Chwong 1. TONG QUAN DE TAI
1.1. TONG QUAN VE TRAM NAM GAN

Hinh 1.1. Than cay, giai phiu hoa va hoa Tram nim gin

Tram nam gan (Melaleuca quinquenervia) thuong duoc goi la cay Tram 14 rong
hay niaouli, Ia mét loai cay c6 kich thudc trung binh thuéc ho Pao Kim nwong. Co
ngudn goc tir Uc dugc du nhap vé Viét Nam tir nhitng nam 1990.

Pay la mot cay than gd cao 8-15 m. Vo mau xam, nau hoic trang, lic dau c6 nhiéu
l6p, bong, khi trudng thanh vé cang lai, trg thanh nhiéu 16p xU xi, than c6 nhiéu nhanh
nhé hoi ra xudng. L4 hinh nén ging 14 tre hoac 14 rong, dai 7-8 cm va rong 2 cm. Hoa
c6 mau trang, kem hoic xanh luc vang, moc thanh chim trén ngon cay, dai 3-7 cm, ¢
dau canh va nd nguoc. Hoa hinh try, c6 8 dén 20 chum hoa, mdi chim gém 3 hoa. Qua
tron va moc doc theo canh, duong kinh tir 2 ¢én 2.8 mm.

1.1.1. Nguon géc

Tram nam gan duoc phat hién va tim thiy dau tién tir bo bién phia dong nudc Uc,
dic biét 1a Queensland va New South Wales. Ching duoc nhap khau vao cac qudc gia
ven bién Thai Binh Duong nhu Papua New Guinea, Irian Jaya va New Caledonia cua
Indonesia. O Uc va Papua New Guinea, loai ndy moc va phat trién manh ¢ ving dét thap
thuong c6 do cao khong quéa 100 m so véi myc nudc bién va vi do 8-34° phia nam. Loai
cay nay co thé phét trién & nhitng ving c6 luong mua hang nim tir 400-650 mm. Khu
vuc Papua New Guinea, cdy tram thudng moc trén dat phl sa giau chét hiru co. Vao
mua mua, cic ving dat nay thudng bi ngap sau trén 1m. Ving New Caledonia, tram
duoc tim thay trén nhiéu noi nhu mién Trung, sudn ndi va dinh ndi cao. Loai nay sinh
séng o hau hét céc loai dat, dac biét 1a dat sét phi sa giau chat hiru co nhung hiém gap
& dat hinh thanh tir d4 (Shakeel, 2021).



1.1.2. Phan bo tai Viét Nam

Hién nay, Tram ndm gan duoc nhap giéng va trong tai Viét Nam tir dau nhiing
nam 1990 bai GS. TS. Lé Pinh Kha, sau d6 duwoc phan phdi va nhan gidng phat trién tai
cac tinh mién ndi va cac tinh Ha Noi, Thanh Héa, Ha Tinh, Quang Binh, Ddng Thap,
Long An,... theo cac dé an phat trién kinh té cua ting khu vuc. Muyc dich cta viéc phan
phdi, nhan giéng cay Tram nam gan nham chu dong trong ngudn cung tng nguyén lidu
dé chiét xuat tinh dau va nang cao hiéu suat ciing nhu ham luong cua céc hop chat co
hoat tinh sinh hoc quan trong tir cdy Tram. Tram nim gan c6 ham luong tinh dau trong
14 khé cao, chi sau Tram tra véi san lugng tinh dau thu duoc tir 1.3-2.4 phan trim vé
mit khéi lwong, ham lugng 1,8-Cineol dat 0.2-65% (Nguyen et al., 2022)

1.1.3. Pic diém va hoat tinh cia tinh diu Tram nim gén

Tram nim gin bao gdom cac hydrocacbon terpen cha yéu I1a monoterpen,
sesquiterpen va cac ruou lién quan cua chdng. Tinh dau cia né duoc biét dén véi cac
dic tinh chdng viém va khang khuan (Sailer et al., 1998) c6 cac hop chét héa hoc nhu
1,8-cineole, a-terpineol, terpinen-4-ol, limonene, vividiflorol, cineol thanh phén cua no
cha yéu 1a céc hop chat terpene (Brophy et al., 1989), duoc biét 1a ¢6 tac dung lam mat
su 6n dinh vo té bao cua vi sinh vat gay ra hién tuong ly giai mang té bao. Vi vay, trong
s tat ca cac hoat dong lién quan dén tinh dau, hoat dong khang khuan duoc cong nhan
nhiéu nhat.

1.2. ACID OLEIC

Acid oleic 1a mot acid béo cd cong thirc CisH340, khong bdo hoa dé dang duoc
tim thay trong cac loai dau va chat béo khac nhau nhu dau hat nho, dau 6 liu, m& bo, m&
gia cam,.... N6 con duoc goi la acid béo omega 9 do c6 mét lién két d6i nam & vj tri
carbon thir 9. Acid oleic 1a chat long khdng mau cé khéi lugng phan tir 282,5 g/mol va
nhiét d6 néng chay thap 13,4°C.

Acid oleic con dugc cdng nhan vé kha ning diéu chinh vét thuong, chéng oxy hoa
va chdng viém dbi véi nhiéu bénh ngoai da va kha nang diéu chinh ngi méi cua da (Lin,
2017). biéu nay da gitip n6 tré thanh thanh phan chinh trong nhiéu dang bao ché duoc
pham boi ngoai da tri c4c bénh nhu u nhu trén da, bénh vay nén (Martin-Ezquerra G,
2007) va trong cac san pham My pham dé 1am chit boi tron ¢o tac dung 1am mém da va

tang kha nang tham thau dugc chat vao da (Bassant Atef, 2022).
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Hinh 1.2. Cong thikc phan tir cia acid oleic

1.3. TONG QUAN NHU TUONG NANO

Nhii twong dugc dinh nghia 1a sy phan tan cua hai chat long khdng tan vao nhau,
Vi cac giot hinh cau tao thanh pha phan tan, trong khi chét long bao quanh né tao pha
lién tuc. Céc giot nudc phan tan trong dau duoc goi 1a nhii twong nudc phan tan trong
dau (W/O) va dugc st dung dé phan phdi cac hop chat ua nude. Nhil twong tho co kich
thudc hat & duong kinh > 200 nm va khong on dinh vé mat nhiét dong. Cac giot nuéc
phan tan trong dau duoc goi 14 nhil twong dau phén tan trong nudc (O/W) hé théng nhii
tuong ndy co thé dugc s dung dé phan phéi cac hoat chat ky nudc. Hé vi nhil twong
gom cac hat c6 kich thude < 100 nm va 6n dinh vé mit nhiét dong. Tuy nhién, sy 6n
dinh cua ching bi anh huong béi nhitng thay doi nho trong diéu kién méi truong nhu
thanh phan va nhiét do. Hé nano nhil twong c6 dang giot kich thudc twong ty nhu vi nhi
twong tir < 200 nm va doi khi c6 truong hop < 100 nm (Ashaolu, 2021). Tuong ty nhu
nhil twong thong thuong, hé nano nhil twong khong bén vé mat nhiét dong khi c6 su
phén tach pha xay ra theo thoi gian. Kich thudc giot nho cua nhii trong nano ngoai viéc
xéac dinh tinh chat quang hoc va su 6n dinh, cling anh hudng dén tinh luu bién va kha
ning phan phdi hoat chat cua nd. Do dé, nhii trong nano phu hop hon so véi vi nhii

tuong cho cac tng dung khac nhau (Singh et al., 2022).

Hé nhii twong c6 nhiéu giot long 1am tang dién tich bé mat, can mot lwong 16n ning
lugng dé tao thém bé mat. Do do, sy hinh thanh nhii twong nano khong tu phét va can
ning lwong dau vao. Nhil twong nano c6 thé dugc diéu ché bang phuong phép ning
lwgng cao hoic nang luong thap. Kich thudc cua nd phy thudc theo cac thanh phan, diéu
kién hoat dong va phuong phap ché tao. Qua trinh nhii héa lién quan dén viéc chia nho
cac giot thanh nhitng giot nho hon, hip thu cac chat hoat dong bé mit va va cham gitra
cac giot. Bong hoc hap phu ciing anh hudng dén d6 6n dinh va kich thudc giot ciia nhil
turong nano. Cac phuong phap ning luong cao, lién quan dén viéc sir dung cac thiét bi

co hoc 1am gian doan pha dau dé né twong tic voi pha nudc va tao thanh céc giot dau
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nho hon. Sir dung cac dic tinh hda Iy cua hé théng (chat nhii hoa) dé tao ra nhil twong
gan nhu tu phat d6 13 phuong phap ning lwong thip (Singh et al., 2022).

Bang 1.1. C4c tinh chit dic trung cia ba loai nhii twong

Tinh chat Nhii twong tho Vi nhii twong Nhii twong nano
Kich thudc 1-100 uM 10-100 nm <200 nm
DPong bén nhiét dong o . o
Khéng bén Bén Khéng bén
hoc
Do bén dong hoc Bén Khéng bén Bén
Tinh chat qunag hoc  Puc Trong subt Trong sudt/md
Do phan tan Cao (>40%) Thap (<10%) Thap (<10-20 %)
Phuong phap ning Phuong phap ning
. . Phuong phap nang .
Phuong phap ché tao  lugng thap va nang ) luong thap va nang
luong thap
lugng cao lugng cao
: _ . Anh huong bai su .
Anh huong cua nhiét  Bén doi vai su thay . . Bén doi vai vu thay
. . . thay doi cua thanh . .
d6 va pH doi nhiét @ va ph doi nhiét o va pH

phan, nhiét do va pH

1.3.1. Phwong phap tao h¢ nano ning lwong thap

Phuong phap nay lién quan dén viéc chuan bi nhii twong nano thdng qua qué trinh
nhil héa ty phat ma khdng can st dung bat ky thiét bi hoic ning luong nao. Phuong
phap nay st dung c&c chuyén pha dién ra trong qué trinh nhii héa va cha yéu tan dung
céc dac tinh hoa ly cua hé thong dé tao ra nhil twong nano ty phat. Su thay d6i 6 cong
tu phét cua chat hoat dong bé mat trong qué trinh nhii hoa da duoc cong nhan 1a yéu t6
chinh cho sy hinh thanh nhil twong nano, c6 thé dat dugc bing cac thay doi nhiét do
hodc bang cach thay dbi thanh phan cua nudc hay thanh phan dau hoic bang céach thay
d6i diéu kién méi trudng.

