CHUONG 1. TONG QUAN VE NGHIEN CUU

1.1 TONG QUAN VE CAC LOAI TINH DAU KHANG KHUAN
1.1.1 Tinh déu bac ha

Tén khoa hoc cua bac ha la Mentha arvensis L., cdy thuoc ho hoa méi va tén khoa
hoc 12 Lamiaceae (Liang et al., 2012). Cay bac ha 1 loai cay than thao séng lau nim,
than moc thang hodc moc bo va chia thanh nhiéu nhanh nho. Than mau xanh dam hoic
tim nhat, c6 nhiéu 16ng ngan. Cay c6 mui thom nhe, d& chiu va vi hoi cay, mat. La moc
d6i, manh, kich thudc tir 3 dén 5 cm, mép c6 ring cua va c6 1ong & mat trén va mat dudi.
Céac canh hoa nho va moc cung nhau tao thanh cac vong ¢ nach 1a. Hoa c6 mau tim,
trang va hong nhat. Toan cdy c6 mui thom. Qua nhé va cd 4 hat. Cay no hoa tir thang 7
dén thang 10 hang nam. Ciy bac ha than thao bao gom chi Mentha L. thudc ho
Lamiaceae va dugc chia thanh 42 loai, 15 giéng lai va hang traim phan loai va gidng cay
trong.

Trong tinh dau bac ha c6 thanh phén chinh la menthol, menthone, neomenthol va
iso-menthone ¢ hoat tinh sinh hoc véi tac dung chdng viém, khang khuan, khang virus,
diét khuan va diéu hoa mién dich, ... tng dung trong san xuat vién ngam, kem dénh ring,

thudc giam dau, thuéc cam va nuéc hoa.
1.1.2 Tinh dau tram tra

Cay tram tra (Melaleuca alternifornia) thudc ho Sim (Myrtaceae), c6 nguon géc
tir Australia. Tinh dau 1a cac hop chét phirc tap d& bay hoi dugc chiét xuat tir ré, canh,
nhanh, 14, hoa, qua, chdi va hat, duoc du trir trong tuyén, khoang, éng, biéu bi va cac té
bao. Cac tng dung cua tinh dau tram tra bai dac tinh diét con trang, khang ndm, khang
vi-rit, khang khuan, chong viém, khang vi sinh vat (Yasin et al., 2021).

Tinh dau tram tra c6 mau trong sudt dén hoi vang, c6 tac dung lam mat va mui
nong nhu long ndo. Trong tinh dau tram tra chira 100 cac chat hoc khac nhau, chii yéu
& monoterpene (terpinen-4-ol, 1,8-cineole, o-pinene, terpinolene, p-cymene, v-
terpinene) va sesquiterpenes vai cac rugu tuong tng (alcohol terpinol, monoterpenes,
...) (Nogueira et al., 2014).

Thanh phan chinh caa tinh dau tram tra la terpinen-4-ol thé hién dic tinh khang
khuan va chdng viém manh, trong khi 1,8-cineole 1a mot chat gay di wng khéng mong

mudn trong tinh dau tram tra.



Céc tinh chét dic trung cta tinh dau tram tra la hoat tinh chéng oxy hda, hoat tinh
khang khuan, hoat tinh khang vi-rit, hoat tinh khang nam, hoat tinh chéng doc td, hoat
tinh chéng khéi u, ang dung da lidu, diéu tri mun tring cé, diéu tri viém da tiét ba, 1am

lanh vét thuong, diéu tri viém nuéu man tinh (Pazyar et al., 2013).
1.2.3 Tinh dau qué

Qué c6 tén khoa hoc 1a Cinnamomum bao gdm 56 — 250 loai (Zhang et al., 2015).
Cay qué thudc ho long ndo Lauraceae, cdy cao 10 — 15 m (Pithawala & Jain, 2012),
duong kinh 45 — 50 cm, than thang, tron, vé qué c6 mau xam nau. Nhirng bong hoa duoc
sap xép trong chiy, c6 mau xanh luc va c6 mui dic trung. Qua cua cy la loai qua mong,
mau tim, dai 1 cm chira mét hat. Vi cay caa qué 1a do mét loai tinh dau thom chiém 0,5
dén 1%, tinh dau bi anh huéng boi nhiéu yéu té chang han nhu mua hoic thang sinh
truong (Al - Qin et al., 2006). N6 hoat dong nhu mot chat chéng nam, chéng vi khuan

va chéng vi tring manh.

Cac hop chét co trong tinh dau qué nhua, cinnamic acid, cinnamaldehyde va
cinnamate. Tinh dau cé trans-cinnamaldehyde, caryophyllene oxide, L-borneol, L-
bornyl acetate, eugenol, bcaryophyllene, enerolidol va cinnamyl acetate da dugc béo
c4o boi Tung va cong su. Mot s thanh phan khac 1a terpinolene, a-terpineol, a-cubebene
va o-thujene. Vi cay nong va mui huong cua qué dén tir cinnamaldehyde va do sy hap
thu oxy khi né gia di; n6 t6i mau va phat trién cac hop chat nhya (Tung YT, Chua MT,
Wang SY, 2008).
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Hinh 1.1. Céng thikc hoa hec cia cac hep chat trong tinh dau qué

Thanh phan chinh l1a cinnamaldehyde c6 tinh khang khuan manh Escherichia coli,
Staphylococcus aureus va Pseudomonas aeruginosa. Hoat tinh khang khuan cua qué da
duoc chung minh & bai bao (EI Atki et al., 2019).

1.2.4 Tinh dau sa java

Tinh dau sa java (sa do hay sa xoe) la loai co thom thudc ho Poaceae, tén khoa
hoc la Cymbopogon winterianus, né dugc trong & mot s6 ving nhiét doi va can nhiét
d6i cia Chau A, Chau Phi va Chau My (Srivastava et al., 2013).

NG 1a mot loai c6 song 1au nam c6 phién 14 hep. Chiy dai 15 — 30 cm va hep V6i
cac cum hoa hinh chim khéng phan nhéanh, dai 8 — 10 mm vd&i cac 16ng dai va mém
xung quanh. L4 dai khong cd cudng, bet, ¢ canh phang va I8m ¢ mat sau (Harrington
& Pratchett, 2009). N6 duoc phan nhanh ¢ trén va mét chuy ngoai cung da ta vang duoc
hinh thanh. O phan géc, than c6 dudng kinh 1&n téi 10 mm va rin chic véi cac dbt sang
min mau den. Cac 14 dai va hep, rong 0.5 dén 1.6 cm, dai 1 m véi phién gidng nhu dai
ruy bang & dau mau xanh luc nhat, véi gan gitra mau trang va duong khia phia trén rong
hon 9 mm thu hep vé goc. Pinh cua 14 c6 dang soi va nhin bén dudi véi cac mép san
sti va nhan, ngoai trir mat trén caa be 14 (Kaur et al., 2021). Tat ca cac bo phan trén cay
sa déu chira tinh dau, nhung 14 chiém ham lwong tinh dau t6i da va tir cac bo phan khéc
¢ chat lugng kém hon. Do d6, chi nén thu hoach 14 cua no dé chiét xuat tinh dau
(Srivastava et al., 2013).



Thanh phan c6 trong tinh dau sa bao gom citronellal, geraniol va citronellol
(Jaroenkit et al., 2011) va cac thanh phan khac nhu citronellyl axetat, L-limonene,
ellemol va cac ruou sesquiterpene khac. N6 bao gom cac thanh phan monoterpene nhu
citral, citronellol, citronellal, linalool, elemol, 1,8- cineole, limonene, geraniol, b-
carophyllene, methyl heptenone, geranyl axetat va geranyl formate.

Tinh dau sa java co tac dung sinh hoc va y hoc, hwong liéu thuc pham, nuéc hoa

va my pham, ...
1.2.5 Tinh diu hwong thao

Tinh dau huwong thao (Rosmarinus officinalis) thuoc ho Labiatae, bao gom mot s6
chi, chang han nhu Salvia, Lavandula va Thymus. Cay huwong thao 1 loai cay bui lau
nam moc hoang hoic duoc trong trot. N6 6 cac soi 16ng tuyén phat ra tinh dau thom dé
bay hoi (cht yéu 1a monoterpen) dé dap tng voi diéu kién han han ¢ khi hau Dia Trung
Hai (Gonzalez-Minero et al., 2020).

