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XU HUONG SU DUNG CAC HQP CHAT TU NHIEN TRONG DUQC, MY
PHAM — CONG NGHE BAO CHE BQ DUQC, MY PHAM DUNG CHO DA
NHAY CAM TU CAY DUONG CAM CUC

kkhkkkhkkhkkhkkhkhhkkhkhkkihkkikiikk

I. TINH HINH SU DUNG CAC HQP CHAT TU NHIEN TRONG
DUQC, MY PHAM TREN THE GIOI VA TAI VIET NAM

1. Trén thé giéi

Trong vong hai thap ki gan day, xu huéng quay lai st dung cac san pham
thudc c6 ngudn gdc thao dugc dé phong va tri bénh tré nén phé bién. Dugc dién
cac nude khu vue chau A nhu Viét Nam, Han Quéc, Trung Québc, Nhat Ban déu cé
cac chuyén luan vé duoc liéu. Mot s6 chuyén luan duoc lidu cling dd duge dua vao
Duoc dién Mi, chau Au... Theo uéc tinh, 70% dan sé toan cau van sir dung thudc tir
dugc ligu trong cham soc sic khoe ban dau tai cong dong. Vi vay, to chic y té thé
gidi da nhan manh viéc dam bao chat lugng caa céac thudc nay phai dua trén cac ki
thuat phan tich hién dai, véi viéc st dung cac chét chuan di chiéu phu hop.

Trén thé gisi, da phat hién dugc 265.000 loai thuc vat. Trong d6 c6 150.000
lodi dugc phan bd & cac vung nhiét dai, 35.000 lodi c6 & cac nudc ASEAN.
Trong sb nay c6 it nhat 6.000 loai duoc dung lam thubc. Cac loai thuc vat c6 chia
khoang 5 triéu hop chat hda hoc. Cho téi nay, da c6 0,5%, nghia 1a 1.300 cay dugc
nghién ctu mot cach cd hé théng vé thanh phan héa hoc va gia tri chira bénh.
Thudc tir dugc lidu duoc st dung khdng chi cac nude A Pong ma con duoc tiéu thy
mot luong kha 16n ¢ cac nudc Phuong Tay. O cac nudc c6 nén céng nghiép phat
trién thi mot phan tu sb thude ké trong cac don co chira hoat chat tir duoc liéu. Tai
Mi nam 1980 gia tri s6 thuc d6 1én t6i 8 ti d6 la, tai thi truong Chau Au luong
thudc dong duoc tiéu thu ciing 1én téi 2,3 ti d6 la. Nhiéu biét dugc dong duoc cua
Trung Qudc dugc tiéu thu manh & cac nudc phat trién.

Vé sir dung thuéc, & khu vuc Pong A, Trung Qubc, Nhat Ban, cing véi An
Do, 1a cac nudc tidu thu dong duoc nhiéu nhat. Tai Trung Quéc, dong duoc chiém
khoang 30% luong duoc pham tiéu thy, doanh sé déng dwoc san xuat tai Trung
Quéc dé tiéu thu noi dia va xuét khau nam 2003 udc dat 20 ti d6 la. Tai Nhat Ban,
dong duoc dugc goi vai tén “Kampo”, ciing duoc chap nhan va su dung rong rai,
v6i doanh sb khoang 1 ti d6 la mdi ndm. O khu vuc Péng Nam A, Indonesia 13
nudc dung thir hai trén thé giéi sau Brazil vé da dang sinh hoc cay thubc, cé téi
90% s6 luong cdy thudce trén thé gioi dugc tim thay & day. Theo sb liéu nam 1995,
c6 40% dan sb Indonesia sir dung dong dugc, trong d6 co 70% sinh sdng & ving
néng thén. Cac nudc Pong Nam A khac déu co ti 1é st dung dong duoc dang ké
trong cong dong va hé théng y té.



Hoa hoc cac hop chat thién nhién trong phat trién thudc da trai qua thoi ky
vang son vao nhitng nam 1940 dén nhitng nam 1960. Ngay nay, véi nhitng ki thuat
sang loc hoat tinh sinh hoc méi, hién dai, véi tdc d6 nhanh, lwong mau nho, viéc
phat hién cac hop chét thién nhién c6 hoat tinh sinh hoc méi 1 rat ¢ trién vong.
Sau khi phat hién ra c4c hoat chat c6 hoat tinh mai thi viéc nghién ciu chuy@n hoa
chding thanh céc dan xuét bang nhiéu con duong trong d6 c6 hoa td hop dé thir hoat
tinh sinh hoc van 1a mot linh vuc hap dan.

Vé nghién ctru phat trién, hién nay cac cong ty da quéc gia dang c6 xu hudng
phat trién cac duoc pham co chira mot hoat chat tir cay thudce (tinh chat duoc lidu)
do c&c ché pham nay c6 gia tri kinh té Ién hon nhiéu so véi cac san pham chia cao
thudc (extracts) hoic hop chét toan phan chua xac dinh duoc trong cac cong thirc
co truyén, kinh dién. O Trung Quéc giai doan 1979 - 1990 c¢6 42 ché pham thudc
mai tir cay thudc dugc dua ra thi truong, trong d6 co 11 ché pham chira bénh tim
mach, 5 ché pham chita ung thu, 6 ché pham chita tiéu hoa. Cho dén nay da c6 trén
4.000 bang sang ché vé thubc dong duoc cua Trung Qudc duge dang ki, vai 40
dang bao ché khac nhau, dugc san xuat & 684 nha may chuyén vé dong dugc. Tur
nam 1990 dén nay 1a giai doan phat trién rat manh d6i véi linh vuc san xuat thudc
tir duoc liéu véi hang trim ché pham mai ra doi. Nhat Ban 1a nudc dan dau thé gidi
vé nghién ciu cac hop chat co tac dung sinh hoc tir cay thudc, chiém 60% bang
phat minh trén thé giéi vé linh vuc nay trong 5 nam (1990 - 1995). Trong giai doan
2000 — 2005 cac cong ty dugc pham da quoc gia da ¢ 23 thudc mai tir nguon goc
tu nhién duoc phép dua ra thi truong dé diéu tri bénh ung thu, bénh than kinh, bénh
nhidm tring, bénh tim mach, cac bénh lién quan dén hé mién dich, chéng viém...
Dién hinh Ia cac thudc Bivalirudin (MDCO, 2000), Ozogamicin (Wyeth — Ayerst,
2000), Pimecrolimus (Novatis, 2001), Nitisinone (Swedish Orphan, 2002),
Ziconotide (Elan, 2004), Exenatide (Eli Lilly, 2005), Micafungin (Fujisawa,
2005)... O Viét Nam, mot s6 thudc dang duoc nghién ciru 1am sang giai doan |, |1,
I1I nhu thudc viém lgi Dentonin, thudc tri ly va huong han Geranin, thudc hd tro va
diéu trji ung thu Panacrin, thudc diéu hoa mién dich Angala...

V& phap ché duogc va ding ki thudc, theo bao cdo cia WHO nim 2011, téc do
xay dung va ban hanh qui ché quan Ii thudc tir dugc liéu phat trién kha nhanh trong
khoang thoi gian tir nam 1986 dén 2007.

Su phét trién nhanh chéng cac thudc tir cay co 1a do xu hudng cua cac nudc
phuong Tay nham tang cuong tu diéu tri, va do lo lang vé tac dung bat loi cua ché
pham héa dugc va su nang cao nhan thic cia cong déng vé vai trd cua thudc tir
duoc liéu trong diéu tri cac bénh man tinh, bénh thong thudng.

Véi sy phat trién caa cac ki thuat phan tich hién dai, nhiéu hoat chat duogc
tach chiét tir duoc lidu, nghién ciru xac dinh ciu trdc va tac dung duoc Ii. Két hop
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véi cong nghé bao ché, cac nha san xuit da cho ra doi nhitng dang thude thuan tién
cho ngudi st dung nhu vién nén, vién nang, cdm thudc, trong d6 nguyén liéu dau
vao 14 tinh chét hoidc cao duoc liéu chuan hoa co6 ham lugng hoat chat chinh Xxac.

Dién hinh trong nhdm nay 1 cac ché pham vién nén, vién nang cao Bach qua
(Ginkgo biloba), chtra cac hoat chat ginkgo flavnol glycosides, terpene lactones,
bilobalide, ginkgolide A, ginkgolide B, ginkgolide C; vién toi chira dich chiét toi co
hoat chat chinh Ia allicin, vién nén cao Cuc gai dai (Cardus marianus) chaa hoat
chat chinh 1a silymarin... Nhiéu hoat chat chiét xuat tir duoc liéu dugc tinh ché dat
dén d6 tinh khiét c6 thé sir dung 1am nguyén liéu bao ché thudc tiém. Dién hinh
trong nhdm nay 1a cac ché pham thudc tiém chira flavonoid cua Ginkgo biloba (biét
dugc Tanakan®, Phap; thudc tiém chta paclitaxel phan lap tir cdy Taxus Brevifolia
(biét dugc Taxol ®, Mi); thubc tiém chira vinblastin phan Iap tir cay Vinca rosea
(biét duoc Velbe ®, Phéap)... Do su phuc tap vé cau tric hda hoc nhiéu chat trong
nhom nay cho dén nay van chua tong hop dugc.

Hién nay, ngudn tai nguyén cay co va tri thic st dung cay co 1am thuéc 1a co
s& quan trong dé sang loc va tim ra thuéc méi. Huéng nghién ctu nay dang rat
duoc coi trong & cac nudc 6 nén y hoc tién tién nhu Mi, Phap, Nhat Ban, Trung
Quéc.

Ung dung cdng nghé thdng tin trong viéc thiét ké cac phan tir thubc méi, cling
nhu trong nghién ciru mdi twong quan Cau tric — Hoat tinh dang ngay cang phat
trién. Mic du da sb cac cong ty duoc 16n trén thé gisi trong thoi gian vira qua chua
dau tu tich cuc 1am cho viéc nghién ciu hoa hoc cac hop chét thién nhién. Song,
viéc nghién ciru hda hoc cac hgp chit thién nhién van duoc ddy manh trong cac
thap nién vira qua va chic chan s& phat trién manh trong thoi gian téi.