1.3.1.1. Phwong phap dao pha nhiét do

Ché tao hé nhii twong nano bang phuong phap nhiét do dao pha (Phase inversion
temperature — PIT) can phai pha lodng dan pha dau trong pha nuéc va nguoc lai. Do
hoa tan twong dbi cua chat hoat dong bé mat khong ion trong ca pha dau va nuéc theo
ham sé cua nhiét do 1a loi thé 16n nhat khi stir dung n6 1am chét nhii hoa thong thuong
dé diéu ché nhii twong nano. O nhiét d6 thip hon, cac nhém dau cua chat hoat dong bé
mat khdng ion ¢6 xu hudng ngam nude nhiéu hon va két qua 1a chung c6 xu huéng hoa

tan nhiéu hon trong pha dau cua nhii twong. Khi nhiét d6 ting, cdc nhom dau bi mat
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nuéc dan dan va do hoa tan ¢ trong nudc ciia chlng giam va chuyén dan sang pha dau.
O nhiét d6 cua thé duoc goi 1a nhiét do dao pha, d6 hoa tan cua chat hoat dong bé mat
trong ca pha dau va pha nuéc tro nén bang nhau. O nhiét d6 nay ngui ta c6 thé thay su
bién dang cta nhii trong nano thanh pha dau, nudc va pha riéng biét cua chat hoat dong
bé mat. Cudi ciing, cac pha dau va nudc tu bién dbi thanh cau tric tinh thé 16ng. Su hinh
thanh va xuét hién pha tha ba nay & nhiét do dao pha la rit quan trong va la yéu tbi quyét
dinh ddi véi su hinh thanh nhil twong nano (Singh et al., 2022).

Do hoa tan trong déi cua chat hoat dong bé mat khong ion trong ca pha dau va
nuéc theo ham s cua nhiét d6 1a loi thé 16n nhat khi st dung n6 1am chét nhii hoa dé
diéu ché nhii trong. O nhiét do thip hon, cac nhom dau caa chat hoat dong bé mat khong
ion ¢6 xu hudng ngam nudc nhiéu hon va két qua 1a chiing ¢6 xu huéng hoa tan nhiéu
hon trong pha dau cua nhii tuong. Khi nhiét d0 tdng, cac nhoém bi mat nuéc dan va do
hoa tan ctia ching & trong nudc bat dau giam dan va bat dau chuyén dan sang pha dau.
O nhiét d6 cu thé duoc goi 1a “nhiét d6 dao pha”, d6 hoa tan cua chat hoat dong bé mat
trong ca pha dau va nuéc tré nén bang nhau. O nhiét 46 nay nguoi ta c6 thé thay su bién
dang cua NE thanh pha dau, pha nuéc va pha riéng biét ciia chat hoat dong bé mat. Cudi
cling, c4c pha dau va nuéc ty bién d6i thanh cau tric tinh thé long. Su hinh thanh va
Xuat hién pha thtr ba nay ¢ nhiét d6 dao pha rat quan trong la yéu té quyét dinh quan
trong dén su hinh thanh NE.

Sy bién dang cta nhii trong nano & nhiét d6 dao pha la do stc cing bé mat cuc
thip cua cac giot trong d6 tham sé dong goi 1a théng nhét (p=1) va do cong téi wu cia
chat hoat d6 bé mat bang 0. Nhiét d6 ting nhe do nhiét do dao pha Iam chi cac phan tu
chat hoat dong bé mat bi may nudc nhiéu hon (p >1) va hoa tan tot trong pha dau do do
hinh thanh nhii twong W/O hoic O/W. Khi hé thdng dugclam lanh xudng dudi nhiét do
dao pha, cac phan tir tré nén hoa tan hon trong pha nudc do d6 thiic day sy hinh thanh
nhil trong nano O/W hoac W/O (Jintapattanakit, 2018).

1.3.1.2. Phurong phdp diém dao pha

Phuong phap diém dao pha (Emulsion inversion point — EIP) 1a mét phuong phap
nang luong thap co lién quan dén sy dao nguoc pha khdng giéng nhu phuong phap nhiét
d6 dao pha trong d6 c6 su dao nguoc pha chuyén tiép va duoc thyc hén ¢ nhiét d6 cd
dinh (Roohinejad et al., 2018). Si d4o nguoc pha gay ra su chuyén doi nhil twong nano
O/W hoic W/O thanh W/O hay O/W. Trong EIP c6 ty 18 dau/nudc cao dugc hinh thanh
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bang céach sir dung mot chat hoat dong bé mat cu thé va sau d6 thém nuée dan dan bang
cach khuay lién tuc. Theo quy trinh ndy, ham lwgng nude trong nhii twong dat dén diém
t6i han ma vuot qua mirc d6 thi ndng do cua cac giot nudc trong hé thdng tré nén cao
dén murc ching bét dau dong g6i chat ché lai véi nhau va dan dén sy dao nguoc ban chat
cta nhil twong tir W/O sang O/W. N6i chung, chat hoat dong bé mat duoc sir dung trong
EIP phai c6 kha niang 6n dinh va ching duoc gigi han & mot s chat hoat dong bé mat
phan tir nhd. Kich thudc caa cac hat hinh thanh phu thudc vao tée do khudy va toc do
thém nudc (Singh et al., 2022).

Thong thuong dé tao thanh hé nhil nano O/W, hdn hop dau va chit nhii héa phu
hop duoc chuan bi trude. Sau d6, pha nudc duoc thém tir tir vao hd hop trén va qué trinh
khuay lién tuc duoc thyc hién dé tao su phan tan tot trong hé. Trong qué trinh thuc hién
c6 su chuyén trang thai caa hé. Ban dau hdn hop tao thanh 1a hé nhii twong W/O khi
ham lugng nudc rat thap. Sau d6 chuyén sang cac hé c6 cau trdc pha phuc tap va cudi
cung 1a hé O/W 6n dinh véi kich thuéc giot nanomet.

1.4. CAC VI KHUAN TREN DA VA HE HO HAP

Da la mot moi truong séng 1y twong caa rat nhiéu loai vi khuan, nim hay céc loai
ki sinh tring khac nhau, chiing ton tai ¢ tit ca moi noi tir da dau, mat, tay chan. Khi gap
diéu kién thuan loi nhu vét thuong ngoai da, hé mién dich suy giam,...ching s& bat dau
tan cong da va gay hai cho co thé con ngudi. CAc bénh nhu viém phdi, tiéu chay, viém
da,...1a cac loai bénh pho bién do vi khuan sinh song trén da con ngudi gay ra. Vi khuan
thuong song trén da nhu: tu cdu vang Staphylococcus aureus, vi khuan gay mun
Propionibacterim acnes, lién cau khuan Streptococcus pneumoiae, hay nim Esophageal
candidiasis,...

Staphylococcus aureus con dugc goi la tu cau vang né 1a mot trong nhirng guyén
nhan gay bénh va tr vong thudng gap nhat trén toan thé gigi do cac tac nhan truyén
nhiém, thudng duoc tiém thiy & da, khoang miii va dudng hé hap. S. aureus gay ra nhiéu
loai bénh khéac nhau, tir nhiém tring da ning vira phai dén viém phéi va nhiém tring
maéu gay tir vong. Diéu tri nhidm tring S. aureus rat phic tap do né c6 thé khang thubc
khang sinh va hién chua c6 vac-xin hiéu qua. Méi lo ngai nhiéu nhat va ngay can ting
1a d6i véi sé luong doc té cuc ky cao ma S. aureus tao ra va cach ching tac dong dén

c4c vét thuong hd va xam nhap vao co thé con nguoi (Cheung et al., 2021)



Streptococcus pneumoiae hay phé cau khan 1a nguyén nhan hang dau gay viém tai
giita, viem phéi, nhiém khuan mau va viém mang ndo. S. pneumoiae 1a moét mam bénh
dugc tim thidy & mili va hong cua con ngudi, ching xam chiém vom hong va lay lan
gitta nguoi bénh va nguoi khée manh vi né ¢d kha ning 14y nhidm tir cac vat thé bang
dich tiét niém mac néu vi khuan séng trong mang sinh hoc. Bénh do vi khuan S.
pneumoiae xam nhap xay ra do sy lay lan cua vi khuan tir vom hong dén céac bo phan
khac cua co thé, bao gdm phoi, mau va ndo. S. pneumoiae dugc tién thiy & nguoi Ion
khoe manh 1a tir 5 — 10% dbi véi tré em khoe manh 12 tir 20 — 40%. Tré so sinh, ngudi
gia va nhimg nguoi bi suy giam mién dich c¢6 nguy co mic cac bénh do vi khuan S.
pneumoiae gy ra hon so voi nhitng ngudi khoe manh. Té chuc y té thé gigi WHO da
wdc tinh rang bénh phé cau toan cau do vi khuan S. pneumoiae giy ra di giét hon
300.000 tré em dudi 5 tudi trén toan thé gi¢i vao mdi nam (Loughran et al., 2019)

Candida Ia mét sinh vat nAm men xam chiém biéu mé bé mit caa ong tiéu hoa va
hé théng duong tiét niéu sinh duc ciia con ngudi khoe manh nhu hé thic vat binh thuong.
Khi hé mién dich toan than bi suy giam, nim candida c6 thé phat trién qua mac dan dén
cac bénh vé nam Candida. Hon 15 loai nam candida khac nhau c6 thé gay bénh va cac
mam bénh phd bién nhat 12 Albicans candida, Glabrata candida, Tropicalis candida, ...
Nhiém nam candida nién mac va nhiing bénh lién quan dén hau hong, thyc quan va am
dao la nhitng bénh pho bién nhat hién nay. Thong thuong, nam candida la loai cong sinh
& thuc quan nén day thuong 1a nguyén nhan phé bién cua viém thyc quan do nam
candida gy ra. Khi co ché bao vé cua co thé bi suy yéu, né tao diéu kién thuan loi cho
nam candida sinh sdi nay né trong nién mac thuc quan va tao thanh cac mang két dinh
(Mohamed et al., 2019).

