat chua nhan thdy ngay khi san xuat. Céac loai bao bi thudng st dung dé
chta dung ddi véi loai hinh san pham nay 1a chai thuy tinh, lon nhém, lon sit ¢6
trang thiéc.

1.5.2. Mgt s6 san phAm dd uong trong phong va hd trg diéu tri bénh dai
thao dwong

Hién nay ¢ Viét Nam dang xut hién mot s6 san pham dd udng co tac
dung trong phong va hd trg diéu tri bénh dai thao dudng.

Mudp ding (Momordica charantia) 1 thyc pham lau doi tai Viét Nam.
Muop déng da duoc st dung lam thube thao duge va da duoc st dung trong diéu
trj bénh tiéu dudng. Polysaccharides 1a mot trong cac thanh phan c6 hoat tinh
quan trong cta cdy mudp dang nhu hoat tinh chong oxi hoa, diéu tri dai thao
duong, ting cuong hé mién dich, chéng ung thu, khang khuan [107].

Cay nhau (Morinda citrifolia) duoc xem 1a cay thuéc quy vi phan 16n cac
bo phan déu c6 thé st dung lam thudc. Theo nghién ctru ciia Pai Xuan Trang va
cs., chiét xudt tir nhau co tac dung lam giam hoat tinh ctia enzyme glucose-6-
phosphatase c6 & gan va thdn chudt bénh ticu duong. Két qua cia viée diéu hoa
hoat déng ctia enzyme glucose-6-phosphatase 13 sy 6n dinh duong huyét sau 20
ngay chudt bénh tiéu duong duoc diéu tri. Tac ddng ha dudng huyét va diéu hoa
hoat ddng ctia enzyme glucose-6-phosphatase ctia cao ré va cao trai chin Nhau

tuong duong véi thude tri bénh tiéu dudong glucofast [21].



Nudc udng dinh dudng phong
va diéu tri bénh dai thao duong dugc
chiét xuat tir muép ding do Cong ty
Korea Ginseng Bio-Science Co., Ltd
Han Quéc san xudt gip 6n dinh
duong huyét trong mau, cai thién sinh
1y cho bénh nhan méc chung bénh tiéu
duong, thanh nhiét. San pham dang
long dugc dong theo quy cach
70ml/goi, 30 g6i/hdp.

Nude sam danh cho nguoi bénh
dai thao duong cod tic dung phong
chéng ung thu, d4i thio duong, chéng
x0 cing dong mach giam stress dugc
san xuit boi Cong ty Gyeongbuk
Nongchuksan Yeongnong Han Qudc.
San pham dang long dugc dong goi

theo quy cach 80ml/goi; 30 gb6i/hop.

DPuogc nhap khau tir An d9, mot
san phdm nudc ubng dinh dudng
phong chéng bénh tiéu dudng dong
chai nhan hiéu DrNatcure dugc san
XUét tir co ga, dam tao, mat ong co tac
dung kiém soat luong colesterol va

duong huyét.
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Xu hudng st dung cac loai dd udng co6 thanh phan 1a cac loai nguyén
liéu ty nhién ngay cang tang, dac biét la cac loai dd uéng dugc chiét xuét tur
thao dugc, trai cy. Loai d6 udng nay vira ¢ cong dung giai khat, vira cung
cap cho co thé nhitng chat dinh dudng va dang la xu huéng chung cia thi

truong, s& dan thay thé cac loai d6 ubng co gas.
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CHUONG 2
NGUYEN LIEU VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. Nguyén vat liéu nghién ctru
2.1.1. Nguyén liéu

Phan trén mat dat cdy co stra 14 1on duoc thu hai tai tinh Binh Duong,
dugc phoi kho dén d6 am <11%, cit thanh cic doan dai 4-6 cm va dugc bao
quan trong thi nilon, dé noi kho rao, thoang mat. Thoi gian tir khi thu hai dén khi
dua vao thi nghiém t6i thiéu 1a 30 ngay.

Mau cay c6 hoa dugc ép tiéu ban, luu trit tai Phong Tiéu ban - B mon
Thuc vat - Truong Pai hoc Dugc Ha Noi véi s6 hiéu tiéu ban 1a HNIP/18112/15.

Anh chup phan trén mat dat co sira 14 16n nghién ctru dugc trinh bay ¢ hinh 2.1

——

‘IIII||I||‘III||||II’|||l|||||||||||||H’IIII]HII‘II|||||||‘II|||||II‘IIHIIHI}l||||||||||||I||||I’|II||||IIIIIIIHIII‘III||||||’||I||IlII‘IIIIjIIII||||||I|||‘II|I||||||l|l|||||l’|||||||||‘|llI|||I|‘
0w 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20

Hinh 2.1. Anh chup phin trén mit dit co sira 14 16n kho
Cao co stra 14 16n (Cao CSLL): str dung cao CSLL thu dugc sau qua trinh

diéu ché cao.
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Mat ong: Mat ong dugc thu hoach tai Son La co chét luong dat ti€u chuan
TCVN 12605:2019.

Cao sam: Cao sam cua K-Gin, Han Qudc.

Chét tao ngot: Chit tao ngot Morita RA95 tir cay cd ngot Stevia c6 ham
luong Rebaudioside A 95% cua Tép doan Morita Kagagu Kogyo. Co., LTD-
Nhat ban.

Qué: Qué kho duoc trong tai Yén Bai, dat tiéu chuan TCVN 3230:1979.

Gung: Gimng cu tuoi dugc trong tai LAm DPong. Thoi gian tir khi thu hai
dén khi st dung trong thi nghiém tir 1-1,5 thang.

Céc loai nguyén li¢u khac:

Bot tro loc: Diatomite Hyflo Supecel Z va Standard Supecel Z cua hang
IMERYS do Cong ty C6 phan Behn Meyer Vietnam cung cap.

Nudc: dung nude sach qua loc RO hodc nudc may.

Bao bi: Lon nhém loai bao bi dung cho thyc pham ciia Cong ty Lién
Doanh TNHH Crown; Chai thuy tinh ctia Cong ty TNHH Thuy tinh Samiguel
Yamamura Hai Phong déu c6 dung tich V=200ml.

2.1.2. Héa chit, dung cu

- Hoéa chét: ethanol tuyét ddi, methanol, ether dau hoa, chloroform, ethyl
acetat, n-hexan, toluen, diethyl ether, acid acetic, acid formic, amoniac, dung
dich Cloramin B, xanh methylen, son phén, Quercetin chuén, NaNO,, AICI,
CH3COOK, NaOH, Ethanol, Co chat L-aspartat va L-alanin, Co chat Blocked
p-nitrophenyl maltoheptaoside (BPNPG7) (Hing Megazyme), Co chéit p-
nitrophenyl- o-D-glucopyranoside (PNPG) (Sigma), Natri cacbonat (Merck),
Tri-natri photphat (Megazyme), Natri dihidrophotphat (Merck), Axit clohidric
(Merck), Methanol (Merck), Nuéc cat, Streptozocin (Sigma-Aldrich Co., Ltd,
USA), Nudc mudi sinh 1y 0,9%, Folin (ctia hang Sigma, M¥), Na2COz (Merck,
Pric), chat catechin (Wako-Nhat Ban), AICI3.6H20, CHsCOONa, quercitrin.

- Thubc tht: Cac thude thir dung trong cac phan tng dinh tinh va thudc
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thir hién mau sic ky (Mayer, Dragendorff, Bouchardat, dd FeCls 5%, dd gelatin
1%, dd chi acetat 10%, Lugol, Fehling A, Fehling B, vanillin-acid sulfuric).

- Ban mong silica gel Fas4 trang san (MERCK), @6 day 0,2 mm, hoat héa
trong ti say & 110°C trong 60 phut.

- Dung cu:

+ Pipet, micropipet, binh dinh muc, éng nghiém, binh ciu, cdc cdé mo,
dng dong, phéu, gidy loc, 6ng ly tdm, binh gan, diia thiy tinh

+ B6 dung cu chiét hdi luu: Binh cau cac loai tir 100 - 2000 ml va
sinh han.

+ Bom tiém, kim ti€ém.

+ Kit dinh lugng glucose, HbA1lc (Wako Pure Chemicals, Nhat Ban).
2.1.3. Pong vat thi nghiém

Chuot nhat tring ching Swiss albino, ca 2 gidng duc va cai, khoe manh,
c6 trong luong 18-22 g, dat tiéu chuén thi nghiém do Hoc Vién Quan Y cung cip
duoc st dung dé danh gia doc tinh cép.

Chudt nhat trang ching Swiss albino duc, trong luong 29-30g, dat tiéu
chuan thi nghiém, duoc cung cap bai Trung tm Nghién ctru va san xuéat dong
vat thi nghiém chuan thtc thuéc Vién Vé sinh dich t& Trung wong dugc su
dung dé danh gia tac dung ha glucose mau cia cao chiét co sira 14 16n. Chudt
nhét trrfmg cling dugc cham séc, nudi dudng theo dung ché d6 dbi véi dong vat
thi nghiém.

Chuot cong trang ching Wistar, ca 2 giéng, khoe manh, can nang tir 150-
2009, do Hoc vién Quan y cung cap. Pong vat dugc nudi 6n dinh trong diéu
kién phong thi nghiém 5 ngay trudc khi thyc hién nghién ctou, dugc nudi
dudng bang thirc dn chuan, udng nudc tu do, sir dung trong danh gia doc tinh
ban truong dién.

Chudt dugc cham séc va nudi trong phong thi nghiém 3 -5 ngay trudc va
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trong sudt thoi gian nghién ctru v4i nhiét d6 duy tri 22 + 1°C, an udng day du,
chu ky sang t6i 1 12/12 h (chu ky sang tir 7:00 - 19:00).
2.1.4. Thiét bi

- Thiét bi trong phong thi nghiém:

+

0,01 mg.

+

Cén phéan tich Mettler Toledo AB204-S9 (Thuy Si) d6 chinh xac

Can phan tich Precisa (Thuy S7) d chinh xac 0,1 mg.

+ Can k¥ thuat Sartorius, d0 chinh xac 0.001g.

+ 4+ o+ 4+ o+ o+ o+

+

May do quang Hitachi U-1900 Spectrophotometer.
May do quang pho UV-VIS, dit & budc song 400 nm.
Hé théng phun miu trén may Linomat 5.

Tu sy Memmert (D).

May do d¢6 am MB 25 Ohaus (M)

Kinh hién vi Leica (Pic).

Kinh lup soi ndi Leica EZ4.

May cét vi phau cam tay.

+ May anh Canon.

+ May dun cach thuy Memmert (Duc).

+ Tu sy chan khong Heraeus Vacutherm.

+ May phan tich mau ty dong SYSMEX KX21-M§J.
+ B¢ 6n nhiét, 40+ 0,1°C.

+ May do pH.

+ May ly tam.

+ Dong ho bam gio.

- Thiét bi dung trong san xuét thir nghiém:

_|_

_|_

Tu sdy thudng 60 lit Memmert (Pirc)

May cit duoc liéu.

+ May xay duoc li¢u
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+ May siéu am co gia nhiét Power sonic 405

+ May cét quay 20 lit Buchi, may cit quay R-200 Buchi (Thuy S¥).

+ Thiét bi bom.

+ May tron tu dong.

+ Hé théng may dong lon.

+ Hé thdng thanh tring.
2.1.5. Pia diém nghién ctru

Sau khi truc tiép khao sat thuc té ngudn co sita 14 16n phat trién ty nhién
tai Binh Duong, nghién ctru sinh da thu hai co sita 14 16n tuoi (nguyén ré), ria
sach va van chuyén ra Ha Noi dé tién hanh cac thi nghiém. Tac gia da thuc hién
cac nghién ctru: Pac diém thuc vat va thanh phﬁn hoa hoc cua cay co stra 14 16n
tai B0 mon Duoc liéu thudc Truong Pai hoc Dugc Ha Noi; Diéu ché cao c¢6 sira
14 16n tai Khoa Hoa Thuc vat thudc Vién Dugc liéu; DPanh gid ddc tinh cép va
ban truong dién tai Khoa Dugc 1y Sinh héa thudc Vién Duoc liéu; Xac dinh hoat
tinh rc ché enzyme a-amylase va enzyme o-glucosidase tai Vién Kiém nghiém
an toan v¢ sinh thuc phrflm Quéc gia thuoc BO Y té; Panh gia tinh hi€u qua duoc
tién hanh tai Trung tdm nghién clru va san XUAt dong vat thi nghiém chuan thirc
thudc Vién Vé sinh dich t& Trung wong; Xay dung cong thirc, qui trinh san pham
d6 udng dinh dudng co sita tir cao chiét co sira 1a 10n tai Cong ty c6 phan rugu
bia nudc giai khat Aroma; San xuét thir nghiém va dong lon tai Vién nghién ctu
Rau qua va Péanh gia su chdp nhan cua cong dong tai Ha Noi va Hung Yén.
2.2. Phuong phap nghién ciru
2.2.1. Khao sat dic diém thuc vat, thanh phan hoa hec cia cay cé sira 14 l6n
2.2.1.1. Nghién ciru dic diém thue vat

M6 ta dic diém hinh théi va xdc dinh tén khoa hoc: Mau cay co sira 14 16n
dugc mo ta theo phwong phap mo ta phén tich, dbi chiéu voi khoa phan loai chi
Euphorbia, ban mé ta loai Euphorbia hirta L. trong Thuc vat chi Trung Qudc
[161] va Khéa xac dinh va hé théng ho Thau dau Viét Nam cia GS.TSKH
Nguyén Nghia Thin [12] dé x4c dinh tén khoa hoc.

Mb6 ta dac diém vi phau than, la: Mau than, 14 cé sita 14 16n duoc cat vi
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phiu bing mdy cit cam tay, tdy bang Cloramin B, nhuém theo phwong phap
nhudm kép. Quan sat dudi kinh hién vi, chup anh va mo ta cac dac diém vi phau.

M6 ta ddc diém bt than, la, hoa, qud: Sdy duogc lidu (than, 14, hoa, qua)
trong tu sdy ¢ nhiét 4o 60°C, sau d6 dung thuyén tan va chay cdi st nghién nho.
Ray lay bot min, dung kim miii mac lay bot duoc liéu cho 1én phién kinh di nho
san mot giot nudc cat, dat lamen 1én. Quan sat duéi kinh hién vi, chup anh va mo
ta cac dic diém bot.

Chup anh cac dic diém vi phiu va bot bang may anh Canon. Xir 1y anh
bang phan mém PHOTOSHOP CS6.
2.2.1.2. Nghién ciru thanh phin héa hoc

binh tinh cac nhém hop chdt bang phan #ng hda hoc: Tién hanh theo
phuong phap ghi trong tai li¢u [12].

Quy trinh dinh tinh cac nhom hop chat trong phan trén mat dat co sira 14
16n bang phan tng héa hoc dugc tom tit & cac so d6 hinh 2.2 va 2.3. Cach tién

hanh cac phan tng dinh tinh duoc trinh bay chi tiét & phu lyc 2.

Bat durgc liéu
L Y 1
Dich chiét Dich chiét nudc Dich -E:hiét ether
ethanol 90% diau hoa
I
L J L 4 L L 4
bT bT bT bT bT
Flavonoid || Coumarin Chat béo || Sterol || Carotenoid
v l J. v
bT pT DT bT
Tanin || Puong Polysaccharid Acid
khir hiru co

Hinh 2.2. So @6 dinh tinh cac nhém hop chit trong dich chiét con, dich chiét

nuée va dich chiét ether diu hoéa phan trén mit dat co6 sira 14 16m
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Bot duoc liéu

l 1, ., l

Dich chiét Dich chiét Kiém hoa. Thuy
ethanol 25% ethanol 70% Chiét voi phéan
chloroform
bT DT PT DT
Glycosid tim Saponin Alcaloid Anthranoid

Hinh 2.3. So' d6 dinh tinh cic nhém hop chét khac trong
phan trén mit dat cé sira la 16m

Pinh tinh cdc phdn dogn dich chiét n-hexan, chloroform, ethyl acetat
bang sdc ky 16p meng

- Chiét xudt cdc phdan doan dich chiét tir phan trén mar dat cé sira & Ién:

Duoc liéu (1,0320 kg, H= 9,4%) duoc dun sbi voi nudc cét trong 1 gio,
thinh thoang b sung nudc cat. Sau dé loc néng bang bom hat chan khong. B6
sung thém nudc cat va tién hanh chiét 1an 2 va lan 3 nhu trén. Gop cac dich chiét
va co dac dich chiét dén ty 1& 1 kg duoc lidu: 1 L dich chiét, dé nguoi. Dich chiét
thu dugc duoc chiét voi cac dung mdi n-hexan, chloroform, ethyl acetat thu duoc
cac phan doan dich chiét twong tmg 1 phan doan n-hexan, phan doan chloroform
,phan doan ethyl acetat. Cat thu hdi dung méi cac phan doan dich chiét dudi ap
suat giam va cd céach thuy thu duoc cac can phan doan twong ¢ng la cin n-hexan
(0,1001 g), cin chloroform (0,5912 g), can ethyl acetat (14,4499 g).

- Chudn bj cac dung dich dé cham sdac ky:

+ Dung dich thir: Ly 1 mg can mdi phan doan vao 3 dng nghiém rdi thém

vao moi 6ng 1 ml methanol.
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+ Dung dich chuan: Dung dich quercitrin ¢6 nong d6 0,1 mg/ml trong
methanol va dung dich rutin c6 ndng d6 0,1 mg/ml trong methanol.

- Thudc thez: vanilin-acid sulfuric

- Quy trinh thuc hién:

+ Ban mong silica gel F2s4 da hoat hda ¢ 110°C trong 1 gio.

+ Cham céc dich chiét 1én ban mong va khai trién véi hé dung moi
tuong ung.

+ Quan sat vét ¢ anh sang thuong, sau d6 quan sat dudi anh sang tir ngoai
(UV2ss va UV3gs).

+ Hién vét bang thubc thi vanillin-acid sulfuric.

+ Phan doan ethyl acetat duoc cham so sanh véi quercitrin va rutin chuan.

Pinh lwong flavonoid cé trong cdy cé siva ld 1én bang phwong phdp
do quang

- Chudn bi dung dich chudn goc

Can chinh xac 0,98 mg quercitrin chuan, cho vao binh dinh mac 10 ml,
thém 6 ml methanol, lic cho tan hoan toan. B6 sung methanol dén vach thu duoc
dung dich chuan géc S ¢6 ndng d6 98 pg/ml.

- Khao sat cuc dai hcfp thu

L4y chinh x&c 1 ml dung dich chuan gdc vao binh dinh mac 10 ml, thém
0,3 ml dung dich nhém clorid 10% (TT), 0,3 ml dung dich natri acetat 1M (TT),
thém nuéc cat dén vach, lic déu, sau d6 dé yén trong 30 phat. Tién hanh quét
phod tir budc séng 200-600 nm. Két qua quét pho cho thay dung dich cé 3 cuc dai
hép thu ¢ cac budc song 207,5 nm, 270,5 nm va 412,0 nm. Do d6, chon budc
song 412,0 nm lam budc séng do quang.

Hinh anh phé quercitrin chuan tao phic véi nhém clorid duoc trinh bay ¢
hinh 2.4,
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Hinh 2.4. Hinh anh phé quercitrin chuin tao phirc véi nhém clorid

- Xay dung dwong chudn

+ Chuan bi ddy chuan: L4y chinh x4c 0,6; 0,7; 0,8; 0,9; 1,0; 1,1; 1,2; 1,3
ml dung dich chuan géc S cho vao lan lugt 8 binh dinh mic 10 ml dem c¢6 cach
thay cho bay hét dung moéi, ¢é ngudi, thém vao mdi binh 1 ml methanol lic cho
tan hoan toan, thém 0,3 ml dung dich nhém clorid 10 % (TT), 0,3 ml dung dich
natri acetat 1 M (TT), thém nudc cat dén vach, lic déu, thu dugc day chuan ky
hiéu lan Iuot Si, Sz, Ss, Sa, Ss, Se, S7, Ss €O ndng do tuong tng 1a 5,88; 6,86;
7,84; 8,82;9,80; 10,78; 11,76; 12,74 pg/ml.

+ Xay dung duong chuan: Tién hanh do do hap thu day dung dich chuan
S1 — Ss & budc séng 412,0 nm vaéi mau trang duoc chuan bi bang céch lay chinh
xac 1ml methanol, 0,3 ml dung dich nhém clorid 10% (TT), 0,3 ml dung dich
natri acetat 1M (TT) cho vao binh dinh mic 10 ml, bd sung nudc cat dén vach.

Két qua do do hap thu ddy dung dich chuan va do thi biéu dién su twong
quan tuyén tinh gitra d6 hap thu va ndng d6 quercitrin dugc trinh bay & bang 2.1
va hinh 2.5.
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Bang 2.1. Su phu thudc ctia dd hap thu vio ndng d quercitrin chuin

Nong dd quercitrin D) hap thu
(ng/ml) Lan 1 Lan 2 Lan 3 Trung binh

5,88 0,233 0,233 0,233 0,233
6,86 0,280 0,280 0,280 0,280
7,84 0,321 0,321 0,321 0,321
8,82 0,366 0,365 0,366 0,366
9,80 0,394 0,392 0,397 0,394
10,78 0,432 0,433 0,434 0,433
11,76 0,480 0,480 0,480 0,480
12,74 0,516 0,516 0,516 0,516

D (ABS)

0.6

D =0.0406.C - 0.0004 0516
05 R =0.9989 A

0.433

0.394
0.366

0.321
0.280

0.233

C (ng/ml)
TSV IS - SRS C NN

EF
=
E |
(==}
Rt =1

Hinh 2.5. P6 thij biéu dién sw twong quan tuyén tinh

giira d9 hap thu va ndng dd quercitrin
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Két qua trén cho thay trong khoang nong do khao sat, d6 hap thu va nong
d6 quercitrin c6 quan hé twong quan tuyén tinh rat chit ché véi hé sd twong quan
R=0,9989 (hé s6 xac dinh R2 = 0,9978).

Phuong trinh hdi quy tuyén tinh: D = 0,0406.C — 0,0004 (*)

Trong d6:  D: B¢ hip thu cua dung dich.
C: Nong d6 dung dich (ug/ml).

- Chudn bi dung dich thu

Can chinh xac khoang 5 g bot duoc liéu cho vao binh nén dung tich 250
ml, thém 75 ml nuéc cat, dun séi trong 30 phat. Loc ndng qua gidy loc vao cbc
c6 mé dung tich 250 ml. B6 sung thém nudc cat vao binh ndn tién hanh chiét 1an
2 va lan 3 nhu trén. Gop cac dich chiét, dem c6 cach thuy cho dén cin. Sau d6
thém 20 ml methanol vao céc can dem siéu am trong 10 phut, dé ling, loc qua
gidy loc vao coc c6 mé dung tich 100 ml. Lap lai quy trinh hoa tan trén dén khi
dich chiét thu duoc phan ung am tinh véi sat (111) clorid (khoang 4-5 lan). Lay
dich chiét methanol cho vao binh dinh mic 100 ml, b sung methanol vira du t6i
vach thu duoc dung dich thu T.

-Po do hép thu ciia mau thir

Lay chinh xac 0,4 ml dung dich thir T vao binh dinh mac 10 ml, dem ¢
cach thiy cho bay hoi hét dung méi, dé nguoi, thém chinh xac 1 ml methanol,
0,3 ml dung dich nhém clorid 10% (TT), 0,3 ml dung dich natri acetat 1M (TT),
thém nudc cat dén vach , lac déu duoc dung dich ky hiéu T1. Pé yén dung dich
T trong 30 phit roi dem do quang & budc séng 412,0 nm véi mau trang duoc
chuan bi bang cach lay chinh xac 1 ml methanol, 0,3 ml dung dich nhém clorid
10 % (TT), dung dich natri acetat IM (TT) cho vao binh dinh muac 10 ml, bo
sung nudc cat dén vach, lic déu.

Tién hanh dinh lugng flavonoid toan phan trong phan trén mat dat co sira

la 16n 6 1an & cung diéu kién.
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Tir d6 hap thy caa mau thir, tinh ndng do flavonoid toan phan trong dung
dich thir trong Gng theo phuong trinh (*).
Ham lugng flavonoid toan phan trong cé sita 14 1on duogc tinh theo cong
thie (**):
Ham lwong flavonoid toan phdin cxk

= x 100 (**)
(%) m x 102 (100 - H)

Trong d6: C :ndng do dung dich (ng/ml). m : Khéi luong dugc liéu (g).
k : Hé sb pha lodng (k=25). H: Do am (%).
- Quy trinh tién hanh thi nghiém

+ Tién hanh chiét xuat dich chiét co sira la lon va loai tap.

+ Lam phan tng véi dung dich nhom clorid 10% trong nudce .

+ Khao sét cuc dai hap thu

+ Khao st khoang tuyén tinh.

+ Su dung ki thudt duong chuan dé xac dinh dugc néng dd chat can
phan tich c6 trong mau dinh lugng. Ham lugng flavonoid toan phan dugc tinh
toan theo chit chuan quercitrin trong dugc li¢u kho tuyét dbi.

- Xz Iy két qua theee nghiém

Két qua thyc nghiém duoc luu trir va xir Iy théng ké bang phin mém
MICROSOFT EXCEL.
2.2.2. Piéu ché cao cé sira 1a 16n, danh gia tinh an toan va hiéu qua cia ché
pham trong kiém soat glucose mau
2.2.2.1. Khao sat yéu t6 anh hwémg dén qua trinh diéu ché cao cé sira 14 16m

Ap dung phuong phap dinh luong hop chat flavonoid toan phan theo
phuong phap d3 duoc xay dung. Tham khéo céc tai lidu dé cap viéc khao sat cac
yéu td anh huong dén quy trinh chiét xuat chung va céc nghién ctru da duoc ap
dung véi nguyén liéu chira ham luong flavonoid cao [35, 64, 88, 102], str dung
phuong phéap thay d6i mot nhan td, cac nhan té khac gitr nguyén, sau khi chon

dugc gié tri thich hop ctia nhan t6 d6 thi gia tri nay duoc sir dung cho cac nghién
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ctru tiép theo [32] chung t6i lira chon quy trinh chiét xuat chung véi quy mé 10g
duoc lidu/mé dé khao sat cac yéu té anh huong chinh dén quy trinh diéu ché cao
c6 sira 14 16n gom:

Thi nghiém 1: Khdo sdt dnh hiedng ciia nhiét dé dén qud trinh chiét

Lay 10 g duoc lidu da dugc xay nho dem chiét vi 200 ml nudc & 100°C,
95°C, 80°C, 70°C, 60°C trong 3 gid. Loc dich chiét qua gidy loc. Bd dugc licu
dugc chiét 1ap lai 2 1an v6i 100 ml nude & cung nhiét do trén trong thoi gian lan
luot 2,5 h va 2 h. Dich loc 3 1an dugc gop lai, c6 kiét dung méi bang may cat
quay dudi ap suit giam nhiét 46 60°C, sy kho trong tu siy chan khong 50°C.
Can khéi luong, xay nho cao khod, déng déu miu cao chiét va xac dinh ham
lugng flavonoid toan phan va hiéu suat diéu ché cuia cao chiét.

Trong thi nghiém khac, 10g dugc li¢u duoc chiét lap lai 3 1an, 1an luot véi
200, 100, 100 ml nudc & nhiét dd phong trong thoi gian 7,5 gid cho mdi mau
chiét. Dich loc duoc loc qua giéy loc, gdp lai va cd can dudi ap suét giam, séy
kho trong ti sdy chan khdng. Can khdi luong cao, xay nhé cao kho. Tién hanh
xac dinh ham luong flavonoid toan phé”m va hiéu suét diéu ché cua cao chiét. Thi
nghiém duoc tién hanh 1ap lai 3 1an va lay két qua trung binh.

Thi nghiem 2: Khao sat anh huong cua ty lé dung moi va dwoc liéu

Lay 10g dugc liéu xay nho, tién hanh cac thi nghiém véi ty 18 dung
méi/duge liéu twong Gng v6i 3 1an chiét ¢ nhiét do thich hop (1a két qua cua thi
nghiém 1), cu thé nhu sau:

TN1: 20/1, 10/1, 10/1 (ky hi¢u 20/10/10)

TN2: 15/1, 10/1, 10/1 (ky hiéu 15/10/10)

TN3: 12/1, 10/1, 10/1 (ky hi¢u 12/10/10)

TN4: 10/1, 8/1, 8/1 (ky hié¢u 10/8/8)

TNS: 8/1, 6/1, 6/1 (ky hi¢u 8/6/6)

Thoi gian chiét cho mdi thi nghiém la 3h/2,5h/2h. Dich loc 3 lan dugce loc

qua gidy loc, co kiét dung moi va sy kho & nhiét do 50°C dén do am 5%. Can
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khéi luong, xay nhé cao kho. Tién hanh xac dinh ham luong flavonoid toan phan
va hiéu suét diéu ché cua cao chiét. Thi nghiém duoc tién hanh lap lai 3 lan va
liy két qua trung binh.

Thi nghiém 3: Khdo sdt dnh huéng ciia sé lan chiét

- Chiét 1 1an: Ty 1¢ dung méi/duoc liéu 1a 10/1, thoi gian chiét 1a 3 h.

- Chiét 2 1an: Ty 18 dung méi/dugc liéu 1an thir nhat 1a 10/1, 1an th hai 1a
8/1, thoi gian chiét twong ung cta 2 1an chiét 1a 3h/2,5h.