Camphor va 1,8-cineole 1 hai chat chinh dé bj bay hoi trong tinh dau huong thao.
Cac thanh phan nhu: o-pinene, camphene, P-pinene, B-myricene, limonene,
cineole...(Mohammed et al., 2020)

Cac dan xuat cua loai cay nay sir dung cho my pham, mét ¢ng dung da duoc cong
nhan va danh gia cao tir thoi Ai Cap co dai. Huong thao bat ngudn Bia Trung Hai da
dugc phan phdi khip cac khu vic khac nhau trén thé gici. N6 ¢6 nhiéu dic tinh chira
bénh va chiét xuat cua né da dugc sir dung (chii yéu bang dudng udng) trong y hoc dan

gian.
1.2.6 Tinh dau tram gié

Tram gi6 c6 tén khoa hoc la Melaleuca quinquenervia, thugc chi Melaleuca L., ho
Myrtaceae, chi tram chira hang tram loai riéng 1. Trong 14 va cac thanh phan khéc cua
cdy, ton tai rat nhiéu thanh phan dau va cac hop chat dé bay hoi. Ham lwong tinh dau
tuong doi thap hon trong mua mua so véi mua khd. Indonesia (370 tan) va Viét Nam
(100 tan) Ia nhitng nude san xuat chinh loai dau nay.(Nguyen & Hoang, 2019).

Thanh phan chinh 1a 1,8-cineole, terpineol, a-pinene, 6-pinene va limonene. Trong
nhitng thanh phan nay cé hoat tinh sinh hoc khac nhau nhu cac hoat tinh khang khuan,
chéng viém va khang nam. Bac biét, 1,8-cineole mang lai tac dung duoc Iy cho tinh dau

tram. Viéc ap dung loai dau nay phé bién trong y hoc ¢ truyén Dong Nam A nhu mot
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phuong tién dé giam dau va day IUi con trung. L4 va than cua mot s6 loai tram la ngudn

tinh dau c6 mui thom manh va dung lam thuéc (Nguyen & Hoang, 2019).
1.2.7 Tinh diu tiéu den

Hat tiéu den (Piper nigrum L.) thudc ho hé tiéu (Piperaceae) thuong duoc goi la
hat tiéu “vua gia vi”. Hat tiéu den | gia vi dugc sir dung trén toan thé gidi va c6 ngudn

A "

géc tir mién Nam An D¢. Céai tén "hat tiéu" cd ngudn goc tir tiéng Phan "Pipali". Cac
qudc gia san xuat hat tiéu den 1a An Do, Malaysia, Indonesia, Trung Quéc, Thai Lan,
Sri Lanka, Viét Nam, Brazil va Madagasca (Damanhouri, 2014). Tiéu den la cay than
leo lau nam, phat trién tét trong bong ram, sdng bam vao cac cy than gd hoic cot, ¢o
thé cao dén 10 m hoic hon thé. La don, moc xen k& véi nhau, véi cudng 14 c6 ranh dai
tir 2 dén 5 cm, chiéu dai va chiéu rong cia 14 thay doi tir 8 — 20 cm.

Thanh phan chinh trong tinh dau tiéu den la piperin, p-caryophyllene, tiép theo la
limonene, sabinene, a-pinene, [B-bisabolene, a-copaene, a-cadinol, o-thujene, -
humulene.

Cac san pham tir tinh tiéu den c6 thanh phan mang hoat tinh sinh hoc nhu
phenolics, flavonoid, tecpen, sterol. Cac thanh phan nay di duoc danh gia vé kha ning
sinh hoc va khang khuan cua chang. Trong y hoc ¢6 truyén, hat tiéu den dugc bao cao
la mot chat hd tro tiéu hoa dé ting cam giac ngon miéng, giai ho, giai cam, khé thé ¢
hong, sét khong lién tuc, kiét Iy, dau bung, giun va dugc sir dung nhu mét thude chéng
viém va ha sét. Mui thom va vi cay cia hat tiéu den chu yéu la do piperine va dau dé
bay hoi. C6 loi ich tri liéu khac gdm chdng tiéu cau, ha huyét ap, chéng ung thu, oxy

hod, giam dau, tram cam va tiéu chay (Ashokkumar et al., 2021).
1.2.8 Tinh dau bach dan

Bach dan 1a mot loai ciy xanh than go, cao hoic cay bui, thuoc ho Myrtaceae. Mac
di né c6 nguon gbc tir Uc va Tasmania. Chi bach dan chira khoang 700 loai; trong s6
d6, hon 300 loai chira dau d& bay hoi trong 14 cta ching. Hoa & dang nu duoc bao phu
boi mot 16p phit gidng nhu chiée coc. Lop phu ndy khong bi bung ra nhu mot céai nap
trong khi hoa né. Qua cé hinh dang nhu chiéc cdc va chaa nhiéu hat. Tinh dau bach dan

duogc chiét xuat tir 14 twoi bang cach chung cat hoi nuwéc (Kesharwani et al., 2018).



Trong tinh dau bach dan chu yéu Ia monoterpen chira oxy, monoterpen va
sesquiterpen chira oxy. Trong sé nay cé 1,8-eucalyptus (72.71%), o-terpined (2.54%),
terpiene-4-ol (0.34%) va linalool (0.24%) la cac monoterpene chinh (Song et al., 2009).

Ung dung cua tinh dau bach dan 1a 1am sach khéng khi, chéng di tng, chdng nam,

chéng nhiém trang. ..
1.2 TONG QUAN VE NHU TUONG NANO

Nhil twong nano la nhil twong c6 kich thude dudi micron vai dang giot, ¢ duong
kinh thudng nam trong khoang 20 — 200 nm (Solans & Solé, 2012). Mic du pham vi
kich thugc khdng thé dugc thiét 1ap chinh xéac vi khong c6 sy thay doi tinh chat hoa ly
cta nhil tvong khi di tir pham vi micromet dén nanomet. Cau trtc nhil twong nano ¢
thé duogc tly chinh dé dap wng nhu cau tiy vao linh vuc khéac nhau. C6 ba loai nhil twong
nano: O/W, W/O va hai pha lién tuc. Hé thu duoc khi pha dau va pha nudc dugc phan
tach bang I6p CHPBM. Nhii twong nano bao gém ba phan chinh: diu, CHPBM va
nuéc. Hai pha khdng thé tron 13n trong hé nhii trong nano, chiing duoc phan tach bang
strc cang bé mat do CHPBM gay ra (Mustafa & Hussein, 2020).

Ning luong dau vao va sy hinh thanh nhii twong nano thudng dat dugc bang céch
str dung céc thiét bj co hoc (vi du: may dong hoa ap suat cao, siéu am) co thé tao ra cac
lyc pha v& cudng do cao. Trong cac phuong phap nay, ning lugng dau vao cang cao thi
kich thuéc giot cang nho. Chi méot lwgng nho (thap nhit 13 0,1%) ning luong cung cap
1a sir dung dé nhii hoa va phan con lai bi tiéu tan duéi dang nhiét (Tadros, 2004). Do d6,
cac phuong phap ning lwong cao khdng hiéu qua vé chi phi dé san xuat nhii trong nano.
Nguoc lai, cac phuong phap ning lugng thap tan dung noi nang cua hé dé nhii hoa. Kich
thudc hat khéng phu thudc vao nang lugng bén ngoai vi nd phu thudc vao tinh chat hoa
ly ctia hé. Hon nita, thiét bi don gian 1 can thiét va qua trinh nhii héa c6 thé duoc thuc

hién trong diéu kién 6n dinh véi nong do cao va thoi gian hop Iy (Guha et al., n.d.)..
1.2.1 Mét s6 phwong phap diéu ché hé nhii twong nano

Phuong phap nang lugng cao:
e Dong hoa tée do cao
e Dong hoa &p suit cao
Phuong phéap ning lugng thap:
e Dao pha theo nhiét o



e Pao pha theo thanh phan

o Tuxay
1.2.2 Phwong phap dao pha theo nhiét d¢

Qua trinh diéu ché hé nhii trong nano bang phuong phap dao pha theo nhiét do
(PIT) gom 2 pha chinh: nhii twong O/W va nhii twong W/O. Cac nghién ctiu chi ra rang
CHDBM st dung dé bao boc hé dau lai bang dic trung vé tinh wa dau va ua nudc cia
chung (Tadros, 2004).

Phuong phap nhiét 6 dao pha bao gdm viéc pha v& mang ludi vi nhii twong bang
cach dao pha nhanh tai nhiét do d¢ao pha roi lam lanh nhanh hoic pha loang nudc dot
ngot. Giai doan nay duoc coi la khdng thé dao nguoc Vi n6 tao ra nhii trong giot dau 6n
dinh vé mat dong hoc hoic nhil trong nano O/W. Trong thuc té, qua trinh nay 1a sy 6n
dinh cua loai khong gian, ngan chan sy bam dinh caa cac giot nho cd thé dan dén két tu.
(Komaiko & McClements, 2014).