Pic biét, trong nhitg nam gan day da co nhitng thay doi dang ké trong viéc
nghién ciu va phét trién cac hop chat thién nhién.

* Céch tiép can trong thu thap mau nghién cieu

Nhin chung, cho dén nay c6 6 cach tiép can khi thu thap mau nghién cau. Do
la: chon dia diém mot cach ngau nhién, dya vao phan loai hoc, dwa vao y hoc dan
toc, dya vao hoa thyuc vat, dua vao co sd thong tin dir liéu va dya vao su cau may.
Gan day, cach tiép can dua vao hda thuc vat va co so thong tin dd c6 nhing thay
ddi do sy phéat trién manh mé cua hai linh vuc nay. Vi du khi can thu thap cac mau
c6 mot hoat tinh nao d6 thi co sé dit liéu cd thé cho ta:

- Danh sach caa nhirng cay co6 hoat tinh nay theo kinh nghiém cua y hoc dan

A

toc
- Danh sach cé4c cay di c6 sb liéu vé hoat tinh ndy qua phép thir in vitro, in

Vivo hoac trén nguoi.
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- Danh sach cac ngudn hgp chat thién nhién c6 hoat tinh nay hoic ¢ hoat tinh
cua mot trong cac phép thur trén.

Truong hop danh sach nay qua dai thi nguoi ta két hop véi cac yéu to khac
nhu: Mau dé& kiém tra hay kho kiém, sy doc dao vé mat thuc vat hoac hoa thuc vat,
tinh dac hitu dé lya chon mot danh sach ngén hon. Quan trong la phai thu tat ca cac
bo phan cua cay. Mot trong nhiing con dudng dé tim kiém nhanh cac hop chit thién
nhién c6 hoat tinh sinh hoc la duya vao Thuc vat dan toc hoc (Ethnobotany) véi tap
chi dan dau la Journal of Ethno — pharmacology.

* \/é cac phuwong phap phén tich

Nhiéu ky thuat méi da duoc sir dung dé tach chat nhu: sic ky giot nguoc dong,
sac ky nguoc dong quay, sac ky phan chia ly tim. Viéc sir dung pha d4o trong sac
ky tach chét (sac ky l6p mong va sic ky long hiéu niang cao) da gop phan giai quyét
nhitng kho khin 16n trong linh vuc cac hop chat thién nhién. Nhitng nim gan day
k§ thuat chiét cap ion va sac ky long hiéu ning cao cip ion di dugc sir dung dé tach
diéu ché céc alkaloid quinolin va isoquinolin bac bén.

K§ thuat sir dung cac chat dong phan quang hoc 1am pha tinh trong sac ky khi
va sic ky long dé tach cac hop chét thién nhién c6 hoat tinh quang hoc ciing dem
lai két qua tot.

Gan day ngudi ta phat trién ky thuat “Quan sat toan cot” ang dung cho sic ky
long hiéu nang cao va dién di mao quan. O phuong phap quan sat toan cot ngudi ta
st dung nhiéu bo diod trén mot doan cot dai lem dé kiém soat do pic trong qué
trinh tach chét.

Nhitng nim gan day da xuat hién khéai niém “Metabolomic™ trong phan tich.
D6 1a mot linh vuc khoa hoc nghién ciu cac chat trao ddi cua té bao sdng.
Metabolom dugc dinh nghia 1a mot tap hop dinh lugng va dinh tinh tat ca nhiing
chat phan tr lwong thap c6 mat trong té bao. Nhitng chat nay tham gia vao phan
mg trao doi chat va can thiét cho viéc duy tri, sinh truéng cling nhu chirc ning
binh thuong ctia mot té bao. Chién lugc phan tich Metabolomic bao gém 5 thanh
phan nhu sau:

- Metabolomic: 1a phép phan tich dinh tinh va dinh luong tat ca cac chat trao
ddi (metabolit) trong mot hé sinh hoc. o chon loc va do nhay caa phuong phap
phan tich doi hoi & day rat cao.

- Metabolite profiling: 1a phan tich dinh tinh va dinh luong mét sé chat trao
d6i chon loc theo dinh hudng, thudong 13 theo con duong trao doi chat dic thu.
Trong cdng nghiép dugc phuong phap nay dugc sir dung rong rai dé nghién cau
thudc, san pham bién d6i cua thudc va hiéu qua cua qua trinh diéu tri.
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- Metabolic fingerprinting: phan tich nhanh mau dé cé thé phan loai duoc mau.
Vi khong phén tich dinh tinh va dinh luong nén thoi gian phan tich mau ngan,
thuong chi mot phat (hoic ngan hon). Pay 1a mot cdng cu sang loc dé phan biét
mau cuaa nhiing trang thai hoic ngudn géc sinh hoc khac nhau.

- Metabolite target analysis: dinh luong va dinh tinh mot hosc vai chét trao doi
(metabolit) lién quan dén mot phan tmg trao d6i dac thu.

- Metabonomic: danh gia sy thay d6i cua cac md va dich sinh hoc trong hé
thdng trao doi chat ndi sinh, hinh thanh do qua trinh bénh sinh hoic qu4 trinh diéu
tri.

2. Tai Viét Nam

Viét Nam ciing c6 mot s6 mat hang dong dugc xuat khau cé uy tin ¢ thi
truong nudc ngoai nhu hoa hoe, qué, sa nhan, dura can, céc loai tinh dau hoi, qué,
tram...

Nhu cau sir dung dong duoc & nudc ta ciing rat 16n. Theo danh gia cua Vién
Duoc liéu nam 1995, nhu cau duoc liéu toan quéc khoang 30.000 tan, cung cip cho
145 bénh vién y hoc ¢b truyén, 242 khoa y hoc ¢ truyén trong bénh vién da khoa
va khoang 30.000 luong y dang hanh nghé, ngoai ra con can khoang 20.000 tan cho
nhu cau xuat khau. Nhiéu ché pham déng duoc da dugc nghién ctu tai cac vién
nghién cau va chuyén giao ki thuat cho céc xi nghiép san xuit trong nudc, nhu
thudc viém gan Haina, thudc ha cholesterol mau va ha huyét 4p Ruventat, thuéc
chbéng dai thao duong Morantin, thudc nho miii Ngii sac, thudc hoa tan soi than
Somatan, Sotinin, thubc ting tuan hoan mau Angelin, thudc viém gan Phyllantin.

Trong nam 2010, Cuc quan li Dugc, Bo Y té Vit Nam da cip phép nhap
khau cho 106 ché pham tur dugc liéu thuéc 15 qubc gia va vang l&nh tho trén thé
gidi, s6 luong cu thé nhu sau: Han Quéc: 44, An Do: 20, Trung Quéc: 15, Hong
Kong: 1, Pai Loan: 1, Nhat Ban: 1, Thai Lan: 3, Malaysia: 2, Pakistan: 1,
Argentina: 2, Thuy Si: 1, Australia: 1, Puc: 2, Phap: 1, Mi: 7.



II. PHAN TIiCH XU HUONG UNG DUNG CAC HQP CHAT TU
NHIEN TRONG DUQC, MY PHAM TREN CO SO SO LIEU SANG CHE
QUOC TE

Véi mot hé thdng thuc vat phong pha, & Viét Nam viéc nghién ctiu va phét
trién cac san pham duoc liéu v my pham thién nhién dang rat duoc quan tam.

Trong thoi gian gan day, tai S& khoa hoc va cdng nghé ciing dd nhan duoc
mét s dé tai nghién ctu vé tng dung cac hop chat tu nhién, dién hinh nhu:

- Nghién ctu phat trién ché pham tri bénh dai thao dudng tir dugc liéu theo
quy trinh két hop giira khoa hoc tinh toan va nghién ctu thuc nghiém / Vién khoa
hoc tinh todn; PGS.TS L& Thi Ly, TS. Tran Thi Van Anh - 2015.

- Nghién ctu ché pham c6 tac dung ha duong huyét tir riu méo, mudp dang
va mic ¢&” / Trung tAm Sam & Duoc liéu TP.HCM; ThS. Duong Thi Mong Ngoc
— 2013

- Nghién ciu bao ché dugc my pham “Gel Duong Cam Clc — Liposomes”
dung trén da bi viém va di ung / Trung Tam Khoa hoc Cong nghé Dugc Sai Gon;
TS. Pham Hoang Lam - 2012.

- Nghién ctu thanh phan hoé hoc va tac dung duoc Ii cia cay ha thua 6 trang
(streptocaulon juventas asclepiadaceae), tng dung bao ché ché pham phéi hop voi
ha thi 6 do trong diéu tri ha cholesterol huyét / Trung tdm phat trién khoa hoc va
cong ngh¢ Tré; ThS. Pham Thanh Tam — 2008

- Nghién ctu quy trinh chiét xuat Aloin va tinh ché gel tuoi 13 16 hoi (Aloe
Vera L.) ung dung vao dugc pham va my pham/ Vién Cong nghé hda hoc; TS.
Nguyén Ngoc Hanh, ThS. Phan Nhat Minh - 2007

Trén thé gidi, van dé ung dung cac hop chat ty nhién trong san pham duoc
va my pham ciing rat duoc quan tdm, c6 khoang hon 1900 sang ché nop don ding
ky bao ho vé van dé nay.

1. Tinh hinh ndp don ding ky sang ché vé ing dung cac hop chat t nhién
trong dugc, my pham theo théi gian

Tir thap nién 60 di co sang ché vé tmg dung cac hop tu nhién trong dugc va
my pham. Sang ché trong thap nién nay ndp don bao ho & Puc dé cap vé viéc phan
lap mot hoat chat dugc 1y tr vé cdy Ravensara aromatica (S6 sang ché:
DE1617473A1). Tinh diu Cay Ravensara aromatica c6 nhiéu tic dung nhu: chat
khir tring, khéang khuan, chéng viém, di ung, ...

Tir 1967-2015: ¢6 khoang hon 1900 sang ché ndp don ding ky bao ho trén
thé gidi vé tmg dung hop chat tu nhién trong duoc, my pham (theo CSDL Thomson
Innovation).
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Hinh: Tinh hinh nop don ding ky sang ché vé
ttng dung cac hop chat tw nhién trong dwor,
my pham theo thoi gian
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2. Tinh hinh n¢p don dang ky sang ché vé wng dung cac hop chit ty nhién
trong dugc, my phim ¢ cic qudc gia

Thap nién 60: ¢ sang ché nop don bao ho ¢ Puc.