- Chiét 3 1an: Ty 18 dung méi/dugc liéu lan tha nhét 13 10/1, 1an th hai 1a
8/1, 1an thir 3 1a 8/1, thoi gian chiét twong ung cta 3 1an chiét 1a 3h/2,5h/2h.

- Chiét 4 1an: Ty 1¢ dung méi/dugc lidu twong Gng véi 4 lan chiét 1a
10/8/8/8, thoi gian chiét cua 4 1an chiét 1a 3h/2,5h/2h/2h.

Cac mau déu co khdi lugng nhu nhau va =10g dugc li¢u va dugc chiét &
cting mot nhiét do thich hop (1a két qua cua thi nghiém 1).

O cac mau thi nghiém, dich loc duogc tién hanh co, séy dén do 4m 5% nhu
cac thi nghi¢m trén. Tién hanh xac dinh ham luong flavonoid toan phﬁn va hiéu
sudt diéu ché cua cao chiét. Cac thi nghiém duoc lap lai 3 lan roi lay két qua
trung binh.

Thi nghiém 4: Khdo sat anh hwdng ciia thoi gian chiét

Tién hanh khéo sat thoi gian chiét véi cac budc thoi gian nhu sau:

+ 3 1an chiét véi thoi gian twong ung lan luot 14 3h, 2,5h, 2h

+ 3 lan chiét vai thoi gian twong ung lan luot 1a 2,5h, 2h, 1,5h

+ 3 lan chiét voi thoi gian twong tng lan luot 1a 2h, 1,5h, 1h

+ 3 1an chiét vai thoi gian twong tng lan luot 1a 1,5h, 1,0h, 0,5h

O tat ca cac thi nghié¢m trén déu duoc tién hanh & cung cac diéu kién sau:
Duoc liéu xay nho duge chiét véi dung moéi nude & nhiét do thich hop (1a két qua
cta thi nghiém 1) véi ty 1& dung moéi/duoc liéu thich hop (1a két qua cua thi
nghiém 2 va 3). Dich chiét cua 3 1an duoc gop lai, ¢6 loai dung moi1 & diéu kién

ap suat giam, nhiét 46 60°C, say trong ti sdy chin khong ¢ nhiét d6 50°C dén
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cao kho. Can khéi luong cao, xac dinh do am, ham luong flavonoid toan phﬁn va
hiéu suat diéu ché cta cao. Lam 13p lai 3 1an roi ldy két qua trung binh.

Thi nghiém 5: Khao sdt danh huong ciia kich thuée diege lidu dén qud trinh chiét

Tién hanh thi nghiém véi duoc li¢u & cac kich thude d < 0,3 cm; 0,3 cm<
d< 1,0 cm va 1,0 cm < d < 3,0 cm. T4t ca cac mau déu dugce thuc hién & cac diéu
kién cb dinh nhu sau: Nhiét do chiét 1a két qua cua thi nghiém 1, s6 1an chiét va
ty 16 dung moi/duoc lidu 1a két qua cua thi nghiém 2, 3, thoi gian chiét 1a két qua
cua thi nghiém 4.

Dich sau chiét dugc gop lai, loc, co quay chan khong & 60°C, siy kho
trong tu séy chan khoéng & nhiét do 50°C dén cao kho, xac dinh d6 4m, ham
lugng flavonoid toan phan va hiéu suét diéu ché cta cao. Lam lap lai 3 lan rdi
14y két qua trung binh.
2.2.2.2. Phwong phap thu nhan cao tir dich chiét c6 sira 14 lon

Duoc liéu co sita 14 16n phoi kho (d6 4m <10%), cat nho 1-3 cm, chiét 3
1an voi nude & 95°C, thé tich dung moéi so voi khéi luong duoc liéu trong tmg
lan luot gap 10, 8, 8 1an. Chiét trong thoi gian twong Gng lan luot 1a 2,5h; 2h va
1,5h. Dich chiét 3 1an chiét duoc loc, gop chung dich chiét, co can & diéu kién ap
suat giam (nhiét d6 c6 60°C), sdy trong ti sdy chan khong & nhiét d6 50°C dén
cao kho (d6 am <5%)).
2.2.2.3. Danh gia tinh an toan cua cao c6 sira la 16m

Pdnh gid déc tinh cap

DPoc tinh cép theo duong uéng cua cao co stra la 16n duogc thuc hién theo
phuong phap dugc mo ta trong tai li¢u [23, 57, 149].

- Chudt mua vé dugc nudi 3 ngay trude khi thi nghiém dé chudt thich nghi
diéu kién thi nghi¢m. Trudce khi thi nghi¢m, cho chudt nhin doéi 12 gio, dé nuée
ubng theo nhu cau ciia chudt, Chudt duoc chia thanh céc 16 thi nghiém (mdi 16
10 chudt), mdi 16 chudt dugc uéng cac muc lidu khac nhau ciia mau thir dua vao

tinh toan va tham do.
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-Puong dung thude: dudng udbng, cho chudt udng bang cach dung bom
tiém c6 kim dau tu dé dua mau thir mot cach nhe nhang vao da day chuot.

- MAu tha: Cao chiét dugc nghién tan trong nudc voi nhitng nong do khac
nhau. Chudt duoc cho udng cao voi nhimg lidu khac nhau tinh theo gam cao.
Chudt duoc cho uéng thtr liéu khac nhau véi thé tich 0,2ml/ 10g thé trong chudt

- Thoi gian theo doi: Sau khi duoc uéng mau thir, chudt dugc cho an va
ubng day du, dé & phong thi nghiém co6 khi hau dam bao dé moi hoat dong cua
chudt binh thudng. Theo ddi va quan sat cac biéu hién vé hanh vi, hoat dong, an
udng, bai tiét ctia chudt va sd chudt séng chét trong 3 ngay (72 gio).

- Tim liéu t6i da ma khong c6 chudt ndo cua 16 thi nghiém chét (LDo) va
lidu tdi thiéu dé 100% chudt cua 16 thi nghiém chét (LD1oo). Thir thém 2-4 lidu
trung gian gitra 2 liéu néi trén dé xac dinh LDso.

LDso dugc tinh theo phuong phap Behrens-Karber [23].

- Cong thuc tinh: LDso= LD1oo - 2 (d X )

n
Trong do:
d: hiéu s6 cua hai lidu ké tiép
z: trung binh s6 chudt chét gitra 2 lidu ké tiép
n: s6 chudt trong 1 16

Chudt duoc giit & phong thi nghiém c6 khi hau dam bao dé moi hoat dong
cua chudt binh thuong. Hanh vi, hoat dong, an uéng, bai tiét cia chudt va sb
chuot sdng chét trong 3 ngay duogc theo ddi. Chudt chét duoc mo dé danh gia ton
thuong dai thé.

DBadnh gid ddc tinh ban truong dién

Chudt céng duoc nuédi on dinh 5 ngady trude khi thyc hién nghién ctru,
dugc nudi dudng bang thic an chuan, udng nude ty do [57, 129]. Chudt cong
trang dugc chia ngiu nhién thanh 3 16:

- L6 chimg (n =10): udng nude véi thé tich 1ml/100g chudt
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- L6 thir lidu 1 (n = 10): ubng cao chiét CSLL véi liéu 0,30 g/kg chudt

- L6 thir liéu 2 (n = 11): ubng cao chiét CSLL vdi liéu 3,0 g/kg chudt

Chudt dugc cho udng cao chiét CSLL lién tyc trong 30 ngady. Can chudt
hang tuan dé theo ddi can ning. Dé theo ddi chirc ning gan, than, chirc ning tao
mau, chudt dugc lay mau vao 4 thoi diém khac nhau: trude khi ding miu thir
(N0), sau khi ubng 15 ngay (N15), sau khi udng 30 ngay (N30) va sau khi dimg
ubng 15 ngay. Mau chudt dugc 1ay thanh 2 loai: Loai 1 mau duoc chéng dong
béng EDTA (dé xac dinh cac thong sb huyét hoc), loai 2 mau duogc dé dong tu
nhién, ly tim thu huyét thanh dé lam xét nghiém sinh hoa.

Theo doi chirc nang gan:

- Dinh lugng AST, ALT theo phuong phap Reitman-Franker dung co
chét L-aspartat va L-alanin.

- Pinh luong protein toan phan bang phuong phép Biuret.

- Pinh luong bilirubin bang phuong phap 1én mau.

Theo doi chirc nang than: Pinh lugng creatinin va ure lan luot béng cac
phuong phép Jaffe va phuong phap Rappoport.

Theo doi chirc nang tao mau: Phan tich $6 lugng héng cau, bach cau, tiéu
cau, gia tri hematocrit, néng do huyét sic tb, % lympho trén may phan tich mau
tu dong SYSMEX KX21-M§.

Anh hieong dén dwong huyét: Pinh lugng glucose huyét theo phuong phap
so mau sir dung kit glucose liquicolor (Human, Pic).

Xét nghiém mé bénh hoc: Sau 30 ngdy udng mau thtr, ldy ngau nhién mdi
16 3 con dé cat va doc tiéu ban gan, than. X¢ét nghiém vi thé gan, than dugc thuc
hién boi khoa giai phau bénh - Bénh vién Quan y 108.

Xur Iy 56 liéu

Két qua duogc thé hién dudi dang gid tri trung binh cong/trir sai sé chuan:
M + SEM (M: gi tri trung binh timg 16, SEM: sai s6 chuan) va duoc so sanh
théng ké st dung phan mém SPPSS 16.0. Su dung test Mann Whitney va
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Wilconxon dé kiém dinh trung binh 2 nhém, 2 thoi diém khac nhau. Két qua
dugc xem la c6 y nghia thong ké khi p < 0,05.

2.2.2.4. Panh gia hiéu qua kiém soat glucose mau ciia cao cé sira la 16m
2.2.2.4.1. Khdo sdt hoat tinh irc ché enzyme a-amylase in vitro [67]

- Chuan bi mau thir:

Can chinh xac khoang 0,5 g cao C0 sita 14 16n vao dng ly tim dung tich 50
mL. Thém 30 mL dung méi chiét (Methanol: Nudc = 75 : 25) vao 6ng ly tam,
lic déu & nhiét do phong trong 30 phit. Ly tam & tbc d6 6000 vong/phut trong 5
phut. Gan dich chiét vao binh dinh mirc dung tich 100 mL. Tién hanh chiét lap
lai tuong tu hai lan, sau do gop dich chiét. Pinh muc dén vach béng dung moéi
chiét (Methanol : Nugc = 75 : 25). Loc, thu lay dich trong. Tién hanh pha lodng
mau thir & 6 d6 pha loang khac nhau (5; 10; 20; 50; 100; 200) va tién hanh danh
gi4 hoat tinh trc ché enzyme.

- Hoat tinh tc ché a-amylase dwgc xac dinh dua trén phwong phap st
dung co chat Blocked p-nitrophenyl maltoheptaoside (BPNPG?7).

- Céch tién hanh:

Cho 200 pL mau dich chiét cao co sira 14 16n vao dng nghiém chira 200
uL enzyme o-amylase (1,0 U/mL) trong dém photphat 0.1M pH 6,9. Ong
nghiém duoc G & 40°C trong 5 phat. Thém 200 pL co chat Blocked p-
nitrophenyl maltoheptaoside (BPNPG7). U & 40°C trong chinh xac 10 pht.
Thém 3,0 mL dung dich Tri-natri photphat pH 11,0 vao ong nghiém dé ding
phan tng. Po do hap thu caa mau thir & budc séng 400 nm bang may quang pho
UV-VIS.

Tién hanh song song véi mau kiém soét va mau trang. Trong d6 mau kiém
soat chtra 200 pL dung dich dém thay cho mau thir va mau trang chira 200 pL
dung dich dém thay cho enzyme.

- Tinh két qua:

Hoat tinh ¢ ché enzyme duoc tinh theo cong thirc sau:
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Hoat tinh tic ché (%) = (Acontrol — [ATest - Astank])/Acontrol X 100

Trong do:

Acontrol: DO hap thu cia mau kiém soat

Artest: DO hap thu cua mau thu

Agiank: DO hap thu cia mAu trang

- Kha ning uc ché enzyme duoc xac dinh théng qua chi s6 1Cso. 1Cso duoc
dinh nghia 1a néng d6 (ug/mL) cua mau khao sat cé thé tc ché 50% hoat tinh
cua enzyme.
2.2.2.4.2. Khdo sét hogt tinh izc ché enzyme a-glucosidase in vitro[122]

Chudn bi mau the;

Can chinh xéac khoang 0,5 g cao Co sita 14 16n vao dng ly tim dung tich 50
mL. Thém 30 mL dung méi chiét (Methanol : Nudc = 75 : 25) vao éng ly tam,
lic déu ¢ nhiét @6 phong trong 30 phit. Ly tm ¢ téc do 6000 vong/phut trong 5
phat. Gan dich chiét vao binh dinh mutc dung tich 100 mL. Tién hanh chiét lap
lai trong tu hai lan, sau d6 gop dich chiét. Binh mac dén vach bang dung moi
chiét (Methanol : Nugc = 75 : 25). Loc, thu lay dich trong. Tién hanh pha lodng
mau thir & 6 d6 pha lodng khac nhau (5; 10; 20; 50; 100; 200) va tién hanh danh
gia hoat tinh tic ché enzyme.

- Hoat tinh tc ché a-glucosidase duoc xac dinh dwa trén phuong phap sir
dung co chat p-nitrophenyl- a-D-glucopyranoside (PNPG).

- Céch tién hanh:

Cho 500 pL mau dich chiét cao cé sira la 16n vao éng nghiém chira 500
uL enzyme a-glucosidase (0,1 U/mL) trong dém photphat 0.1M pH 6,8. Ong
nghiém dugc u ¢ 37°C trong 10 phit. Thém 500 pL co chat p-nitrophenyl- o-D-
glucopyranoside (PNPG) 2.5mM. U & 37°C trong chinh xac 20 phat. Thém 1,0
mL dung dich Na2CO3 0,2M vao 6ng nghiém dé ding phan tng. Do d6 hap thu

ciia mau thir & budc sdng 405 nm bang may quang pho UV-VIS.
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Tién hanh song song v&i mau kiém soat va mau trang. Trong d6 mau kiém
soat chira 500 pL dung dich dém thay cho mau thtr, va mau trang chira 500 pL
dung dich dém thay cho enzyme.

- Tinh két qua:

Hoat tinh ¢ ché enzyme duoc tinh theo cong thirc sau:

Hoat tinh tc ché (%) = (Acontrol — [Arest - Atank])/Acontrol X 100

Trong do:

Acontrol: D6 hap thu ctia mau kiém soéat

Artest: DO hap thu cua mau thu

Agiank: Do hap thu cua mau tring

- Kha ning &c ché enzyme duogc xac dinh thdng qua chi sb 1Cso. 1Cso duroc
dinh nghia 12 ndng do (ug/mL) cua mau khao sat c6 thé tc ché 50% hoat tinh
cua enzyme.
2.2.2.4.3. Pdanh gia tic dung kiém sodt glucose mdu trén mé hinh ddng vt thuc
nghiém [57].

Gay tang glucose mau cho chudt bang cach tiém phiic mac dung dich
streptozocin (STZ) pha trong nudc mubi sinh 1y 0,9% lanh véi lidu 100 mg/kg.
Sau 7 ngay tiém STZ, 14y mau chudt dé dinh luong glucose mau. Nhitng chudt
c6 glucose mau > 10 mmol/L dugc dua vao nghién ciru tiép theo. Chudt duoc
chia thanh 4 (n = 10/ nhom):

Nhom 1 (chiémg sinh 1y): chudt khée manh, uéng nudc cit; Nhom 2
(chimg bénh 1y): chudt bi ting glucose mau, udng nudc cat; Nhom 3 va 4:
chudt bi ting glucose mau, uéng cao CSLL liéu lan luot 13 250 va 500 mg/kg.
Chuét dugc udng mau nghién ctru hodc nude trong 8 tuan lién tiép. Dén ngay
cudi cing cua tuan thir 8, sau khi uéng mau nghién ctru 1 gio, ldy mau tinh
mach chudt, ly tdm thu huyét thanh dé dinh lugng glucose mau va HbA ¢ theo

Kit cia nha san xuat.
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Cach danh gia két qua: So sanh gia tri glucose mau sau khi uéng mau thir
8 tudn so voi nhom chimg. Cac s lidu thyc nghiém dugce xir Iy bang phuong
phap phan tich phuong sai (one way ANOVA), st dung kiém dinh Mann-
Whitney.

2.2.3. Ung dung cao cé sira 14 16n thir nghiém san xuat dé uéng dinh dwdng
dung trong kiém soat glucose mau
2.2.3.1. Phuwong phap cong nghé

Luwa chon cong thirc

Nguyén liéu chinh dé lam d6 udng dinh dudng cd sita dong lon 1a ciy co
stra 14 16n. Tuy nhién, theo céc tai liu y dugc hoc cd truyén thi nudc co sita co
mau vang nhat, vi hoi chat, ngai [22, 54]. Muc dich 13 san pham nuéc udng co
sita giit duoc huong vi dic trung cla co sira nhung duogc cai tién vé mau sic va
huong vi béng duoc lidu c6 tinh chét diéu vi, chung t6i1 da khao sat va dung két
hop véi mot ) nguyén li¢u nhu mat ong, chét tao ngot, qué, gung.

Cong thirc phdi tron nguyén liéu phai dap img duoc 2 van dé:

+ Thanh phan nguyén liéu phy & ty 1¢ nao gitip tang chit luong cam quan vé mau
sdc va vi ngot cho san pham.

+ Pam bao san pham van giit dwoc mui vi dic trung ciia co sita ma khong
bi nguyén liéu phu lan at mui vi.

Trén co s& mot sd nghién ctru trude va thuc té khao sat thuc tién cho thay:
dé dam bao do ngot vira phai; dé khong anh hudng dén vi ctia san pham thi ty 1é
chat tao ngot, qué, gimg, mat ong phai phu hop dé ting chat luong cam quan
mau nude va khong anh hudng dén mui vi co sira [24]. Tl d6, tién hanh khao sat
trén 5 cong thac phoi tron.

Cac cong thire phdi tron duoc tién hanh xac dinh ham luong flavonoid
toan phan va danh gia chat lwong cam quan; phan tich dé lya chon ra cong thic

t6i wu dung trong cac nghién ctru tiép theo.
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Bang 2.2. Lua chon cong thirc phdi tron

Cong Cong Coéng Cong Coéng
Cong thire thire 1 thirc 2 thire 3 thire 4 thire 5
(CT)) (CT2) (CT3) (CT4) (CTH)
Cao CSLL X X X X X
Mat ong X X X X
Chat tao ngot X X X X
Qué X
Gung X
Cao sam X

Phuwong phap nghién ciru bao bi dong goi

San pham sau phéi tron duge dong trong 2 loai bao bi 13 lon nhém va chai
thiry tinh mau tring ¢6 dung tich V=200 ml. Tién hanh ghép nap va thanh tring
& 90°C trong 15 phut rdi duoc theo ddi su thay doi chat lugng cia san pham khi
bdo quan ¢ diéu kién nhiét do phong. Sau 6 thang, xac dinh céc chi ti€u 1y hoa va
vi sinh vat ctia san pham.

Phwong phap xac dinh thoi gian thanh trung

San pham dong trong lon nhom va chai thuy tinh duoc thanh tring ¢ 90°C
v6i cong thue thanh trung nhu sau:

15-a-15
9C

Thot gian gitt nhiét a: 5, 10, 15 phut

San pham dugc theo ddi bao quan ¢ diéu kién nhiét 46 phong. Sau 6
thang, xac dinh céc chi tiéu Iy hoa va vi sinh vat ctia san pham.

D6 ubng dinh dudng co sita tir cao CSLL & quy md thi nghiém: tham khao
qui trinh san xuit nuéc qua, nudc udng dinh dudng [25, 128]. Trén co s& tham
khao cac quy trinh san xuat cic san pham tra, d6 udng hoa qua, nudc khoang,
ching t6i nghién ctru xay dung quy trinh san xuit nudc co sira va cac yéu cau

cong ngh¢ riéng.
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2.2.3.2. Phwong phap hoa ly
Phuong phap xac dinh ham luong dudng téng sé: Bang phuong phap
Acid Dinitro-Salicylic (DNS) [Miller, 1959].
Xéc dinh ham lugng flavonoid toan phan: Bang phuong phap do quang.
Phuong phap xac dinh d¢ duc: Xac dinh d duc cua dich bﬁng may do do
duc HANNA H188713-02 (0.00 dén 4000 NTU).
Phuong phéap xac dinh d6 4m: P 4m cua san phim hodc ban thanh pham
trong qua trinh nghién ctru duogc xac dinh theo TCVN 5613-1991.
Xéc dinh hiéu suat diéu ché: Hiéu sut chiét dugc xac dinh bang ty 18 cta
khdi lugng cao chiét thu duoc so v6i khéi lugng bot duoc liéu duoc tach chiét
- Cong thuc tinh nhu sau:
M= % X 100%
M,
- Trong do:
- M: Hiéu suat chiét (%)
- M2: Khéi luong cao thu duoc (mg)
- M1: Khdi lugng bot duge lidu (bot co sira 14 16n) dua vao tach
chiét (mg)
2.2.3.3. Phwong phap vi sinh
Phuong phap phén tich Tong s vi sinh vét hiéu khi theo TCVN 4884-
1:2015 [10].
Phuong phap dinh lugng coliform theo TCVN 6848:2007 [5].
Phuong phap dinh lugng E. coli theo TCVN 7924-2:2008 [6].
Phuong phap phan tich Staphylococci c6 phan tng duwong tinh coagulase
theo TCVN 4830-1:2005 [5]
Phuong phap dinh lugng Clostridium perfringens theo TCVN 4991
2005 [4]


http://emin.vn/May-do-do-duc-de-ban-HANNA-HI-88713-0-00-to-4000-NTU-542p5578s.html
http://emin.vn/May-do-do-duc-de-ban-HANNA-HI-88713-0-00-to-4000-NTU-542p5578s.html
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Phuong phap phat hién Salmonella spp. bang phuong phap TCVN 10780-
1:2017 [11].

Phuong phap dinh luong nim men va ndm mdbc theo TCVN 8275-
1:2010 [8].

Phuong phap dinh luwong Pseudomonas aeruginosa theo TCVN
8881:2011 [9].

Phuong phap dinh lugng Streptococci feacalis theo TCVN 6189-
2:2009 [7].
2.2.3.4. Phuong phap cim quan

Panh gia chat luong cam quan cua d6 udng dinh dudng co sita 14 16n bang
phuong phap cho diém theo TCVN 3216 — 1994,
2.2.3.5. Panh gia chat lwong, an toan thue phim

Panh gia chét luong, an toan thuc pham theo Quy chuan k§y thuat qudc gia
d6i voi cac san pham d6 udng khong con QCVN 6-2:2010/BYT [40] va Tiéu
chuan Viét Nam TCVN 7041:2009 vé d6 uéng khong con.

Chon mau danh gia: Chon 13y ngiu nhién tai 3 diém, diém dau, giita va
cudi ciia mé san xuat, mdi diém lay 10 san pham. Cac miu duoc ghi code, ghi
ngady thang va thoi diém. Trude khi kiém tra cac chi tiéu, cac mau & cac diém
dau, cudi, gitra s€ dugc tron déu véi nhau.

C4c tiéu chi duoc dung dé danh gid gdm: cam quan, ham luong flavonoid
toan phan, chi tiéu hoa 1y va chi tiéu vi sinh.

Chi tiéu cam quan:

- Mau sic: Quan sat mau sac san pham.

- Mui vi: Dung vi giac va khitu gidc danh gia roi rat ra két luan.

Chi tiéu ham heong flavonoid toan phan

Pinh lugng hop chat flavonoid toan phan bang phuong phap di duoc
xay dung.

Chi tiéu hoa ly, chdt lwong:
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TT Chi tiéu phan tich Phwong phap
1 Do duong DNS
2 Do duc Do quang
3 Flavonoid toan phan UV-VIS
Céc chr tiéu vi sinh :
TT Chi tiéu phan tich Phwong phap
1 Téng s6 vi khudn hiéu khi TCVN 5165:1990
2 Tong s6 bao tir ndm men, moc TCVN 51666:1990

2.2.3.6. Panh gia s chip nhan ciia cong dong

San pham d6 udng dinh dudng co sita khi san xuat thir nghiém duoc danh
gia sy chip nhan cta cong ddng bang phép thir cho diém thi hiéu thuc hién trén
s6 dong nguoi tiéu dung.

Péi tuong:

- C& mau: 98 nguoi

- Tiéu chuan: ngudi trudng thanh do tudi 24-65 tudi, ca nam va nit, hién
tai khong hut thudc, khong bi céc bénh vé miii hong, va ty nguyén tham gia
nghién clru

Pia diém: Ha Noi va Hung Yén.

Thir cam quan: Téac gia tién hanh danh gia thi hiéu bang phép thir cho
diém thi hiéu theo thang diém Hedonic : 1-9 [24].

Céc thanh vién trong hoi dong cam quan bay to sy ua thich ctia minh theo
thang diém 9 béc:

Cuc ky thich:9 diém

Ratthich: 8 diém

Thich: 7 diém

Hoi thich: 6 diém

Binh thudng: 5 diém

Hoi chan: 4 diém
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Chan: 3 diém

Ritchan: 2 diém

Cuc ky chan: 1 diém

* Céch tién hanh: Nhém phan tich gdm 9 thanh vién

- P ubng dinh dudng co sita 14 16n duge dung trong cdc thuy tinh trong
sudt, tai nhiét do méi truong tir 20°C dén 30°C.

- Cac d6i tuong 1an luot thir ném mau va cho diém theo phiéu.

Nguoi thir danh gia mac do wa thich theo thang diém nay cho ting tinh
chat cia san pham 1a mau nude, mui, vi va cho toan dién san pham d6 uéng dinh
dudng co sita 14 16n. Dya trén két qua ciia cac phiéu danh gia hop 1¢, theo dung
yéu cau, tinh ty 1€ % lua chon su yéu thich san phém.

2.3. Pao durc nghién ciru

- Nghién ctru duge sy dong ¥ cta: Vién Dinh dudng Quéc gia; Vién Kiém
nghiém An toan V¢ sinh Thuc ph:flm Quéc gia; Vién V¢ sinh dich t& Trung vong;
Vién Duogc li¢u; Truong Pai hoc Dugc Ha Noi; Vién Nghién cliru rau qua va
Cong ty ¢d phan rugu bia nudc giai khat Aroma trude khi tién hanh nghién ctru.

- Pbi v6i céc thi nghiém trén mo6 hinh dong vat thuc nghiém, vi¢c léy mau
mau, giét md duoc thuc hién nghiém ngit dung quy trinh va cac quy dinh cia
phong thi nghiém.

- P6i voi danh gia chap nhan tai cong dong, cac doi twong tham gia nghién
ctru tinh nguyén, ¢ thé tham gia hoic khong bét cir luc nao.

- Cac thong tin va két qua tra 151 duge bao mat va chi duoc s dung vao

muc dich nghién clru ma khong str dung vao bat ky muc dich nao khac.
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CHUONG 3
KET QUA NGHIEN CUU

3.1. Pic diém thyc vat va thanh phan hoa hoc ciaa cay cé sira 14 I6n

Nghién ctu dac diém thyuc vat va thanh phén héa hoc cua cay co sira 1a
16n giup nhan dién tinh dung ciia mau nghién ctru lam can ¢t giam dinh tén khoa
hoc ctia mau nghién ciru, chon dugc nguyén liéu chuan phi hop trong nghién
ctru dé ung dung trién khai san xudt véi lwong nguyén liéu 16n va 6n dinh nhu
nghién ctru dua ra.

3.1.1. Nghién ciru diic diém thuc vat
3.1.1.1. M6 ta dic diém hinh thai

Quan sat tai thuc dia, cay co stra 1a 16n c6 nhitng dac diém sau day:

Cay thao, séng héng nam, cao tu 20-50 cm, c6 nhya mu tréng. Ré coc,
mau vang nau, ré chinh dai 5-10 cm, dudng kinh 1-3 mm. Than moc thang doi
khi gép khuc, hinh try, duong kinh 1-4 mm, mau tir xanh nhat (khi con non)
dén hong, d6 tim (khi truong thanh), chia thanh nhiéu dét, cac ddt & gan ré
thuong ngan hon dai 2-3 cm, cac dbt o phia trén dai tir 3-7 cm, cic mau gitta
cac d6t than hoi phinh ra. Than thudng phan nhanh & phan giita va phan trén
cla cdy, d6i khi ca & gan gdc. Than thuong phan tir 2-4 nhanh, c6 khi nhiéu
hon, c4c nhanh moc ra tir mau than. Trén than c6 nhiéu long che chd da bao
mau vang nau, 16ng nho mau trang. La don, moc ddi, thanh hang, c¢6 2 1a kém
mong hinh 16ng cimg dai 1-2 mm & hai bén cubng 14. Cubng 14 ngan, dai 1-3
mm, cé 16ng. Phién 14 hinh bau duc hodc elip dai, 14 non dai tr 1-2 cm, rong
0,4-0,8 cm; 14 truong thanh dai tr 2-4 cm, rong 0,8-1,5 cm. Mat trén cua 14 co
mau bién ddi tir xanh ddm dén d6, mat dudi cd6 mau xanh nhat, ca hai mat déu
c6 16ng. Goc 14 khong ddi xtrng mot bén tron, mot bén hinh khién, mép 14 ¢o
rang cua, ngon 14 nhon. Hoa don tinh cung géc. Cum hoa hinh chén, cac cum tu
lai thanh xim co cuéng, moc & nach 14, cuéng dai 2-4 mm. Chén ctia cum hoa

co kich thudc 0,5-1 x 1 mm, c6 4 tuyén tiét hinh dia, mau d6 xép thanh hinh
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elip trén thanh chén. Bén trong mdi chén c6 1 hoa cai va 2-5 hoa duc. Hoa duc:
Hoa tran khong cuéng, chi gém 1 nhi, kich thudc 0,1 x 0,8 mm, chi nhi manh
mau trang trong, chia 2-3 ddt, c6 2 bao phin mau vang, bao phan dinh gdc. Hoa
cai: Hoa tran c6 cudng ngin dai 1 mm, nho ra khoi chén. Bau nhuy hinh céu,
kich thude 1 x 1 mm, ¢6 nhiéu 16ng nho, voi nhuy rdi gdm 6 voi, nam nhuy cd
mau vang hodc do, bau 3 6. Qua nang 3 6, mdi 6 chtra 1 hat, kich thudc 1-1,5 x
1-1,5, c6 nhiéu long nhd, qua co cuéng dai 1,5 mm. Hat hinh cau hodc ta giac,
kich thuéc 0,3-0,4 x 0,7-0,9 mm, mau dé, bén trong hat mau tra"mg, bé mit vo

hoi nhan nheo, c6 ranh nho.
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Hinh 3.1. Anh chup toan ciy c6 sira la 16m
Anh chyp cac dic diém hinh thai cay co sira 14 16n duoc trinh bay & hinh 3.1
va hinh 3.2.



