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Mà ĐÀU 

T¿i các vùng biển á Viát Nam tính �Án 2019 �ã phát hián �°āc 834 loài rong 

biển, trong �ó có h¢n 147 loài rong Nâu có giá trá kinh tÁ cao, trữ l°āng lớn. Rong 

Nâu phân bá từ biển Bắc �Án Nam, tÁp trung nhiều nh¿t là á biển miền Trung, trữ 

l°āng cąa họ rong M¢ (Sargassaceae) là lớn nh¿t, có thể khai thác làm nguyên liáu 

sÁn xu¿t cho các sÁn phẩm cho công nghiáp, thực phẩm chćc năng, d°āc phẩm& 

Rong Nâu �°āc xác �ánh có nhiều thành phÁn có giá trá nh° axit alginic, 

fucoidan, fucoxanthin và phlorotanin... Alginate �°āc ćng dăng rộng rãi trong nhiều 

lĩnh vực nh° công nghiáp dát (nâng cao �ộ bền cho sāi), công nghiáp gi¿y (ch¿t t¿o 

�ộ dính cho thuác nhuộm), mực in (làm ch¿t kÁt dính), công nghiáp thực phẩm (sử 

dăng làm phă gia �ể tăng �ộ nhớt, khÁ năng t¿o gel và làm án �ánh hỗn hāp với 

n°ớc, cháng �ông và nhũ hóa), bào chÁ thuác, công nghá mỹ phẩm (giữ mùi h°¢ng, 

t¿o �ộ án �ánh)... Fucoidan trong rong Nâu có ho¿t tính sinh học cao, có tác dăng 

cháng ung th°, kháng khuẩn, virut m¿nh, �°āc ćng dăng nhiều trong sÁn xu¿t thuác 

�iều trá ung th° và trong nuôi trßng thuỷ sÁn.  

Tuy nhiên, viác khai thác và chÁ biÁn rong Nâu cąa Viát Nam hián còn h¿n 

chÁ, rong Nâu chą yÁu �°āc chÁ biÁn thành thực phẩm á quy mô hộ gia �ình. Viác 

chiÁt xu¿t các sÁn phẩm có giá trá từ rong Nâu chą yÁu �°āc thực hián á quy mô 

phòng thí nghiám hoặc pilot. Một sá nghiên cću �ã ćng dăng và tích hāp các kỹ 

thuÁt tiên tiÁn (chiÁt siêu âm, chiÁt enzyme, chiÁt sử dăng vi sóng, chiÁt enzyme – 

siêu âm, chiÁt enzyme – vi sóng, &) nh°ng chß mới dừng á viác chiÁt xu¿t các 

thành phÁn că thể, ch°a �°a ra �°āc quy trình chÁ biÁn toàn dián và sâu �ái với �ái 

t°āng rong Nâu. Do �ó, yêu cÁu nghiên cću ćng dăng các kỹ thuÁt tiên tiÁn �ể chÁ 

biÁn toàn dián và hiáu quÁ rong Nâu trong �iều kián á Viát Nam; �ßng thßi, �ánh 

h°ớng t¿o Alginate và một sá sÁn phẩm hữu ích trong thực tißn trá nên c¿p bách. 

Bên c¿nh �ó, nghiên cću sử dăng công că hỗ trā máy tính �ã và �ang �óng 

góp quan trọng trong lĩnh vực nghiên cću phát triển thuác. Dựa trên sự tiÁn bộ cąa 

công nghá thông tin, các công că mô phßng hóa sinh hián �¿i �ã có thể �°āc sử 

dăng �ể sàng lọc Áo (in silico), nghiên cću c¢ chÁ ho¿t �ộng và dự �oán các hāp 

ch¿t c¿u trúc mới có ho¿t tính m¿nh. LuÁn án �ánh h°ớng sử dăng kĩ thuÁt in silico 

nhằm dự �oán các hāp ch¿t có tiềm năng về ho¿t tính làm trắng da từ các loài rong 
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Nâu, �ßng thßi tìm hiểu c¢ chÁ ho¿t �ộng, mái t°¢ng quan ho¿t tính – c¿u trúc cąa 

các hāp ch¿t có ho¿t tính theo ćc chÁ tyrosinase.  

Chính vì vÁy chúng tôi thực hián �ề tài <Nghiên cāu sÿ dāng một sá kỹ 

thuÁt tiên ti¿n và công nghá tích hÿp để ch¿ bi¿n toàn dián rong Nâu thành các 

sÁn phẩm hāu ích= nhằm thực hián các măc tiêu chính sau: 

- KhÁo sát, �ánh giá ngußn nguyên liáu rong Nâu thu �°āc t¿i một sá vùng 

biển Viát Nam (�ánh giá hàm l°āng alginate, lipit và axit béo; nghiên cću dự �oán 

khÁ năng làm trắng da cąa một sá hāp ch¿t phân lÁp từ chi rong...) 

- Sử dăng tích hāp các kỹ thuÁt tiên tiÁn nh° siêu âm, vi sóng, enzyme, ly  

tâm tác dộ cao... �ể xây dựng quy trình công nghá chÁ biÁn toàn dián rong Nâu 

thành các sÁn phẩm có giá trá cao (fucoxanthin, phlorotanin, fucoidan, alginate...).  

- KhÁo sát, �ánh giá ch¿t l°āng sÁn phẩm và một sá ho¿t tính sinh học cąa 

hāp ch¿t phenolic và chÁ phẩm bột canxi alginate thu �°āc từ quá trình chÁ biÁn 

rong Nâu. 

Nhāng đóng góp mới cÿa luÁn án: 

- KhÁo sát, �ánh giá nguyên liáu rong Nâu thu nhÁn từ các vùng biển Viát 

Nam, lựa chọn �°āc �ái t°āng rong phù hāp �ể chiÁt xu¿t tái �a hàm l°āng alginate 

và sÁn xu¿t chÁ phẩm Canxi alginate. TiÁn hành �ánh giá ho¿t tính cháng loãng 

x°¢ng, �ộ an toàn, tác dăng �ào thÁi các kim lo¿i nặng cąa Canxi alginate. 

- LÁn �Áu tiên tiÁn hành sàng lọc Áo (in silico docking) �ái với các hāp ch¿t 

phenolic từ rong Nâu �ể �ánh giá tiềm năng ćc chÁ enzyme Tyrosinase, qua �ó �ánh 

h°ớng cho nghiên cću tiÁp theo về thực nghiám sÁn xu¿t chÁ phẩm làm trắng da. 

- LÁn �Áu tiên tái °u hóa bằng ph°¢ng pháp �áp ćng bề mặt (RSM) �ái với 

quy trình chiÁt xu¿t phenolic từ rong Nâu theo ph°¢ng pháp hỗ trā vi sóng. 

- LÁn �Áu tiên sử dăng tích hāp các kỹ thuÁt tiên tiÁn (chiÁt siêu âm, chiÁt vi 

sóng, chiÁt enzyme...) �ể chiÁt xu¿t toàn dián các sÁn phẩm có giá trá từ �ái t°āng 

rong Nâu. 
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CH¯¡NG 1. TäNG QUAN NGHIÊN CĀU 

1.1. Giới thiáu rong Nâu 

1.1.1. Đặc điểm, phân bá cÿa rong Nâu 

Ngành rong Nâu bao gßm 16 bộ với khoÁng 285 chi và khoÁng 2040 loài, 

trong �ó khoÁng 1500 loài �°āc xác �ánh trên toàn thÁ giới [1]. Các chi nh° 

Cystoseira, Dictyota, Ectocarpus, Sargassum, và Sphacelaria bao gßm một sá 

l°āng lớn các loài [2, 3]. Ngo¿i trừ một sá chi sáng á vùng n°ớc ngọt (ít h¢n 1%), 

hÁu hÁt các lo¿i rong Nâu �ều sáng á biển và phÁn lớn phát triển á các khu vực 

n°ớc nông và vùng gian triều [1, 4]. KhoÁng 95% các loài rong Nâu phân bá á vùng 

n°ớc l¿nh �Án ôn �ới. 

 

Hknh 1.1. Biểu �ß sự xu¿t hián cąa rong Nâu trên thÁ giới [1] 

Tính �Án năm 2013, á Viát Nam �ã ghi nhÁn  �°āc  827  loài,  thuộc  4  ngành 

là  rong  Lam  (Cyanophyta),  rong  Đß (Rhodophyta), rong Nâu (Ochrophyta) và 

rong Lăc (Chlorophyta). ĐÁn nay, v¿n ch°a có công trình nào  �ánh  giá  �°āc  táng  

trữ  l°āng rong  biển  trên  toàn  vùng  biển  Viát Nam  bái  các  nghiên  cću  th°ßng 

chß  �°āc  tiÁn  hành  á  từng  khu  vực riêng  biát  và  mới  �°a  ra  trữ  l°āng cąa 

một sá loài rong biển kinh tÁ t¿i thßi �iểm nghiên cću. Một sá ch°¢ng trình �iều tra, 

�ánh giá ngußn lāi rong biển �°a ra trữ l°āng chi rong M¢ (Sargassum) thuộc ngành 

rong Nâu cąa Viát Nam vào khoÁng 35.000 – 75.000 t¿n [5]. 

1.1.2. Một sá āng dāng cÿa rong Nâu 

Sử dăng làm thực phẩm: Rong Nâu làm thực phẩm nhiều nh¿t là các loài 

thuộc chi Laminaria (nh° L. japonica, L. ochotensis, L. angustata, L. coriacea và 

Laminaria longissima) phân bá tự nhiên á Hàn Quác, NhÁt BÁn và �°āc nuôi trßng 

thành công á Trung Quác [4, 5]. 
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Làm phân bón: Các loài rong thuộc chi Ascophyllum, Ecklonia và Fucus 

th°ßng �°āc dùng nh° ch¿t phă gia �iều hòa �¿t và phân bón vì trong rong có chća 

nhiều hāp ch¿t nit¢, kali và phôt pho. T¿i Viát Nam, ng°ßi dân th°ßng l¿y rong M¢ 

bón cho lúa, khoai sắn, �Áu, cÁi cą, mía, cà phê, cà chua, d°a h¿u r¿t tát [5]. 

ChÁ biÁn keo rong: Lo¿i keo rong �°āc chÁ biÁn chą yÁu nh¿t từ rong Nâu là 

alginate. Các loài thuộc chi Sargassum �°āc sử dăng nhiều �ể sÁn xu¿t alginate. 

Ngoài ra, alginate �°āc sÁn xu¿t á Mỹ, Châu Âu và Trung Quác còn từ các loài 

thuộc chi Laminaria, Macrocystis, Ecklonia, Durvillea, Ascophyllum [5]. 

Ćng dăng sÁn xu¿t nhiên liáu sinh học: Rong Sargassum horneri �°āc 

nghiên cću �ể sÁn xu¿t etanol sinh học, kÁt quÁ thu �°āc 29,6 kg etanol hoặc 38 lít 

etanol từ 1 t¿n rong t°¢i có �ộ ẩm 90% [6]. 

Điều chÁ các ch¿t có ho¿t tính sinh học: Rong biển chća các polysaccharid có 

ý nghĩa trong ngành y d°āc. Đặc biát trong rong Nâu chća nhiều alginate, �°āc sử 

dăng trong �iều trá bánh tim m¿ch, cháng �ông máu, cháng oxy hóa và h¿ huyÁt áp,... 

Một sá loài rong Nâu th°ßng �°āc sử dăng là Saccharina japonica - tên th°¢ng 

phẩm: Laminaria hoặc haidai; Ecklonia kurome; một sá loài thuộc chi Sargassum, có 

tác dăng �ể �iều trá ung; Saccharina khô dùng �ể làm giãn cá tử cung [5]. 

Làm thćc ăn chăn nuôi: Từ lâu, rong biển �ã �°āc sử dăng làm thćc ăn cho 

gia súc (cừu, bò, ngựa) á các vùng ven biển. Ngày nay, rong biển làm thćc ăn gia 

súc �°āc sÁn xu¿t á quy mô công nghiáp (d¿ng bột) [7]. 

1.1.3. Thành phÁn hoá học và ho¿t tính sinh học cÿa rong Nâu 

Giáng nh° các ngành rong biển khác, rong Nâu chća các ch¿t c¢ bÁn nh° 

cacbonhydrate (4-70%), protein (3-24%), tro (14-45%), lipid (0,3-4,8%) [7]. Rong biển 

nói chung và rong Nâu nói riêng có chća các hāp ch¿t có ho¿t tính sinh học cao nh° 

các sắc tá (carotenoid), polysaccharid (alginate, fucoidan), lipit dự trữ, vitamin,... có 

tiềm năng ćng dăng cao trong lĩnh vực y d°āc. 

1.1.3.1. Carbonhydrate 

Trong thành phÁn cąa rong biển, polysaccharid là thành phÁn quan trọng nh¿t 

xét về mặt hàm l°āng hóa học và giá trá th°¢ng m¿i. Các polysacarit chą yÁu �°āc 

chia thành ba nhóm: polysacarit c¿u trúc, ch¿t nhÁy giữa các tÁ bào và polysacarit 

l°u trữ. Tính ch¿t hóa học cąa các polysacarit này không chß khác với các tính ch¿t 
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�°āc tìm th¿y trong thực vÁt trên c¿n mà còn giữa các lớp rong biển [8]. Các 

polysacarit chính cąa rong Nâu là axit alginic (alginate), fucoidan và laminaran. 

❖ Alginate 

Alginate chiÁt xu¿t từ rong Nâu á cÁ d¿ng axit và muái. D¿ng axit là một axit 

polyuronic m¿ch thẳng, �°āc gọi là axit alginic; d¿ng muái là thành phÁn quan 

trọng cąa thành tÁ bào trong t¿t cÁ rong Nâu, chiÁm tới 40–47% trọng l°āng khô 

cąa sinh khái rong biển. HÁu hÁt các lo¿i rong Nâu là ngußn alginate tiềm năng. 

Hàm l°āng axit alginic khác nhau giữa các loài và mùa thu ho¿ch và th°ßng chiÁm 

từ 10% �Án 30% trọng l°āng rong khô. Đặc tính cąa alginate phă thuộc vào loài 

rong biển và lo¿i alginate có trong chúng [9].  

 

(a) axit β-D-mannuronic; (b) axit α-L-guluronic 

Hknh 1.2. Các monomer có trong axit Alginic.  

 

Hknh 1.2. Trình tự chuỗi alginate 

Axit alginic bao gßm các �¢n vá axit β-D-mannuronic (M) và gác axit α-L-

guluronic (G) nái với nhau bằng liên kÁt β-1,4. Các �¢n vá này �°āc phân phái ng¿u 

nhiên trong một chuỗi m¿ch thẳng. Chúng cũng có thể �°āc sắp xÁp thành các khái 

�ßng nh¿t MM hoặc GG và không �ßng nh¿t hoặc xen k¿ nh° MG. Đặc tính vÁt lý 
khác nhau cąa alginate giữa các loài là do tỷ lá khác nhau cąa các gác axit 

mannuronic và axit guluronic. Trọng l°āng phân tử cąa các chÁ phẩm th°¢ng m¿i 

nằm trong khoÁng từ 32.000 �Án 200.000, với mćc �ộ trùng hāp từ 180-930 [8]. 

Alginate là muái cąa axit alginic chuỗi dài, trong rong Nâu xu¿t hián chą yÁu 

d°ới d¿ng muái canxi cąa axit alginic, mặc dù muái magiê, kali và natri cũng có mặt. 
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Natri alginate là polyme tan trong n°ớc t¿o ra dung dách có �ộ nhớt cao, có khÁ năng 
t¿o gel với sự có mặt cąa các cation �a hóa trá, chẳng h¿n nh° canxi, natri alginate [10]. 

Alginate �°āc ćng dăng á nhiều lĩnh vực do tính ch¿t l°u biÁn, khÁ năng 
t°¢ng thích sinh học, khÁ năng phân hąy sinh học và ít �ộc tính. Tỷ lá cąa ba lo¿i 

khái – MM, GG và MG xác �ánh tính ch¿t vÁt lý cąa alginate – alginate có G cao có 
�ặc tính t¿o gel cao h¢n, trong khi những lo¿i có M cao có �ộ nhớt cao h¢n. Viác 

�ánh giá tỷ lá M/G cũng r¿t c¢ bÁn – �ái với alginate có tỷ lá M/G cao, alginate t¿o 

ra gel �àn hßi, trong khi �ái với alginate có tỷ lá M/G th¿p t¿o ra gel giòn [10].  

Nhiều ngành công nghiáp liên quan �Án chÁ biÁn thực phẩm, d°āc phẩm, thćc 

ăn chăn nuôi và mỹ phẩm sử dăng axit alginic chiÁt xu¿t từ Saccharina và Undaria. 

Axit alginic thô �°āc tinh chÁ �ể sử dăng làm phă gia thực phẩm. Trong thực phẩm, 

chúng chą yÁu �°āc sử dăng làm ch¿t án �ánh trong kem, phomai, siro và topping [8]. 

Axit alginic có nhiều tác dăng nh°: Cháng tăng huyÁt áp, giÁm nßng �ộ 

cholesterol, có thể ngăn chặn sự h¿p thă các ch¿t hóa học �ộc h¿i và �óng vai trò 

chính là ch¿t x¢ tiêu hoá �ể duy trì sćc khße; Cháng l¿i ch¿t gây ung th° tiềm ẩn, làm 

s¿ch há tháng tiêu hóa và bÁo vá màng bề mặt cąa d¿ dày và ruột; H¿p thă các ch¿t 

nh° cholesterol, sau �ó �°āc lo¿i bß khßi há tháng tiêu hóa và d¿n �Án các phÁn ćng 

h¿ �°ßng huyÁt. Alginate với trọng l°āng phân tử g50 kDa có thể ngăn ngừa bánh 

béo phì, h¿ cholesterol máu và tiểu �°ßng [11, 12]. Trong �iều trá bánh tiểu �°ßng 

lo¿i II, uáng 5 g natri alginate mỗi sáng giúp ngăn chặn sự gia tăng nßng �ộ glucose, 

insulin và C-peptide sau bữa ăn và làm chÁm quá trình vÁn chuyển xuáng d¿ dày. 

Bữa ăn bá sung 5% alginate tÁo bẹ làm giÁm cân bằng h¿p thu glucose trong 8 giß á 

lān. Các nghiên cću t°¢ng tự �ã �°āc thực hián trên chuột và ng°ßi [13].  

Một tác dăng �ái với sćc khße khác là �ặc tính liên kÁt cąa axit alginic với 

các ion kim lo¿i hóa trá hai, với mćc �ộ t¿o gel hoặc kÁt tąa với các kim lo¿i trong 

khoÁng Ba<Pb<Cu<Sr<Cd<Ca<Zn<Ni<Co<Mn<Fe<Mg. Không có enzyme �°ßng 

ruột nào có thể tiêu hóa axit alginic. Điều này có nghĩa là các kim lo¿i nặng �°āc 

�°a vào c¢ thể con ng°ßi s¿ bá axit alginic trong ruột t¿o thành gel hoặc d¿ng kÁt 

tąa và không thể h¿p thă vào mô c¢ thể [9]. 

Tác dăng cÁm máu cąa alginate cũng �°āc khai thác trong ph¿u thuÁt. Băng 

g¿c, bông, g¿c và các vÁt liáu �ặc biát �°āc tẩm dung dách natri alginate �°āc sÁn 

xu¿t và sử dăng bên ngoài và bôi lên các �iểm chÁy máu trong quá trình ph¿u thuÁt 

trên các c¢ quan nhu mô [14]. 
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❖ Fucoidan 

Rong Nâu chća fucoidan polysacarit sunfat, một lo¿i axit polyuronic, là ch¿t 

x¢ hòa tan trong n°ớc. Fucoidan, �°āc �ặt tên bái Kylin vào năm 1915, là một 

polyme cąa fucan sulfat gßm các �¢n vá L-fucose-4-sulfate �°āc liên kÁt với nhau 

bằng liên kÁt 1,2 và trong một sá tr°ßng hāp, nó còn chća thêm fucan sulfat với liên 

kÁt 1,3 hoặc 1,4, mang chuỗi m¿ch bên cąa các gác galactose, xyloza hoặc uronic. 

Hàm l°āng fucoidan thay �ái từ ít nh¿t là 2% trong họ Laminariaceae �Án h¢n 20% 

(trọng l°āng khô) trong họ Fucaceae, có mái liên há giữa hàm l°āng fucoidan và �ộ 

sâu mà rong phát triển (hàm l°āng này giÁm khi �ộ sâu cąa rong tăng) [8]. 

 

Hknh 1.3. Công thćc c¿u t¿o cąa fucoidan 

Fucoidan �°āc tìm th¿y chą yÁu trong thành tÁ bào cąa rong Nâu, nh°ng 

không có á các lo¿i tÁo hoặc thực vÁt bÁc cao khác. Fucoidan có thể chiÁm h¢n 40% 

trọng l°āng khô cąa chiÁt xu¿t thành tÁ bào tÁo rong và có thể dß dàng chiÁt bằng 

n°ớc nóng hoặc dung dách axit. Fucoidan nhớt á nßng �ộ r¿t th¿p, dß bá phân hąy 

bái axit hoặc baz¢ pha loãng [15]. 

Fucoidan �°āc biÁt là có nhiều �ặc tính sinh học nh° cháng �ông máu, 

cháng ung th° và kháng vi-rút [16 - 21]. Ngoài ra, fucoidan thể hián ho¿t tính cháng 

oxy hóa �áng kể trong các thí nghiám in vitro [22, 23]. 

❖ Laminaran 

Laminaran là polysacarit dự trữ �°āc tìm th¿y phá biÁn trong rong biển Nâu 

và bao gßm khoÁng 20 gác glucose nái với nhau bằng liên kÁt β-1,3. Hàm l°āng 

laminaran thay �ái theo mùa và theo môi tr°ßng sáng và có thể �¿t tới 32% trọng 

l°āng khô [9]. Laminaran có khÁ năng bÁo vá cháng nhißm trùng do vi khuẩn và 

bÁo vá cháng l¿i sự chiÁu x¿ nghiêm trọng, tăng c°ßng mißn dách, ćc chÁ khái u, 

cháng �ông máu và giÁm cholesterol trong máu [9, 24, 25].  
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1.1.3.2. Lipid 

Lipid là một nhóm rộng lớn các phân tử tự nhiên bao gßm ch¿t béo, sáp, 

sterol, vitamin tan trong ch¿t béo (chẳng h¿n nh° vitamin A, D, E và K), mono-, di- 

và triacylglycerol, diglyceride, phospholipid và các lo¿i khác. Hàm l°āng lipid 

trong rong Nâu trung bình chß 1 – 3% trọng l°āng khô, th¿p h¢n so với các sinh vÁt 

biển khác.  

Các axit béo cąa rong Nâu th°ßng có m¿ch thẳng, sá nguyên tử carbon chẵn 

và có một hoặc nhiều liên kÁt �ôi. Đặc biát, rong Nâu có các axit béo thiÁt yÁu nh° 

axit eicosapentanoic (EPA, C20:5n-3). Rong Nâu giàu axit béo với 20 nguyên tử 

carbon là EPA và axit arachidonic (AA, C20:4n-6). Tỷ lá axit béo n-6/n-3 là r¿t 

quan trọng �ái với l°āng ăn vào cąa con ng°ßi vì cÁ hai lo¿i này c¿nh tranh cùng 

một lo¿i enzyme �ể táng hāp các tuyÁn tiền liát có ngußn gác từ cÁ hai họ n-3 và n-

6. Sargassum có tỷ lá n-6/n-3 tát (0,3) và cũng có hàm l°āng lipid táng cao (3,9%) 

[7,9,10]. Kiểm tra thành phÁn glycolipid trong một sá lo¿i rong Nâu cho th¿y hàm 

l°āng monoglycosyldiacylglycerol (MGDG) thay �ái từ 26% �Án 47%, hàm l°āng 

diglycosyldiacylglycerol (DGDG) từ 20% �Án 44% và hàm l°āng 

sulphaquinovosylglycerol từ 18% �Án 52% táng sá glycolipid. Hàm l°āng 

glycolipid trong hai loài Fucus chiÁm 14% ch¿t béo hòa tan trong este [26, 27]. 

1.1.3.3. Sắc tố màu 

Chlorophyll và carotenoid là các sắc tá màu �°āc tìm th¿y trong t¿t cÁ các 

lo¿i rong biển. Chlorophyll a có mặt trong t¿t cÁ các lo¿i rong biển; nh°ng 

chlorophyll c chß có trong rong Nâu. Hàm l°āng chlorophyll a là 565–2.000 mg/kg 

ch¿t khô á các loài rong Nâu [9]. 

Carotenoid là sắc tá phá biÁn nh¿t trong tự nhiên và chúng có mặt trong t¿t cÁ 

các lo¿i rong, thực vÁt bÁc cao và nhiều vi khuẩn quang hāp. Các sắc tá chính cąa rong 

Nâu là β-caroten, violaxanthin và fucoxanthin, trong �ó fucoxanthin chiÁm °u thÁ [8]. 

Màu Nâu cąa rong Nâu là kÁt quÁ cąa sự chiÁm °u thÁ cąa sắc tá 

fucoxanthin, sắc tá này che l¿p các sắc tá khác nh° chlorophyll a và chlorophyll c, 

β-carotene và các xanthophyll khác. Fucoxanthin là một xanthophyll và có c¿u trúc 

�ộc �áo, bao gßm một liên kÁt allenic b¿t th°ßng và 5,6-monoepoxide trong phân tử 

cąa nó [28]. Fucoxanthin là một trong những carotenoid phong phú nh¿t trong tự 

nhiên. Hàm l°āng trong rong biển thay �ái theo mùa và vòng �ßi. à d¿ng tinh 
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khiÁt, fucoxanthin dß bá oxy hóa. Táng hàm l°āng carotenoid cąa F. serratus �°āc 

tìm th¿y là khoÁng 0,08% ch¿t khô và fucoxanthin bao gßm khoÁng 70% táng sá 

carotenoid. Hàm l°āng fucoxanthin nằm trong khoÁng từ 172-720 mg/kg trọng 

l°āng khô á các loài rong Nâu, với nßng �ộ tái �a á F. serratus [9, 29]. 

 

Hknh 1.5. Công thćc c¿u t¿o cąa fucoxanthin 

Fucoxanthin từ Undaria t°¢i chą yÁu �°āc tìm th¿y d°ới d¿ng �ßng phân 

hình học all-trans (∼88%). Các d¿ng trans án �ánh h¢n; nh°ng d¿ng cis cąa 

fucoxanthin �°āc phát hián có tác dăng ćc chÁ cao h¢n với tÁ bào ung th° b¿ch cÁu 

(HL-60) và tÁ bào ung th° ruột kÁt (Caco-2). Sự h¿p thu và kÁt hāp d¿ng trans cąa 

fucoxanthin vào lipid tÁ bào nhanh h¢n so với d¿ng cis [30]. Fucoxanthin dß dàng 

chuyển �ái thành fucoxanthinol trong tÁ bào ruột ng°ßi và chuột [9]. 

Các thí nghiám �ã chß ra rằng fucoxanthin từ rong biển Nâu Undaria làm 

giÁm �áng kể khÁ năng sáng sót cąa các tÁ bào ung th° tuyÁn tiền liát á ng°ßi, giÁm 

tỷ lá chuột mang khái u và sá l°āng khái u trung bình trên mỗi con chuột khi �°āc 

cho vào n°ớc uáng [31, 32]. Nhiều nghiên cću �ã chćng minh tác dăng cháng ung 

th°, bao gßm ćc chÁ sự tăng sinh cąa dòng tÁ bào ung th° b¿ch cÁu á ng°ßi (HL-

60) và gây ra quá trình chÁt theo ch°¢ng trình cąa chúng [33, 34, 35]. 

Fucoxanthin tinh khiÁt ćc chÁ sự tích tă lipid tÁ bào ch¿t trong 3T3-L1 có thể 

�°āc gây ra bái insulin, và theo cách phă thuộc vào liều l°āng làm giÁm �áng kể sự 

biểu hián cąa các gen chuyển hóa lipid trong các tÁ bào mÿ 3T3-L1. Có thể nhÁn 

th¿y fucoxanthin có tác dăng ngăn ngừa béo phì một cách hiáu quÁ [33]. 

1.1.3.4. Phenolic 

Phenolic có c¿u t¿o gßm nhóm hydroxyl (–OH) liên kÁt trực tiÁp với nhóm 

hydrocacbon th¢m. Phenolics �óng vai trò quan trọng �ái với chćc năng cháng oxy 

hóa cąa rong biển. Hàm l°āng và thành phÁn cąa phenolic trong rong biển thay �ái 

theo loài, theo mùa. Ví dă, phenolic trong Ascophyllum á mćc tái thiểu (∼9–10% 
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trọng l°āng khô) trong thßi kỳ quÁ răng nhiều nh¿t (tháng 5) và �¿t mćc tái �a 

(∼12–14%) trong <mùa �ông= [9]. 

Trong rong Nâu, phlorotannin là nhóm các hāp ch¿t phenolic chính. 

Phlorotannin là những thành phÁn cực kỳ °a n°ớc với nhiều kích th°ớc phân tử từ 126 

kDa �Án 650 kDa [1]. Rong Nâu chća nhiều lo¿i phlorotannin khác nhau nh° fucoll, 

phlorethol, fucophlorethol, fuhalol, phlorotannin halogen hóa và sulfit hóa [36, 37]. 