Tir thap nién 70-90: sang ché vé tng dung cac hop chét tu nhién trong duoc,
my pham nop don cha yéu & Nhat, cu thé nhu sau:

v' Thap nién 70: sang ché vé ung dung cac hop chét ty nhién trong duoc, my
pham nop don bao ho ¢ 17 quéc gia. Trong d6, tap trung chi yéu ¢ Nhat véi
lwong sang ché chiém khoang 21% téng lugng sang ché trong giai doan nay.

v' Thap nién 80: sang ché vé ung dung cac hop chét ty nhién trong duoc, my
pham ndp don bao ho ¢ 11 qudc gia. Trong d6, Nhat luong sang ché nép don
bao ho chiém khoang 28% tong lugng sang ché trong giai doan nay.

v' Thap nién 90: sang ché vé ung dung cac hop chét ty nhién trong duoc, my
pham nop don bao ho & 20 qudc gia. Trong dé, luong sang ché nop don bao
ho & Nhat chiém khoang 25% tong lugng sang ché trong giai doan nay.

79%

70% -
60% -
S0% - ® Nhat
40% -
30% - - 259 ® Cac qubc gia ci
o 1 210 quoc gia con
20% - lai
10% -

0% . . .
Thap nien Thapnién Thap nién
70 80 90

Hinh: Tinh hinh ngp don ding ky sdng ché vé iing dung hep chat tuw
nhién trong dwoc, mi pham & cac quéc aia (tir thap nién 70 dén thap

T nam 2000 dén nay: sang ché vé tng dung cac hop chét ty nhién trong
dugc, my pham nop don chii yéu & Han Qudc, cu thé nhu sau:

v’ Giai doan 2000-2009: sang ché vé tng dung cac hop chat tu nhién trong
dugc, my pham ndp don bao ho ¢ 32 qudc gia. Trong do, tap trung chu yéu &
Han Quéc vai lugng sang ché chiém khoang 42% tong lwong sang ché trong
giai doan nay.



v Giai doan 2010-2015: sang ché vé tng dung cac hop chat ty nhién trong
dugc, my pham ndp don bao ho ¢ 30 qudc gia. Trong do, lugng sang ché nop
don bao ho & Han Quéc chiém khoang 39% tong lwong sang ché trong giai

doan nay.
70% - 58% 61%
60% -
0
50% - 42% 39%
40% 7 = Han Qudc
30% - m Cac quoc gia con lai
20% -
10% -
0%

Giai doan 2000- Giaidoan 2010-
2009 2015

Hinh: Tinh hinh ngp don ding ky sdng ché vé ing dung hep chat tu
nhién trong dwoc. my pham & cac audc aia (tir 2000-2015)

Tir 1967-2015, séng ché vé tng dung cac hop chat ty nhién trong dugc, my
pham d3 dugc ndp don bao ho ¢ khoang 43 qudc gia. Trong d6, 10 qudc gia nhan
nhiéu don bao hd sang ché nhat, bao gom: Han Quéc (KR): 685 SC, Trung Qudc
(CN): 330 SC, Nhat (JP): 144 SC, My (US): 135 SC, Phap (FR): 52 SC, Uc (AU):
50 SC, An B¢ (IN): 46SC, Puc (DE): 37SC, Canada (CA): 27 SC, Brazin (BR): 25
SC.

Hinh: Tinh hinh nép don ding Ky sang ché vé
tng dung cac hop chat tw nhién trong dwogec,
my pham & cac qubc gia
685
700 -
600 -
500 -
400 - 330
300 -
200 - 144135
100 - 5250 46 37 27 95
KR CN JP US FR AU IN DE CA BR




3. Tinh hinh ngp don ding ky siang ché vé wng dung cac hop chit ty nhién
trong duwgc, my pham theo bang phén loai sang ché quac té IPC

Theo bang phan loai séng ché québc té IPC, sang ché vé tng dung cac hop chat
tu nhién trong dugc, my pham dang tap trung nhidu vao cac huéng nghién ctu sau:

- Huéng nghién cau vé tng dung cac hop chit ty nhién trong my pham cé
lwgng sang ché chiém 50% tong luong sang ché.

- Huéng nghién cau vé tng dung cac hop chat tu nhién trong dugc pham cé
lwgng sang ché chiém 45% tong luong sang ché.

- Hudng nghién ciru vé ang dung cac hop chat tu nhién hd trg diéu tri bénh réi
loan da c6 luong sang ché chiém 9% tong luong sang ché.

- Hudng nghién ciu vé tng dung cac hop chat ty nhién hd tro diéu tri ung thu
c6 luong sang ché chiém 9% tong luong sang ché.

- Hudng nghién ctu vé tng dung cac hop chat tu nhién hd tro diéu tri bénh
duong tiéu hoa co luong sang ché chiém 8% tong luong sang ché.

Trong cac huéng nghién ctru dé cap trén, hudng nghién ciu vé tng dung cac
hop chat tu nhién trong dugc pham c6 sang ché sém nhat (thap nién 60)

Huwéng nghién citu ing dung cac hop chat
tw nhién trong duwoc pham

375 4.0-2-
400 A e
300 -
200 A
85
100 -
1 1 7
0 - - -

TN 60 TN 70 TN 80 IN9 GD2000- GD 2010-
2009 2015
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Huéng nghién ctu vé ang dung cac hop chét tu nhién trong my pham c6 kha
ning hd tro diéu tri bénh réi loan da c6 sang ché nop don diang ky bao ho tir thap
nién 70

450 - 427
387
400 -
350 - EHuéng nghién cuu
300 - ung dung cdc hop
chat ty nhién trong
200 -
150 - _
67 mHuéng nghien cuou
100 - vé cac hop chat trong
so04 161 26 tw nhién c6 kha ning
= hé tro diéu tri bénh
0 ' ' ' ' ' 101 loan da
TN 70 TN 80 TN90 GD2000- GD 2010-
2009 2015

Hudéng nghién cau vé tng dung cac hop chat trong tu nhién hd tro diéu tri ung
thu va hd trg diéu tri vé duong tiéu hoa c6 sang ché nop don ding ky bao ho tir thap
nién 90

115116
120 -
100 -
B Hudng nghién ctru vé cac
80 - hgp chat trong fir nhién co

kha ning hé tro didu tri
60 - 49 ung thu
B Hudng nghién ctru vé cac

40 - hop chat trong ti nhién ¢
kha ning hé tro didu tri
20 - - 2 bénh vé dudng tieu hoa
0 T :
TN 90 GD 2000- GD 2010-
2009 2015
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Theo Cuc So hitu tri tué, mot sd sang ché vé ang dung cac hop chét tu nhién
trong dugc, my pham da ndp don bao ho tai Viét Nam, dién hinh nhu:

Sang ché vé wng dung cac hop chat ty nhién trong dwoc pham

Thudc hd trg diéu tri nghién ma tay | - S6 cong bd don: 47702

- Nguoi nop don: Vién Nghién ctu
diéu tri cac bénh hiém nghéo
Km 10, duong 5, Pha Thi, huyén Gia
Lam, thanh phb Ha Noi

Ché phamthao duoc (cdy thau dau |- S6 cong bd don: 39526
trang va Formosanum elderberry) c6 | Ngay nop don: 04/04/2014
tac dung wc ché sy tiang truéng cua

, - Nguoi nop don: WEN-GUANG
khoi u

FONG
No. 8, Yongkang Rd., Fenglin
Township, Hualien County 97542,

Taiwan

Ché pham thao dugc dé diéu tri bénh |- S6 cdng bd don: 42799

viém duong tiéu hoa - Ngay nop don: 17/12/2014
(co tac dung kim ham si biéu hién cua | _ Ngudi nop don: Jiangsu Kanion

cac xytokin gay viém, lam giam sy pha | pparmaceutical Co. Ltd.

Vo' Cua vach ngan bieu mo va dieu| Ng 58 Haichang South Road, Xinpu
chinh chize nang rugt) District  Lianyungang,  Jiangsu

Province, CHINA 222001

Hop phan chra chat chiét tirthao |- Sé cong bd don: 31758

duoc (cay hoang lién, cay khién nguu | _ Ngay ndp don: 16/04/2012

ta) dé ngin ngura hoic diéu tri bénh _
- Nguoi nop don: AHN-GOOK
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nha chu

(c6 tac dung kich thich chang viém,
biét hod nguyén bao xwong, tdi tao
xuwong 6 rdng va ngdan ngira Sw pha

huy xwong 6 ring)

PHARMACEUTICAL CO., LTD.
993-75, Daerim 2-dong,
Yeongdeungpo-gu, Seoul 150-072,

Republic of Korea

Duoc pham chtia chat chiét tir thao
duoc (Son ca, Nhuc qué, Ha kho thao,
Méc tic) dé ngan ngira hodc diéu tri

chang viém than

- S6 cdng bd don: 31467

- Ngay nop don: 02/12/2011

- Ngudi nép don: AHN-GOOK
PHARMACEUTICAL CO., LTD.