Hinh 3.2. Anh chup cac diic diém ciy cé sira 13 16n

Chu thich:
1,2. L4 7. Hoa céi 11. Hoa duc 14. Qua cat ngang
3,4. Cum hoa tong 8. Bau 12. Bao phan  15. Qua cat doc
5. Cum hoa 9. Bau catngang 13. Qua 16. Hat

6. Cum hoa d3 boc tach  10. Bau cat doc
3.1.1.2. X4c dinh tén khoa hoc ciia mau nghién ciru

Can ctr vao dic diém hinh thai cua mau nghién ciru, di chiéu vai khoa phan
loai chi Euphorbia, ban mé ta loai Euphorbia hirta L. cia Thuc vt chi Trung Quéc
[161] va Khoa xac dinh va hé théng ho Thau dau Viét Nam cua GS.TSKH Nguyén
Nghia Thin [31] cing véi su giup d& caa TS. Nguyén Qubc Huy, mau co sira 14 16n
nghién ctru da duoc xac dinh tén khoa hoc 12 Euphorbia hirta L., thudc ho Thau dau

(Euphorbiaceae).
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3.1.1.3. Pic diém vi phiu

Ddc diém vi phau ld

Phan gdn ld: Mt trén hoi 10m, mat dudi 16i. Biéu bi duéi (2) gom 1 hang
té bao hinh trimg xép déu din, mang 16ng che chd da bao (1). M6 mém (3) gdm
4-5 hang té bao hinh gan tron, kich thudc khac nhau, xép 16n xon. Mo day (4)
gdm 3-4 hang té bao da giac, thanh day, xép 16n xon nam sat bo libe-gd. Gan 1a
c6 2 b6 libe-gd hinh cung, libe (5) & phia ngoai, gd (6) & trong. Phia trén bo libe-
g0 ¢ 1 hang té bao mdé mém (7) c6 kich thudc 16n bao quanh. M6 gidu (8) gdm
2-3 hang té bao nam sat voi 2 hang té bao mo day (9) phia trén. Biéu bi trén (10)
gdm 1 hang té bao hinh trimg xép déu dan.

Hinh 3.3. Anh chup vi phiu l4 ¢é sira 14 16m

Chu thich :
Gan la Phién ld
1. Long che chd 5. Libe 11. Long che chd 14. Mo giau
2.Biéubidusi  6.Gd 12. Biéu bi dudi 15. Biéu bi trén
3. M6 mém 8. M6 gidu 13. M6 mém
4. M day 10. Biéu bi trén

7. Té bao mé mém bao quanh b libe-gd
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Phan phién ld: Biéu bi dudi (12) gdm 1 hang té bao hinh chir nhat xép déu
dan va mang 16ng che ché da bao (11). Mé mém (13) gom 2-3 hang té bao, kich
thudc khong déu, xép 16n xon. M6 gidu (14) gdm 2-3 hang té bao xép twong dbi
déu dan, nam sat bicu bi trén. Biéu bi trén (15) gdm 1 hang té bao hinh chit nhat
xép déu din.

Anh chup vi phau 14 ¢o sita 14 16n dudi kinh hién vi dugc trinh bay ¢ hinh 3.3.

Bdc diém vi phdu thén

Mit cat vi phau than hinh gin tron. Ngoai cung 13 16p biéu bi (2) gdom 1
16p té bao hinh trimg xép déu dan, mang 1ong che chd da bao (1). Dudi 16p biéu
bi 14 mé mém vo (3) cdu tao gdm 5-6 16p té bao hinh tring, xép twong ddi déu
dan thanh cac vong tron dong tam. Cac bo libe-gd xép sat nhau tao thanh vong
hudng tdm, mdi bo gom libe (4) & phia ngoai, gb (5) & phia trong, ngin cach voi
libe boi tang phat sinh libe-gd. Tam 1a mé mém rudt (6) chiém mot phan hai
chiéu day than gdm cac t& bao hinh tron thanh mong, cang vao trong cac té bao

co kich thude cang 16n.

Hinh 3.4. Anh chup vi phiu than c6 sira 14 16n
Chuthich: 1. Loéng che cho dabao 2. Biéu bi 3. M6 mém vo
4. Libe 5.Gb 6. M6 mém rudt

Anh chup vi phiu thin c6 sira 14 10n dudi kinh hién vi dugc trinh bay ¢ Hinh 3.4.
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3.1.1.4. Pic diém bot dwoc lidu

Bot la

Bo6t 14 ¢6 mau xanh luc, mui thom, khong vi. Quan sat dudi kinh hién vi,
bot 14 ¢ nhitng dic diém sau :

Long che chd da bao gém 3-4 t& bao, ddu nhon (1), biéu bi dudi gém
nhiing t& bao thanh méng mang 16 khi (2), 16 khi (3), manh biéu bi trén gém cac
té bao hinh chit nhat (4), manh m6é mém gbm cac té bao thanh méng xép 16n xon
(5), mach xoén (6).

Anh chup dic diém bot 14 duoc trinh bay ¢ Hinh 3.5.

Hinh 3.5. Anh chup cac dic diém bot 14 co sira 14 16n dwéi kinh hién vi
Ch thich: 1. Léng che chd da bao; 2. Manh biéu bi mang 16 khi; 3. LS khi;
4. Manh biéu bi; 5. M& mém; 6. Mach xoén
Bot than
Than duoc sdy kho, nghién thanh bot min. Bt ¢6 mau vang niu, mui
thom, vi hoi de‘ing. Quan sat duoi kinh hién vi, bot than co nhiing dac diém sau:

Long che ché da bao gdm 3-4 té bao, ddu nhon (1), bidu bi gdm céc té bao
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hinh chir nhat xép déu dan (2), mé mém gdm cac té bao thanh mong xép déu din
(3), manh mo6 mém chira tinh bot (4), mach X04n (5), mach diém (6), soi tu lai

thanh bo so1, thanh day (7), cac hat tinh bot hinh tron, hinh trang (8).

Anh chup dic diém bot than dugc trinh bay ¢ Hinh 3.6.

Hinh 3.6. Anh chup cac dic diém bot than co sira 14 16n dwoéi kinh hién vi

Chd thich: 1. Lang che chd da bao; 2. Manh biéu bi; 3. M6 mém;

4. M6 mém chaa tinh bot; 5. Mach xoan; 6. Mach diém; 7. B6 soi; 8.
Tinh bot

Bot hoa

Hoa duoc séy kho, nghién thanh bot min. B6t ¢c6 mau nau, mui thom, vi
hoi de‘mg. Quan sat bot dudi kinh hién vi, bot hoa ¢6 nhiing dac diém sau:

Long che chd da bao gdm 4-5 té bao, dau nhon (1), hat phan hoa hinh gan
tron (2), hoac hinh bau duc (3) mau vang nhat, mo mém gém cac té bao thanh
mong, hinh da giac (4), (5), manh mach (6), manh mang mau (7), bé soi (8).

Anh chup dic diém bot hoa dugce trinh bay ¢ Hinh 3.7.
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Hinh 3.7. Anh chup cac diic diém bt hoa c6 sira 14 16m dwdi kinh hién vi
Ch thich: 1. Léng che chd da bao; 2,3. Hat phan ; 4,5. M& mém; 6. Manh mach;
7. Manh mang mau; 8. B0 sgi

Bot qua

Qua duoc séy kho, nghién thanh bot min. Bot ¢6 mau nau, mui thom,
khong vi. Quan sat bot dudi kinh hién vi, bot qua c6 nhing dic diém sau:

Long che chd da bao gdm 4-5 té bao, dau nhon (1), manh biéu bi gdm cac
té bao hinh chit nhat (2), mé mém ciu tao boi cac té bao hinh da giac (3), mach
xo4n (4), b6 soi (5), manh ndi nhil mau cam hodc d6 (6), cac hat tinh bot hinh
tron, hinh trang (7).

Anh chup dic diém bot qua duoc trinh bay & hinh 3.8.
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Hinh 3.8. Anh chup cac dic diém bot qua co sira 14 16n dwoéi kinh hién vi
Cha thich: 1. Manh biéu bi; 2. Long che chd da bao; 3. Mo mém;
4. Mach xoan; 5. B6 soi; 6. Manh noi nhii; 7. Tinh bot

3.1.2. Xac dinh thanh phan hoéa hec
3.1.2.1. Pinh tinh cic nhém hop chit bing phan &ng héa hoc

Tién hanh phan tng dinh tinh cdc nhém hop chat c6 trong phan trén mat
dat co sira 14 1on theo phuong phap mo ta tai chwong 2, két qua dugc tom tit &
bang 3.1.
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Bang 3.1. Két qua dinh tinh cac nhém hop chat

trong phin trén mit dit c6 sira 14 16n

STT | Nhom chat Phan ing dinh tinh Két qua Két luan
Phan trng Libermann-Burchard ++
Lo Phan rng Legal - R )
1 Glycosid tim i Khong cé
Phan tng Baljet -
Phan tng Keller - Kiliani ++
Phan tng voi TT Mayer +
2 Alcaloid Phan tng vai TT Bouchardat + Co
Phan trng voi TT Dragendorff +
3 Anthranoid | Phan ung Borntraeger - Khéng cé
Phan tng Cyanidin +++
) Phan g vai dd NaOH 10% +++ ]
4 Flavonoid _ Cé
Phan tng vai NH3 +++
Phan tng voi dd FeCls 5% +++
. Phan trng mo, dong vong lacton - R )
5 Coumarin i Khéng cé
Quan sét hién tugng huynh quang -
6 Saponin Quan sat hién tugng tao bot + Co
Phan tng voi dd gelatin 1% +
Phan tng vai dd FeCls 5% +++
Phan tng vai dd chi acetat 10% +++
7 Tanin Cé tanin Co
Phan ung Stiasny pyrogal-llc va
tanin
pyrocatechic
buong khu | Phanung vai TT Fehling ++ Co
Polysaccharid | Phan ung voi TT Lugol + Co
10 | Acid hiru co | Phan tng véi Na2CO3 - Khong co
11 Chatbéo | Tao vét mo trén gidy loc - Khéng c6
12 Sterol Phan ung Liebermann ++ Co
13 Carotenoid | Phan trng v&i HoSO4 dac - Khdng cé
Chu thich: - : Phan tng &m tinh. ++ : phan ing duong tinh ro.

+ : Phan ung duong tinh.

+++ : Phan tmg dwong tinh rat rd.
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Tur két qua dinh tinh bang phan ang héa hoc trinh nay & bang 3.1 cho thay

trong phan trén mit dat cay co sita 14 16n ¢d cac nhom hop chat: flavonoid, tanin,

saponin, alcaloid, sterol, duong khtr, polysaccharid.

3.1.2.2. Pinh tinh cic phin doan dich chiét bang sic ky 16p méng

3.1.2.2.1. Dinh tinh phdn doan dich chiét n-hexan bang sdc ky 16p mong

Tién hanh SKLM theo phuong phap mé ta & myc 2.3.2 véi hé dung moi

khai trién: toluene-ethyl acetat-acid formic (7:1,5:0,1). Két qua dinh tinh bing

sic ky 16p mong ciia phan doan dich chiét n-hexan v6i hé dung mdi toluene-

ethyl acetat-acid formic (7:1,5:0,1) dugc trinh bay ¢ bang 3.2.

Bang 3.2. Két qua dinh tinh phan doan dich chiét n-hexan

STT Ry Mau sic _ - .
UV-254 UV-366 TT Vanilin-acid sulfuric
1 0,083 (++) Xanh (++) Hong (+)
2 0,112 (+) Xanh (++) Nau (++)
3 0,137 ) Xanh (++) (-)
4 0,171 (+) ) Hong (++)
5 0,222 (++) ) Hong (++)
6 0,269 (+) Xanh (++) Nau (+)
7 0,344 (+) (-) Xanh duong (++)
8 0,359 -) Xanh (++) Vang (+)
9 0,385 (+) Q) Q)
10 0,402 (-) Xanh (++) Xanh duong (+)
11 0,443 (+) Xanh (+) Tim (++)
12 0,513 -) Vang (+) Xanh réu (++)
13 0,598 -) -) Tim (+)
14 0,628 -) Xanh (+) (-)
15 0,677 (++) Vang (+) -)
16 0,708 ) Vang (+) (-)
17 0,772 (++) Xanh (++) Tim (+)
Chu thich: (-) : khong hién vét

(+) : hién vét

(++): hién vét r5 va dam
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Két qua phan tich tai Bang 3.2 cho thiy phan doan dich chiét n-hexan cua
phan trén mat dit co sita 14 16n khi khai trién sic ky 16p mong véi hé dung méi
toluene-ethyl acetat-acid formic (7:1,5:0,1) cho 17 vét, trong do: cac vét 1, 5, 15, 17
dudi UV-254 hién vét dam, cac vét 1,2, 3, 6, 8, 10, 17 dudi UV-366 1o va dam, sau
khi phun thudc thu cac vét 2,4, 5,7, 11, 12 hién mau dam.
3.1.2.2.2. Pinh tinh phéan doan dich chiét chloroform

Tién hanh thyc hién phén tich bang phuong phap sic ky 16p mong theo
phuong phap mé ta & muc 2.3.2 véi hé dung moéi la: toluen-chloroform-methanol
(5:4:0,5). Két qua dinh tinh bang SKLM cta phan doan dich chiét chloroform véi

hé dung moi toluen-chloroform-methanol (5:4:0,5) dugc trinh bay & Bang 3.3.

Bang 3.3. Két qua dinh tinh phan doan dich chiét chloroform

Mau sic
STT Ri UV-254 UV-366 TT Vanilin-
acid sulfuric
1 0,179 (+) Vang (+) Nau (+)
2 0,224 ) ) Nau (+)
3 0,274 (++) Do (+) Nau (+)
4 0,333 ) Do (+) (-)
5 0,362 (++) Xanh (+) Nau (+)
6 0,427 (+) Xanh (+) Nau (+)
7 0,460 ) Xanh (++) )
8 0,476 (++) Xanh (++) Nau (+)
9 0,556 Xanh (++) Xanh (++) Xam (+)
10 0,633 (-) Xanh (+) (-)
11 0,624 (+) Xanh (++) )
12 0,654 (+) Xanh (+) (-)
13 0,709 ) Vang (+) )
14 0,761 ) Xanh (+) | Timthan (++)
15 0,812 ) vang (+) )
16 0,876 (+) Do (+) -)
Cha thich: (-) : khong hién vét

(+) : hién vét

(++): hién vét rd va dam
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Bang 3.3 cho thay phan doan dich chiét chloroform cta phan trén mat dat
clia co sita 14 10n khi khai trien SKLM véi hé dung méi toluen-chloroform-
methanol (5:4:0,5) cho 16 vét, trong d6: dudi UV-254 cac vét 3, 5, 8 ¢am va hai
vét 9 phat huynh quang, duéi UV-366 céc vét7,8,9, 11 15 va dam, sau khi phun
thudc thir vét 14 hién mau rd.
3.1.2.2.3. Dinh tinh phan doan dich chiét ethyl acetat

Tién hanh sic ky 16p mong theo phuong phap mé ta & muc 2.3.2 véi hé
dung moi khai trién: toluen-ethyl acetat-methanol-acid formic (3:6:1:1). Cac
dung dich thtr va dung dich chuin quercitrin, rutin chdm trén cing mét ban
mong dé so sanh.

Két qua dinh tinh bang sic ky 16p moéng cua phan doan dich chiét ethyl
acetat voi hé dung moi toluen-ethyl acetat-methanol-acid formic (3:6:1:1) duogc
trinh bay bang 3.4.

Bang 3.4. Két qua dinh tinh phan doan dich chiét ethyl acetat

Mau sac
STT Ri UV-254 UV-366 TT Vanilin-acid sulfuric

1 0,112 (+) () ()

2 0,146 (+) () ()

3 0,180 (+) Xanh (+) (-)

4 0,249 (++) (-) (-)

5 0,305 (+) Den (+) Cam (+)

6 0,356 () Xanh (+) (-)

7 0,403 (++) Pen (++) Cam (++)
8 0,457 () Xanh (++) Vang (+)

9 0,506 (++) Den (++) Cam (++)
10 0,576 ) Xanh (+) (-)

11 0,592 (++) Den (+) Xanh den (+)
12 0,619 (-) Xanh (++) (-)

13 0,635 (++) Vang (++) Cam (+)

Cha thich:  (-) : khong hién vét
(+) : hién vét

(++): hién vét rd va ddm
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Bang 3.4 cho thay phan doan dich chiét ethyl acetat ctia phan trén mat dat
ctia ¢o sita 14 10n khi khai trién SKLM vé6i hé dung méi toluen-ethyl acetat-
methanol-acid formic (3:6:1:1) cho két qua hién 13 vét, trong do: vét 4, 7, 9, 11,
13 dudi UV-254 16 va dam, vét 7, 8, 9, 12, 13 dudi UV-366 hién mau dam, sau
khi phun thudc thir vét 7, 9 hién mau rd. Doi chiéu véi chat chuan nhan thiy
trong phan doan ethyl acetat co quercitrin cho vét c6 d6 dam 16n ching to
quercetrin 13 1 thanh phan chinh trong phan doan ethyl acetat.
3.1.2.3. Pinh lrong flavonoid toan phan trong c6 sira 14 16n

Tién hanh dinh luong flavonoid toan phan trong phan trén mat dat co

sita 14 16n theo phwong phap duoc mo ta tai chuong 2, két qua duoc trinh bay

o bang 3.5.
Bing 3.5. Két qua dinh lrong flavonoid toan phin trong co sira 14 16m
) P hap thu Ham
Khéi | Do
3 2 5 5 5 C lwong
Lan | lwgng | am Lan | Lan | Lan ]
TB (ug/ml) | flavonoid
@ | (%) | 1 2 3 .
toan phan
L, | 5,0522 0,264 | 0,263 | 0,260 | 0,2623 6,47 0,35
L, | 5,0298 0,279 | 0,278 | 0,279 | 0,2787 6,87 0,38
Ls | 5,0462 050 0,281 | 0,281 | 0,281 | 0,2810 6,93 0,38
Ls | 5,0422 ’ 0,286 | 0,286 | 0,287 | 0,2863 7,06 0,39
Ls | 50279 0,272 | 0,272 | 0,272 | 0,2720 6,71 0,37
Le | 5,0499 0,284 | 0,284 | 0,283 | 0,2837 7,00 0,38

Ham luong flavonoid toan phan = 0,375 £ 0,014%

Théng ké
RSD = 3,676%

Tur két qua bang 3.5 cho thay:

- Két qua dinh lugng c6 d6 chinh x4c chap nhan dugc véi RSD =
3,676 %.

- Ham luong flavonoid toan phan trong phan trén mat dat co sira la Ion

tinh theo quercitrin 14 0,375 + 0,014 % trong duoc liéu khd tuyét doi.



93

3.2. Piéu ché cao co sira 14 Ién, danh gia tinh an toan va hiéu qua caa ché
pham trong kiém soat glucose mau

Chiét xuit dugc cac ham luong hop chét flavonoid va hiéu suit cao nhat,
tang thoi gian bao quan, dung dé ché bién, da dang héa san pham, chu dong
ngudn nguyén liéu khong theo thdi vu. Nghién ctru dédnh gia tinh an toan va hiéu
qua 1am co s& cho pha ché véo céc loai thyc pham dinh dudng dé han ché phong
va diéu tri bénh DTD.

3.2.1. Diéu ché cao cé sira la lén
3.2.1.1. Khio sat cac yéu td anh hwéng dén qua trinh diéu ché cao ¢6 sira 14 16n

Muc tiéu cta diéu ché cao c6 sita 1a 16n 1a chiét xuat dugc ham luong hop
chat flavonoid véi hiéu suit cao nhat, ting thdi gian bao quan, déng thoi dung dé
ché bién, da dang hoa san pham, chi dong ngudn nguyén liéu khong theo thoi
vu. Cao CSLL duoc nghién ctru danh gia tinh an toan va hiéu qua lam co sé cho
pha ché céc loai thyc pham dinh dudng dé phong va diéu tri bénh DTD.

Pé nghién ctru anh hudng ciia cac yéu td cong nghé dén qua trinh diéu ché
cao chiing toi dua trén nguyén tac: Khi nghién ctru anh hudng cia mot yéu to
nhat dinh thi cac thi nghiém déu duoc tién hanh ¢ cung cac diéu kién cong nghé
(trir cac yéu t6 dang duoc khao sat). Sau khi da chon duoc gia tri thich hop cua
cac yéu td da duoc nghién cutru thi gia tri da lya chon duoc ¢ dinh trong céc thi
nghiém tiép theo dé khao sat anh huong ciia cac yéu t con lai [33].

Nudce 1a dung moi c6 gia thanh ha va than thién vé1 moi truong va dac
biét 12 an toan, phu hop véi cac san pham dung cho ngudi nhu nudc udng, thuc
pham bao vé strc khoe ... hon so voi cac loai dung moi hiru co nhu EtOH va
MeOH. Bén canh d6, cac két qua tham do ciing cho thdy, ham lugng flavonoid
toan phan tinh theo quercitrin trong cao chiét nudc dat kha cao, 1én t6i gan 2%.
Chinh vi cac 1y do nay, chiing t6i chon nudc 1a dung méi dé khao sat cac diéu
kién chiét xuat cao c6 sita 14 16n.

Khdo sdt anh hwéng ciia nhiét do dén qud trinh chiét

Nhiét d6 c6 anh huong 1on d&én qua trinh chiét cac hoat chat néi chung
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(thé hién mot phan thong qua khéi lugng cao toan phan) ciing nhu flavonoid noi
riéng ra khoi dugc liéu. Khi ting nhiét do thi hé sé khuéch tan ciing ting do d6
chét khuéch tan tir nguyén liéu ra dung méi cling ting. Pong thoi, khi ting nhiét
d6 thi do nhot dung moi gidm, tao diéu kién cho qué trinh chiét xuét. Tuy nhién,
nhiét do ting cao qua giy phan hily mot s6 chat kém bén. Do d6 can lua chon
nhiét do phu hop cho qua trinh chiét.

Tién hanh chiét dugc liéu CSLL véi cac diéu kién nhiét do thay do6i khac
nhau la: nhiét d6 phong, 60°C, 70°C, 80°C, 95°C va 100°C theo phuong phap &
muc chuong 2. Thu nhén cac mau cao chiét va xac dinh ham lugng flavonoid
toan phan va hiéu suit diéu ché cua cao chiét. Két qua cac thi nghiém dugc trinh

bay trong hinh 3.9.
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Hinh 3.9. Anh huéng ciia nhiét do chiét dén hiéu suit diéu ché va ham
lwong flavonoid trong cao chiét cé sira 14 16m

Tir cac két qua nghién ctru cho thay, hiéu suat diéu ché cao ting ty 1¢
thuan v&i nhiét do chiét, diéu dé duogc giai thich 1a do nhiét do ting sé lam ting
kha nang trich ly cac thanh ph?ln c6 trong bot duogc licu.

Ciing tir két qua cho thdy, miu duogc trich ly ¢ nhiét 46 95°C cd ham
luong flavonoid cao nhat. Piéu d6 cho thdy & nhiét do trich ly tr 95°C dén
100°C, luong flavonoid duoc chiét ra gén nhu nhau, nhung do hiéu suat diéu ché

& mau 100°C cao nén ham lugng flavonoid dugc tinh trén tong khéi luong cao
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diéu ché duoc s& giam di chut it. Tir cac két qua thu duoc cho thay 95°C 13 nhiét
d6 thich hop nhat, & nhiét 6 naycho hiéu suat diéu ché va ham luong flavonoid
cao nhét.

Khao sat anh huong cua ty l¢ dung moi va dwoc liéu

Ty 1 dung mdi/duge lidu cling anh hudng 16n dén hiéu suat chiét va ham
luong flavonoid toan phan trong cao chiét. Néu s dung quéd it dung méi s&
khong chiét kiét duoc hoat chat. Tuy nhién sir dung qua nhiéu dung méi s& lam
giam hiéu qua st dung thiét bi, gdy lang phi thoi gian va ning luong dé loai
dung mai va trong truong hop nay co6 thé anh huong dén chat luong san pham do
qua trinh thu héi dung méi, sdy kéo dai. Do d6 can lya chon ty 1& dugc licu
/dung moi thich hop.

Tién hanh céc thi nghiém nhu di trinh bay & phan 2.2.2.1, theo d6 10 g
duoc li¢u xay nho, tién hanh céac thi nghiém voi ty 1€ dung méi/dugc li€u tuong
ung voi 3 1an chiét & nhiét do 95°C. Két qua xac dinh hiéu suat diéu ché cao va

ham lugng flavonoid toan phan duoc minh hoa & hinh 3.10.
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Hinh 3.10. Anh hwéng ciia ty 1¢ dung méi/dwoc liéu dén hiéu suat diéu ché

va ham lwong flavonoid trong cao chiét ¢ sira 14 16m
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Nhu vay, lvong dung méi st dung cho mdi 1an chiét cling c6 anh hudng
dén hiéu suat va ham luong flavonoid trong cao chiét. Véi ty 1& dung
moéi/duoc lidu cho 3 1an chiét 1a 10/8/8 cho hiéu suat va ham lugng flavonoid
gan nhu cao nhét va tiét kiém dugc cac chi phi phat sinh cho dung méi, ning
lugng va nhéan cong.

Khao st anh hwéng cia sé lan chiét

V&i mdt s6 nhom hoat chit kho chiét xuat tur nguyén li€u do cAu trac viing
chic cua nguyén liéu thi sau 3 1an chiét kho chiét dugce hau hét hoat chat. Trong
trudong hop nguyén liéu dat tién, can thiét phai nghién ctru téi vu qua trinh chiét
dé thu dugc hiéu suat chiét cao nhat nhung van phai dam bao hiéu qua kinh té.
Cac yéu t6 co thé khao sat thém 1a kich thudc nguyén liéu va sd lan chiét. Co
stta 14 16n ¢ than va 14 kha mém, do vay tién hanh cac thi nghiém chiét tur 1-4
14n va so sanh hiéu suét chiét va ham luong flavonoid. Két qua duoc thé hién &

hinh 3.11.
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Hinh 3.11. Anh hwéng ciia s6 1an chiét dén hiéu suat diéu ché va ham lwong
flavonoid trong cao chiét cé sira 14 16n

Nhu vay khi chiét 4 1an hiéu sudt chiét ting rat it so voi chiét 3 1an, ham

luong flavonoid toan phan giam nhe do khdi luong cao thu duge ting 1én. Lua

chon chiét 3 1an cho céc thi nghi¢m.
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Khao sat anh hwéng cua thoi gian chiét

Khi bat dau chiét, cac chat cé phan tir lugng nho s& dugc hoa tan, khuéch
tan vao dung méi trude, sau d6 méi dén cac chat co phan tir luong 16n (nhuya,
keo). Do @6, trong nhiéu trudng hop, néu thoi gian chiét suat ngan s& khong
chiét duoc hét hoat chit, con néu kéo dai thoi gian chiét xuét, tap chét s& khuéch
tan vao dich chiét 1am ting tap chat trong dich chiét. Bén canh d6, thoi gian chiét
dai & nhiét d6 cao ciling co thé 1am phan huy hoat chat. Vi vy, can thiét khao sat
thoi gian chiét xuét phu hop.