Phlorotannin sá hữu một sá �ặc tính ho¿t �ộng sinh học, bao gßm ćc chÁ 

antiplasmin, giÁi �ộc kim lo¿i nặng, tác dăng kháng khuẩn, cháng tia cực tím và hóa 

trá ngăn ngừa các yÁu tá nguy c¢ m¿ch máu. Cũng có báo cáo rằng phlorotannin �ã 

kéo dài thßi gian cÁm ćng trong quá trình oxy hóa methyl α-linolenate [38 - 42]. Có 

thể nhÁn th¿y phlorotannins là hāp ch¿t cháng oxy hóa tự nhiên trong rong Nâu, có 

khÁ năng cháng l¿i sự thoái hóa do oxy hóa cũng nh° ngăn ngừa và/hoặc �iều trá 

các bánh liên quan �Án gác tự do.  

Phlorotannin có có nhiều tác dăng nh° cháng tiểu �°ßng, cháng oxy hóa, 

cháng tăng sinh, cháng HIV và bÁo vá da, cháng phóng x¿ và cháng dá ćng. Các 

loài Ecklonia khác nhau cho th¿y các �ặc tính nêu trên do sự hián dián cąa các hāp 

ch¿t phlorotannin khác nhau nh° fucodiphlorethol G, phloroglucinol, eckol, dieckol 

và phlorofucofuroeckol A. Rong Nâu ăn �°āc Eisenia arborea �ã �°āc sử dăng 

trong y học dân gian và cho th¿y tác dăng cháng dá ćng nhß hāp ch¿t 

phlorofucofuroeckol B. Himanthalia elongate cho th¿y tác dăng cháng vi khuẩn và 

cháng oxy hóa cao, do sự hián dián cąa phloroglucinol [1]. 

 

Hknh 1.6. C¿u trúc hóa học cąa một sá lo¿i phlorotannin 

1.1.3.5. Một số thành phần khác 

Mannitol là một lo¿i r°āu �°ßng quan trọng hián dián trong nhiều loài rong 

Nâu, �ặc biát là á Laminaria và Ecklonia. Hàm l°āng mannitol chiÁm 5 – 30% 
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trong rong Nâu và có thể dao �ộng theo mùa rộng, thay �ái theo môi tr°ßng. 

Mannitol �°āc ćng dăng �a d¿ng trong d°āc phẩm, sÁn xu¿t kẹo cao su, trong công 

nghiáp s¢n và vecni, sÁn xu¿t da và gi¿y, trong công nghiáp ch¿t dẻo và sÁn xu¿t 

ch¿t ná [43]. 

Thành phÁn và hàm l°āng protein cąa rong biển thay �ái theo loài, nh°ng nhìn 

chung hàm l°āng cąa rong Nâu là th¿p (trung bình 5 – 15% trọng l°āng khô) [9]. 

HÁu hÁt rong biển chća t¿t cÁ các axit amin thiÁt yÁu và là ngußn giàu axit amin có 

tính axit, axit aspartic và axit glutamic [44]. Protein rong Nâu cũng là một ngußn 

giàu threonine, valine, leucine, lysine, glycine và alanine, với các axit amin nh° 

cysteine, methionine, histidine, tryptophan và tyrosine �°āc ghi nhÁn á mćc th¿p 

h¢n [45, 46]. 

1.2. Các công nghá ch¿ bi¿n một sá sÁn phẩm từ rong Nâu 

1.2.1. Công nghá truyền tháng 

Alginate �°āc chiÁt xu¿t theo nhiều cách khác nhau tùy thuộc vào ćng dăng, 

nh°ng quy trình �°āc sử dăng phá biÁn nh¿t là quy trình �°āc mô tÁ bái 

Calumpong và cs. (1999), dựa trên viác chiÁt xu¿t alginate d°ới d¿ng natri alginate. 

Ph°¢ng pháp này dựa trên viác chuyển �ái các alginate canxi và magie không hòa 

tan có trong thành tÁ bào rong Nâu thành các alginate natri hòa tan và sau �ó �°āc 

thu hßi d°ới d¿ng axit alginic hoặc canxi alginate. Quá trình này �°āc thực hián 

bằng cách bá sung tuÁn tự axit, r°āu và natri cacbonat sau �ó tách rắn/lßng, kÁt tąa 

và làm khô [10, 47].  

ChiÁt xu¿t alginate từ rong biển gßm nhiều giai �o¿n. Rong biển t°¢i �°āc 

rửa s¿ch, ph¢i khô và xay thành bột. Sau �ó, sinh khái rong biển �°āc ngâm trong 

n°ớc �ể bù n°ớc, trong �ó các hóa ch¿t khác nhau �°āc thêm vào �ể lo¿i bß các 

hāp ch¿t không mong muán trong rong biển. Sau �ó, tiền xử lý bằng axit hoặc kiềm 

�°āc áp dăng �ể phá vÿ thành tÁ bào thực vÁt, tiÁp theo là quá trình chiÁt xu¿t natri 

cacbonat �ể thu �°āc alginate hòa tan trong n°ớc từ nền sinh khái rong biển. Có ba 

con �°ßng kÁt tąa �ể thu hßi alginate từ dung dách, �ó là con �°ßng natri alginate, 

con �°ßng canxi alginate và con �°ßng axit alginic, với sÁn phẩm cuái cùng th°ßng 

�°āc phân lÁp á d¿ng natri alginate [48]. 

Theo Ph¿m Quác Long và cs. (2009), có hai cách thu hßi alginate: Cách thć 

nh¿t là thêm axit �ể t¿o thành gel axit alginic không tan trong n°ớc và tách nó d°ới 
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d¿ng rắn ra khßi n°ớc. Sau �ó bá sung cßn vào axit alginic, tiÁp theo là cacbonate 

natri �ể chuyển hóa axit alginic về alginate natri. Cách thć 2 là thêm vào dung dách 

chiÁt ban �Áu một muái canxi, t¿o thành gel alginate canxi với một kÁt c¿u d¿ng sāi, 

không hòa tan trong n°ớc và có thể tách ra khßi chúng. Sau �ó thêm axit vào �ể 

chuyển hóa thành alginic axit. Axit alginic d¿ng sāi này �°āc tách ra r¿t dß và �ặt 

vào trong một máy trộn hình cÁu với cßn và natri cacbonat �°āc �°a từ từ vào bột 

nhão cho �Án khi t¿t cÁ axit alginic �°āc chuyển hóa về alginate natri, bột alginate 

natri �ôi khi còn �°āc ép thành những viên nhß sau �ó s¿y và nghiền mán [49]. 

BÁng 1.1. Một sá quy trình chiÁt alginate thông th°ßng [10, 48] 

Loài rong Quy trình chi¿t Hiáu su¿t 

Sargassum 

natans, 

Sargassum 

vulgare, Padina 

gymnospora, 

Padina 

antillarum  

- Ngâm rong qua �êm trong formaldehyde 
2% (w/w) 

- Rửa rong bằng n°ớc và thêm HCl 0,2M 
(�ể qua �êm) 
- Rửa và thêm Na2CO3 2% á 99°C trong 3 

giß 

- Lọc và kÁt tąa natri alginate trong 

isopropanol 80% 

Từ 16±0,7% dw 
�ái với P. 

gymnospora �Án 

29±4,2% dw �ái 

với L. digitata 

Ecklonia 

radiata 

- Kích th°ớc rong 0,25–1,4 mm 

- Ngâm trong Etanol, 3 giß, (tß lá rong/cßn 

= 1:10 w/v) 

- Bá sung HCl �ể pH=1-6,5, nhiát �ộ 25-

55oC, trong thßi gian 1-120 phút 
- Rửa ch¿t rắn, chiÁt bằng Na2CO3 0,2 M, 

45oC, 2 giß (tß lá 1:20 w/v) 

- KÁt tąa bằng etanol, tß lá 2/1 

- S¿y kÁt tąa á 60°C  

Hiáu su¿t 32,2–
45,4%, trọng l°āng 

phân tử = 373–986 

kDa 

Sargassum 

turbinarioides 

- Ngâm rong khô trong formaldehyde 2% 

(24 giß, nhiát �ộ phòng) 
- Rửa ch¿t rắn bằng n°ớc và thêm HCl 
0,2M (24 giß) 

- Rửa ch¿t rắn và chiÁt bằng Na2CO3 2% 

(3 giß, 100°C) 
- Thu thÁp phÁn hòa tan bằng cách ly tâm 

- KÁt tąa alginate bằng etanol 95% (tß lá 

1:3) và rửa bằng axeton 

10% dw 

Ascophyllum 

nodosum 

- Ngâm bột rong (kích th°ớc 0,25 mm) 

trong CaCl2 1%, 18 giß (tß lá 1:15 w/v) 

Hiáu su¿t = 18,3–
23,7%, tß lá M/G= 
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- Sau �ó, bá sung vào phÁn ch¿t rắn HCl 

5%, 1 giß (tß lá 1:15 w/v) 

- ChiÁt phÁn ch¿t rắn thu �°āc bằng Na2CO3 

3% (w/v) trong 1 giß (tß lá 1:15 w/v) 

- Thu phÁn hoà tan, kÁt tąa bằng etanol (tß 
lá 1:1 v/v) 

- S¿y á 50°C 

0,91–1,33 

Sargassum 

duplicatum, 

Sargassum 

crassifolium 

- Rửa s¿ch và ngâm các mÁnh lá rong 
trong n°ớc cho �Án khi chúng ná ra rßi 

ngâm trong HCl 0,3% trong 1 giß 

- ChiÁt xu¿t: các mÁnh rong �°āc rửa s¿ch 

bằng n°ớc c¿t và ngâm trong Na2CO3 4% 

(w/w) có khu¿y ít nh¿t 2 giß 

- Tách phÁn nái phía trên khßi dung dách 

bằng cách axit hoá dùng HCl 10% và rửa 

axit alginic bằng n°ớc và làm khô 

- Thêm NaOH 10% �ể sÁn xu¿t natri alginate 

- 

Nizimuddinia 

zanardini 

- Bột rong khô �°āc ngâm trong) 
formaldehyde 2%, 24 giß (tß lá 1:32 w/v) 

- Thêm HCl 0,2 M vào ch¿t rắn (tß lá 1:32 

w/v), 60oC, 3 giß. 

- Thu phÁn ch¿t rắn, chiÁt bằng Na2CO3 

3% (w/w), 60oC, 2,5 giß (tß lá 1:32 g/l) 

- KÁt tąa bằng cßn 96% (V=3 lÁn) 

- Đông khô kÁt tąa thu �°āc 

Hiáu su¿t 27%, 

Mw=103–119 kDa, 

tß lá M/G= 1,22 

Sargassum sp. 

Turbinaria sp. 

Hormophysa 

sp. 

- Hoà bột rong biển vào n°ớc c¿t và thêm 
HCl 0,1M, khu¿y m¿nh �ể có �°āc pH=3 

(24 giß, á nhiát �ộ phòng) 
- Rửa sinh khái bằng n°ớc c¿t.  

- Thêm Na2CO3 1M và EDTA, pH là 11 
(80°C, 2 giß) 

- Axit hóa bằng HCl 6N (pH =3), thu kÁt tąa 

bằng ly tâm và huyền phù trong n°ớc c¿t 
- Bá sung NaOH 1M (pH 10) – kÁt tąa 

natri alginate với etanol khi có mặt NaCl 

và rửa bằng hỗn hāp etanol/n°ớc 

31%dw – 

Sargassum sp. 

31% dw– 

Turbinaria sp. 

30% dw– 

Hormophysa sp. 

Khi không có 
EDTA, năng su¿t 

alginate th¿p h¢n 
(10-13%) liên quan 
�Án sự hián dián 

cąa phćc hāp canxi 

trong vách tÁ bào 

Sargassum 

latifolium 

- Rong biển kích th°ớc 1–5 mm, hoà vào 
CaCl2 0,54%, 30 phút, rßi ngâm NaCl 
0,5%, 1 giß, 100oC (tß lá 1:15 w/v) 

Hiáu su¿t 17,54% 
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- ChiÁt bằng Na2CO3 5% trong 30 phút á 

100◦C (1:5 w/v) 
- KÁt tąa bằng 80% Etanol 

- S¿y á 50°C 

Laminiaria 

digitata 

- Rong biển có kích th°ớc 5 mm2–5 cm2, 

ngâm trong formaldehyde 2% (w/v), 4 tháng 

- Bá sung H2SO4 0,5 M qua �êm á 4°C 

- ChiÁt bằng Na2CO3 4% (w/w) á 20oC 

- KÁt tąa bằng H2SO4 pH=2 

- S¿y á 30°C 

- Hiáu su¿t 33–
39%, Mw = 105 

kDa 

ChiÁt dung môi rắn-lßng là ph°¢ng pháp truyền tháng �°āc sử dăng nhiều 

nh¿t �ể chiÁt các hāp ch¿t phenolic. Quá trình này gßm 5 giai �o¿n liên tăc: (1) 

dung môi �°āc ngâm vào gian bào m¿u; (2) dung môi hòa tan ch¿t măc tiêu; (3) 

ch¿t tan �°āc chiÁt từ sÁn phẩm măc tiêu lên bề mặt cąa gian bào; (4) ch¿t tan �°āc 

chuyển từ bề mặt ngoài cąa gian bào sang môi tr°ßng dung môi; (5) gian bào m¿u 

(phÁn rắn) �°āc tách ra và dung dách với các hāp ch¿t mong muán �°āc thu thÁp. 

Hiáu quÁ chiÁt phă thuộc vào khÁ năng hoà tan cąa các ch¿t măc tiêu trong dung 

môi sử dăng. Các lo¿i dung môi th°ßng �°āc sử dăng �ể chiÁt từ rong Nâu là 

etanol, axeton, metanol hoặc dung dách n°ớc cąa chúng. 

Chew và cs. (2008) �ã xác �ánh hàm l°āng các hāp ch¿t phenolic trong chiÁt 

xu¿t metanol (MeOH) và trong hỗn hāp metanol-n°ớc (20% và 50%) cąa Padina 

antillarum [50]. Hàm l°āng cao nh¿t thu �°āc trong MeOH 50% trong khi hàm 

l°āng th¿p h¢n 2 lÁn thu �°āc trong chiÁt xu¿t metanol nguyên ch¿t (100%). López 

và cs. (2011) �ã báo cáo kÁt quÁ hoàn toàn trái ng°āc �ái với chiÁt xu¿t từ 

Halopteris scoparia, trong �ó sÁn l°āng phenolics cao nh¿t �°āc phát hián trong 

chiÁt xu¿t MeOH và th¿p nh¿t trong hỗn hāp MeOH-n°ớc 50% [51]. Otero và cs. 

(2019) cũng báo cáo hàm l°āng phenolic cao h¢n (h¢n 2 lÁn) trong hỗn hāp etanol-

n°ớc (50%) so với chß trong etanol [52], t°¢ng tự nh° kÁt quÁ nghiên cću cąa 

Machu và cs. (2015) trong chiÁt xu¿t MeOH 80% cąa Undaria pinnatifida, trong �ó 

hàm l°āng thÁm chí cao g¿p 4,5 lÁn so với chiÁt xu¿t MeOH nguyên ch¿t [53]. Mặt 

khác, Del Pilar Sánchez-Camargo và cs. (2016) �ã nghiên cću dách chiÁt Sargassum 

muticum trong n°ớc, etanol (EtOH) và EtOH 50% theo cùng một quy trình á nhiát 

�ộ khác nhau, hàm l°āng phenolic cao nh¿t �°āc với dách chiÁt EtOH, th¿p nh¿t 

trong dách chiÁt n°ớc [54]. 
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Nghiên cću cąa Airanthi và cs. (2011) xác �ánh hàm l°āng phenolic cąa loài 

rong Eisenia bicyclis, Kjellmaniella crassifolia và Alaria crassifolia bằng cách sử 

dăng dung môi khác nhau trên 100 g rong biển khô cho th¿y hàm l°āng phenolics 

cao nh¿t với dung môi metanol (từ 72 �Án 87 mg PCE/100 g) [55]. KÁt quÁ này cho 

th¿y mái t°¢ng quan với �ặc tính cháng oxy hóa �ã thử nghiám.  

BÁng 1.2. ChiÁt phenolic từ rong Nâu theo ph°¢ng pháp thông th°ßng [56, 57] 

Loài rong Điều kián chi¿t 
Hàm l°ÿng phenolic 

tång 

Alaria 

crassifolia 

Rong/metanol = 1:10; 24 giß, nhiát �ộ 

phòng 

86.82 mg PCE/100g 

DW 

Eisenia 

bicyclis 

Điều kián 1: rong/n°ớc=1:100; lắc 10 

min á 80 ◦C 

Điều kián 2: rong/hỗn hāp 30% metanol-

1% acetic axit là 1:100; lắc 50 phút á 

70oC 

Điều kián 3: : rong/ metanol 80% là 1: 

100; lắc 1 h á 70oC) 

Điều kián 4: rong/acetone 70% là 1:100; 

lắc 30 phút á 30oC 

Điều kián 5: rong/ metanol là 1: 100; lắc 

24 giß á 23oC) 

Điều kián 1: 19,260 mg 

GAE/100 g DW 

Điều kián 2: 19,280 mg 

GAE/100 g DW  

Điều kián 3: 14,320 mg 

GAE/100 g DW  

Điều kián 4: 8410 mg 

GAE/100 g DW 

Điều kián 5: 950 mg 

GAE/100 g DW 

Cystoseira 

sedoides 

Rong/etanol 50% là 1:5; 30 phút á 50oC 2645 mg PGE/100 g 

DW 

Fucus 

vesiculosus 

Rong/ axeton 70% là 1:20; 1 giß với 400 

vòng / phút 
110.28–144.51 mg 

PGE/100 g DW 

Nizimuddinia 

zanardinii 

Rong/Methano là 1:4 l; 2 giß, nhiát �ộ 

phòng 

675 mg PGE/100 g DW 

Saccharina 

latissima 

Điều kián 1: rong: n°ớc khử ion là 1: 20; 

24 giß, nhiát �ộ phòng 

Điều kián 2: rong: n°ớc khử ion là 1: 20; 

30 phút á 90°C 

Điều kián 3: rong: etanol 80% là 1: 20; 

24 giß, nhiát �ộ phòng 

Điều kián 4: rong: aceton 70% là 1: 20; 

24 giß, nhiát �ộ phòng 

Điều kián 1: 470 mg 

GAE/100 g DW 

Điều kián 2: 780 mg 

GAE/100 g DW 

Điều kián 3: 190 mg 

GAE/100 g DW 

Điều kián 4: 520 mg 

GAE/100 g DW 

Padina 

pavonica 

Rong/EtOH 50% là 1:5, lắc 30 phút, 
50oC  

7.06 mg PGE/g dw 

Ascophyllum 

nodosum 

Điều kián 1: rong:n°ớc là 1:20, lắc 24 

giß, nhiát �ộ phòng  
Điều kián 2: rong:aceton70% là 1:20, lắc 

24 giß, nhiát �ộ phòng 

Điều kián 1: 138 mg 

PGE/g 

Điều kián 2: 159 mg 

PGE/g 
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Các kỹ thuÁt chiÁt xu¿t fucoidan truyền tháng (sử dăng n°ớc nóng, dung 

dách axit loãng hoặc dung môi hữu c¢) dựa trên khÁ năng hòa tan cąa polysacarit 

thành tÁ bào trong các �iều kián khác nhau. Viác chiÁt xu¿t fucoidan th°ßng �°āc 

thực hián bằng cách xử lý nguyên liáu rong bằng n°ớc nóng hoặc dung dách axit 

(HCl) á nhiát �ộ từ 70 – 100oC, qua nhiều b°ớc và trong vài giß. CaCl2 có thể �°āc 

thêm vào hỗn hāp �ể ngăn chặn sự giÁi phóng alginate. ChiÁt xu¿t thu �°āc sau �ó 

�°āc phân tách thông qua quá trình kÁt tąa trong dung môi hữu c¢ nh° etanol [58].  

ChiÁt th°ßng với n°ớc nóng (80 – 100oC) �°āc sử dăng �ể chiÁt xu¿t 

polysacharide sunfat hòa tan trong n°ớc từ loài Sargassum henslowianum và 

Dictyopteris divaricate. Tuy nhiên, ph°¢ng pháp này không �ą chọn lọc vì t¿t cÁ 

các lo¿i polysacharide (fucoidan, alginate và laminarin) và các hāp ch¿t hòa tan 

trong n°ớc khác từ m¿u rong biển cũng có thể �°āc chiÁt xu¿t. Do �ó, cÁn có nhiều 

b°ớc phân lÁp h¢n �ể tăng �ộ tinh khiÁt cąa phân �o¿n với polysacarit �ích. H¢n 

nữa, �ể cÁi thián năng su¿t chiÁt xu¿t, viác sử dăng dung dách HCl 0,1 M �ã �°āc 

chćng minh là có hiáu quÁ vì nó cho phép thąy phân thành tÁ bào và t¿o �iều kián 

chiÁt xu¿t fucoidan và laminarin từ nền. Ngoài ra, axit chuyển �ái alginate thành 

axit alginic-không tan trong n°ớc và này �°āc lo¿i bß cùng với cặn rong biển rắn, 

t¿o ra phÁn fucoidan t°¢ng �ái tinh khiÁt [59]. 

Để lo¿i bß hiáu quÁ alginate có trong vách tÁ bào rong Nâu, ng°ßi ta th°ßng 

sử dăng dung dách canxi clorua (CaCl2) 2%. Vì muái natri là tan trong n°ớc, nên 

dung dách CaCl2 cho phép chiÁt xu¿t và hòa tan fucoidan và natri alginate, �ßng thßi 

khu¿y trộn c¢ học và nhiát �ộ cao cũng giúp tăng c°ßng quá trình chiÁt xu¿t. Tuy 

nhiên, khi natri alginate tiÁp xúc với các ion canxi, chúng s¿ thay thÁ các ion natri 

trong polymer và canxi alginate rắn �°āc hình thành, có thể dß dàng tách ra và �ể 

l¿i fucoidan t°¢ng �ái tinh khiÁt trong chiÁt xu¿t. 

January và cs. (2019)  �ã sử dăng cÁ ba dung môi (muái CaCl2, axit và n°ớc) 

�ể chiÁt xu¿t fucoidan từ Ecklonia maxima, Laminaria pallida và Splachnidium 

rugosum. KÁt quÁ cho th¿y rằng chiÁt bằng n°ớc nóng thông th°ßng (HWE) d¿n 

�Án nßng �ộ L-fucose cao nh¿t trong khi chiÁt bằng axit d¿n �Án hàm l°āng sunfat 

và axit uronic cao nh¿t [60]. Ng°āc l¿i, trong khi nghiên cću chiÁt xu¿t fucoidan từ 

Sargassum fusiforme, Liu  và cs. (2019)  �ã �¿t �°āc hàm l°āng sunfat và axit 

uronic th¿p nh¿t bằng cách sử dăng axit làm dung môi [61]. H¢n nữa, kÁt quÁ này 
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�ã �¿t �°āc hiáu su¿t fucoidan cao nh¿t với dung môi là axit (11,24%) và th¿p nh¿t 

với ph°¢ng pháp CaCl2 (3,94%). Khái l°āng phân tử (MW) cąa fucoidan �°āc 

chiÁt bằng axit th¿p h¢n �áng kể, trong khi chiÁt bằng axit và muái �ã lo¿i bß gÁn 

nh° t¿t cÁ protein cho th¿y �ộ tinh khiÁt cao h¢n cąa chiÁt xu¿t thu �°āc. Các ho¿t 

�ộng thu dọn gác tự do và DPPH cao h¢n nhiều �ái với fucoidan chiÁt xu¿t bằng 

n°ớc và muái so với fucoidan chiÁt bằng axit, �iều này có sự t°¢ng quan thuÁn với 

hàm l°āng axit uronic, MW và thành phÁn monosacarit (glucose + galactose). 

BÁng 1.3. Một sá quy trình chiÁt fucoidan truyền tháng [59] 

Loài rong Quy trình, thông sá Hiáu su¿t 

S. henslowianum - Tiền xử lý: EtOH 95%; 2 × 12 giß 

- ChiÁt: H2O; 3 × 2 giß; gia nhiát hßi l°u 

- Tinh s¿ch: KÁt tąa bằng EtOH; lọc màng 
(12 kDa) 

5,1% 

S. fusiforme - Tiền xử lý: EtOH 95%; 24 giß; 30℃ 

- ChiÁt theo 3 ph°¢ng pháp: 
+ H2O; 3 giß; 80oC 

+ HCl 0.1M; 6 giß; 25℃ 

+ CaCl2 2%; 3 giß; 50℃ 

- Tinh s¿ch: KÁt tąa bằng EtOH, lọc màng (3,5 

kDa) 

3,94–11,24% 

E. maxima 

L. pallida 

S. rugosum 

ChiÁt theo 3 cách: 
- Cách 1: H2O; 24 giß; 70 ℃ 

- Cách 2: HCl 0,15M; 2 giß; 65 ℃. Sau �ó 
kÁt tąa bằng EtOH 

- Cách 3:  
+ Tiền xử lý bằng metanol-chloroform-H2O 

(4:2:1); qua �êm; nhiát �ộ phòng 

+ ChiÁt bằng CaCl2 2%; 5 giß; 85℃ 

+ Tinh s¿ch bằng CTAB 10% 

 

Fucus serratus 

F. vesiculosus 

A. nodosum 

- Tiền xử lý: EtOH 85%; qua �êm, nhiát �ộ 

phòng 

- ChiÁt:  

+ HCl 0,1M; 4 giß; 80 ℃  

+ CaCl2 1%; qua �êm; 4 ℃ 

- KÁt tąa bằng cßn 

F. serratus: 

4,2–7,5% 

F. vesiculosus: 

8,1–12,2% 

A. nodosum: 

6,5–8,9% 

Cystoseira 

crinite 

C. compressa 

C. sedoides 

- Tiền xử lý: metanol-dichloromethane (1:1); 

3 × 48 giß; nhiát �ộ phòng 

- ChiÁt: CaCl2 2%; 3 × 3 giß 

- Tinh s¿ch bằng lọc màng (30 kDa) 

2,8–3,7% 
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Rong biển t°¢i �°āc °u tiên sử dăng �ể chiÁt xu¿t fucoxanthin thay vì sử 

dăng rong khô. Các b°ớc tiền xử lý �°āc sử dăng �ể cÁi thián hiáu quÁ chiÁt xu¿t 

fucoxanthin từ rong biển. Các ph°¢ng pháp xử lý nhiát có chćc năng hỗ trā giÁi 

phóng fucoxanthin khßi các liên kÁt protein, vô hiáu hóa các enzyme oxidase nội 

sinh (nh° peroxidase và polyphenol oxidase) làm phân hąy fucoxanthin, thay �ái 

c¿u trúc cąa thành tÁ bào rong biển, thúc �ẩy tính th¿m cąa nó và nâng cao tác �ộ 

khuÁch tán cąa dung môi. ChÁn ¿m (40℃) và nóng (60 – 100℃) trong 10 – 20 phút 

�ã chćng minh khÁ năng nâng cao hiáu quÁ chiÁt xu¿t fucoxanthin từ Laminaria sp., 

Sargassum fusiforme, Sargassum ilicifolium và U. pinnatifida [62 - 64]. Sau khi xử 

lý, rong biển �°āc tiÁn hành chiÁt fucoxanthin bằng nhiều ph°¢ng pháp khác nhau. 

ChiÁt xu¿t dung môi thông th°ßng �°āc sử dăng phá biÁn �ể chiÁt xu¿t 

fucoxanthin từ rong biển do �¢n giÁn, không tán kém. Dung môi hữu c¢ th°ßng 

�°āc sử dăng là acetone, chloroform, etanol, metanol và ethyl acetate hoặc kÁt hāp 

các dung môi này [65]. Dung môi khuÁch tán qua thành và màng tÁ bào, sau �ó hòa 

tan các phân tử fucoxanthin nội bào. C¿u trúc hóa học, hằng sá �ián môi và chß sá 

phân cực cąa dung môi hữu c¢ là những thông sá chính Ánh h°áng �Án khÁ năng 

hòa tan cąa các thành phÁn [66]. 

Các kỹ thuÁt chiÁt dung môi thông th°ßng gßm ngâm chiÁt (ngâm nóng và 

l¿nh), chiÁt ng°āc dòng và chiÁt Soxhlet. Kỹ thuÁt ngâm chiÁt là chiÁt xu¿t rắn/lßng 

�°āc nghiên cću với các thông sá khác nhau nh° tỷ lá nguyên liáu:dung môi, phÁn 

trăm dung môi, thßi gian, nhiát �ộ... Tỷ lá nguyên liáu: dung môi �°āc nghiên cću 

trong ph¿m vi rộng từ 1:10 �Án 1:500 �ể tái °u hóa quy trình chiÁt xu¿t. Nhiát �ộ 

�°āc kiểm soát �ã thử nghiám cho ngâm chiÁt nằm trong khoÁng từ 4℃ �Án 65℃ 

hoặc trong bể n°ớc �á hoặc á nhiát �ộ phòng, trong khi thßi gian �ánh giá nằm 

trong khoÁng từ 15 phút �Án 96 giß. Viác lựa chọn dung môi �ể chiÁt fucoxanthin 

s¿ quyÁt �ánh hiáu quÁ cąa quá trình chiÁt [67]. Trong nghiên cću chiÁt xu¿t 

fucoxanthin từ S. siliquosum và S. polycystum, dung môi tát nh¿t là MeOH. Trong 

nghiên cću này, các �iều kián tát nh¿t �¿t �°āc á 30 phút và nhiát �ộ 45℃ với tỷ lá 

dung môi/ch¿t rắn là 5 mL/g. Hàm l°āng fucoxanthin thu �°āc �ái với S. 

siliquosum và S. polycystum lÁn l°āt là 491,47 và 449,90 µg/g trọng l°āng khô 

(DW) khi sử dăng EtOH và 706,98 và 521,34 µg/g DW �ái với MeOH [68]. Kỹ 

thuÁt chiÁt Soxhlet với ćng dăng nhiát cung c¿p giÁi pháp thay thÁ cho ngâm chiÁt 
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với mćc tiêu thă dung môi th¿p h¢n vì nó cho phép tái tuÁn hoàn. Nghiên cću gÁn 

�ây cho th¿y hiáu su¿t chiÁt �ái với rong Saccharina japonica là 0,45 mg/g, sử 

dăng n-hexane làm dung môi á 40 ℃ trong 16 giß [69]. Một nghiên cću khác với 

Undaria pinnatifida cho th¿y �iều kián tát nh¿t chiÁt soxhlet là 12 giß á 78℃ với 

EtOH cho hiáu su¿t 50 µg/g [70]. 