Nhii hoa bang phuong phap niang luong thap co thé tan dung tdi da cac dac tinh
hoa hoc bén trong dé diéu ché cac nhil twong nano véi ning lugng dau vao thap (Yu et
al., 2012). Nhil twong nano dugc diéu ché bang phuong phap dao pha do c6 sy thay doi
d6 cong tu phat cua chat nhii hoa va su chuyén pha trong qué trinh tao nhii. Sy thay doi
d6 cong nay c6 duoc bang cach duy tri nhiét 6 hodc thanh phan khong d6i (K. Tong et
al., 2016).

1.3 TONG QUAN VE VI KHUAN TREN NON BAO HIEM

Non bao hiém xe may la phuong tién tiém tang dé truyén vi khuan va nam gay
bénh gy anh huong nghiém trong. Muc dich chinh trong nghién ctru cta Sapkota va
cong su la khdm phé su da dang cua vi khuan c6 lién quan dén non bao hiém xe may va
xéac dinh tinh khang khuan caa nano thao maoc trén cac chang vi khuan. Téng cong cé
130 chiéc non bao hiém xe may dugc doi boi doi ngil giang vién da duoc dua vao nghién
ctru. Két qua trong tong sé 130 non bao hiém xe may dwoc phan tich, co 392 vi khuan
va 346 loai nam thudc bay chi khac nhau (Sapkota et al., 2020).

Bang 1.1. Cac loai vi khuan trén nén bio hiém

STT  Tén vi khuan Tong truong hop (%)
1 Staphylococcus aureus 89 (22.7)

2 Staphylococcus epidermidis 77 (19.6)

3 E. coli 54 (13)




4 Bacillus spp. 44 (11.2)

5 Klebsiella spp. 33(8.4)

6 Enterobacter aerogenes 38 (9.7)

7 Salmonella spp. 19 (4.8)

8 Pseudomonas aeruginosa 19(4.8)

9 Micrococcus spp. 19(4.8)
Tong 392

Vi khuan chiém uvu thé nhit 13 gram duong thudng duoc goi tu cAu vang
(Staphylococcus aureus), chiém 22,7% téng s vi khuan tim thay trén non bao hiém. La
vi khuan gay bénh trén da va mau nhung thuong khong gay bénh ¢ nguoi khoe manh.
S. aureus chi xdm nhap vao md va mau & vét thuong ho (Taylor & Unakal, 2017).

Vi khuan Escherichia coli chiém 13.8% trong tong sé céc loai vi khuan co trén
non bao hiém. Escherichia coli 1a vi khuan gram am thudc ho Enterobacteriaceae, co
thé xam chiém ruot ngudi mot cach vo hai hozc gay nhiém tring duong rudt hozc ngoai
rudt, bao gém ca bénh xam lan nghiém trong nhu nhiém khuan huyét va nhiém tring
huyét. E. coli 12 nguyén nhan phé bién nhat gay nhiém khuan huyét & cac nudc c6 thu
nhap cao, vuot xa cac mam bénh gay nhiém khuan huyét hang dau khac nhu
Staphylococcus aureus va Streptococcus pneumoniae (Bonten et al., 2021).

Vi vay, ngudi sit dung nén bao hiém nén cé bién phap vé sinh tot va thuong xuyén
lam sach nén bao hiém bang cac dung dich xit khuan dé tranh nguy co nhiém vi sinh vat

va giam céc rui ro lién quan (Sapkota et al., 2020).
1.4 TINH HINH NGHIEN CUU TRONG VA NGOAI NUOC
1.4.1 Tinh hinh trong nwéc

M6t nghién ctru caa tac gia Ly Thi Minh Hién véi hai phwong phéap diéu ché nano
tinh dau tiéu den 1a nhiét d6 déo pha va diém dao pha. Két qua cho thy ring phuong
phép diém dao pha phi hop dé tao hé nhii twong hon va 6n dinh thanh phan trong 6
thang. Hon nita, hé nhii kha niang Gc ché trén hai vi khuan la Escherichia coli va
Salmonella enterica. Tac dung &c ché duoc tién hanh bang MIC va MBC d3 duogc X4c
dinh boi mau thit duoc chuan bi. (Tp et al., n.d.).

Ngay nay cac hé nhii twong nano duoc nghién ctiru ngay cang nhiéu, tac gia Qudc

Théng va cong su, tao hé nano tinh dau gac va curcumin sir dung CHDPBM 1a Lecithin
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va Tween 80 (ddng hoa toc ¢ do cao két hop siéu am). Két qua cho thay ti 1¢ Lecithin
va Tween 80 la 2:8 duoc chon va cho kich thudéc hat 1a 138 nm (Quoc thong, n.d.).

O nghién ctiu caa tac gia Ly Thi Minh Hién va cong sy, tinh dau tiéu den duoc
dung dé tao hé nhii bing phuong phap déng hoa héa ¢ téc do cao. Mau thit ga va heo
duoc chuan bi s& nhung trong hé nhii. Két qua thu dugc, mau nano tinh dau tiéu den luu
trit trong 9 ngay ¢ nhiét do 10 °C va lam giam mat d6 vi sinh vat hiéu khi nho hon 10°
CFU/g. Nguoc lai, cdc mau khong khong duoc nhing hé nhii chi ¢é thé duoc luu trit
trong 3 ngdy trong diéu kién giéng nhau (Hién et al., 2020).

Vi khuan khang khang sinh ngay nay ngay cang nhiéu trong dé duoc ké dén 1a S.
aureus. Nghién ctu cua tac gia Trich vao nam 2019 di sir dung tinh dau tram tra
(Melaleuca alternifolia) dé thir nghiém tinh khang khuan 1én S. aureus bang phuong
phap khuéch tan dia. Ban dau, trich tinh dau tram tra cé hiéu suat dat 4.62 %. Két qua
cho thay tram tra dat duong kinh 27.3 mm (Trich et al., 2019).

1.4.2 Tinh hinh ngoai nwéc

Tac gia Catherine da sir dung eugenol va menthol uc ché vi khuan. Ca hai hop
chat nay déu c6 MIC 1a 0.25%. Thir nghiém trén cac thuc pham nhu bap cai, lGa mach
va du du trong qué trinh bao quan. Két qua cua phuong phap nay cho thay menthol c6
MIC la 0.1%, eugenol cé MIC la 0.2% (S. aureus) (Catherine« A. A. et al., 2012).

Niam 2015, phuong phap ddng hoa tdc do cao két hop véi dong hoa siéu 4m dé
tao nhil twong nano paclitaxel. nghién ciu mot loai paclitaxel thay thé, sinh kha dung
hon, dung nap tét hon dé tiém tinh mach so véi cdng thirc Taxoll c6 ban trén thi truong
(Lietal., 2015).

Khac vai phuong phap stir dung nang lugng cao o trén thi tac gia Nicolas Anton va
ddng tac gia lai sir dung phuong phap ning lwong thdp — phwong phap nhiét d6 dao pha
(PIT). Ho sir dung chat nhii hoa khéng ion 1a Soluton HS 15, nuéc va dau. Khao sat
nhiét 4o dao pha trén 80 °C va sau d6 dugc lam lanh nhanh (Anton et al., 2007).

Tac gia Hasan Barzegar va cong su da nghién ciru ché tao hé nano tinh dau bac ha.
Thir nghiém st dung Tween 80 lam chat nhii hoa va khao sat anh huong cua toc do
khuay, nhiét ¢ pha hitu co, thoi gian bao quan trong 90 ngay va cac yéu tb khac. Két
qua thu dugc kich thudc giot 1a 50 nm (Barzegar et al., 2018).

Vao nam 2017, tac gia Simge Tutku Yildirim va cong su da tao ra cac nhii tuong
nano tinh dau qué bang céach sir dung phuong phap nhil hoa tu phat va so sanh né voi
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hai phuong phap ning luong cao. Phuwong phap khuéch tan dia da duoc danh gia véi vi
khuan E. coli. Tween 80 dugc sir dung lam CHPBM, cho kich thuéc hat trung binh
khoang 100 nm ddi véi thanh phan pha dau 6:4 (dau dira:qué) (Yildirim et al., 2017).