Sau khi khdo sat nhiét dg, ty I¢ dung moi/dugc li€u, phuong phap loai dung
moi, s6 lan chiét, lya chon diéu kién chiét nhu sau: Dugc lidu xay nho chiét véi
dung méi nudc, nhiét d6 chiét 95°C, chiét 3 1an véi ty 16 dung moi/dugc lidu =
10/8/8. Tién hanh khao sat thoi gian chiét theo phwong phap nghién ctru duoc
trinh bay ¢ phan 2.2.2.1, két qua dugc trinh bay ¢ hinh 3.12.
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Thoi gian chiét
== Hiéu suat diéu ché (%) Ham lugng flavonoid (mg/g)

Hinh 3.12. Anh hwéng ciia thoi gian chiét dén hi¢u suat diéu ché va ham
lwong flavonoid trong cao chiét ¢é sira 14 16n
Két qua trén hinh 3.12 cho thay thoi gian chiét cang dai thi hiéu suét diéu
ché cao cang ting 1én. Tuy nhién, khi chiét 3 1an véi thoi gian lan luot 1a

3h/2,5h/2h hodc 2,5h/2h/1,5h thi khong c6 sy khac nhau nhiéu vé hiéu suat chiét.
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Pbi voi ham luong flavonoid, thoi gian chiét ngan qua 1a 1,5h/1h/0,5h va
2h/1,5h/1h déu cho gia tri thap nhung ¢ thoi gian chiét 2,5h/2h/1,5h lai cho két
qua cao hon rd rét ¢ thoi gian chiét dai 1a 3h/2,5h/2h. Do d6 chon thoi gian chiét
cho 3 1an 14 2,5h/2h/1,5h.

Khao sat anh huéng cia kich thude dwoc lidu dén qud trinh chiét

Kich thudc duge liéu ciing c6 anh huéng nhat dinh dén hiéu suat va ham
lugng hoat chét chiét ra dugc. Duoc lidu cang xay nho thi kha nang tham thau
dung moéi cang tdt, cac hoat chat tiép xuc voi dung moi cang cao do d6 ting kha
ning chiét xuat cac chat. Tuy nhién, kich thuéc duge liéu qua nho lai 1am qua
trinh loc kho khin hon, dich loc d& 14n nhiéu tap chét, nhiéu tap chat khong
mong mudn ciing dé dang bi chiét ra khoi nguyén liéu. Tién hanh thi nghiém véi
duoc liéu ¢ cac kich thuéc d < 0,3 cm; 0.3 cm<d<1,0cmva 1l,0cm<d<3,0
cm voi cac diéu kién chiét da dugc trinh bay trong phan 2.2.2.1, thu duoc két

qua trén hinh 3.13.
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Hinh 3.13. Anh hwéng ciia kich thuée dwoe liéu dén hiéu suat diéu ché va
ham lwong flavonoid trong cao chiét cé sira 14 16m
Co sita 14 16n ¢6 than manh va mém, do do céc kich thude duoc lidu d <

0,3 cm; 0,3 cm<d< 1,0 cmva 1,0 cm <d < 3,0 cm khong anh hudng 16n dén qua
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trinh chiét & diéu kién nhiét do cao, luong dung moi du 10n va thoi gian chiét du
dai (3 1an chiét tong cong 6 gid). Tuy nhién, mau duoc liéu xay nhé d < 0,3 cm
khé loc hon 2 mau con lai, do vay dé thuan tién cho céac thao tac cua qua trinh
san xuat, lyra chon kich thuéc dugc liéu cho qua trinh chiét 1a 1-3 cm.

Ouy trinh diéu ché cao c6 sita ld 16n ¢ quy mé phong thi nghiém dwoc
trinh bay nhw sau.:

Duoc liéu co sita 14 16n phoi kho (d0 4m <12%), cit nho 1-3 cm, chiét 3
lan v6i nude & 95°C, thé tich dung méi so véi khdi luong dugc liéu tuong tng
lan luot gap 10, 8, 8 lan. Chiét trong thdi gian twong Gng lan luot 1a 2,5h; 2h va
1,5h. Dich chiét 3 1an chiét duoc loc, g0p chung dich chiét, c6 can & diéu kién ap
suit giam (nhiét do co 60°C), siy trong ti sdy chan khong & nhiét do 50°C dén
cao kho (do §m<5%). Hiéu suat qué trinh chiét dat 19-20%, ham lugng flavonoid
trong cao tinh theo quercitrin dat 20-21 mg/g.
3.2.1.2. Xay dung quy trinh diéu ché cao cé sira la 16n ¢ quy mé 1kg dwoe
liéu/mé

Tién hanh diéu ché cao co sira 14 16n theo quy trinh dd x4y dung duoc &
quy mo phong thi nghiém véi nguyén lidu ddu vao dugc nang 1én 1 kg/mé. Tién
hanh 3 mé chiét thu duoc két qua trong bang sau:

Bang 3.6. Két qua diéu ché cao co sira Ia 16n & quy mod 1 kg nguyén liéu/mé

STT | Higu subt chiét (%) | Doim (0p) | 1am lwong flavonoid
toan phan (mg/g)
Meé 1 22,8 3.4 22,9
Meé 2 212 3,6 21,6
Meé 3 21,4 3.4 22,7
TB 21,8 3,47 224

Két qua cho thay, khi nang quy mé 1én 1 kg nguyén liéu/me, quy trinh
chiét xuat da xay dung dugc kha 6n dinh ca vé hiéu suit chiét cao cling nhu ham
luong flavonoid toan phﬁn. Cao chiét duoc nghién nho, d6 am dudi 5%, duge

bao quan trong tai nylon kin. Quy trinh nay dugc sir dung dé diéu ché cao CSLL
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& quy mo 16n phuc vu nghién ciru thir nghiém san xuat d6 uéng dih dudng tir co

stra 14 16n tiép theo.

Duwoc li€u c6 sira 14 16m

Cit nhé 1-3 cm, d6 am <12%

Chiét nwée & 95°C; 2,5h.
V20=10ma, loc dich chiét

y

[ Ba dugc li¢u ] [ Dich chiét 1 ]
Chiét nuwée & 95°C; 2h.

VH20=8mul, loc dich chiét

Dich chiét 2
[ Ba dugc liéu ] [ Ich chi€ ]
Chiét nwéc & 95°C; 1h.

VH20=8madl, lgc

[ Bi dwoc lidu ] [ Dich chiét 3 ]

Cd chan khong 60°C,
sdy chan khong & 50°C

Cao chiét c6 sira la lon

Hinh 3.14. Quy trinh diéu ché cao cé sira 14 16n quy mé 1kg/mé
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Thuyét minh quy trinh chiét cao cé siva ld I6m

Duoc liéu CSLL, sau khi duoc say kho (dat ham 4m nho hon 12%), duoc
cit nho theo kich thudc 1-3 cm va dem chiét v6i nude (03 1an) & nhiét 46 95°C
theo ty 16 dung moi/dugc lidu tuong tmg 1a 10/8/8 (lit/kg); thoi gian chiét turong
tmg cho mbi 1an 13 2,5h/2h/1,5h. Dich chiét cta 3 1an dugc gop lai va c¢6 dudi ap
suit giam & 60°C dé thu dugc cao dic. Cao dic duoc sdy trong ti siy chan
khong ¢ 50°C cho cao kho CSLL (dat d6 am khong qua 5%). Cao khé CSLL thu
duoc v6i hidu suit didu ché trung binh 13 21,8%, ham luong flavonoid twong tng
trung binh la la 22,4 mg/g.

3.2.2. Panh gia tinh an toan cia cao co sira 14 lén
3.2.2.1. Panh gia doc tinh cap

P cho 5 16 chudt uéng mau thir & cac lidu tuong tng 1a 40,35 g; 30,30 g;
25,84 g; 20,67 g va 16,54 g cao/kg thé trong chudt. Chuot & cac 16 duoc uéng
mot 1an duy nhat véi thé tich t6i da 0,8 ml/20 g thé trong chudt. Tuy nhién khi
chudt uéng dén mirc lidu 32,30 g/kg (mirc dic nhét va thé tich udng 1a t6i da) ma
ty 1€ chudt chét chua dat 100 % nén dé tinh toan dugc LDso can phai tang lidu
cho chudt udng (40,35 g/kg) bang cach cho chudt uéng lam 2 1an cach nhau
khoang 3 gio.

Chuét sau khi uéng mau thr dugc theo ddi thay rang, ¢ 16 chudt duoc
udng lidu cao 40,35 g, tong s6 chudt chét 1a 10/10, 2 chudt chét sau khi udng lan
2 khoang 30-60 phut, s6 con lai thi ¢6 biéu hién cham chap, it van dong, an uéng
it, va chét hét trong vong 24 gio.

O cac mirc lidu thap hon (30,30 g; 25,84 g; 20,67 g/kg), sau khi udng mot
s6 chudt c6 biéu hién hoi chim chap, it van dong hon, di ngoai phan udt hon
binh thuong, chudt thudng chét trong vong 4- 24 h sau khi uéng. M6 bung chudt
chét thi thay da day cing, rudt binh thudng, tim, gan, phdi khong phat hién duoc
bat thuong. V6i nhitng chudt con sdng sot, hoat dong binh thuong, an udng luc

dau it hon, sau d6 thi binh thuong.
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Két qua thi nghiém duoc trinh bay trong bang 3.7.

Bang 3.7. So liéu thir dgc tinh cap cua cao chiét nudc co sira.

Lo thi nghigm | <" UOM8 |\ 1G5 chugt chét /16| d z | dxz
(9 /kg)
1 1654 |10 0
2 20,67 10 1| 413 |05| 207
3 2584 |10 5| 517 |3.0] 1551
4 3230 |10 6| 646 |55]| 3553
5 4035 |10 10| 805 |80] 6440
2 (dx2) 117,51

LDso = 40,35 - (117,51/10) = 28,6 (g cao/kg)

Nhu vy, da xac dinh duoc lidéu LD1oo 1 40,35 g/kg va liéu LDo 12 16,54
g/kg. Liéu LDso cta cao chiét nudc co sira 1 28,6 g cao twong duong 147,4 g
dugc lidu/kg. Néu liéu dung c6 tac dung dugce 1y trén chudt 1a 500 mg cao/kg thi
lidu LDsonay gap khoang 57 lan.
3.2.2.2. Panh gia dgc tinh ban trwong dién
3.2.2.2.1. Tinh trang chung va cdn nang dong vdt thi nghiém

O céc 16 uéng mau thir va 16 chimg hoat dong an udng, bai tiét cua cac chudt
van binh thudng, khong c6 su khac biét ndo. Khong ¢ chudt ndo chét. Trong luong
chudt & tat ca cac 16 déu tang 1én so véi an dau, c6 sy khac nhau c¢6 ¥ nghia thong
ké ctia 1an sau so véi ban dau trong cting mét 16. Tuy nhién, sy ting 1én nay gitra 16
chimg va 16 thir 1a nhu nhau, sy khac biét khéng ¢ ¥ nghia théng ké gitta can ning
cta cac 16 thi nghiém trong cung thoi diém danh gia. Didu nay cho thiy mau thir
khong c6 anh huong dén can nang chudt, Kkét qua duoc chi ra ¢ bang 3.8.

Bang 3.8. Trong luwgng chudt thi nghiém & cac thoi diém theo ddi.

L6 chudt Ngay 0 Ngay 15 Ngay 30
Sinh ly 170,8 +5,8 209,5 + 10,9*** 242,1 £ 14,3***
Co stra 0,3 g/kg 177,2+£5,5 216,9 £ 7,1%** 248,9 + 9,5%**
Co stra 3,0 g/kg 176,0£5,9 209,3 £ 7,9%** 2424 + 6,8%**

**: 0 < 0,01 so véi thoi diém do trude trong cung 1 10.

***: 1 < 0,001 so voi lan do trudc trong cing 1 16.
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3.2.2.2.2.Két qud theo déi cdc chi s6 huyét hoc

Két qua theo ddi cac chi s huyét hoc dugc trinh bay trong bang 3.9 cho

thdy: sau 15 ngay, 30 ngdy udng thudc, tit ca cac xét nghiém danh gia nhu sd

lugng hong cau, s6 lugng bach cau, s6 luong ti€u cau, nong do hemoglobin, gia tri

hematocrit ¢ ca 2 16 cao chiét co sira 14 16n (lidu 0,3 g cao/kg va 3,0 g cao/kg) déu

khong co su khac biét c¢o ¥ nghia so véi 16 chimg & cing thoi diém (p> 0,05).

Bang 3.9. C4c chi s6 huyét hoc ciia cac 16 chudt thi nghiém

Chi s6 Lo thi nghiém Ngay 0 Ngay 15 | Ngay 30
. Sinh ly 10+1,1 13,2+1,1 12,1+1,9
Bach cau
Co stra 0,3 g/kg 9,9+1,3 12+1,0 9,6+0,8
(10%/uL)
Co sira 3,0 g/kg 9,5+0,8 11,4411 10+0,9
. . Sinh Iy 9+0,3 8,7+0,3 9,9+0,2
Hong cau —
(107 L) Co sira 0,3 g/kg 9,60,2 10+0,3 9,8+0,3
Co sira 3,0 g/kg 9+0,2 9,7+0,2 9,8+0,3
_ Sinh ly 14,3+0,5 14,5+0,3 14,9+0,3
Hemoglobin
(@/dL) Co sira 0,3 g/kg 15,3+0,3 14,6+0,5 14,7+0,3
J Co sira 3,0 g/kg 14,6+0,3 14,2+0,4 14,4+0,5
_ Sinh ly 46,5+1,1 55,2+1,1 49,3+4,1
Hematocrit m—
%) Co sira 0,3 g/kg 52,240,9 54,3+0,9 52,5+1,0
0
Co sira 3,0 g/kg 48,7+1,1 52,6+1,2 51,915
Sinh ly 677,8£28,9 | 869,8+28,9 | 966+29,2
Tiéu cau (10%/pL) | Co sita 0,3 g/kg 698,3+89 | 754,4+39,6 | 817,1+27,6
Co sira 3,0 g/kg 646,4+67,6 | 818,6+50,3 | 814,5+76,9
Sinh ly 88,5+1,1 84,3£1,2 79,2+1,8
Lympho bao (%) | Co sira 0,3 g/kg 82,2+3,1 80,7+1,6 80,7+0,6
Cé sira 3,0 g/kg 83,4+2,3 80,724 78,4+1,7
. Sinh ly 8,9+0,8 11,8+1 9,7£1,7
Lympho bao —
(10°L) Cé stra 0,3 g/kg 7,9+0,7 9,7+0,8 7,7£0,7
Cé stra 3,0 g/kg 7,7+0,6 9,241 7,5+0,6

Ket qua theo doi cac chi so thugc chikc nang gan va than
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Két qua tir bang 3.10 cho thay: sau 15 ngay, 30 ngdy uéng mau thir, tit ca
cac xét nghiém danh gia chic ning gan: ndong do bilirubin, ndng do protein, hoat
d6 enzym AST va ALT huyét thanh va chirc ning than: ndng do ure va nong do

creatinin huyét thanh ¢ ca 2 16 co sira (liéu 0,3 g cao/kg va 3,0 g cao/kg) déu

khong c6 su khac biét c6 y nghia so vdi 16 ching ¢ cung thoi (p> 0,05).

Bang 3.10. Cac chi s6 sinh héa ciia cac 16 chudt thi nghiém

Chisé | Lo thi nghiém Ngay 0 Ngay 15 Ngay 30
ALT Sinh ly 75,815 89,9+4,3 51,5£3,5
i) Co stra 0,3 g/kg 71,249 87+3,4 57,4+2,4

Co stra 3,0 g/kg 65,9+4,6 81,6+4,8 60,74
Sinh ly 193,7£17,8 170£19,7 179,1+14,1
AST (U/L) | Costra 0,3 g/kg | 170,5+14,1 188,4+4,2 188,1+11,3
Costra 3,0 g/kg | 168,3+12,3 161+10,9 179,9+14,5
~ | Sinh Iy 96,8+3,7 98,2+3,4 84+3,1
Creatinin
Co stra 0,3 g/kg 92,9422 96,4429 81,2+2,2
(umol/L)
Co stra 3,0 g/kg 89+5,5 84,845,5 86,4+2,5
_ Sinh ly 70,5£1,5 72+3,3 76,9£3,2
Protein tp
(/dL) Co stra 0,3 g/kg 67+2,2 3,9+0,7 71,4+0,9
g
Co stra 3,0 g/kg 69,1£1,5 4,2+0,3 76,9£1,6
U Sinh Iy 8,7+0,7 4,2+0,3 3,5+0,3
re
Cé sira 0,3 g/kg 6,9+0,6 4,5+0,3 2,8+0,4
(mg/dL)
Cé sira 3,0 g/kg 7,0+0,6 3,1+0,6 3,2+0,4
Sinh ly 4,3+0,5 2,8+0,3 3,1+0,4
Bilirubin
Co sira 0,3 g/kg 4,9+0,6 3,6+2,2 3,6+0,5
(umol/L)
Cé sira 3,0 g/kg 5,2+0,5 3,9+0,2 4.1+0,5
Sinh ly 4,1+0,5 4,1+0,3 5,5+0,5
Glucose
Cé stra 0,3 g/kg 4,6+0,5 4,1+0,3 5,1+0,3
(mmol/L)
Co sira 3,0 g/kg 4,0£0,3 3,9+0,2 4,5+0,3
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3.2.2.2.3. Két qua xét nghiém mé hoc
Vé dai thé cac co quan: tit ca cac chudt ¢ ca 3 16 khong thay c6 thay doi
bénh 1y ndo vé mit dai thé ciia cac co quan gan, than, lach, tim. Ty 1& khéi luong
clia cac co quan so v6i khoi luong co thé dugc trinh bay ¢ bang 3.11
Bang 3.11. Ty 1 khdi lwong cic co quan so véi
khdi lwgng co thé chudt thi nghiém (%)
Lo thi nghiém Gan Thén Lach Tim
Sinh ly 2,94+0,13 0,29+0,02 0,24+0,01 0,34+0,03
Costra0,3 gkg | 2,77+0,11 0,29+0,03 0,26+0,02 0,30+0,01
Costra3,0 ghkg | 2,88+0,11 0,31+0,03 0,26+0,02 0,32+0,01

S6 lidu ¢ bang 3.11 da cho thay, ty 1& khdi luong cic co quan tim, gan,
than, lach so vé&i khéi lugng co thé cua dong vat ¢ 16 thur va 16 chirng khong khac
biét (p>0,05).

Vé vi thé:

Hinh anh vi thé gan cho thay, sau 30 ngay udng thudc, 16 udng cao chiét
co sira liéu 0,3 g/kg va 3,0 g/kg co cac té bao gan déu binh thudng, c6 kich thudc
déu, tinh mach trung tdm va xoang mach khong xung huyét, khéng cé thoai hoa,
hoai tir, khoang ctra khdng viém. Két qua xét nghiém vi thé than ciing cho thiy,
cac 16 tho thi nghiém déu c6 cau than kich thuéc déu, md k& khong viém, dng
than khong ¢ ton thuong, khong xung huyét. Khong cé sy khac biét vé cau tric
vi thé gan, than giira 16 dung thudc véi 16 chang.

Két qua nghién ctiu cho thay, cao chiét co sira véi lidu 0,3 g/kg va 3,0 g/kg
dung theo duong ubng lién tuc trong 30 ngay trén chudt céng trang khoéng anh
huong dén cac chi s6 huyét hoc nhu s luong bach cau, hong cau, ham luwong
hemoglobin, hematocrit, s6 luogng tiéu cau, lympho bao; khong anh huong dén
c4c thong sé hoa sinh mau nhu hoat 6 AST, ALT, creatinin, protein toan phan,
uré, bilirubin, glucose va cau tric dai thé, vi thé ciing nhu ty khéi gan, than, lach,
tim so véi khdi lugng co thé chudt, chirc nang tao méu, chic nang gan, than, dai

thé co quan va mé bénh hoc.
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3.2.3. Danh gia hi€u qua ciia cao cé sira la 16n trong kiém soat glucose mau

3.2.3.1. Khao sat hoat tinh trc ché enzyme a-amylase va a-glucosidase

Hoat tinh ikc ché enzyme a-amylase

Tién hanh danh gia tht hoat tinh cua mau cao CSLL & cac d6 pha lodng

khac nhau, két qua thu dugc chi ra & bang 3.12.

Bang 3.12. Hoat tinh irc ché enzyme a-amylase

ciia miu cao cé sira 14 16n & cac do pha loing khac nhau

C,(ng/mL) Fla,(sg_/mL) (C?r?tsr’ol) Abs,(Test) | TB | Abs,(Blank) | TB | %,Inh
0,836 0,633

5000 91,00 1,214 0,842 | 0,837 0,630 | 0,631 | 83,00
0,833 0,629
0,744 0,152

1000 18,20 1,214 0,747 | 0,747 0,160 | 0,155 | 51,21
0,750 0,152
0,938 0,131

500 9,10 1,214 0,944 | 0,943 0,120 | 0,129 | 32,89
0,948 0,135
0,984 0,103

250 4,55 1,214 0,985 | 0,982 0,097 | 0,102 | 27,51
0,978 0,107
0,984 0,094

100 1,82 1,214 0,997 | 0,990 0,089 | 0,093 | 26,11
0,990 0,097
1,066 0,093

50 0,91 1,214 1,045 | 1,066 0,089 | 0,094 | 19,93
1,086 0,099

Chd thich:
C (ng/mL): Nong d6 cao Co sita 14 16n

C-Fla (pg/mL):
Abs (Control):
Abs (Test):
Abs (Blank):
Inh (%):

Nong d6 Flavonoid twong (mg trong cao

Do hap thy quang ciia dng kiém soat

Do hap thu quang ctia 6ng thi

Do hap thu quang cia éng tring

Hoat tinh trc ché enzyme a-Amylase
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Hinh 3.15. Biéu dd hoat tinh trc ché enzyme a-amylase

ciia miu cao cé sira 14 16n & cac do pha loing khac nhau

Céc ndng d6 khéac nhau cua dich chiét cao co sita 14 Ion dugc thém vao phan

ing gitra enzyme va co chat Blocked p-nitrophenyl maltoheptaoside (BPNPG7).

Déi vi mau thir khdng pha lodng, hoat tinh wc ché dat 83.0%, trong khi d6 khi pha

loAing mau thtr 200 lan, hoat tinh wc ché chi con 19.9%. Két qua thuc nghiém cho

thdy, khi ndng d6 dich chiét cao cang Ion, luong PNP ty do tao thanh cang nho,

diéu nay cho thay kha nang ¢ ché enzyme a-Amylase cang cao.

Gia tri ICso duoc xac dinh:

y=ax+b |Ham hrongcao| Ham lwong Flavonoid toan phan (mg/g)
a= 0,037 2,013
b= 14,580 14,580
I1Cso (Mg/mL) 967,016 17,600

Dua trén do thi biéu dién su phu thudc gitra néng do mau thir va hoat tinh

trc ché enzyme a-amylase, gia tri ICso dugc xac dinh 1a 967 pg/mL.

Hoat tinh ikc ché enzyme a-glucosidase

Tién hanh danh gia thtr hoat tinh cua mau cao CSLL & cac d6 pha lodng

khac nhau. Két qua thu dugc nhu sau:
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Bang 3.13. Hoat tinh irc ché enzyme a-glucosidase

clia mau cao cé sira 14 16n é cac do pha loang khac nhau

C C-Fla Abs Abs B Abs B % Inh
(ug/mL) | (ug/mL) | (Control) | (Test) (Blank)
2,061 1,924

5000 91,00 1,803 2,004 | 2,026 1,905 | 1,913 93,77
2,012 1,911
0,494 0,407

1000 18,20 1,803 0,501 | 0,493 0,406 | 0,408 95,25
0,485 0,410
0,443 0,212

500 9,10 1,803 0,452 | 0,439 0,210 | 0,213 87,47
0,422 0,217
0,528 0,085

250 4,55 1,803 0,517 | 0,522 0,087 | 0,087 75,89
0,520 0,089
0,730 0,058

100 1,82 1,803 0,714 | 0,722 0,063 | 0,063 63,43
0,722 0,067
0,973 0,038

50 0,91 1,803 0,955 | 0,962 0,039 | 0,040 48,84
0,958 0,042
1,206 0,023

25 0,46 1,803 1,194 | 1,211 0,022 | 0,021 34,04
1,232 0,019

Chd thich:
C (ng/mL): Nong d6 cao Co sita 14 16n

C-Fla (pg/mL):
Abs (Control):

Nong d6 Flavonoid twong (mg trong cao

Do hap thy quang ciia dng kiém soat

Abs (Test): Do hap thu quang ctia 6ng thir
Abs (Blank): Do hap thu quang cia éng tring
Inh (%): Hoat tinh trc ché enzyme a-Glucosidase
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Do thi lién hé giira nong dd cao khé va
hoat tinh wc ché enzyme o-Glucosidase
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Hoat tinh trc ché a-Glucosidase (%)
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Logarit Néng d6 cao khé (ug/mL)

Hinh 3.16. Biéu dd hoat tinh rc ché enzyme a-glucosidase
ciia miu cao co sira 14 16n & cac do pha loing khac nhau
Cac ndng d6 khac nhau cua dich chiét cao Co sira 14 16n duoc thém vao
phan g giita enzyme va co chat PNPG. Déi véi mau thir khong pha lodng, hoat
tinh @c ché dat 93.8%, trong khi d6 khi pha lodng mau thir 200 lan, hoat tinh tc
ché chi con 34.0%. Két qua thuc nghiém cho thay, khi ndng do dich chiét cao
cang Ién, lugng PNP ty do tao thanh cang nho, diéu nay cho thay kha ning wc
ché enzyme a-Glucosidase cang manh.

Gia tri ICsp duoc xac dinh:

y=ax+Dhb Ham lwgng cao Ham lwong Flavonoid toan phan (mg/g)
= 0,292 16,029
b= 34,258 34,258
I1Cso (ng/mL) 53,961 0,982

Dua trén do thi biéu dién su phu thudc gitra néng do mau thir va hoat tinh
trc ché enzyme a-glucosidase, gia tri ICso duoc xac dinh 1a 53,96 pg/mL.
3.2.3.2. Hiéu qua kiém soat glucose mau trén mé hinh dong vit thue nghiém

Theo mot sé cong trinh nghién ciru trén thé gidi, lidu dung cia cao chiét
CSLL dao dong trong khoang 100-800 mg cao/kg thé trong chudt nhat tring
[149]. Do vy, chung t6i quyét dinh ding liéu 250 mg/kg va lidu 500 mg/kg thé
trong chudt nhat trang 1am lidu thir tic dung ha glucose mau trén moé hinh dong
vat thuc nghi¢m. Két qua duoc trinh bay ¢ bang 3.14.
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Bang 3.14. Sy thay d6i nong dd glucose mau va HbAlc

sau 8 tuan dieu tri cao chiét co sira 1a 16m

Chitieu | n | Glucose mau (mmol/L) HbA1c (%)

(con)

Nhom chugt Ban dau Sau 8 tuan | Ban dau | Sau 8 tuan

Chung sinh ly 10 | 6,0+0,8 6,1+19 42+06 | 43+x05

Chang bénh Iy 10 | 109+1,1 | 143+15 | 4809 | 53+0,8

CSLL (250 mg/kg) | 10 | 11,3+1,2 | 141+25 | 49%08 | 52+0,5

CSLL (500 mg/kg) | 10 | 112+11 | 102+1,32 | 48+06 | 4,7+0,6

*:p < 0,005 so vo1 nhém ching bénh 1y
4 p <0,01 so v&i nhoém sinh 1y
Két qua & bang 3.14. cho thdy: ndng d glucose mau ¢ nhom ching bénh 1y
cao hon 10 rét so véi nhom ching sinh ly (p < 0,05) chimg to6 mo6 hinh gay tang
glucose mau trén chudt nhét tring da thanh cong. Sau khi diéu tri 8 tuan lién tuc
bang cao chiét CSLL véi liéu 500 mg/kg thé trong, ndng do glucose Mau & nhom
chudt di thdo duong can thiép da giam thap hon déng ké so v6i nhom chimg bénh
Iy véi p < 0,05, 10,2 + 1,3 mmol/L so vdi 14,3 = 1,5 mmol/L. Mic du gia tri HbAlc
& nhom chudt duoc didu tri cao chiét CSLL véi liéu 500 mg/kg thé trong trong 8
tuan lién tuc c¢6 xu hudng giam hon so véi nhom chimg bénh 1y, tuy nhién muc do
giam nay chua dat y nghia thong ké. Nhu vay, cao chiét CSLL véi licu 500 mg/kg
thé trong chudt nhét tring c6 tac dung diéu tri dai thio duong trén mo hinh dong
vat thyc nghiém thong qua tiéu chi lam giam nong do glucose mau.
3.3. Ung dung cao cé sira la I6n dé thir nghiém san xuét dé uéng dinh dwéng
dung trong kiém soat glucose mau
Cao ¢6 sira 14 16n thu dugc co thé ing dung dé thir nghiém san xuat cac
san pham thyc pham dinh dudng. Trong khuon kho luan an, chung t6i thuc hién
tao ra mot san pham d6 udng pha ché bd dudng co bd sung cao co sira 14 1on dé

st dung cho nhiéu d6i tuong khac nhau, trong d6 c6 nguoi bi bénh DTD.
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3.3.1. Nghién ciu lwa chon cdng thikc san pham

Nghién ctru da thir nghiém 5 cong thirc phdi ché khac nhau, két qua phan
tich ham luong flavonoid va dudng duogc thé hién & bang 3.15 va két qua danh
gia cam quan dugc trinh bay ¢ bang 3.16.

Két qua bang 3.15 cho thay ham luong flavonoid toan phan cua cac miu
phdi ché gan nhu twong dong, dao dong trong khoang tir 501,2 mg/l (mau CT1)
dén 512 mg/l (miu CT5). Ham lugng duong tong s6 va dudng khir cia mau CT1
(chi c6 cao CSLL) rat thip (0,2 g/l) do khong phdi tron véi mat ong va cac
nguyén liéu khéc, trong khi d6 miu CT2 va CT3 c¢6 ham luong cao nhat do st
dung mat ong c6 ham luong 30 g/l. Mau CT4 va CT5 c6 ham lugng dudng tong
va duong khir thap hon mot chit so voi 2 mau CT 2 va CT3 (do chi st dung mat
ong voi ty 1€ 25 g/l) nhung chinh vi vay lai tao ra vi dugc danh gia 1a vira phai
va hai hoa hon cac mau khac (bang 3.16).