993-75, 2-dong,
Yeongdeungpo-gu, 150-072,

Daerim
Seoul

Republic of Korea

Thudc thao dugc dang bot dé diéu tri
bénh ting lipit mau va chéng béo phi
(Hong hoa, Son tra, Ha kho thao, Kim

ngan hoa, Hoa hoe, Uat kim, L4 sen)

- S6 cbng bd don: 1894

- Ngay nop don: 27/12/2010

- Nguoi nop don: Cong ty TNHH
Minh
448 Hoang Hoa Tham, quan Tay H9,
thanh phd Ha Noi

Truong Hoang

Thuéc chita bénh u xo tuyén tién liét
bao ché tr cac alcaloit duoc chiét
xuattr 14 cdy trinh nir hoang cung
(crinum latifolium 1.) va phuong phép

bao ché

- S6 cbng b don: 8467

_ Ngay nop don: 15/07/2003

- Ngudi nop don: Nguyén Thi Ngoc
(VN)_75/Q9 Tri

Phuong, phuong 14, quan 10, thanh
phd Ho6 Chi Minh

Tram Nguyén
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Sang ché vé wng dung cac hop chat tw nhién trong my pham

Mat na dudng da c6 tac dung cai thién
da bi mun trang ca (r& cay dau tim,
cay 16 héi, ngai cua, nhua thong, nudc

ép qua mudp)

-S4 cong b don: 47343
- Ngay nop don: 18/12/2014

- Nguoi
WOMEN'S
165, Sanjeong-dong,

nop don: KWANGJU
UNIVERSITY
Gwangsan-gu,

Gwangju, Republic of Korea

Ché pham lam sang da chwa dich chiét
thuc vat (Chamomile) thu dugc bing

cach su dung CO,

- S6 cdng bo don: 26243
- Ngay nop don: 26/01/2011

- Nguoi nop don: UNILEVER N.V.
Weena 455, 3013 AL Rotterdam, The
Netherlands

M$ pham 1am trang da chira phan chiét
cua Magnolia sieboldii 1am thanh phan
hoat tinh

- S cong bb don: 22546

- Ngay nép don: 30/11/2009

- Nguoi nop don: COREANA
COSMETICS, CO., LTD.
204-1, Jeongchon-ri, Sunggeo-eup

Cheonan-shi,  Chungcheongnam-do,

330-833, Republic of Korea
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I1I. CONG THUC BQO DUQC, MY PHAM DUONG CAM CUC (CHAM)
TAI PAI HOC Y DUQC TP.HCM

1. So lwgc vé cong dung ciy dwong cam ciic

Duong cam ctic con c6 tén Mau clic, Xuan bach ctic, Ca md mi, tén khoa hoc:
Matricaria chamomilla L. hay M. recutita L., Chamomilla recutita L., thuéc ho Clc
(Asteraceae). La cay than thao, song hang nim. Cum hoa moc & ngon. Hoa thu
hoach vao cé4c ngay ning rao, thu xong can phoi kho hay say kho kip thoi dé bao
dam chat luong. Duong cam cuc ¢6 ngudn goc ¢ Trung Au. Cay moc tu nhién va
duoc tréng ¢ nhiéu nudc nhu Phap, Ptc va Hungari. .. dé 1am thudc va huong liéu.
Duong cam ctic duoc nhap vao Viét Nam tir dau nhimg nim 60, dén nam 1978
tréng thr & Pa Lat, sau dwa giéng di trong & mot s noi khac. Hién nay, Pa Lat van
1a noi trong nhiéu Duong cam ctc nhat.

Hinh 3.1 Cdnh déng hoa DCC tai Hinh 3.2 B¢ phdn ding:
Cam Ly, Van Thanh, Pa Lat Hoa phoi kho (Flos Chamomillae)

Trong nguyén tic chim soc hay diéu tri bénh ly trén da, 1am sach da, thong
thoang 15 chan 16ng 13 giai doan dau tién can thuc hién trude khi sir dung céc loai
dugc pham, my pham khéac. Bé dap wng nguyén tic nay cac san pham vé da thuong
duoc thiét ké theo bo bao gdm cac san pham tay raa, san pham lam sach théng
thoang 15 chan 16ng, san pham diéu tri va cham soc da.

Duong cam cuc ¢6 moét lich sir 1au doi trén 2000 nam. N6 khong chi la mét
cay thudc quy & noi xuat x&r ma con c6 mit va phat trién ¢ nhiéu noi trén thé gioi
qua su di thuc. Ngay cang cd nhiéu nudc quan tdm, dau tu nghién ctru dé phat trién
duong cam ctc cho muc dich thuwong mai toan cau.

Duong cam cic 1a vi thude da duogc ghi lai trong mot sé dugc dién chau Au.
Duoc liéu dugc ding udng dé diéu tri nhitng chang bénh tiéu hoa nhu kho tiéu, day
chuéng thuong vi, day hoi. Nudc hidm hoa dwong cam cuc diéu tri trang thai bon
chdn va mat nga nhe do ri loan than kinh. O An D9, duong cam ctc ¢ hiéu qua
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dbi voi nhitng bénh caa tré em nhu réi loan vé ring, réi loan da day, dau tai, dau
day than kinh va co giat. Duong cam ctic con duge dung ddi voi thé trang yéu 6t,
con dau chudng bung, hysteria va sét timg con. Mot thudc hdm 4m va dic co tac
dung gay ndn, trong khi mot thuéc hdm 4m va lodng c6 tac dung bd nhe, ha sét.

Duong cam cuc dugc bao ché kem thudc, dau goi dau, thude dip tri vét
thuong va viém. Mot thude ham duoc dung 1am chat chéng di tng dung ngoai ddi
vGi eczema, vét tham tim, mun 16 loét, diac biét chira tri. Chamazulene 1a thudc
khang histamin ¢ bénh nhan di ung.

O Trung Qudc, 14 duong cam ciic dugc ding 1am thudc loc mau. O Brazil,
duong cam ctc dudi dang ché an than 1am bét bon chon. O Italia, mot bai thude
gom nhiing cum hoa duong cam cuc va 14 Laurus nobilus dé lam thudc an than
trong trudng hop dau ndi tang va dau kinh dudi dang thubc sat. O mot s6 nudc,
duong cam ctc dugc ding ngoai dé diéu tri viém, kich tng da va niém mac nhu vét
nat da, vét tham tim, tén thuong vi cong lanh, sau bo can, kich tng va nhiém triing
miéng, loi va tri. Dung ché pham duong cam ctc hit ngiri dé chira triéu chiing kich
thich duong hd hap do cam lanh thong thuong.

* MO ta chi tiét:

- Tén khoa hoc: Matricaria Chamomilla L. — Asteraceae.

- Tén dong danh: Matricaria recutita L. — Asteraceae.

- Tén duoc liéu: Duong cam cic, ho Cuc.

- Tén Viét Nam khac: Mau clc, Xuan bach cuc, Ca— md — ni.
- B6 phan ding: Ny hoa phoi hoic say kho.

Pay 1a ciy co hang nam, mui thom. Than moc ding, phan nhanh nhiéu, cao
t&i 60 cm, thiét dién hinh bau duc, kich thudc 3x2,5 mm, c6 nhiéu soc mau xanh
dam doc than, gan nhu nhén.

L4 don, moc so le, dai 3 —5cm, rong 1 — 1,5 cm, cudng la gan nhu khéng co,
phién 14 xé sau dén gan 14 thanh 7 — 8 thlly riéng & mdi bén, cac thiy nay co thé
nguyén hoac xé thanh 2 — 3 thdy nho véi cac doan hinh dai ¢6 dau nhon nhu cai
gai, mit trén xanh dam, nhan, mat duéi xanh nhat.

Cum hoa dang dau & ngon canh hay nach 14 phia ngon cay, duong kinh 1 — 1,5
cm. Tong bao 14 bac géom 2 — 3 16p, mdi 16p khoang 10 14 bac nho. Lé& bac hinh tam
giac ¢6 miii rat nhon, c6 vién mong, trong & 2 bén, dai 3 — 4 mm, rong 0,5 — 0,7
mm; céc 1a bac phia trong c6 mau xanh nhat hon céc 14 bic phia ngoai.

Hoa hinh ludi nho don tinh cai, xép thanh mot vong don ¢ ngoai vai khoang
20 hoa, khi nd hoa xé ra vudng goc véi cudng hoa, mau tring, dai 1 — 1,2 cm, rong
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1,5 — 2 mm. Bau duéi, nhé va ngan, dai 0,25 mm, rong 0,5 mm, c6 khia doc. Voi
nhyy dai 1 — 1,2 mm, nim nhuy xé d6i, mang 16ng dinh trong giéng nhu cai choi.
Hoa hinh éng ludng tinh & trong, dai 2 — 2,5 mm, réng 0,25 — 0,5 mm, mau vang
twoi. Trang déu, lién, mau trang trong, phan éng dai 1,5 mm, nhin, c6 5 thiy nho
hinh tam giac. Bo nhi gém 5 nhi roi ¢ phan chi nhi, lién & phan bao phén tao thanh
mot ong bao ldy voi nhuy; dng bao phan cé phia ngoai (lung) nhin, phia trong
(bung) mang day hat phan mau vang tuoi, chiéu dai bao phan khoang 1 mm. Bau
du6i, nho, dai 0,5 mm, rong 0,25 mm, c6 khia doc; voi nhuy dai bang éng trang,
nim nhuy xé doi, mang 1ong dinh tréng nhu cai choi.

Qua dong, dang nén nguoc, dai khoang 1 mm, rong 0,5 mm, mau vang nhat
pha nhitng dai mau den.

Bdc diém hinh thdi cay va
hoa Duong cam cic
1. Thén, 14
2,3. Cum hoa
4. b€
5. Téng bao ld bic
6. Hoa hinh 1u@i nho
7.8. Hoa hinh dng
9. Bao phan lién thanh mét be va
vOi, nim nhuy
10. Qua

Ddc diém vi phdu than Ddc diém vi phéiu ld
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Bot hoa khé Dwong cam cuc

Thanh phan ho& hoc: Duong cam ctic chira khoang 1,5% tinh dau, chu yéu
gom chamazulem voi ham luong 1 - 15%. Ngoai ra con c6 chaa céc flavonoid nhét
la glucosyl -7 -apigenol va dan chat ecetyl cua no.

* Cach so ché va bao quan:

Qua nghién ctru hai cach so ché 13 phoi nang nhe dén kho, dat d6 am khoang
10% hay say ¢ 60% dén kho dat ¢6 am trén, nhan thay: nu hoa duoc ché bién theo
hai phuong phap déu kho, mui thom dic trung. V& mau sic, hoa so ché bang say co
mau hoi sim hon. Dung T-test, so sanh ham luong % tinh dau cua hai phuong phap
nay la khac nhau c6 y nghia thong ké, nghia 1a ham luong tinh dau mat khoang 8 —
10%. Vi vay, tot nhat khi thu hoach xong nén trai mong nu hoa, phoi trong bong
ram hay nang nhe dat do 4m theo yéu cau.