Kỹ thuÁt chiÁt xu¿t truyền tháng sử dăng l°āng lớn dung môi, thßi gian kéo 

dài (lên �Án 24 giß) cũng nh° nhu cÁu chiÁt xu¿t lặp l¿i. Ngoài ra, thßi gian chiÁt 

xu¿t dài có thể Ánh h°áng �Án ch¿t l°āng cąa fucoxanthin. Viác thu hßi, xử lý dung 

môi �ã qua sử dăng yêu cÁu chi phí cao.  

 1.2.2. Công nghá hián đ¿i 

1.2.2.1. Chiết xuất có hỗ trợ siêu âm (UAE) 

Đây là kỹ thuÁt chiÁt xu¿t với yêu cÁu l°āng dung môi th¿p, thân thián với 

môi tr°ßng, xử lý dß dàng và tác �ộ chiÁt xu¿t nhanh. Nó có thể �°āc sử dăng kÁt 

hāp với các kỹ thuÁt chiÁt xu¿t không thông th°ßng khác. Hiáu quÁ cąa ph°¢ng 

pháp này dựa trên nhiều yÁu tá khác nhau nh° nhiát �ộ, thßi gian chiÁt xu¿t, công 

su¿t siêu âm,.... Youssouf và cs. (2017) �ã nghiên cću chiÁt xu¿t alginate từ 

Sargassum binderi và Turbinaria ornate với viác bá sung xử lý siêu âm á pH, tỷ lá 

n¿p ch¿t rắn và thßi gian chiÁt xu¿t khác nhau [71]. à �iều kián tái °u (pH = 12, sử 

dăng Na2CO3, tỷ lá rong/n°ớc=10g/L, với siêu âm á 25kHz, 150W trong 40 phút), 

hiáu su¿t chiÁt xu¿t alginate �¿t 54,06%. Có thể th¿y, thßi gian chiÁt xu¿t alginate 

�ã giÁm �áng kể – từ khoÁng 2 giß �ái với ph°¢ng pháp thông th°ßng xuáng còn 

15–30 phút với sự hỗ trā cąa siêu âm.  

UAE �°āc sử dăng rộng rãi trong chiÁt xu¿t polyphenol do tiêu thă năng 

l°āng và dung môi th¿p. UAE thực hián tát viác chiÁt xu¿t polyphenol từ các lo¿i 

thực vÁt khác nhau cũng nh° phlorotannins từ rong Nâu. ThiÁt bá cąa UAE có thể là 

bể siêu âm (siêu âm gián tiÁp) hoặc �Áu dò siêu âm (siêu âm trực tiÁp). Theo V. 

Ummat và cs. (2020), so với chiÁt dung môi truyền tháng, các �iều kián UAE �°āc 

tái °u hóa (35 kHz, 30 phút và 50% etanol) có thể tăng năng su¿t chiÁt xu¿t cąa t¿t 

cÁ các lo¿i rong biển �°āc nghiên cću từ 1,5 lÁn lên 2,2 lÁn [72]. Kadam cs. (2015) 

báo cáo sÁn l°āng phenolic cao h¢n trong chiÁt xu¿t Ascophyllum nodosium và 

Laminaria hyperborea thu �°āc từ UAE so với chiÁt xu¿t thông th°ßng [73]. 
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Tuy nhiên, có báo cáo rằng UAE s¿ làm cho một sá ch¿t phenolic bá phân 

hąy trong quá trình chiÁt xu¿t và t¿o ra các gác hydroxyl ho¿t tính cao trong bong 

bóng. Mặc dù các gác tự do t¿o ra trong bong bóng t¿o bọt trong quá trình UAE, 

nh°ng �iều kián vÁn hành nhẹ nhàng th°ßng �°āc sử dăng á UAE s¿ �Ám bÁo 

không có thay �ái lớn �°āc t¿o ra �ái với c¿u trúc, chćc năng cąa phÁn lớn ho¿t 

ch¿t sinh học �°āc chiÁt xu¿t. T¿i UAE, hián t°āng xâm thực, nhiát và c¢ học có 

tác �ộng �áng kể �Án quá trình chiÁt. H¢n nữa, viác sử dăng UAE với quy mô công 

nghiáp là phù hāp do sự tián lāi cąa ph°¢ng pháp chiÁt xu¿t này [59].  

UAE có thể kÁt hāp với các công nghá phi truyền tháng khác nh° xử lý 

enzym hoặc MAE [59]. Quá trình chiÁt xu¿t fucoidan bằng siêu âm từ nguyên liáu 

thô �°āc thực hián d°ới Ánh h°áng cąa siêu âm tÁn sá th¿p với thßi gian ngắn, có 

thể trong môi tr°ßng axit hóa. Ngoài ra, n°ớc và cßn cũng có thể �°āc sử dăng làm 

môi tr°ßng xử lý. Sự xâm thực âm thanh á UAE t¿o ra các lực vÁt lý nh° lực cắt, 

sóng xung kích, tia cực nhß và dòng âm thanh, gây ra sự phá vÿ thành tÁ bào, giÁm 

kích th°ớc h¿t và tiÁp xúc tát h¢n giữa dung môi và hāp ch¿t măc tiêu. H¢n nữa, 

siêu âm gây ra sự hình thành và săp �á nhanh chóng cąa bong bóng t¿o bọt trong 

môi tr°ßng ch¿t lßng �°āc xử lý, d¿n �Án ćng su¿t m¿nh và sự phân tách chuỗi 

không thể �Áo ng°āc [59,74]. 

Wan và cs. (2015) �ã áp dăng thiÁt kÁ Box–Behnken (BBD) kÁt hāp với 

RSM �ể tái °u hóa chiÁt xu¿t siêu âm cho polysacarit từ L. japonica. Các �iều kián 

tái °u hóa thu �°āc là thßi gian chiÁt á 54 phút, công su¿t siêu âm á 1050W, nhiát 

�ộ chiÁt á 80℃, tỷ lá nguyên liáu : dung môi là 1:50 (g/ ml). So với chiÁt truyền 

tháng sử dăng n°ớc nóng, chiÁt siêu âm có thßi gian ngắn h¢n, hiáu quÁ h¢n [75].  

Xử lý Sargassum muticum trong n°ớc bằng sóng siêu âm á tÁn sá 40 kHz, với 

công su¿t 150 W trong 5–30 phút á 25℃ d¿n �Án viác sÁn xu¿t fucoidan với năng 

su¿t cao (147,6 ±8,0 g/kg nguyên liáu thô ) [76]. Về �ặc �iểm c¿u trúc, fucoidan �°āc 

phân lÁp bằng siêu âm có hàm l°āng fucose th¿p h¢n [77]. Fucoidan thu �°āc bằng 

cách chiÁt siêu âm từ Nizamuddinia zanardinii spp. á tỷ lá n°ớc/nguyên liáu thô là 

80:1 (công su¿t 196 W, nhiát �ộ chiÁt xu¿t 70℃ trong 58 phút) ćc chÁ hiáu quÁ sự 

phát triển cąa tÁ bào ung th° HeLa (62,36%) và HepG2 (56,83%) [78]. 

Trong nghiên cću cąa Okolie và cộng sự (2019) chiÁt siêu âm á tÁn sá 20 

kHz trong 35 phút với môi tr°ßng n°ớc chća HCl 0,01 M, sau �ó là xử lý dách chiÁt 
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với 2% (w/v) CaCl2 và 4 lÁn thể tích etanol 95% [79]. Fucoidan thu �°āc từ 

Ascophyllum nodosum spp. cho th¿y một ho¿t �ộng prebiotic cao t°¢ng tự nh° 

inulin prebiotic tiêu chuẩn. Viác bá sung chiÁt xu¿t fucoidan vào canh thang MRS 

(de Man, Rogosa và Sharpe), nßng �ộ cuái cùng là 0,1 và 0,5% �ã cÁi thián sự phát 

triển cąa Lactobacillus delbrueckii subsp. Bulgaricus [79]. Khi sử dăng cßn làm 

dung môi chiÁt siêu âm, hiáu su¿t thu fucoidan tăng 16,8% so với sử dăng n°ớc 

nóng. Bằng cách này, fucoidan thu �°āc từ Sargassum mcclurei với tỷ lá dung 

môi/rong là 24:1, thßi gian chiÁt xu¿t là 49 phút á 54℃, với công su¿t siêu âm là 

360 W [80].  

TiÁp xúc với siêu âm cũng �°āc biÁt là d¿n �Án sự gia tăng ho¿t �ộng cąa 

enzyme khi �°āc kÁt hāp cùng nhau. Ph°¢ng pháp chiÁt siêu âm - enzyme cho phép 

thu �°āc polysacarit có trọng l°āng phân tử th¿p h¢n, sÁn l°āng fucoidan cao h¢n 

so với ph°¢ng pháp siêu âm (từ 3,6% �Án 7,87%) [81]. Trọng l°āng phân tử trung 

bình cąa fucoidan phân lÁp bằng ph°¢ng pháp siêu âm là 1020,85 kDa và siêu âm- 

enzyme là 443,70 kDa [81]. 

ChiÁt siêu âm có thể �°āc kÁt hāp với các tác �ộng c¢ học khác ngoài các tác 

nhân hóa học. Ví dă, kÁt hāp giữa sóng siêu âm (200W, 20kHz, 55℃) và vi sóng 

(700W, 90℃) d¿n �Án sự gia tăng hàm l°āng fucoidan sulfat lên 27,16% [82]. 

UAE �°āc sử dăng phá biÁn �ể chiÁt xu¿t các lo¿i caroten và các ho¿t tính 

sinh học có giá trá cao (ví dă: lutein, astaxanthin, canthaxanthin, b-caroten, axit 

docosahexaenoic, axit eicosapentaenoic) từ nguyên liáu phćc hāp [70]. UAE cũng 

�°āc dùng �ể chiÁt xu¿t fucoxanthin từ Padina tetrastromatica. Điều kián tái °u 

hóa �ái với nßng �ộ dung môi, nhiát �ộ và thßi gian lÁn l°āt là EtOH 80%, 50℃ và 

30 phút. T¿i �iều kián này thu �°āc 750 µg/g DW fucoxanthin, cao h¢n so với hàm 

l°āng fucoxanthin thu �°āc bằng ph°¢ng pháp chiÁt xu¿t thông th°ßng [83]. 

Eom và các cộng sć �ã thực hián chiÁt xu¿t bào tử á quy mô pilot (20L, tái 

�a 60L), bao gßm polysacarit và fucoxanthin từ U. pinnatifida bằng cách sử dăng 

UAE tuÁn hoàn và so sánh hiáu su¿t với chiÁt xu¿t axit thông th°ßng và UAE á quy 

mô phòng thí nghiám (1L) [84]. UAE á quy mô pilot �°āc thực hián với n°ớc làm 

dung môi trong các �iều kián 960W, biên �ộ 80%, 20kHz, 30℃ và 3 giß, trong khi 

UAE á quy mô phòng thí nghiám �°āc thực hián với HCl 0,1M làm dung môi á các 

�iều kián 800W, biên �ộ 80%, xung 20 giây bÁt/20 giây tắt, 25℃ và 6 giß. Đái với 
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chiÁt axit thông th°ßng, tr°ớc tiên, m¿u �°āc xử lý tr°ớc bằng etanol 85% với tỷ lá 

rắn lßng = 1:100, 70℃ và trong 2 giß �ể lo¿i bß lipid và sắc tá, sau �ó kÁt tąa �°āc 

chiÁt xu¿t bằng HCl 0,1M á nhiát �ộ phòng trong 3 giß. CÁ quy trình chiÁt axit 

thông th°ßng và quy mô phòng thí nghiám cąa UAE �ều yêu cÁu các b°ớc trung 

hòa tr°ớc khi tinh chÁ tiÁp theo. UAE quy mô pilot �¿t năng su¿t cao nh¿t là 53% so 

với 24,7% và 33% cąa quy trình chiÁt xu¿t axit thông th°ßng và quy mô phòng thí 

nghiám cąa UAE với các °u �iểm bá sung là lo¿i bß b°ớc tiền xử lý lo¿i bß lipid và 

sắc tá, quy trình trung hòa và quy trình thẩm tách. Đây là một trong những báo cáo 

�Áu tiên về UAE quy mô pilot cąa fucoxanthin, tuy nhiên, thßi gian chiÁt (tính theo 

giß) dài h¢n �áng kể so với các tài liáu khác (tính theo phút).  

1.2.2.2. Chiết xuất có hỗ trợ enzyme (EAE) 

ChiÁt xu¿t polysacarit bằng ph°¢ng pháp EAE ngày càng �°āc chú ý do �ặc 

�iểm thân thián với môi tr°ßng, không �ộc h¿i và nhanh chóng. Enzyme có phÁn 

ćng �ặc hiáu với một ch¿t nền că thể hoặc một nhóm ch¿t nền và giúp giữ cho các 

ch¿t măc tiêu không bá Ánh h°áng trong gian bào sinh khái. Cellulase và protease 

(ví dă: Alcalase) �°āc sử dăng phá biÁn �ể chiÁt xu¿t alginate (cũng nh° 

polysacarit khác) từ rong Nâu, t°¢ng ćng nhắm vào cellulose và protein. Borazjani 

và cs. (2017) �ã thực hián chiÁt alginate từ Sargassum angustifolium với sự hỗ trā 

cąa enzyme [85]. Borazjani  kÁt luÁn rằng ph°¢ng pháp tiền xử lý bằng enzym 

alcalase (5ِ% w/w, pH = 8, 50℃, 24 giß) hoặc cellulase (5% w/w, pH = 4,5, 50℃, 

24 giß) làm giÁm �áng kể hàm l°āng protein và polyphenol trong sÁn phẩm alginate 

so với ph°¢ng pháp tiền xử lý bằng axit loãng (HCl 0,1 M, pH = 2, 65℃, 3 giß, 3 

lÁn). Tuy nhiên, trọng l°āng phân tử cąa alginate thu �°āc từ quy trình có sự hỗ trā 

cąa enzyme �ã giÁm từ 557 kDa xuáng 356 kDa. GÁn �ây, Okolie và cs. (2020) �ã 

so sánh UAE, MAE và EAE với quy trình chiÁt xu¿t alginate thông th°ßng từ 

Ascophyllum nodosum. ChiÁt xu¿t với sự hỗ trā cąa enzyme cho năng su¿t cao nh¿t, 

nh°ng không có khác biát �áng kể về tỷ lá M/G cąa sÁn phẩm [86]. Nhìn chung, do 

chi phí cao cąa enzyme, lāi ích cąa EAE không hća hẹn �ái với viác sÁn xu¿t 

alginate, mặc dù quy trình EAE có thể �°āc tái °u hóa h¢n nữa. 

Enzyme có thể �°āc sử dăng �ể thúc �ẩy quá trình phá vÿ thành tÁ bào và quá 

trình chiÁt xu¿t sử dăng enzyme là một kỹ thuÁt thuÁn lāi do tính chọn lọc �ái với các 

hāp ch¿t măc tiêu, �iều này r¿t quan trọng �ái với các ch¿t bá phân huỷ và không án 
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�ánh. So với các ph°¢ng pháp thông th°ßng, EAE có thể thu �°āc các ch¿t có ho¿t 

tính cháng oxy hóa cao h¢n [87]. EAE có khÁ năng chiÁt xu¿t hiáu quÁ ho¿t ch¿t sinh 

học, �ây là ph°¢ng pháp <xanh=, không �ộc h¿i, có thể sử dăng �ể sÁn xu¿t thực 

phẩm quy mô lớn (sử dăng enzyme c¿p thực phẩm) [56]. ChiÁt xu¿t từ rong Nâu 

Ecklonia cava thu �°āc sÁn l°āng polyphenol là 20% với enzyme Celluclast (Novo 

Nordisk, Bagsvaerd, Đan M¿ch) [88]. Khi so sánh các enzyme �°āc thử nghiám 

trong tài liáu khoa học, viscozyme và alcalase là hiáu quÁ nh¿t �ể chiÁt xu¿t l°āng 

polyphenol cao từ các loài rong Nâu theo các quy trình EAE [56, 89, 90]. Ngoài ra, 

sự hiáp �ßng chiÁt xu¿t cąa hai enzyme cũng �ã �°āc quan tâm trong một sá nghiên 

cću và có thể �°āc nghiên cću nhiều h¢n trong t°¢ng lai [56, 91].  

Enzyme hỗ trā quá trình phân hąy polysacarit cąa thành tÁ bào �°āc sử dăng 

rộng rãi �ể cÁi thián hiáu quÁ chiÁt xu¿t �ái với các hāp ch¿t có ho¿t tính sinh học. 

EAE cho năng su¿t chiÁt xu¿t cao h¢n, �iều kián êm dáu h¢n, tiêu thă năng l°āng 

th¿p h¢n và thu hßi �¢n giÁn h¢n với viác sử dăng dung môi giÁm so với chiÁt 

thông th°ßn. Thành tÁ bào rong biển không �ßng nh¿t về mặt hóa học và c¿u trúc 

nên viác sử dăng hỗn hāp enzyme �°āc xác �ánh rõ là cÁn thiÁt. H¢n nữa fucoidan 

�°āc liên kÁt chặt ch¿ với cellulose và protein, làm h¿n chÁ khÁ năng chiÁt xu¿t cąa 

chúng bằng hóa ch¿t, nên quá trình thąy phân cąa chúng bằng các enzyme thąy 

phân carbohydrate và protease có bán trên thá tr°ßng có thể t¿o �iều kián làm suy 

yÁu phćc hāp thành tÁ bào và giÁi phóng ch¿t măc tiêu mà không bá phân hąy �áng 

kể. Một sá enzyme có sẵn trên thá tr°ßng và th°ßng �°āc sử dăng là: Alcalase, 

Viscozyme, Celluclast, AMG, Termamyl và Ultraflo. Ngoài lo¿i enzyme, các thông 

sá quy trình khác (nhiát �ộ, thßi gian, pH, nßng �ộ và tỷ lá enzyme trên m¿u...) �ều 

r¿t quan trọng �ái với quy trình chiÁt xu¿t và cÁn �°āc tái °u hóa. 

KÁt quÁ �°āc chćng minh bái Alboofetileh và cs. (2018) cho th¿y Alcalase 

phá vÿ thành tÁ bào tát h¢n [92]. Do �ó, hiáu quÁ chiÁt xu¿t fucodian cao h¢n 

(5,58%) thu �°āc với sự hỗ trā cąa enzyme so với chiÁt n°ớc nóng thông th°ßng 

(5,2%). SÁn l°āng thu fucoidan bằng cách sử dăng Celluclast (4,8%) và Viscozyme 

(4,28%) th¿p h¢n so với chiÁt th°ßng. Nguyên nhân có thể do các polysacarit bá 

thąy phân một phÁn sau thßi gian chiÁt xu¿t kéo dài (24 giß) với sự có mặt cąa các 

enzyme [92]. 
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Nghiên cću cąa Hammed và cs. (2017) cho th¿y thßi gian thąy phân, giai �o¿n 

chiÁt xu¿t và nßng �ộ enzyme có tác �ộng �áng kể �Án sÁn l°āng polysacarit sunfat 

[93]. Theo �ó, hiáu su¿t fucoidan cao nh¿t (25,13%) trong �iều kián tái °u với thßi 

gian thąy phân là 19,5 giß, 2 giai �o¿n chiÁt xu¿t và nßng �ộ enzyme là 1,5 µl/mL.  

Oh và cs. (2020) �ã nghiên cću fucoidan thu �°āc từ bào tử U. pinnatifida 

chiÁt có sử dăng ezyme Celluclast. Fucoidan thu �°āc chća 30,4% sulfat và 52,3% 

fucose. Fucoidan giàu sulfat thu �°āc từ quy trình thân thián với môi tr°ßng, có thể 

�°āc sử dăng nh° một tác nhân cháng oxy hóa có lāi trong sÁn xu¿t thực phẩm 

chćc năng [94].  

Nguyen Thi Thuan và cs. (2020) �ã so sánh fucoidan chiÁt bằng axit HCl 

0,1M và chiÁt có sự hỗ trā enzyme cąa Fucus evanescens và Saccharina latissima. 

Quy trình EAE này sử dăng kÁt hāp một b°ớc chÁ phẩm cellulase th°¢ng m¿i 

(CellicfiCTec2) và lyase alginate từ Sphingomonas sp. (SALy), phÁn ćng á pH = 6, 

40℃, lo¿i bß các polysacarit không phÁi fucoidan bằng kÁt tąa Ca2+ và kÁt tąa 

etanol cąa fucoidan thô. Fucoidan thô thu �°āc từ EAE chća alginate có trọng 

l°āng phân tử th¿p với một l°āng �áng kể. Tuy nhiên, alginate còn l¿i này �ã �°āc 

lo¿i bß hiáu quÁ bằng sắc ký trao �ái ion bá sung �ể t¿o ra fucoidan tinh khiÁt. SÁn 

l°āng fucoidan thu �°āc bằng EAE t°¢ng �°¢ng hoặc cao h¢n một chút so với 

chiÁt xu¿t hóa học �ái với cÁ F. evanescens và S. latissima, nh°ng kích th°ớc phân 

tử cąa fucoidan lớn h¢n �áng kể với quá trình EAE. Sự phân bá trọng l°āng phân tử 

cąa các phÁn fucoidan là 400 �Án 800 kDa �ái với F. evanescens và 300 �Án 800 

kDa �ái với S. latissima, trong khi trọng l°āng phân tử cąa fucoidan �°āc chiÁt xu¿t 

hóa học t°¢ng ćng từ các lo¿i rong biển này là 10–100 kDa và 50–100 kDa [95]. 

Đây là kỹ thuÁt chiÁt xu¿t ít �ộc h¿i, an toàn với môi tr°ßng, �°āc áp dăng 

�ể chiÁt xu¿t fucoxanthin từ rong với các b°ớc tiền xử lý bằng enzyme và chiÁt xu¿t 

có sự hỗ trā cąa enzyme (EAE). So với kỹ thuÁt chiÁt xu¿t khác, EAE không phă 

thuộc vào thiÁt bá sử dăng nhiều năng l°āng, có thể áp dăng á quy mô lớn, không 

có ch¿t thÁi �ộc h¿i [62, 67, 70].  

Một nghiên cću với Fucus vesiculosus cho th¿y rằng bằng cách sử dăng 

enzyme Viscozyme, �iều kián tát nh¿t là tỷ lá enzyme/n°ớc là 0,52%, tỷ lá rong 

biển/n°ớc là 5,37% và thßi gian ą enzyme là 3 giß. Những �iều kián này cho phép 

thu �°āc 0,657mg fucoxanthin/g DW [96]. ChiÁt xu¿t fucoxanthin từ U. pinnatifida 
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bằng cách sử dăng tiền xử lý bằng enzym và sau �ó là dimetyl ete (DME)+EtOH 

cho phép hiáu su¿t lên �Án 96%, các thông sá tái °u cho quá trình tiền xử lý là 37 

℃ á pH 6,2 trong 2 giß, ch¿t rắn 5% (w/v), với 0,05% trọng l°āng enzyme sử dăng 

trộn liên tăc [97].  

Tuy nhiên, EAE có thể không phù hāp với các ćng dăng chiÁt fucoxanthin 

quy mô lớn do những nh°āc �iểm chính nh° quá trình enzyme kéo dài, chi phí 

enzyme t°¢ng �ái cao, tính chọn lọc th¿p và năng su¿t kém. 

1.2.2.3. Chiết xuất có hỗ trợ vi sóng (MAE) 

Ph°¢ng pháp này �°āc sử dăng phá biÁn �ể chiÁt xu¿t các hāp ch¿t có ho¿t tính 

sinh học từ nguyên liáu tự nhiên. Bćc x¿ vi sóng �°āc sử dăng �ể tăng tác �ộ chiÁt 

bằng cách làm nóng dung môi hiáu quÁ và nhanh chóng. Có ý kiÁn cho rằng nhiát do vi 

sóng t¿o ra làm bay h¢i n°ớc trong các tÁ bào rong biển d¿n �Án tăng áp su¿t lên thành 

tÁ bào khiÁn thành tÁ bào bá vÿ một cách hiáu quÁ và sau �ó giÁi phóng các hāp ch¿t 

giữa các tÁ bào vào dung môi chiÁt. Yuan và MacQuarrie (2015) �ã giới thiáu ph°¢ng 

pháp gia nhiát vi sóng thay vì gia nhiát thông th°ßng trong quá trình chiÁt xu¿t alginate 

[98]. ChiÁu x¿ vi sóng �°āc sử dăng trong ba giai �o¿n, b°ớc �Áu làm khô rong biển 

t°¢i (Ascophyllum nodosum, 80 – 94 ℃ trong 24 phút với chân không), giai �o¿n tiền 

xử lý bằng HCl (90℃ trong 15 phút) và giai �o¿n chiÁt xu¿t bằng Na2CO3 (100℃ 

trong 10 phút). Khi chiÁt xu¿t alginate cùng với thu hßi fucoidan, thu �°āc hiáu su¿t 

18,24% với trọng l°āng phân tử trung bình là 75 kDa. Viác bß qua b°ớc fucoidan �ã 

làm tăng hiáu su¿t chiÁt xu¿t lên 23,13% với sự gia tăng �áng kể về trọng l°āng phân 

tử cąa alginate (195 kDa). GÁn �ây, Torabi và cs. (2022) �ã �ánh giá tác �ộng cąa nhiát 

�ộ, thßi gian chiÁt, công su¿t vi sóng và tỷ lá n¿p rong �Án năng su¿t chiÁt xu¿t bằng 

MAE �ể chiÁt xu¿t Nizimuddinia zanardini [99]. Hiáu su¿t chiÁt xu¿t tát nh¿t là 

31,39% thu �°āc á nhiát �ộ tiền xử lý là 67℃, công su¿t vi sóng là 400W và tỷ lá n¿p 

sinh khái là ~1:30 (w/v) trong 19 phút. Trong nghiên cću này, gia nhiát vi sóng chß 

�°āc sử dăng trong giai �o¿n tiền xử lý với HCl á pH=1. 

MAE dựa trên sự gia nhiát vi sóng gây ra bái sự quay l°ÿng cực cąa dung 

môi phân cực và sự d¿n ion cąa các ion hòa tan. MAE có thể làm tÁ bào phßng lên 

nhanh chóng gây vÿ và tăng áp su¿t bên trong tÁ bào �Án một mćc �ộ nh¿t �ánh, 

�iều này s¿ gây ra sự giÁi phóng nhanh chóng các polyphenol vào dung môi. ¯u 

�iểm chính cąa MAE �ái với chiÁt xu¿t polyphenol là hiáu quÁ cao và thßi gian 
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chiÁt xu¿t ngắn cÁn thiÁt �ể thu �°āc các hāp ch¿t này. MAE có thể tăng sÁn l°āng 

phlorotannins lên 70% so với chiÁt dung môi thông th°ßng [100]. Viác sử dăng 

MAE �ể chuẩn bá các chiÁt xu¿t MeOH cąa Ascophyllum nodosium, Lessonia 

nigrecens, Lessonia trabeculate và Saccharina japonica d¿n �Án hàm l°āng 

phenolics cao h¢n so với chiÁt xu¿t thu �°āc bằng cách lắc á nhiát �ộ phòng trong 4 

giß [101]. Tuy nhiên, MAE cũng có thể phân hąy các polyphenol rong Nâu nh¿y 

cÁm với nhiát á một mćc �ộ nh¿t �ánh [56].  

MAE là một trong những kỹ thuÁt chiÁt xu¿t hiáu quÁ, có thể khắc phăc 

nh°āc �iểm cąa các kỹ thuÁt chiÁt thông th°ßng. Trong quá trình xử lý vi sóng, 

nhiát �°āc t¿o ra trực tiÁp bên trong vÁt liáu (gia nhiát phân bá theo thể tích) bằng 

sự d¿n ion cąa các ion hòa tan và/hoặc sự quay l°ÿng cực cąa dung môi phân cực. 

Do �ó, các hāp ch¿t không phân cực không �°āc làm nóng khi tiÁp xúc với vi sóng. 

Sự gia nhiát nhanh bên trong trong quá trình MAE gây ra sự phá vÿ thành tÁ bào 

hiáu quÁ và giÁi phóng các hāp ch¿t nội bào vào dung môi chiÁt.  

Rodriguez-Jasso và cs. (2011) �ã chß ra rằng t°¢ng tác giữa áp su¿t và thßi gian 

chiÁt MAE r¿t có ý nghĩa (p < 0,01) �ái với l°āng fucoidan từ Fucus vesiculosus và 

hiáu su¿t tái �a (18,22%) �¿t �°āc khi chiÁt 1 g rong/25 ml n°ớc á áp su¿t cao nh¿t 

(120 psi), thßi gian chiÁt th¿p nh¿t (1 phút ) �ã �°āc áp dăng. Hàm l°āng fucoidan thu 

�°āc này t°¢ng �°¢ng với l°āng polysacarit thu �°āc bằng nhiều lÁn chiÁt xu¿t á 

70℃ [102]. 