Trong nghién ciru hién tai, nhii twong nano dau dinh hwong. C4c giot nhii twong
¢6 kich thudc xap xi 225,8 nm va ¢6 dang hinh cau. Két qua MIC téi thiéu trong khoang
tir 0,31 dén 5 mg/mL (Shehabeldine et al., 2023).
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CHUONG 2. PHUONG PHAP NGUYEN CUU

2.1 NGUYEN LIEU

Tinh dau qué, tram tra, sa java, tram gio, bac ha, bach dan, tiéu den va huong thao
dugc mua tai cong ty TNHH San xuat Thuong mai Mc May (S6 8, Hiép Binh Chanh,
Tha Bac, Thanh phd H6 Chi Minh). Nguyén liéu duoc bao quan ¢ nhiét do phong va dé

& noi tranh anh sang truc tiép.
2.2 DUNG CU, THIET BI, HOA CHAT
2.2.1 Dung cu

- Dia petri

- Céc

- Pipet

- Micropipet

- Ong bop, dng nho giot

- Binhtia

- Nhigt ké

- Tam bdng, que cay

- Thuéc

- Dén con, bat lia

- Ong nghiém, gia d& 6ng nghiém

- Cuvet

- Binh xit con

- Paucon

- Nhip kep

- Giéng gidy (6 mm)

2.2.2 Hoa chat
- Tween 20, 40, 60 va 80 (d6 tinh khiét 99%, Trung Quéc)
- Chi thi resazurin 0.001 g/mL: c&n 0.05 g resazurin roi dinh mac 1én 50 mL bang

nudc Cat.
- Moi truong MHB (Muller Hinton Borth): can 21 g MHB, hoa tan trong 1000 mL
nuée Cat,
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- Mbi trudong MHA (Muller Hintor Agar): can 21 g MHB (An D6) va 20 g thach
agar (Viét Nam), dong 1000 mL nuéc cét.

- MBbi trudng PCA (Plate Count Agar): can 17.5 g PCA va 1000 mL nuéc cét.

- Khang sinh ciprofloxacin 0.2 mg/mL: nghién min vién khang sinh ciproxacin 500
mg, hoa tan va dinh muc 1én 500 mL. Luc nay khang sinh c6 néng d¢6 1 mg/mL.
Hut 10 mL khang sinh 1 mg/mL dung binh dinh muc 1én 50 mL.

- Vi khuan Escherichia coli

- Vi khuan Staphylococcus aureus
2.2.3 Thiét bi

Bang 2.1. Thiét bj sir dung trong thi nghiém

STT Tén thiét bi M4 thiét bi XUAt xur Hinh anh
1 May do kich thwéc ~ Winner 802  Trung Quéc
hat 0001

2 May ly tam 12 chd PLCO5 Dai Loan
tube 5 ml
3 Can 4 s Trung Quédc
| TT |
‘ | lk) [
4 Tuan toansinhhoc  HR40-11A2  Trung Quéc == -
cap 2 .
5 Bé rira siéu &m Trung Quéc
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Nbi hap tiét trang LK HAC060 Han Quéc =5
LAB 60 lit N

May khuay tir 85-2 Trung Quéc

May dém khuan lac ~ FTCC-10
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2.3 PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.3.1 Quy trinh cong nghé

Hon hop tinh dau Tween 80 Nude cat

h 4

Khuay trén

+ Nho giot

A

Gia nhiét 50 °C

Khudy tir

A 4

Xac dinh nhiét do
dao pha

Khuay tir

Lam lanh nhanh

Nhii twong nano
hdn hop tinh dau

Hinh 2.1. So @6 quy trinh tao hé nhii twong nano bing phwong phap PIT
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2.2.3 Thuyét minh quy trinh

Hé nhii trong nano hdn hop tinh dau dwoc diéu ché bang phuong phap dao pha
theo nhiét d6 (PIT). Nam loai tinh dau duoc hat bang micropipet theo ty 1¢ xac dinh
(1:1:1:1:1) va tron véi CHPBM theo ty 16 2:1 (dau: CHDBM) rdi khudy tir trong 15 phuit.
Trong d6 tinh dau va CHPBM chiém 30% va nudc 1a 70% cta hé nhi, sao cho tong thé
tich 13 50 mL. Sau d6 gia nhiét pha nuéce 18n 50 °C va khudy lién tuc. Nho tir tir pha dau
(gém CHDBM va tinh dau) vao nudc véi téc do 2 mL/phat. Gia nhiét tir 65 dén 90 °C
va ghi nhan nhiét 6 dao pha. Khi hé dat dén diém dao pha, d6 duc cia mau giam dan
Vva trg nén trong sudt. Giir hé tai nhiét dé do trong 1 gid. Sau d6, lam lanh nhanh bing
thau nudc da ¢ 5°C trong 15 phat. Cac mau sau khi diéu ché duoc giir 6n dinh trong 24

gio & nhiét do phong roi méi tién hanh phan tich,
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2.3.2 So dd nghién ciru

— Luya chon tinh dau bang phuong phap ndéng do
Lua ChQn déi tuong nghlén cuu ac Ché tf)l thiéu (M|C)

— Luya chon vi khuan phd bién trén nén bao hiém

—

 — Anh huong cua loai CHPBM: Tween 20, 40,

60, 80
Khao sat sy anh huong CUa CAC YU | | Aph hugng ty 16 CHDBM va dau: 1:1, 2:1,
t0 1én qué trinh dieu ché hé nhi |_J 31 41

twong nano hon hop tinh dau Anh huéng ca ty 18 nuéc (%): 50, 60, 70, 80

Anh huéng caa nhiét do (°C): 65, 70, 75, 80,

— 85,90

—

— Anh huong cua luc ly tam: toc do 4000

tac dong cua ngoai luc — Anh huong cua siéu am va séc nhiét trong

bé rira siéu &m tai 40 °C trong 30 phut

— Pinh lugng mat d6 vi khuan: duoc tinh bang

Banh gid kha nang khang khuan cong thuc dua vao sé khuén lac co trén dia
caa hé nhii trén non bao hiem — Pinh luong sb khuan lac dugc thuc hién bang

phuong phap trai dia
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2.3.3 Bé tri thi nghiém

Bang 2.2. B4 tri thi nghiém don bién

STT Yéu tb X1 X2 X3 X4
2 SOR (X2) * 4:1,3:1,2:1,1:1 80 75
3 Ti 16 nudc (X3) * *% 50, 60, 70, 80 75
(%)
Nhiét do dao pha (X4) * *ok *kk 65, 70, 75, 80, 85, 90

(°C)

Ham muc tiéu: Kich thudc hat va duong kinh tc ché vi khuan.
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2.4 PHUONG PHAP PHAN TiCH
2.4.1 Phan tich kich thwéc hat va chi sé6 phan tan

Kich thuéc hat trung binh va su phan b6 kich thuéc hat dugc xac dinh trén may do
kich thuéc hat Winner 802-0001 & 25 °C trong moéi truong nudc bang phuong phap
tan xa anh sang dong (DLYS).

2.4.2 Xac dinh ndng dé tc ché téi thiéu cia cac loai tinh dau

Nong d6 e ché tdi thieu (MIC) cua céc loai tinh dau dugc xac dinh bang phuong
phap pha loang 96 giéng. Cac loai tinh dau duoc pha lodng trong hdn hop Tween 80
va nuéc cat (1:6). Mat do vi khuan dugc sir dung trong thir nghiém pha loang ¢ 10°-
108 CFU/mL.

Tat ca cac giéng déu dung 100 pL dung dich Tween 80 dé pha loang, riéng giéng
dau tién khong nho Tween 80. Bat dau nho 100 pL tinh dau vao giéng thir nhat va
giéng tht hai va hat 100 pL tir giéng thi 2 qua giéng thir 3 dé pha loang va tién hanh
tuong tu cho téi hét. Tinh dau pha loang c6 nong do 500, 250, 125, 62.5, ... mg/mL.
Tiép theo, nho 50 pL moéi truong va 50 plL vi khuan. Hang d6i chiing s& thay 50 pL vi
khuan bang 50 pL Tween 80. Sau 24 gid, nho 50 pL chi thi resazurin vao cac giéng.
Quan sat sy thay d6i mau sic trong cac giéng. Giéng chuyén sang hong giéng & nong

d6 d6 khdng con kha nang we ché vi khuan.

2.4.3 Xac dinh dwong kinh khang khuan biang phwong phap khuéch tan
dia thach

Pau tién, mdi truong MHA, MHB va dung cu cay duoc hép tiét tring ¢ 121 °C.
Tién hanh cay vi khuan bang cach do méi truong néng vao dia petri roi dé nguoi. Sau
d6, hit 100 pL vi khuan 1én dia petri, ciy déu 1én dia. U 4m tai 37 °C trong 24 gio dé
kich hoat vi khuan.

Sau 24 gio, dia vi khuan MHA da kich hoat duoc cdy truyén trong dng nghiém.
Dung que cay lay 1 it khuan lac bo vao 6ng nghiém c6 chira 5 mL moéi trudng MHB,
1 4m ¢ 37 °C trong 24 gio.