Khi so sanh chat lugng hoa va tinh dau véi cac cach bao quan khac nhau theo
thoi gian, nhan thay: phuong phap bao quan ¢ diéu kién tu nhién véi bao nylon day
2 16p han kin van khdng bao quan tt cho san pham. Hoa sau mot nam da c6 bién
d6i vé cam quan, ham lwong tinh dau, sau 2 nam ti 1é hoa bi vun nat, mot cao, mui
tir thom diu sang hoi hic, dic biét 1a ham luong tinh dau giam tir 25 — 45%. Cac
phuong phap bao quan trong phong lanh 25°C hay trong tu nhién cé bao bi chong
am dic biét, kho thong thoang gid, khdng chat dugc liéu sat mat dat va chong nhiéu
16p c6 thé &p dung dugc. Phuong phap bao quan trong dung cu c6 hoi con bio hoa
cho chat luong tinh dau tét nhung chi phd hop cho bao quan gidng mua sau.
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TOm lai, hoa Duong cam ctc rat kh6 bao quan. Vi vay nén rdt ngan thoi gian
lwu giir trong kho, sap xép dua vao san xuat cang soém cang tét.

* Thu hoach:

Thu hogch san pham hoa: hoa Duong cam cuc duoc thu hoach khi bat dau ng,
dé hoac chua c6 hinh chdp va cac hoa hinh ludi chura ndm ngang. Dé san pham dat
chét lugng, chi hai nhitng hoa méi né. Viéc thu hoach quéa sém hay qua muén c6
kha ning dan dén that thu. Khi thu hoach hoa can chl y chi hai nhitng hoa da pham
chat, tranh 1am t6n thuong cac ny hoa non. Hoa thu hoach can dugc 1am kho cang
sém cang tot. Bang cach phoi dudi nang nhe hoac trai mong trong bong ram thoang
gi6 1a cach tét nhat dé bao vé prochamazulene. Dong thoi hoa gitr dwoc mau ty
nhién dé co gia tri thwong pham va hiéu qua tri liéu.

Thu hogch giéng: bat dau thu hoach gidng tir 1an thu hoach tha 2 dén lan thu
hoach thir 4 cia vu mua khod. Gidng duoc thu trén nhitng cay sinh truong phat trién
tét, cay to khoe, tan rong, nhiéu canh, nhiéu bong, bong to, khéng sau bénh. Khi
thu hoach hoa giéng can chi y phai dé hoa that gia, canh ngoai bat dau rung, dé hoa
c¢6 hinh chop rd va da chuyén sang mau vang sim dé hat gidng sau nay that chin
sinh Iy. Thu hoach xong phoi trong bong ram hodc dudi nang nhe dén khi hat dat
d6 thay phan 10 — 13% cho vao bao nylon han kin.

Mot ha trong dai tra cd thé thu duoc 45 — 50 kg hoa giéng vao mua khé, tuy
nhién thong thuong chi nén sang loc lay 18 — 20 kg dé dam bao chac chan chat
lugng. Hat giéng thu duoc trén co s¢ phai dat tiéu chuan:

Ham luong tinh dau > 0,4 m1/100g hoa khé.
Ning suat > 450 kg hoa khd/ha.

Ty 1& nay mam > 90%.

Khong sau bénh

Ning suat va chat lugng san pham hoa kho: qua viéc tién hanh trong trot véi
quy trinh nhu trén, ghi nhan két qua vé niang suat va ham luong tinh dau duoc thé
hién ¢ bang 1.

Bang 1. Két qua vé ning suit va cac yéu té cau thanh ning suit

e S6 bong Trong Puong | Ning suat Ham lu’?ng
Ban kinh A n luong trung . n tinh dau
, trén cay . . kinh hoa hoa kho
tan (cm) (bong) binh mot (cm) (kg/ha) (ml1/100g
g hoa (mQ) g hoa kho)
31,93+ 149,9+ 464,28+
22,4 18,64+0,92 0,56+0,07
11,09 51,96 75,37
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* Pieu kién bao quan:

Dé bao quan chit luong hoa sau thu hoach duoc tdt, cac thir nghiém duogc tién
hanh trén cdc mau hoa tuoi, hoa déng lanh, hoa siy khd ¢ 30°C trong 1 tuan dén do
am cho phép. Cac mau trén duoc xac dinh ham luwong tinh dau bang phuong phap
cat kéo hoi nudc va duge xac dinh cac thanh phan bang sic ky khi. Két qua nhu
sau: loai Bona duoc sdy co ham lugng tinh dau ting dang ké so véi nguyén liéu
tuoi, ham luong cua mau hoa Bona tuoi va dong lanh 1a tuong tu. Loai Bodegold
dong lanh c6 ham luong cao hon hoa Bodegold say khd. Thi nghiém khac da kiém
tra cac thanh phan thay d6i trong tinh dau déi véi Bona mtc do a-farnesene cua
hoa dong lanh thap hon nhiéu so véi hoa tuoi, bicyclogermacrene giam 2,2% trong
hoa dong lanh, 1,7% trong hoa kho va 0,35% trong hoa tuoi, chamazulene trong
hoa kho c6 ham lwong cao nhat. Bisabolol oxide B c6 ham lugng khong khéac nhau
gitra hoa kho, tuoi va dong lanh. Viéc luu gilr trong vong 6 thang ¢ nhiét @6 phong
thay c6 giam ham lugng hoat chat trong hoa.

Vé nang suét thu hoach, trong diéu kién khi hau tai ving Tasmania, Uc, V4i
gidng Duong cam ctc Puc, ning suat trung binh 1a 1 tin hoa khé Duong cam ctic
trén 1 hecta canh tac. Trong 3 loai nghién ctru, loai Duong cam ctuc Bodegold cho
nang suat cao hon loai Bona, tuy nhién ham luong tinh dau tir giéng hoa Duong
cam clc nay thi thap hon.

* Tac dung dwoc ly:

- Cao Duong cam ctic ¢6 hoat tinh ha sét, &c ché nhitng vi khuan gram duong
manh hon so véi vi khuan gram am, va &c ché sy nay mam bao tir cac men, méc va
nam da thir nghiém.

- Trong cac thir nghiém, cao Duong cam ciic va tinh dau wc ché su sinh san
cua nhitng chat gay viém da ciing nhu ¢6 tac dung chong viém trén 1am sang, dong
thoi ¢6 tac dung 1am giam kich thudc caa vét thuong va lam kho nhanh vét thuong.
Cao Duong cam cic tron trong mot kem co ban dap tai chd lam giam viém da tot
hon dyocyrtison 0,25%. Kem Duong cam ctc cling dugc chitng minh c6 hiéu qua
diéu tri eczema cac chi twong duong véi hydrocortison 0,25%.

- Cao toan phan Duong cam ctc va phan doan flavonoid rat c6 hiéu qua lam
giam viém khi ap dung tai chd.

Cbéng dung, cach dung:

O chau Au, nudc hdm cta hoa Duong cam ctic duge ding dé udng chira chiing
kho tiéu, day hoi va diéu tri trang thai bon chon mat ngu nhe do réi loan than kinh.
Duoc liéu ciing dugc ding trong cac ché pham 1am diu va chdng ngaa, nhiém tring
da, dung dé nudi dudng, bao vé da nut né.
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* |jéu dung:

- Ngudi 16n: 2 d¢én 8 nu hoa chia 3 1an/ ngay; 1 - 4ml cao léng 1: 1 trong con
45% dung 3 1an/ ngay. Tré em: 2 nu hoa chia 3 1an/ ngay; cao long (ethanol 45 -
60%) maot liéu 0,6 - 2ml.

- Dung ngoai: Dé dap hoic stic miéng, nudc hdm 3 - 10% nu hoa (30 - 100
g/1), cao 1ong 1% hoic con thude 5%. Bé tam, nu hoa 5 g/l. Bi véi nhiing ché
pham bén long: cao nudc - con twong duong 3 - 10%. Dé hit hoi: 6g Duong cam
clic hoac 0,8g cao con trong 1 lit nuwdc ndng.

Khong dung cho tré em dudi 3 tudi.

Khéng dung cho nhitng bénh nhan nhay cam hay di ung vdi nhitng cay ho
Cdc.

2. Qua trinh diéu cheé cac san pham tir Dwong cam cuc

Céc hoat chat dugc quan tam chiét xuat tir hoa Duong cam cuc 14 tinh dau va
cao toan phan chta flavonid. Nguyén liéu nghién ciu la cdy mang hoa va hoa khd
Duong cam cuc do Trung tAm trong va ché bién cay thuéc Pa Lat (Vimedimex)
cung cap. Cay di thuc tir chau Au, dugc trong trén ving dat ddi Cam Ly, Van
Thanh, Pa Lat. Trung binh mdi vu trung tdm trdng khoang 2000 m% ning suét thu
hoach khoang 300 — 500 kh/ha tly thudc mua va diéu kién thai tiét. Bo phan dung
1a hoa phoi kho.

2.1 Cac phwong phap chiét xuat tinh diu
* Chiét xuat bang phwong phap 16i cuén hon nuéc

Cac phuong phap chu yéu dé chiét xuat tinh dau Duong cam cuc 1a chung cit
16i cudn hoi nude. Ham lugng tinh dau rat phu thudc vao thoi chung cat. Falzari da
thue nghiém theo ddi viéc chung cat hoa Duong cam cuc trong 24 gid. Tinh dau
thu dugc duoc phan tich bang GC/MS. Két qua thu dugc:

- B-farnesene: luc dau ting dan dén cao diém khoang 40% trong khoang 8 — 10
gio dau roi sau d6 giam dan.

- Germacrene-D: dat dinh & mac khoang 5,5% khoang 4-6 gio dau sau do
giam dan.

- Bicyclogermacrene: gan nhu 6n dinh trong suét qua trinh chung cat 8 gio
dau & mic 5%, giam sau 10 gio tro di.

- o-farnesene: ting dan dén dinh cao 1a 6,5% khoang 8 gio dau, sau d6 giam
dan.
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- Bisabolol oxide B: bat dau ting dan dén 14,6%, sau d6 giam dan sau 8 gio
roi lai ting nhe tro lai vao cudi chung cat.

- Bisabolone oxide: ciing ting dan dén 3,2% va giam nhe sau 10 gio rdi ting
nhe tré lai vao cubi chung cét.

- a-bisabolol: ting dén 2,9% va 6n dinh trong sut qua trinh chung cat.