Escherichia coli hay dwoc goi 1 truc khuan ly phan b rong réi 1a loai ky khi séng
trong rudt gia cua con ngudi va dong vat mau nong. Mic di hau hét cac chiang E. coli
séng v hai trong rudt két va hiém khi gay bénh ¢ nguoi khée manh nhung d6i khi no
cling gdy bénh vé duong rudt va ngoai duong rudt nhu tiéu chay, dau bung, sét hoic
ngo doc thic an,...& nguoi bi suy giam mién dich hay ca nguoi khoe manh. Bénh tiéu
chay 1a mot van dé stc khoe nghiém trong ddi véi tré so sinh va tré nho vi nd ¢ thé gay
tr vong néu trudng hop tro nang. Pa phan cac quoc gia ¢ thu nhap thap va trung binh

& Chau Phi, Chau A, Chau My Latinh 1a nhitng khu vuc bi anh huong nang né nhat boi



bénh tiéu chay xay ra thudng xuyén hon vai ty 1é tr vong chii yéu do diéu kién song (vé
sinh moéi trudong kém, bi nhiém khuan khi c6 vét thuong hd,...) (Gomes et al., 2016)
1.5. NGHIEN CUU TRONG VA NGOAI NUOC

1.5.1. Nghién ciru trong nwoc

Nhii trong nano tinh dau Tram dugc diéu ché bang phuong phap nhiét d6 dao pha
duoc TS. Xuan Tién L& va cac cong sy nghién ciru vao nam 2022. Trong bai nghién ctu
nay hé nhil twong nano tinh dau Tram duoc tao tir 10% tinh dau va 10% chat hoat dong
bé mat 12 Tween 80 véi nude cho thdy mau co d6 6n dinh 1énh dén 120 ngay (Le et al.,
2022).

Trong bai nghién cau tién si ciia 6 Ly Thi Minh Hién dugc cong bd vao nam 2022,
cd sir dung hai phuong phap ning lwong thap 1a nhiét d6 déo pha va diém dao pha. Muc
dich tao hé nhii twong nano tinh dau tiéu &ng dung trong viéc bao quan thuc pham. Bai
nghién cau cho thdy phuong phap diém dao pha 1a phuong phép tao hé nani 6n dinh hon
vé dic tinh hoa 1y khi luvu mau trong 4 tuan va kha ning mang tinh dau cé thé dat dén
70% cao hon rat nhiéu so véi phuong phap nhiét do dao pha (Hién, 2021)

1.5.2. Nghién ciru ngoai nwoc

Acid oleic duoc biét dén rong réi voi cac dic tinh ting cuong xam nhap qua da
trong viéc cai thién tac dung diéu tri boi thoa qua da ctia nhiéu loai thuéc nhu Celecoxyb,
Flurbiprofen, Adapalene,... Dé diéu tri cac bénh vé da khac nhau nhu mun tring c4,
bach bién, ung thu da, khéi u 4c tinh, seo 15i va seo phi dai. Nam 2022 Basant Atef dua
ra nghién ctiu tién ning cua acid oleic trong viéc van chuyén thuéc qua da théng qua
trung gian 1a cdng nghé nano. Viéc st dung acid oleic trong viéc ché tao nhil twong nano
cho viéc bdi trén da, mang lai lgi thé cho céc loai thubc hoa tan kém bing cach ting
cudng hiéu suat dugc pham sinh hoc, cai thién tinh tham qua da, giam tac dung va ting
tinh 6n dinh (Atef et al., 2022)

Tinh dau, ching han nhu cac ché phdam duoc phan Iap tir tinh dau qué, 1a chat
khang khuan ty nhién hiéu qua, nhung viéc sir dung ching bi han ché do d hoa tan
trong nudc thap. Trong bai nghién cau nay, phuong phap PIT duoc sir dung dé diéu ché
nhil tvong nano tinh dau qué. Hon hop gém tinh dau qué va chat hoat dong bé mit
Tween 80 cuing voi nude duoc dun néng trén PIT ciia hé nano. Sau do, hon hop dugc
lam lanh nhanh chéng bang cach khuay lién tuc, dan dén sy hinh thanh tu phét cua cac
giot dau nho. Viéc ting ndng do chat hoat dong bé mit 1am giam dang ké duong kinh
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giot trung binh cta nhii twong nano nhung khong lam thay d6i hinh thai hat cua ching
(Chuesiang et al., 2018).

Sudarajan Balasubramani cho rang nhii trong nano 1a mét tng ctr vién day hira
hen dé cai thién chat luong cua tinh dau ty nhién huéng téi cac tng dung khang khuén
va diét con tring. Ché pham nhil twong nano ctia Tinh dau 14 Vitex negundo L. duoc tao
ra bang phuong phap diém dao pha, véi muc tiéu nghién ciru vé tng dung diét con tring.
Panh gia kha nang diét u tring mudi tir 2 dén 3 tuan tudi dugc quan sét trong thoi gian
phoi nhidm 12 gid va 24 gio. Két qua cho thay hé nhii twong nano c6 kha ning diét au
trung mudi tét hon tinh dau V. negundo. Vi 16p mang nano bao boc céc hat tinh dau
ma kha ning twong thich sinh hoc duoc cai thién, diéu ndy mo ra ang dung mai trong
nganh y sinh bao gém phan phéi thudc ciing nhu viéc kiém soét au tring mudi gay bénh
(Balasubramani et al., 2017).
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Chuong 2. NGUYEN LIEU VA PHUONG PHAP

2.1. NGUYEN LIEU

NGHIEN CUU

Tinh dau duoc sir dung trong nghién ciru ndy 1a can tinh dau Tram niam gan duoc

cung cap tir Hop tac xa duoc liéu Trudng Son, huyén Cam L9, tinh Quang Tri. Can tinh

diu Tram nim gan 14 phu phiam cua qua trinh phan doan tinh dau Tram nim gin.

2.2. DUNG CU, HOA CHAT VA THIET BI

2.2.1. Dung cu

Bang 2.1. Dung cu sir dung trong thuc nghiém

STT Dungcu Hinh anh
1 Catu
5 Cuvet
6 Binh tia
8 Dia petri
S -

9  Dia 96 giéng

10 Binh trung tinh
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12 6ng nghiém thiy tinh c6 nap

13 Tam bong

14  Pau col

15 Micropipet

17 Binhty trong fi

2.2.2. Hoa chat

— Tween 20 sb CAS: 9005-64-5 thudc cong ty Guangzhou Jiahua Chemical Co.,Lid
cu Trung Quéc;

— Tween 40 s6 CAS: 9005-66-7 thudc cong ty Guangzhou Jiahua Chemical Co.,Lid
cua Trung Quéc;

— Span 20 s6 CAS: 1338-39-2 thudc cong ty Guangzhou Jiahua Chemical Co.,Lid
cta Trung Quéc;

— Tween 80 sb CAS: 9005-65-6 thudc cong ty Sigmaaldrich cua Bic;

— Acid oleic dugc mua tir cong ty Sigma-aldrich ctua brc;

Nudc cat hai lan;

Ethanol Trung Quéc;

Methanol dugc mua tir cong ty Sigma-aldrich cua buc;
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— Khang sinh Ampicillin ¢6 nong d6 0,4 mg/mL: theo nhuw CLSL-2022 c&n 4 gram
Ampicillin dinh mac bang nudce cat 18n 10 mL (Viét Nam);

— Chi thi Resazurin c6 nong d¢ 0,001 g/mL: céan 0,1 gram chi thi Resazurin dinh
muc 100 mL biang nuéc cit, bao quan bang cach cip dong;

— Moi truong MHA (Muller Hintor Agar): can 21 gram méi trudong MHB (Muller
Hinton Borth, An D) va 20 gram bot Agar (Viét Nam), hoa tan véi 1000 mL nudc cat
va dugc dem di hap tiét tring ¢ 121°C;

— Moi truong MHB (Muller Hinton Borth): can 21 gram MHB hoa tan véi 1000
mL nuéc cat va dem hap tiét tring & 121°C;

— Vi khuan Staphylococcus aureus ATCC 6538;

Vi khuan Streptococcus pneumoiae ATCC 49619;
N4m Candida albicans ATCC 10231;
— Vi khuan Escherichia coli ATCC 8739.
2.2.3. Thiét bi
Bang 2.2. Thiét bi sir dung trong thuc nghiém

STT Tén thiét bi Mathiétbi  Xuat sk Hinh anh
1 May khuay tir 85-2 Trung Quéc )
ot
2 May do kich Winner 802  Trung Quéc
thudc hat —

3 Tuantoansinh  HR40-1IA2  Trung Québc =

hoc cap 2
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4 Noi hap tiét HAC060 Han Quéc -

tring 60 L .
5 Mady dodonhét VNext My =
Brookfield Rheometer
6 Maylytam 12 PLCO5 Pai Loan

chd tube 5 mL

2.3. PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.3.1. So' @b nghién ciu

Tim kiém ndi dung

- Cay Tram gi6 nam gan . L
Bao cao tong quan deé tai

- Phwong phap tao hé nano

ning hrong thap

- Xac dinh thanh phan héa Iy cua tinh dau Tram gi6
- Lyra chon phwong phap tao hé nano

Tién hanh thye nghiém -Khao sat céc théng sb cong nghé: khoan nhiét do

dao pha, loai chat hoat dong bé mit, ty 1& chat hoat

dong bé mat, ty 1é pha dau, téc do khuay

v

- Panh gia hoat tinh chat vat Iy o .
-Panh gia kich thwoce hat, chi so phéan tan, do ben
- Panh gia hoat tinh khang oxy
- Phuong phap: DPPH, ABTS
hoa .
. - Phuong phap khuéch tan dia, MIC
- Banh gia tinh khang khuan
Hoan thanh @ tai Béo cdo dé tai

Hinh 2.1. So' d6 nghién ciu
15



2.3.2. Quy trinh céng nghé tao hé nhii twong nano tinh dau Tram gi6 bang

phwong phap diém dio pha

T-15 phut| Khuay
Khuﬁytir P ImL/phut
v

Khuay tit | 1= 60 phat

.