Hé nhil twong nano dugc danh gia vé kha niang khang hai chiing vi khuan gram
am (E. coli) va gram duong (S. aureus) & néng do 1x108 CFU/mL. P6 méi trudng
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MHA néng vao dia petri dé tranh khuéch tan cac san pham tht nghiém. Sau do, vi
khuan dugc nho I8n dia 100 pL va dung tim bong vo trung dé phan b déu. Bei cho
dich khuan khé trong 15 phut. Pat giéng loc c6 dudng kinh 6 mm da v tring 1én dia
thach. Dung 3 giéng loc va nho 25 pul mau 1én. Mau dau tién dung nuéc mubi dé lam
d6i chtirng &m. Mau thir hai sir dung khang sinh ciprofloxacin 0.2 mg/mL lam déi ching
duong. Mau con lai nhé hé nhii da duoc diéu ché 1én. Dia thach MHA bao quan & diéu
kién hiéu khi (& 37°C, 24 gi0d). Panh gia két qua bang cach do duong kinh cua ving
khong c6 vi khuan phat trién, ké ca duong kinh giéng loc va duoc tinh bang cong thuc:
Puong kinh ving ac ché (mm) = D —d.
Trong do:
D: duong kinh vong khang khuan do duoc (mm)
d: duong kinh khoanh gidy (d = 6 mm).

v

Hinh 2.2. Quy trinh cac bwéc thwc hién phwong phap khuéch tin dia
2.4.4 Pinh lweng tong vi sinh vat hiéu khi trén nén bao hiém

Pé xac dinh hiéu qua cua hé nhii st dung phuong phap dinh luong téng vi sinh
vat hiéu khi truéc va sau khi xit hé nhii 1&n nén bao hiém. Dung tim bong vé trang (da
dugc 1am am bang nudc cat vo tring) xoay bén trong bé mat non dé 1ay mau trude khi
xit. Dung 2 mL dung dich diét khuan xit I8n nén bao hiém va dogi 5 phut cho khd. Dung
tam bong vO trung dé ldy mau 1an nira (mau sau khi xit). Cac tim bong dugc ngam
trong 5 mL nuéc mudi dé lam mau gdc, sau d6 pha loang thanh cac nong d6 102, 102
103, Hat 100 pL dich khuan trong 6ng nghiém, rdi trai 1én dia thach PCA va u hiéu
khi trong 24 gio & 37°C. Ngay hém sau, tong sé khuan lac phat trién s& dugce dém voi
may dém khuan lac va ghi nhan két qua.
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S6 khuan lac c6 trong 1 g/mL méu dugc tinh theo cong thuc:

_ zC
" (n140.1 x ny) xd

Trong do:
¥C: téng s6 khuan lac dugc dém trén cac dia
ni: s6 dia dugc pha loang & ndng do dau (2 dia)
nz: s6 dia dugc pha loang ¢ ndng do sau (2 dia)

d: hé sb pha loang.

= = —5
TmL __1TmL _1mL

AN

\ {

Hinh 2.3. Cac buéc tién hanh phwong phap trai dia

- |

2.4.5 Panh gia do bén cia hé nhii dwéi tac ddng cia ngoai lwc

Hé nhii dugc danh gia do bén dudi tic dong cua ngoai luc duoc dénh gia bang

phuong phap ly tdm, siéu &m va séc nhiét. Phuong phap ly tam duoc tién hanh & téc

d6 4000 vong/phut trong 30 phut. Phuong phép siéu 4m va soc nhiét duoc thuc hién

trong bé siéu &m & nhiét 6 40 °C trong 30 phut. Sau khi tac dong ngoai luc, dung pipet

hit mau ¢ gitra 6ng nghiém dé phan tich kich thudc hat va chi s6 phan tan.

2.5 THU THAP VA XU LY SO LIEU

MJi thi nghiém duoc thuc hién hai 1an dé c6 ¥ nghia vé mit thng ké. Kich
thudc hat cia méi mau duogc do hai 1an, duong kinh khang khuan duoc 13p lai
ba 1an va lay gi4 tri trung binh.

Céc biéu d6 va do léch chuan duogc xir Iy bang phan mém Microsoft Excel
2016.

Phan tich sy khac biét giita cac nghiém thuc bang kiém dinh Turkey’s-b duoc
thuc hién trén phan mém IBM SPSS 20.0.
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CHUONG 3. KET QUA VA BAN LUAN

3.1 NONG PO UC CHE TOI THIEU CUA CAC LOAI TINH DAU

Xac dinh ndng d6 tc ché téi thiéu (MIC) duoc thuc hién vai 8 loai tinh dau (qué,
tram tra, sa java, bac ha, huong thao, tiéu den, bach dan va tram gi6) trén 2 chung vi

khuan dai dién (S. aureus va E. coli) bang phuong phap pha loing. Két qua MIC duoc

thé hién trén bang 3.1.

Bang 3.1. MIC ciia miu tinh dau ddi véi 2 vi khuin dai di¢n

STT  Tinhdau S. aureus E. coli
(uL/mL) (uL/mL)

1 Qué 0.0153 +£0.00 0.0305 + 0.00
2 Tram tra 7.8125 +0.00 7.8125 +0.00
3 Sa java 31.250 + 0.00 31.250 + 0.00
4 Tram gio 15.625 + 0.00 31.250 £ 0.00
5 Bach dan 62.500 = 0.00 62.500 + 0.00
6 Bac ha 62.500 + 0.00 250.00 £ 0.00
7 Tiéu 187.50 + 88.38 500.00 = 0.00
8 Huong thao 500.00 + 0.00 —

Kha ning ¢ ché ¢ bang 3.1 cho thay vi khuan gram (+) manh hon gram (-) cua
cac cac loai tinh dau. Vi khuan gram (+) c6 thanh té bao mong hon gram (-), kha ning
khuéch tan cua tinh dau kém hon, vi vay ma vi khuan gram (-) khang tot hon déi voi
hop chat khang khuan trong tinh dau (N. T. A. Tong et al., 2020). Bang 3.1 con chi ra
rang tinh dau qué co MIC thap nhat trong cac loai tinh dau khao sat. Biéu d6 cho thay
tinh dau qué c6 hoat tinh khang khuan manh hon cac tinh dau con lai. Tinh dau qué
c6 MIC trén S. aureus va E. coli lan luot 13 0.0153 va 0.0305 puL/mL, nghia la tinh dau
qué nhay cam cao véi vi khuan S. aureus hon 1a E. coli. Nghién ctu cua Yong li va
cong su ciing cho két qua tuong tu (Li et al., 2015). Hoat tinh khang khuan cao dugc
quan sat thay trong tinh dau qué duoc cho la do kha ning khang khuan chinh cua hop
chat trans-cinnamaldehyde cé trong tinh dau qué (EI Atki et al., 2019).

Tinh dau tram tra va sa java khang t6t vai 2 vi khuan trén. Vi co MIC nhé hon
nén tinh dau tram tra co hoat tinh khang khuan manh hon sa java va chi dang sau qué.
Khéc véi tinh dau qué c6 tinh nhay cam vai S. aureus hon E. coli thi tinh dau tram tra
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va sa java co tinh nhay cam gan nhu nhau véi 2 vi khuan trén. Trong tinh dau tram tra
c6 hop chat khang khuan tét 1a eucalyptol va terpineol (Trich et al., 2019). Kha ning
khang khuan cua tinh dau sa java la do su hién dién cua cac thanh phan elemol (9.1%),
citronellol (10.4%), citronellal (16.9%) va nerol (8%) (Trindade et al., 2015). Tinh dau
tram gio va bach dan ciing khang tot 2 vi khuan dai dién. Thanh phan chinh trong 2
loai tinh dau nay la 1,8-cineole va a-pinene cé tinh khang khuan manh. Tuy nhién, tinh
khang khuan cua tinh dau tram gi6 cao hon trén ca S. aureus va E. coli. Do d6, chon
tinh dau tram gi6 dé tao hé nhii twong s& phu hop hon.

Mic du, bac ha c6 MIC thap hon bach dan, tuy nhién tinh dau bac ha van duoc
lya chon vi mui thom dé& chiu va lam mat da dau. Tinh dau huong thao va tiéu den
khang yéu hon cac loai tinh dau dugc khao sat. Trong d6, hwong thao khéng khang
duoc E. coli va khang yéu hon tinh dau tiéu. Viéc lra chon 2 loai tinh dau nay lam nhii
tuong nano s& khéng phu hop.

Tir nhitng phan tich trén, 5 loai tinh dau duoc lya chon dé tao hé nhii trong nano
trng dung lam dung dich diét khuan nén bao hiém la bac ha, qué, sa java, tram tra va
tram gio.