- Chamazulene: dat dinh cao khoang 16,3% trong 2 gid, sau d6 giam va on
dinh trong suét qué trinh chung cat.

- Bisabolol oxide A: ting déu dan trong vong 12 gid dau chung cét, sau d6
tang 1én khoang 20,7%

- Dicycloether: ¢6 ham luong khoang 9% trong 6 gid dau chung cit, sau d6
giam nhanh dan.

Nhu vay thoi gian chung cat dé dugc chat luong tinh dau tét 1a tap trung vao
nhitng thanh phan mong muén va khong nén vuot qua 12 gio.

* Chiét xuat bang dung moi

Thi nghiém trén mau hoa khé Duong cam ctic dugc chiét xuat vai hexan ngam
trong vong 2 gio, 3 lan. Dich ngam duoc xac dinh thanh phan bang GC/MS. Cac
thanh phan hién dién trong tinh dau bang phuong phap nay ciing giong nhu phuong
phap 16i cudn hoi nudc nhung khong c6 chamazulene, c6 thém mot sé thanh phan
khéac.

2.2 Cac phwong phap diéu ché cao

Piéu ché cao toan phan Duong cam clic bang 3 phuong phap: CO2 SCF, ngam
Kiét va dun héi luu

Piéu ché cao bing phwong phap CO; siéu téi han

Thém dung mdi hd tro ethanol 5% véi diéu kién nhiét do, ap suit da duoc
tham do 1a nhiét do 40°C, 120 atm trong 4 gio. Xac dinh hiéu suat chiét.

Piéu ché cao bing phwong phap ngam kiét

Thue nghiém tham do

Qua céc thir nghiém tham do dé xac dinh diéu kién diéu ché cao TP. thoi gian
lam am 3 gid duoc ¢b dinh. Ty 18 duoc liéu va dung méi, kich thude duoc liéu, %
ethanol, thoi gian ngdm lanh duoc khao sat dé tim diéu kién chiét xuat flavonoid
TP dat hiéu suét cao.

Quy trinh diéu ché cao bang phwong phdap ngam kiét

Lay 10 kg bod duoc liéu nhu trén, lam am bang ethanol dugc chon tir thi
nghiém tham do khoang 3 gio. Ngadm lanh vai ethanol nay trong thoi gian duoc
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chon trong binh ngam kiét. Rat dich chiét tbe d6 2ml/phat dugc khoang 8 kg (dich
chiét dau), dé riéng. Tiép tuc dung hét lwong dung mdi theo két qua tham do thi
dirng lai, rat hét dung mai con thira va ép ba thu duoc dich chiét sau. Cat thu hdi
dung méi, dich chiét con lai khoang 2 kg va tron véi dich chiét dau dugc khoang 10
kg. Xac dinh ham lugng flavonoid TP bang phuong phéap can va ty & can khd. Dich
loc d loai tap duoc chuyén qua thiét bi ¢ ap suat giam cho dén dat khéi lwong quy
dinh. Xac dinh ham lugng flavonoid TP.

Khdo sét tinh chdt cuia dich chiét ngam kiét

Xéc dinh ham lugng flavonoid TP va ty 18 cian khd cua dich chiét truéc va sau
khi loai tap.

Khdo sat tinh chdt cia cao ngam kiét

Xac dinh ham luong flavonoid TP va ty 1¢ can kho cia cao thu dugc.
Picu ché cao bang phwong phap dun hoi luu

Thur nghiém tham do

L4y két qua vé kich thudce duoc liéu, HL ethanol (%) ctia phuong phap ngdm
kiét, tiép tuc khao sét ty 1¢ duoc liéu va dung méi, thoi gian dun hoi luu dé tim diéu
kién chiét suat flavonoid TP dat hiéu suét cao.

Quy trinh diéu ché cao bang phwong phdp dun hoi luu

Cho khoang 10 kg bot hoa kho dugc xay nira min sau khi di chiét tinh dau
bang phuong phap CO, SCF vao thiét bi chiét nong cé 2 vé. Dung méi chiét dugc
chon tir thir nghiém tham do, ngdm duoc lidu véi dung méi ngap mat it nhat 5 cm
trong 2 gio. Chiét 1an 1 bang cach dun hdi luu & nhiét do va thoi gian theo két qua
tham do ké tur IGc sbi, phai giir s6i déu. Khi chiét du thoi gian, loc dich chiét qua
thiét bj loc. Tiép tuc chiét 1an 2, tién hanh nhu 1an 1 trong thoi gian dugc chon tir
két qua tham do. Rut dich chiét, ép ba, cho ra dich chiét 2. Gop dich chiét 1, 2 vao
dung cu thich hop. Dich chiét duoc chuyén sang thiét bi cat thu hdi dung méi long
dén cao khoang 10 kg. Xac dinh ham lugng flavonoid TP bang phuong phap can va
ty 1 can khd. Cat thu hoi bst ethanol trong dich chiét rdi cho thém ethanol 90% du
cho 10 kg, khudy tron déu, dé ling qua dém rdi loc loai tap, thu dich loc, xac dinh
lai ham luwong luong flavonoid TP va ty Ié can kho. Dich loc d loai tap duogc
chuyén qua thiét bi cd ap suat giam cho dén khi dat khéi luong quy dinh. Xéac dinh
ham lugng flavonoid TP.

Khdo sat tinh chdt cua dich chiét va cao dun hoi luu

Tién hanh tuong tu nhu dich chiét va cao caa phuong phap ngam kiét.
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So sanh chat lweng dich chiét va cao cia cac phwong phap

So sanh ham lugng flavonoid TP va ti 1é cin khd cua dich chiét trude va sau
khi loai tap twong ng Véi cac phuong phap. Dua trén két qua nay c6 thé danh gia
vé cac phuong phap diéu ché dich chiét.

So sénh chét luong cao diéu ché tir cac phuwong phap dya trén hiéu suat, gia
thanh san pham cuaa cac cao dé chon lya phuong phap phu hop nhat.

Xay dung tiéu chuan va kiém nghiém cao toan phan
Xay dung tiéu chudn cao toan phan diéu ché bang phwong phdp diroc chon

Xay dung TCCS cho cao Duong cam ctic diéu ché theo phuong phap di chon
vé cam quan, do tan, d6 am, tro toan phan, dinh tinh, dinh lwong, chi tiéu an toan.

3. Cong nghé CO, siéu téi han sir dung trong chiét xuat tinh dau Dwong
cam cuc va cac nguyén li¢u khac

Cong nghé trich ly sir dung CO, & trang thai siéu téi han duoc tng dung nhiéu
trong cdng nghiép duoc pham, thuc pham va my pham. Cac hop chat ty nhién nhu
tinh dau, chat mau, chat thom 1a nhitng chat nhay cam véi c4c tac nhan vat 1y nhu
nhiét do, anh sang va doi hoi mire do tinh sach cao trong qué trinh san xuat. Trong
treong hop nay, cong nghé st dung CO, ¢ trang thai siéu téi han la mot lua chon
t6i wu. Hién nay nhiéu ung dung dé tach triét cafein, ditepen, dau coffee, cac duoc
chat da duoc &p dung thanh cong. Pac biét, phuong phép trich ly sit dung CO2 &
trang thai siéu téi han (supercritical carbon dioxide extraction) la céng nghé dugc
str dung nhiéu trong céng nghé duoc pham bai nd khic phuc duge cac nhuge diém
ctia phwong phép trich ly bang dung mdi hitu co.

Nhiing dac tinh cua khi nén CO, da dugc quan tdm cach day hon 130 nam.
Nam 1861, Gore 1a nguoi phat hién ra CO, léng cé thé hoa tan comphor va
naphtalen mot cach dé dang va cho mau rat dep nhung lai khé hoa tan cac chat béo.
Tuy nhién, tir nam 1875-1876 Andrew lai 1a ngudi nghién ctiu vé trang théi siéu téi
han cua CO,, tic 12 CO, chuyén tir trang thai long sang trang thai khi nhung van
chua dat & dang khi hoan toan ma & diém giira cua hai trang thai long- khi. Nhiing
két qua cua ong do vé ap suat, nhiét do CO, & trang thai nay rat gan véi cac so lidu
ma hién nay dang str dung.

Mot thoi gian sau, Buchner (1906) ciing cong bo vé mot s6 hop chat hitu co
kho bay hoi nhung lai ¢6 kha ning hoa tan trong SCO2 cao hon nhiéu trong CO,
long. Nam 1920 — 1960 hang loat cac cong trinh nghién ciu vé dung mdi ¢ trang
thai siéu tai han ra doi. D6 1a cac dung moi nhu: etanol, metanol, di-ethyl eter... va
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cac chat tan dung dé nghién ctiu: cac chat thom, tinh dau, cac dan xuét halogen, cac
tri-glyxerit va cac hoat chat hitu co khac. Mac du vay CO, van duoc lva chon
dunguy trong phuong phap ndy vi né co cac tinh chat ma dung méi khac khéng co.
Cho dén thap ky 80, cdng nghé SCO2 méi that sy phd bién va dugc nghién ctu mot
cach sau rong hon.

Di cing v6i qua trinh phat trién cua xa hoi, tinh dau dugc xem 12 ngudn
nguyén liéu dong vai trd quan trong. Véi nhiing céng dung thiét thuc, tir 1au tinh
dau dugc ménh danh 1a bau vat tir thién nhién vi chtra nhiéu hoat chat c6 kha ning
g dung trong doi sdng con ngudi. Ngay nay, cac nha khoa hoc da phat trién, dua
tinh dau tro thanh ngudn nguyén lidu duoc st dung rong rai trong viéc tri liéu,
cham séc suc khoe, ting thém huong liéu cho thuc pham va do uéng ciling nhu san
Xuat nudc hoa, my pham lam dep trén toan thé gisi. Bé tach tinh dau ra khoi nudc,
c6 nhiéu phuong phap, trong d6 trich ly bang cong nghé CO, long siéu téi han cho
ra san pham tinh dau tu nhién, khdng sir dung dung méi doc hai va than thien voi
moi truong.

Tinh dau 14 hdn hop nhiéu thanh phan, thuong c6 mui thom, khong tan trong
nudéc, tan trong cac dung mdi hiru co, bay hoi dugc ¢ nhiét do thuong, duoc chiét
xuat tir 14, than, hoa, vé, ré hoac nhitng bo phan khéc cua thuc vat.