Lam lanh
nhanh

°=-10°C

Hinh 2.2. Quy trinh tao hé nhii twong nano tinh diu Tram bang phwong phap EIP

Thuyét minh quy trinh: dira theo phuong phap(Singh et al., 2022), véi mot s6 sira
d6i dé phu hop dé tai. Mot lugng tinh dau va chat hoat dong bé mat dinh lugng trudc
khudy tron trong 15 phit. Sau dé nudc cat duoc cho vao véi toe dd 1 mL/phit sao cho
tong hé 1a 100%. Trong qué trinh bo sung nudc hé thay doi qua nhiéu trang thai phu
thudc vao ham luong nudc dugc thém vao hé. Pau tién, ham luong nudc thap hé ton tai
& trang thai nhil twong W/O c6 mau vang trong sudt. Khi ham lugng nude ting dan hé
chuyén sang mau trang sita va ¢ nhét tang dan. Pén khi ham lugng nude phi hop, toan
bo hé chuyén sang dang gel va ¢ mau vang trong sudt. Ham luong nude da 16n, hé
hoan toan déng nhat ¢ trang thai nhil trong nano véi dic diém c6 mau vang nhe. Sau

do, tiép tuc khudy trong vong 60 pht va Iam lanh nhanh ¢ nhiét 6 -10°C.
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2.3.3. Quy trinh cdng nghé tao hé nhii twong nano tinh dau Tram bing phwong
phap nhiét d¢ dao pha

T=15 phut Khl]é.y Gia nhiét |T°= 50°C

v

» Khuay tir
v

Gia nhiét [T°=60-90°C
v

Khuay tir [T=60 phit

v

Lam lanh
nhanh

ImL/phut

T°= 5°C

Hinh 2.3. Quy trinh tao hé nhii twong nano tinh dau Tram gi6 bang phwong phap PIT

Thuyét minh quy trinh: dua theo phwong phap (Singh et al., 2022) véi mot sé sira
d6i dé phu hop dé tai. Trong hdn hop pha dau bao gom tinh dau, chat hoat dong bé mat
va acid oleic (néu c6) véi cac ty 1 phi hop, ddng nhat hdn hop bang may khuay tir véi
tbc do 800 vong/phat trong 15 phat. Trong khi chd hdn hop déng nhat, pha nudc duoc
dun cach thity dén 50°C. Sau d6, cho tir tir hd hop pha dau dong nhét vao pha nudc da
duoc chuan bi véi te do 1 mL/phat va khudy déu. Tiép tuc gia nhiét hdn hop dén nhiét
d6 khoang 60-90°C, tc do gia nhiét 2°C/phut. Khi hdn hop dat dén nhiét do dao pha thi
tré nén trong sudt. Gia nhiét cho dén khi nhiét do trong hdn hop cao hon diém d4o pha
tir 3-5°C. Sau d6 tiép tuc khudy trong 60 phut réi 1am lanh nhanh & 2°C ta thu dugc hé

nano tinh dau Tram.
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2.3.4. B6 tri thi nghiém
2.3.4.1. Xdc dinh tinh chdt héa Iy phdn doan can cia tinh dau Tram nam gdn

— Xac dinh ty trong: binh ty trong;

— Xa&c dinh mau: danh gia cam quan;

— Xéc dinh chi sb khic xa: duoc mang di phan tich;

—  Xac dinh gdc quay cuc: mau duoc mang di phan tich;

— Xéc dinh d6 nhét: Do nhét cua tinh dau Tram nidm gan duoc xac dinh bang
may do do nhét Brookfield VNext Rheometer. Sau d6 chon dau do phu hop
v6i mau tinh dau tram, ¢ day st dung dau do sb 61, tién hanh dat tén va
chon nhiét d6 & 30°C, dit toc do khuay 100 vong/phit. Chd may do va xuét
két qua.

2.3.4.2. Xdc dinh thanh phdn hoa hoc phdn doan can cia tinh dau Tram ndm gan
- Pha lodng tinh dau véi hexan ti & 1: 100
- Hé thong sac ky khi-khéi phd (Thermo Fisher Scientific, Waltham, MA, USA)
duogc sir dung dé phan tich cac thanh phan co trong tinh dau tram 14 may sic ky
khi Trace 1300 Thermo Scientific két hop véi khéi phé TSQ 9000 (Thermo
Fisher Scientific, Waltham, MA, Hoa Ky). Cac chat phan tich dugc tach trong
cot mao quan silica nung chay khéng phan cuc TG-5ms duoc phu bang metyl
silicon (30 m x 0,25 mm i.d.), 6 day mang 0,25 pum (Thermo Fisher Scientific,
Waltham, MA, USA) tir Agilent.
- Qua trinh quét MS (1 lan quét/ giay ) duoc thuc hién trong pham vi khéi luong
50-550 amu véi su ion hoa tac dong dién tir ¢ 70 eV.
- Heli duoc st dung lam khi mang ¢ toc 6 dong chay 1,2 mL/ phut theo ty 1¢ phan
chia dong 1: 100
- Nhiét @6 10 cot duoc lap trinh nhu sau:
(i) tir 60 dén 240 °C tdc d6 3,0 °C/phut
(ii) tir 240 — 270°C tbc do 5,0 °C/phdt va giir trong 2 phit.
- Nhiét a6 injector 250 °C
- Hau hét cac hop chat c6 trong tinh dau dugc xac dinh bang khéi phé caa ching
(b6 suu tap thu vién NIST 2.2) va so sanh véi thu vién phé Adams nhu mot ngudn

tham khao. Cac dién tich pic riéng Ié duoc ghi lai, va cac dién tich pic tuong doi
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(%) duogc tinh toan dé dinh luong cac thanh phan tinh dau. Céc phan tich sac ky
duoc thuc hién trong ba lan.
2.3.4.3. Khao sat, lya chon phirong phdp tao hé nano
O phan nay sé& c6 hai phuong phap duoc khao sat dé chon ra phuong phép tdi uu
dé tién hanh cac khao sat tiép theo cuaa thi nghiém. Phan nay c6 ba yéu té duoc lua chon
dé thuc hién khao sat phuong phap. Tween 80 duoc st dung 1am chit nhil hoa cho hai
yéu td & ty & thanh phan 12 10% tinh dau, 20% chat nhii hoa va 10% tinh dau, 10% chat
nhil héa, & yéu t thir 3 st dung Tween 20 va ty 1¢ thanh phan Ia 10% tinh dau, 20%
chat nhii héa, tbc d6 khudy duoc giit nguyén & ca 3 yéu td 1a 800 vong/phit. Cac mau
vat sau khi duoc tao s& dé 6n dinh trong 24 gio, sau d6 s& duoc dem di phan tich dé so
sanh.
2.3.4.4. Khao sat nhiér do
Sau khi lya chon duoc phuong phap phu hop cho thi nghiém, thi tién hanh khao
sat khoang nhiét d6 dao pha (60°C, 70°C, 80°C, 90°C). Cac thdng sb cb dinh & phan
nay bao gom ty I& tinh dau 10%, chat hoat dong bé mat 1a 20%, nudc cat hai lan va téc
d6 khuay 800 vong/phit. Cac mau s& dugc dé 6n dinh trong 24 gio & nhiét do phong,
sau d6 tién hanh céac danh gia dé so sanh chon ra nhiét do tbi uu.
2.3.4.5. Khdo sét logi chdt hoat déng bé mat
Sau khi lya chon dugc nhiét do phi hop cho thi nghiém, thi tién hanh khao sét loai
chat hoat dong bé mat (Tween 20, Tween 40, Span 20, Tween 80). Céc théng s6 ¢o dinh
& phan nay gom ty 18 tinh dau 10%, chat hoat dong bé mat 13 20% va nudc cat hai lan
Vi toc do khuay 1a 800 vong/phit. Cac mau sé duge dé 6n dinh trong 24 gio ¢ nhiét o
phong, sau d6 tién hanh cac danh gia dé so sanh chon ra loai chat hoat dong bé mit toi
uu.
2.3.4.6. Khao sat ty I¢ chat hogt déng bé mat
Thi nghiém duoc tién hanh dya trén véi thanh phan tinh dau 10%, ty 1& cua chét
hoat dong bé mit duoc khao sat 14 10%, 15%, 20% va 25% véi toc do khay 1a 800
vong/phit. Cac mau vt s& duoc dé 6n dinh & nhiét d6 phong sau 24 gio, sau dé tién

hanh cac danh gia dé so sanh chon ra ty 1¢ tt nhét.
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2.3.4.7. Khdo sat toc dg khudy
Sau khi lya chon duoc céc thanh phan tdi wu cua hé. Tién hanh khao sat téc do
khudy & cac diéu mdc 600— 800—-1000— 1200 vong/phut. Tién hanh chon ra téc do tot
nhét dé tiép tuc tién hanh khao sét.
2.3.4.8. Khdo sét ty 1é thanh phdn pha dau
Sau khi chon ra ty 1é thanh phan ti vu cua hé, tién hanh khao sét ty 1& thanh phan
pha dau. Pha dau trong khao sat nay s& dugc phéi thém acid oleic vai ty 1¢ tinh dau-acid
oleic 12 9-1, 8-2, 7-3 va 6-4. Tién hanh chon ra mau tét nhat dé tiép tuc tién hanh danh
gia.
2.4. PHUONG PHAP PHAN TiCH
2.4.1.1. Hinh thai hat
Mau téi wu dugc guri chup SEM.
2.4.1.2. Phan tich kich thuéc hat va chi sé phan tan
Kich thuéc hat 12 yéu té quan trong dé danh gia trang thai hé nhii twong, kich
thudc hat va chi s6 phan tan dugc thuc hién trén may Winner 802 phong phan tich thuoc
khoa K§ that Thuc pham va Mai truong
Phuong phap do kich thudc hat duoc tién hanh do & nhiét d6 phong. Pau tién bat
cong tit khoi dong may, doi may on dinh trong 15 phat rdi cdm USB va day cép lién
két may va may tinh. Mau duoc cho vao cuvet va lau sach 4 mat, dat tén mau, chon
Delay Unit Time phu hop, thoi gian do mau 1a 6 pht, nhiét do do 1a 25°C. Cudi clng
an Run dé cho may tién hanh do kich thudc hat va cho méay xuat két qua.
2.4.1.3. Danh gia do bén cua hé nhii tuong nano duwdi tac dong cua ngoai luc
Ly tam 1a mot phuong phap phd bién giup thuc day qua trinh tach pha trong hé dé
du doan va so sanh do bén cia hé. Toc do ly tim duoc &p dung tir 4000 vong/phut trong
30 phut (Li et al., 2018).
2.4.1.4. Danh gid do bén hé nhii tirong nano duwdi tac dung ciia diéu kién va thoi
gian bao quan
Mau tot nhét s& dugc luu dé tién hanh xac dinh d¢ 6n dinh cia hé nhil twong nano
bang cach bao quan & nhiét d6 5°C va nhiét do phong. Miu sé duoc danh gia theo cac

khoan thoi gian ngay dau tién, 7 ngay, 15 ngay, 30 ngay va 60 ngay.
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2.5. PHUONG PHAP PANH GIA HOAT TINH SINH HQC CUA HE NANO