3.2 ANH HUONG CUA LOAI CHAT HOAT PONG BE MAT

1600
1200 +
800 A b

400 - a

Kich thwée hat (nm)

o

Tween 20 Tween40 Tween60 Tween 80
Chét nhii ho4

Hinh 3.1. Kich thwéc hat cia cac miu sir dung cac chat nhii hoa khac nhau
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Hinh 3.2. P bén cia hé nhii sit dung cac loai CHPBM khac nhau

Hinh 3.1 va 3.2 d4 thé hién d6 bén va kich thudc hat cua hé nhii sir dung cac loai
CHBBM khac nhau. Quan sat & mau Tween 20 va 40 thi mau bi tach lop, hé khong
d6ng nhat va kich thugc hat dat 917.62 va 1072.595 nm (Phu luc A1 va A2). Quan sat
mau Tween 60, trén bé mat mau bi tach mot 16p mau trang duc va kich thudc hat dat
1431.235 nm (Phu luc A3). Tween 80 cho mau trong nhat, hé ddng nhat va khéng tach
l6p, kich thudc hat 488.01 nm (Phu luc A4). Ta thay rang kich thuéc hat cua mau sir
dung Tween 80 la nhé nhat va tao hé nhii 6n dinh hon.

Chi s6 HLB dé danh gia hang s6 can bang giita tinh wa nuéc va ua dau cia chat
nhii hoa. Tween 20, 40, 60 va 80 c6 chi s6 HLB lan luot la: 16.7, 15.6, 14.9 va 15. Gia
tri HLB cang thap thi chat hoat dong bé mat cang wa dau hozc hoa tan trong dau, trong
khi gia tri HLB cang cao thi CHPBM cang hoa tan trong nudc hodc wa nudc (Ibrahim
et al., 2019). Tween 60 va 80 c6 nhom phan cuc tuong duong nhau, nhung lai khac
nhau vé hinh dang phan ti. Trong cac doan phan tir ki nudc caa Tween 60 da bao hoa
va do d6 kha gan nhau. Trong khi do, cac phan doan ky nuéc cua Tween 80 khdng bio
hoa va do d6 bi xoin nhiéu hon, anh huong dén viéc bao boc CHPBM trén bé mat
phan cach dau — nuéc. Diéu d6 dan dén xu hudng hinh thanh cac hat mixen duoc tao
mot cach tu nhién gitra pha hitu co va pha nudc. Chat nhii hoa Tween 80 6 thong s6
bao boc va do cong tdi wu thic day kich thudc hat mixen nho hon trong hé nhii twong
nano (Asyikin et al., 2019).

Bang 3.2. Puong kinh viing wc ché cia mau sir dung cac CHPBM khac nhau

Puong kinh ving tc ché (mm)

Chét nhii hoa

E. coli S. aureus

Mau béi ching (+)  Mau Déi ching (+)
Tween 20 8.17 £ 0.242 29.83+0.24 8.50+0.24% 33.00+0.47
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Tween 40 8.17 +0.247%  29.83+0.24 8.83+1.18* 33.67+141

Tween 60 8.00 £ 0.00* 29.83+0.12 9.17+£0.24* 33.00£0.94

Tween 80 8.83+0.71% 28.83+£0.71 8.83+0.24* 35.67+0.00
Poi chiing duwong: khang sinh Ciprofloxacin, doi chitng dm: meéc muoi sinh 1y

Bang 3.2 trinh bay hoat tinh khang khuan caa hé nhii & va su khac biét c6 y nghia
ctia cac nghiém thirc duoc thé hién trong phu luc E1. Két qua tir SPSS cho thay duong
kinh trc ché cac mau st dung cac CHPBM khac nhau khéng co su khac biét trén cung
mét loai vi khuan. Trong d6, viing &c ché cua vi khuan S. aureus cho duong kinh Ién
hon 14 E. coli. Buong kinh khang khuan cua cac mau khdng cé sy khac biét 1a do thir
nghiém ¢ dinh lugng tinh dau co trong hé. Co thé két luan rang tinh khang khuan cua
hé nhii khéng phu thudc vao chat nhii hoa. Tween duoc sir dung rong rii trong dugc
pham va thuc pham 1a do kha nang nhii hoa cao, nong do sir dung va doc tinh twong
d6i thip. Ngoai ra, ching thuong khdng hoic it twong tic voi cac hoat chat khac
(Ibrahim et al., 2019). O nghién ctru nay, st dung Tween 80 la phu hop dé tao hé nhi
twong hdn hop tinh dau.

Hoat tinh khang khuan cua hé nhii twong dugc trinh bay & Bang 3.2. Su khéc biét
dang ké gitra cac nghiém thirc duoc trinh bay & Phu lyc E1. Két qua SPSS cho thay
khong cd su khéc biét vé duong kinh vong khang khuan caa cac mau str dung cac chét
nhii hoa khac nhau dbi véi ciing mot loai vi khuan. Mau nhii twong méc du ¢ dic tinh
khang khuan tét nhung yéu hon so véi mau ddi chimng duong tinh. Khong cé su khéc
biét vé duong kinh khang khuan caa cac mau do ham lugng tinh dau dugc thir nghiém.
C6 thé két luan rang dac tinh khang khuan cua nhil tuong khoéng phu thudc vao chat
nhil hoa. M6t yéu té anh huéng dén kha ning wc ché vi khuan 1a ham luong tinh dau
trong h¢ nhii tuong.

O mét nghién ciu khac caa tac gia Ubonrat Siripatrawan va cong su, hé nhi
tuong nano tinh dau qué duoc tao ra bang phuong phap nhiét d6 dao pha ciing st dung
chat nhii hoa la Tween 80 (Yildirim et al., 2017).
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3.3. ANH HUONG CUA TY LE CHAT HOAT PONG VE MAT VA DAU
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Hinh 3.3 Kich thwéc hat ciaa cac mau é cac SOR khac nhau

Hinh 3.4. P trong ciia mau & cac SOR khac nhau
Kich thudc hat va do trong cta hé nhii ¢ cac ty & chat hoat dong bé mat va dau khac
nhau dugc thé hién ¢ hinh 3.3 va 3.4. Mau SOR 1:1 cho kich thuéc 16n dat 2327.06
nm (Phu lyc B1), hé nhii c6 dau hiéu bi tach mét 16p trang trén bé mat (hinh 3.4). O
cac mau SOR 2:1 va 3:1 kich thuéc hat giam xubng con 436.2 nm va 578.87 nm (Phu
luc B2 va B3). Tac gia Jennifer Komako da chi ra rang lwong chat nhii hoa cao la can
thiét dé tao kich thudc giot nho. Néu lugng CHPBM khong di, 16p bao vé s& khong
hinh thanh, cac hat s& va cham véi nhau va cac giot dau s& bj két tu (Komaiko &
McClements, 2015). Yéu cau vé lugng CHPBM thich hop dé thu duoc kich thudc hat
nho phu thudc vao trang thai pha cia CHPBM — dau — nudc. Luong CHPBM cao gay
ra su hdn loan vé i luc ddi véi pha nudce va cac giot nhd hon s& duoc hinh thanh (Rao
& McClements, 2011). Mau (Phu luc B4). Viéc ting kich thude hat SOR 4:1 trong
nhat nhung kich thudc hat lai 16n nhat 7546.21 nm ¢ ty 1¢ 4:1 |a do nong 46 CHDBM
cao lam ting do nhét, ngan ngira tinh luu dong va sy chuyén dong dé dang cua pha
hitu co vé phia pha nuéc. Do d6, kich thuéc hat & SOR 4:1 16n hon nhitng SOR con
lai. Piéu nay dung véi nghién ciu tao nano tinh dau bac ha cua Hasan Barzegar va
cong su (Barzegar et al., 2018).
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Bang 3.3. Pwong kinh viing wc ché cia cac miu & cac SOR khac nhau

Puong kinh vung wc ché (mm)

SOR E. coli S. aureus

Mau Ddi chang (+)  Mau Ddi chung (+)
11 1150 £0.71° 3317+ 0.24 11.83+1.70° 34.67+0.94
2:1 8.83+0.24%" 33.00+0.47 9.50 + 0.71° 35.17 £ 0.24
31 7.17£0.24% 33.33+£0.47 8.17+0.71° 34.67 £0.94
4:1 6.00 £1.41°2 34.00 £ 0.47 6.50 £ 0.712 3450+ 0.71

Poi chiing dwong: khang sinh Ciprofloxacin, doi chirng am: nieéc muoi sinh 1y

Mac du SOR 2:1 va 3:1 c6 kich thudc hat nho, tuy nhién hé nhii phai cé tinh
khang khuan tét dé dap tng cho tng dung diét khuan trén non bao hiém. Bang 3.3 thé
hién duong kinh &c ché vi khuan caa cac mau ¢ cac SOR khac nhau. O SOR 1:1 cho
duong kinh vang tc ché 16n nhat ddi véi vi khuan E. coli va giam dan ¢ cac SOR con
lai. Mac du SOR 1:1 ¢6 duong kinh khang khuan 16n nhung so véi déi ching duong
thi van yéu hon. Nong db tinh dau sir dung trong thir nghiém twong tng 1a 15%, 10%,
7.5% va 6%. Ham luong tinh dau trong hé cang 16n ti Ié thuan véi duong kinh vong
khang khuan. Mau SOR 1:1 (15% tinh dau) cho hé khéng on dinh, kich thudc hat 16n
va duong kinh vang e ché E. coli 1on nhat. Bidu nay dang véi nghién ciu cua tac gia
Simge Tutku Yildiri khi tao hé nhii nano tinh dau qué bang phuong phap ning luong
thap (Yildirim et al., 2017).