Tinh dau - bau vat cta thién nhién - dugc tng dung rat da dang trong cac linh
vue duoc pham, tri lidu, cham soc stc khoe, 1lam dep trén toan thé gisi:

- Dung lam thugc: Kich thich tiéu hod, loi mat, théng mat; khang khuan va
diét khuan; kich thich than kinh trung wong; diét ky sinh tring; chéng viém,
lam lanh vét thuong, sinh co; thong céc gidc quan, khai thong ho hap, giam
dau, giam stress; 1[am mém mai, mugt ma da. ..

- Dung trong thyc pham: tao mui thom céc loai banh keo, mut, do hop; pha
ché ruou, dd udng; san xuat ché, thude 14,. ..

- Dung trong my pham: pha ché nudc hoa, xa phong, my pham, cac huong lidu
khac tao mui thom nhe nhang va tinh khiét, ...

Nguyén ly cong nghé CO, siéu téi han

Déi voi cac chat thong thudng, tuy theo diéu Kién nhat dinh, s& ton tai & mot
trong 3 trang théi ran, 16ng va khi. Néu nén chat khi téi mot ap suat da cao, khi s&
héa long. Tuy nhién, c6 mot gia tri &p suat ma & do, néu nang dan nhiét do 1én thi
chat long cling khong thé trg vé trang thai khi, ma roi vao mot viing trang thai dic
biét goi la trang thai siéu téi han.

Vit chat ¢ trang thai ndy mang nhiéu dic tinh cua ca chat khi va chat long,
nghia 13 vira ¢6 kha ning hoa tan duoc cic chat nhu pha 16ng, vira c6 kha ning

- 25 -



khuéch tan cao cua pha khi. Bat ky dung mdi nao ciing s& & trang théi siéu téi han
néu ton tai & nhiét 6 va 4p suat trén gia tri ti han. Trén gian do, nhiét d6 diém toi
han va ap suat diém t6i han cia chat nam cudi duong cong can bang long-khi.

Bur ‘

Ra‘lﬂ

Ap suit

A

Nhigt 0
Gidn do pha
Sy trich ly cua chat long siéu téi han ty thudc vao ty trong cua né (ty trong co

thé diéu khién duoc bang cach thay doi ap suat hay nhiét o). Ty trong cua luu chat
bién d6i nhanh & ving nhiét d6 va ap suat gan diém tgi han.

Carbon dioxid (CO,) ¢ trang thai siéu tdi han thuong dugc str dung dé chiét
cac chat thom va chat béo, chu yéu do gia tri t6i han thap (31,04°C; 73,79 bar),
khong doc, gia ré. Sau qua trinh chiét, dé thu hoi san pham chi can giam ap suat
thap hon 4p suét téi han thi CO, chuyén sang dang khi ra ngoai, con san pham duoc
thao ra ¢ binh himg ma khong dé lai du luong hda chat nhu trong dung moi ¢
dién. Ngoai ra, do nhét caa CO, yéu va gan véi do nhét caa chat khi cho phép dong
chay qua vai toc d6 1on va nhu vy ting hiéu suat tach.

Tinh dau san xuat bang phuong phap CO, siéu téi han thuong cho chat luong
cao khi so séanh véi phuong phap trich ly bang dung méi théng dung.

Gia tri toi han caa CO,

STT Thong so Pon vi Gia tri t¢i han
1 Ap suat bar 73,79
2 Nhiet do L 2 31,04
3 Ty trong g/em? 0,468
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Tinh chat cia CO, & pha khi, pha léng va pha siéu téi han

Ty trong Do nhot Hé s6 khuyéch tin
(g.cm-?) (g.ecm-1s-1) (cm?s-1)

Pha khi (0,1-2)10-3 (L=3) 10 0,1-04

Pha siéu toi han 0,47 310 7104

Pha long 06-16 (0,2-3) 102 (0,2-2)10-

U'u diém ciia phwong phap:
- Do hoa tan caa CO, duoc kiém soét boi ap suat va nhiét do.

- CO, dé kiém, ré, khong doc hai véi méi trudng va con nguoi, khong dn mon
thiét bi, khéng gay chay nd. CO, duoc thu hdi dé dang sau doan trich do tinh
chét d& bay hoi cta ching.

- Nhiing thanh phan khéng bén nhiét duoc chiét ra véi sy phan hay thap.
Ngoai ra, diéu kién chiét xuat c6 thé duoc kiém soat, dé lua chon diéu kién
tach.

- Nhiing thanh phan cé nhiét do soi cao duoc chiét ra mot cach twong doi ¢
nhiét do thap bai CO,.

- [t c6 phan ung véi cac chat can tach. Khong dé lai vét dung méi c6 hai trén
san pham tach.

La phuong phap thu vé& cac san pham an toan, do vay, hién nay cong nghé
trich ly biang CO, long siéu ti han dang duoc &p dung phé bién dé chiét tach cac
hoat chat thién nhién st dung trong nhiéu nganh cong nghiép. Céng nghé nay duogc
dung dé chiét tach cac hoat chat chita bénh, tang cuong stc khoé tir cdc nguon
nguyén liéu thao moc. Trong nganh my pham va céng nghé sinh hoc, céng nghé
trich ly bang CO, long siéu t&i han dugce dung dé chiét tach cac tinh dau quy hiém
dé phuc vu cho cdng nghiép san xuit nudc hoa, dic biét 1a cac loai nudc hoa cao
cap va huong liéu trong dd udng va thyc pham.

Mot s6 nude trén thé gisi da wng dung cong nghé CO, ong siéu téi han & quy
mé cong nghiép véi mot sé san pham nhat dinh nhu: Chiét xuat tinh dau lam my
pham tir hoa hubléng (hoa bia) va thao duoc & New Zealand, Ba Lan; tach loai
cafein trong ca phé, tra & Bc va ltalia; chiét xuat tinh dau tir gia vi va thao duoc &
An Do; xt ly thudc trir sau trong gao ¢ Pai Loan; chiét xuét tinh dau mé ¢ Han
Qudc...Tai Viét Nam, cong nghé trich ly bang CO, long siéu téi han di duoc ung
dung dé chiét xuat tinh dau trdm, tinh dau duong cam cic, tinh dau gac, tinh dau
tidu, tinh dau qué...
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C6 thé thay viéc tng dung cdng nghé CO, long siéu téi han trong chiét xuat
cac tinh dau duoc xem 1a xu hudng vira dam bao an toan cho nguoi tiéu ding vira
than thién voi méi truong hién nay. Vai nhitng wu diém vé cong nghé, day 1a huéng
di méi nhiéu tiém ning phat trién cua cac nganh cdng nghiép trong san xuat va ché
bién san pham tir thao dugc thién nhién.

Nguyén ly chiét xuat tinh didu Dwong cam ctic

Bot hoa duong cam cuc duoc chuyén vao binh chiét chiu ap, 4p suét binh chiét
tang dan. Khi CO, ciing dugc bom vao binh chiét bang thiét bi chuyén dung. Diéu
chinh céc théng sé nhiét do (tir 30 — 40°C), &p sut lan luot 12 (100, 120, 160, 230
bar), toc d6 dong lan luot 1a (1,67x107° kg/s, 3,33x10°  Kg/s), thoi gian thuc hién
1 10 gio.

Sau thoi gian qui dinh, CO, long tham thau vao nguyén lidu va chiét xuat hoat
chat. Van giéi han dugc ma chuyén CO, long cuing hoat chat duoc chiét vao binh
thu. Hoat chat thu dugc 1a hdn hop tinh dau va sép. Str dung tach phan doan dé tach
tinh dau ra khoi sap. CO, duoc thu hoi.

CA4c yéu té6 anh hwéng dén quy trinh chiét tinh dau dwong cam ciic

- Anh huéng cia &p suat va nhiér dé: trong thuc té dung méi CO, siéu téi han
dung dé chiét tach thuong trong khoang nhiét do 16n hon nhiét d6 t6i han 1-2 lan,
&p suat 16n hon ap suat ti han khoang 3,5 lan. Vay c6 thé diéu chinh &p suat va
nhiét do dé thay doi ti trong nham thay d6i kha nang hoa tan ciia dung mai siéu toi
han. Kha ning nén cao ciia CO, siéu tai han lam cho viéc thay doi ty trong dé dang,
diéu nay gilp viéc tach chiét co lya chon mét hay nhiéu thanh phan ra khoi duoc
lidu.

- Anh huéng cua thoi gian chiét xudt: viéc dam bao su tiép xudc téi da cua
nguyeén lidu chiét xuat va dung mdi la rat quan trong trong qua trinh chiét xuat vai
dung méi siéu t&i han. Thanh phan va ham lugng cac chat trong tinh dau chiét duoc
bang sac ky tai 100 bar, 300C va 1,67x10-5 kg/s theo thoi gian 30 phdt ham lwong
a-bisabolol 1a 10%, 300 phut la 10,62%, 600 phat Ién téi 20,89%.

- Anh hwong cua toc dé dong dung mdi: toe do chay caa dung mai siéu téi han
tham vao té bao duoc liéu c6 anh huong Ion dén hiéu suét chiét. Téc d6 dong phu
hop, dung méi vira thAm sau vao té bao nguyén liéu, giup tang hiéu suat chiét, vira
tiét kiem thoi gian.

- Anh hwong cua chat hé tro: chat hd trg cho thém vao dung méi chiét xuét
véi mot sé6 muc dich nhu gia tang tinh tham thau cua dung méi vao duoc liéu hay
lam thay d6i tinh tan cua hoat chat trong dung méi vi thay dbi tinh phan cuc cia
dung moi.

-28-



- Anh hwéng cia kich thiréc nguyén ligu: viéc giam kich thudc nguyén liéu
trong quy trinh chiét véi dung méi siéu tai han cd thé 1am tang dién tich tiép xuc
gitra dugc liéu va dung moi, tuy nhién ciing khong loai trir kich thudc qué nho sé
gay ra hién tuong von cuc lam giam hiéu suat chiét.