TINH DAU TRAM

2.5.1. Panh gia kha niang khang oxy hoa

2.5.1.1. Phwong phap do DPPH

Kha ning khang oxy hoa cua nano tinh dau Tram nim gan duogc thuc hién theo
phuong phap DPPH nhu mo ta trong tai liéu (Nguyen Quoc Duy, 2022) véi mét sb sira
d6i pht hop dé tai. Tom lai, d&é chuan bi DPPH gdc can 0.006 gram DPPH duoc hoa tan
trong 25 mL methanol va u & 4°C trong 24 gio. Thudc thir dugc pha bang cach tron
dung dich DPPH di pha v&i methanol sao cho d6 hap thu cua hdn hop dat 1,10 + 0,02
& budc song 515 nm bang may do quang phé UV-Vis, 1 mL mau duogc pha lodng 100
ml bang methanol. Bé xac dinh hoat tinh khang oxy hoa cua mau, mdi 6ng nghiém dugc
thém vao 2.85 mL thudc thir DPPH va 0.15 mL mau di pha lodng. Hon hop phan ang
duogc U trong bong téi trong 30 phit va do hap thu duoc do & budc séng 515 nm trén
mau trang gdm methanol va DPPH d3 hiéu chuan.

2.5.1.2. Phwong phap do ABTS

Kha nang quét goc ty do cua nano tinh dau Tram nim gan duoc thuc hién theo
phuong phap ABTS nhu mé ta trong tai liéu (Nguyen Quoc Duy, 2022). Chuan bi dung
dich ABTS géc, can 0.0176 gram K,S,0s pha lodng bang 25 mL nuéc cat tron chung
v6i 0.1015 gram BTS pha lodng bing nudc cat theo ty 1& 1:1, sau d6 1 trong 24 gid &
nhiét @ 4 °C. Thudc thir duoc pha bang ABTS géc véi methanol sao cho d hap thu dat
1.10 + 0.02 & budc s6ng 734 nm, mau dugc pha lodng 250 lan. Dé xac dinh tinh quét
goc tu do ABTS, mdi dng nghiém cho vao 2.85 mL thuéc thir ciing véi 0.15 mL mau, o
trong bong tbi sau 30 phit dem do.

2.5.2. Panh gia tinh khiang khuan cia hé nhii twong nano
2.5.2.1. Phurong phdp khuéch tén dia thach (Agar Diffusion Test)

Hinh 2.4. Qu4 trinh danh gi4 kha ning khang khuan
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Phuong phap khuéch tan dia thach dé xac dinh tinh nhay cam cua vi khuan déi voi
thudc khang sinh, con duoc goi 1a xét nghiém Kirby-Bauer (Shoaib et al., 2021). Mai
dia thach dugc d6 20 mL mai trudng MHA tiép d6 cho lan luot twdng chung vi khuan
vao mdi dia gdm c6 4 chung vi khuan Staphylococcus aureus (+), Streptococcus
pneumoiae (+) va Esophageal candidiasis, Escherichia coli (-) c6 ndng do6 10°
CFU/mL duogc bom 100 pL va trang déu trén bé mat dia thach. Cac giéng gidy loc co
duong kinh 6 mm day 0.5 mm duoc dat vao dia thach mdi giéng dugc bom cing mot
thé tich 1a 25 pL, sir dung nuéc cat lam d6i chiung 4m, khang sinh Ampicillin dugc sir
dung lam déi ching duong c6 néng d6 0.4 mg/mL, cudi cung 1a mau thi nghiém. Két
qua duoc danh gia bang cach do dudng kinh wc ché sy phat trién caa vi khuan trén dia
thach trir di duong kinh cua doi chung am (Yang et al., 2021)

2.5.2.2. Chitiéu vé nong dé e ché toi thieu (Minimum Inhibitory Concentration)

ndng dé mau

Q00000000000
000000000000
“OOOO@Q‘O‘. Okhéngcévikhuén
- 000000000000
000000000000 @
000000 0®0000
Q0000000000
Q00000000000

Hinh 2.5. Két qua chi tieu MIC

MIC (Minimum Inhibitory Concentration) la chi tiéu xac dinh ndng d6 tdi thiéu
ma mau thir c6 thé wc ché su ting truong cua vi khuan (Terwee et al., 2021). Mau thir
nghiém dugc pha lodng bang phuong phap vi pha loang diy 2 lan bang hdn hop Tween
80 va nudc cét (ty 1& 1:6) hoic nudc cat. Sau d6 méi truong MHB va vi khuan dugc
thém vao vai cling thé tich 1a 50 pL. Day dbi ching duong duge lam tuong ty nhu trén
nhung thay thé vi khuan bang 50 pL hdn hop Tween 80 va nudéc hodc nudc cat, hang
d6i chirng &m khong c6 mau thir nhung c6 vi khuan. Cac dia duoc & nhiét 6 37°C
trong 24 gio. Sau d6 chi thi Resazurin c6 nong d6 0.001 g/mL c¢6 mau xanh duong dam

duoc thém vao vai thé tich 20 pL dé hién thi két qua. Khi hang mau chuyén sang mau
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hong thi chang t6 ¢6 vi khuan con séng va nguoc lai khi hang mau khong chuyén mau
thi mau di khang duoc vi khuan (Nguyen et al., 2023).
2.6. PHAN TICH THONG KE SO LIEU

Dit liéu khao sat thuc nghiém va cac chi sé phén tich héa 1y ctia cic mau tinh dau
duge xur Iy thong ké bang phan mém Microsoft® Excel® 2021 va IBM SPSS Statistics
27.0.1 (SPSS Inc., Chicago, M¥) sir dung céac k¥ thuét théng ké co ban.
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Chwong 3. KET QUA VA THAO LUAN
3.1. TINH CHAT HOA LY PHAN POAN CAN TINH DAU TRAM NAM GAN

ONELAB

BORO33 |
B

—
|

100ml [

Hinh 3.1. Phan cin tinh diu Tram nim gin

C4c tinh chat caa phan can tinh dau Tram nam gan tho dugc xac dinh bao gom ¢

tinh chat cam quan, ty trong, goc quay cuc, chi sé khic xa. Két qua duoc trinh bay &

bang 3.1

Bang 3.1. Cac tinh chét caa phan can tinh dau Tram nim géin

Tinh chat

Két qua Phwong phap danh gia

Tinh chat cam quan

Ty trong
Géc quay cuc
Chi s6 khuc xa

Do nhét

Dang long trong suét, mau xanh  Panh gia cam quan
hoi ngd vang, mui thom ndng

Tram déc trung

0.925+0.005 Do binh ty trong

-3+0.5

1.466+0.003

12.76x0.6 (cP) Do may do d6 nhét Brookfield

C4c tinh chét cua tinh dau Tram nam gan duoc st dung trong nghién ctru dap ng

dugc do cac chi s co ban. Két qua cho thidy mau tinh dau nay phu hop dé str dung cho

toan bo cac khao sét cua dé tai.

Pé danh gia thanh phan hda hoc phan cin cua tinh dau Tram nam gan trong nghién

ctru ndy, mau tinh dau di dugc dem di phan tich thanh phan hoa hoc bang phuong phap
sac ky khi GC-MS. Thanh phan héa hoc duoc thé hién & bang 3.1. Tong c6 15 chat

chinh dugc tim thay trong mau tinh dau lam nguyén liéu.

Chat chinh dugc tim thay 13 a-Terpienol véi ham luong 36.04% chiém phan 16n

khéi lugng trong tinh dau so vai cac chat khac. Cac hop chat khac co ham lwong trung

binh tir 5-8% chiém 5 chat nhu Caryophyllene, Eucalyptol, Humulene, Guaiac axetat,

Linalool. Con lai 1a nhitng hop chat duoc tim thay véi ham luong thap tir 2-4%.

24



Tham khao mét sé nghién ciru vé nguyén liéu 1a tinh dau Tram c6 ngudn goc khéc
nhau cho thay cé su khac biét vé sb lugng va ndng d6 cac chat cé trong Tinh dau Tram
nam gan. Vi du nhu trong nghién ctru cia (Ciccid Alberti, 2021) d chi ra rang ¢ toi 88
hop chat xac dinh duoc tim thay trong tinh dau Tram hay trong nghién ctu caa (Chao
et al., 2017) lai cho thay c6 22 hop chit duoc xac dinh 1a c6 trong thanh phan tinh dau
Tram niam gan. Céc thanh phan chinh nhu 1,8-cineole, a-pinene va mét sé thanh phan
khac khong con dugc tim thay trong phan doan cin cua tinh dau Tram niam gan duoc sir
dung trong bai nghién ctru nay khi so sanh véi cac bai nghién curu trude day (Siddique
etal., 2018), (Chao et al., 2017).