Su khac biét co ¥ nghia cua cac nghiém thie duoc thé hién trong phu luc B2 va
E2. Kich thudc hat & SOR 2:1 va 3:1 khong c6 su khac biét, nhung SOR 2:1 lai ¢
duong kinh ving @ ché 16n hon. SOR 2:1 thoa méan dugc ca hai chi tiéu la kich thudc
giot nho va tinh khang khuan cao. Két qua chi ra rang SOR 2:1 la ty I¢ phu hop cho
cac thir nghiém tiép theo.

Trong mot nghién ctiru khéc cia Ly Thi Minh Hién, hé nano dau hat tiéu den duoc
tao ra biang phuong phap dao pha dya trén nhiét d6 sir dung SOR 2:1. Hai phuong phap

xur ly ti wu véi tinh dau tiéu den ¢ ndng do6 10% va 12,5% (Tp et al., n.d.).
3.4 ANH HUONG CUA TY LE NUOC

Ty Ié nudc duogc xem la yéu té anh huang 16n dén kich thudc giot cling nhu viing
trc ché vi khuan. Hinh 3.5 va 3.6 thé hién tac dong cua ham luong nude dén kich thuéce

hat va do trong caa mau. Két qua cho thiy kich thuéc hat c6 xu huéng giam dan
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(1754.67 nm, 673.485 nm, 206.025 nm va 30.66 nm) phu luc C va do trong cua mau

tang dan theo ty 18 nuéc. Bang 3.4 thé hién vong khang khuan cua miu ¢ cac ty 1& nudc

khac nhau. Buong kinh vang tc ché vi khuan ciing c6 xu huéng giam dan trén ca hai
vi khuan gidng nhu kich thuéce hat
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Hinh 3.5. Kich thudc hat cia miu é cac ty 1é nwéc khac nhau

Hinh 3.6 D§ trong cua hé nhii ¢ cac ty 1€ nwéc khac nhau

Bing 3.4. Pwong kinh khang khuén ciia miu & cac ty 1é nwéc khac nhau

Ty 18 nuoc Puong kinh viing tc ché (mm)
(%) E. coli S. aureus

Mau béi chimg (+) Mau Déi ching (+)
50 17.00 +0.00°  31.50+0.71 18.5+0.71° 34.83+£0.71
60 12.17+0.47° 31.33+1.89  12.65+047° 35.17 +0.24
70 9.17+0.24% 31.50+0.71 9.50 + 0.242 34.67 +£0.94
80 8.00+0.472 31.00+1.41 8.17 + 0.24% 33.50+£0.71

Poi chitng dwong: khéang sinh Ciprofloxacin, doi chitng dm: meéc muai sinh ly

Kich thudc hat 1én trong mau 50% nuéc la do lwgng nuéc it va luong CHDBM
nhiéu 1am cho mau cé dd nhét cao. Viéc ting luong nudc trong hé lam cho d6 nhét
giam va tir d6 d& dang hinh thanh cac giot nho. Bé Iy giai cho hién twong nay, tac gia
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Jennifer Komaiko va Daivid Julian McClements khi nghién cau vé phuong phap
diém dao pha néu cé do nhét cao s& lam qua trinh chuyén dong cua phan tir cham di
va uc ché cac giot siéu min (Komaiko & McClements, 2014).

Phan tich SPSS tai phu luc D3 va E3 cho thay rang kich thudc hat va duong kinh
khang khuan ciia mau 70% va 80% nudc déu khong cé sy khac biét dang ké nao. Mac
di mau 50% va 60% nudce c6 tinh khang khuan hon hai mau con lai, nhung miu bi dic
do luong nude trong hé it. Do d6, hé nhii khi xit 18n nén bao hiém bj nhét va 1au khé.
Mau 80% nuéc s& phu hop vé tinh kinh té ciing nhu tinh khang khuan va kich thuée
hat nho (30.66 nm). Vi vay, hé nhii twong véi ty 1€ nuéc la 80% s€ dugc chon cho cac
thir nghiém sau.

Tac gia Simge Tutku Yildirim va cong su ciing lva chon ty 1& nuéc 80%, tinh dau
10% va chat nhii hoa 10% dé tao hé nhii twong nano tinh dau qué va dau dira bang

phuong phap nhiét d¢ dao pha (Yildirim et al., 2017)

3.5 ANH HUONG CUA NHIET PO
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Hinh 3.7. Kich thwdéc hat cia cac mau é cac nhiét @9 khac nhau

Kich thudc hat caa hé nhii bi anh huéng boi nhiét d6. Hinh 3.7 thé hién su tac
dong caa nhiét d6 1&n kich thude hat caa cac mau. O nhiét d6 tir 65 dén 80 °C co kich
thudc giot giam dan (454.915, 258.77, 119.295 va 51.975 nm) tai phu luc D. G nhiét
d6 16n hon 80 °C kich thuéc hat c6 dau hiéu tang 1én (194.35 va 357.28 nm). Bé giai
thich cho diéu nay, khi nhiét do & muc dudi nhiét do dao pha (65, 70 va 75 °C) do cong
t6i uu tai 16p don CHPBM tao diéu kién cho su hinh thanh cac giot dau. St cing bé

mat lac do tang 1én va CHDPBM c¢0 ai luc manh hon véi pha nudc Khi nhiét d6 giam
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xudng duéi PIT, do cong ti wu cia CHPBM tao diéu kién cho su hinh thanh cac giot
dau, strc cang bé mit tang 1én va chét hoat dong bé mat ¢é ai lyc manh hon nhiéu dbi
V6i pha nudc. Két qua 1a céc giot dau nho phan tan trong nude dugc hinh thanh mot
cach tu nhién khi hé duoc lam lanh nhanh. Vi vay, kich thudc hat cua hé tai nhiét do
65 °C la I6n nhat. Tai nhiét d6 dao pha (80 °C), I6p don CHPBM c6 do cong tbi vu
gan bang mat, sirc ciang bé mat thip va CHPBM c0 &i luc bang nhau ddi vai ca pha
dau va nuéc. Hé nhii trong khong lién tuc dugc hinh thanh c6 chira cac hat cau trac
nho co tac dung khdng tan xa anh sang manh (Chuesiang et al., 2018). Nguén gdc cua
su 6n dinh nhii twong nano & nhiét @6 80 °C ¢6 thé la do sy mat nuéc dan dan cia nhom
chat nhii ho4 khéng ion ¢ nhiét d6 cao. Su mat nuéc cia nhom dau (first group) lam
thay d6i do cong téi uu cua I6p don CHPBM va thay do6i d6 hoa tan cia CHPBM
trong pha dau va pha nuéc. Cac CHPBM khdng ion nhu Tween 80 rat d& bj anh huang
bai nhiét dg, vi vay hé nhii ¢ nhiét d 75 va 80 °C c6 kich thudc hat nhé hon cac nhiét
d6 khac (Komaiko & McClements, 2014). So sanh kich thudc hat trung binh ¢ 75 va
80 °C bang SPSS cho thay khdng co su khac biét & muc y nghia p < 0.05. Khi hé nhii
o nhiét @6 qua cao (85 °C va 90 °C) kich thudc hat lai tang 1én 1a do nhiét d6 I6n hon
PIT s& ph4 v& su 6n dinh cua hé thdng qua viéc pha vé lién két hydro véi pha nudc va
cac CHDBM tr¢ nén Ky nude hon (Kumar et al., 2015).