Bang 3.15. Mot so chi tiéu héa Iy ciia cac cong thirc phdi ché

do uong dinh dwéng cao c6 sira 14 16n

Ham lwgng
R ) Ham luwgng | Ham luwgng
cong o Flavonoid A
. Nguyén li¢u . N dwong khir | dwong tong
thure toan phan @) 5 (2/)
(mg/) ) e
CT1 | Cao CSLL 25 g/l 501,2 0,2 0,2
Cao CSLL 25 g/l, mat ong 30
CT2 . 511,5 19,0 21,2
g/l; chat tao ngot 0,3 g/l
Cao CSLL 25 g/l, mat ong 30
CT3 | g/l; chét tao ngot 0,3 g/l, qué 5 510,4 19,2 21,3
g/l
Cao CSLL 25 g/l, mat ong 25
CT4 | g/l; chit tao ngot 0,3 g/l; ging 508,9 15,95 17,70
10 g/l
Cao CSLL 25 g/l, mat ong 25
CT5 | g/l; chat tao ngot 0,3 g/l; cao 512,0 15,75 17,50
sam 3g/I.
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Bang 3.16. Két quéa danh gia chét lwong cam quan ciia cic cong thire phdi

ché 6 udng dinh dudng co sira 14 16m (thang diém 10)

Thanh vién CT1 CT2 CT3 CT4 CT5
1 3 6 7 9 7
2 4 7 8 9 8
3 5 6 6 8 7
4 4 7 7 10 8
5 4 6 7 8 8
6 3 5 8 8 8
7 5 7 8 10 8
biem frung 4 00 6,28 7,20 8,86 7,71
binh
Vichat, | . . Vihot ©1
xit. mli Vingothoi | Vingot, | ngot, chat | Vihoi ngot,
A D chat, mii | muiqué | haihoa, | chathaihoa,
Nhin xét | kho chiu, x S x o D
’ p , d¢ chiu, nhiéu, dé mui dé mui sam ro,
rat kho L A I . x x A
A khé udéng uong chiu, de de uong
uong

uong

Két qua bang 3.16 ciing cho thay miu CT1 sir dung 100% cao c6 sita la

I6n c6 diém cam quan rat thap (4 diém) do c6 vi chat xit, mui kho chiu, rat kho

udng, trong khi d6 mau CT4 c6 diém cam quan cao nhat (8,86 diém) do c6 vi

ngot, chat hai hda, mui dé chiu, d& ubng. Céng thirc CT2, CT3 va CT5 ¢o6 diém

cam quan thap hon CT4 c¢6 thé 1a do mui qué, mui cao sam khong thich hop khi

két hop voi mui cao co sita 14 16n. Nhu vay cong thac s6 4 (CT4) duoc lua chon

dé sir dung cho cac nghién ctu tiép theo.

3.3.2. Nghién citu bao bi san pham va diéu kién thanh trang san pham

3.3.2.1. Nghién ctru lya chon bao bi sdn ph‘flm

San pham sau khi pha dugc dong trong lon nhém va chai thiy tinh. Sau

khi thanh tring duoc theo ddi ¢ diéu kién nhiét d6 phong dé danh gia muic d6 on

dinh chat lugng san pham sau 6 thang. Két qua dugc trinh bay & bang 3.17.
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Bang 3.17. Chat lwong san phim sau 6 thang bao quén

voi cac bao bi khac nhau

i o Cac dang bao bi
Cac chi tiéu — = - 5
Lon nhdom | Chai thay tinh trang

Puong tong sb (g/1) 17,65 17,01
Do duc (NTU) 23,2 23,8
Flavonoid toan phan (mg/l) 506,7 480,4
Toéng sb vi sinh vét hiéu khi (CFU/ml) 0 0

Téng s6 bao tir nAm men, mbc (CFU/ml) 0 0

Cam quan (diém trung binh) 8,68 8,31

Tir két qua thu duge & Bang 3.17 ¢6 thé nhan thdy mau d6 udng co sita 14
16n duge dong trong lon nhdm c6 ham lugng flavonoid cao hon & mau chai thity
tinh, 12 506,7 mg/l so v6i 480,4 mg/l. Piéu nay c6 thé dugc giai thich 14 & chai
thuy tinh sdng mau, flavonoid bi gidm di do qud trinh oxy ho4 béi tdc dong cua
anh sang. Ham luong dudng trong mau lon nhom ciing cao hon mot chit so véi
chai thily tinh do & chai thay tinh c¢6 phan tng caramen hoéa cia dudng ¢ diéu
kién bao quan nhiét do phong va khong co sy sai khac vé mit thong ké & murc
0=0,05%. V& mat vi sinh, san pham dong trong lon nhém hay trong chai thity
tinh déu dat yéu cau véi két qua tong sb vi sinh vat hiéu khi va tong sd bao tir
nam men, nam mdc déu khong phat hién.

Két qua ¢ bang 3.17 ciing cho thiy khi danh gia cam quan thi chat luong
cua san phém trong lon nhom dat 8,68 diém, cao hon so véi san phém dong
trong chai thuy tinh. Do vay, xét vé tong thé thi sir dung lon nhom dé dong dd
ubéng CSSL 1a thich hop hon so véi dung chai thily tinh sing mau. Hon nita, sir
dung lon nhom c6 mot s6 1gi thé 1a nhe hon, tién dung hon ddi voi nguoi ti€u
dung va chiém it dién tich bao quan hon ddi véi nha san xuét, phan phdi (do c6
thé xép chong 1én nhau).
3.3.2.2. Nghién ctru ché d9 thanh trung dd udng dinh dudng cé sira 14 16m

Nhiét d6 va thoi gian thanh tring c6 tac dong truc tiép dén chat luong san
pham. Tang thoi gian thanh tring déng nghia véi viée ting thoi gian tac dong

nhiét 1én ham luong flavonoid va ham lugng duong, din dén mau san pham thay
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d6i va ham luong flavonoid ctia san pham giam [128]. Do viy, chung toi tién
hanh nghién ctru thanh trung san phim ¢ cac diéu kién nhiét d6 khac nhau. Do
udng CSLL duogc dong lon nhom 200ml voi diéu kién nang nhiét va 1am ngudi

khéng quéa 15 phut, thoi gian giir nhiét & 90°C trong 5; 10 va 15 phat. Két qua

thu duoc trinh bay ¢ bang 3.18.

Bang 3.18. Anh huéng ciia diéu kién thanh trung dén chit lwong

d6 udng dinh dwdng cé sira l4 16m

Thanh trung nhiét 90°C
Thong s6 (thoi gian gitr nhiét phit)
5 10 15
Do duong (g/1) 17,71 17,70 17,50
Do duc (NTU) 22,0 22,2 22,1
Flavonoid toan phﬁn (mg/1) 513,2 508,0 502,5
To6ng s6 vi khuan hiéu khi (CFU/ml) 10 0 0
Téng s6 bao tir nAm men, mdc (CFU/ml) 10 0 0
Cam quan (di€m) 8,75 8,80 7,50

90°C trong S 90°C trong

: 90°C trong
phut 10 phaut 15 phaut

Hinh 3.17. Anh hwéng ciia diéu kién thanh trung dén mau sic ciia sain phim

Két qua ¢ bang 3.18 cho thiy & ca 2 ché d6 thanh trung déu khong co su
sai khac vé sy bién d6i cac thanh phé”m hoa hoc va vat 1y cua san phrflm. Mau
dugc thanh tring & 90°C trong 10 phut cho san pham c6 gia tri cdm quan tuong
dong v6i mau 5 phut, do ¢ diéu kién ndy mau sic cia san pham dep, khong bi
nau quéa (Hinh 3.17) va mui thom dic trung, khong bi néng nhu ¢ diéu kién
thanh trung 15 phat. Tuy nhién, miu dugc thanh trung voi thoi gian 5 phit van

con ton tai 1 lugng nam men va nam moc, di€u nay s€ anh hudng dén chat lugng
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san pham trong qué trinh bao quan va khong dam bao chi tiéu vé an toan thuc
pham theo QCVN 8-3:2012/BYT vé 6 nhiém vi sinh vat trong thuc pham.
3.3.3. Xy dung quy trinh san xuét d6 uéng dinh dudng co sira 14 16

Tt nhitng thong sd céng nghé da xac dinh, quy trinh san xuit do udng

dinh dudng CSLL da dugc xay dung va trinh bay trong hinh 3.

Phéi tron

v

Loc so bd
(100 mesh)

Nguyén liéu

Loc tinh
(100 Ticron)

> Can

Gia nhiét
(100°C)
v

Rira > Chiét rot

v

v

Thanh trung
(90°C/10 phat)

n

Lam ngudi
Bao 6n
—»- Dan nhan

P6 uéng CSLL

Hinh 3.18. Quy trinh san xuit d udng dinh duéng cé sira 14 16n
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Thuyét minh quy trinh:

Nguyén liéu: Cao CSLL dugc diéu ché tir co sira 14 16n,c6 ham luong
flavonoid = 22,4mg/g cung cic nguyén liéu khac: mat ong; chat tao ngot stevia;
gung va nudc.

Phoi tron: Nguyén li¢u dugc dinh lugng dé phéi tron theo cong thuc Cao
CSLL sita 25 g/l, mat ong 25 g/l; chét tao ngot 0,3 g/l; gimg 10 g/l va nudc vira
da, ddo tron trong thoi gian 10 phut. Tai day tién hanh kiém tra d6 Brix, mau
sdc, cam quan san pham.

Loc (so bg, tinh): Dich dugc chay qua loc 100 mesh dé loai bo can tho,
sau d6 dugc chay qua loc 100 micron dé loai bo cin, 6n dinh chét lugng trong
thoi gian luu thong trén thi truong

Chiét rét: Lon nhdém duoc rira sach, sau do duoc tién hanh chiét dich.

Ghép mi: Lon sau chiét duoc bo sung nito, sau d6 tién hanh ghép mi

Thanh tring: Cac lon nhém chua san pham duoc dua vao thiét bi thanh
trung va tién hanh gia nhiét dén nhiét 46 90°C va giir trong 10 phut, sau d6 duoc
1am ngudi dén nhiét d thudng trong thoi gian 15 phit..

Dan nhan: Lon dugc dan nhin san pham thir nghiém san xuét.

Bdo quan: Pong thung 24 lon/thung. Thung duoc chuyén qua thiét bi can
dé kiém tra s6 lon trong thung, duoc xép 1én pallet va nhap kho bao quan.

3.3.4. Panh gia chat lwgng, an toan thuc pham

San pham d6 udng dinh dudng CSLL trong nghién ctru san xuat thir
nghiém duogc kiém nghiém cac chi ti€u chét luong va céc chi ti€u an toan tai cac
phong thir nghiém dat Tiéu chuan qudc gia TCVN ISO/IEC 17025 ctia Vién Dinh
dudng Quéc gia va Cong ty TNHH Eurofins Sic ky Hai Pang. Két qua kiém
nghiém duogc trinh bay ¢ bang 3.19.
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Bang 3.19. Chi tiéu héa 1y va an toan thuc pham ciia

dd udng dinh dudng cé sira 14 16m

STT Chi tiéu Don vi Ham lwgng
I Hoa ly
1 | Ham luong duong tong sb (o/lit) 2,34
2 | bochua g/100ml 0.005
3 | Flavonoid toan phan mg/100ml 80,3
4 | Ham lugng cacbon dioxit (CO2) g/l Khoéng phat hién (LOD=0.1)
Il | Kim loai ning
1 | chi (Pb) mg/l Khong phat hién
(LOD=0.02)
2 | Thibe (Sn) mg/l Khong phat hicn
(LOD=0.02)
11 | Pdc to vi nAm
1 | Patulin pg/l Khong phat hién (LOD=10)
IV | Dw lwgng thudc bao vé thue vat
. . Khong phat hién
1 | Piperonyl butoxid mg/l (LOD=0.003)
Khong phat hién
2 | 2-Phenylphenol mg/l (LOD=0.003)
. Khong phat hién
3 | Propargit mg/l (LOD=0.003)
4 | Diphenylamin mg/I Khong phat hicn
(LOD=0.003)
5 | Malathion mg/l Khong phat hicn
(LOD=0.003)
V | Visinh vat
1 | Tong sd vi sinh vat hiéu khi CFU/ml Khong phat hién
2 | Coliforms CFU/mlI Khong phat hién
3 | E.coli CFU/mlI Khong phat hién
4 | Streptococci faecal CFU/ml Khong phat hién
5 | Pseudomonas aeruginosa CFU/ml Khong phat hién
6 | Staphylococcus aureus CFU/mi Khong phat hién
7 | Clostridium perfringens CFU/mi Khong phat hién
8 | Tong s6 ndm men va nam moc CFU/mi Khong phat hién
9 | Salmonella spp CFU/25 ml Khong phat hién
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Két qua o bang 3.19 cho thay, san phim d6 udng co sita 1a 1on c6 ham
luong flavonoid toan phan cao (80,3 mg/100ml). Cac chi tiéu héa ly va an toan
thuc pham déu dap tng muc giéi han an toan theo quy dinh tai Quy chuan ky
thuat qudc gia dbi v6i san pham dd udng khong con (QCVN 6-2:2010/BYT),
Quy chuan k¥ thut qudc gia dbi véi gidi han 6 nhiém doc t6 vi nAm trong thuc
pham (QCVN 8-1:2011/BYT), Quy chuén k¥ thuat qudc gia ddi véi giéi han 6
nhiém kim loai ning trong thuc pham (QCVN 8-2:2011/BYT) va Quy chuan k¥
thuat qudc gia ddi v6i 6 nhiém vi sinh vat trong thuc pham (QCVN 8-
3:2012/BYT).

3.3.5. Panh gia kha ning chap nhan tai cong dong

San pham d6 uéng CSLL san xuét thir nghiém duoc danh gia chdp nhan
thi hiéu trén 98 ddi tuong 1 ngudi tiéu dung. Pic diém ddi twong thir thi hiéu 13
ngudi trudng thanh cé do tudi tir 24 dén 65 tudi, co hiéu biét vé& san pham do
ubng, hién tai khong hat thudc va khong mic cac bénh miii hong. Nguoi thi
danh gia mtic d6 ua thich san pham theo thang diém tir 1 dén 4 theo mirc d6 yéu
thich giam dan cho tung tinh chét cua san phém la mau, mui, vi va cho toan dién
san pham dd uéng CSLL. Két qua duoc trinh by & bang 3.20 va hinh 3.19.

Bang 3.20. Két qua danh gia chap nhan tai cong dong (n=98)

cia do uong dinh duwéng cé sira 1a l6n

Mirc do Mau Mui Vi Chung
% n % n % n % n
Rét thich 9,2 9 18,4 18 15,3 15 143 | 14
Thich 76,5 75 | 714 70 72,4 71 735 | 72
Chép nhan 143 | 14 | 10,2 10 14,3 14 122 | 12
Khong thich va rat
A ) 0 0 0 0 0 0 0 0
khdng thich
Cong don tir thich
., 85,7 89,8 87,7 87,8
dén rat thich




119

70 o

60

50 - m R4t thich

m Thich
40 -

® Chdp nhan

30 o
B Khéng thich va rat khéng thich

10 A

Mau Mui Vi Chung

Hinh 3.19. T¥ 1¢ chap nhén sin pham dd uong dinh dudng
c6 sira 14 16 tai cong dong
Két qua danh gia su chdp nhan cta nguoi tiéu dung & bang 3.26 cho thay
c6 85,7% ngudi tiéu dung thich mau cta dd udng co sita, 89,8% ngudi tiéu ding
thich mui huong va 87,7% ngudi tiéu dung thich vi cta san pham. Pa sé ngudi
tiéu dung tham gia danh gia thich mau va mui vi cta san phdm. Nhu vay, xét
chung cac tiéu chi vé sy chip nhan san pham d6 udng co sita cho thiy khong co
ngudi tidu ding danh gia khong thich san pham, con lai 14 chap nhan san pham

vé6i ty 16 cong don tir thich dén rat thich 1a 87,8%.
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CHUONG 4
BAN LUAN

4.1. Pic diém thyc vat va thanh phan hoa hoc ciaa cay cé sira 14 16n

Nghién ctru ctia chung t6i 1a nghién ctru dau tién vé dic diém thuc vat dé
mo ta hinh thai cia CSLL ¢ khu vuc Mién Nam 14 tinh Binh Duong. Theo cac
tai lidu trén thé gidi da duoc cong bd cho thdy CSLL chua flavonoids [133, 150]
nhiéu hon c¢ sita 14 nhé ciing nhu céc thyc vat cung loai khac. Nham tim hiéu va
bd sung thém cac thong tin khoa hoc vé cy co sira 14 16n, ching t6i thuc hién dé
tai “Nghién ctru dac diém thuc vat va thanh phﬁn hoa hoc cua cé stra 1a 16n
(Euphorbia hirta L.)” dé tim hiéu chi tiét, hé thong vé dic diém thuc vat, thanh
phﬁn héa hoc ciia CSLL.Tai Viét Nam, chua c¢6 nhiéu céac nghién ctru vé cay
CSLL, chi ¢c6 mot vai nghién ctru phan anh ting géc dé nho 1€, chua toan dién
ctia cdy nhu dic diém hién vi [34], thanh phan hoa hoc [36]. Nghién ciru ndy cta
chung t6i da mo ta CSLL mot cach hé théng, toan dién.
4.1.1. Pic diém thuc vat

Nghién ctru ciia Nguyén Thu Hang so sanh vé mat vi phau giita Co sita 14
16n va Co sira 1a nhé cho théy than Co sira 14 16n, mé mém rudt chiém phﬁn 16n
dién tich (ty 1& dién tich m6é mém vo/md mém rudt 1a 1/3), trong khi d6 than Co
sita 14 nho, mé mém vo chiém phan 16n dién tich. O vi phiu phién 1a Co sita 14 to
c6 16ng che chd ¢ biéu bi dudi va khong co cac bo libe gb phu, con & phién 14 Co
stra 14 nho khong c6 16ng che chd nhung c6 2-3 b6 libe gb phu ¢6 ciu tao tuong
tu bo libe gb & gan chinh. Libe-gd chia thanh 2-3 bo kich thudc khong déu & vi
phdu r& Co sira 14 nho 1a dic diém khac biét so véi C6 sira 14 to (libe gd khong
chia bd). Nghién ctru nay cho phép phan bi¢t su khac nhau 1o rang gitta Co stra
14 to va Co sita 14 nho dua trén cac dic diém vi phiu va bot duoc liéu [34]. Tuy
nhién, nghién ctru nay khong dé cap dén thanh phan hoéa hoc, ciing nhu dinh

danh khoa hoc cua hai loai co sira ndy. Nghién ctru ctia chung t61, bén canh viéc
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x4c dinh hinh anh vi phau cho két qua twong ty nhu nghién ctru ctia Nguyén Thu
Héng, bén canh do6 chung t6i con xdc dinh tén khoa hoc cua Co sira 1a 16n va
thanh phan hoa hoc cua loai cay nay.

Cay co sita 14 16n dugc phan bd rong rii tai Trung Qudc, An do, Malaysia,
Philippines, Sundan, New Guinea, Lao, Campuchia, Bangladesh, Australia, Nhat
Ban, Viét Nam... [133]. Tai Viét Nam, CSLL phan b6 rong khip ca nuée, trong
d6 c6 Mién dong Nam bo. O khu vuc nay dac diém thd nhudng, khi hau phu hop
hon v&i CSLL nén cay da phat trién t6t, nhiéu dudi cic canh rimg cao su, rimg
diéu. MAu co sira 14 10n dugc st dung trong nghién ctru ndy da duoc thu hai tai
tinh Binh Duong.

Pic diém hinh thai 13 cay thao, sng hing nam, cao tir 20-50 cm, c6 nhua
mu tréng. Ré coc, mau vang nau, ré chinh dai 5-10 cm, duong kinh 1-3 mm.
Than moc théng doi khi gép khuc, hinh try, dudong kinh 1-4 mm, mau tir xanh
nhat (cdy non) dén hong, d6 tim (trudong thanh), chia thanh nhiéu ddt dai 2-3 cm
o gﬁn géc, dai tr 3-7 cm & phﬁn xa géc. L& don, moc ddi, thanh hang. Mit trén
ctia 14 ¢c6 mau bién doi tir xanh ddm dén d6, mat dudi c6 mau xanh nhat, ca hai
mit déu co long. Gdc 14 khong ddi xtrng mot bén tron, mot bén hinh khién, mép
14 ¢ rang cua, ngon 14 nhon. Két qua nghién ciru ciia chung toi da phu hop véi
cac nghién ctru da duoc tién hanh trong nudce [22, 56] va cac nghién ciu da duoc
tién hanh tai nudc ngoai [133]. Dua trén dic diém hinh thai dd duoc mo ta cia
mau nghién ciru, chiing t6i da stir dung khéa phan loai ctia chi Euphorbia trong
Thuc vat chi Trung Quéc dé xac dinh tén khoa hoc cay co sira 1a 16n & Binh
Duong 1a Euphorbia hirta L.[161]. Nhu vay cay co sita 14 16n sit dung trong
nghién ctru d3 duge str dung dé 1am thude chita bénh cho nguoi dan tir 1au doi,
trai qua thoi gian da dugc cac nha nghién ctru vé y hoc co truyén nhan dang, mo
ta trong cac tai liéu kinh dién [22, 56, 133]. Hon thé nita, c6 sita 14 16n cua Viét
Nam rat san c6 va phan bd rong rii khip toan qudc trong d6 ¢6 tinh Binh Duong.

Tho nhudng khi hau phil hop nén c6 thé mé rong trong dé phuc vu nganh cong
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nghiép duoc va cong nghiép thuc pham tng dung trong phong va hd tro diéu tri
cac bénh man tinh khong 1y tai Viét Nam trong tuong lai gan.
4.1.2. Thanh phan hoa hoc

Nghién ctru ctia chung toi da tién hanh chiét xuat phan doan dich chiét cac
bd phan trén mat dat cia CSLL sir dung n-hexan, chloroform, ethyl acetat, sau
d6 tién hanh dinh tinh dich chiét bang bang sic ky 16p moéng:

+ Pinh tinh phan doan dich chiét n-hexan biang sic ky 16p mong v6i hé
dung méi toluene-ethyl acetat-acid formic (7:1,5:0,1) cho 17 vét, trong d6: céac
vét 1,5, 15, 17 dudi UV-254 hién vét dam, cac vét 1,2, 3,6, 8, 10, 17 dudi UV-
366 ro va dam, sau khi phun thudc thtr cac vét 2, 4, 5,7, 11, 12 hién mau dam.

+ Pinh tinh phan doan dich chiét chloroform bang sic ky 16p mong véi hé
dung mdi toluen-chloroform-methanol (5:4:0,5) cho 16 vét, trong d6: dudi UV-
254 cac vét 3, 5, 8 dam va hai vét 9 phat huynh quang, dudi UV-366 cac vét 7, 8,
9, 11 rd va dam, sau khi phun thudc thir vét 14 hién mau rd.

+ Pinh tinh phan doan dich chiét ethyl acetat bang sic ky 16p mong v6i hé
dung mdi toluen-ethyl acetat-methanol-acid formic (3:6:1:1) cho két qua hién 13
vét, trong d6: vét 4, 7,9, 11, 13 dudi UV-254 1d va dam, vét 7, 8, 9, 12, 13 dudi
UV-366 hién mau dam, sau khi phun thudc thtr vét 7, 9 hién mau rd. Déi chiéu
v6i chat chuan nhan thdy trong phan doan ethyl acetat co quercitrin véi do dam
ctia vét 1on. Do d6, két qua nghién cir cho thay quercitrin 1a mot flavonoid chinh
trong cay. Pay 1a co s khoa hoc dé lya chon quercitrin 1am chit chuan dé dinh
tinh bang sic ky 16p mong va dinh luong flavonoid toan phan trong bd phén trén
mit dat co sira 14 10n bang phuong phap do quang. Ham luong flavonoid toan
phan trong bo phan trén mat dat cua co sita 14 16n dugc dinh luong bang phuong
phap do quang (tién hanh phan ung voi nhom clorid). Phuong phép nay c6 uu
diém 12 tién hanh don gian, dé thuc hién va it ton kém. Ham lugng flavonoid
toan phan trong bd phan trén mat dat cua co sira 14 10n tinh theo quercitrin 1a
0,375 + 0,014 % trong dugc liéu kho tuyét dbi. Két qué dinh lugng c6 dd chinh
x4c chap nhan dugc voi RSD = 3,676 %.
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Cac nhom hop chit chinh trong phan trén mit dat cia co sita 14 16n cling
duoc tién hanh dinh tinh va d3 duoc xac dinh 13 cac nhom hop chét: flavonoid,
saponin, tanin, alcaloid, duong khur, polysaccharid, sterol. Trong d6, cac phan
tmg dinh tinh flavonoid duong tinh rd nén d6 1a co s& khoa hoc dé két luan
flavonoid 1a thanh phan chinh trong cay.

Két qua nghién ctru ndy cua chung t6i phi hop v6i nghién ctu da duoc
cong bd trude day vé thanh phan hoa hoc co sira 14 16n tai Viét Nam va trén thé
gidi [36, 133, 161].

Phuong phap chiét xuét ciia chung t6i ciing da duoc nhiéu tac gia sir dung,
dic biét 1a cac nghién ctu quan tdm dén hop chit flavonoid. Gan day, nhiéu
nghién ctu da ap dung phuong phap st dung dung méi chiét xuat 1a methanol
dé chiét xuat nhiéu hop chat khac ngoai hop chét flavonoid. Do dé, nhin vao giac
d6 vai tro cta hop chat flavonoid ddi véi kiém soat glucose mau thi tiép cén
nghién ctu cia chiing t6i 1a hoan toan phu hop [139]. Flavonoid 1a nhom hop
chit c6 hoat tinh sinh hoc manh dugc biét dén véi cac tac dung nhu tac dung
chéng oxy héa [75, 78], ha duong huyét [75], chong xo vita dong mach [98],
chéng viém, trc ché khdi u [81], khang khuan [92], khang ndm [92], chdng virus
[74]. Nhitng nghién ctru gan day di chting minh nhiéu tac dung sinh hoc cta co
stra 14 16m ¢6 lién quan dén nhom hop chét flavonoid dic biét 1a tac dung chéng
oxy hoa [110] va ha duong huyét [75]. Do d6, viéc dinh tinh va dinh luong
flavonoid toan phan trong phan trén mat dat ciia c6 sira 14 10n 14 can thiét.

Flavonoid 1a mdt trong nhitng hop chat ¢ cau tric polyphenol. Két qua
ctia dé tai va cac nghién ciru trude day cho thay rang ngoai flavonoid, trong co
sita 14 10n ¢ chira cac hop chat polyphenol khac [162]. Cac hop chét nay ciing
c6 lién quan véi tac dung sinh hoc cua ciy [110]. Do d6, nhém nghién ctru dé
nghi tiép tuc nghién ctru cac hop chét polyphenol trong bo phan trén mat dat cua

co stra la 1on.
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Nghién ctru ctia Tran Thi Kim Ngéan va cong su cho thiy cao methanol
ctia Co sita 14 16n Euphorbia hirta L. chiét tach duoc bdn cao phan doan, gom
cao ether dau hoa, cao chloroform, cao ethyl acetate va cao n-butanol. Céc tac
gia d3 xac dinh duoc bon hop chat gom methyl gallate, quercetin, myrecitin, va
quercitrin dugc c6 lap tir cao ethyl acetate [49]. Quercitrin 1a mot flavonoid
chinh trong cy co sira 14 16n va c6 cac tac dung sinh hoc manh nhu chéng oxy
hoa [72], chdng viém [90], ha duong huyét [72], chdng ung thu [113], chdng tiéu
chay . Nhiéu tac dung sinh hoc cta cua co sira 1a 16n dugc cho réng co lién quan
dén quercitrin gan day da duoc ching minh bang thyc nghiém trong d6 cé tac
dung ha duong huyét [146].

Pranabesh Ghosh, Chandreyi Ghosh va cong su tong quan 90 nghién ctu
trén thé giéi vé Cay co sita 14 16n (Euphorbia hirta L.) cho thy cac thanh phan
nbi bat bao gdm cac hoat chat sinh hoc c6 tinh chdng oxy hoa cao nhu
flavonoids, polyphenols, ascorbic acids. Trong thanh phan cua flavonoids c6
chira quercetin, quercitrin, quercitol and its derivatives such as rhamnose,
quercetin rhamnoside, chlorophenolic acid, rutin, leucocyanidin, myricitrin,
cyaniding 3,5-diglucoside, camphol, flavonol, inositol, tetraxerol, B-sitosterol,
and kaempferol. Bén canh d6 cic tac gia con tim ra trong thanh phan cta cay Co
stta 14 16n con ¢ cac hoat chat: alkaloids, steroids, tannins, proteins, fats, oils,
glycoside, saponin, coumarin, anthroquinones, chlorophyll va carotenoids [133].