Bang 3.2. Thanh phan hda hoc phan goc tinh dau Tram nim géin

STT Hop chat Thanh phan (%)
1 a-Terpineol 36.04
2 Caryophyllene 8.107
3 Guaiac axetat 7.244
4 Eucalyptol 5.779
5 Linalool 5.752
6 Humulene 5121
7 B-Selinene 4.415
8 B-Eudesmol 4.383
9 t-Gurjenene 4.124
10  a-Selinene 4.056
11  2-Naphtalenmetanol 3.398
12 Terpinen-4-ol 3.345
13 a-Gurjunene 2.755
14 a-Amorphene 2.533
15  4-Cadinene 2.295
Tong 99.347

3.2. LUA CHON PHUONG PHAP CHE TAO HE NANO TINH DAU TRAM

Trong phan nay cac cac hé nano dugc chon cho thi nghiém gom mau 1 (10% tinh
dau, 20% Tween 80), mau 2 (10% tinh dau, 10% Tween 80) va mau 3 (10% tinh dau,
20% Tween 20) dugc dung dé so sanh hai phwong phap diém dao pha va nhiét do dao
pha.
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Hinh 3.2. Biéu d6 khio sat phwong phap tao hé nano

Qua hinh 3.2 ta ciing c6 thé nhin thay rd kha niang tao hé nhii twong nano cua hai
phuong phap. i v6i phuong phap EIP va PIT dau tién cac mau s& duoc danh gia truc
quan vé cam quan va su tach pha sau khi hé nhii twong dwoc 6n dinh. Thir nghiém nay
cho thay ddi voi phuong phap EIP Tween 80 tat ca hé la trong sudt va c6 mau vang nhat
cua chat hoat dong bé mit, nhung véi Tween 20 hé lai c6 mau duc, bi tach pha sau khi
duoc 6n dinh qua 24 gio va kich thudc hat ciing to hon. Diéu nay ciing tuong tng doi
véi phuong phap PIT khi hé duoc tao boi Tween 80 lai trong hon va khong c6 hién
tugng tach pha so vai Tween 20. Bén canh d6 dbi vai ty 1é thanh phan 1a 10% tinh dau
va 10% chat nhil héa vé mat quang hoc thi mau duoc tao bang phuong phap PIT ¢6 mau
trang sira cOn MAu tao bang phwong phéap EIP lai cho thady mau chi hoi mo duc.

Khi phan tich kich thuéc hat thi su khac biét vé kich thudc hat va chi s6 phan tan
dugc thé hién rd hon & ca hai phuong phap két qua duoc thé hién nhu hinh 3.2. Khong
chi kich thudc hat & phuong phap PIT nho hon rat nhiéu so véi phuong phap EIP ma
chi s6 phén tan ciing nho hon rat nhiéu. Bé danh gia truc quan hon thi mau 1 s& dugc
chon dé danh gia vé do bén bang phuong phéap ly tam, vi day 1a mau c6 hinh thuc va
kich thuéc hat tot nhat & ca hai phuong phap.
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Hinh 3.3. Biéu d6 thé hién d¢ on dinh ciia hai phwong phap PIT va EIP

Sau khi ly tam hinh thai cac mau duoc danh gia bang cam quan trong khi mau PIT
khong xuat hién hién twong tach 16p thi véi mau EIP lai xuét hién 16p mang tring sira
mong trén bé mat. Cac mau dugce dem di danh gia kich thuéc hat, két qua cho thay ¢ cac
mau déu c6 su thay doi diéu nay dugc thé hién ¢ hinh 3.3. Tiép tuc phan tich SPSS cho
thiy su thay doi kich thuéc hat & phuong phap PIT 1a khong dang ké so voi mau &
phuong phap EIP. Diéu nay cho thay sy mat 6n dinh khi tac dong ngoai luc 18n hé nano
duoc tao tir phuong EIP.

Vi thé ¢ khao sat nay phuong phap PIT sé& dugc lya chon dé tiép tuc thuc hién cac
khao sat anh huong tiép theo. Bai vi dua trén kich thude hat, d6 phan tan va do 6n dinh
cua hé qua tac dong cua ngoai lyc thi ¢d thé thay duoc rang phuong phap PIT phu hop
Vi muc tiéu caa dé tai hon.

3.3. KHAO SAT THONG SO CONG NGHE PEN HE NANO TINH DAU TRAM

GIO

3.3.1. Xac dinh diém dao pha dén hé nano tinh dau Tram

Nhiéu nghién ctu chi ra rang nhiét d6 dong vai trd quan trong trong viéc hinh
thanh hé nano bang phuong phap PIT. Nhiét do tai 6 cac tinh chét thay d6i manh mé
la PIT hé s& chuyén tir duc sang trong. Dé tim duoc nhiét d6 gia nhiét phi hgp hon cho
hé nhil twong nano tinh dau Tram duoc khao sét nhiét do & cac mdc 60°C, 70°C, 80°C
va 90°C.

Viéc khao sat nhiét do thong qua phuong phap do kich thudc hat cling da duoc
thuc hién trong cac nghién ctu sau (Le et al., 2022), (Barzegar, 2018). Phuong phap

PIT dugc gidi thiéu boi (Shinoda et al., 1968), vé viéc sir dung kha ning cua chat hoat
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dong bé mat khdng ion ma mirc do wa nudc 1am thay d6i do cong cua ching phu thudc
va nhiét d6. Nhu nhiét do ting 1én, nd chuyén sang dang wa dau do sy mat nudc cang
tang ciia nhom dau wa nudc ldc ndy chat nhii hoa tan nhiéu hon trong pha dau so véi
pha nuéc. Tuy nhién, trude khi thay di tir dic tinh wa nuée sang dic tinh wa dau, né
dat dén mot diém goi 1a diém dao pha hoic nhiét do can bang wa nudc-ky nuéc, tai do
n6 khdng thé hién ca hai tinh chat nay. O nhiét do thap, cac nhom dau nhii hoa c6 ham
luong hydrat hoa cao va c6 6 cong tu phét 16n tao diéu kién thuan loi cho su hinh thanh
nhil twong O/W. O nhiét d6 t6i han 1a nhiét d6 HLB, cac nhém dau chat hoat dong bé
mat bi mat nugc mot phan va do cong tu nhién bang 0. N6 tao diéu kién thuan lgi cho
viéc hinh thanh pha vi nhii twong don 16p hoic hai I6p phang chaa lwong pha nudc va
pha dau du. O nhiét do cao (PIT < T tir 15 dén 20°C), cac nhom dau cyc cia chat hoat
dong bé mat bi mat nudc nhidu va do cong tu phat tré nén am thuan lgi cho su hinh
thanh nhil twong nano. (Jintapattanakit, 2018).
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Hinh 3.4. Biéu d6 anh hwéng cia 60°C va 70°C 1én h¢ nano tinh dau Tram

Khi hé ¢ nhiét @6 60°C va 70°C, hé tao thanh c¢6 mau duc nhu sita va bi tach 16p
sau khi 6n dinh 24 gid. Bén canh d6 kich thuéc hat va chi s6 phan tan & ca hai nhiét do
nay ciing rat 1on. O 60°C kich thudc hat 1én dén 7896.1 + 116.43 nm va chi s6 phan tan
1a 0.87. C6 thé thay do nhiét d6 ¢ khao sat nay chwa du nén kich thuéc hat van con 16n.
Hé nano & nhiét d6 70°C ciing cho thay kich thuéc hat Ién 1021.92 + 16.9 nm va chi 6
phén tan 0.5054.
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Hinh 3.5. Biéu d6 anh hwéng cia 80°C va 90°C Ién h¢ nano tinh dau Tram

Nhung & nhiét do 80°C, trong qua trinh gia nhiét dén 77°C hé dao pha va tré nén
trong sudt tir @6 chirng minh rang ¢ nhiét do 77°C chinh 1a diém dao pha cua hé. Céc
mau & nhiét d6 nay déu dat trang thai trong suét khi méi tao thanh. Piéu nay cho thay
trong diéu kién thi nghiém, nhiét d6 80°C tao hé nhii twong nano hiéu qua hon khi &
nhiét do 60-70°C. Ngoai ra cac mau dugc diéu ché ¢ nhiét do nay déu cho kich thudc
rat bé 34.63 + 0.434 nm, chi s phan tan PdI ciing nhé nhat khi ¢ 0.3395.

Dé danh gia toan dién hon, nhiét d6 gia nhiét duoc tiép tuc ting 1én 90°C. O nhiét
d6 cao, d6 nhét hé giam tao diéu kién cho qué trinh khuay dong déu hon. Tuy nhién gia
nhiét & nhiét do cao trong thoi gian dai ¢ thé that thoét cac hop chat cd hoat tinh do bay
hoi, dong thoi ¢ nhiét d6 cao cd thé 1am giam toc do 1am lanh dan dén giam su ddng
nhét cua hé tao thanh. Mic du kich thuéc hat dugc diéu ché ciing rat nho 39.215 + 0.36
nm, nhung chi s6 phan tan Pdl Ién hon & nhiét do 80°C dén 0.116.

Vi thé & khao sét nay nhiét do 80°C duoc lya chon dé tiép tuc cac khao sat tiép
theo.
3.3.2. Anh hwéng ciia loai chat hoat dong bé mat dén hé nano tinh dau Tram

Cac chat Tween st dung c6 chi s6 HLB khac nhau do c6 sy khac biét vé ciu tric
phan ky nudéc, cu thé 1a chudi acid béo. Sy khac biét ndy c6 thé anh hudng dén qua trinh
sap xép chat nhii hoa trén bé mit giot va tir d6 thay doi tinh chat caa hé nano tao thanh.
O thi nghiém nay, bon loai chat nhii hoa Span 20, Tween 20, Tween 40, Tween 80 duoc

su dung trong qué trinh tao thanh hé nhi twong nano tinh dau Tram gié.
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Hinh 3.6. Biéu d6 anh hwéng loai chat hoat dong bé mat

Anh hudng cua loai chat hoat dong bé mat dén kich thudc hat cua hé nhii tuong
nano duoc thé hién nhu hinh 3.5. Kich thuéc giot nho nhat dugc quan sat thay khi diéu
ché hé nhii twvong nano bang Tween 80 (d=34.63 nm), kich thuéc cua hé dugc tao tir
Span 20 (d=347.935), Tween 40 (d=811.58) va Tween 20 (d=1271.09). Két qua cho
thay tat ca déu cd thé tao thanh hé nhii twong nano trong diéu kién thi nghiém, nhung
loai chat hoat dong bé mit ciing c6 anh huéng Ion dén kich thudc hat va 6 phan tan.
So sénh s6 HLB ¢ cac Tween khac nhau cho thdy Tween 80 va Tween 40 ¢6 chi s6 HLB
gan nhau nhat so véi Tween 20 va Span 20 (15.0, 15.6 va 16.7, 8.6). C6 vé nhu trong
qua trinh tao ra hé nhil twong nano ngoai chi s6 HLB con c6 mét s6 théng sé khéc co
thé anh hudng dén kich thude va ¢ phan tan caa hat trong hé (McClements et al., 2011).
Do su hién dién cua nhom dudi chua bdo hoa, Tween 80 c6 thong sé bao boc cao hon
Tween 20, Tween 40 dan dén cac giot nho hon va vi day 1a hé nhii twong O/W nén Span
20 1a chat hoat dong bé mat khong phl hop véi yéu cau dé tai. Két qua nay cho thay,
Tween 80 14 chit hoat dong phi hop nhit cho phwong phap nay.