Lorbeer và cs. (2015) �ã chćng minh �ộng học chiÁt xu¿t fucoidan từ 

Ecklonia radiata dùng HCl (pH=2) á 60℃ bằng cách sử dăng cÁ gia nhiát �ái l°u 

và vi sóng trong các bình há trong tái �a 3 giß. Các kÁt quÁ chß ra rằng viác tái �a 

hóa sÁn l°āng fucoidan th°ßng phÁi trÁ giá bằng �ộ tinh khiÁt và tính toàn vẹn c¿u 

trúc. Vi sóng cung c¿p một giÁi pháp thay thÁ hiáu quÁ cao và có thể kiểm soát �°āc 

�ái với há tháng gia nhiát �ái l°u [103, 104]. 

Hián t¿i, ph°¢ng pháp MAE �°āc áp dăng phá biÁn �ể chiÁt xu¿t 

polysacarit. Yuan và Macquarrie (2015) �ã chiÁt xu¿t fucoidan với sự hỗ trā cąa vi 

sóng từ Ascophyllum nodosum. Hiáu su¿t fucoidan tái °u là 16,08% thu �°āc á 

120℃ trong 15 phút chiÁt xu¿t. BÁn ch¿t trung gian vi sóng cąa ph°¢ng pháp này 

làm cho nó hiáu quÁ về cÁ thßi gian và nguyên liáu, �ßng thßi sử dăng n°ớc làm 

dung môi [105]. 
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Polysacarit thu �°āc từ MAE có nßng �ộ nhóm sunfat cao h¢n và MW th¿p 

h¢n. Alboofetileh và cs. (2019) �ã báo cáo hàm l°āng sulfat cao h¢n và MW cao 

h¢n [82], trong khi Yuan và Macquarrie (năm) báo cáo rằng hàm l°āng sulfat th¿p 

h¢n và MW cąa polysacarit �°āc chiÁt xu¿t bái MAE th¿p h¢n so với chiÁt n°ớc 

nóng (HWE) [105]. MAE không có Ánh h°áng �áng kể �Án lo¿i liên kÁt glycosid và 

thành phÁn monosacarit trong fucoidan từ Sargassum thunbergii [106] trong khi 

hàm l°āng fucose cao h¢n �ã �°āc báo cáo �ái với fucoidan A. nodosum và N. 

zanardinii cũng nh° hàm l°āng axit uronic th¿p h¢n [79, 82, 105]. H¢n nữa, chiÁt 

xu¿t polysacarit thu �°āc từ MAE cho th¿y ho¿t tính cháng oxy hóa và thu hßi gác 

hydroxyl cao h¢n cũng nh° ho¿t �ộng h¿ �°ßng huyÁt tiềm ẩn do MW th¿p h¢n và 

hàm l°āng nhóm sunfat cao h¢n so với chiÁt th°ßng [106]. Fucoidan �°āc chiÁt 

xu¿t bái MAE á 90 ℃ có tác dăng lo¿i bß DPPH t°¢ng�°¢ng và khÁ năng khử 

thÁm chí còn cao h¢n so với fucoidan �°āc chiÁt th°ßng [105]. 

Các thông sá MAE cũng có Ánh h°áng m¿nh m¿ �Án thành phÁn monosacarit 

fucoidan, mćc �ộ sunfat hóa, MW và các ho¿t �ộng sinh học. Thành phÁn monosacarit 

cąa fucoidan từ A. nodosum chß ra rằng fucose là thành phÁn chính cąa fucoidan �°āc 

chiÁt xu¿t á 90 ℃ trong khi axit glucuronic là thành phÁn chính cąa fucoidan �°āc 

phân lÁp á 150 ℃ [105]. T°¢ng tự, bằng cách tăng áp su¿t chiÁt xu¿t từ 30 psi lên 120 

psi, hàm l°āng fucose trong fucoidan từ F. vesiculosus giÁm từ 100% xuáng 27% và 

hàm l°āng galactose tăng từ 0% lên 57% [102]. Ngoài mćc �ộ sunfat hóa cąa fucoidan 

giÁm khi tăng nhiát �ộ chiÁt xu¿t trong MAE, tác dăng nhặt rác �ái với các gác tự do 

DPPH và khÁ năng khử cũng giÁm khi tăng nhiát �ộ và thßi gian [102, 105].  

MAE �°āc �ánh giá là kỹ thuÁt chiÁt xu¿t nhanh, hiáu quÁ. Hiáu ćng nhiát 

�°āc t¿o ra từ sóng �ián từ thúc �ẩy sự phân hąy nhanh chóng cąa màng quang hāp 

bằng cách �át nóng có chọn lọc phÁn phân cực h¢n cąa cellulose. Hiáu ćng làm 

nóng này r¿t hữu ích �ể giÁi phóng fucoxanthin từ phćc hāp fucoxanthin-chl a/c-

protein [70]. Sử dăng MAE �ể chiÁt xu¿t fucoxanthin từ L. japonica, U. pinnatifida 

và S. fusiforme với dung môi EtOH và Aceton thu �°āc hiáu su¿t tát nh¿t. Vì lý do 

an toàn, EtOH �ã �°āc chọn �ể phân tích thêm, tỷ lá dung môi/m¿u là 10:1 (mL/g) 

á 50 ℃ trong 10 phút. SÁn l°āng thu �°āc lÁn l°āt là 5,13; 109,30 và 2,12 mg/100 

g �ái với mỗi lo¿i rong [107]. H¢n nữa, MAE với các �iều kián 300 W, 2,45 GHz 

và 30 giây �ã �°āc sử dăng nh° một b°ớc tiền xử lý �ể tăng c°ßng chiÁt xu¿t CO2 
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siêu tới h¿n cąa fucoxanthin từ U. pinnatifida bằng cách phá vÿ màng tÁ bào và thúc 

�ẩy khÁ năng khuÁch tán cąa dung môi qua gian bào [108]. Xu và cộng sự kÁt hāp 

MAE-EAE �ể chiÁt xu¿t fucoxanthin từ S. japonica [109], �iều kián tái °u hóa là 

nhiát �ộ vi sóng 42,6 ℃, phćc hāp enzyme (pectinase hoặc cellulase) với tỷ lá 1,12, 

hiáu su¿t chiÁt xu¿t fucoxanthin �¿t 0,443 mg/g.  

1.2.2.4. Một số phương pháp hiện đ¿i khác 

❖ Chi¿t ch¿t lßng điều áp (PLE) 

ChiÁt ch¿t lßng �iều áp (PLE) hay chiÁt dung môi �iều áp (PSE) là kỹ thuÁt sử 

dăng dung môi lßng �ể chiÁt xu¿t d°ới áp su¿t cao. Dung môi có thể sử dăng á nhiát 

�ộ cao h¢n nhiát �ộ sôi cąa nó �ể tăng tác �ộ truyền khái cũng nh° chiÁt xu¿t. Viác 

tăng nhiát �ộ chiÁt xu¿t có thể thúc �ẩy �ộ hòa tan, tác �ộ truyền khái cąa 

phlorotannin, làm giÁm �ộ nhớt và sćc căng bề mặt cąa dung môi, d¿n �Án tăng tính 

th¿m cąa dung môi vào gian bào �ể chiÁt xu¿t hāp ch¿t măc tiêu. Ngoài ra, PSE giúp 

giÁm thßi gian, tăng sÁn l°āng chiÁt xu¿t cąa hāp ch¿t măc tiêu, có thể áp dăng công 

nghá tự �ộng hóa �ể tiÁn tới sÁn xu¿t á quy mô lớn. So với ph°¢ng pháp truyền 

tháng, PSE �ắt h¢n nh°ng giÁm �áng kể viác sử dăng dung môi, có thể nghiên cću và 

áp dăng quy trình vÁn hành với quy mô công nghiáp [56]. Các nghiên cću cũng chß ra 

rằng, viác áp dăng ph°¢ng pháp PLE �ể chiÁt rong �ều thu �°āc hàm l°āng phenolic 

cao h¢n [54, 57, 110, 111]. Ngoài ra, sự kÁt hāp cąa PSE và EAE cũng cÁi thián hiáu 

quÁ chiÁt xu¿t phlorotannins từ rong Sargassum muticum [54]. 

BÁng 1.4. ChiÁt xu¿t phenolic từ rong theo ph°¢ng pháp PLE [56, 57] 

Loài rong Ph°¢ng pháp và điều kián chi¿t Hàm l°ÿng phenolic 

tång 

Dictyota 

dichotoma 

PLE, dung môi dichlomethan 
(DCM), MeOH, nhiát �ộ 75 ℃, áp 
su¿t 1500 psi  

18,8 mg PGE/g 

Padina sp. UAE, rong/ EtOH 70% = 1:50, 1 

giß, 150 W, 30 ℃  

124,65 mg GAE/g 

Ascophyllum 

nodosum 

PLE 

Điều kián 1: dung môi n°ớc, 120 

℃, 1500 psi  

Điều kián 2: dung môi EtOH 80%, 
100 ℃, 1000 psi  

Điều kián 3: dung môi aceton 80%, 
60 ℃, 1000 psi  

Điều kián 1: 93,44 mg 

PGE/g 

Điều kián 2: 101,30 mg 

PGE/g 

Điều kián 3: 127.37 mg 

PGE/g 
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Cystoseira 

abies-marina 

PLE, rong/n°ớc = 1:10, 20 phút, 
100 ℃ hoặc 200 ℃, 1500 psi  

6.81 mg GAE/g (100 ℃) 

48.09 mg GAE/g (200 

℃) 

Fucus 

ceranoides 

PLE, dung môi DCM và MeOH, 
75 ℃, 1500 psi  

54,7 mg PGE/g 

PLE sử dăng nhiát �ộ và áp su¿t cao �ể chiÁt xu¿t các hāp ch¿t từ m¿u trong 

môi tr°ßng không có oxy và ánh sáng, trong khoÁng thßi gian ngắn và sử dăng ít 

dung môi h¢n. Nhiát �ộ cao cho phép m¿u dß hòa tan h¢n và �¿t �°āc tác �ộ 

khuÁch tán cao h¢n, trong khi áp su¿t cao giữ cho dung môi á d°ới �iểm sôi cąa nó. 

PLE chiÁt fucoidan cao h¢n nhiều so với ph°¢ng pháp truyền tháng. Nhiát 

�ộ cao (>100 ℃) và áp su¿t (> 10 MPa) làm thay �ái tính ch¿t vÁt lý cąa dung môi 

giúp cÁi thián khÁ năng thâm nhÁp, hiáu ćng mao d¿n và phá hąy tÁ bào, d¿n �Án 

tăng sÁn l°āng fucoidan cąa PLE dùng n°ớc làm dung môi (13,15%) so với ph°¢ng 

pháp chiÁt thông th°ßng (5,2%) từ N. zanardinii [82]. Cùng với năng su¿t �°āc cÁi 

thián, thßi gian chiÁt xu¿t giÁm từ 6 giß (hai chu kỳ 3 giß) xuáng còn 20 phút (hai 

chu kỳ 10 phút). Trong một nghiên cću khác, hiáu su¿t chiÁt xu¿t S. japonica cao 

h¢n 4 lÁn bái PLE (140 ℃, 50 bar) với NaOH 0,1% làm dung môi so với chiÁt 

th°ßng bằng HCl 0,05M [112]. 

Bằng cách sử dăng NaOH 0,1%, axit formic 0,1% và n°ớc làm dung môi 

chiÁt, nhiát �ộ cao h¢n Ánh h°áng tích cực �Án hàm l°āng sunfat. Fucoidan �°āc 

chiÁt xu¿t bằng axit formic 0,1% có hàm l°āng sulfat th¿p nh¿t, tiÁp theo là chiÁt 

xu¿t bằng n°ớc và chiÁt xu¿t bằng NaOH 0,1%. Liên kÁt este giữa chuỗi polysacarit 

và nhóm sunfat không dß bá phá vÿ bái NaOH trong khi n°ớc á nhiát �ộ cao phá vÿ 

liên kÁt este hiáu quÁ h¢n [112]. Hàm l°āng axit uronic cao nh¿t trong fucoidan 

chiÁt xu¿t thu �°āc bằng cách sử dăng axit formic á 110 ℃ và 25 bar, trong khi 

nßng �ộ �°ßng táng cao nh¿t thu �°āc á 140 ℃ và 50 bar [112] và á 180 ℃ và 13 

bar [99]. Khi nhiát �ộ và áp su¿t tiÁp tăc tăng, nßng �ộ axit uronic và �°ßng giÁm 

dÁn cho th¿y monosacarit không án �ánh á nhiát �ộ và áp su¿t cao h¢n [113]. 

Fucose là monosacarit chính cąa fucoidan �°āc chiÁt xu¿t bái PLE, trong khi 

mannose, galactose, xyloza và glucose cũng có mặt trong phÁn lớn các m¿u [112]. 

Fucoidan chiÁt xu¿t bằng axit formic th¿p h¢n �áng kể so với chiÁt xu¿t bằng NaOH 

0,1%, n°ớc hoặc etanol, cho th¿y rằng chiÁt xu¿t axit có thể �ã gây ra sự phân hąy 
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chuỗi polysacharite [112]. Fucoidan thu �°āc cho th¿y ho¿t tính cháng oxy hóa tát, 

cháng phân bào và cháng tăng sinh vừa phÁi trong các dòng tÁ bào [59]. 

Kỹ thuÁt này dựa trên viác áp dăng nhiát �ộ và áp su¿t cao bằng dung môi 

lßng. Đây cũng là một ph°¢ng pháp xanh vì nó sử dăng l°āng dung môi th¿p và 

thßi gian ngắn. H¢n nữa, PLE có °u �iểm bá sung là môi tr°ßng không có oxy và 

ánh sáng thuÁn lāi cho viác chiÁt xu¿t fucoxanthin. Thực hián PLE với rong Nâu 

Eisenia bicyclis, các thông sá Ánh h°áng �Án quá trình là nhiát �ộ và nßng �ộ 

EtOH, giá trá tái °u là 110 ℃ và 90% EtOH, hiáu su¿t �¿t �°āc là 0,42 mg/g [114].  

❖ Chi¿t xu¿t có hỗ trÿ ép đùn (ExEA) 
Ép �ùn là một quá trình c¢ nhiát �°āc sử dăng �ể sÁn xu¿t thực phẩm có 

hàm l°āng tinh bột cao. Peggy Vauchel và cs. (2008) �ã nghiên cću quá trình ép 

�ùn phÁn ćng �ể chiÁt xu¿t alginate từ Laminaria digitata [115]. ChiÁt kiềm ép �ùn 

phÁn ćng d°ßng nh° hiáu quÁ h¢n so với chiÁt kiềm theo mẻ do thßi gian chiÁt 

giÁm từ khoÁng một giß xuáng chß còn vài phút, yêu cÁu về n°ớc và ch¿t phÁn ćng 

(Na2CO3 4%) �ều giÁm một nửa mà năng su¿t chiÁt xu¿t cao h¢n 15% và các �ặc 

tính l°u biÁn cąa sÁn phẩm �ều �°āc tăng c°ßng.  

GÁn �ây, Sugiono và cs. (năm) �ã áp dăng công nghá ép �ùn trong chiÁt xu¿t 

alginate từ rong Nâu Sargassum cristaefolium [116]. So với quy trình chiÁt xu¿t 

alginate thông th°ßng, một máy �ùn �ã �°āc �°a vào giai �o¿n chiÁt xu¿t Na2CO3 

�ể thay thÁ các/bể phÁn ćng. Các thông sá vÁn hành, nh° nhiát �ộ, tỷ lá n¿p rong, 

tác �ộ c¿p liáu cąa máy �ùn và �ộ pH �ã �°āc nghiên cću. Hiáu su¿t chiÁt xu¿t tát 

nh¿t quan sát �°āc là 45,54%, trong khi có thể �¿t �°āc trọng l°āng phân tử lên tới 

217,94 kDa. Điều thú vá là tỷ lá M/G cąa sÁn phẩm là 0,29, cho th¿y hàm l°āng 

guluronate r¿t cao trong polysacarit [116]. 

❖ Chi¿t ch¿t lßng siêu tới h¿n (SFE) 

Kỹ thuÁt SFE th°ßng sử dăng CO2 siêu tới h¿n (sCO2) do nhiát �ộ và áp su¿t 

tới h¿n thuÁn lāi là 304,1 K và 83,8 bar với các °u �iểm khác là không cháy, không 

�ộc h¿i, phá biÁn rộng rãi, rẻ tiền, sćc căng bề mặt th¿p, �ộ nhớt th¿p, �ộ khuÁch 

tán cao và tr¢ về mặt hóa học trong nhiều �iều kián. SFE có tính chọn lọc cao h¢n 

so với chiÁt xu¿t bằng dung môi hữu c¢, do �ó dách chiÁt chća ít t¿p ch¿t phân cực 

h¢n và �°āc °u tiên xử lý các phân tử sinh học không bền với nhiát. SÁn phẩm trích 
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ly sCO2 th°ßng á d¿ng dÁu và cô �ặc. Có thể dß dàng tách CO2 ra khßi sÁn phẩm 

cuái cùng bằng cách �iều chßnh áp su¿t hoặc nhiát �ộ [62]. 

CO2 tinh khiÁt có năng su¿t chiÁt xu¿t fucoxanthin th¿p do khÁ năng hòa tan 

kém cąa fucoxanthin trong CO2 [117, 118]. Các �ßng dung môi nh° etanol �°āc 

dùng �ể tăng �ộ phân cực cąa CO2, nâng cao hiáu quÁ chiÁt xu¿t và thu hßi 

fucoxanthin. SFE �ã �°āc áp dăng chiÁt U. pinnatifida, sử dăng EtOH làm �ßng 

dung môi và các ph¿m vi nhiát �ộ khác nhau (30–60 ℃) và áp su¿t (80–300 bar) �ã 

�°āc thử nghiám. Nhiát �ộ cao (50 ℃) và áp su¿t (200 bar) cho giá trá 7,53 mg/g 

DW [119]. Nghiên cću khác trên U. pinnatifida chß ra �iều kián tái °u với SFE. Đái 

với ph°¢ng pháp không có ch¿t cuán (70 ℃ và 400 bar trong 3 giß) cho phép thu 

�°āc hiáu su¿t fucoxanthin là 60,12 µg/g. Ph°¢ng pháp chiÁt yêu cÁu sử dăng 

EtOH làm ch¿t d¿n trong �iều kián t°¢ng tự (60 ℃ và 400 bar trong 3 giß) hiáu quÁ 

h¢n và cho phép �¿t �°āc hiáu su¿t fucoxanthin là 994,53 µg/g [69]. Kỹ thuÁt này 

cũng cho phép chiÁt xu¿t các phân �o¿n dÁu giàu fucoxanthin từ hai lo¿i rong S. 

japonica và S. horneri. Các �iều kián �°āc tái °u gßm tác �ộ dòng khí CO2 là 27 

mg/phút, 45℃, 250 bar trong 2 giß, nßng �ộ cąa fucoxanthin là 0,41 ± 0,05 mg/g 

�ái với S. japonica và 0,77 ± 0,07 mg/g �ái với S. horneri [120]. 

Getachew và cs (2018) �ã dùng SFE �ể chiÁt xu¿t �ßng thßi fucoxanthin từ 

S. japonica và dÁu từ h¿t cà phê rang (Coffea arabica) [68]. DÁu cà phê �°āc chiÁt 

xu¿t ho¿t �ộng nh° một �ßng dung môi �ể nâng cao hiáu quÁ chiÁt xu¿t cąa 

fucoxanthin. Trong �iều kián tái °u tỷ lá rong:h¿t cà phê là 3:1, 40℃ và 300 bar, 

hiáu su¿t dÁu và �ộ thu hßi là 3,51% và 87,3% với hàm l°āng fucoxanthin là 2,08 

mg/g dÁu �ã �¿t �°āc. Một sá nh°āc �iểm trong sử dăng �ßng dung môi �ể chiÁt 

xu¿t là phát sinh chi phí, có thể chiÁt xu¿t kèm một sá hāp ch¿t không mong muán 

(nh° chlorophyll) và khó khăn trong viác tách �ßng dung môi khßi dách chiÁt [108]. 

Tuy nhiên, các ph°¢ng pháp chiÁt xu¿t này có một sá v¿n �ề �ặt ra nh° sau: 

- Các ph°¢ng pháp chiÁt xu¿t hián �¿i thßi gian chiÁt ngắn h¢n, l°āng dung 

môi tiêu thă ít h¢n, �ộ chọn lọc và hiáu quÁ chiÁt cao h¢n, một sá ph°¢ng pháp an 

toàn và thân thián với môi tr°ßng h¢n so với ph°¢ng pháp chiÁt xu¿t thông th°ßng. 

Mặc dù vÁy, chi phí �Áu t° cho ph°¢ng pháp chiÁt xu¿t hián �¿i tán kém h¢n. 

- Đái với chiÁt xu¿t fucoxanthin, phlorotanin, fucoidan và alginate: Các kỹ 

thuÁt chiÁt xu¿t truyền tháng gặp một sá khó khăn liên quan �Án tách phÁn còn l¿i 
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cąa rong biển không hòa tan. Độ dày cąa dung dách cÁn trá quá trình lọc và dung 

dách phÁi �°āc pha loãng với một l°āng lớn n°ớc. Vì rong biển còn sót l¿i r¿t mán 

và có thể làm tắc ngh¿n bộ lọc, nên phÁi cung c¿p ch¿t hỗ trā lọc khiÁn quá trình 

này trá nên tán kém. Ngoài ra, hóa ch¿t sử dăng �ể chiÁt xu¿t có thể Ánh h°áng �Án 

tính ch¿t hóa lý cąa fucoxanthin, phlorotanin, fucoidan và alginate [47]. Do �ó, �ể 

h¿n chÁ các v¿n �ề gặp phÁi khi sử dăng kỹ thuÁt chiÁt xu¿t truyền tháng, cÁn có 

các kỹ thuÁt chiÁt xu¿t và chÁ biÁn hián �¿i thay thÁ nh° siêu âm, enzyme, vi 

sóng,... kÁt hāp với lọc và ly tâm. 

- Để h¿n chÁ viác chiÁt xu¿t �ßng thßi cąa các hāp ch¿t khác trong rong biển, 

quá trình chiÁt các polysacharide nói chung và fucoidan nói riêng, tiền xử lý rong là 

cÁn thiÁt. Tr°ớc khi chiÁt, ch¿t béo, sắc tá và các hāp ch¿t có trọng l°āng phân tử 

th¿p s¿ �°āc lo¿i bß khßi khßi nguyên liáu rong. Với măc �ích �ó, nhiều dung môi và 

hỗn hāp dung môi có �ộ phân cực khác nhau (n-hexan, n-hexan:axeton, n-hexan:etyl 

axetat, chloroform, dichloromethane,&) nh°ng không gây ra b¿t kỳ thay �ái c¿u trúc 

nào �ái với hāp ch¿t �ích �ã �°āc sử dăng. Tuy nhiên, vì chúng có tính �ộc nên các 

giÁi pháp thay thÁ tiền xử lý �ã �°āc �ề xu¿t và sử dăng �ể t¿o sÁn phẩm s¿ch.  

- Trong quá trình chiÁt xu¿t sÁn phẩm (fucoxanthin, phlorotanin, fucoidan 

hoặc alginate) từ rong biển �°āc trÁi qua các kỹ thuÁt chiÁt xu¿t khác nhau theo 

nguyên tắc là chiÁt xu¿t các hāp ch¿t măc tiêu với sự �ßng chiÁt xu¿t tái thiểu cąa 

các thành phÁn khác, ví dă: chiÁt fucoidan từ alginate. NÁu alginate �°āc �ßng chiÁt 

xu¿t, cÁn thực hián các b°ớc tiÁp theo �ể lo¿i bß alginate khßi fucoidan, làm tăng �ộ 

tinh khiÁt cąa fucoidan �°āc chiÁt xu¿t. Do �ó, viác kÁt hāp các công nghá chiÁt 

xu¿t hián �¿i nhằm thu �°āc cùng lúc nhiều sÁn phẩm khác nhau và tích hāp các 

công nghá chiÁt xu¿t hián �¿i nhằm chÁ biÁn sâu các sÁn phẩm từ rong giúp tăng 

hiáu quÁ kinh tÁ là b°ớc �i �úng và cÁn thiÁt.  

Vì vÁy, luÁn án �ã �ặt ra các măc tiêu và nội dung nghiên cću chính nh° sau:  

- Xây dựng quy trình công nghá chÁ biÁn toàn dián rong M¢ Sargasum. sp. 

thành các sÁn phẩm có giá trá cao nh° fucoxanthin, phlorotanin, fucoidan và 

alginate theo ph°¢ng pháp tích hāp các kỹ thuÁt tiên tiÁn (enzyme, siêu âm, vi sóng, 

ly tâm&). 

- Nghiên cću tái °u hóa công nghá chiÁt xu¿t phenolic từ rong Nâu theo 

ph°¢ng pháp vi sóng. 
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- Đánh giá ch¿t l°āng, tác dăng sinh học cąa chÁ phẩm canxi alginate, xây 

dựng tiêu chuẩn c¢ sá cho sÁn phẩm. 

Bên c¿nh �ó, các v¿n �ề về sắc tá da th°ßng gây nhiều áp lực về mặt thẩm 

mỹ, �ặc biát là �ái với phă nữ. à châu Á, hàng năm ng°ßi tiêu dùng tiêu tán hàng 
tỷ USD cho các sÁn phẩm làm sáng da (làm giÁm các �ám nắng, tàn nhang hay làm 
mß các vÁt nám). Hián nay nhiều sÁn phẩm làm sáng da, cháng nám sử dăng ho¿t 

ch¿t là các ch¿t ćc chÁ enzym tyrosinase. Tyrosinase là một �ích phân tử quan trọng 

tham gia vào quá trình hình thành các sắc tá melanin. Ćc chÁ enzym tyrosinase có 
thể làm h¿n chÁ viác sÁn sinh quá nhiều các sắc tá melanin từ �ó giúp �iều trá các 
rái lo¿n liên quan �Án tăng sắc tá da. Một v¿n �ề �áng l°u ý là những ho¿t ch¿t ćc 

chÁ enzym tyrosinase hián nay nh° hydroquinon và arbutin l¿i có v¿n �ề về sự an 

toàn và tính hiáu quÁ [121, 122]. Chính vì thÁ tìm kiÁm các hāp ch¿t ćc chÁ 

tyrosinase hián v¿n là mái quan tâm cąa các ngành công nghá d°āc phẩm và hóa 
mỹ phẩm. Rong Nâu chća các vitamin và khoáng ch¿t nh° vitamin, axit folic, 

niacin, axit pantothenic, calci, magie, phospho, sắt, k¿m& và dßi dào ho¿t ch¿t làm 
trắng da, cháng lão hóa tự nhiên, giúp da trá nên t°¢i sáng, mán màng. Trong các 
mô hình sàng lọc ho¿t ch¿t hián �¿i, mới �ây xu¿t hián mô hình sàng lọc Áo (Virtual 

Screening - VS) và �ã nhanh chóng �óng một vai trò hÁt sćc quan trọng trong các 
dự án nghiên cću phát triển thuác. Mô hình trên sử dăng các tiÁn bộ trong tin học �ể 

sàng lọc Áo, mô tÁ và dự �oán các c¿u trúc mới �°āc cho là có ho¿t tính m¿nh, làm 

giÁm thiểu chi phí và thßi gian trong quá trình phát hián và phát triển thuác [123, 

124]. LuÁn án �ã sàng lọc 71 hāp ch¿t �°āc tách chiÁt từ Rong M¢ sử dăng hāp 

ch¿t tropolone �ã �°āc chćng minh có c¢ chÁ ćc chÁ tyrosinase làm ch¿t chuẩn 

nhằm b°ớc �Áu sàng lọc tìm kiÁm các ho¿t ch¿t có tác dăng ćc chÁ enzym 

tyrosinase, góp phÁn làm sáng tß tác dăng làm sáng da, cháng nám cąa các loài rong 
trong thực tißn. 

1.3. Đánh h°ớng nghiên cāu 

Nhiều nghiên cću trong và ngoài n°ớc �ã xây dựng thành công quy trinh 

chiÁt xu¿t các hāp ch¿t nh° fucoidan, alginate, fucoxanthin, phlorotanin... từ ngußn 

nguyên liáu rong Nâu. Một sá các hāp ch¿t nh° alginate, fucoidan �ã �°āc sÁn xu¿t 

trên quy mô công nghiáp. Tuy nhiên, các quy trình �ó �ều chą yÁu chß t¿o ra một 

sÁn phẩm duy nh¿t, ch°a có sự tích hāp �ể thu hßi toàn bộ các hāp ch¿t có giá trá từ 

rong Nâu. Hián nay, kinh tÁ tuÁn hoàn ngày càng �°āc chú trọng phát triển, viác tÁn 

dăng tái �a ngußn nguyên liáu �ể sÁn xu¿t các sÁn phẩm có giá trá, không phát sinh 
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ch¿t thÁi là một xu thÁ t¿t yÁu. Chính vì vÁy, luÁn án nghiên cću �ặt ra v¿n �ề xây 

dựng �°āc quy trình tích hāp và thu hßi tái �a các sÁn phẩm có giá trá �°āc biÁt �Án 

trong quá trình sÁn xu¿t alginate từ rong Nâu cąa Viát Nam; �ßng thßi h¿n chÁ á 

mćc th¿p nh¿t viác sử dăng các lo¿i hóa ch¿t �ộc h¿i và xÁ thÁi ra môi tr°ßng. Để 

�¿t �°āc măc �ích �ó, chúng tôi nghiên cću áp dăng một sá các công nghá, kỹ thuÁt 

hián �¿i nh° công nghá enzyme, siêu âm, vi sóng, ly tâm tác �ộ cao... vào trong quá 

trình sÁn xu¿t. Theo �ó, các nghiên cću �°āc �ánh h°ớng (theo hình 1.7) nh° sau: 

- Nghiên cću �ánh giá ch¿t l°āng, xác �ánh ngußn nguyên liáu; 

- Nghiên cću xây dựng quy trình công nghá tích hāp các kỹ thuÁt tiên tiÁn �ể 

chiÁt xu¿t và sÁn xu¿t chÁ phẩm alginate, �ßng thßi thu hßi tái �a các thành phÁn 

hữu ích khác cąa rong Nâu nh° phenolic, fucoidan và tÁn dăng ngußn bã thÁi �ể sÁn 

xu¿t phân bón. 