Bing 3.5. Pwong kinh vong khang khuan caa hé nhii & cac nhiét a9 khac nhau

Nhiat do Puong kinh viing tc ché (mm)
(°C) E. coli S. aureus
Mau béi ching (+) Mau Déi chimng (+)

65 7.20+0.71>¢  343+141 7.80+0.71>¢ 34.3+0.94
70 8.00 +0.47°¢ 33.7+£0.94 9.65+0.94° 33.7+2.36
75 8.35+0.47° 32.7+141 9.65+0.94° 32.7+0.71
80 6.50 £ 0.24%b¢ 322+ 0.71 6.70 £ 0.00*° 33.2 +0.47
85 5,50 +0.00*" 318+ 0.71 7.00+£0.24%> 292+ 0.24
90 4.90 £ 0.24% 315+ 0.71 550+0.472 287+ 0.47

Doi chitng dirong: khdng sinh Ciprofloxacin, doi chirng dm: nwéc mudi sinh Iy
Bang 3.5 thé hién duong kinh khang khuan cua hé nhii twong trén hai vi khuan
dai dién & cac nhiét d6 khac nhau. O nhiét 6 75 °C c6 duong kinh vong khang khuan

I6n nhat trén ca S. aureus va E. coli. Trong qua trinh diéu ché hé nhi, khi nhiét do cang
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cao luong tinh dau bi that thoat cang 16n. Do d6, dudng kinh khang khuan cé xu huéng
giam dan theo nhiét do. Phan tich su khac biét c6 y nghia caa cac nghiém thic duoc
thé hién & phu luc E4 va D4. Nhin chung, kha nang ¢ ché vi khuan E. coli va S. aureus
& cac mau 65, 70 va 75 °C khong c6 su khac biét. G cac mau cé nhiét 6 80, 85 va 90
°C ciing cho két qua twong tu. Bé dap ang hai ham muc 1a kich thuéc hat nho va duong
kinh khang khuan 1én thi 80 °C Ia nhiét d6 duoc chon trong thir nghiém nay.

Trong nghién ctru caa Ly Thi Minh Hién vé hé nhii trong nano tinh dau tiéu den
dugc diéu ché bang phuong phap nhiét d6 dao pha, tac gia da chon 75°C la nhiét do tét
nhéat cho thir nghiém. Tuy nhién hé nhii twong & 80 °C ciing cho kich thudc hat nho,
nhung vi mong mudn giam thiéu tiéu hao ning lugng nén tac gia di chon 75 °C. Ngoai
ra nghién ctru nay, con st dung Tween 80, SOR 2.25 dé tao hé nhil.

Tac gia Jin Feng va cong su dd nghién ctu vé dic diém chinh cua qua trinh hinh
thanh nhii twong nano bang phuong phap dao pha theo nhiét do. Tac gia ciing da chon
nhiét do 76.2 °C dé tao hé nhii (Feng et al., 2020).

3.6 PANH GIA KHA NANG KHANG KHUAN CUA HE NHU TREN NON
BAO HIEM

Bing 3.6. S6 khuin lac cia mau ldy trén nén bao hiém trwéc va sau khi xit hé nhii

S6 khuan lac
Hé s6 pha loang 102 10
Mau trudc khi xit 69.00 + 14.14 50.00 £ 3.54
Mau sau khi xit 2750+ 11.31 7.50+0.71

Mau téi wu duge danh gia kha nang khang khuan qua sy khac biét vé sb khuan lac
treéc va sau khi xit hé nhii (bang 3.6). Két qua cho thay mau trudce khi xit cé sé khuan
lac 16n hon rat nhiéu so véi mau sau khi xit. Cu thé 1a s khuan lac giam khoang 2.5

lan ¢ ty 1¢ pha loang 102 va khoang 6.7 ¢ ty 1¢ pha loang 1073,
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Hinh 3.8. Mat @9 vi khuan cidia miu trwéc va sau khi xit hé nhi

Su khac biét vé mat do vi khuan cia mau noén bao hiém trudc va sau khi xit dung dich
diét khuan duoc thé hién & hinh 3.8. Mat d6 vi khuan truée khi xit hé nhii 1a 7.8x103
CFU/mL va sau khi xit giam xuéng con 3.2x103 CFU/mL (gap 2.4 lan). Co thé thay
rang, dung dich diét khuan duoc diéu ché tir hdn hop cac loai tinh dau c6 hiéu qua
khang khuan trén nén bao hiém.

M6t nghién ctu cua tac gia SK Jasmine Shahina va cong su cho thay sé khuan lac
trwéc va sau khi sir dung xit khir trung Ustraa (bao gdém butan, isobutane, propan,
isopropanol) 1&n nén bao hiém la 167 va 91 khuan lac (giam 1.8 1an). Két qua nano
hdn hop tinh dau khi xit 1én nén bao hiém ciing mang hiéu qua twong ty nhu dung dich
khtr trung Ustraa (Shahina et al., 2022).
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3.7 PANH GIA PQ BEN CUA HE NHU DUOI TAC PONG CUA NGOAI
LUC

£140 A a

Méi diéu ché Sauly tm  Sau siéu am

Hinh 3.9. Kich thwéc hat cia miu méi diéu ché, sau ly tdm va sau siéu am

Mau méi diéu ché, sau ly tdm va sau siéu am co kich thudc hat thé hién & hinh 3.9.
M6t mau duoc ly tam trong 30 phut & tée d6 4000 vong/phat. Mot mau khac dugc siéu
am & nhiét do 40 °C trong 30 phut. Kich thudc trung binh cua cac hat trong ba mau khi
phan tich SPSS khong khac biét dang ké (114.85, 123.94 va 144.12 nm) & mic y nghia
p < 0.05 (Phy lyc G1 — G3). Kich thudc khong thay doi chirng té mau on dinh, khong
c6 su két tu lai cua cac giot 1am ting kich thudc hat. Quan sat mau sau khi ly tam va
siéu am, hé nhii khdng c6 dau hiéu bj tach 16p. Mau bi tac dong boi song siéu am co
hién tuwong nong Ién nén hoi duc nhe, nhung sau vai phat hé tro lai binh thuong. Tu
do, thay rang tac dong caa ngoai luc khéng nhiéu hé nhii bi anh huéng

Hé nhii duoc danh gia thém thoi gian bao quan ¢ nhiét &6 phong qua quan sat sau hai

thang van khdng co dau hiéu bi tach 16p.
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KET LUAN VA KIEN NGHI

1. Két luan

Trong nghién ctiu ndy, hé nhii twong nano hdn hop tinh dau (qué, tram tra, bac
ha, tram gio, sa java) dugc diéu ché bang phuong phap nhiét 6 dao pha sir dung ning
lwong thap. Diéu hién téi wu dé diéu ché hé nhit |a CHPBM, SOR, ty 1& nuéc va nhiét
d6. Ham muc tiéu Ia kich thuéc hat va duong kinh vong khang khuan trén hai vi khuan
dai dién dugc lya chon la S. aureus va E. coli. Gia tri khao sat duoc lua chon phai dap
g ca hai tiéu chi 1a kich thudc hat nho va duong kinh vong khang khuan 16n.

Két qua cho thdy nhii twong nano dugc tao ra véi Tween 80 & SOR 2:1, ham
lurong nudc 80% va nhiét do dao pha 80 °C cho kich thudc hat la 51.975 + 8.294 nm.
Kha ning khang khuan sau khi danh gia thu duoc trén E. coli va S. aureus lan luot 13
6.50 + 0.24 va 6.70 + 0.00 mm. Hé nhii sau khi diéu ché ciing duoc danh gia do bén
dudi tac dong cua luc ly tdm, song siéu &m va sdc nhiét. Két qua cho thdy mau 6n dinh
va kich thuéc hat gan nhu khong thay doi.

Hé nhii ciing duogc danh gia kha nang khang khuan trén nén bao hiém bang
phuong phap dinh luong tong vi khuan hiéu khi. Két qua thu duoc mat do vi khuan
trén non bao hiém trudc va sau khi xit dung dich diét khuan la 7.8x10° va 3.2x103
CFU/mL (gap 2.4 1an). Nhin chung, dung dich diét khuan non bao hiém dugc diéu ché
tir nhii trong nano hdn hop tinh dau ¢ hiéu qua cao ddi vai cac loai vi khuan hiéu khi
c6 trén nén bao hiém.

2. Kién nghi

Hé nhil twong nano hdn hop tinh dau nén dugc khao sat thém cac yéu té anh
huong dén kich thudc hat va chi sé phan tan nhu: toc d khuay, toc d6 nho giot, ty 18
gita cac loai tinh dau.

Hé nhii can phan tich va danh gia thém d6 tham thau trén da caa san pham, chyp
SEM dé quan sat duoc hinh anh va su phan b cua cac hat.

Vé tinh khang khuan c6 thé danh gia trén nhiéu loai vi khuan khac nhu vi khuan

Bacillus spp, Klebsiella spp, Salmonella spp, Pseudomonas aeruginosa, ...
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