4. Cong thirc by dwoge, my phim tir cao va tinh diu Dwong cam ciic
(CHAM)

* Cong thirc kem chira tinh diu dwong cam ciic:
Nguyén lig¢u
- Tinh dau duong cam ctic, chitosan dat tiéu chuan co s (TCCS).

- Olivem 1000, polawax GP 200, tween 20, propylene glycol, chit tao dac,
chat bao quan, nudéc tinh khiét. (B&T-Y, CRODA)

- Chét gay viém la formalin.
- Kem ddi chiéu chira tinh dau duong cam ctic 0,4% (Slovakia)
Thiét b
- Thiét bi dong nhat hoa 10243-Nhat, 1am min thuéc m& ERWEKA.
- Cén phéan tich AND HR 2000-Nhat, can k¥ thuat Sarito CP4202S-Nhat.
- May do thé tich chan chudt Plethysmometer 7140-Y.
- Keo thuy tinh gitr chudt vai vi ludi do.
Suc vat nghién cau
Chuot nhat trang, phéai duc chung Swissalbino, 5-6 tuan tudi, truang thanh,

trong luong trung binh 22-25 g do Vién vac xin va sinhpham y té Nha Trang cung
cap. Nubi 6n dinh 3-5 ngay trudc khi tién hanh thi nghiém.

Phuwong phap nghién ciru

Dung mé hinh gay phu chan chudt bang dung dich formalin 2% dé danh gia
tac dong khang viém cua cac kem tha nghiém.

Phwong phap danh gia tac dgng khang viém

Chuét duoc chia lam céac 16, mdi 16 tir 8-12 con tuy thi nghiém. L6 chuot
chtng ¢6 gay viém nhung khong duogc diéu tri. Céc 16 chudt thir co gay viém va
duoc diéu tri bang cdc mau tha can kiém tra. Chudt duoc tiém dudi da 0,02 ml
formalin 2% vao gan ban chan phai sau vao ngay thir 1, 3, 5. Chéan trai khéng tiém
lam ching. Céc 16 chudt dugce bdi mau thir 2 1an mdi ngay, lién tuc trong 6 ngay.
L6 ching cing duoc tiém formalin nhung khong dugc boéi gi. Panh gia muc do
viém bing cach do thé tich chan chudt bang thiét bi Plethysmometer vao sang ngay
thir bay. Tién hanh do 3 1an va lay gia tri trung binh.
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Panh gia két qua

Két qua duogc tinh theo sé trung binh & mdi 16 chudt. Dung phép thdng ké
Mann-Whitney caa phan mém Minitab 14.0 dé so sanh hiéu luc khang viém giira
cac 16 v&i nhau va véi thude dbi chiéu. P < 0,05 dugc cho 1a c6 y nghia thdng Ke.

- Bao ché mot sé cong thirc kem thudc theo qui trinh va céc ta dugc da dugc
nghién ctu, c6 su phdi hop gitra tinh ddu dwong cam ctc va chitosan véi cac ti 18
tham do khac nhau.

- Panh gia tac dong khang viém cua cac kem tham do dé khao sat y nghia cta
su phdi hop céc hoat chat.

- T6i wu hoa thanh phan hoat chat trong céng thirc nham chon ra ti 18 phdi hop
cua hai hoat chat trong kem vira cho tac dong khang viém tét vira dem lai hiéu qua
kinh té theo phuong phap bé tri thi nghiém kiéu yéu té day du va tién dén ving
gan dung bang phuong phap Box-Willson.

Két qua

Qua céc thi nghiém tham do, ti I& hoat chat trong céc cong thic kem thubc
duoc dé nghi Ia:

- Tinh dau duong cam cuc .......... 0,1-0,3%
- Chitosan ..o, 1-3%

SI T4 10 (o[ oSS vd 100%
Két luan

Nghién ctru d xac dinh dugc ti 18 tinh dau duong cam clic 0,35% va chitosan
2% trong kem thudc cho tic dong khang viém twong duong véi kem thude chua
tinh dau duong cam clc ngoai nhap. Qua két qua nay, ché pham da gop phan vao
viéc tng dung mot cach hiéu qua cac san pham tir duong cam ctc di thyc trong tai
Viét Nam, mot ngudn nguyén liéu qui nhung chua dugce dau tu nghién ctu rong rai
O nudc ta.

5. Tinh ning cia bd sin phAm CHAM trong hd tro va diéu tri viém da di
ung
* Kem dwoc bao ché tir cAy dwong cam ciic:
Thir tac dung khang viém, khang khuan ciaa kem thudc

Ddnh gid tac dung khang viém cua kem theo md hinh gay phu chan chugt
bang formalin 2%

Chuot duogce tiém dudi da 0,02 ml formalin 2% vao gan ban chan sau vao ngay
tha 1, tha 3 va tha 5. Céc 16 chudt thir duoc bdi thudc 30 phat sau khi tiém
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formalin & ngay 1, 3, 5 va lan th hai vao ltc 3 gio chiéu cing ngay. Vao cac ngay
khac chudt dugc boi thube thir 2 1an/ngay va lién tuc trong 5 ngay. Po kich thudc
chan chuét vao sang ngay thi 7.

B6i thudc thir

' [ [ ’ » Po kich thudc
| < ban chan chudt
4 ngay thi 7
Ngay |1 2 3 4 5 6
l l Khdo sdt tdac dung chéng

Tiém formalin 2% viém trén chudt gay phiu bang formalin

Cach do thé tich chan va thao tic giy viém tuwong ty nhu gdy phu bang
carrageenin 1%, chi khac nhau ¢ thoi diém gay viém, do va boi thudc thir.

Padnh gid so bé tac dung khang khudn bang cdch xdc dinh MIC theo phirong
phdp pha lodng trong méi trwong ran

Tao nhitng ban thach c6 chira chat thir nghiém voi nong d6 tang dan. Cham 1
ul vi khuan tha nghiém véi ndng d6 10° vi khuan/ml 1&n cac ban thach. Sau khi ap
& 37°C trong 24 gio, quan sat sy tang trudng vi khuan bang mat thuong, nong do
MIC 14 nong d6 thap nhat ngin can su tang truéng caa vi khuan quan sat dugc bang
mat thuong.

Chi tiéu an toan cua kem thudc: thuc hién theo TCVN 6972 — 2001

Chi tiéu kich g da: thuc hién theo TCVN 6972 — 2001

Két luan: Qua kiém nghiém san pham da dwoc bao ché, kem cho cam quan
tt, pH dat yéu cau phu hop véi pH da (7,1), kha bén (thoi gian tach 16p trung binh
1a 18,32 phat), do phong thich hoat chat tot (65,15%) sau 60 phat, c6 kha ning
khang khuan dya trén MIC, khang viém tuong dwong voi kem ddi chiéu.

* Gel dwoc bao ché tir cAy dwong cam ciic:

Panh gia do an toan

- Péi tuong thir nghiém: chon 20 ngudi tinh nguyén c6 da binh thuong, khoe
manh, khdng bi di ung da, khdng bi bénh vé da. Vung thir 1a mit trong canh tay.

- Thuc hién: 1am sach ving da thir nghiém bing nuée thuong, phét san pham
kem, gel khoang 1 g 18 viing da thtr nghiém khoang 3 x 3 cm. Dung but danh dau
loai san pham thir nghiém va san pham d6i chung. Piat 18n trén mot miéng giay
tham sau d6 dit tiép mot miéng gidy bong roi dung bang dan lai.
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- Panh gia két qua sau thoi gian thir nghiém 30 phat, 1, 2, 4 ngay, theo tiéu
chuan diém dbi véi phan ¢ng da trong dan. San pham co6 diém sé trong khoang 0 —
0,5 dugc xem khéng gay kich tng da.

Panh gia kha ning 1am sach da, chéng nhon

- Béi twong thr nghiém: chon 10 nguoi tinh nguyén c6 da binh thuong hay
nhon hay bi mun. Noi thir 1a vang tran hay ma.

- Thuc hién: trude khi thar nghiém khéng dung bat ky san pham nao trong
vong 24 gio. Raa sach ving mat phai bang san pham gel, ving mit trai bang san
pham ddi chtng.

- Panh gia két qua théng qua mac do thay ddi bd nhon (sebum) sau khi ria
mat bang nudc sach so véi rira bang gel roi quan sat truc tiép trén miéng thir 1am
san va phan tich két qua bang cac thiét bi do ba nhon trén da chuyén dung. Két hop
v6i may soi da va may chup hinh ki thuat sb.

Panh gia kha ning giir am
Mot gel t6t 1a 6 kha niang lam sach da nhung khong kho da. Dé kiém tra tinh
chat nay, nghién cau tién hanh do d6 am da sau khi dung gel.

- Béi tuong thir nghiém: chon 10 nguoi tinh nguyén trén da dung gel. Noi thu
13 viing tran, ma. Moi trudng do duoc tiéu chuan ¢ 23 — 25°C, d6 am 50 — 60%.

- Thyc hién: 1am quen méi truong thi nghiém trong vong 2 gio. Dung mot
lugng gel ¢o dinh, rira mot 1an véi thir nghiém trong ngay hay rira mot ngay mot lan
véi thir nghiém dai ngay. Po do am bang thiét bi chuyén dung sau thoi gian 0, 4, 8,
12 gio (trong ngay); 1, 2, 3, 4 tuan (dai ngay) va so sanh véi mau chuan.

Panh gia két qua nhu trén dya trén céc chi sé cua cac thiét bi do do am da (%
d6 am tuong dbi) trudc va sau khi ding san pham.

Két luan: qua kiém nghiém san pham da bao ché cho thay, gel c6 kha ning
lam sach da chéng nhon so véi nhém chang chi rira bang nudc da van ¢ mic do
dau nhiéu 4,3. Céc két qua danh gia vé mtc do lam sach da cta gel so véi mau doi
chiéu khac nhau khong c6 ¥ nghia thong ké (p>0,05) cho thay tac dung cua gel
tuong dwong mau doi chiéu. Gel tét phai vira cd kha ning 1am sach da ma khdng
gay kho da. Két qua danh gia do cua da sau khi dung gel so v&i nhém chang chi
dung nudc va nhoém ding mau ddi chiéu bang sé liéu am tuwong ddi (%) do trén may
chuyén dung bang miéng thir mesure de I’hydratation.
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