- Nghiên cću �ánh giá ch¿t l°āng và một sá tác dăng sinh học cąa chÁ phẩm 

thu �°āc. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Hknh 1.7. S¢ �ß �ánh h°ớng nghiên cću 
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CH¯¡NG 2. ĐàI T¯þNG VÀ PH¯¡NG PHÁP NGHIÊN CĀU  

2.1. Đái t°ÿng nghiên cāu  

2.1.1. M¿u rong Nâu 

M¿u rong Nâu �°āc thu m¿u t¿i một sá vùng biển Viát Nam bằng ph°¢ng 

pháp l¿y m¿u trực tiÁp và ph°¢ng pháp lặn sâu. Công viác này phÁi �°āc tiÁn hành 

bái các nhà khoa học lặn có trình �ộ chuyên môn t°¢ng ćng. Sau khi thu thÁp, m¿u 

rong �°āc lo¿i t¿p và rửa s¿ch l¿i bằng n°ớc biển sau �ó ph¢i khô �Án �ộ ẩm �°ới 

35%, �°a về l°u trữ t¿i Vián Hóa học các hāp ch¿t thiên nhiên tr°ớc khi chÁ biÁn. 

Các m¿u �°āc �ánh danh bái PGS. TS. Đàm Đćc TiÁn, Vián Tài nguyên và Môi 

tr°ßng biển. 

BÁng 2.1. Các mẫu rong Nâu sử dụng trong nghiên cứu 

TT Họ Chi Loài 
Ký hiáu 

m¿u 

Đáa điểm thu 

m¿u 

1 Sargassaceae Sargassum polycystum 
RB01 QN-

CT 

QuÁng Ninh -  

Cô Tô 

2 Sargassaceae Sargassum mcclurei 
RB02 QN-

CT 

QuÁng Ninh - 

Cô Tô 

3 Sargassaceae Sargassum swartzii 
RB03 QN-

CT 

QuÁng Ninh -  

Cô Tô 

4 Sargassaceae Sargassum polycystum 
RB04 QN-

CT 

QuÁng Ninh - 

Cô Tô 

5 Dictyotaceae Padina boryana 
RB02 QB-

HL 

QuÁng Bình -

Hòn La 

6 Sargassaceae Sargassum polycystum 
RB03 QB-

HL 

QuÁng Bình -

Hòn La 

7 Sargassaceae Sargassum sp. 
RB04 QB-

HL 

QuÁng Bình -

Hòn La 

8 Sargassaceae Sargassum sp. 
RB01 VM-

RD 

Vĩnh Mác -  

R¿n Đá 

9 Dictyotaceae Padina boryama 
RB02 VM-

RD 

Vĩnh Mác -  

R¿n Đá 
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10 Sargassaceae Sargassum gracillimum 
RB03 VM-

RD 

Vĩnh Mác -  

R¿n Đá 

11 Dictyotaceae Dictyota dichotoma 
RB04 VM-

RD 

Vĩnh Mác -  

R¿n Đá 

12 Laminariaceae Laminaria sp. 
RB 01 MC1-

HM 

Mặt Cắt I -  

Hòn Mê 

13 Sargassaceae Sargassum sp. 
RB 02 MC1-

HM 

Mặt Cắt I -  

Hòn Mê 

14 Sargassaceae Sargassum sp.1 
RB 04 HV-

SC-BC 

HÁi Vân-S¢n 

Chà-Bãi Chuái 

15 Laminariaceae Laminaria sp.1 
RB 02 HV-

SC-MTL 

HÁi Vân-S¢n 

Chà-Mũi Thô Lô 

15 Sargassaceae Turbinaria sp. 
RB 1(1)HT-

CLC 

Hòn Tai -  

Cù Lao Chàm 

17 Sargassaceae Sargassum kjellmanianum RB 03 LS Lý S¢n 

18 Sargassaceae Sargassum sp.3 RB 06 LS Lý S¢n 

19 Dictyotaceae Dictyota dichotoma RB 07 LS Lý S¢n 

20 Sargassaceae Turbinaria turbinata RB 08 LS Lý S¢n 

21 Sargassaceae Sargassum tenerrimum RB 09 LS Lý S¢n 

22 Sargassaceae Sargassum mcclurei RB 01 - NT Nha Trang 

23 Sargassaceae Sargassum polycystum RB 02 - NT Nha Trang 

24 Sargassaceae Sargassum swartzii RB 03 - NT Nha Trang 

25 Sargassaceae Sargassum quinhonensis RB 04 - NT Nha Trang 

26 Sargassaceae Sargassum sp.4 RB 05 - NT Nha Trang 
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27 Sargassaceae Sargassum swartzii RB 06 - NT Nha Trang 

28 Sargassaceae Sargassum mcclurei RB 06 - NT Nha Trang 

29 Dictyotaceae Dictyota dichotoma RB 01 - TS Tr°ßng Sa 

30 Sargassaceae Turbinaria turbinata RB 02 - TS Tr°ßng Sa 

31 Sargassaceae Sargassum sp.5 RB 02 - TS Tr°ßng Sa 

32 Sargassaceae Sargassum swartzii RB 02 - TS Tr°ßng Sa 

M¿u rong �°āc sử dăng trong các nghiên cću �ể xây dựng quy trình công 

nghá tích hāp là loài swartzii thuộc chi rong M¢ (Sargassum). Vá trí thu m¿u t¿i khu 

vực �Áo Cô Tô, QuÁng Ninh trong Quý II năm 2019. 

 

Hknh 2.1. M¿u rong nguyên liáu S. swartzii 
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2.1.2. Hóa ch¿t và thi¿t bá 

Các hóa ch¿t sử dăng thuộc phòng thí nghiám cąa Vián Hóa học các hāp 

ch¿t thiên nhiên, nhÁp từ hãng Merck KGaA (Đćc). 

Enzyme �°āc sử dăng là Htec2 cąa hãng Novozymes Đan M¿ch. ChÁ phẩm 

hỗ trā phân hąy phân hąy các ch¿t nền xenlulo polyme thực vÁt không hòa tan, �ặc 

biát là xúc tác quá trình thąy phân liên kÁt glucosid β -1,4 trong cellulose. Ho¿t �ộ 

cąa enzyme: g100 FBGU/g; tß trọng ~1,2 g/mL á 25 ℃; Nhiát �ộ l°u trữ 2 – 8 ℃. 

ChÁ phẩm vi sinh �°āc sử dăng là EMZEO, EM-fert 1 và S.EM. Đây là những 

sÁn phẩm có sẵn trên thá tr°ßng, giá thành phù hāp, có chća các chąng vi sinh có khÁ 

năng phân giÁi m¿nh cellulose, protein, pectin,& nh° B. subtilis, B. lichenifomis, B. 

megaterium, Lactobacillus axitophilus,…. Lactobacillus plantarum, Strepomyces sp., 

Saccharomyces cereviseae với hàm l°āng mỗi chąng là 107 – 108 CFU/g. 

ThiÁt bá nghiên cću cąa phòng thí nghiám cąa Vián Hóa học các hāp ch¿t 

thiên nhiên (lò vi sóng cąa hãng Sharp, model R-20A1(S)VN, công su¿t tái �a 

800W; Máy siêu âm cÁm tay UP200Ht (200W, 26kHz) cąa hãng Hielscher; Bể siêu 

âm Elmasonic S100H (500W) cąa hãng Elma Schmidbauer...) 

2.2. Các ph°¢ng pháp nghiên cāu 

2.2.1. Ph°¢ng pháp xác đánh hàm l°ÿng phenolic tång  

Nguyên tắc cąa ph°¢ng pháp dựa trên phÁn ćng mÁu với thuác thử Folin - 

Ciocalteu với phloroglucinol là ch¿t chuẩn. L¿y 0,5 ml dách m¿u bá sung 2,5 ml 

thuác thử Folin-Ciocalteu 10%. Sau 5 phút, thêm vào 2 ml Na2CO3 7,5%, lắc �ều �ể 

phÁn ćng dißn ra trong bóng tái và nhiát �ộ phòng. Sau 45 phút, hỗn hāp �°āc ly 

tâm và phÁn nái phía trên �°āc thu thÁp và �o bằng máy quang phá UV-Vis 

(Shimadzu UV-Vis 1800, Japan) á b°ớc sóng 730 nm. Hàm l°āng 

phlorotannin/polyphenol �°āc tính theo �°¢ng l°āng phlorolglucinol. 

2.2.2. Ph°¢ng pháp xác đánh alginate 

Cân khoÁng 10g rong khô, ngâm rong trong 500 ml dung dách formaldehit 

1,0%, khu¿y nhẹ trong 12 giß. Sau �ó rửa s¿ch rong bằng n°ớc c¿t. TiÁp tăc ngâm 

rong trong dung dách H2SO4 0,2 N trong 4 giß rßi l¿i rửa s¿ch bằng n°ớc c¿t. 

Alginate �°āc chiÁt bằng Na2CO3 1% trong 12 giß, có khu¿y nhẹ. Lọc thu phÁn 

dách lọc. KÁt tąa alginate bằng cßn 950 theo tß lá dách chiÁt:cßn là 1:2, lọc thu tąa, 

rửa tąa bằng acetone, s¿y khô á 40 ℃. Cân sÁn phẩm và tính thành phÁn phÁn trăm. 
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Xác �ánh hàm l°āng axít alginic: M¿u rong �°āc khu¿y với dung dách 

Na2CO3 nßng �ộ 3% (25 ml) trong vòng 1 giß á 70℃, dách chiÁt �°āc tách bằng ly 

tâm, và cặn �°āc xử lý lÁn hai d°ới �iều kián t°¢ng tự. Dách chiÁt soda gộp l¿i xử lý 

á nhiát �ộ phòng với 5 giọt (110 mg; 0,035 ml) bromide (Br-); khu¿y một vài phút 

cho �Án khi bromide tan hoàn toàn và giữ qua �êm. Dung dách �ã lo¿i màu �°āc 

th¿m tách 3 ngày với n°ớc c¿t chuyển vào trong bình thể tích 500 ml, �°a về v¿ch 

bằng n°ớc c¿t và lọc (nÁu cÁn thiÁt) qua gi¿y lọc, hàm l°āng alginic axit �°āc xác 

�ánh trong 0,5 ml dung dách m¿u bằng phÁn ćng so màu với 3,5-dimethylphenol và 

sulfuric axit. Dung dách sodium alginate (100 mg/l, BDH, UK) �°āc sử dăng �ể v¿ 

�°ßng chuẩn trong vùng 0 - 50 µg trên m¿u.  

Ph°¢ng pháp �ánh giá hiáu su¿t chiÁt alginate: Hiáu su¿t chiÁt xác �ánh theo 

phÁn trăm khái l°āng alginate khô thu �°āc trên khái l°āng rong khô �em tách chiÁt. 

Xác �ánh hàm l°āng canxi trao �ái: Cân 30 g rong khô �ã cắt nhß, ngâm 

trong 270 ml dung dách 0,1% formalin �ể qua �êm, l¿y dung dách xác �ánh hàm 

l°āng Ca ban �Áu. Sau �ó bá sung từ từ HCl 0,2 M, sau mỗi 1ml dung dách HCl thêm 

vào l¿i l¿y ra 1ml dung dách �ể xác �ánh hàm l°āng Ca trao �ái theo thßi gian. Viác 

xác �ánh Ca tiÁn hành �ßng thßi cùng với thêm dung dách HCl cho �Án khi nßng �ộ 

Ca trong dung dách không thay �ái. 

Xác �ánh màu cąa alginate: Màu cąa alginate xác �ánh bằng cách tính% mÁt 

�ộ ánh sáng truyền qua dung dách alginate 1,0% trên máy UV-VIS t¿i b°ớc sóng 

510 nm. Màu càng sáng �ộ truyền qua càng cao.  

Ph°¢ng pháp �ánh giá �ộ nhớt: Xác �ánh theo ph°¢ng pháp nhớt kÁ Ôt–oan: 

Hút chính xác 10ml n°ớc c¿t �á vào nhớt kÁ. Dùng b¢m cao su cho n°ớc lên trên 

nhánh 2 qua ng¿n A. Cho n°ớc chÁy từ nhánh 2 sang nhánh 1, �o thßi gian t0 khi ch¿t 

lßng chÁy hÁt thể tích từ ng¿n A �Án B. Đá n°ớc �i, tráng s¿ch bằng dung dách 

alginate 2% cÁn �o, rßi �á 10 ml dung dách vào nhớt kÁ. Làm t°¢ng tự xác �ánh t. 

Thay t và t0 vào công thćc: 

K = Ā.þ.ŋ0Ā0.þ0  

Trong �ó: Do, D là khái l°āng riêng cąa n°ớc và cąa ch¿t lßng cÁn �o. 

                 K0, L là há sá nhớt cąa n°ớc và cąa ch¿t lßng cÁn �o. 
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2.2.3. Ph°¢ng pháp sàng lọc Áo (in silico docking) 

Ph°¢ng pháp sàng lọc Áo (in silico docking) sử dăng các tiÁn bộ trong tin học 

�ể sàng lọc Áo, mô tÁ và dự �oán các c¿u trúc mới �°āc cho là có ho¿t tính sinh học 

cao. Những ph°¢ng pháp sàng lọc rút ngắn thßi gian và giÁm chi phí trong quá trình 

nghiên cću và phát triển thuác. Hāp ch¿t tự nhiên khi lựa chọn �ể nghiên cću không 

bắt buộc có sẵn và viác thử nghiám chúng chß là mô phßng Áo, do �ó không gây tán 

kém về nguyên vÁt liáu. Từ �ó với một ch¿t b¿t kỳ cũng có thể �°āc �ánh giá thông 

qua sàng lọc Áo, tùy vào nghiên cću, c¢ sá dữ liáu hāp ch¿t cho sàng lọc Áo có thể 

lên tới vài triáu hāp ch¿t và toàn bộ có thể �°āc phân tích chß qua một lÁn sàng lọc. 

Ph°¢ng pháp sàng lọc th°ßng �°āc sử dăng các t°¢ng tác giữa thă thể (Receptor) - 

hāp ch¿t (Ligand) �ể tìm ra các hāp ch¿t có c¿u trúc �°āc dự �oán liên kÁt với thă 

thể tát nh¿t thể hián qua mćc năng l°āng ΔG th¿p nh¿t.  

Công thćc c¿u t¿o cąa các hāp ch¿t �°āc xây dựng trên phÁn mềm 

Chemdraw14 sau �ó �°āc chuyển sang d¿ng ba chiều bằng chem3D và tái °u hóa 

năng l°āng thông qua thuÁt toán MM2. Do bÁn ch¿t cąa các hāp ch¿t không phÁi là 

peptide, �ián tích Gasteiger �ã �°āc bá sung và sau �ó gắn các hydrogens không 

phân cực. Viác xác �ánh m¿ch chính cąa hāp ch¿t �°āc thực hián tự �ộng bái phÁn 

mềm MGLTools. Các c¿u trúc �ã tái °u năng l°āng �°āc chuyển sang d¿ng file 

pdbqt, là d¿ng file �Áu vào cho docking phân tử. Có 9 lo¿i nguyên tử xu¿t hián 

trong c¢ sá dữ liáu bao gßm: ['A', 'C', 'NA', 'OA', 'N', 'HD', 'SA', 'Cl', 'P']. Hāp ch¿t 

tropolone �ã �°āc chćng minh có c¢ chÁ ćc chÁ tyrosinase làm ch¿t chuẩn. 

C¿u hình cąa há tháng máy tính �°āc sử dăng cho mô phßng nh° sau: 

Intel®CoreTM i7-9700K CPU@3.60 GHz, with 32GB DDR4 RAM, Ubuntu-Linux 

14.04.6 LTS. Các kÁt quÁ thu �°āc cąa quá trình mô phßng �°āc phân tích thông 

qua các phÁn mềm PyMOL, LigPlus, Discovery Studio Visualizer và Maestro 

(Schrödinger). Thßi gian ch¿y mô phßng thực tÁ thực hián trong 120 tiÁng. 

2.2.4. Ph°¢ng pháp xác đánh hàm l°ÿng và thành phÁn lipid 

ChiÁt lipid táng theo ph°¢ng pháp Blight-Dyer cÁi tiÁn. 

Thành phÁn các lớp ch¿t lipid �°āc xác �ánh trên TLC tráng sẵn (6 cm x 6 

cm, Sorbfil, Krasnodar, LB Nga), hián hình bằng dung dách axit H2SO4/MeOH 

10%, s¿y �Án khi các lớp ch¿t hián hình hoàn toàn; scan trên máy Epson Perfection 

2400 PHOTO (Nagano, NhÁt BÁn) với �ộ phân giÁi và kích th°ớc tiêu chuẩn.  
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Hàm l°āng các lớp ch¿t lipid �°āc xác �ánh dựa trên sự �o dián tích và 
c°ßng �ộ màu trong ch°¢ng trình phân tích hình Ánh Sorbfil TLC 

Videodensitometer DV (Krasnodar, LB Nga). 

2.2.5. Ph°¢ng pháp xác đánh thành phÁn và hàm l°ÿng các axit béo 

Axit béo �°āc metyl hóa sang d¿ng metyl este bằng tác nhân H2SO4/MeOH 

2%, hỗn hāp methyl este cąa axit béo �°āc phân tích trên máy sắc ký khí GC và sắc 

ký khí kÁt nái khái phá GC-MS, sử dăng th° vián phá chuẩn NIST �ể so sánh. 
2.2.6. Xác đánh hàm l°ÿng fucoidan bằng ph°¢ng pháp so mÁu  
2.2.6.1. Tinh chế fucoidan  

Cân khoÁng 5 g m¿u Fucoidan thô hòa tan trong 400 ml n°ớc ¿m, thêm 8g 
CaC12 vào dung dách, khu¿y �ể qua �êm và lọc lo¿i tąa Canxi alginate. Thêm vào 
dung dách sau lọc 100 ml Cetavlon nßng �ộ 10% trong n°ớc. Khu¿y kỹ, �ể lắng, ly 

tâm (5000 vòng/phút trong 10 phút) tách l¿y tùa, rửa tąa với 100 ml n°ớc. Thêm 
vào tąa mỗi lÁn 100ml NaCl 20% trong etanol tuyát �ái, khu¿y kỹ, �ể lắng 3 - 4 giß, 

tiÁn hành nh° vÁy 5 lÁn. Lọc l¿y tąa, rửa tąa với etanol tuyát �ái. Hòa tan tąa vào 
trong 25 ml n°ớc. Cho dung dách này vào màng thẩm tách lo¿i 10 KDa, ngâm trong 
dòng n°ớc chÁy với tác �ộ 1ml/phút liên tăc trong 72 giß. TiÁp tăc cho n°ớc chÁy 

thêm qua 3 giß, hćng l¿y toàn bộ l°āng n°ớc chÁy trong 3h �ó, cô cách thąy �Án 

khô thu �°āc m¿u trắng. M¿u thử sau khi th¿m tách, l¿y toàn bộ dách trong màng 
lọc cô cách thąy �Án khô thu �°āc fucoidan s¿ch. 

2.2.6.2. Xác định hàm lượng L-fucose trong fucoidan thô 

Hàm l°āng L-fucose trong Fucoidan �°āc xác �ánh bằng ph°¢ng pháp 
Gibbons dựa trên phÁn ćng t¿o màu cąa L-fucose với axit thioglycolic trong môi 
tr°ßng axit H2SO4 rßi do �ộ h¿p thă cąa dung dách t¿o thành. 

Thuác thử: 

- Dung dách axit H2SO4 pha m¿u: rót từ từ cẩn thÁn 6 thể tích axit H2SO4, 

vào 1 thể tích n°ớc, �ể cho nguội. - Dung dách axit H2SO4, 1 M: l¿y 5,4 ml axit 

H2SO4, nhß từ từ vào 60 ml n°ớc, �ể nguội, thêm n°ớc thành 100 ml. 

- Dung dách axit Thioglycolic: pha loãng 1,0 ml axit Thioglycolic thành 30 

ml với n°ớc. 

Chuẩn bá dung dách thử: 

Cân chính xác khoÁng 0,1 g chÁ phẩm vào bình �ánh mćc 100 ml, thêm 70 

ml n°ớc �un nóng �ể hòa tan hoàn toàn. Để nguội, thêm n°ớc vừa �ą tới v¿ch, lắc 
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�ều. Hút chính xác 5 ml dung dách trên vào bình �ánh mćc 25 ml, thêm 15 ml dung 

dách axit H2SO4, 1 M �un cách thąy á 95 ℃ trong 2,5 giß. Để nguội, thêm vừa �ą 

�Án v¿ch bằng dung dách H2SO4 1 M. Hút chính xác 2 ml dung dách trên cho vào 
áng nghiám �ể trong n°ớc �á, thêm từ từ chính xác 20 ml axit H2SO4, �Áy nút kín, 
lắc �ều, �ặt vào nßi cách thąy �ang sôi trong 10 phút, l¿y ra làm nguội ngâm vào 
n°ớc l¿nh. Thêm vào dung dách l¿nh chính xác 0,2 ml dung dách axit Thioglycolic 

(vừa thêm vừa lắc). Để yên trong chỗ tái 3 giß tr°ớc khi �o �ộ h¿p thă t¿i b°ớc 

sóng 400 nm và 430 nm. 

Chuẩn bá dung dách chuẩn: 

Cân chính xác khoÁng 50 mg chuẩn L-fucose vào bình �ánh mćc 50 ml, hòa 
tan hoàn toàn trong n°ớc, thêm n°ớc vừa �ą �Án v¿ch. Hút chính xác 2 ml dung 

dách trên cho vào bình �ánh mćc 100 ml, thêm n°ớc vừa �ą �Án v¿ch, lắc �ều. Hút 
chính xác 2 ml dung dách chuẩn trên áng nghiám �ể trong n°ớc �á, thêm từ từ chính 
xác 20 ml axit H2SO4, �Áy nút kín, lắc �ều, �ặt vào nßi cách thąy �ang sôi m¿nh 10 

phút, l¿y ra làm nguội, ngâm vào n°ớc l¿nh. Thêm vào dung dách l¿nh chính xác 0,2 
ml dung dách axit Thioglycolic (vừa thêm vừa lắc). Để yên trong chỗ tái 3 giß tr°ớc 

khi �o �ộ h¿p thă t¿i b°ớc sóng 400 nm và 430 nm. 

Chuẩn bá m¿u trắng: 

M¿u trắng axit H2SO4: TiÁn hành t°¢ng tự nh° dung dách thử nh°ng thay 2 

ml dung dách thử bằng 2 ml n°ớc c¿t. M¿u trắng cąa dung dách thử: TiÁn hành 
t°¢ng tự nh° dung dách thử nh°ng không cho dung dách axit Thioglycolic. M¿u 

trắng cąa dung dách chuẩn L-fucose: tiÁn hành t°¢ng tự nh° dung dách chuẩn nh°ng 
không cho dung dách axit Thioglycolic. 

TiÁn hành 

Đo �ộ h¿p thă (A) cąa dung dách chuẩn, dung dách thử, m¿u trắng cąa dung 

dách thử và m¿u trắng dung dách chuẩn á bu°ớc sóng 400 nm và 430 nm. Hàm 
l°āng L-fucose có trong m¿u �°āc tính theo công thćc sau: 

X(%)=
(A400 – A430)dung dịch thử − (A400 – A430)m¿u trắng của dung dịch thử(A400 – A430)dung dịch chu¿n − (A400 – A430)m¿u trắng của dung dịch chu¿n 

×��×1005×�þ  

Trong �ó: 
A400 là �ộ h¿p thă cąa các dung dách á b°ớc sóng 400 nm. 

A430 là �ộ h¿p thă cąa các dung dách á b°ớc sóng 430 nm. 
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mc là khái l°āng cąa chuẩn L-fucose (mg). 

mt là khái l°āng cąa m¿u thử (mg) 

Xác �ánh hàm l°āng Fucoidan: 

L¿y 0,1g m¿u �ã �°āc tinh chÁ fucoidan, tiÁn hành t°¢ng tự nh° xác �ánh 

hàm l°āng L-fucose trong m¿u Fucoidan thô. 
Hàm l°āng Fucoidan trong chÁ phẩm �°āc tính theo công thćc: 

% Fucoidan = 
ÿ Āÿ��ýÿ þℎôÿ Āÿ��ýÿ ýạ�ℎ × 100 

Trong �ó: 
Cfucose thô: là hàm l°āng (%) L-fucose trong Fucoidan thô. 
Cfucose s¿ch: là hàm l°āng (%) L-fucose trong Fucoidan s¿ch 

2.3. Ph°¢ng pháp đánh giá tác dāng sinh học 

2.3.1. Ph°¢ng pháp đánh giá chß tiêu an toàn 

- Xác �ánh táng sá vi khuẩn yÁu khí, n¿m men, n¿m men, n¿m mác trong các 
sÁn phẩm thực phẩm theo TCVN 4886-89; 

- Xác �ánh E.coli, theo TCVN 6846:2007; 

- Xác �ánh Salmonella, theo TCVN 4829:2005; 

- Xác �ánh Staphylococcus aureus, theo TCVN 4830:2005; 

- Xác �ánh Clostridium perfringens, theo TCVN 4991:2005; 

- Xác �ánh Bacillus cereus, theo TCVN 4992:89; 

- Xác �ánh aflatoxin, theo TCVN 7596:2007; 

- Xác �ánh táng sá vi sinh vÁt hiểu khí, theo TCVN 4884:2005; 
- Táng bào tử n¿m men- mác TCVN 6265:2007; 

- Xác �ánh Coliforms, theo TCVN 4882:2007; 

- Xác �ánh hàm l°āng chì, theo AOAC 994.02; 
- Xác �ánh Asen, theo AOAC 952,13; 

- Xác �ánh hàm l°āng cadimi, theo AOAC 2000; 

- Xác �ánh hàm l°āng thąy ngân, theo AOAC 971,21; 
2.3.2. Ph°¢ng pháp xác đánh độc tính c¿p 

Nguyên tÃc: Cho chuột thử nghiám uáng cùng liều m¿u nghiên cću trong 

�iều kián án �ánh nh° nhau, quan sát các phÁn ćng xÁy ra trong 72 giß. 

Thÿ nghiám s¢ bộ: Cho 10 chuột (50% �ực, 50% cái) nhán �ói ít nh¿t 12 giß 

tr°ớc khi dùng m¿u nghiên cću á liều duy nh¿t, liều cao (từ 5000 - 6.000 mg/kg thể 

trọng), hoặc cao nh¿t qua �°ßng uáng (thể tích tái �a là 0,2 ml-0,3 ml/10 g trọng 
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l°āng chuột tham gia thử nghiám �°āc bá trí theo <H°ớng d¿n thử nghiám tiền lâm 
sàng và lâm sàng thuác �ông y, thuác từ d°āc liáu= cąa Bộ y tÁ ban hành theo quyÁt 

�ánh sá 141/QĐ-K2ĐT ngày 27/10/2015). Theo dõi và ghi nhÁn cử �ộng táng quát, 
biểu hián về hành vi, tr¿ng thái lông, ăn uáng, �i tiểu và sá l°āng chÁt cąa chuột 

trong vòng 72 giß, chuột không có d¿u hiáu b¿t th°ßng hoặc chÁt thì tiÁp tăc theo 

dõi �Án 7 ngày. 

Thÿ nghiám chính thāc: Có 3 tr°ßng hāp có thể xÁy ra: 

- Tr°ßng hāp 1: Sau khi cho uáng m¿u, sá chuột trong lô thử v¿n bÁo toàn 
cho th¿y liều cao nh¿t có thể qua kim mà không làm chuột chÁt. Liều này �°āc kí 
hiáu là Dmax và liều t°¢ng �ái an toàn dùng trong các thử nghiám d°āc lý có thể 

bằng hoặc lớn h¢n 1/5 Dmax. 

- Tr°ßng hāp 2: Sau khi cho chuột uáng m¿u nghiên cću, tß lá tử vong là 
100% thì thử với liều giÁm ½ so với liều �Áu. TiÁp tăc thăm dò cho �Án khi tìm 
�°āc liều tái thiểu gây chÁt 100% chuột (LD100) và liều tái �a không gây chÁt con 

nào (LD0). TiÁn hành thử nghiám xác �ánh LD50 theo ph°¢ng pháp cąa Dodehe Yeo 

và cs. (2012), N’dia Kouadio Frédéri và cs. (2013), Aristide Traore và cs. (2014). 

- Tr°ßng hāp 3: Sau khi uáng m¿u thử, sá chuột tử vong th¿p h¢n 100%, 

không xác �ánh �°āc liều gây chÁt tuyát �ái (LD100) d¿n tới không thể xác �ánh 

�°āc LD50. Tuy nhiên, tr°ßng hāp này có thể xác �ánh �°āc liều tái �a không gây 
chÁt chuột, gọi là liều d°ới liều chÁt (LD0). Khi �ó liều t°¢ng �ái an toàn Ds dùng 
trong các thử nghiám d°āc lý có giá trá bằng 1/5 hoặc 1/10 liều LD0. 