Day chinh 1a 1y do tai sao chung to1 lai chon cay Co stra 14 l6n trong
nghién ctru dé tao ra san pham hd tro kiém soat duong huyét. Qua trinh chiét
xuat thanh cong cac hop chat trén tao co sé thiic day cho viéc phan lap cac hop
chat ty nhién c6 tiém ning trong nghién ctru y hoc, 14 tién dé cho qua trinh
nghién ctru cac hoat tinh sinh hoc ctia cay c¢o sira 1a 16n trong thoi gian téi. Trong
nghién ctru ctia chiing t6i chua c6 diéu kién dé tién hanh chiét tach mot cach day
du va toan dién nhu cac tic gia trong nghién cu tong quan ctia Pranabesh

Ghosh, Chandreyi Ghosh va cong su da tién hanh [133]. Pay ciing 1a mot hudéng
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nghién ctru quan trong trong thoi gian téi dé tim hiéu mot cach khoa hoc va k¥
ludng vé cay Co sita 14 16n & Viét Nam, ciing nhu viéc ap dung cac san pham
cua noé trong cai thién strc khoe, du phong cac bénh man tinh noéi chung va BTb
noi riéng. Pay ciing 1a co s¢ dé tiéu chuan hoa va kiém nghiém dugc liéu co sira
14 16n, 1am co s6 bd sung vao Duogc dién Viét Nam.

Cac két qua nghién ctru cia ching t6i khong chi bd sung thém cac thong
tin khoa hoc co ban, quan trong vé dic diém thuc vat va thanh phﬁn hoa hoc cua
cdy c6 sita 14 16n & Viét Nam ma con mé ra huéng dé phat trién ving trong voi
cdy Co sita 14 16n & Viét Nam. Nghién ctru tong quan ctia Pranabesh Ghosh,
Chandreyi Ghosh va cong su [133] cho thdy ciy Co sira 14 16n phan bd nhiéu &
cac nude nhiét d6i nhu An do, Bangladesh va Africa. Viét Nam 1a mot nudc
nhiét d6i nén c6 kha ning trong va phat trién cay Co sita 14 16n cho nén chung toi
da tién hanh nghién ctru ndy tai Binh Duong 1 dia phuong thudc ving khi hau
nhiét doi dién hinh, thuan loi dé phat trién ngudn dugc liéu quy nay.

4.2. Piéu ché cao cé sira la 16m, danh gia tinh an toan va hiéu qua caa ché
pham trong kiém soat glucose mau
4.2.1. Piéu ché cao cé sira 14 16m

Theo muc tiéu dé ra, chung t6i tién hanh san xuat thir nghiém ché pham sir
dung cho ngudi v6i muc dich kiém soat glucose mau, vi vay can nghién ctru cac
dieu kién chiét xuat d¢ tim dugc dicu kién diéu ché cao CSLL dat hiéu suat cao,
gidm gid thanh, qud trinh thao tac thuan ti€n, an toan, dﬁy du thong sb k¥ thuat,
quy trinh on dinh. bé dat duoc diéu nay, can phai khao sat cac diéu kién chiét
xuat nham toi uu hoa quy trinh diéu ché cao. Pé san pham giit dugc cac thanh
phan hoat tinh sinh hoc trong qua trinh san xuat, viéc téi vu hoa quy trinh diéu
ché cao 1a khau then chét. Trong nghién ctru nay ching t6i di lwa chon cac thong
s6 k¥ thuat thich hop dé t6i wu hoa quy trinh diéu ché cao nhu nhiét do chiét,
thoi gian chiét, ty 1& dung moi/duoc liéu, s 1an chiét. Qua trinh toi wu héa cao

chiét CSLL cua ching t6i ciing phtl hop v&i cac nghién ctru ctia nhiéu tac gia o
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Viét Nam d3 san xuét ra cac san pham tng dung trong bao vé va ning cao sic
khoe dugc tiéu thu rong rai trén thi truong [50, 166].

Cac san pham thyc pham 1 d6 udng c6 yéu cau vo cung khat khe vé d6 an
toan bén canh yéu cau vé giad thanh. Vi vay viéc luya chon dung moi dé chiét xuét
c6 ¥ nghia rat quan trong dé hudng dén san xuit. Cac nghién ctru d3 chi ra
flavonoid 1a nhom hoat chét c6 tac dung trong cay co sira 14 16n. Thyuc nghiém da
cho thay khi chiét biang nudc nong co thé chiét ra duge flavonoid véi ham lugng
kha cao. Theo y hoc ¢6 truyén, co sira duoc st dung dudi dang thudc sic truyén
théng. Tac gia Phan Vin Cu va cong sy cling dd st dung nude 1am dung moi dé
diéu ché cao chira cic hoat chat sinh hoc tir cdy co sita 1a nho (euphorbia
thymifolia burm. (L)) [37]. Trong nghién ctru nay, chung t6i da st dung dung
moi nudc trong chiét xuat hoat chat ra khoi duge liéu co sita 14 1on. Day ciing 13
dung moi than thién véi moi trudng, an toan, dau tu thiét bi don gian phu hop
v6i hau hét cac don vi san xut tai Viét Nam, dic biét 1a gia thanh san Xuét hop
Iy. Dé t6i wu hoa quy trinh, giam gia thanh san xuét, ching t6i tién hanh khao sat
cac yéu td anh huong néu trén dén hiéu suét diéu ché cao va ham luong hop chét
flavonoid toan phan.

Khdo st anh hudng cia nhiét d¢ dén qud trinh chiét cho thay: flavonoid
la nhém hop chat kha bén vai nhiét do, nhung c6 dj tan trong nudc rat khac
nhau nén & nhiét do thép, dung moi 1a nude kho cod thé phé v& duoc cau trac té
bao duoc lidu va hoa tan flavonoid dé chiét mét cach hiéu qua.

Trong trudng hop dugc lidu 14 co sita 1a 16n, c6 cau tric khong qua viing chac
nén dung moi nudc dé dang tham thau, ngém vao trong toan by duogc li¢u. Khi
d6, hiéu suét chiét phu thudc chu yéu vao do tan cia cac chat trong dung moi
nude. Khi nhiét 6 chiét giam tir 95°C xudng 60°C hiéu suat chiét tinh theo khi
luong cao kho tuyét dbi (da trir d6 am) giam tir 19,4% xudng 16,9%, tuy nhién
ham luong flavonoid tong sd giam manh, chi con mét ntra tir 16,8 con 8,2 mg/g.

Khi chiét ngdm ¢ nhiét d6 phong 3 ngay dém (1 ngay dém cho 1 lan chiét) hiéu
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sudt chiét cao (tinh theo khdi luong cao kho tuyét d6i) c6 ting hon chit it so véi
chiét & 60°C trong thoi gian ngin hon. Bén canh d6 ham luong flavonoid lai
giam chi con 4,0 mg/g, thap hon nhiéu so voi chiét & nhiét d6 cao, mic du thoi
gian chiét 1én t6i 3 ngay dém. Piéu nay cho thiy do tan trong nudc cua cac chit
co trong co stra 14 16n phu thudc vao nhi¢t do it hon so voi flavonoid. Trén thé
gidi, nhiéu tac gia cho thdy anh huong cua nhiét do dén qué trinh ché bién cao va
chiét xuét flavonoid tir thuc vat. Asha va cong su cong bd qui trinh chiét xuét 14
CSLL bang nuéc 3 1an ¢ nhiét d6 phong, mdi 1an 24 h cho hiéu suat chiét rat
thap, chi co6 7% [68]. Khi chiét xuét flavonoid tir dau twong, Jokic va cong sy da
xac dinh dugc ham lugng flavonoid tang 1én ty 1€ thuan vdi nhiét d§. Ham luong
flavonoid tang tir 1,01 mg/g & 25°C 1én 2,56 mg/g ¢ 80°C do [108]. Tuong tu,
Rajha va cong su ciing cho thiy rang nhiét do trich ly ting dan toi ham luong
flavonoid ting va dat toi wu khi chiét xuat vo nho & 94°C [135]. Sheng va cong
su cling_da t6i vu hda qué trinh chiét xuat flavonoid tir cay Flos populi v&i ning
suét t6i da ¢ nhiét 6 chiét 94,66°C. Cac tac gia di giai thich 1a ¢ diéu kién nhiét
dd cao, su giai phong céc chit c6 hoat tinh sinh hoc tir t& bao thue vat duogc
thuan loi hon nho giam d6 nhét cia dung moi va tang su chuyén dong cua cac
phéan tu [140].

Nghién ctru ciia ching t6i cho thiy sy can thiét va hiéu qua vuot troi khi
chiét co sira 14 16n bang nudc & nhiét dd cao. Qua trinh gia nhiét vira gitip rat
ngan thoi gian chiét xuat, vira ting hiéu suat chiét xuat do 1am ting manh d¢ tan
ctia ca nhom chét flavonoid 13n cac nhom chat khac c6 trong co sita 14 16n. Bén
canh do, két qua cting chi ra, khi tang nhi¢t d6 thi do tan cua nhom chét
flavonoid trong nudc tdng manh hon cac chit con lai trong c6 stra 14 16n. Vi vay,
chiét & nhiét do cao vira gitp cho hi¢u suét chiét cao 16n nhét, nhung déng thot
ham luong flavonoid trong cao khi chiét & 95° cling dat cao nhat. Do do, lua
chon chiét nong ¢ 95°C dé thu dugc hiéu suit chiét cao toan phﬁn cao, cao chiét

c¢6 ham lugng flavonoid 16n, giam thoi gian chiét, ha gia thanh san pham.
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Khao sdt ty 1é dung méi chiét so véi dwoe liéu 14 thong sb quan trong gitp
ting ning suit lao dong, ting hiéu qua cua thiét bi, giam hao hut hoic gitp giam
gia thanh san pham. Néu chiét voi lugng dung méi 16n qué, hiéu suat thu duoc
cao chiét co thé cao nhung hiéu qua st dung thiét bi s& giam manh, 1am giam
nang sut lao dong. Ngoai ra con lam ting chi phi dung méi, ting chi phi ning
luong va gia ting tién cong do kéo dai thoi gian lam viéc... Nhung néu chiét véi
luong dung moi qué it cling co thé gay giam hiéu suat ciia qua trinh chiét. Piéu
nay 1am ting gia thanh san pham. Trong mot sd trudng hop, co thé lam giam
ham lugng hoat chit ¢ san pham. Luong dung moi ti thiéu phai vira ngap qua
bé mat cua 16p duoc liéu khoang 1 cm, khi d6 céc 16p nguyén liéu phia trén méi
tiép xtc duge voi dung moi.

Trong nghién ctru nay, khi ty 1¢ dung méi/dugc li€u tang tir cong thuc 8/6/6
(8:1; 6:1; 6:1) 1&€n 10/8/8 (10:1 ; 8:1 ; 8:1) thi ham lugng flavonoid tang tir 14,3
lén 17,5 mg/g va hiéu sudt diéu ché tang tir 17,2 1én 19,3% tuwong umg. Tuy
nhién, khi tiép tuc ting ty 1& dung méi/duoc liéu thi luong flavonoid khéng ting
1én ma c6 xu hudng tiém can ngang, dong thoi hiéu suat didu ché cao ciing
khong tang nhiéu. Piéu nay duogc giai thich 1a khi trich ly CSLL véi luong dung
moi qua nhiéu trong khi flavonoid va céc chat hoa tan ctia nguyén liéu 13 mot sd
c¢d dinh nén s& nhanh chong din dén su can bang giita cac pha, lam hiéu qua
trich ly khong ting. Do vay, chon ty 1¢ thé tich dung méi chiét /khdi lugng dugc
lidu cho 3 1an chiét 1an luot 1a 10/1; 8/1 va 8/1. Ty 1& nay vira chiét dugc gan nhu
t6i da flavonoid véi dung moi nudc lai giam thé tich thiét bi, giam thiéu cho qua
trinh c6 loai dung moi.

Viéc khdo sat sé lan chiét ciing giup tim dugc diéu kién tdi wu trong qua
trinh san xuat. Theo 1y thuyét, sb lan trich ly cang nhiéu thi ham luong hoat chat
thu dugc cang cao. Tuy nhién, khi trich ly tdi mot thoi diém nao dé thi luong
hoat chat thu duoc khong dang ké, trong khi d6 phai tiéu ton thoi gian va dung
moi dé trich ly. Do d6, can xac dinh s 1an trich ly thich hop dé c6 duoc hiéu qua

kinh té cao.
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Pbi véi nguyén liéu CSLL, chiét 1an thir nhat thu duoc flavonoid va cac
chat hoa tan nhiéu nhat so vé&i cac 1an chiét sau do, véi gia tri twong tmg 1a 10,9
mg/g va 12,5%. Khi tang s6 lan chiét, ca chat hoa tan va ham luong flavonoid
déu ting dan nhung néu chiét nhidu 1an qua (4 1an) thi lugng chét hoa tan khong
tang nhiéu (tir 19,3 1én 21,1%) ma ham luong flavonoid c¢6 xu huéng giam (tir
17,1 mg/g xudng con 16,6 mg/g), co thé do flavonoid bi thoai bién trong lan
chiét thtr tu. Nhu vay, chi can chiét 3 1an dd dam bao chiét hau hét cac flavonoid
ra khoi nguyén liéu. Trén thuc té san xuat 16n, néu tién hanh chiét lién tuc nhiéu
mé, thi dich chiét nude 1an 3 s& duoc dung 1am dung méi chiét mé tiép theo.

Khdao sat thoi gian chiét: Thoi gian chiét c6 anh huong dén 2 yéu t6 chinh
13 hiéu suat chiét (khi ting thoi gian chiét s& ting hiéu suat chiét) va kha ning
phan hay hoat chat (khi ting thoi gian chiét s& ting kha ning phan huy hoat
chat). Trong nghién ctru ndy, khi chiét 3 1an voi thoi gian lan luot 1a 3h/2,5h/2h
(tong thoi gian 7,5h) hodc 2,5h/2h/1,5h (tong thoi gian 6h) thi khong thdy c6 su
khéc nhau vé mit thong ké & mirc ¥ nghia a=005% ctia hiéu suit chiét (19,3% va
18,2% tuwong ung), tuy nhién ham lugng flavonoid khi chiét & thoi gian 6 h lai
tang 18n rd rét so voi thoi gian chiét 7,5 h, 13 20,2 mg/g so voi 17,1 mg/g twong
mg. V& nguyén tic, trong giai doan dau cia qua trinh chiét, thoi gian dai giap
cho qué trinh chuyén flavonoid tir té bao thuc vat sang dich chiét. Tuy nhién,
flavonoid trong dung dich cé thé bi pha huy & nhiét d0 cao hodc bi oxy hoa tiép
xUc véi cac tac nhan oxy hoa tir moi trudng néu thoi gian chiét kéo dai va do vay
lam giam ham lugng trong dich chiét. Nghién ciru vé anh hudng cua cac yéu to
anh huong dén qua trinh chiét sa nhan Amomum Chinese C, Busat va cong su
cho thay ham luong flavonoid giam manh tir 0,47 mg/g sau 6 h chiét xudng con
0,14 mg/g sau 24 h chiét bang dung méi nudc & nhiét do 50°C [80]. Tuong tu,
cac tac gia ngudi An Do ciling cong bd két qua chiét flavonoid tir 1a cay
Tabernaemontana heyneana Wall., theo d6, thoi gian chiét flavonoid 2 h 1a t6i

uu. Co6 su giam dan flavonoid sau 3 h trich ly va giam manh sau 4 h trich ly
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[137]. M6t nghién clru cta céc tic gia ngudi Trung Qubc chiét xuat flavonoid tir
qua hoa héng Rosa Davurica Pall ciing cho thiy sau thoi gian chiét 3 h, ham
luong flavonoid c6 xu hudng giam xudng rd rét [115].

Trong nghién ctru nay, khi giam thoi gian cua 3 lan chiét xudng con 4,5
h (2h/1,5h/1h) hodc ngin hon nita (1,5h/1h/0,5h) thi hiéu sudt diéu ché cao
gidm 1o rét, bén canh d6 ham lugng flavonoid cling gidam. Do dé chon thoi gian
chiét cho 3 1an 1a 2,5h/2h/1,5h. Trong thuc té san xuét, tong thoi gian chiét 1a 6
h ciing phu hop 1 ca lam viée. Diéu ndy sé& gitip qua trinh t6 chic san xuat duoc
thuan loi.

Khdo sdt kich thuée dwoc lidu: Trong nhiéu truong hop, kich thudc
nguyén liéu 13 yéu té rat quan trong, c6 anh huéng rat 16n dén hiéu suat chiét.
Tuy nhién, trong truong hop co sita 14 16n 1a than manh va mém, 14 nho, két
qua khao sat cho théy kich thudc dugc liéu xay nho va dugc liéu dugc cit nhé
khong anh huodng 16n dén hiéu suét chiét & diéu kién nhiét do cao, lugng dung
moi du 16n va thoi gian chiét du dai (3 1an chiét tong cong 6 gid). Do vay, cb
thé str dung kich thudc duge liéu 1a tir 1-3 cm & cac nghién ctru tiép theo qui
mo 16n hon. Piéu nay cho phép trong thuc té san xuét giam chi phi nghién
duoc li€u co stra.

Nang quy mé diéu ché cao 1 kg dwoc ligu/mé: Trong nhiéu trudng hop,
khi khao sat & quy mo nho, cac thong sé khong lip lai & quy mé 16n hoic thu
dugc két qua khong 6n dinh hodc thao tac kho khan, khong phu hop & quy mo
16n hon. Chinh vi vy, nham huéng dén san xuat & quy mo 16n va dic biét 1a ap
dung thuc té cho qua trinh san xuat thir nudc udng dong chai trong thi nghiém
sau, can thiét phai khao sat quy trinh chiét xuat & quy mo 1én hon, & day 1a quy
mo 1 kg duogc li€u co sira 1a 16n/mé.

Két qua thu duoc cho thdy quy trinh chiét xuat co sita 14 16n xay dung
duoc & quy mo nho lip lai va 6n dinh & quy mé 1 kg/mé. Két qua ban dau cho

thay ca hiéu suat chiét va ham luong flavonoid thu dugc ¢ qui mé 1 kg/mé déu
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dat twong ty nhu & qui mo nho (10g/mé), do vay cé trién vong 16n khi ap dung &
quy md 16n hon. Nhu viy, sau khi khao sat cac yéu t6 c6 anh hudong dén hiéu
suit, ham luong hop chat flavonoid toan phan, sy thuin tién trong thao tac,
hudng toi san pham co6 gia thanh ha, quy trinh 6n dinh va than thién véi moi
truong, chung t6i da xdy dung duoc quy trinh diéu ché cao co sira 14 16n 6n dinh,
hiéu suit dat trung binh 1a 21,8% so véi nguyén liu dau vao, ham lugng
flavonoid toan phan tinh theo quercitrin 6n dinh va dat trung binh 22,4 mg/g.
4.2.2. Danh gia tinh an toan cua cao c¢6 sira 1a 1o6n
4.2.2.1. Panh gia doc tinh cap

D3 cho 5 16 chudt ubng mau thir & cac lidu trong tmg 1a 16,54 g; 20,67 g;
25,84 g; 32,30 g va 40,35 g cao/kg thé trong chudt. Chudt ¢ cac 16 dugc udbng
mot 1an duy nhat véi thé tich toi da 0,8 ml/20 g thé trong chudt. Tuy nhién khi
chudt uéng dén mirc lidu 32,30 g/kg (mirc dic nhét va thé tich udng 1a t6i da) ma
ty 1€ chuot chét chua dat 100% nén dé tinh toan dugc LDso can phai tang lidu
cho chudt udng 1én dén 40,35 g/kg bang cach cho chudt udng 1am 2 lan cach
nhau khoang 3 gid. Chudt sau khi uéng mau thir duoc theo ddi thdy rang, & 16
chuot duoc uéng lidu cao 40,35 g, téng s6 chudt chét 1a 10/10; 2 chudt chét sau
khi uéng 1an 2 khoang 30 - 60 phut, s6 con lai thi c6 biéu hién cham chap, it van
dong, an udng it, va chét hét trong vong 24 gid. O cac mic liéu thap hon (32,30
g; 25,84 g; 20,67 g/kg), sau khi uéng mot s6 chudt ¢ biéu hién cham chap, it
van dong hon, di ngoai phan udt hon binh thuong, chudt chét trong vong 4 - 24 h
sau khi uéng. Mb bung chuot chét théy da day cang, rudt binh thuong, tim, gan,
phdi khong phat hién duoc bat thuong, V&i nhitng chudt con sdng sot, hoat dong
binh thudng, an udng lac dau it hon, sau d6 thi binh thuong. Can cir vao phuong
phap tinh toan, chung t6i di x4c dinh liéu dugc liéu LDy 14 16,54 g/kg, LD1oo 12
40,35 g/kg, licu LDso |4 28,6 g cao/kg.

Tac gia Ali Esmail Al-Snafi nghién ctu trén chudt thuc nghiém dé xac

dinh tinh an toan cua CSLL bﬁng viéc cho chuot uéng dich chiét véi céc lidu



132

tuong tng 1, 10 and 50 mg/kg trong 50 ngdy so v4i nhém chimg, két qua kiém
tra bang kinh hién vi dién t&r cho két qua khong tim thay cac ton thuong & gan,
than va cac ndi tang. Sau khi mo dé nghién ciru cho thay khong c6 sy thay d6i vé
mat mo hoc cua than, gan & nhom thuc nghi€ém cling nhu & nhom ching. Cac tac
gia két luan 13 c6 sira 14 16n ¢6 tinh an toan cao [59, 152].

Nghién ctru doc tinh cip cua dich chiét Co sira 1a 16n, cac tac gia Goldie
Uppal, Vijay Nigam, Anil Kumar cho thdy véi chudt cai thuc nghiém co can
ning tir 25 dén 30 gam, liéu thir tinh an toan duoc nang theo bac thang cho dén
liéu 5000 mg/kg can ning. Céc tac gia da chon ngudng 1/10 liéu nodi trén (tic 1a
500 mg/kg thé trong) 1a lidu dé tinh hiéu qua [149]. Nghién ctru cia chung toi
chon liéu 500 mg/kg can ning dé tién hanh danh gia tinh hiéu qua.
4.2.2.2. Panh gia doc tinh ban truong dién

Uu diém cua ndi trdi cia nghién ctu nay l1a duoc lam trén chudt thuc
nghiém tai Vién Duoc liéu, B0 Y té, 12 co s& nghién ctru c6 uy tin, déi ngli nha
khoa hoc nhiéu kinh nghiém trong nghién ctru, danh gia doc tinh cip, doc tinh
ban trudng dién trén mo hinh dong vat thuc nghiém ddi véi cac diéu lidu cua
Viét Nam. Nghién ctru dugc thuc hién theo dung quy trinh va cac chi tiéu dugc
theo doi mot cach chat ché.

Véi phuong phap danh gia doc tinh ban truong dién, két qua nghién ciru
cho thay, cao co sita 14 10n khong anh huong dén tinh trang chung cua chudt
cong trang, khong anh hudong dén cac chi sé huyét hoc nhu sé lugng bach cau,
h6ng cau, ham lugong hemoglobin, hematocrit, s6 luong tiéu cau, lympho bao;
khong anh huong dén cac thong s6 héa sinh mau nhu hoat 30 AST, ALT,
creatinin, protein toan phﬁn, uré, bilirubin, glucose; khong anh hudng dén cau
trac dai thé, vi thé cling nhu ty khoi gan, than, lach, tim so voi khdi luong co
thé chudt.

Nhom céc tac gid KwanYuetPing, IbrahimDarah, YengChen va cong su

(2013) nghién ctru doc tinh cap va doc tinh ban trudong dién cua CSLL trén chudt
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thuc nghiém ddi voi doc tinh ban trudng dién, cac tac gia sir dung & cac lidu
ubng lan luot 13 50mg/kg, 250mg/kg va 1000mg/kg/ngdy trong thoi gian 90
ngay. Céc chi s6 theo ddi gdm can ning cua chudt, cac chi sb sinh hoa va huyét
hoc, bién doi cua mot sb noi tang so sanh vi nhom ching. Két qua vé giai phau
bénh hoc cho thay véi cac liéu trén 1a khong ghi nhan cac bién do6i bénh 1y cling
nhu cac dau hiéu vé hanh vi, stc khoe cta chudt [159]. Nghién ciru ban trudng
dién cuia chiing toi str dung 300mg/kg trong 30 ngay thi cho thiy CSLL cta Viét
Nam co6 tinh an toan, trong khi cac tac gia néi trén st dung 1000mg/kg trong 90
ngay van dugc ghi nhan an toan. Nhu vy, két qua nghién ctru ctia chiing toi vé
ddc tinh ban truong dién ctia CSLL thu hai tai Viét Nam c6 co sé khoa hoc dé
cho phép dwa ra murc lidu an toan trong nghién ctru tiép theo danh gia hiéu qua
cua CSLL.

Tu nghién cuu tinh an toan va hi€u qua trén moé hinh dong vat thuc
nghiém 14 co s& dé phat trién san pham Gng dung trong tuong lai.
4.2.3. Panh gia tinh hiéu qua ciia cao cb sira 14 16n trong kiém soat glucose mau
4.2.3.1. Kha ning wrc ché enzyme a-amylase va a-glucosidase ciia flavonoid

Ranganathan Babuja narthanama va cong sy nghién ctu vai trd cua
quercitrin, d6i v6i chuyén hoa carbonhydrate & nhém chudt binh thuong va nhém
chudt gdy DTD thyc nghiém cho thdy st dung liéu 30 mg/kg can ning bang
dudng udng trén chudét DTP trong thoi gian 30 ngay lam giam mot cach c6 y
nghia duong glucose mau do giam hoat tinh ctia hexokinase trong noi tang [73].

Sy wc ché enzyme thuy phan carbohydrate nhu o-amylase va a-
glucosidase dugc biét dén nhu 1a qua trinh lam tri hoan sy ti€u hoa va sy hép thu
carbohydrate tir h¢ thong rudt non. Bai c6 su trc ché cic enzyme nay nén viéc
hép thu glucose vao mau 1a thap nhat [86, 144]

Kha ning tGc ché enzyme a-amylase va a-glucosidase cia mau khao sat
dugc danh gia thong qua gia tri ICso. 1Cso dugc dinh nghia 1a nong d6 (ug/mL)

ctia mau thtr khao sat c6 thé tc ché 50% hoat tinh ctia enzyme, mau co6 hoat tinh
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trc ché cang cao thi gia tri ICso cang thap. Trong nghién ctru nay, dua trén do thi
biéu dién sy phy thudc gitra ndng do mau thir va hoat tinh Gc ché, gia tri ICso
duoc xac dinh 1an luot 1a 967 pg/mL (a-amylase), 53,96 pg/mL (a-glucosidase).
Két qua nghién ctru cua ching t6i trong tu nghién ctru ca tac gia Manjur Ali
Sheliya va cong su [122], theo d6 chét chiét nudc caa E. hirta (toan bd cay) c6
kha ning @rc ché manh hoat tinh a-glucosidase va trc ché trung binh hoat tinh o-
amylase. Tuy nhién, gia tri Grc ché enzyme a-amylase trong két qua nghién ctru
ctia chung toi thip hon (967 pg/mL) gia tri ICso do cac tac gia Manjur Ali
Sheliya va cong su (202,24 pg/mL). Trong khi d6, gia tri Gc ché enzyme a-
glucosidase cua chung t61 1a cao hon so vo1 nghién ctru cua Manjur Ali Sheliya
va cong su (53,96 ug/mL so véi 146,9 pg/mL). Cling theo Shelliya (2015), su tc
ché a-glucosidase c6 dugc 1a boi nhom flavonoid c¢6 mat trong CSLL va diéu
nay minh chimg cho viéc sir dung cic cdy cé dan gian trong kiém so4t bénh
DTP [167]. Két qua nghién ctru ctia Chipiti va cong su ciing cho thdy chiét xuét
tho va chiét xut ethyl acetate ctia CSLL trc ché trung binh a-amylase va trc ché
manh a-glucosidase twong tu nhw moé hinh thude tri dai thio duong [86]. Ngay
tai Viét Nam, nam 2018, céac tac gia Minh Tran, Ngan Tran, Han Truong, Ly Le
nghién cttu in vitro vé hoat tinh trc ché a-amylase va o-glucosidase ciia chiét
xuat methanol co sita 14 16n thu hai tai TP. H6 Chi Minh cho thay chét chiét
CSLL c6 kha ning trc ché a-glucosidase t6t hon chat chuan acarbose voi gia tri
IC 50 thap hon. Tuy nhién, chat chiét CSLL tho tc ché hoat tinh a-amylase thap
hon so véi chat chuan acarbose. Acarbose & nong do 10 mg/ml cho thay trc ché
94,69% dbi véi o-amylase va 54,91% ddi voi a-glucosidase voi gia tri IC 50 1a
3,998 va 8,242 mg/ml twong ung. Trong khi d6 chat chiét CSLL tho ¢ nong do
10 mg/ml trc ché 55,06% hoat tinh a-amylase va 76,67% hoat tinh a-glucosidase
véi gia tri IC 1a 8,192 va 5,791 mg/ml tuong tng [126].

Nhu vay, cac két qua nghién ctru ciia chiing toi phu hop vai cac tai lidu

tham khao va phu hop voi cac gia thuyét dat ra. Trén co sé do, tién hanh cac
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nghién ctru in vivo tiép theo dé khang dinh tac dung giam dudng huyét cua cao
co stra 1a 16n.
4.2.3.2. Hiéu qua kiém soat glucose mau trén mé hinh dong vat thwe nghiém

Theo mot sé cong trinh nghién ciru trén thé gidi, lidu dung cua cao chiét
con CSLL dao dong trong khoang 100-800 mg cao/kg thé trong chudt cong tring
[9]. Hon thé nita, theo y hoc ¢6 truyén ¢ sita 14 16n dugc dung véi lidu 4-6 g
dugc liéu/ ngudi/ngdy, do vay ching toi str dung cao chiét lidu 250 mg/kg va cao
chiét liéu 500 mg/kg dé thu tac dung ha glucose mau.