3.3.3. Anh hwéng ty 1é chat hoat @9 bén mit Ién hé nano tinh dau Tram

CHDBM duoc st dung dé 6n dinh hé nhii trong nano bang cach bao vé su 6n dinh
vat Iy cta chiing va ngin nglra suy giam céc hoat tinh sinh hoc. Anh huwong cia nong do
CHDBM dén cac dic tinh héa Iy cua nhii twong nano tinh dau Tram (Chuacharoen et
al., 2019). Bé danh gia anh huong cia nong do chat hoat dong bé mat dén kich thuéc

cua nhii twong nano, cac ndng do chat hoat dong bé mit dugc thay d6i (10%, 15%, 20%,
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25%), trong khi van giit nguyén ham luong tinh dau 10% khong d6i, phan con lai 1a
nudéc cat hai lan.
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Hinh 3.7. Biéu d6 anh hwéng caa ty I¢ thanh phan dén hé nano tinh dau Tram

Khi ndng do0 CHPBM thép, kha nang nhii hoa trong 16p phan cach O/W khong du
dé bao phu hoan toan bé mat giot dau, sy két tu cac giot dau xay ra va kich thuéc cua
c4c giot s& tang. Tang chat hoat dong bé mit sy tap trung s&é mang lai két qua tot hon
khi lwong CHPBM du dé bao phu tét luong dau trong hé. Két qua dugc thé hién ¢ hinh
3.6. Luong CHPBM ting quéa cao hé s& bi du dan dén do nhét trong hé cao 1am cho
kich thudc hat tang.

O ndng do 10%, mic du kich thuéc van dugc xem 12 hé nhii twong nano nhung hé
théng ¢ trang thai khdng trong sudt va c6 mau nhu sita. Khi & mac 15-20%, hé trg nén
trong suét vé mit quang hoc. Nhung khi & ndng do 25% mac du theo quang hoc 1a hé
trong sudt nhung d6 phan tan va kich thudc hat tro nén to hon theo 1y thuyét thi o kich
thude nay khong duoc xem 1 hé nano. Trong phan ndy, hé nhil twong nano véi nong do
Tween 80 1a 15% duoc lya chon dé tiép tuc cac khao sét phia sau.

3.3.4. Anh hwéng téc d6 khuay Ién hé nano tinh dau Tram

Phuong phap PIT khong yéu cau qua cao vé thiét bj dong nhit chuyén dung, chang
han nhu thiét bi &p suat cao, thiét bi vi long hoac thiét bi siéu am, ... Tuy nhién, n6 van
can khudy trong qua trinh dong nhét hé vi thé toc d6 khudy ciing 13 mot yéu tb c6 thé
anh hudng dén kich thudc hat cia hé nano. Anh huong caa tée do khudy dugc khao sat
vGi hé gom 8% tinh dau, 2% acid oleic va 15% chat nhii hoa. Khi cac pha hitu co dugc

thém ting giot vao pha nuéc, toc do khuéch tan cua cac thanh phan hoa tan va pha nuéc
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cham va kich thudc giot twong ddi 16n néu khong ¢ su tac dong tir bén ngoai. Luc phé
v& manh can thiét cho sy chuyén dong nhanh chéng cua cac thanh phan cé thé hoa tan
trong nudc, pha v C4c giot nudc va tao thanh nhii twong nano. Do d6, toc do khudy s&
anh huong dén kich thude giot khi nhil trong dwge diéu ché bang phwong phap nhiét do
dao pha. Kich thudc giam dan khi ting toc do khudy nhu hinh 3.7. Hé nano tinh dau
Tram dugc tao ra & tbe dd 1200 vong/phut c6 duong kinh giot nho nhat (d=23.025 nm)
S0 Vi hé nano dugc tao ra & toe do 600 vong/phat. Vi thé mau dugc tao & toe do khudy
la 1200 vong/phat 1am mau téi wu.
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Hinh 3.8. Anh hwéng téc do khuay

Cac nghién ctru trude day ciing dua ra cac bao cdo rang kich thudc giot trung binh
cta nhil twong nano duoc tao ra bang phuong phap ning luong thap giam khi tang toc
d6 khudy (Guttoff et al., 2015; Zhang et al., 2022)

3.3.5. Anh hwéng ty I¢ thanh phan pha dau Ién h¢ nano tinh dau Tram

CAu tric pha dau c6 anh huong thiét yéu dén viéc tao hé nhii trong nano. Trong
bai thi nghiém nay, nong do pha dau duoc gitt ¢6 dinh & muc 10%, trong do ty 1é cac
thanh phan giira tinh dau Tram va acid oleic dugc thay d6i nham khao sat kha nang tao

ra hé nano cua chung.
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Hinh 3.9. Biéu dé ty I¢ thanh phan trong pha diu

Ty Ié tinh dau Tram/acid oleic thip nhat 1a 9-1 sau d6 ting dan lén 8-2, 7-3 va 6-
4. Hinh 3.8 thé hién anh huong ty 18 thanh phan trong pha dau dén kich thudc hat. Theo
quan sat c6 thé thay duoc nhii twong nano cé thé duoc tao ra véi ca bon ty 1é khac nhau.
Mot s6 nghién ctru truée day cho thiy trong hé thdng nhii tuong nano tinh dau, cac giot
nho c6 xu hudng két tu lai thanh nhitng giot 16n hon do hiéu tmg Ostwald. Dé giai quyét
van dé nay, mot loai dau khong tan trong nude nhu acid oleic dé e ché hién tugng nay.
Diéu nay giai thich tai sao hé théng nhii tuong nano tinh dau dugc thém vao acid oleic
& mic chap nhan c6 thé dugc hinh thanh do 6n dinh cao. Trong nghién ciru ndy, hé chta
ham lwong tinh dau Tram cao (9-1 va 8-2) ¢6 kich thudc hat va do phan tan nho hon.

Vi thé miu 8-2 s& duoc chon dé 1am mau tét nhat vi ty Ié tinh dau Tram khdng qua
it va ty 1¢ acid oleic ciing du dé giir lai cac kha niang chinh cua tinh dau Tram. Sau khi
d3 chon ra duoc cac yéu tb toi wu nhat ciia hé nano nay thi mau s& duoc tién hanh luu
mau & 5°C va nhiét do phong duoc do do on dinh sau 30 ngay.
3.4. HINH THAI HAT

Hinh 3.10. Hinh thai qua SEM ciia hé nhii twong nano tinh diu Tram
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Hinh thai hoc dong mot vai trd thiét yéu trong hoat dong ctia mot hé nhii twong
nano. Vi du, trong c&c tng dung y té hinh thai cia hé nhil twong nano anh huong dén ty
18 bé mat caa chlng va c6 thé anh hudng dén sy phan b thudce trong mau, thoi gian luu
va hiéu qua tac dung dén muc tiéu can tac dong (Aguilar-Pérez et al., 2021). Hinh anh
SEM cho thay giot nhii khéng ¢ cau tric hinh cau ma cé hinh dang bo tron véi kich
thude khong dong nhit. Theo két qua phan tich kich thuéc hat trung binh cia mau la
23.025+0.5162 nm. Tuy nhién véi hinh chup tir kinh hién vi dién ta, kich thudc giot
trung binh cua mau dugc dao déng nam trong khoang 100 nm, diéu nay cho thay su mat
6n dinh cia mau trong qué trinh bao quan doi phan tich hinh thai.

3.5. PANH GIA PQ BEN CUA HE NHU TUONG NANO TINH DAU TRAM

M6t yéu cau quan trong cta hé nano tinh dau tng dung trong Duoc-M§ pham 1a
ching phai 6n dinh vé mit vat ly trong sudt thoi gian sir dung. Nhil twong nano thudng
khdng 6n dinh vé mat nhiét dong va két tu trong qua trinh bao quan c6 thé dan dén su
tach pha. Do d6, hé nano tinh dau Tram can phai 6n dinh trong diéu kién moi trudng
xung quanh trong qua trinh san xuat, bao quan, van chuyén va tng dung.

Céc phuong phap danh gia do 6n dinh c6 thé dya trén viéc quan sat hé théng nhii
twong trong mot khoang thoi gian xac dinh (phuong phap 1ao hoa nhil tuong), danh gia
nhanh d6 bén cua hé nhil twong bang tac dong cua cua ngoai luc (phuong phap ly tam
va siéu am) (Gawin-Mikotajewicz et al., 2021)

3.5.1. P bén hé nhii twong dwéi tac ddng caa ngoai luc

Phuong phap ly tdm va siéu am dé tac dung luc gia toc va séng siéu am Ién mau
lam tach pha baoi trong lyc cua nhitng phan ti trong pha phan tan. Trong qua trinh ly
tam néu hé khong bén s& din dén qué trinh két tu thanh hat c6 kich thuéc 16n, dan dén
viéc c4c hat 16n hon s& ling xudng day, con cac hat nhe hon hon s& nam phia trén ong

ly tam. Song siéu am tac dong I&n hé, tao nén hién tuong tac pha néu hé khéng 6n dinh.
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Hinh 3.11. Két qua anh huéng tac dong ngoai luc

Két qua dugc thé hién nhu Hinh 3.10 hé nano tinh dau Tram duoc khao sét bai yéu
t6 ly tim déu 6n dinh trang thai khi ly tam 4 000 vong/phut trong thai gian 30 phdt siéu
am ¢ 15 phut. Két qua cho thay khdng c6 hién tugng tao bot hoic tach pha véi sy thay
d6i khong dang ké vé do quang hoc va kich thudc hat thay doi khong dang ké. Vi vay
c6 thé két luan rang, duéi tac dung cua luc ly tdm va siéu am, do 6n dinh cua hé nano
tinh dau Tram khong bj thay d6i va nhii twong duoc danh gia 1a 6n dinh vé mat dong
hoc do su phan tan hoan hao va kich thuéc hat tdi thiéu dat duoc bang cach sir dung
phuong phap PIT.