2.3.3. Nghiên cāu tính độc bán tr°ßng dißn 

Nghiên cću �ộc tính bán tr°ßng dißn �°āc tiÁn hành theo ph°¢ng pháp cąa 

Cristiani Bürger và cs. (2005), Pillaia G và cs. (2011), Ramaswamy S R và cs. 

(2012). Bao gßm nghiên cću sự thay �ái cąa lông, theo dõi về khÁ năng thu nhÁn 

thćc ăn, khÁ năng di chuyển so với lô �ái chćng, nghiên cću quá trình thay �ái khái 

l°āng chuột thí nghiám cũng nh° Ánh h°áng cąa viác sử dăng m¿u nghiên cću �Án 

một sá chß tiêu huyÁt học, enzym chćc năng gan, thÁn. 

Bá trí thí nghiám 

Căn cć vào kÁt quÁ thử nghiám �ộc tính c¿p cho th¿y chÁ phẩm eicosanoid 

nghiên cću thuộc nhóm không có �ộc tính với liều thử cao nh¿t là 6000 mg/kg. VÁy 

LD0 (liều an toàn không gây chÁt chuột nhắt) trong thử nghiám này là 6000 mg/kg. 
Trong khi �ó, liều t°¢ng �ái an toàn (Ds) dùng trong các thử nghiám d°āc lý có giá 
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trá bằng 1/5 hoặc 1/10 liều LD0 nên mćc liều �°āc lựa chọn cho thử nghiám �ộc bán 
tr°ßng dißn trên chuột trong thử nghiám này cao nh¿t s¿ là 1000 mg/kg, sau �ó 
giÁm xuáng là 500 mg/kg và 250 mg/kg. 

40 chuột nhắt trắng dòng BALB/c, không phân biát giáng, khái l°āng từ 19 - 

24 gram, nuôi t¿i Khoa D°āc lý sinh hóa – Vián D°āc Liáu, �°āc chia làm 4 lô (10 
chuột/lô). 

Thßi gian cho uáng m¿u là 28 ngày. ĐÁn ngày thć 29, thu máu �ể phân tích 
một sá chß tiêu huyÁt học và hóa sinh, �ßng thßi má kiểm tra trực quan các c¢ quan 
nội t¿ng gan,thÁn, lách.  

Theo dõi biểu hián bên ngoài cÿa động vÁt thí nghiám 

Trong thßi gian thí nghiám chuột �°āc theo dõi các biểu hián bên ngoài nh°: 
tr¿ng thái lông, khÁ năng di chuyển, khÁ năng thu nhÁn thćc ăn, các hián t°āng �i 
ngoài (nÁu có), phÁn x¿ ánh sáng, âm thanh... 

Theo dõi sự thay đåi khái l°ÿng cÿa động vÁt thí nghiám 

Trong thßi gian thí nghiám chuột �°āc theo dõi sự thay �ái về trọng l°āng 

chuột thí nghiám 1tuÁn/lÁn (thßi �iểm tr°ớc khi uáng m¿u nghiên cću gọi là thßi 

�iểm ngày 0) �ể theo dõi quá trình tăng trọng l°āng �ộng vÁt và qua �ó �ánh giá 
�°āc tính �ộc (nÁu có) khi cho uáng trong thßi gian dài liên tăc. 

Ành h°áng cÿa m¿u nghiên cāu đ¿n một sá chß tiêu huy¿t học, sinh hoá máu 

Sau quá trình thí nghiám, toàn bộ �ộng vÁt �°āc l¿y máu làm các xét nghiám 

một sá chß tiêu huyÁt học nh°: hßng cÁu, b¿ch cÁu, tiểu cÁu, hemoglobin; một sá chß 
tiêu hóa sinh trong huyÁt thanhlà aspartate aminotransferase (AST/SGOT), alanine 

aminotransferase (ALT/SGPT) và creatinin, từ �ó �ánh giá chćc năng gan, thÁn, 

theo ph°¢ng pháp cąa Pillaia G và cs. (2011). 

Sau quá trình thí nghiám, �ộng vÁt �°āc má giÁi ph¿u �ể kiểm tra trực quan 

nội t¿ng và so sánh với lô �ái chćng. 

Xÿ lý sá liáu 

Các sá liáu �°āc xử lí trên Excel, �°āc trình bày d¿ng M ± SE. Các thuÁt 

toán tháng kê t-test �ể kiểm tra sự sai khác có ý nghĩa so với Đái chćng bánh lý, với 

p<0,05 �°āc coi là sai khác có ý nghĩa tháng kê. 
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2.3.4. Ph°¢ng pháp đánh giá tác dāng đào thÁi kim lo¿i nặng 

Nghiên cću bao gßm ba thí nghiám t°¢ng ćng là °ớc tính Ánh h°áng cąa 

canxi alginate và với sự h¿p thă chì, cadimi, thąy ngân trong ruột, lo¿i bß chì, 
cadimi, thąy ngân trong các c¢ quan bên trong và x°¢ng, và lo¿i bß chì với phân. 

Sau thßi gian thích nghi, 70 con chuột �ã �°āc chia ng¿u nhiên thành 7 
nhóm, mỗi nhóm 10 con. Các nhóm này bao gßm 1 nhóm �ái chćng và 3 nhóm �ã 
�°āc gây �ộc chì, cadimin và thąy ngân và 3 nhóm sau khi �°āc gây �ộc thì �°āc 

tiÁp tăc cho ăn canxi alginate. Các nhóm �ái chćng nhÁn hàng ngày 1,0 ml n°ớc c¿t 

qua b¢m d¿ dày (gastric gavage). Động vÁt cąa các nhóm khác �°āc cung c¿p hàng 
ngày 1 ml dung dách chì axetat, cadimi axetate và thąy ngân axetate chća lÁn l°āt 

50 mg Pb, Cd, Hg trên 1,0 kg bằng b¢m d¿ dày. 3 tuÁn sau, các �ộng vÁt thuộc 

nhóm giÁi �ộc �°āc cung c¿p một dách có chća t°¢ng ćng canxi alginate, với liều 

0,1 g/kg thông qua b¢m d¿ dày. Để ngăn chặn sự t°¢ng tác cąa Pb, Cd, Hg và thành 
phÁn thćc ăn, �ộng vÁt thuộc t¿t cÁ các nhóm không �°āc cho ăn trong 1 giß sau khi 

sử dăng kim lo¿i và algianate. Sau 6 tuÁn thí nghiám, t¿t cÁ các con vÁt �ều �°āc 

gây mê nhẹ bằng ether và �em má. Gan, thÁn, tim và x°¢ng �ùi �ã �°āc bß ra, cân, 
rửa và l°u trữ cho �Án khi phân tích.  

BÁng 2.2. Ký hiáu 7 nhóm chuột thử nghiám 

Nhóm đái chāng Ch¿ độ ăn bình th°ßng 

Nhóm 1 Gây �ộc bằng chì axetate 

Nhóm 2 Gây �ộc bằng caidmi axetate 

Nhóm 3 Gây �ộc bằng thąy ngân axetate 

Nhóm 4 Gây �ộc bằng chì axetate + cho ăn canxi alginate 

Nhóm 5 Gây �ộc bằng cadimi axetate + cho ăn canxi alginate 

Nhóm 6 Gây �ộc bằng thąy ngân axetate + cho ăn canxi alginate 

Phân tích nßng �ộ kim lo¿i: Nßng �ộ chì trong dung dách lọc �°āc �ánh giá 
bằng ph°¢ng pháp phá h¿p thă nguyên tử AAS. Hàm l°āng chì, cadimi, thąy ngân 
trong tim, thÁn, gan và x°¢ng �ùi �°āc l¿y khßi chuột cũng nh° trong phân �°āc °ớc 

tính bằng Atomic absorption spectrometry theo ph°¢ng pháp cąa Parsons và cs (1993). 

2.3.5. Ph°¢ng pháp đánh giá khÁ năng cháng loãng x°¢ng 

Phương pháp nuôi cấy tế bào in vitro 

Dòng tÁ bào MC3T3-E1 �°āc nuôi c¿y d°ới d¿ng �¢n lớp trong môi tr°ßng 

nuôi c¿y alpha-MEM có bá sung 10% huyÁt thanh phôi bò (FBS), 1,0% kháng sinh 
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PS á �iều kián 37 ℃ và 5% CO2. TÁ bào �ựāc c¿y chuyển bằng Trypsin - EDTA 

(0,05%) sau 2 ngày nuôi c¿y. Để xác �ánh khÁ năng biát hóa MC3T3-E1 thành 
nguyên bào x°¢ng, tÁ bào sau khi phą 80% bề mặt nuôi c¿y, �°āc nuôi trong môi 
tr°ßng biát hóa có bá sung 10mM β-glycerophosphate và 50 µg/ml ascorbic axit.  

Xác định sự phát triển của tế bào MC3T3-E1[9] 

Ph°¢ng pháp MTT �°āc sử dăng �ể xác �ánh sự phát triển cąa tÁ bào 
MC3T3-E1 d°ới tác �ộng cąa ch¿t nghiên cću. Ph°¢ng pháp này xác �ánh sự phát 
triển cąa tÁ bào thông qua sự hình thành sÁn phẩm formazan mÁu khi �°a MTT vào 
giÁng tÁ bào d°ới tác �ộng cąa enzyme trong tÁ bào sáng. KhÁ năng sáng sót cąa tÁ 

bào khi có mặt ch¿t thử s¿ �°āc xác �ánh thông qua công thćc sau: 

                                   [OD(ch¿t thử) x 100] 

%  TB sáng sót =   

                                    [OD(�ái chćng âm)] 
Phương pháp xác định sự ho¿t động của alkalin phosphatase (ALP) [10] 

TÁ bào �°āc �°a ra �ĩa 96 giÁng. Khi tÁ bào phą kín 80% bề mặt nuôi c¿y, tÁ 

bào �°āc nuôi trong môi tr°ßng biát hóa có bá sung 10mM β-glycerophosphate và 
50 µg/ml ascorbic axit. Sau �ó m¿u thí nghiám �°āc �°a vào với các nßng �ộ khác 
nhau. Môi tr°ßng cũng nh° m¿u thử �°āc thay mới 2 -  3 ngày một lÁn. Ho¿t �ộng 

cąa ALP trong tÁ bào vào ngày thć 7 �°āc xác �ánh bằng ALP Assay Kit (Abcam, 

Cambridge, England) theo h°ớng d¿n cąa nhà sÁn xu¿t. 

Xác định khÁ năng kích thích t¿o Collagen [10] 

TÁ bào �°āc nuôi trong môi tr°ßng biát hóa và ą với m¿u thử. Sau 10 ngày ą 

ho¿t ch¿t, tÁ bào �°āc rửa bằng PBS, cá �ánh bằng dung dách Bouin’s fluid trong 1 
giß. Sau khi cá �ánh, �ĩa thí nghiám �°āc rửa d°ới vòi n°ớc trong 15 phút và �ể khô. 
Sau �ó tÁ bào �°āc nhuộm bằng Sirius red 0,1% trong axit picric trong 1 giß và rửa 

bằng HCl 0,01 M �ể lo¿i bß thuác nhuộm còn d°; Cuái cùng, mÁu nhuộm �ã gắn với 

collagen tÁ bào �°āc hòa l¿i trong NaOH 0,1 M. MÁt �ộ quang OD �°āc xác �ánh 

bằng máy �o ELISA (Bio-Rad) á b°ớc song 550 nm. KhÁ năng kích thích t¿o 

collagen d°ới tác �ộng cąa m¿u thử �°āc so sánh với �ái chćng âm theo công thćc: 

                               [D(ch¿t thử) x 100] 

% t¿o collagen =                

                    [OD(�ái chćng âm)] 
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Xác định khÁ năng kích thích t¿o khoáng 

KhÁ năng t¿o khoáng d°ới tác �ộng cąa m¿u thử �°āc xác �ánh theo ph°¢ng 
pháp nhuộm Anizarin red. Sau 15 ngày ą m¿u, tÁ bào �°āc rửa 2 lÁn với PBS và cá 

�ánh với etanol 70% trong 1 giß. TÁ bào sau �ó �°āc nhuộm với alirazin Red S 

40mM (pH 4,4) trong 15 phút và rửa l¿i bằng n°ớc c¿t khử ion. L°āng mÁu nhuộm 

gắn với canxi �°āc hòa tan với cetylpyridinum chloride 10% và lắc nhẹ trong 15 

phút. Đo mÁt �ộ quang học á b°ớc sóng 561nm bằng máy �o Microplate Reader 
(Biorad). KhÁ năng kích thích t¿o khoáng d°ới tác �ộng cąa m¿u thí nghiám �°āc 

so sánh với �ái chćng âm. 
2.3.6. Ph°¢ng pháp thÿ ho¿t tính cháng oxi hóa  
Phân tích khÁ năng b¿y các gác tự do t¿o bái DPPH (1,1-diphenyl-2-

picrylhydrazyl; Brand- Williams et al. 1995, Shela et al. 2003, Kumar et al. 2013) là 
ph°¢ng pháp �ã �°āc công nhÁn �ể xác �ánh nhanh ho¿t tính cháng oxy hóa. Ch¿t 
thử �°āc hòa trong dimethyl sulfoxide (DMSO 100%) và DPPH �°āc pha trong 

etanol 96%. Sự h¿p thă cąa DPPH á λ= 515 nm �°āc xác �ánh sau khi nhß DPPH 

vào dung dách m¿u thử trên phiÁn vi l°āng 96 giÁng. KÁt quÁ các thử nghiám �°āc 

thể hián là giá trá trung bình cąa ít nh¿t 3 phép thử lặp l¿i ± �ộ lách chuẩn (p f 0,05). 
2.3.7. Ph°¢ng pháp thÿ ho¿t tính gây độc t¿ bào 

Ho¿t tính gây �ộc và ćc chÁ sự tăng sinh tÁ bào theo ph°¢ng pháp MTT [3-

(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide] �°āc Vián nghiên cću 

ung th° quác gia Mỹ (NCI) �ánh giá là ph°¢ng pháp quy chuẩn và hiáu quÁ cho 

sàng lọc nhanh các ch¿t có ho¿t tính gây �ộc hoặc ćc chÁ sự tăng sinh tÁ bào. 
Nguyên tắc cąa ph°¢ng pháp là gián tiÁp xác �ánh ho¿t tính cąa ch¿t thử qua khÁ 

năng ćc chÁ enzyme oxidoreductase phă thuộc NAD(P)H cąa tÁ bào. Enzyme trong 
ty thể này xúc tác phÁn ćng khử thuác nhuộm tetrazolium MTT thành d¿ng 

formazan không hoà tan, có màu tím, qua �ó có thể phÁn ánh t°¢ng quan sá l°āng 

các tÁ bào �ang phát triển khi �o á b°ớc sóng λ =  540/720 nm. 

Dòng tÁ bào: Các dòng tÁ bào cung c¿p bái ATCC (American Type Culture 

Collection, USA; https://www.atcc.org) và CLS (Cell Lines Service GmbH, CHLB 
Đćc (https://clsgmbh.de) �°āc l°u giữ t¿i Phòng Sinh học thực nghiám, Vián Hóa 
học các hāp ch¿t thiên nhiên (Vián Hàn lâm KHCNVN): MCF-7 (TÁ bào ung th° 
vú), HeLa ( TÁ bào ung th° cá tử cung), PC-3 ( TÁ bào ung th° tuyÁn tiền liát).  
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CH¯¡NG 3. K¾T QUÀ VÀ THÀO LUÀN 

3.1. Nghiên cāu khÁo sát đánh giá nguyên liáu 

3.1.1. Nghiên cāu khÁo sát hàm l°ÿng alginate cÿa một sá lo¿i rong Nâu 

thu ho¿ch t¿i biển Viát Nam 

T¿i Viát Nam, các loài rong thuộc chi rong Nâu là ngußn nguyên liáu chính 

�ể sÁn xu¿t Canxi alginate. Vì vÁy chúng tôi tÁp trung vào phân tích �ánh giá một 

sá các m¿u rong �ể xác �ánh �°āc ngußn nguyên liáu tiềm năng. Thßi gian thu 

ho¿ch tùy thuộc vào từng loài, th°ßng vào khoÁng từ tháng 3 - 7 hàng năm. KÁt quÁ 

nghiên cću b°ớc �Áu cho th¿y hàm l°āng alginate �¿t khoÁng 28 – 35% trọng l°āng 

khô. Các khu vực vánh Nha Trang, quÁn �Áo Cô Tô – HÁi Phòng, Hòn La – QuÁng 

Bình, Vĩnh Mác, Cßn Cß - QuÁng Trá là những vùng có tiềm năng về khai thác.  

KÁt quÁ phân tích hàm l°āng alginate trong các m¿u rong Nâu thu ho¿ch 

�°āc thể hián t¿i Hình 3.1 (chi tiÁt t¿i Phă lăc 1).  

 

Hknh 3.1. Hàm lượng alginate trong một số mẫu rong Nâu 

NhÁn xét: Trong các m¿u rong Nâu thu thÁp �°āc t¿i vùng biển Viát Nam, chi 

Sargassum có mÁt �ộ xu¿t hián nhiều h¢n, tìm th¿y á hÁu hÁt các vùng biển n°ớc ta. 

Các loài rong có hàm l°āng axit Alginic và Mannitol cao là Sargassum mcclurei, 

Sargassum kjellmanianum, Sargassum quinhoneness Dai, Sargasum polycystum. Cao 

nh¿t là loài Turbinaria turbinata. 

KÁt quÁ phân tích hàm l°āng alginate cąa một sá m¿u rong Nâu vào các thßi 

�iểm thu ho¿ch khác nhau trong năm trình bày trong bÁng 3.1. 
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BÁng 3.1. BiÁn �ộng theo tháng cąa axit alginic (%) trong một sá m¿u rong Nâu 

Tên loài 
Tháng 

2 3 4 5 6 

S. tenerrium 28,00 33,00 34,74 35,60 30,87 

S. vachellianum 27,08 29,63 30,21 33,40 31,18 

S. gracillimum 34,41 34,96 35,83 33,27 29,13 

S. mcclurei 34,18 35,02 36,27 35,81 29,45 

S. polycystum 27,41 28,72 29,56 26,92 22,7 

S. swartzii 34,71 36,22 37,48 39,17 33,92 

NhÁn xét: KÁt quÁ phân tích hàm l°āng alginate theo tháng trong các m¿u 

rong Nâu cho th¿y: Hàm l°āng alginate tích lũy trong các loài rong khác nhau có sự 

sai khác nhau rõ rát. Hàm l°āng alginate cao nh¿t th°ßng vào tháng 4 và tháng 5 là 

lúc các loài rong �ã tr°áng thành, phóng thích giao tử và kích th°ớc cąa cây rong là 

lớn nh¿t sau �ó từ tháng 6 trá �i thì có hián t°āng hàm l°āng alginate giÁm dÁn theo 

sự tàn lăi cąa rong. Từ �ó cho th¿y nên khai thác rong vào tháng 4 và �Áu tháng 5 là 

lúc rong Nâu �ã tr°áng thành, có kích th°ớc lớn nh¿t, hàm l°āng alginate cao nh¿t. 

Mặt khác lúc này rong �ã phóng thích các giao tử vào n°ớc biển do vÁy ta vừa thu 

vừa bÁo vá �°āc lāi ích lâu dài, tránh �°āc n¿n hąy diát ngußn lāi. 

Qua nghiên cću, �ánh giá s¢ bộ hàm l°āng alginate và sÁn l°āng cąa các 

lo¿i rong Nâu, ta có thể lựa chọn các loài thuộc chi rong M¢ là S. Mcclurei, S. 

swartzii và S. polycystum �ể tiÁn hành các nghiên cću chiÁt xu¿t alginate. 

KÁt quÁ phân tích chß tiêu cąa 03 lo¿i rong M¢ thuộc ngành rong Nâu �°āc 

�°a ra trên bÁng 3.2. 

BÁng 3.2. Thành phÁn hóa học chính cąa một sá lo¿i rong M¢ 

STT Tên loài rong 
Thành phÁn hóa học chính (%) 

Protein Lipit Tro Sulfat Alginate Laminaran Fucoidan 

1 S. mcclurei 5,5 1,9 37,8 4,9 32,1 0,08 2,4 

2 S. swartzii 7,0 0,5 30,2 5,8 29,5 0,29 0,82 

3 S. polycystum 3,1 0,6 46,3 3,9 29,7 0 2,7 

KÁt quÁ phân tích thành phÁn hóa học chính cąa 3 loài rong M¢ t¿i bÁng 3.2 

cho th¿y hàm l°āng protein trong các m¿u rong biÁn �ộng trong khoÁng từ 3,1 �Án 
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7,0%, hàm l°āng lipit < 2%, hàm l°āng tro từ 30,2% �Án 46,3%. Hàm l°āng tro 

cao chćng tß nguyên liáu rong chća hàm l°āng muái khoáng cao, vì vÁy tr°ớc khi 

chÁ biÁn cÁn thiÁt phÁi rửa s¿ch các ch¿t khoáng còn bám trên cây rong. 

Sự có mặt �ßng thßi alginate và các ch¿t polyme sinh học nh° fucoidan, 

laminaran và polyuromanan trong rong M¢ cho th¿y rong M¢ không chß là ngußn 

nguyên liáu �ể sÁn xu¿t alginate mà còn là nguyên liáu sÁn xu¿t các polyme sinh học. 

 Thành phÁn hóa học và tính ch¿t lý hóa cąa canxi alginate chiÁt từ 3 lo¿i 

rong M¢ �°āc so sánh với m¿u rong �ái chćng cąa Nga. KÁt quÁ thể hián trên bÁng 

3.3. Các m¿u canxi alginate sÁn xu¿t từ 3 lo¿i rong M¢ cąa Viát Nam khá t°¢ng 

�ßng với m¿u rong cąa Nga về thành phÁn và tính ch¿t hóa lý, thÁm chí có tỷ lá 

canxi tát h¢n. Tuy nhiên, �ộ tr°¢ng trong n°ớc trong các m¿u rong cąa Viát Nam 

kém h¢n và hòa tan một l°āng nhß trong n°ớc.  

BÁng 3.3. Thành phÁn hóa học và tính ch¿t lý hóa cąa canxi alginagte chiÁt từ rong M¢ 

STT 
Chß tiêu 

phân tích 
Đ¢n vá S. mcclurei S. swartzii S. polycystum 

M¿u đái chāng 

cÿa Nga 

01 D¿ng  
Bột �ßng 

nh¿t 

Bột �ßng 

nh¿t 

Bột �ßng 

nh¿t 

Bột �ßng 

nh¿t 

02 Màu sắc  Trắng ngà Trắng ngà Trắng xám Trắng �Án xám 

03 Mùi vá  Đặc tr°ng Đặc tr°ng Đặc tr°ng Đặc tr°ng 

04 Độ ẩm % 4,2 4,7 4,3 < 10 

05 
Hàm l°āng 

tro 
% 20,5 19,7 21,0 19-21 

06 Axit alginic % 73,0 74,0 73,5 73-74 

07 Canxi % 10,3 10,7 11,7 g 9 

08 
Độ tan trong 

n°ớc 
% 0,04 0,02 0,03 Không tan 

09 
Độ tr°¢ng 

trong n°ớc 
% 150-200 150-200 150-200 200 



 

 

52 

3.1.2. Nghiên cāu khÁo sát hàm l°ÿng các axit béo và lớp ch¿t lipid 

3.1.2.1. Kết quÁ khÁo sát hàm lượng lipid tổng trong các mẫu rong Nâu 

KÁt quÁ khÁo sát hàm l°āng lipid táng trong các m¿u rong Nâu �°āc thể hián 

t¿i bÁng 3.4. 

BÁng 3.4. KÁt quÁ về hàm l°āng lipid táng các m¿u rong Nâu 

TT Ký hiáu m¿u 
Ngày thu 

m¿u 

Nhiát 
độ 

Độ 
muái 

Độ 
sâu 

Hàm 

l°ÿng lipid 

tång (%) 

1 RB02 QB-HL 29/04/2016 27,9 31,5 21 0,32 

2 RB03 QB-HL 29/04/2016 28 32 19 0,6 

3 RB04 QB-HL 29/04/2016 28,2 32,2 16 0,17 

4 RB01 VM-RD 27/04/2016 28,5 32,5 10 0,16 

5 RB02 VM-RD 27/04/2016 28,5 31,6 9 0,93 

6 RB03 VM-RD 26/04/2016 28,3 32,3 12 0,3 

7 RB04 VM-RD 26/04/2016 28 31,2 20 1,28 

8 RB 01 MC1-HM 24/04/2016 27,4 30,8 13 0,55 

9 RB 02 MC1-HM 24/04/2016 27,3 30,5 15 0,27 

10 RB 04 HV-SC-BC 08/07/2017 28,9 31,7 14 0,37 

11 RB 02 HV-SC-MTL 07/07/2017 29,3 32,3 9 0,4 

12 RB 1(1) HT-CLC 13/07/2017 28,8 31,1 10 0,27 

13 RB 03 LS 04/09/2017 30,5 30,9 8 2,11 

14 RB 06 LS 06/09/2017 30,5 30,9 8 0,4 

15 RB 07 LS 06/09/2017 30,5 30,9 8 0,9 

16 RB 08 LS 07/09/2017 31,5 31,2 11 1,58 

17 RB 09 LS 07/09/2017 31,6 31,2 10 0,67 

NhÁn xét: Các m¿u chą yÁu có hàm l°āng trên 0,5% chiÁm h¢n một nửa táng 

sá m¿u nghiên cću. Có 5 m¿u rong Nâu có hàm l°āng lipid táng á mćc trung bình 

0,5 – 1% và 3 m¿u á mćc cao tới 1 – 2% là Dictyota dichotoma (RB04 VM-RD); 

Sargassum sp. 2 (RB 03 LS); Turbinaria turbinata (RB 08 LS) với hàm l°āng lÁn 

l°āt là 1,28%; 2,11% và 1,58%. 
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Trong các m¿u nghiên cću, chi rong M¢ (Sargassum) �°āc quan tâm nh¿t do 

�°āc nuôi trßng và khai thác nhiều nh¿t trong các loài rong M¢ á n°ớc ta. Hàm l°āng 

lipid cąa các m¿u rong M¢ trong nghiên cću này là từ 0,17-2,11%. Các m¿u �°āc thu 

thÁp á �ộ sâu từ 8 tới 16m, nhiát �ộ từ 27,3 �Án 31,6 ºC. Trong �ó, m¿u Sargassum 

sp. 2 (RB 03 LS) có hàm l°āng lipit cao nh¿t. 

3.1.2.2. Kết quÁ khÁo sát hàm lượng các axit béo 

Nghiên cću về thành phÁn và hàm l°āng axit béo có trong lipid táng cąa các 

m¿u rong Nâu cho th¿y có sự �a d¿ng các axit béo trong thành phÁn lipid táng cąa 

các m¿u nghiên cću, phá biÁn từ C14-C24. Đặc biát trong �ó m¿u rong M¢ RB 03 

LS Sargassum sp.2 có sự xu¿t hián cąa axit béo no hexacosanoic (26:0) với hàm 

l°āng lÁn l°āt là 0,41%. Các axit béo xu¿t hián với thành phÁn lipid cąa các m¿u 

rong biển trong �ó có một sá axit béo có mặt trong gÁn nh° toàn bộ các m¿u nghiên 

cću nh° các axit béo no 14:0; 15:0; 16:0 và 18:0 hay các axit béo không no nh° 

16:1n-9; 18:2n-6; 18:1n-9; 20:4n-6; 20:3n-6. Tuy nhiên, hàm l°āng cąa các axit béo 

l¿i không �ßng �ều mà tÁp trung chą yÁu á các axit 14:0; 16:0; 18:2n-6; 18:1n-9 và 

20:4n-6 với hàm l°āng cao nh¿t �¿t từ 14,66-79,43%.  

Hàm l°āng các axit béo cąa các m¿u rong Nâu �°āc thể hián trong Hình 3.2 

(sá liáu chi tiÁt t¿i Phă lăc 2). 

 

Hknh 3.2. Hàm lượng axit béo trong các mẫu rong Nâu được khÁo sát 

Hàm l°ÿng các axit béo không no (MUFA và PUFA): Trong khi hàm 

l°āng MUFA �°āc hình thành chą yÁu từ các axit béo C16 và C18 có một nái �ôi 
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thì PUFA �°āc hình thành chính từ các axit béo C20. Các axit béo nhóm PUFA này 

có ho¿t tính tát �ái với sćc khße, là d¿ng tiền ch¿t cho nhiều ho¿t ch¿t sinh học 

khác trong c¢ thể. Sá liáu phân tích �ã cho th¿y hàm l°āng MUFA trong các m¿u 

nghiên cću �¿t 1,87 - 51,32%, hàm l°āng PUFA là 0,69 - 77,08%. Có tới 7 m¿u có 

hàm l°āng PUFA �¿t trên 50% táng axit béo, �ây là những con sá r¿t có ý nghĩa 

trong viác nghiên cću thành phÁn axit béo cąa Rong cß biển. Bái các nghiên cću 

tr°ớc �ây chß cho th¿y hàm l°āng các axit béo PUFA trên 50% á các loài �ộng vÁt 

biển và vi sinh vÁt phân lÁp từ biển. 

Hàm l°ÿng các axit béo n-3/n-6: Hàm l°āng axit béo n-3 dao �ộng trong 

khoÁng từ 0 �Án 41,51% táng các axit béo. Trong �ó 13 m¿u có hàm l°āng n-3 cao 

h¢n 10%, cho th¿y tiềm năng thu nhÁn các axit béo omega3 giàu ho¿t tính từ các �ái 

t°āng thực vÁt có khÁ năng tái t¿o nhanh s¿ trá thành hián thực trong t°¢ng lai r¿t 

gÁn. Các axit n-3, �óng góp vào thành phÁn nhóm axit này chą yÁu là ba axit béo 

C20:5n-3 (EPA), 20:6n-3 và axit C22:6n-3 (DHA). Đây là các axit béo không no 

quan trọng nh¿t trong các quá trình sinh táng hāp liên quan tới lipid cąa các sinh vÁt. 