Nghién ctru cua ching t6i cho thdy, sau khi diéu tri 8 tuan lién tuc bang
cao chiét co sira 14 16n v6i lidu 500 mg/kg thé trong, ndng d6 glucose mau giam
dang ké so voi nhom chung bénh 1y véi p < 0,05 (Bang 3.14). Mac du gia tri
HbAlc & nhom chudt dugce didu tri cao chiét co sira 14 16n véi liéu 500 mg/kg
thé trong trong 8 tuan lién tuc c6 xu hudng giam hon so véi nhom ching bénh
ly, tuy nhién muac d6 giam nay chua dat ¥ nghia théng ké. Nhu vay, cao chiét co
sita 14 10n v6i lidu 500 mg/kg thé trong chudt nhat tring ¢ tac dung diéu tri dai
thao duong trén md hinh dong vat thuc nghi¢m thong qua ti€u chi lam giam
ndng do glucose méu.

Mic du nhiéu nghién ctru trén thé gidi da chimg minh cao chiét tir 14 co
stra 14 16m c6 tdc dung ha glucose mdu trén cac mo hinh dong thyc nghiém dai
thao duong gay béi STZ hoic alloxan [111, 112, 143]. Tuy nhién, chua ¢ nhiéu
nghién ctru tac dung cua co sira 1a 16n kha bai ban trén dong vat thuc nghi¢m.
Két qua nghién ciru ndy ciing hoan toan phi hop véi cac nghién ctru trén thé
gidi, cling nhu nghién ctru & Viét Nam vé tac dung diéu tri dai thdo duong ctia cd
stra 14 16n trén thir nghiém 1am sang [38, 51].

Dich chiét con CSLL cho thdy giam mot cach dang ké ham luong dudng
trong mau & chudt DTD gay boi alloxan [149]. Tac dung chéng dai thao duong
cta dich chiét 14, hoa va than CSLL cling dugc khao sat & chudt DPTD gay boi
streptozocin. Viéc udng cac loai dich chiét d3 l1am giam dang ké ham luong

duong trong mau vao ngay thtr 15 cla qua trinh nghién ctu [112].
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Dich chiét cdn CSLL va dich chiét ethyl acetate CSLL cho théy hoat tinh
trc ché enzyme a-glucosidase. Dya trén cac test in vitro va in vivo, co ché diéu
tri DTD cua dich chiét con CSLL va dich chiét ethyl acetate CSLL c6 lién quan
dén kha nang chéng oxy hoa va dic tinh trc ché a-glucosidase [151].

R. Babujanarthanam, P. Kavitha va G. Rajalakshmi nghién ctru tai An Do
vé vai tro ctia flavonoids va quercitrin cho thdy chiing déu c6 vai tro trong hd trg
diéu tri PTD va lam giam bién ching do BTD trén chudt thuc nghiém. Tu
nghién ctru nay cac tac gia da chi ra viéc ting cuong tiéu thy thuc pham va d6
udng giau flavonoids duoc xem 1a can thiép c6 tinh hiéu qua dbi véi viée lam
giam nhiing tac dong co6 hai cua ton thuong do oxy héa trong co thé [71].

Nghién ctru cia Widharna RM va cong su cho thdy cdy Co sira 1a 16n
dugc dung nhu 1a mét loai thube truyén théng trong diéu tri nhiém khuan, hen,
vét thuong va ia chdy. Theo céc tac gia cac tac dung néi trén c6 thé lién quan dén
viéc tang cuong kha ning mién dich trong co thé, cha yéu do vai trd cua cac
flavonoids co trong cdy Co sita 14 16n. Kha ning chéng oxy hoa cing véi viée e
ché enzyme a-glucosidase tham gia vao co ché chéng BT [151].

Nghién ctru thuc nghiém cta Goldie Uppal, Vijay Nigam va Anil Kumar
tai An Do [149] cho thay dich chiét ciia cdy Co sira 14 10n ¢6 tac dung 1am giam
glucose mau c6 y nghia trén mo hinh chudt thuc nghiém gay dai thdo duong.
Theo céc tac gia tic dung nay lién quan dén co ché phu thudc insulin boi viéc
trc ché san xuat glucose trong gan va han ché hap thu glucose tai rudt non hoic
c6 thé diéu chinh su khang insulin thong qua co ché té bao thu cam insulin
[122, 149].

Tac gia Manjur Ali Sheliya va cong su [122] d& nghién ctru cu thé co ché
cta su diéu chinh insulin trong co thé thong qua viéc xac dinh hoat tinh tc ché
enzym a-amylase va a-glucosidase. Nghién ctru ctia chung t6i cling dong thoi

xac dinh hoat tinh rc ché hai men no1 trén cua dich chiét Co stra 14 1on.



137

4.2.3.3. Vai tro cua flavonoid véi antioxidant

Nghién ciru méi day (2016) ctia Cao Huy Binh, Pham B4 Hanh, Nguyén
Ngoc Cau, Nguyén Thu Hang, P Thi Ha vé tac dung chdng oxy hoa bang
phuong phép phan 1ap va xac dinh ciu tric cic hop chat cua co sira 14 16n cho
thay hai hop chat thuéc nhoém flavonoid 14 quercetin va quercitrin thé hién hoat
tinh chéng oxy héa manh ngay ¢ nong do thap 21,0 pg/ml véi gia tri phan traim
trc ché tuong tng 1a 92,91 va 93,49 %, gia tri IC50 twong Gng 1a 7,18 pg/ml va
3,04 pg/ml [17].

Abu Arra Basma, Zuraini Zakaria va cong su nghién ctru kha niang chéng
oxy hoa cta 4 phan khac nhau cua ciy Co sira 14 16n gdm 14, than, ré, hoa cho
thay tit ca cac b phan cua ciy co sita 14 16n c6 chira flavonoids dé c6 tac dung
chdng oxy hoa mot cach cé y nghia. Cac tac gia cho rang st dung co sira 14 16n
nhu 14 mot thao duge tu nhién c6 vai trd chéng oxy héa va 1a mot ngudn nguyén
liéu dé san xudt ra cac hop chat chdng oxy hoa [77].

Nghién citu in vitro vé cac gde ty do ciia dich chiét Co sita 14 16n do nhom
tac gia An Do gém Kumar S, Malhotra R va Kumar D thuc hién cho théy dich
chiét c6 tac dung giam mot cach c6 ¥ nghia ndng d6 cholesterol, triglycerides,
creatinine, urea huyét thanh. B¢ 1y giai diéu nay cac tac gia da tién hanh nhiéu
thi nghiém khac nhau vé chong oxy héa ké ca cac chi s6 1, 1-diphenyl-2- picryl
hydrazyl, superoxide anion, nitric oxide. Két qua da chi ra vai trd chong oxy hoa
& tat ca cac thir nghiém noi trén [111].

Ranganathan Babujanarthanam, Purushothaman Kavith va cong sy nghién
clru vai trd ciia quercitrin, mot thanh phan sinh hoc cua flavonoids vé kha nang
chéng oxy hoa trén chudt thuc nghiém giy dai thao duong cho thdy s dung
quercitrin bang duong udng véi ham luong 30 mg/kg trong thoi gian 30 ngay cd
tac dung lam gidm mot cach co6 ¥y nghia glucose mau khi doi, tang ham luong
insulin va cai thién tinh trang chéng oxy héa cia chudt dai thdo duong thuc

nghiém. Co ché duoc xéac dinh Ia do vai tro gidm cac san pham peroxidative tu
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lipid va lam ting enzymic chéng oxy héa, trong khi & 16 chudt binh thuong ma
duoc sir dung quercitrin ciing véi lidu 30 mg/kg khong c6 ¥ nghia lam thay doi
cac chi s6 noi trén [72].

4.2.3.4. Vai trod ciia cé sira l4 16m véi lanh vét thwong va chdng nhiém khuin
trong DTD

Nghién ctru méi day duoc xuit ban vao nim 2017 cia cac tac gia Riazul
Haque Tuhin, Mst. Marium Begum va cong su nham danh gia kha nang 1am lanh
cac vét thuong trén chudt DTD thuce nghiém cho thay Co sira 14 10n c6 tac dung
lam giam rd rét qua trinh viém cua vét thuong trén chudt thi nghiém khi cho
chudt str dung bang duong udng so voi st dung bang dudng boi tai chd qua da.
Céc tac gia da chimg minh co ché do tic dung cuia cac thanh phan flavonoids dbi
v6i ham lugng malondialdehyde lipid va nitric oxide tir d6 cai thién khong
nhiing cc vét thuong ngoai da ma con & cic co quan nodi tang [148].

Mei-Fen Shih va cong sy dd nghién ctru hiéu qua chéng viém anti-
inflammatoire cua dich chiét ethanol ctia cay Co sita 14 16n Euphorbia hirta (Eh)
va thanh phan hoat dong B-amyrine chéng lai nhiing té bao dai thuc
bao macrophages dugc kich hoat bai lipopolysaccharide (LPS) [93]. Do do, cdy
C9 sira 14 16n Euphorbia hirta va f-amyrine thé hién mot tiém nang chira tri bénh
viém xuong khép.

Prabhat Das va al., 2010 da thyc hién mgt mo hinh viém gay ra boi chét
carragenan. Dich chiét ether dau héa, chloroforme, methanol, ethanol va nude
cua cay Co sira 14 16n Euphorbia hirta da dugc thur nghiém cho hoat dong chéng
viém. Dich chiét nudc va ethanol cho thidy mot ty 1¢ phan tram t6i da cua tac
dung chdng viém so v&i nhiing dich chiét khac [132].

Mariano Martinez-Vazquez va cong su da phan lap va da dugc xac dinh
cua nhitng triterpenes nhu B-amyrine, 24-methyl encycloartenol va B-sitosterol
tir dich chiét ctia n-hexane ctia cay Co sita 1a 1on Euphorbia hirta. Dich chiét n-

hexane va nhiing triterpenes da dugc danh gia cho nhiing hiéu qua chéng viém &
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chudt. Nhitng dich chiét va nhimg triterpenes déu c6 tac dung nhiing hiéu qua
chéng viém [123].

Geeta Singh va Padma Kumar nghién ctru vai tro cua flavonoids trong Co
stra 14 16n ddi véi viéc khang khuan véi liéu luong 14192.30 ml/g c6 kha ning tc
ché tu cAu vang S. aureus. Ca hai dang hop chét flavonoid 13 quercetin va
kaempferol déu co tic dung chéng lai cac vi khuan gy bénh. Két qua nghién
ctru nay cho thay Co sira 14 16n ¢6 tac dung khang khuan ngay ca ¢ liéu thap do
d6 1a ngudn duoc liéu rat co trién vong trong nghién ciru san xuat cac loai khang
sinh thuc vat [94].

Xiao Qian Dai, Ye Ding va cdng su nghién ctru vai trd ctia quercitrin d6i
v6i viém nhiém trén dong vat thi nghiém cho thay kha ning ting hoat tinh
cytokine trong viéc tiéu cac té bao viém khi st dung quercitrin [157].

4.3. Ung dung cao cé sira 14 I6n dé thir nghiém san xuit thwc pham dinh
dudng trong kiém soat glucose mau

Cay co sita 14 16n di duoc sir dung trong y hoc ¢d truyén cac nudc bing
cach str dung toan bo cay dé lam thudc diéu tri cac bénh nhidm khuan duong
ho hép nhu ho, cam lanh, s6 miii, viém phéi, hen suyén va mot sd triéu chiing
h6 hap. Trén 1am sang chua phat hién triéu chimg ddc trong va sau khi dung
thube [56, 58]. Trén thuc té, cdy co Sita 1a 16n dd duoc ngudi dan Nam B st
dung theo phuong phap déng y dé dung chita bénh cho bénh nhan DTD [18].
Do d6, dua vao két qua nghién ctru vé co sira 14 16n da duoc tién hanh & Viét
Nam va trén thé gigi va theo khuyén nghi cia WHO c¢o sita 14 16n 1a an toan
khi str dung [150].

Nghién ciru ciia chiing t6i cho thiy, thanh phan cdc nhoém hop chat chinh
trong phﬁn trén mat dat cia co sita 14 16n da dugc xac dinh 1a: flavonoid,
saponin, tanin, alcaloid, duong khur, polysaccharid, sterol. Theo céc tai li¢u nudc
ngodi da cong bo, thanh phan héa hoc cia co sita 1a 16n (Euphorbia hirta L.)

gom flavonoid, tanin, triterpen, diterpen, sterol, acid hiru co, tinh dau va cac
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thanh phan khac [133, 161]. Trong d6, thanh phan flavonoid trong mot sé cay
thuc vat di duoc cac nha khoa hoc nghién ctru c6 kha ning trc ché tam thoi hoat
dong ciia men tiéu hoa glucose, giup han ché ting glucose mau sau an. Ngoai ra,
mét s6 flavonoid lai ¢ tac dung cai thién hoat dong va bai tiét ca insulin. Mot
s6 khac lai thé hién kha ning chdng oxy héa rat manh thong qua kha ning tiéu
diét gbc tu do. Mot s hop chit flavonoid lai c6 kha nang hd trg giam md maéu,
gitip cho viéc phong tri bénh béo phi va cac bénh lién quan dén béo phi [85, 99].
Nhu vay, ¢o stra 14 16n 1a thyc vat c6 chira ham luong hop chét flavonoid cao
nén kha ning co tac dung phong va ho tro diéu trj bénh tuong tu mat s6 thuc vat
da dugc nghién ctru trén thé gid1 va Viét Nam nhu: La 0i, 14 Sen, Ché xanh, Vi,
Qué, Giao cb lam.

Nghién ctru ndy cta ctia chiing t6i 1an dau tién xay dung thanh cong quy
trinh chiét xuat duoc dich chiét 6n dinh tir bd phan tir mat dét tré 1én cua cay co
sita 14 10n tir cac cong nghé hién dai thich hop, cac hoa chat thich hop, thoi gian
chiét thich hop. Ttr bo phan trén mat dét cua cdy co stra 14 16n chung toi lan dau
tién xay dung cong thuec, tién hanh chon lya va di san xuét thanh cong nudc
ubng dung cho ngudi DTD. Qua trinh tién hanh tir thu hai nguyén liéu, 1am sach
tap chat va phoi kho, tach chiét dé thu dugc cao co sita dugc tién hanh dung
nguyén tic chiét tach duoc lidu giup dam bao hiéu suat va chat luong cia cao
chiét. Cao chiét CSLL phdi hop véi mot sé nguyén liéu dé tao ra san pham nudc
d6 ubng CSLL.

Nghién ctru ctia chung t6i d3 dua ra duoc quy trinh san xuat thir nghiém
d6 udng tir cao CSLL theo cong thirc: Cao CSLL 25 g/I, mat ong 25 g/l; chat tao
ngot stevia 0,3 g/l; gimg 10 g/l. Két qua kiém tra chat lugng san pham sau san
xuat thir nghiém cho thay san pham dat tiéu chuan chat lugng vé cac chi tiéu hoa
Iy, vi sinh. Ham lugng flavonoid toan phan 1a 506,7 mg/L nam trong gidi han
cho phép va ky vong ctia dé tai. San pham nudc co sita san xuat thir nghiém

dugc dem danh gia chap nhan thi hiéu trén 98 ddi twong 1a nguoi truéng thanh
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c6 do tudi tir 24 dén 65 tudi, co hiéu biét vé d6 udng khong con, hién tai khong
hut thude va khong mic cac bénh miii hong. Két qua danh gia sy chap nhan cua
cong dong c6 85,7% ngudi thir thich mau nudce co sira, 89,8% thich mui huong
va 87,7% thich vi cta san pham. Ty 1& nguoi chdp nhan san pham véi ty 1¢ cong
don tir nguoi thich dén rat thich 1a 87,8%. Két qua kiém nghiém san pham dat
tiéu yéu cau theo Quy chuan k¥ thuat qudc gia dbi véi cac san pham dd udng
khéng con ciia BO Y t€ QCVN 6-2:2010/BYT[46].

Trong nghién ctru ching t6i ciing da kiém tra ngiu nhién mot sé mau do
udng CSLL vé ham lugng flavonoid toan phan va két qua cho thay khong c6 su
khac biét dang ké nao gitra cac 1an kiém tra, diéu nay noi 1én sy 6n dinh vé ham
luong flavonoid toan phan trong dd uéng CSLL khi san xuét thir nghiém. Trung
binh ham luong flavonoid toan phan trong cac lon dat tir 503 — 520 mg/l va cac
két qua xét nghiém ATTP déu nam dudi tiéu chuan cho phép[46].

Nghién ctru ciia Truong Hoang Kién cho thiy, viéc bénh nhan rdi loan
duong huyét tiéu thu 30 g tra cd sita/ngdy twong tmg 972mg flavonoid/ngdy cd
hiéu qua kiém soat glucose mau va giam nong do HbAlc sau 12 tudn can thiép
[51]. Dya vao ham luong flavonoid toan phan trong dd udng co sita 1a 16n trong
nghién ctru ctia chiing t6i, wéc tinh lvong d6 udng dinh dudng CSLL can tiéu thu
1a 1,21 (I/ngay).

Ché d6 an udng giir vai trd quan trong trong phong va diéu tri bénh BTD.
Ché d an, uéng can dam bao cung cép du dinh dudng, nang luong, nudc va dién
giai can thiét cho bénh nhan va khong lam dudng huyét ting cao, kiém soat
duong huyét trong gidi han cho phép [106]. Nghién ctru cua ching toi di san
xuat ra dugc d6 udng CSLL tir dich chiét cua cay CSLL thu héi tai Binh Duong
dé sir dung cho ngudi bi PTD. San pham dé udng, mui vi phu hop véi da so thi
hiéu cua nguoi Viét Nam, trong d6 c6 ngudi bi DTD, giup cung cip thém nudc
va bd sung mdt luong phu hop hoat chit ¢6 loi cho viéc kiém soét duong huyét

cua bénh nhan do6 1a flavonoids.
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Kiém soat chit glucose mau 1a muc tiéu hang dau trong diéu tri DTD,
nhung day lai 1a nguy co hang dau giy con ha glucose mau. Muc tiéu diéu tri d6i
v6i bénh nhan DTD 1a duy tri ndng d6 glucose mau khi d6i gan véi mirc binh
thuong, khong co ha glucose méau [106]. Bénh DTPD 1a bénh rdi loan chuyén hoa
glucid, nhung 1au dan s& kéo theo réi loan chuyén hoéa lipid mau, va nguoc lai
khi rdi loan chuyén hoa lipid mau lau ngdy ciing kéo theo rdi loan chuyén hoa
glucid [105, 106]. Pai thao dudng ciing 1a diéu kién thuin loi cho nhimg ton
thvong mach méau. So voi nhiing ngudi cing do tudi, nghé nghiép thi ngudi
DTD gip phai ton thuong mach mau nhiéu gap 10 lan nhitng ngudi khéng méc
bénh. Phan 16n cac ton thuong mach mau trong bénh BDTb déu 13 hau qua cua
viéc 16i loan chuyén hoa lipid mau. Chinh vi vy rdi loan chuyén hoa lipid mau
trén bénh nhan PTD, néu khong duoc diéu tri kip thoi, sé lam cho bién ching
ciia bénh DTD xuit hién sém va nang 1én rat nhiéu, nhét 1a bién ching vé tim
mach [43, 105, 106].

Céc nghién ctru di chi ra rang cac flavonoid cua cdy CSLL c6 tac dung
kich thich insulin, lam anh huéng dén hoat dong ciia cac enzyme trong qua trinh
chuyén hoa dudng gitip co thé cin bang trong qua trinh chuyén héa glucid. Tac
dong bao vé€ cua cac flavonoid dbi véi tim mach cling da dugc chung minh do
kh4 ndng ctua chung trong viéc ngan ngura su oxi hoda cac lipoprotein ty trong
thép, phong ngura xo vira dong mach, chan su két tu huyét khoi, diéu hoa nhip
tim, ngin ngira bénh mach vanh va nhdi mau co tim, diéu hoa huyét ap [97,
133]. Do vay sir dung d6 uéng CSLL cung cép cho co thé mot lwong hop 1y
flavonoid gitp ngudi bi DTD kiém soat hiéu qua glucose mau, lam giam réi loan
chuyén hoa lipid, gitip bén thanh mach va la huéng tiép can hiéu qua cho cac
nghién ciru trong tuong lai gan nham hd tro diéu tri, giam nhe cic bién ching
trén bénh nhan DTD.

Mot nghién ciru gan day chimg té quercitin ¢ vai trd chinh trong kich

thich chuyén hoa glucose bang cach ting cuong hoat dong cta glucokinase gan,
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ting giai phong insulin tir cac té bao beta bang cach ting ndng do canxi nodi
bao, giup 6n dinh dudong huyét [76]. Két qua kiém nghiém san pham dd udng
CSLL tai Phong thir nghiém dat chuin qudc gia thuéc Vién Dinh dudng Qubc
gia cho thdy ham luong quercetin dat 0,76 pg/ml. Pay 1a co s¢ khoa hoc, cho
thay tiém nang phat trién cta san pham dang nudc tir cé sita 1a 16n trong kiém
soat glucose mau.

Viéc da dang hoa cac san phim dinh dudng, trong d6 c6 dd udng tGng
dung trong bao vé sirc khoe ngdy cang tré nén can thiét nham dap Gmg nhu cau
ctia cac d6i twong khac nhau trong cong ddng ciing chinh 13 phwong hudng phat
trién cua cac doanh nghiép san xudt, kinh doanh thuc pham bao vé sirc khoe.
Pong thoi, cac san pham bao vé strc khoe trén s& gop phan vao viée hd tro diéu
tri va dy phong cac bénh man tinh khong lay n6éi chung va bénh DTD néi riéng,
g6p phan thyc hién chién luoc quéc gia phong chdng cac bénh khong 1ay nhidém
0 Viét Nam.

4.4. Nhitng wu diém va tinh méi cia nghién ciéu

- Lan dau tién d3 mo ta toan dién vé dic diém thuc vat va mot s thanh
phan hoa hoc clia cdy €6 sita 14 16n phét trién tu nhién tai Binh Duong, bo sung
cac thong tin méi vé loai théo duoc nay vao co so dir liu vé cac loai thao dugc &
Viét Nam, 1am nén tang cho viéc khai thac cac hop chét thién nhién tao ra cac
san pham c6 loi cho strc khoe cong dong.

- Pa nghién ciru mot cach hé thong, bai ban vé tinh hidu qua va dac biét 1a
tinh an toan trong viéc sir dung thao dugc nay trong phong chéng dai thao duong
o Viét Nam.

- Pa chiig minh duoc co ché 1am giam duong huyét cia CSLL 1a do kha
nang Uc ché cac enzyme thuy phan carbohydrate nhu a-amylase va a-
glucosidase. Boi ¢6 sy tic ché cac enzyme nay nén viée hap thu glucose vao mau
la thép nhat. bay la co sé khoa hoc chimng minh tdc dung cua CSLL ddi véi viée

lam giam chi s6 dudng huyét & chudt bi gdy DTD ¢ qui mé thuc nghiém
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- b xay dung dugc qui trinh cong nghé diéu ché cao chiét CSLL trén co s
xac dinh cac diéu kién cong nghé trich ly, c6 dic va sdy tdi wvu. Tir cao chiét
CSLL c6 thé d& dang diéu ché cac dang thuc pham nhu vién nang, d6 udng.

- Xay dung duoc qui trinh cong nghé tao ra san pham cao diéu ché tir CSLL
c6 ham luong flavonoid cao, c6 thé tmg dung san xuat cac san pham khac nhau
trong phong chong DTD (vién nang, bot, d6 udng...). Pa tao ra san pham do6
ubng dinh dudng giau flavonoid tir thao dugce c6 ngudn gbc ty nhién. Pay 1a
linh vuc & Viét Nam chuwa phat trién nhiéu, can duoc diy manh trong thoi gian
t61, gop phan nang cao strc khoe cong dong.

4.5. Nhitng han ché cia nghién cieu

Trong khudn kho cua dé tai luan an, ching t6i chua ¢ diéu kién ap dung
cac phuong phap chiét tach khac nhau, do vdy chua so sanh duogc hiéu suat chiét
flavonoid ciing nhu chua phan tich mot cach day du cac thanh phan hoéa hoc c6

hoat tinh sinh hoc cao trong hop chét flavonoid tir cay CSLL.
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KET LUAN

Quaé trinh nghién ctu cua luan an da thu dugc mot sb két qua chinh 1a:
1. Pic diém thwe vat, thanh phan héa hoc cia ciy cé sira la 16n tai
Binh Dwong
1.1. Vé dic diém thuc vat

Co sira la lon tai Binh Duong da dugc nghién ctru va xac dinh co tén khoa
hoc 12 Euphorbia hirta L., ho Thau dau (Euphorbiaceae). Cay cao tir 20-50 cm,
ré coc, mau vang nau, 1a don, moc ddi.
1.2. Vé thanh phan hda hoc

- Phan trén mat dat co sira 14 16n c6 chia: flavonoid, saponin, tanin,
alcaloid, duwong kht, polysaccharid, sterol. Nhém flavonoid trong co sira 1a 16n
chaa chi yéu la quercitrin.

- Ham lugng flavonoid toan phan trong phan trén mat dat co sira la Ion
tinh theo quercitrin 12 0,375 + 0,014 % trong duoc liéu khd tuyét doi.
2. Piéu ché cao cé sira 14 l6m, danh gia tinh an toan va hiéu qua cia ché
pham trong kiém soat glucose mau
2.1. Piéu ché cao cé sira 14 16n

Piéu kién thich hop va dat hi¢u suat cho diéu ché cao chiét CSLL la: Kich
thude nguyén liéu 2-3cm; chiét xuat 3 1an voi ty 1¢ duoc lidu/dung moi 10/8/8
trong thoi gian chiét xuat twong ng 2,5h/2h/1,5h & nhiét d6 chiét 95°C, sau d6
cd trén bép cach thuy & 70°C.

Ham luong flavonoid toan phan dat 20-21 mg/g cao kho (d6 am < 5%)
2.2. Danh gia tinh an toan cua cao co sira la 1om

Cao c¢ stra 14 16n da dugc xac dinh dam bdo an toan trén dong vat
thuc nghiém:

- Bdc tinh cép: xac dinh duoc gia tri LDso 1a 26,8 g cao/kg thé trong chudt

nhit tring.
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- Poc tinh ban trudng dién:str dung liéu 0,3 g cao/kg va 3,0 g cao/kg bang
duong ubng trong 30 ngay trén chudt cong trang da cho thay khong anh hudng
dén tinh trang toan than, su phat trién khoi luong co thé, chic ning tao mau,
chtrc nang gan, than, dai thé co quan va mé bénh hoc.

2.3. Pa danh gia dwoc hiéu qua caa cao cé sira la l6n trong kiém soat
glucose mau

- Kha nang trc ché hoat dong ciia enzyme o-amylase va a-glucosidase voi
gia tri IC50 tuong g dugc xac dinh 1a 967 pg/mL va 53,96 pg/mL.

- Sir dung cao chiét c6 sira 14 16n lidu 500 mg/kg thé trong trong 8 tuan c6
tac dung hd tro giam glucose méau trén chudt dai thao dudng thyc nghiém: nong
d6 glucose mau ¢ nhém chudt can thiép thap hon dang ké so v6i & nhém chudt
dai thao duong ching (10,2 + 1,3 mmol/L so véi 14,3 + 1,5 mmol/L, p<0,05).

3. Pa wng dung cao cé sira 14 16n dé san xuat dé uéng dinh dwéng ding
trong kiém soat glucose mau

Quy trinh san xudt thir nghiém d6 udng dinh dudng tir cao chiét CSLL da
dugc xay dung voi cong thie: cao Co sita 14 16n 25 g/L, mét ong 25 g/L; chit tao
ngot 0,3 g/L; gimg 10 g/L; san pham duoc déng lon 200ml va thanh tring ¢ diéu
kién 90°C trong 10 phut di tao ra san pham c6 ham lugng flavonoid toan phan 1a
80,3 mg/100ml, dat chat lugng t6t vé mat dinh dudng, cam quan va dam bao yéu
cau theo QCVN 6-2:2010/BYT. San pham dugc danh gia cao boi nguoi tiéu
dung (85,7% thich mau, 89,8% thich mui huong va 87,7% thich vi).
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KHUYEN NGHI

1. Tiép tuc nghién ctu tha nghiém 1am sang va tha nghiém trén cong
ddng vé hiéu qua kiém soét glucose mau, chéng oxy hoa caa d6 ubng CSLL
trong hd tro phong va diéu tri bénh dai thdo dudng.

2. Tiép tuc hoan thién qui trinh cdng nghé san xuat d4 udng CSLL va tng
dung ¢ qui mo cong nghiép.

3. Bé nghi cac co quan nghién cru va quan Iy nha nuwéc quan tdm trong
viéc phat trién viing trong cdy CSLL, nang cao chat lugng ngudn thao dugc nay

ung dung trong cham s6¢ va nang cao suc khoe cua nhan dan.
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PHU LUC 1 - QUA TRINH NGHIEN CUU

1. Hinh anh nghién cteu khao sat dic diém thwc vat va thanh phan hoéa hoc cia
CSLL

.