3.5.2. P9 bén cia hé nano tinh dau Tram dwéi tic ddng ciaa thoi gian va diéu

kién bao quan

Trong phan nay do 6n dinh caa hé nano tinh dau Tram dwogc khao sat thdng qua
hai diéu kién bao quan 1a 5°C va 30°C, thong qua cac moc thoi gian sau khi hé nano
dugc 6n dinh, 7 ngay, 15 ngay, 30 ngay va 60 ngay caa hé nano tinh dau Tram. Trong
thi nghiém cho thay hé nano Tinh dau tram chtra 10% tinh dau va 15% chat nhii hoa
trong sudt vé mat quang hoc va co kich thuéc giot rat nho. Két qua cho thay cé su khéc
biét rat 16n vé su 6n dinh vat Iy cua hé nano tinh dau Tram trong khoang thoi gian luu
MAu & ¢4 hai truong hop.

Hinh 3.11 cho thiy su khac biét boi anh huong cua didu kién luu mau dén do 6n
dinh cua hé nano tinh dau Tram. Trudng hop dau tién miu duoc bao quan & nhiét do
5°C trong khoang thai gian 60 ngay cho thay do 6n dinh cua hé khi kich thuéc hat thay

d6i rét it (34-65 nm) va nhil thwong nano trong sudt trong qua trinh bao quan. Truong
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hop tha hai mau duoc bao quan & nhiét &6 phong (30°C) trong khoang thoi gian 60 ngay
cho thay kich thudc hat ting rat nhanh va sau 15 ngay hé nano tinh dau Tram bit dau
chuyén dan sang duc.

140

120

—
o
o

[
o

B
o

Kich thudc hat (nm)
S g

15 ngay 30 ngay 60 ngay

Thoi gian luu mau

[@5°C =30°C

Hinh 3.12. P9 bén cia hé nano tinh dau Tram qua diéu kién bao quan

Anh hudng cua diéu kién bao quan va thoi gian bao quan dén d6 6n dinh cua nhi
tuong nano thé hién rat rd qua qua trinh lwu mau. O diéu kién luu miu 30°C kich thuéc
giot tang dang ké co thé la do toc do két tu cac giot lam tang 1én trong pham vi nhiét do
ngay dudi PIT. Nhiét 6 bao quan cang gan nhiét 6 PIT thi hé nhil twong cang kém 6n
dinh, nén nhiét do bao quan tét nhat 14 5°C.
3.6. PANH GIA KHA NANG KHANG OXY HOA CUA HE NANO TINH DAU

TRAM

Rat nhiéu hé nano tinh dau tir thién nhién dwoc nghién ciru cho thay né c6 tac dung
loai bo cac goc tu do gay ton hai cho co thé va giam nguy co mac nhiéu bénh bat nguon
tir stress oxy hoa. Pé do luong tac dung ciia nano tinh dau Tram va xac dinh Gng dung
tiém ning cua nd trong nganh cdng nghiép Dugc-M§ pham, & day co hai phuong phap
dugc su dung la 2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl (DPPH) va 2,2°-Azino-bis(3-
ethylbenzthiazoline-6-sulfonic acid) (ABTS).

Bing 3.3. Kha ning khang oxy héa cia tinh dau Tram va nano tinh dau Tram

Mau
Phwong phap i ; i ,
Tinh dau Tram Nano tinh dau Tram
DPPH (mg AAE/mL) 11.37+05 0.79+1.6
ABTS (mg TE/mL) 14.77+1.6 1164+1.4
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Hoat tinh khang oxy hoa dugc dénh gia bang phuong phap do quang mau sir dung
géc tu do DPPH, dic trung 1a 6n dinh do sy tai dinh vi electron ty do trén phan mé rong
cua phan ti, do d6 nd khong bi Dimer héa, nhu truong hop cia cac goc tu do khac
(Sousa et al., 2007). Phuwong phap ABTS do ludng kha ning cua cac chat chdng oxy héa
cung cap hydro dé loai bo cation goc ABTS (Re et al., 1999). Mac di goc ABTS*™ khong
6n dinh nhu gbc DPPH nhung tinh don gian va téc d6 cua phuong phap nay duoc coi la
mot cach nhanh chong dé wadc tinh hoat tinh oxy héa & nghién ctu nay két qua dugc
hién thi & Bang 3.3. Theo két qua tinh duoc cua tinh dau ¢ hai phuwong phap DPPH va
ABTS lan luot 12 11.37 + 0.5 mg AAE/mL va 14.77 + 1.6 mg TE/mL chémng té kha ning
trc ché goc tu do cao hon 1a nano tinh dau Tram 12 9.79 + 1.6 mg AAE/L va 11.64 + 1.4
mg TE/L. Mic di kha ning khang oxy hoa cua hé nano tinh dau Tram Ia thap hon so
Véi tinh dau nguyén liéu. Nhung ta ciing c6 thé thy rang chi c6 8% tinh dau trong tong
hé nano. Vi vay, nghién ctru nay da ching minh kha niang tao hé nano tinh dau Tram c6
kha nang duy tri va tham chi ting cudng su biéu hién cua hoat dong khang oxy hoa.
3.7. PANH GIA KHA NANG KHANG KHUAN CUA HE NANO TINH DAU

TRAM
Bang 3.4. Két qua khang khuan ciia phwong phap khuéch tin dia thach

Pham vi wc ché vi khuan (mm)

Ampicillin - Tinh dau Tram  Nano tinh dau Tram

S. aureus 13.33 13 11
S. pneumoiae 13.67 14 11
E. coli 13.33 13.3 10.33
C. albicans 13.67 12.67 10.67

Dic tinh khang khuan cta hé nano tinh dau Tram dugc phan tich bang hai phuong
phap phan tich: phuong phap khuéch tan dia thach, ndng do trc ché téi thiéu (MIC) duoc
danh gia trén bdn loai vi khuan 13 S. aureus, S. pneumoiae, E. coli, C. albicans. T4t ca
cac phan tich, danh gia vi sinh duoc thyuc hién trén hé nhii trong nano tinh dau Tram
chtra 8% tinh dau Tram va 2% acid oleic va phan tinh dau Tram Iam nguyén liéu diéu
ché nano. Két qua cua phuong phap khuéch tan dia thach duoc trinh bay trong bang 3.6
cho thay ring khi sir dung nuéc cat 1am dbi chirng &m thi né hoan toan khdng c6 kha
nang khang khuan. Tinh dau Tram va nano tinh dau Tram thé hién rat t6t kha ning khang

khuan cua minh so véi ddi chimg duong Ampicillin bai cac hoat tinh khang khuan caa
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nd, mac du kha nang khang khuan cia nd thap hon ddi chimg dwong. Hoat tinh khang
khuan cua nano tinh dau Tram thap hon tinh diu Tram, nhung c6 mét luu y & ddy 14 hé
nano nay chi sir dung c6 8% tinh dau trong tong hé. Do do, trén thuc té ham lugng tinh
dau trong hé nano thap hon rat nhiéu so véi tinh dau gdc va viéc nay cho thdy ham luong
trc ché vi khuan duoc ting 1én so vai tinh dau géc.

Bang 3.5. Nong d tic ché téi thiéu caa nano tinh dau Tram

Nong d tc ché téi thiéu vi khuan (uL/mL)

Tinh ddu Tram  Nano tinh dau Tram

S. aureus 15.625 31.25
S. pneumoiae 15.625 31.25
E. coli 15.625 31.25
C.albicans  15.625 31.25

Ngoai ra, kha ning wc ché tdi thiéu dugc do bang chi tieu MIC cho thay su cai
thién vé dic tinh khang khuan cua hé nano tinh dau Tram. Tuy nhién, véi ham luong
tinh dau 12 8% trong hé nano co thé xem la thap dé cai thién kha nang tc ché vi khuan
S0 v&i tinh dau Tram. Bén canh d6 c6 mot s6 dic tinh hda ly ¢ thé anh huong dén kha
nang khang khuan caia nano tinh dau Tram. Chlng bao gom kich thudc hat, tinh chat va
nong do caa tinh dau trong hé nano. Theo Francesco Donsi kich thuéc hat ciia nhii twong
nano la lién quan chit ch& dén dic tinh khang khuan cua hé nano vi cac giot nho hon c6
thé van chuyén céac hoat chat sinh hoc qua mang vi khuan dé& dang hon (Donsi et al.,
2012).
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KET LUAN VA KIEN NGHI

1. KET LUAN
Trong nghién ctru nay, hai phwong phap nhiét d6 dao pha (PIT) va diém dao pha
(EIP) duoc sir dung dé diéu ché nano tinh dau Tram. Anh huéng cua loai chat hoat dong
bé mat, ty 1 chat hoat dong bé mat, thanh phan pha dau va tc d6 khuay dén qua trinh
tao hé nano tinh dau duogc khao sat. Két qua cho thiy phwong phéap PIT 13 phuong phap
phl hop dé tao hé nano nhil twong tinh dau Tram dat kich thuéc 23.205+0.5162 nm véi
thanh phan hé gom c6 8% tinh dau Tram, 2% acid oleic, 15% Tween 80 va nuéc. Hé
nano dugc ché tao cho thiy sy on dinh voi kich thuéc gia ting khong dang ké sau 60
ngay bao quan. CAc mau nano tinh dau Tram dugc thir nghiém kha ning khang khuan
trén cac chang vi khuan gay bénh trén da va hd hap gom S. aureus, S. pneumoiae, E.
coli va C. albicans cho thdy kha ning khang khuan manh. Két qua nay c6 thé déng gop
cho viéc nang cao tiém ning tng dung cua tinh dau Tram trong Dugc- My pham.
2. KIEN NGHI
Véi muc tiéu cia dé tai va qua thoi gian thuc hién nghién ciu, t6i nhan thay con

nhiéu khao sat va tng dung can dugc khai thac. Dé tiép tuc hoan thién va mé rong dé
tai, tdi muédn kién nghi khao sat thém mot sé noi dung nhu sau:

— Nghién ciru mé rong eng dung caa hé nano tinh dau Tram.

— Nghién ctru ting phan tram tinh dau Tram trong hé nano.

— Lam mdi loai chat hoat dong bé mit duoc sir dung.

— Nghién ctru phwong phap méi tao hé nano tinh dau Tram.

— Tang thoi gian kiém tra ¢ 6n dinh cta hé nhii twong nano sau 90-120 ngay

luru mau.
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