Hàm l°āng hai axit béo C20:5n-3 (EPA), 20:6n-3 cá biát trong hai m¿u RB04 VM-

RD Dictyota dichotoma và RB 03 LS Sargassum sp. 2 �¿t tới 20,0% và 17,25%.  

 

Hknh 3.3. Biểu �ß hàm l°āng các axit béo n-3 và n-6 trong các m¿u nghiên cću 

Trong �a sá các m¿u Rong biển �°āc nghiên cću, hàm l°āng n-6 cao h¢n so 

với các axit béo n-3. Hàm l°āng các n-6 chą yÁu do axit béo 18:2n-6/axit béo �ặc 

tr°ng cąa nhóm thực vÁt và axit béo 20:4n-6 (AA) t¿o thành. Đây là những tiền ch¿t 



 

 

55 

quan trọng trong quá trình hình thành các d¿ng hormone có khÁ năng tác �ộng lên 

há c¢ phẳng, há bài tiÁt và há há tuÁn hoàn trong c¢ thể sáng. 

Trong các m¿u thuộc chi Sargassum, m¿u RB01 VM-RD Sargassum sp. chß 

có mặt axit béo n-6. Các m¿u còn l¿i có táng hàm l°āng axit béo n-3/n-6 dao �ộng 

từ 8,5 �Án 52,09% táng axit béo. à hai m¿u thuộc chi Turbinaria có thành phÁn n-

3/n-6 trái ng°āc nhau, m¿u RB 08 LS Turbinaria turbinata có táng hàm l°āng n-3 

và n-6 r¿t cao, lên tới 63,86% còn á m¿u Turbinaria sp. chß có 0,69% n-6, không có 

mặt các axit béo n-3. 

Hàm l°ÿng các axit béo n-7 và n-9: Không giáng nh° các axit béo n-3 và n-

6, nhóm các axit béo n-7 và n-9 là những axit béo không thiÁt yÁu nh°ng có vai trò là 

tác nhân �iều hòa quá trình táng hāp CRP (C - reactive protein, xu¿t hián nhiều sau 

khi bá nhßi máu c¢ tim), �iều hòa l°āng triglyceride và các cholesterol x¿u. 

Nghiên cću cho th¿y hàm l°āng n-9 trong các m¿u Rong M¢ dao �ộng từ 

0,19 �Án 28,82%. Hàm l°āng n-9 trung bình là 17,62%, m¿u Rong M¢ có hàm 

l°āng n-9 th¿p nh¿t cũng chß �¿t 1,69%. Hàm l°āng n-7 cąa các m¿u nghiên cću 

chą yÁu á mćc nhß h¢n 10%, chß có hai m¿u RB03 QB-HL Sargassum polycystum 

và RB 03 LS Sargassum sp. 2 có hàm l°āng axit béo n-7 là 42,35% và 18,68%.  

 

Hknh 3.4. Biểu �ß hàm l°āng axit béo n-7 và n-9 trong các m¿u nghiên cću 

Sự xu¿t hián cąa các axit béo n-7 và n-9 trong thành phÁn lipid �°āc �ánh 

giá là r¿t quan trọng, bái trong các nghiên cću gÁn �ây �ang chß rõ ra vai trò cąa 

chúng á một sá quá trình sinh táng hāp á ng°ßi. Chúng �óng vai trò nh° là các 



 

 

56 

hormone kìm hãm hoặc chuyển hóa các thành phÁn lipid x¿u giúp con ng°ßi cÁi 

thián �°āc những bánh lý liên quan �Án tim m¿ch, mÿ máu... 

3.1.3. Nghiên cāu dự đoán khÁ năng āc ch¿ enzym tyrosinase cÿa một sá 

hÿp ch¿t phân lÁp từ rong M¢ 

3.1.3.1. Kết quÁ chuẩn bị cấu trúc các hợp chất phân lập từ loài rong Mơ 

Qua táng hāp tài liáu, có 71 ch¿t �°āc tách chiÁt từ rong M¢ �ã �°āc các 

nhóm nghiên cću và xác �ánh c¿u trúc, công thćc và ký hiáu �°āc biểu thá trong 

phă lăc 3. Công thćc c¿u t¿o cąa các hāp ch¿t �°āc xây dựng trên phÁn mềm 

Chemdraw14 sau �ó �°āc chuyển sang d¿ng ba chiều bằng chem3D và tái °u hóa 

năng l°āng thông qua thuÁt toán MM2. Do bÁn ch¿t cąa các hāp ch¿t không phÁi là 

peptide, �ián tích Gasteiger �ã �°āc bá sung và sau �ó gắn các hydrogens không 

phân cực. Viác xác �ánh m¿ch chính cąa hāp ch¿t �°āc thực hián tự �ộng bái phÁn 

mềm MGLTools. Các c¿u trúc �ã tái °u năng l°āng �°āc chuyển sang d¿ng file 

pdbqt, là d¿ng file �Áu vào cho docking phân tử. Có 9 lo¿i nguyên tử xu¿t hián 

trong c¢ sá dữ liáu bao gßm: ['A', 'C', 'NA', 'OA', 'N', 'HD', 'SA', 'Cl', 'P']. 

Trong nghiên cću này, chúng tôi sử dăng hāp ch¿t tropolone �ã �°āc chćng 

minh có c¢ chÁ ćc chÁ tyrosinase làm ch¿t chuẩn. 

3.1.3.2. Kết quÁ mô phỏng lắp ghép phân tử và phân tích chỉ số dược động học 

 

Hknh 3.5. KÁt quÁ dự �oán năng l°āng liên kÁt cąa các hāp ch¿t với enzyme tyrosinase 

KÁt quÁ docking cąa 71 hāp ch¿t với enzyme tyrosinase �°āc trình bày trong 

Hình 3.5 (sá liáu chi tiÁt t¿i Phă lăc 4). Theo thuÁt toán cąa AutoDock4, giá trá năng 

l°āng tự do liên kÁt càng âm nhiều có nghĩa ái lực liên kÁt giữa phái tử và enzyme 

�ích thă thể càng m¿nh. Từ bÁng sá liáu cho th¿y ch¿t chuẩn tropolone có �iểm năng 

l°āng liên kÁt với tyrosinase là -12,35 kcal/mol, do �ó có thể coi �ây là giá trá chuẩn 
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�ể so sánh, các hāp ch¿t có �iểm năng l°āng tự do liên kÁt gÁn bằng hoặc âm nhiều 

h¢n giá trá này có thể �°āc giÁ thuyÁt là tiềm năng liên kÁt tát với enzyme tyrosinase.  

Táng hāp sá liáu �ã chß ra, các hāp ch¿t 3, 11, 16, 18, 38 và 45 �°āc xác 

�ánh có tiềm năng t¿o ái lực liên kÁt m¿nh với enzyme tyrosinase với giá trá năng 

l°āng liên kÁt lÁn l°āt là -14,06; -13,62; -12,02 và -12,13; -12,15 và -13,99 

kcal/mol. Trong �ó, năng l°āng tự do liên kÁt cąa ba ch¿t 3, 11 và 45 v°āt trội so 

với giá trá thu �°āc cąa phái tử chuẩn tropolone. 

Phân tích t°¢ng tác t¿o thành cąa ba hāp ch¿t có ái lực liên kÁt m¿nh nh¿t 

với �ích sinh học măc tiêu, kÁt quÁ �°āc trình bày trong bÁng 3.5. Sá liáu thu �°āc 

cho th¿y �a sá các axit amin quan trọng hình thành nên vùng ho¿t �ộng cąa enzyme 

(His259, His263, Met280, Ser282, Ala286) có tham gia t¿o liên kÁt với ch¿t ćc chÁ 

chuẩn tropolone. 

BÁng 3.5. Kết quÁ mô phỏng docking phân tử các hợp chất tiềm năng 

Hÿp ch¿t 
Sá l°ÿng liên 

k¿t Hydro 

Amino axit tham gia 

t¿o t°¢ng tác Hydro 

Amino axit tham gia 

t¿o t°¢ng tác kỵ n°ớc 

Dock 3 0 - 
His61, His244, Val248, 

His263, Phe264, Val283 

Dock 11 3 Glu256, Gly281, Ser282 
His259, His263, Phe264, 

Val283, Ala286 

Dock 45 4 
Asn260, Arg268, 

Met280, Val283 

His263, Phe264, Pro284, 

Ala286 

tropolone 2 Met280, Ser282 His263, Val283, Ala286 

Hình Ánh t°¢ng tác không gian hai chiều và ba chiều cąa các hāp ch¿t 3, 11 

và 45 �°āc trình bày trong hình 3.6. KÁt quÁ cho th¿y, trong sá ba hāp ch¿t thể hián 

ái lực liên kÁt m¿nh với sEH, chß có hāp ch¿t 11 và 45 có tiềm năng ćc chÁ ho¿t 

�ộng cąa enzyme này thông qua các t°¢ng tác t¿o thành trực tiÁp với những amino 

axit quan trọng c¿u thành nên vùng ho¿t �ộng cąa enzyme. Hāp ch¿t 3 �°āc quan 

sát không hình thành liên kÁt hydro với enzyme tyrosinase, các t°¢ng tác yÁu tham 

gia vào t°¢ng tác giữa phái tử và enzyme gßm có His61, His244, Val248, His263, 

Phe264, Val283. Do �ó, có thể �ánh h°ớng rằng hāp ch¿t 3 không phÁi là ch¿t ćc 

chÁ tiềm năng với �ích thă thể nghiên cću. 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22CHEMBL2392714%22%5bCompleteSynonym%5d%20AND%2059447733%5bStandardizedCID%5d
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22CHEMBL2392714%22%5bCompleteSynonym%5d%20AND%2059447733%5bStandardizedCID%5d
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Phân tích c¿u hình liên kÁt cąa hāp ch¿t 11 cho th¿y t¿o ba liên kÁt hydro với 

các amino axit Glu256, Gly281, Ser282 và t°¢ng tác với enzyme �°āc bá trā bái 

các liên kÁt kỵ n°ớc với His259, His263, Phe264, Val283, Ala286. Những amino 

axit hình thành liên kÁt với hāp ch¿t 11 này có sự t°¢ng �ßng cao so với ch¿t chuẩn 

tropolone, �áng chú ý là liên kÁt hydro với Ser282. Đây là một trong những axit 

amin �ã �°āc chćng minh �óng vai trò chính trong hình thành chćc năng ho¿t �ộng 

cąa enyzme tyrosinase. Có thể nhÁn �ánh hāp ch¿t 11 có tiềm năng cao trong viác 

ćc chÁ enzyme nghiên cću.  

 

  

Dock 3 

 
 

Dock 11 

 

 
 

Dock 45 
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tropolone 

 

Hknh 3.6. C¿u hình liên kÁt trong không gian hai chiều và ba chiều �°āc dự �oán 

bái phÁn mềm AutoDock4.2.6 cąa các hāp ch¿t 

KÁt hāp dữ liáu từ bÁng 3.5 và hình Ánh t°¢ng tác (Hình 3.6) �ã chß ra hāp 

ch¿t 45 gắn kÁt với �ích thă thể bằng viác hình thành bán liên kÁt hydro với 

Asn260, Arg268, Met280 và Val283, trong �ó, Met280 là một trong những axit 

amin c¿u thành nên vùng chćc năng cąa enzyme tyrosinase. Bên c¿nh �ó, các liên 

kÁt yÁu bá trā cho t°¢ng tác với các amino axit khác �°āc quan sát gßm His263, 

Phe264, Pro284, Ala286. Nh° vÁy, có thể giÁ thuyÁt rằng hāp ch¿t 45 là ch¿t ćc chÁ 

tiềm năng cąa enzyme tyrosinase. 

BÁng 3.6. Dự �oán �ộc tính cąa các ch¿t ćc chÁ tiềm năng 

Hÿp ch¿t MW 
HB

D 

HB

A 
LogP 

MR 

(cm3/mol) 

LD50 

(mg/kg) 

Toxicity 

predictiona 
HIA 

Dock 11 496 10 11 4,17 125,21 600 4 0.9897 

Dock 45 406 9 11 2,19 94,24 550 4 0.8692 

tropolone 122 1 2 1,12 33,99 385 4 0.9923 

a Táng dián tích bề mặt phân cực cąa phân tử 

b Dự �oán �ộc tính: 1 => 6 (Độc tính cao �Án không �ộc)  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22CHEMBL2392714%22%5bCompleteSynonym%5d%20AND%2059447733%5bStandardizedCID%5d
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22CHEMBL2392714%22%5bCompleteSynonym%5d%20AND%2059447733%5bStandardizedCID%5d
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Các �ặc tính giáng thuác cąa hai hāp ch¿t ćc chÁ tiềm năng 11 và 45 �°āc 

sử dăng bộ quy tắc 5 tiêu chí cąa Lipinski (Ro5) nhằm xác �ánh hāp ch¿t phù hāp 

cho các giai �o¿n nghiên cću phát triển thuác tiÁp theo. Bên c¿nh �ó, các hāp ch¿t 

�°āc �ánh giá thêm về các �ặc tính d°āc �ộng học và dự �oán �ộc tính bằng cách 

sử dăng webserver Molinspiration và ProTox-II cheminformatic (BÁng 3.6). 

KÁt quÁ thu �°āc chß ra rằng, cÁ hai hāp ch¿t 11 và 45 �°āc xác �ánh sá hữu 

những �ặc tính thuÁn lāi cho viác phát triển thuác �°ßng uáng, với ít h¢n ba lÁn vi 

ph¿m các chß tiêu cąa quy tắc Lipinski. Thông sá d°āc �ộng học và dữ liáu �ộc tính 

dự �oán kÁt hāp với kÁt quÁ mô phßng docking phân tử �ã �óng góp hữu ích cho viác 

�ánh giá các hāp ch¿t tiềm năng có khÁ năng ćc chÁ enzyme tyrosinase và các �ặc 

tính giáng thuác �ể tiÁn hành nghiên cću phát triển thuác. KÁt quÁ tính toán các �ặc 

tính cho th¿y các hāp ch¿t 11 và 45 �°āc phân lo¿i là ít �ộc (h¿ng 4), an toàn t°¢ng 

�°¢ng ch¿t chuẩn tropolone và có giá trá LD50 dự �oán cao h¢n so với ch¿t chuẩn. 

Trong nghiên cću ADMET, một trong những thách thćc quan trọng nh¿t Ánh 

h°áng �Án sinh khÁ dăng cąa thuác là sự di chuyển qua hàng rào biểu mô ruột, �iều 

này quyÁt �ánh tác �ộ và mćc �ộ h¿p thu thuác cąa ng°ßi. Theo phân tích giá trá HIA, 

hāp ch¿t 11 và 45 có giá trá lÁn l°āt là 0,9897 và 0,8692. Điều này cho th¿y khÁ năng 

h¿p thă cao trong �°ßng ruột, có thể nhÁn �ánh hāp ch¿t 11 có tiềm năng trong phát 

triển thuác cao h¢n so với hāp ch¿t 45 nhß v°āt trội á các chß sá ADMET. 

3.1.4. Lựa chọn rong nguyên liáu cho quy trình công nghá 

Qua kÁt quÁ nghiên cću, khÁo sát một sá m¿u nguyên liáu rong Nâu, có thể 

nhÁn th¿y: (1) Chi rong M¢ (Sargassum) thuộc ngành rong Nâu xu¿t hián hÁu hÁt t¿i 

các vùng biển Viát Nam, có hàm l°āng alginate trung bình lên tới trên 30%, (2) Các 

m¿u rong M¢ có hàm l°āng lipit táng từ 0,07 tới 2,11%; �ều có mặt các axit béo no, 

không no một nái �ôi và �ặc biát là các axit béo không no �a nái �ôi (PUFA); (3) 

Hāp ch¿t sá 11 (difucodiphlorethol A) �°āc phân lÁp từ chi rong M¢ có có tiềm 

năng trong phát triển thuác ćc chÁ enzyme tyrosinase. 

Đánh h°ớng nghiên cću tÁp trung vào viác chiÁt xu¿t alginate �ể t¿o chÁ phẩm 

Canxi alginate, �ßng thßi h°ớng �Án viác ćng dăng quy trình vào sÁn xu¿t á quy mô 

công nghiáp (yêu cÁu trữ l°āng nguyên liáu lớn), do �ó m¿u rong S. swartzii thuộc 

chi rong M¢, ngành rong Nâu thu t¿i Cô Tô, QuÁng Ninh (Quý II/2019) �°āc lựa 

chọn cho các nghiên cću tiÁp theo. 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22CHEMBL2392714%22%5bCompleteSynonym%5d%20AND%2059447733%5bStandardizedCID%5d
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3.2. K¿t quÁ nghiên cāu chi¿t xu¿t phenolic từ rong M¢ 

3.2.1. Quy trình công nghá chi¿t xu¿t phenolic từ rong M¢  

Quy trình chiÁt rong M¢ bằng dung môi etanol �ã �°āc nhiều nhóm nghiên 

cću trong và ngoài n°ớc công bá, do �ó nghiên cću này chß tÁp trung vào viác sử 

dăng kỹ thuÁt vi sóng và tái °u hóa các �iều kián chiÁt xu¿t trên �ái t°āng rong M¢ 

nhằm nâng cao hiáu quÁ quá trình chiÁt xu¿t. 

 

Hknh 3.7. S¢ �ß chiÁt phenolic trong rong M¢ 

Thuy¿t minh quy trình 

B°ớc 1: S¢ chÁ nguyên liáu 

M¿u rong M¢ S. swartzii sau khi thu ho¿ch �°āc làm s¿ch, lo¿i bß rong l¿ và 

sinh vÁt bám trên rong, rửa s¿ch bằng n°ớc biển sau �ó rửa s¿ch l¿i bằng n°ớc ngọt, 

s¿y khô, bÁo quÁn bÁo quÁn á nhiát �ộ 5 - 10 ℃ tr°ớc khi sử dăng 

B°ớc 2: Sử dăng vi sóng phá vÿ tÁ bào nguyên liáu 

Cô c¿n 

Lọc 

Rong s¿ch 

Rong nguyên liáu 

S. swartzii  

Dách chi¿t C1 

Dách chi¿t 

phenolic 

Cao chi¿t giàu 
Phenolic 

Bã B1 

S¢ chÁ: lo¿i t¿p, rửa s¿ch, 

s¿y khô, nghiền nhß 

ChiÁt hỗ trā vi sóng 

Tái °u hóa (RSM) 

Đánh giá ho¿t tính 
cháng oxy hóa và gây 

�ộc tÁ bào 
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Rong M¢ sau s¢ chÁ s¿ch nghiền nhß bằng máy nghiền chuyên dăng �Án 

kích th°ớc < 0,1 mm. Bá sung etanol với tỷ lá và nßng �ộ thích hāp sau �ó tiÁn 

hành chiÁt xu¿t với sự hỗ trā cąa vi sóng. 

B°ớc 3: Lọc hỗn hāp sau chiÁt xu¿t thu �°āc phÁn dách lọc và phÁn bã rắn 

(B1). Dách lọc thu �°āc �em �uái dung môi thu �°āc phÁn cao rắn chća các hāp 

ch¿t có phân tử l°āng nhß (phenolic) trong rong M¢. 

Xác �ánh các yÁu tá Ánh h°áng và tái °u hóa quá trình chiÁt xu¿t theo hàm 

l°āng phenolic trong dách chiÁt và khái l°āng cao chiÁt giàu phenolic thu �°āc. 

3.2.2. K¿t quÁ nghiên cāu các y¿u tá Ánh h°áng đ¿n quá trình chi¿t 

phenolic theo ph°¢ng pháp chi¿t hỗ trÿ vi sóng 

3.2.2.1. Ành hưởng của nồng độ dung môi đến quá trình chiết phenolic 

TiÁn hành 5 m¿u thí nghiám, mỗi m¿u l¿y chính xác 5g rong �ã xay nhß �ể 

nghiên cću chiÁt rút phenolic bằng dung môi etanol với các nßng �ộ là 0%, 30%, 

50%, 75% và 96%; tỷ lá dung môi:nguyên liáu là 30:1, và thực hiên á trong lò vi 

sóng với công su¿t trung bình (400 W), vi sóng trong thßi gian 60 phút. TiÁn hành 

lọc thu dách chiÁt �ể xác �ánh hàm l°āng phlorotanin, l¿y khoÁng 10 ml �i cô quay 

thu cặn chiÁt. KÁt quÁ thu �°āc thể hián á hình sau. 

 

Hknh 3.8. Biểu �ß Ánh h°áng cąa nßng �ộ etanol �Án quá trình chiÁt phenolic 

NhÁn xét: Từ biểu �ß Hình 3.8. cho th¿y: 

Về hàm lượng phenolic: KÁt quÁ phân tích cho th¿y nßng �ộ EtOH có Ánh 

h°áng tới hàm l°āng phenolic thu �°āc. Că thể hàm l°āng phenolic tăng m¿nh từ 

0,78 mgGAE/g lên 1,42 mgGAE/g khi nßng �ộ dung môi tăng từ 0% - 60%. ChiÁt 

với dung môi nßng �ộ 60% thu �°āc hàm l°āng phenolic cao nh¿t 1,42 mgGAE/g. 

Nßng �ộ dung môi tiÁp tăc từ 60% - 96% nh°ng hàm l°āng phenolic giÁm dÁn. 
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Về khối lượng cặn chiết: Khái l°āng cặn chiÁt thu �°āc cao nh¿t là 8,4 

mg/g rong khi chiÁt bằng EtOH 20%. Khi nßng �ộ dung môi chiÁt tăng dÁn từ 20% 

- 96% thì khái l°āng cặn chiÁt thu �°āc giÁm dÁn từ 8,4 mg �Án 3,68 mg. 

Có thể giÁi thích kÁt quÁ trên nh° sau: 

Do há dung môi là một trong các yÁu tá quan trọng �ể chiÁt tách polyphenol 

thực vÁt, viác lựa chọn dung môi s¿ Ánh h°áng �Án cÁ thành phÁn và hàm l°āng các 

hāp ch¿t phenol chiÁt tách �°āc. Vì vÁy �ộ hòa tan cąa phenolic cháu Ánh h°áng lớn 

bái �ộ phân cực cąa dung môi sử dăng. Trong rong M¢, phenolic tßn t¿i trong 

màng tÁ bào thông qua liên kÁt cộng hóa trá với polysacharide, protein. Do �ó, khi 

chiÁt phenolic, các ch¿t chiÁt �i kèm luôn lớn h¢n phenolic r¿t nhiều. Vì vÁy, khi 

khÁo sát dung môi chiÁt một yÁu tá quan trọng cÁn quan tâm là cặn chiÁt. 

N°ớc là dung môi có tính phân cực m¿nh nên ngoài khÁ năng hòa tan 

phenolic, nó còn có thể hòa tan �°āc nhiều hāp ch¿t khác trong rong, �ặc biát là 

những thành phÁn tan �°āc trong n°ớc l¿i chiÁm một phÁn lớn. Chính vì vÁy, khi 

chiÁt bằng dung môi với các nßng �ộ 0%, 20% thì hàm l°āng phenolic thu �°āc tăng 

dÁn và cao nh¿t khi chiÁt bằng dung môi có tính phân cực trung bình (EtOH nßng �ộ 

60%). Khái l°āng cặn chiÁt giÁm dÁn vì �ộ phân cực dung môi giÁm dÁn thì khÁ năng 

hòa tan các ch¿t khác cũng giÁm. Khi chiÁt bằng dung môi nßng �ộ 80% - 96%, �ộ 

phân cực giÁm dÁn thì �ßng thßi khÁ năng hòa tan các ch¿t cũng giÁm, do �ó, l°āng 

cặn chiÁt giÁm dÁn và chß có một l°āng nhß phenolic �°āc hòa tan. 

K¿t luÁn: Chọn dung môi etanol 60% �ể chiÁt xu¿t phenolic. Dung môi 

etanol cũng �áp ćng tát yêu cÁu chiÁt xu¿t các ch¿t hữu ích �ể sử dăng trong thực 

phẩm và mỹ phẩm. 

3.2.2.2. Ành hưởng của tỉ lệ dung môi/nguyên liệu đến quá trình chiết phenolic 

 

Hknh 3.9. Biểu �ß Ánh h°áng cąa tß lá dung môi/nguyên liáu �Án quá trình chiÁt phenolic 
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TiÁn hành 5 m¿u thí nghiám, mỗi m¿u l¿y khoÁng 5g rong �ã xay nhß �ể 

nghiên cću chiÁt rút phenolic á các tß lá dung môi/nguyên liáu khác nhau lÁn l°āt là 

15/1,20/1, 25/1, 30/1, 35/1 và 40/1; nßng �ộ etanol là 60% và vi sóng với công su¿t 

trung bình (400W); vi sóng trong thßi gian 60 phút. TiÁn hành lọc thu dách chiÁt �ể 

xác �ánh hàm l°āng phenolic, l¿y khoÁng 10 ml �i cô quay thu cặn chiÁt. 

NhÁn xét: 

Về hàm lượng phenolic: Tß lá dung môi/nguyên liáu tăng thì hàm l°āng 

phenolic chiÁt xu¿t cũng tăng dÁn. Tß lá dung môi/ nguyên liáu tăng từ 15/1 �Án 

35/1 thì hàm l°āng phenolic tăng từ 0,66 mgGAE/g lên 1,48 mgGAE/g. Tß lá dung 

môi/nguyên liáu tăng �Án 40/1 thì hàm l°āng phenolic tăng không �áng kể. 

Về khối lượng cao chiết: Cũng giáng với hàm l°āng phenolic, khi tß lá dung 

môi/nguyên liáu tăng thì khái l°āng cao chiÁt cũng tăng. Khái l°āng cao chiÁt tăng 

rõ rát từ 5,2 mg lên 8,3 mg khi tß lá dung môi/nguyên liáu từ 15/1 �Án 35/1. Tuy 

nhiên, khi tß lá dung môi/nguyên liáu lên tới 40/1, khái l°āng cao chiÁt thu �°āc 

tăng không �áng kể so với tß lá 40/1, chß �°āc 8,4 mg. 

Có thể giÁi thích kÁt quÁ trên nh° sau: 

Tăng tß lá dung môi/nguyên liáu thì phenolic và các ch¿t có trong rong 

nguyên liáu s¿ hoà tan tát h¢n vào dung môi, bái l°āng dung môi lớn s¿ làm tăng 

khÁ năng tiÁp xúc cąa dung môi và ch¿t tan, từ �ó làm tăng chênh lách áp su¿t thẩm 

th¿u và sự khuÁch tán cąa các ch¿t tan có trong rong ra dung môi chiÁt, làm cho 

hàm l°āng ch¿t tan và phenolic có trong dách chiÁt tăng lên. Tß lá dung môi/nguyên 

liáu là 15/1, 20/1 dung môi ít, phenolic khuÁch tán ra ch°a nhiều nên hàm l°āng 

phenolic chiÁt �°āc t°¢ng ćng với các tß lá này th¿p.  

Từ tß lá 35/1 - 40/1, t¿o ra sự chênh lách nßng �ộ lớn nh¿t, l°āng phenolic 

dách chuyển qua màng tÁ bào và thoát ra ngoài nhiều, vì vÁy cho hàm l°āng 

phenolic cao nh¿t. Khi tß lá dung môi/nguyên liáu quá cao s¿ nhanh d¿n �Án sự cân 

bằng pha. Trong dách chiÁt còn có nhiều ch¿t hoà tan khác. Do �ó, l°āng phenolic 

tăng lên không �áng kể. 

Mặc dù với tß lá dung môi/nguyên liáu là 40/1 thu �°āc hàm l°āng phenolic 

và khái l°āng cao chiÁt lớn nh¿t nh°ng tỷ lá dung môi/nguyên liáu cao s¿ gây tán 

kém và khó khăn cho quá trình tinh chÁ về sau. Mặt khác t¿i tß lá 35/1 hay 40/1 thì 

hàm l°āng phenolic và khái l°āng cao thu �°āc chênh lách không nhiều. 
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K¿t luÁn: Chọn tß lá dung môi/nguyên liáu là 35/1 �ể �Ám bÁo cân bằng giữa 

yÁu tá hiáu su¿t và kinh tÁ. 

3.2.2.3. Ành hưởng của thời gian vi sóng đến quá trình chiết phenolic  

TiÁn hành 5 m¿u thí nghiám, mỗi m¿u l¿y khoÁng 5g rong �ã xay nhß �ể 

nghiên cću chiÁt rút phenolic trong khoÁng thßi gian khác nhau lÁn l°āt là 15, 30, 45, 

60, 75, 90 phút với tß lá dung môi/nguyên liáu là 35/1, nßng �ộ etanol là 60% và thực 

hiên á trong lò vi sóng với công su¿t trung bình (400W). TiÁn hành lọc thu dách chiÁt 

�ể xác �ánh hàm l°āng phenolic, l¿y khoÁng 10 ml �i cô quay thu cặn chiÁt. 

 

Hknh 3.10. Biểu đồ Ánh hưởng của thời gian vi sóng đến quá trknh chiết phenolic  

NhÁn xét: 

Về hàm lượng phenolic: Tăng dÁn thßi gian chiÁt từ 15 phút �Án 60 phút thì 

phenolic thu �°āc tăng m¿nh từ 0,69 mgGAE/g lên tới 1,40 mgGAE/g. Tuy nhiên 

khi thßi gian chiÁt là 75 phút thì hàm l°āng phenolic tăng không �áng kể và �Án 90 

phút thì hàm l°āng giÁm xuáng còn 1,39 mgGAE/g. 