Thuyén tan nghién CSLL Chiét xuit dich chiét CSLL



Anh vi phau Anh vi phau

T
Vanilin-acid sulfuric

Sic ky dd phan doan ethyl axetat ~ Dinh lweng flavonoid toan phan

Anh sic ky Khao sat thanh phan hda hoc



2. Hinh anh nghién ciru danh gia tinh an toan va hiéu qua trong viéc kiém soat
glucose mau cua cao chlet CSLL

X

Khao sat kha ning wc ché enzyme Kit dinh lwong glucose huyét trong
thll’ nghlem tlnh hleu qua

Pong vat danh gia doc tinh cap Pong vat danh gia doc tinh

ban treong dién

«== TRIGLYCERIDES liquicolor ™

\m
FO  4x100ml g 201908

BN 55 1x 3ml ww 1t ‘% BER 10724
P G gl
e Human

Héa chat phuc vu danh gia doc tinh Nghién ctru danh gia
BTD (Kit dinh lwong ciia hing Human)  ddc tinh BTD (May do huyét hoc)



2 ~

A2: gan c(f)t ung cao cb sa | B2:thin chudt udng cao chiét cé sira
liéu 0,3 g/kg

A3: Gan chudt udng cao chiét B3: thin chudt uéng cao chiét co
¢ sira liéu 3,0 g/kg. sira liéu 3,0 g/kg.



3. Hinh anh thir nghiém san xuét san pham dinh dudng nwéc giai khat cé sira
tir dich chiét CSLL

foos 124 36

L

Co dic dich chiét CSLL Say dich chiét sau ¢b dic
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Thanh tring nwéc giai khat CSLL ~ Nhan san pham dinh dll’O’ng du kién



PHU LUC 2 — CAC TAI LIEU LIEN QUAN QUA TRINH NGHIEN CUU

1. Phiéu danh gia chdp nhan tai cong dong

2. Két qua kiém nghiém san pham tai Phong thir nghiém dat tiéu chuan Quéc gia
3. Du thao cong b san pham dd udng dinh dudng tir co sita 14 16n

4. Céch tién hanh dinh tinh cac hop chat trong c6 sita 14 16n bang phan tmg hoa hoc



PHIEU PANH GIA CHAP NHAN TAI | Maso: 01/VDD

CONG PONG Ngay ban hanh: | .......... Joviiin /2019

Ho va tén (Ful name):.........cccooevviiiiciicies v Tinh trang sirc khoé (Medical

Tén maAu (NaMe 0f SAMPI): ... .. ooe e oo et e e e e e e e e e e e e e e e e e
Ngay cam quan (Date)...................

Muc dich cam quan: Pdnh gid mirc @6 wa thich (thi hiéu) cia khach hang (How much

do you like or dislike the following sample).

MAiu dwge danh gia trén thang diém | - Rit thich: 9 — 10 - Chip nhén: 56
10 - Thich: 7-8 - Khéng thich va rit khong

Mirc dd wa thich (Like scale) Miu .......... Méu .uee..... Miu ..........

Mau sic (Color)

Mui (Aroma)

Vi (Taste)

Y kién cia nguoi sir

Ky tén (Signature)
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BO Y TE
VIEN DINH DUONG QUOC GIA
NATIONAL INSTITUTE OF NUTRITION (NIN)
Dia chi: 48B Téang Bat Ho, Hai Ba Tnmg, Ha Noi, Viét Nam
Dién thoai: 04-39714826. Fax: 04-39717885
Website: http://viendinhduong.vn / Email: kinn@dinhduong.org.vn

S6: 1871 /PKN-VDD

Ngay nhan mau: 04/09/2019

PHIEU KET QUA KIEM NGHIEM
(Chi c6 gid tri dbi véi méu khich hang gini)
Tén méu: Miu san xuét thir nghiém (nuéc giai khat cé sira 14 16n)

S6 lugng mau: 01

S6 PYC: 466/PYC-VDD

M3 sé mau PTN: 1909012

Tinh trang miu: Mau dang long, dung trong lon nhém han kin, khong cé miu luu
Khach hang: Nguy&n Manh Thing
Dia chi: Vu Khoa hoc va Cong nghé - B Cong Thuong
Thoi gian kiém nghiém: 05/09/2019

KET QUA PHAN TiCH
TT Chi tiéu phan tich Pon vi Két qua Phwong phap
1. | Flavonoid (tinh theo catechin) mg/100ml 80,3 NIN.G.01.M14
2. | Quercetin pg/ml 0,76 NIN.G.01.M147
3. | Téng sé vi khudn hiéu khi* CFU/ml KPH TCVN 4884:2015
4. Coliforms* CFU/ml KPH TCVN 6848:2007
5. | Ecoli* CFU/ml KPH TCVN 7924-2:2008
6. | S.aureus va Staphylococci coagulase(+)* CFU/ml KPH TCVN 4830-1:2005
7. | Clostridium perfringens* CFU/ml KPH TCVN 4991:2005
8. | Salmonella* CFU/25ml KPH TCVN 10780-1:2017
9. | Tong s6 bao tir ndm men — moc* CFU/ml KPH TCVN 8275-1:2010
10. | P.aeruginosa CFU/ml KPH TCVN 8881:2011
11. | Sfaecalis CFU/ml KPH TCVN 6189-2:2009

Ghi chii: KPH: Khong phat hién (nghia la dwoi nguomg phat hién cua phwong phap)

Ha Néi, ngay 01 thang 10 ndm 2019

{ VIEN TRUONG

PHO VIEN TRUONG

o o770
_'/Ly¢(y¢4:7/ "/{én{/ ({J’l«/ﬁﬂg

NIN.PF 16/02a

Lan ban hanh:

Sodt xét ngay: 21/03/2019

Trang 1/1

- Chi tiéu dénh ddu (*) la chi tiéu da duoc cong nhn VILAS: Chi tiéu dénh déu (**) la chi tiéu dioc thuc hién boi nha thau phu
- Khéng dwoe sao chép lai phiéu két qua nay néu khong duoc su dong y béng van ban ciia PIN
- Tén méu va tén khéch hang dwoc ghi theo yéu cdu cua khach hang

- Néu két qua kiém nghiém khong 6 trong ngudmg quy dinh, khach hang c6 trach nhiém thuc hién nghta vy cia minh theo ludt An toan thue
pham. Khong nhdn khiéu nai trong truomg hop khdng c6 méu luu hodc hét thoi han leu mau theo quy dinh
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743-2019-00077756 - Trang 1/ 2

KET QUA THU NGHIEM

Ma sé mau 743-2019-00077756
Ma sé két qua AR-19-VD-082100-01 / EUVNHC-00080094
(U R ey R e RA R A oaN
NGHE - BO CONG THUONG
Ha Nai
Viét Nam
Tén méu: San pham san xuét thi nghiém (nwéc giai khat co sta 1a 1on)
Tinh trang méu: M4u dwgc chira trong lon nhém
Ngay nhan miu : 19/09/2019
Thei gian thir nghiém: 23/09/2019 - 25/09/2019
Ngay hen tra két qua khach hang: 25/09/2019
STT CHI TIEU THU NGHIEM DON VI PHUONG PHAP THU KET QUA
1 |vD304 VD (a)(f) Pudng tdng g/100 ml TCVN 7044:2009 234
2 |vD131 VD (a) Carbon dioxide (CO2) gll TCVN 5563:2009 Khong phat hién
(LOD=0.1)
3 |VDOHD VD (a) D chua/®d acid theo acld citric g/100 ml AOAC 950.15 0.055
4 |vD861 VD (a)  Chi(Pb) mg/l TCVN 8126:2009 Khéng phat hién
(LOD=0.02)
5 |vD887 VD (a)  Thi€c (Sn) mg/l TCVN 7769:2007(Ref. AOAC 2015.01)|  Khéng phét hign
(LOD=0.02)
6 |vD070 VD Patulin ug/l TCVN 8161:2009 (EN 14177:2003) Khéng phét hién
(LOD=10)
7 |vDo7C VD Diphenylamine mg/l EN 12393 Khéng phét hién
(LOD=0.003)
8 |vD07D VD Propargite mg/l EN 12393 Khéng phat hién
(LOD=0.003)
9 |vDO7E VD 2-Phenylphenol mg/l EN 12393 Khong phat hién
(LOD=0.003)
10 |VDO7F VD Piperonyl butoxide mg/l EN 12393 Khdng phét hién
(LOD=0.003)
11 |VDOL3 VD (a)  Malathion mg/l BS EN 15662:2017 mod. Khodng phat hién
(LOD=0.003)




3. Du thio ban cong bd san pham

CONG HOA XA HOQI CHU NGHIA VIET NAM
Doc 1ap - Tu do - Hanh phuc

BAN CONG BO SAN PHAM
S6:01/2019/VDD

I. Thong tin vé to chirc, ca nhan cong bo san pham

Tén t6 chirc: Vién Dinh dudng Quéc gia

Dia chi: 48B - Tang Bat H6 - Quan Hai Ba Trung - Ha Noi

bién thoai: 02439.717.090 Fax: 02439.717.885

E-mail: ninvietnam@viendinhduong.vn

Ma s6 doanh nghiép:

S6 Gidy chting nhan co s¢ du diéu kién ATTP: ......... Ngay cap/Noi cap: .........

(461 vé6i co so thude dbi twong phai cip Gidy chimg nhan co s da diéu kién an
toan thyc pham theo quy dinh)

II. Théong tin vé san pham

1. Tén san pham: San pham dinh dudng nudc giai khat co sita thudc nhom Thyc
pham béo vé strc khoe.

2. Thanh phan: Trong 100ml san pham chira cac nguyén liéu:

Cao chiét c6 sira 14 16n (Euphorbia hirta L.) : 2,5 g (twong duong 12,5 g ¢o sita
1a 16n kho)

Mat ong (honey): 2,5 g

Puong co6 ngot (stevia): 0,03 ¢

Gung (ginger): 1g

Phu li¢u: Nudc vira da 100ml

3. Chi tiéu chét luong chu yéu tao nén cong dung cua san pham (d6i véi thuc
pham bao vé stic khoe):

str | Chi tiéu danh gia Phwong phap thir Mikc chat lwong
L | Flavonoid toan phan NIN.G.01. M14 550
(mg/L) (UV-VIS)
2 | Quercitin NIN.G.01. M147
(HPLC)




4. Chi tiéu chét luong

STT Chi tiéu danh gia

Phwong phap thw

Mire chat
lwgng/
Mikc toi da

1 Mau sac

TCVN 7041 : 2009

bac trung cho
tung loai san
pham

2 | Mui, Vi

TCVN 7041 : 2009

bac trung cho
tung loai san
pham, khong co

mui, vi la

3 | Trang thai

TCVN 7041 : 2009

Dang long, dong
nhat, khong co

can
g | DOaxit(theo acid AOAC 950.15
citric)
Ham luong cacbon _
5 dioxit (CO2) TCVN 5563 : 2009
Ham luong duong
6 i £ TCVN 7044 : 2009
tong so
5. Chi tiéu an toan
Mikc chat
STT Chi tiéu danh gia Phwong phap thw lu’(.)’n,g/
Murc toi da
I Kim loai nang
1 | Pb(mg/L) TCVN 8126:2009 0,05
2 | Sn(mg/L) TCVN 7769:2007 150
Il | Poc td vi nAm
Patulin (ug/L) TCVN 8161:2009 50
Du lwgng thudc bao
Il | vé thue vat
Piperonylbutoxid, | £\ 12303:2013 0,05
1 | mgll
2 | 2-Phenylphenol, mg/l | EN 12393:2013 0,5
3 | Propargit, mg/l EN 12393:2013 0,3




Mirc chit

STT Chi tiéu danh gia Phwong phap thw lu’(yn’g/
Mikc toi da
4 | Diphenylamin, mg/l | EN 12393:2013 0,5
5 | Carbaryl, mg/l BS EN 15662:2017 mod 3
6 | Malathion, mg/l BS EN 15662:2017 mod 0,01
IV | ViSinh
1 Téng sO vi sinh vat TCVN 4884:2005 (ISO 100
hiéu khi, CFU/ml 4833:2003)
: TCVN 6848:2007 (I1SO
2 | Coliforms, CFU/mlI 4832:2006) 10
: TCVN 7924-2:2008 (I1SO . ,
3 | E.coli, CFU/mI 16649-2:2001)( Khong duoc co
Streptococci faecal, TCVN 6189-2:2009 . )
4 CFUp/mI ISO 7899-2:2000 Khong duoe co
5 Pseudomonas TCVN 8881:2011 Khéng duge co
aeruginosa, CFU/ml (1SO 16266:2006) '
TCVN 4830-1:2005 (ISO
6888-1:1999, With
Staphylococcus Amd.1:2003);
6 aureus. CEU/mI 2:2005 (ISO 6888-2:1999, | Khong dugc co
’ With Amd. 1:2003); TCVN
4830-3:2005 (ISO 6888-2:
2003)
. Clostridium TCVN 4991:2005 (ISO Khéng duoe c6
perfringens, CFU/ml 7937:2004) '
3 Tf;)ng scf) nam men va TCVN 8275-1:2009 (I1SO 10
nam moc, CFU/ml 21527-1:2008)
9 Salmonella spp TCVN 10780-1:2017 Khong duge co

(CFU/25 ml)

(1SO 6579-1:2017)

6. Thoi han str dung san pham: 6 thang
7. Quy cach dong goi va chét liéu bao bi: Pong goi trong lon nhém, 200ml

8. Tén va dia chi co so san xuat thir nghiém san pham: Vién nghién ctru Rau qua.
9. Dia chi: Trau Quy, Gia Lam, Ha Noi




I11. Miu nhén san pham (dink kém mdu nhén san pham hodc mdau nhén sdan
pham dy kién)
IV. Yéu ciu vé an toan thuc pham

T chtrc, ca nhan san xuét, kinh doanh thuc phém dat yéu cau an toan thuc
pham theo:

- Quy chuan k¥ thuat qubc gia dbi voi cac san pham d6 udng khong con
QCVN 6-2:2010/BYT;

- Tiéu chuan qubc gia TCVN 7041 : 2009 vé d6 udng khong con.

Chulng t6i xin cam két thyc hién day du cac quy dinh cua phap luat vé
an toan thuc pham va hoan toan chiu trach nhiém vé tinh phap 1y cua ho so
cong bd va chat lugng, an toan thuc pham d6i v6i san pham da cong bd va chi
dua san pham vao san xuét, kinh doanh khi da duoc cip Gidy tiép nhan ding
ky ban cong bd san pham./.

Ha Noi, ngay.... thang.... Nam 2019
PAI DIEN TO CHUC, CA NHAN
(Ky tén, déng diu)



4. Cach tién hanh dinh tinh cac hop chit trong cé sira 14 16n bang
phwong phap héa hoc
*Tién hanh chiét xuit dich chiét con dé dinh tinh flavonoid, courmarin
Can 10 g bot dugc liu cho vao binh non dung tich 100 ml. Thém 50 ml ethanol
90%, dun s61 cach thuy so61 trong 10 phut, loc nong. Dich loc thu dugce dem c6 cach
thiy cho bay hét dung méi. Cin thu duoc hoa trong 20 ml nuée cat dun soi, loc
nong. Dich loc thu dugc dem c6 cach thuy cho bay hoi hét nude, cin con lai duoc
hoa tan trong 15 ml ethanol 90%. Dich thu dugc dem dinh tinh flavonoid,
courmarin.
1. Pinh tinh flavonoid
- Phan wng Cyanidin (phan ng Shinoda):
Cho vao 6ng nghiém nho 1 ml dich chiét con, thém mot it bot magnesi kim loai
(~10 mg). Nho timg giot HCI dic (3-5 giot). Pé yén 1-2 phut.
Hién twong: Dung dich chuyén tir mau vang sang mau do. Phan tmg dwong tinh (+).
- Phan @ng véi kiém:
+ Phan tng véi NHs: Nho 1-2 giot dich chiét con 1én mot manh gidy loc. Ho
kho roi dé 1én miéng lo amoniac dic da duge mo nat..
Hién tuong: Mau vang cua vét dich chiét ting 1én. Phan tmg duong tinh (+).
+ Phan ng v6i dung dich NaOH: Cho vao dng nghiém nho 1 ml dich chiét
con. Thém vai giot dung dich NaOH 10%. Sau d6 thém 1 ml nuéc cat.
Hién tuong: Sau khi thém NaOH dung dich xuét hién két taa vang, thém 1 ml nudc
ct thi két tua tan, mau vang cua dung dich ddm 1én. Phan tng duong tinh (+).
- Phan tng véi dd FeCls 5%: Cho vao ong nghiém nho 1 ml dich chiét con.
Thém vao 2-3 giot dd FeCls 5%.
Hién tuong: Dung dich xuat hién tua mau xanh den. Phan ung duong tinh (+).
Két luan: MAu c6 sira 14 16n nghién ctru c6 flavonoid.
2. DPinh tinh coumarin
- Phan &ng mé, dong vong lacton
Cho vao 2 dng nghiém nho, mdi éng 1 ml dich chiét con.
Ong 1: Thém 0,5 ml dung dich NaOH 10%
Ong 2: Dé nguyén
Pun cach thuy ca 2 6ng dén soi, dé nguoi, quan sat hién tuong.
Hién tuong:
Ong 1: Xuat hién tia duc mau vang
Ong 2: Trong (phan tmg dwong tinh).
Thém vao ca 2 éng nghiém mdi dng 2 ml nudce cit. Lic déu rdi quan sat thiy:
Ong 1: Dung dich trong sudt c6 mau vang dam lén.



Ong 2: Trong (phan tng 4m tinh).

Acid héa éng 1 bang vai giot HCI dic. Ong 1 van trong sudt. (phan tmg 4m
tinh).
- Quan sat hién twgng huynh quang

Nh6 1én mét khoanh gidy tham 2 vét dich chiét con (mdi vét 2-3 giot dich chiét).
Nho 2-3 giot dung dich NaOH 5% Ién 2 vét dich chiét. Séy nhe. Che mét vét dich
chiét trén gidy tham bang mot miéng kim loai, rdi chiéu tia tir ngoai trong vai phit.
Bo miéng kim loai ra, quan sat hién tuong.
Hién tuong: Vét dich chiét khong bi che c6 huynh quang khong sang hon vét dich
chiét bj che.

Két luan: Mau c6 sira 14 16n nghién ctru khong c6 coumarin.
3. Pinh tinh saponin
- Quan séat hién twgng tao bot

Cho 5 g bdt duoc liéu vao binh dinh mac 250 ml, thém 50 ml ethanol 70%. Pun
cach thity dén soi trong 30 phut. Loc néng. Dich loc thu duoc dem co cach thuy dén
can. Hoa tan lugng cin thu duoc trong 5 ml nudc nong. Loc vao mat 6ng nghiém 1,6
cm x 16 cm va dé ngudi, thém nude cho da 10 ml, dung ngén tay céi bit miéng ong
nghiém va lic manh theo chiéu doc 6ng nghiém trong 5 phat. B yén dng nghiém.

Quan sat thdy cot bot bén trong 15 phut.

Két luan: MAu c6 sita 14 16n nghién ctru c6 saponin.
4. Pinh tinh glycosid tim

Can 10 g bot dugce liéu vao binh non dung tich 200 ml. Thém 100 ml ethanol 25
% 10i ngdm trong 24 gid. Gan lay dich chiét vao cdc c6 mo c6 dung tich 100 ml.
Thém vao dich chiét 3 ml chi acetat 30%, khudy déu. Loc qua gidy loc gap nép vao
mot cbc c6 moé dung tich 100 ml. Nho vai giot dich loc dau tién vao mot ong
nghiém, thém mdt giot chi acetat. Néu xuat hién tua thi ngung loc, thém khoang 1
ml chi acetat 30% vao dich chiét, khuéy déu, loc lai, va tiép tuc thtr dén khi dich loc
khong con tia véi chi acetat. Chuyén toan by dich loc vao binh gan dung tich 125
ml. Lac k¥ 2 1an v6i hdn hop chloroform: ethanol (4:1), mdi lan véi 8 ml. Gan dich
chiét chloroform vao cdc c6 mo, loai nudc bang natri sulfat khan. Chia déu dich
chiét vao 4 6ng nghiém nho di duoc say kho va dem bdc hoi trén ndi cach thuy dén
khé. Cin thu dugc dem tién hanh cac phan tng sau:
- Phan wng Liebermann- Burchard: Cho vao 6ng nghiém chta cin 1 ml anhydrid
acetic, lic déu cho tan hét can. Nghiéng dng nghiém 45°. Cho tir tir theo thanh éng
0,5 ml H2SO; dic, tranh x&o tron chat 1ong trong dng. Quan sat hién tuong.
Hién tuong: O giita hai 16p chét long thdy xuat hién vong mau tim d6. Phan tng
duong tinh (+).



- Phan &ng Legal: Hoa tan cin trong dng nghiém bang 0,5 ml ethanol 90%. Nho 1
giot thudc thur natri nitroprussinat 0,5% va 2 giot dung dich NaOH 10% . Lic déu.
Hién tuong: Ong nghiém khong thay xuat hién mau do6 cam. Phan (mg 4m tinh (-).

- Phan &ng Baljet: Hoa tan cin trong éng nghiém bang 0,5 ml ethanol 90%. Lic
déu cho tan hét cin. Nho ting giot thudc thir Baljet (gom 1 phan dung dich acid
picric 1% va 9 phan dung dich NaOH 10%) .

Hién tuong: Ong nghiém khong thay xuat hién mau do6 cam. Phan (mg 4m tinh (-).

- Phan ing Keller- Kiliani: Hoa tan cin trong 6ng nghiém bang 0,5 ml ethanol
90°. Lac déu cho tan hét can. Nho vai giot dung dich FeCls 5% trong acid acetic, lic
déu. Nghiéng dng nghiém 45° cho tir tir theo thanh dng 0,5 ml H2SO4 dic, tranh xé4o
tron chat long trong ong.

Hién tuong: O giita hai 16p chét 1ong thdy xuat hién vong mau tim d6. Phan tng
duong tinh (+).

Két luan: MAu co sira 14 16n nghién ctru khong cé glycosid tim.

5. Pinh tinh alcaloid

Can 15 g bot duoc liéu cho vao binh ciu dung tich 250 ml. Kiém hoa bang
NH4OH 25%. Thém 50 ml chloroform. Pun héi luu trong 2 gid, loc néng vao cbe
¢6 mo 100 ml, dé nguoi. Chuyén toan by dich trén vao binh gan dung tich 100 ml.
Lic ky 3 1an véi dung dich acid sulfuric 2%, mdi lan 5 ml. GOp cac dich chiét nude
thu duoc cho vao 3 dng nghiém:

- Ong 1: 1 ml dich chiét + 2 giot thudc thir Mayer.

Hién tuong: Ong nghiém xuat hién tua trang. Phan ung duong tinh (+).
- Ong 2: 1 ml dich chiét + 2 giot thuéc thir Bouchardat.

Hién tuong: Ong nghiém xuat hién tia nau. Phan tng duong tinh (+).
- Ong 3: 1 ml dich chiét + 2 giot thuéc thir Dragendorff.

Hién tuong: Ong nghiém xuét hién tia vang. Phan img duong tinh (+).

Két luan: MAu co sita 14 10n nghién ctru ¢6 alcaloid.

6. Dinh tinh anthranoid
Phan wng Borntraeger:

Léy 2 g bot dugc liéu cho vao binh non dung tich 100ml. Thém 10 ml dung
dich H2SO4 IN. DPun truc tiép trén ngu6n nhiét dén so6i khoang 15 phut . Loc dich
chiét con néng qua gidy loc vao binh gan dung tich 50 ml. Dé ngudi dich loc. Thém
5 ml chloroform, lic nhe, gan bo 16p nudc, gitt 16p chloroform dé 1am phan ung.

Lay 1 ml dich chiét chloroform, cho vao dng nghiém nhé. Thém 1 ml dung dich
NaOH 10%. Lic nhe.

Hién twong: Lép nudc khong chuyén sang mau d6 sim. Phan tng 4m tinh (-).

Két luan: MAu c6 sita 14 10n nghién ctru khong c6 anthranoid.



*Tién hanh chiét xuit dich chiét nwéc dé 1am cac phan ung dinh tinh tanin,
acid hiru co, acid amin, polysaccharid, dwong khir

Cén 5 g bot dugc liéu cho vao binh nén dung tich 100 ml. Thém 50 ml nudc cét,
dun s6i cach thuy 20 phut, loc ndng. Dung dich loc lam cac phan Gng.
7. Dinh tinh tanin
a. binh tinh chung

Cho vao 3 éng nghiém nho, mdi éng 1 ml dich chiét nudc, 1am céc phan ¢ng
sau:
- Phan ung vai dung dich gelatin 1%: thém 2-3 giot dung dich gelatin 1% mai pha

vao ong nghiém chtra dich chiét nudc.
Hién twong: Xuét hién tua bong trang. Phan tmg duong tinh (+).
- Phan tng voi dung dich FeClz 5%: Cho vao 6ng nghiém chua dich chiét nudc 2-

3 giot dd FeCl3 5%.
Hién tuong: Xuét hién két tia mau xanh den. Phan (mg duong tinh (+).
- Phan ung véi dung dich chi acetat: cho vao 6ng nghiém chira dich chiét nuéc 2-

3 giot dung dich chi acetat 10%.
Hién twong: Xuét hién tua bong trang. Phan tmg duong tinh (+).
b. Binh tinh phan biét 2 loai tanin: phan tng Stiasny

L4y 20 ml dich chiét nuéc cho vao coc c6 mé dung tich 50 ml. Cho 5ml thudce
thir Stiasny (formol va HCI dic ty 1é 2:1), dun nong, khudy déu. Thay xuat hién tua
mau d6 gach. Loc qua gidy loc gap nép vao mot coc c6 moé dung tich 50 ml. nho vai
giot dich loc dau tién vao dng nghiém, them mot giot thudc thir Stiasny. Néu xuat
hién taa thi ngung loc, tiép 1 ml thude thar Stiasny vao dich chiét, khuay déu, loc lai
va tiép tuc thtr dén khi dich loc khdng con taa véi thube tha Stiasny. Thém vao dich
loc thu duoc natri acetat dén du. Lay 2 ml dich loc cho vao éng nghiém nho. Nho 2-
3 giot dung dich FeCls 5% (TT) vao ng nghiém. Xuat hién tia mau xanh den.

Két luan: Mau co sira 14 16n nghién ctiu ¢ ca hai loai tanin: tanin pyrogallic va
tanin pyrocatechic.
8. Dinh tinh dwong khir

Cho vao dng nghiém nho 2 ml dich chiét nudc. Thém vao 0,5 ml thudc thir
Fehling A va 0,5 ml Fehling B, dun c4ch thuy 10 phuat. Quan sat hién tugng.

Hién tuong: Xuét hién két tia d6 gach. Phan tng dwong tinh (+).

Két luan: MAu c6 sira 14 10n nghién ctru c6 chtra duong khir.
9. Pinh tinh polysaccharid

L4y 2 6ng nghiém Ion, cho vao mdi 6ng:

Ong 1: 3 ml dich chiét nuéc va 5 giot thudc thir Lugol.

Ong 2: 3 ml nuéc cit va 5 giot thude thir Lugol.



Ong 3: 3 ml dich chiét nuéc.
Hién tuong: Ong 1 ¢6 mau xanh dam hon 6ng 2 va dng 3. Phan tng duong tinh (+).

Két luan: MAu co sita 14 1on nghién ctu c6 polysaccharid.
10. Pinh tinh acid hiru co

Cho vao ng nghiém 16n 3 ml dich chiét nuéc. Thém 1 it bot Na2CO3 vao ong
nghiém. Quan sat hién tuong.
Hién tuong: Khong xuat hién bot khi bay Ién. Phan @ng &m tinh (-).

Két luan: Mau cé sita 14 16n nghién cau khong c6 acid hiru co.
* Tién hanh chiét xuat dich chiét ether diu héa dé 1am cac phan ing dinh tinh
sterol, chit béo, caroten nhw sau:

Can 5 g bot dugc lidu cho vao binh nén 100 ml. D6 ngap ether dau hoa, chiét hoi
Iuu trong 1 gio. Loc thu 1ay dich loc dé 1am cac phan tng.
11.Pinh tinh chat béo

Nho 2 giot dich chiét ether dau hoa 1én giéy loc, ho nong cho bay hoti hét dung
moi. Quan sat.
Hién tuong: Khong c6 vét mo trén gidy loc. Phan Gmg am tinh (-).

Két luan: Mau co sita 14 16n nghién ciru khong cé chit béo.
12.Pinh tinh sterol

Cho vao 6ng nghiém nhé 2 ml dich chiét ether dau hoa, c¢6 cach thuy boc hoi
dung moi dén kho. Thém vao 6ng nghiém 1ml anhydrid acetic, lac ky. Dé nghiéng
dng nghiém 45°, nho tir tir 3 giot acid sulfuric dic theo thanh éng nghiém. Quan sat
hién tugng.
Hién tuong: Tai mit phan cach giita hai 16p chat long xuat hién vong tron mau tim
dé. Phan ting duong tinh (+).

Két luan: MAu c6 sira 14 16n nghién ciru c6 sterol.
13.Pinh tinh caroten

Cho vao chén sir nho 2 ml dich chiét ether dau hoa, c6 cach thuy boc hoi dung
méi dén can. Thém 2 giot H2SO4 ddc vao can. Quan sat hién tuong.
Hién tuong: khong thay xuat hién mau xanh 14. Phan Gng 4m tinh (-)

Két luan: MAu c6 sira 14 16n nghién ctiru khong cé chira caroten.