Về khối lượng cặn chiết: Cũng giáng nh° hàm l°āng phenolic, khái l°āng 

cao chiÁt tăng từ 3,63 mg lên 7,8 mg khi tăng thßi gian chiÁt từ 15 phút lên 60 phút. 

Tuy nhiên, khi thßi tăng �Án 75 phút và 90 phút thì khái l°āng cao có tăng nh°ng 

không �áng kể. 

Có thể giÁi thích kÁt quÁ trên nh° sau: 

Các ch¿t có phân tử nhß th°ßng là ho¿t ch¿t hòa tan và khuÁch tán vào môi 

tr°ßng n°ớc trong thßi gian �Áu, sau �ó mới là hỗn hāp phenol phân tử lớn. Do �ó, 

khi thßi gian chiÁt quá ngắn thì ch°a chiÁt �°āc hÁt phenolic. L°āng ch¿t tan trong 

rong còn r¿t nhiều. 
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Kéo dài thßi gian chiÁt dài s¿ tăng thßi gian khuÁch tán c¢ ch¿t ra khßi rong, 

giúp dung môi thẩm th¿u vào trong tÁ bào rong qua các mao quÁn, tăng sự hòa tan 

và khuÁch tán, do �ó thu �°āc hàm l°āng phenolic cao h¢n. Tuy nhiên, phenolic 

trong rong có mćc giới h¿n nh¿t �ánh, nên tăng thßi gian chiÁt thì cũng không thu 

thêm �°āc phlorotanin cÁn thiÁt mà còn l¿n nhiều t¿p ch¿t, gây b¿t lāi cho quá trình 

tinh chÁ và bÁo quÁn, tán kém chi phí và thßi gian. Đßng thßi, phenolic còn bá phân 

hąy một phÁn do nhiều �iều kián khác. 

K¿t luÁn: Để tránh làm kéo dài thßi gian, gây hao tán năng l°āng và hiáu 

su¿t chiÁt, ta s¿ chọn thßi gian chiÁt thích hāp cho quá trình chiÁt là 60 phút. 

3.2.2.4. Ành hưởng của công suất vi sóng đến quá trình chiết phenolic 

TiÁn hành 5 m¿u thí nghiám, mỗi m¿u l¿y khoÁng 5g rong �ã xay nhß �ể 

nghiên cću chiÁt rút phenolic á trong lò vi sóng với công su¿t khác nhau lÁn l°āt là: 

th¿p (80W), trung bình th¿p (240W), trung bình (400W), trung bình cao (560W), 

cao (800W), với tß lá dung môi/nguyên liáu 35/1 (v/w), thßi gian là 60 phút, nßng 

�ộ etanol là 60%. TiÁn hành lọc thu dách chiÁt �ể xác �ánh hàm l°āng phenolic, l¿y 

khoÁng 10 ml �i cô quay thu cặn chiÁt. KÁt quÁ thu �°āc thể hián trong hình 3.11. 

 

Hknh 3.11. Biểu �ß Ánh h°áng cąa công su¿t vi sóng �Án quá trình chiÁt phenolic 

NhÁn xét: 

Về hàm lượng phenolic: khi tăng công su¿t lò vi sóng từ mćc th¿p (80W) 

lên mćc trung bình (400 W), hàm l°āng phenolic tăng m¿nh từ 0,6 mgGAE/g lên 

1,41 mgGAE/g và khi công su¿t lò vi sóng á mćc trung bình (400W) thì thu �°āc 

hàm l°āng phenolic cao nh¿t là 1,41 mgGAE/g. Tuy nhiên khi tăng công su¿t lò vi 

sóng lên mćc trung bình cao (560W) và mćc cao (800W), hàm l°āng phenolic giÁm 

xuáng1,39 mgGAE/g và 1,38 mgGAE/g. 
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Về khối lượng cao chiết: Cũng giáng nh° hàm l°āng phenolic, l°āng cao 

chiÁt tăng từ 6,05 mg lên 7,8 mg khi tăng công su¿t lò vi sóng từ mćc th¿p (80W) 

lên trung bình (400W). Khái l°āng cao chiÁt thu �°āc cao nh¿t là 8,3 mg á công 

su¿t cao (800W). Tuy nhiên với công su¿t lò vi sóng á ba mćc là trung bình, trung 

bình cao và cao thì khái l°āng cao chiÁt thu �°āc chênh lách nhau không nhiều. 

Có thể giÁi thích kÁt quÁ trên nh° sau: 

à công su¿t trung bình (400W), các phân tử cąa dung môi xáo trộn ma sát 

với vÁn tác r¿t lớn d°ới tác �ộng cąa �ián tr°ßng làm cho nhiát �ộ dung môi nóng 

lên, thuÁn lāi cho viác phá hąy màng tÁ bào thực vÁt và tăng tác �ộ hòa tan cąa 

phenolic. Độ nhớt cąa dung dách giÁm, tác �ộ phÁn ćng giữa các thành phÁn hóa 

học trong rong tăng, d¿n �Án tác �ộ khuÁch tán cąa các ch¿t tan cũng nh° phenolic 

từ bên trong tÁ bào ra môi tr°ßng chiÁt tăng, �ßng thßi sự thẩm th¿u giữa dung môi 

và tÁ bào nguyên liáu cũng tăng. Do �ó, hàm l°āng phenolic thu �°āc nhiều h¢n. 

Công su¿t lò vi sóng càng lớn (tăng �Án mćc 560W và 800W) thì dung môi 

nóng càng nhanh, dß sôi và bay h¢i. Tuy nhiên, nhiát �ộ tăng cao s¿ xÁy ra các phÁn 

ćng không mong muán. Tác �ộ biÁn tính và phân rã cąa thành tÁ bào rong lớn, do 

tác dăng cąa nhiát �ộ làm �ông tă, chuyển gác cąa các lớp màng tÁ bào nh° 

glycoprotein, lipoprotein làm thay �ái c¿u trúc tÁ bào. Phenolic dß bá phân hąy bái 

nhiát �ộ nên khi nhiát �ộ tăng cao thì hàm l°āng phenolic càng giÁm. 

K¿t luÁn: Chọn công su¿t chiÁt thích hāp là mćc trung bình (400W). 

3.2.3. K¿t quÁ tái °u hóa điều kián chi¿t xu¿t phenolic từ rong M¢ bằng 

ph°¢ng pháp đáp āng bề mặt (RSM) 

BÁng 3.7. Các mćc thí nghiám cąa các biÁn công nghá 

Bi¿n thực Bi¿n 

mã 

KhoÁng bi¿n 

thiên (Δ) 
Māc nghiên cāu 

-1 0 1 

Z1: Nßng �ộ etanol (%) A 15 45 60 75 

Z2: Tỷ lá dung môi/nguyên liáu (v/w) B 10 20 30 40 

Z3: Thßi gian chiÁt (phút) C 30 30 60 90 

Z4: Công su¿t siêu âm (W) D 160 240 400 560 

Sau khi khÁo sát từng yÁu tá Ánh h°áng �Án quá trình thu nhÁn phenolic á 

trên, em sử dăng mô hình tái °u theo ph°¢ng pháp Box-behnken cho 4 yÁu tá công 

nghá với các mćc khÁo sát �°āc thể hián nh° á bÁng 3.7. 
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3.2.3.1. Ành hưởng của thông số công nghệ quá trình chiết xuất tới hàm 

lượng phenolic 

Sử dăng phÁn mềm Design expert 7.0 �ể xây dựng ma trÁn kÁ ho¿ch thực 

nghiám với 27 thí nghiám theo mô hình cąa Box-Behnken (BÁng 3.8). Các hàm măc 

tiêu lÁn l°āt là Y1 (mg GAE/g) Hàm l°āng phenolic táng và Y2 (mg) Khái l°āng cao 

chiÁt táng.  

BÁng 3.8. Ma trÁn kÁ ho¿ch hóa thực nghiám cąa quá trình chiÁt xu¿t 

TT 

Bi¿n mã hóa Hàm māc tiêu 

A B C D 
Y1 (mg 

GAE/g) 
Y2 (mg) 

1 -1 -1 0 0 1,06 4,62 

2 +1 -1 0 0 1,18 1,63 

3 -1 +1 0 0 1,29 8,61 

4 +1 +1 0 0 1,22 3,59 

5 0 0 -1 -1 1,23 4,75 

6 0 0 +1 -1 0,95 3,53 

7 0 0 -1 +1 1,22 6,19 

8 0 0 +1 +1 1,25 6,44 

9 -1 0 0 -1 1,20 6,01 

10 +1 0 0 -1 1,18 2,67 

11 -1 0 0 +1 1,31 7,82 

12 +1 0 0 +1 1,38 3,24 

13 0 -1 -1 0 1,20 2,98 

14 0 +1 -1 0 1,26 4,57 

15 0 -1 +1 0 0,79 2,04 

16 0 +1 +1 0 1,15 8,20 

17 -1 0 -1 0 1,11 5,67 

18 +1 0 -1 0 1,26 2,31 

19 -1 0 +1 0 1,25 7,34 

20 +1 0 +1 0 1,12 2,39 

21 0 -1 0 -1 1,18 3,17 

22 0 +1 0 -1 1,04 5,80 

23 0 -1 0 +1 1,01 3,67 
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24 0 +1 0 +1 1,31 7,89 

25 0 0 0 0 1,60 6,82 

26 0 0 0 0 1,51 6,89 

27 0 0 0 0 1,50 6,85 

Sử dăng phÁn mềm Design expert 7.0 �ể �ánh giá tính t°¢ng hāp cąa mô 

hình thông qua bÁng kÁt quÁ phân tích ANOVA nh° sau: 

BÁng 3.9. BÁng kÁt quÁ phân tích ANOVA cąa 2 hàm măc tiêu 

Nguãn 
Y1 (mg GAE/g) Y2 (mg) 

F - Value P - Value F - Value P - Value 

Model 10,21 0,0001* 32,27 < 0,0001* 

A 0,34 0,5724NS 193,43 < 0,0001* 

B 12,42 0,0042* 139,0 < 0,0001* 

C 10,19 0,0077* 3,97 0,0697NS 

D 8,91 0,0114* 28,62 0,0002* 

AB 1,86 0,1975NS 4,03 0,0677NS 

AC 4,04 0,0674NS 2,50 0,1399 NS 

AD 0,25 0,6243 NS 1,52 0,2413NS 

BC 4,84 0,0492* 20,64 0,0007* 

BD 9,98 0,0082* 2,50 0,1399NS 

CD 4,96 0,0459* 2,14 0,1696NS 

A2 16,62 0,0015* 32,27 0,0001* 

B2 57,78 < 0,0001* 26,84 0,0002* 

C2 51,64 < 0,0001* 28,97 0,0002* 

D2 28,31 0,0002* 6,99 0,0214* 

R2 0,9225 0,9741 

Adj-R2 0,8807 0,9439 

Adeq-Precision 12,637 19,905 

*p < 0,05: Các giá trị có ý nghĩa; NSp > 0,05: các giá trị không có ý nghĩa 

BÁng 3.9 biểu dißn các kÁt quÁ cąa ANOVA cho 2 mô hình hßi quy bÁc hai 

(second order regression model) cąa phenolic chiÁt tách từ rong qu¿t với 4 tham sá 

�°āc phân tích. Giá trá p liên quan �Án kiểm �ánh F cąa 2 mô hình á bÁng 3.9 có giá trá 

nhß h¢n 0,05 (< 0,0001) cho th¿y �ộ t°¢ng thích cąa ph°¢ng trình hßi quy với thực 

nghiám từ �ó cho th¿y mô hình xây dựng là có ý nghĩa. Trong tr°ßng hāp này, các yÁu 
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tá A, B, C, D, AD, BC, B² �ều có nghĩa (p < 0,05). Há sá xác �ánh R2 cąa mô hình 1 

cho biÁt 92,25% sự biÁn �ái cąa hàm l°āng phenolic thu �°āc là do Ánh h°áng cąa các 

biÁn �ộc lÁp nh° thßi gian chiÁt, tỷ lá dung môi/nguyên liáu, nßng �ộ dung môi, công 

su¿t vi sóng và Ánh h°áng giữa các biÁn thßi gian với nßng �ộ etanol; tß lá dung 

môi/nguyên liáu với công su¿t lò vi sóng, có 7,73% sự thay �ái là do các yÁu tá không 

xác �ánh �°āc gây ra (sai sá ng¿u nhiên). T°¢ng tự, với mô hình 2 há sá R2 cho biÁt 

97,41% sự biÁn �ái cąa hàm l°āng phenolic thu �°āc là do Ánh h°áng cąa các biÁn 

�ộc lÁp và Ánh h°áng giữa các biÁn thßi gian với nßng �ộ etanol; tß lá dung môi/nguyên 

liáu với công su¿t lò vi sóng, chß có 2,59% sự thay �ái là do các yÁu tá không xác �ánh 

�°āc gây ra (sai sá ng¿u nhiên). Giá trá R² cąa mô hình 1 bằng 0,9225 và mô hình 2 là 

0,9741 cho th¿y mô có tính hội tă r¿t cao. Há sá t°¢ng quan R2 càng gÁn giá trá 1 thì sai 

sá cąa thí nghiám càng nhß và tính t°¢ng hāp cąa mô hình càng cao.  

BÁng 3.10. BÁng kÁt quÁ các hàm măc tiêu Y1, Y2  

Hàm māc tiêu Mô tÁ toán học 

Y1 Y1 = 1,54 + 0,071B – 0,064C + 0,06D + 0,075BC + 0,11BD + 

0,077CD – 0,12A2 – 0,23B2 – 0,22C2 – 0,16D2 

Y2 Y2 = 6,85 – 2,02A + 1,71B + 0,78D + 1,14BC – 1,24A2 – 1,13B2 – 

1,17C2 – 0,58D2 

Ph°¢ng trình hßi quy mô tÁ mô tÁ Ánh h°áng cąa các yÁu tá công nghá Ánh 

h°áng �Án hàm l°āng phenolic táng và khái l°āng cao chiÁt �°āc xác �ánh sau khi 

lo¿i bß các yÁu tá không có ý nghĩa (p > 0,05) trong bÁng phân tích ANOVA. 

Ph°¢ng trình hßi quy cąa 2 hàm măc tiêu �°āc thể hián á bÁng 3.10. 

Dựa trên mô hình �a thćc bÁc hai, dữ liáu thử nghiám �°āc phân tích bằng 

phÁn mềm Design Expert 7.0. Ành h°áng t°¢ng tác �ôi cąa các cặp yÁu tá công nghá 

tác �ộng lên hàm măc tiêu Y1 và Y2 �°āc thể hián thông qua các bề mặt �áp ćng 

nh° hình 3.12 và hình 3.13. Trong �ó Các trăc X và Y cąa bề mặt �áp ćng �¿i dián 

cho hai yÁu tá t°¢ng tác, lÁn l°āt là: nßng �ộ dung môi với tỷ lá dung môi/nguyên 

liáu; nßng �ộ dung môi với thßi gian chiÁt xu¿t; nßng �ộ dung môi với công su¿t vi 

sóng; tß lá dung môi/nguyên liáu với thßi gian chiÁt; tß lá dung môi/nguyên liáu với 

công su¿t vi sóng; thßi gian vi sóng với công su¿t vi sóng. Các trăc Z �¿i dián cho 

hàm măc tiêu (hàm l°āng phenolic; khái l°āng cao chiÁt thu �°āc).  
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Hknh 3.12. Mô hình bề mặt �áp ćng cąa hàm măc tiêu Y1 

 

  

Hknh 3.13. Mô hình bề mặt �áp ćng cąa hàm măc tiêu Y2  

Phân tích că thể từng bề mặt �áp ćng cho th¿y các thông sá trong ph°¢ng 

trình hßi quy cąa các bề mặt �áp ćng hoàn toàn phù hāp và có ý nghĩa tháng kê; mô 

hình bÁc 2 hoàn toàn phù hāp với lý thuyÁt và thực nghiám p < 0,0001 < 0,05. Các 

há sá cąa mô hình cũng có p < 0,05 nên chúng hoàn toàn có ý nghĩa về mặt tháng 

kê và phù hāp với mô hình. KÁt quÁ phân tích dữ liáu và mô hình hóa d°ới d¿ng bề 

mặt �áp ćng có bề mặt t°¢ng tác giữa các yÁu tá nßng �ộ etanol, tß lá dung 

môi/nguyên liáu, thßi gian và công su¿t vi sóng �ái với các hàm măc tiêu cąa quá 

trình chiÁt Y1, Y2 thể hián á d¿ng bề mặt với �ßnh cực �¿i nằm trong miền nghiên 

cću các yÁu tá tác �ộng. 

3.2.3.2. Tối ưu hóa hàm mục tiêu 

TiÁn hành tái °u hóa hàm măc tiêu bằng phÁn mềm Design expert 7.0. Lựa 

chọn tái °u cho hàm Y1 và Y2 �ều �¿t giá trá lớn nh¿t với mćc �ộ °u tiên �ều á 

mćc 3 ta thu �°āc kÁt quÁ nh° bÁng sau:  
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BÁng 3.11. Giá trá biÁn mã hóa và biÁn thực t¿i �iều kián tái °u  

Bi¿n mã hóa Bi¿n thực 

A B C D 
Nßng �ộ 

etanol (%) 

Tỷ lá dung 

môi/nguyên 

liáu (v/w) 

Thßi gian 

(phút) 

Công su¿t vi 

sóng (W) 

-0,37 0,46 0,16 0,46 54,5 34,6 64,8 473,6 

Dữ liáu cho th¿y l°āng phenolic và cao chiÁt thu �°āc �¿t giá trá lớn với các 

thông sá: Nßng �ộ etanol 54,5%; tỷ lá dung môi/nguyên liáu là 34/6; thßi gian chiÁt 

xu¿t 64,8 phút, công su¿t vi sóng là 473,6 W. Để phù hāp �iều kián thực tÁ, các �iều 

kián chiÁt tái °u �°āc dự �oán nh° sau: Nßng �ộ etanol là 55%; tỷ lá dung môi/nguyên 

liáu là 35/1; thßi gian chiÁt là 65 (phút) và công su¿t lò vi sóng là 475(W). 

TiÁn hành thực hián l¿i 3 thí nghiám t¿i �iều kián tái °u vừa tìm �°āc. Ta thu 

�°āc các giá trá thực nghiám cąa hàm măc tiêu nh° á bÁng 3.12.  

BÁng 3.12. Giá trá các hàm măc tiêu t¿i �iều kián tái °u 

Hàm māc tiêu 

Giá trá 

Thực nghiám Lý thuy¿t 

Y1 (mgGAE/g) 1,50 ± 0,12 1,52 

Y2 (mg) 8,52 ± 0.13 8,60 
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Hknh 3.14. Điều kián tái °u và kÁt quÁ hàm măc tiêu 

KÁt quÁ bÁng 3.12 và hình 3.14 cho th¿y l°āng phenolic tái °u cąa dách chiÁt 

�°āc dự �oán là 1,52 mgGAE/g, khái l°āng cao chiÁt tái °u dự �oán là 8,6 mg. 

Thông sá tái °u cąa quá trình chiÁt �°āc dự �oán là: Nßng �ộ etanol 54,5%; tß lá 

dung môi/ nguyên liáu là 34,6; thßi gian chiÁt 64,28 phút và công su¿t máy vi sóng 

là 473,6W. Thực nghiám chiÁt xu¿t á �iều kián nßng �ộ etanol 55%, tỷ lá dung môi/ 

nguyên liáu = 35; thßi gian chiÁt 65 phút và công su¿t lò vi sóng là 475W; KÁt quÁ 

cho th¿y: Hàm l°āng phlorotannin thu �°āc là 1,50 ± 0,12 mgGAE/g; khái l°āng 

cao chiÁt là 8,52 ± 0,11 mg, chênh lách không �áng kể so với dự �oán. Nh° vÁy, 

thực nghiám cho th¿y kÁt quÁ thực nghiám hoàn toàn phù hāp với những phân tích 

dự �oán từ phÁn mềm Design expert 7.0. 

3.2.4. Đánh giá ho¿t ch¿t cao chi¿t phenolic 

02 m¿u cao chiÁt phenolic (bằng ph°¢ng pháp chiÁt vi sóng và siêu âm) �ã 

�°āc �ánh giá ho¿t tính sinh học bao gßm: 

- Ho¿t tính cháng oxy hóa: Đánh giá bằng thử nghiám DPPH.  

- KhÁ năng gây �ộc tÁ bào: Thử nghiám với 3 dòng tÁ bào là tÁ bào ung th° 

vú MCF-7, ung th° cá tử cung HeLa và ung th° tuyÁn tiền liát PC3.  

BÁng 3.13. KÁt quÁ �ánh giá ho¿t tính gây �ộc tÁ bào cąa m¿u cao chiÁt phenolic 

TT Ký hiáu m¿u 
Nãng độ āc ch¿ 50% t¿ bào (IC50, µg/mL) 

MCF-7 HeLa PC3 

1 Paclitaxel 0,38 0,55 0,34 

2 M¿u siêu âm 12,80 27,83 57,40 

3 M¿u vi sóng 12,78 42,68 67,25 

BÁng 3.13 cho th¿y, 02 m¿u thử nghiám �ều có khÁ năng ćc chÁ các dòng tÁ 

bào ung th° MCF-7, HeLa và PC3 với giá trá IC50 nằm trong khoÁng 12,78 �Án 

67,25 µg/ml. Tuy nhiên, ho¿t tính cąa các m¿u thử nghiám �ều th¿p h¢n nhiều so 

với ch¿t �ái chćng Paclitaxel. Trong sá 2 m¿u thử nghiám, cao chiÁt rong có siêu 
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âm cho th¿y ho¿t tính ćc chÁ 2 dòng tÁ bào HeLa và PC3 tát h¢n m¿u rong �°āc hỗ 

trā vi sóng do có IC50 th¿p h¢n, că thể: tÁ bào HeLa với 27,83 µg/ml (siêu âm) th¿p 

h¢n 42,68 µg/ml (vi sóng); tÁ bào PC3 cũng t°¢ng tự 57,40 µg/ml (siêu âm) th¿p 

h¢n 67,25 µg/ml (vi sóng). Đái với dòng tÁ bào ung th° vú MCF-7, 2 m¿u có ho¿t 

tính t°¢ng �°¢ng nhau.  

BÁng 3.14. KÁt quÁ �ánh giá ho¿t tính cháng oxy hóa cąa m¿u cao chiÁt phenolic 

TT M¿u SC50 (μg/mL) 

1 Chćng (+) [ascorbic axit] 12,6 

2 Chćng (-) [DPPH/EtOH+ DMSO] - 

3 M¿u vi sóng 683 

4 M¿u siêu âm 590 

BÁng 3.14. cho th¿y, ho¿t tính cháng oxy hóa cąa m¿u thử nghiám với khÁ 

năng trung hòa 50% gác tự do DPPH (SC50) trong khoÁng 590 µg/ml �Án 683 

µg/ml. So với m¿u kiểm chćng d°¢ng (ascorbic axit) thì các giá trá này �ều lớn h¢n 

(kiểm chćng d°¢ng là 12,6 µg/ml) cho th¿y ho¿t tính cháng oxi hóa cąa m¿u thử 

nghiám kém h¢n axit ascobic. Giá trá SC50 cąa m¿u siêu âm xác �ánh �°āc là 590 

µg/ml th¿p h¢n (�ßng nghĩa ho¿t tính cao h¢n) so với m¿u vi sóng (683 µg/ml). 

3.3. Nghiên cāu quy trình chi¿t xu¿t fucoidan từ bã rong 

3.3.1. Quy trình công nghá chi¿t xu¿t fucoidan từ bã rong  

TiÁn hành xác �ánh một sá thành phÁn hóa học cąa rong M¢ và bã thÁi rong 

M¢ sau khi chiÁt phenolic �ể �ánh giá ch¿t l°āng cąa bã thÁi rong M¢. 

BÁng 3.15. Thành phÁn hóa học cąa rong M¢ và bã rong M¢ sau chiÁt phenolic 

M¿u 

Thành phÁn hóa học (% tính theo l°ÿng 

khô cÿa nguyên liáu) 

Độ 

ẩm 

(%) 

Hàm l°ÿng 

Ca trao đåi 

(mg/g) fucoidan alginate Protein Tro 

Nguyên liáu 

ban �Áu 
3,28 32,2 5,1 18,2 8,03 30,6 

Bã rong sau 
chiÁt phenolic 

3,06 28,6 3,0 12,9 62,5 28,9 

Sau khi chiÁt phenolic, bã rong còn l¿i có hàm l°āng alginate, protein và tro 

giÁm không �áng kể do các ch¿t này không tan trong etanol, vì vÁy có thể sử dăng 

bã rong này �ể chiÁt l¿y fucoidan và alginate.  
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Hknh 3.15. S¢ �ß chiÁt fucoidan từ bã rong M¢ 

Thuy¿t minh quy trình 

PhÁn bã rắn B1 (thu �°āc sau khi chiÁt phenolic) s¿ �°āc xử lý �ể chiÁt thu 

hßi fucoidan. 

B°ớc 1: Hỗn hāp ch¿t rắn B1 �°āc bá sung n°ớc khử ion theo tß lá xác �ánh, 

khu¿y �ều sau �ó siêu âm á các giá trá công su¿t, thßi gian và nhiát �ộ khác nhau, 

lọc thu dung dách, thu �°āc dách lọc C2 và phÁn ch¿t rắn B2. 

B°ớc 2: PhÁn dách lọc C2 �°āc bá sung CaCl2, ly tâm �°āc phÁn ch¿t rắn 

B3 và pha lßng C3.  

B°ớc 3: PhÁn ch¿t lßng C3 �°āc cô c¿n d°ới áp su¿t giÁm. Bá sung etanol 

960 theo tß lá xác �ánh, ly tâm á tác �ộ cao thu �°āc Pha rắn R1. PhÁn ch¿t rắn này 

�°āc tinh chÁ �ể thu nhÁn fucoidan. 

3.3.2. Các y¿u tá tác động tới quá trình chi¿t tách fucoidan 

3.3.2.1. Xác định dung môi cho chiết tách fucoidan từ bã rong  

TiÁn hành thí nghiám khÁo sát với: Dung môi HCl 0,1N (pH 2-3); dung 

môi là n°ớc khử ion và dung môi CaCl2 (0,55 kg CaCl2/20 lít ).  

Dách chi¿t (C2) 

Bã rong (B1)  

Pha lßng (C3) 

Pha rÃn (R1) 

fucoidan 

Bã rÃn (B2) 
N°ớc khử ion, 

Siêu âm 

CaCl2, Ly 

tâm 

Cô �ặc, Etanol, 

Ly tâm 

Tinh ch¿ 

Bã rÃn (B3) 
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Hknh 3.16. Ành h°áng cąa lo¿i dung môi �Án hàm l°āng fucoidan cąa dách chiÁt 

KÁt quÁ cho th¿y: ChiÁt xu¿t bằng các dung môi khác nhau cho hàm l°āng 

fucoidan thu �°āc khác nhau. Că thể, nÁu chiÁt xu¿t fucoidan từ rong bằng HCl 

0,1N thì cho hiáu su¿t cao nh¿t (1,88 ± 0,06% fucoidan so với nguyên liáu), sau �ó 

là n°ớc khử ion (1,85 ± 0,05% fucoidan) và cuái cùng là dung môi CaCl2 (1,06 ± 

0,07% fucoidan). Thực nghiám cũng cho th¿y khi chiÁt tách bằng môi CaCl2 thì thu 

�°āc dách chiÁt tách trong và dß lọc, �ể làm s¿ch, dách chiÁt tách phÁn lớn là 

fucoidan, còn axit alginic cąa nguyên liáu �ã chuyển thành Canxi alginate kÁt tąa. 

Tuy nhiên khi alginate bá kÁt tąa trong màng tÁ bào làm ngăn cÁn quá trình khuyÁch 

tán fucoidan. Chính vì vÁy, hàm l°āng fucoidan thu �°āc không cao, �ßng nghĩa 

với hiáu su¿t chiÁt tách fucoidan cąa dung môi CaCl2 s¿ th¿p.  

KÁt quÁ thực nghiám cho th¿y dung môi HCl 0,1N và n°ớc khử ion cho hàm 

l°āng fucoidan cąa dách chiÁt tách lách nhau không nhiều, trong khi �ó n°ớc khử 

ion dß sÁn xu¿t, không �ộc h¿i, chi phí th¿p.  

K¿t luÁn: Chọn n°ớc khử ion làm dung môi �ể chiÁt tách fucoidan từ bã 

rong bằng ph°¢ng pháp siêu âm. 

3.3.2.2. Ành hưởng của tỷ lệ dung môi/ nguyên liệu (bã rong) đến khÁ 

năng chiết tách Fucoidan bằng sóng siêu âm  

Viác tìm ra tỷ lá hỗn hāp dung môi là r¿t cÁn thiÁt vì l°āng hỗn hāp dung 

môi s¿ Ánh h°áng �Án hiáu quÁ chiÁt tách các ch¿t trong nguyên liáu. KÁt quÁ thu 

�°āc sau khi khÁo sát các tỷ lá dung môi/nguyên liáu á các tỷ lá khác �°āc trình 

bày á Hình 3.16.  Tỷ lá dung môi n°ớc khử ion/nguyên liáu càng lớn thì hiáu quÁ 

chiÁt tách càng tăng. Có thể th¿y với tỷ lá dung môi tỷ lá dung môi (n°ớc khử ion)/ 

nguyên liáu là 6/1 (ml/g) thì hàm l°āng �¿t hiáu quÁ th¿p nh¿t là 1,01 ± 0,09% 
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fucoidan so với nguyên liáu. à tỷ lá dung môi n°ớc khử ion: nguyên liáu là 7/1 

(ml/g) thì hàm l°āng có sự tăng lên rõ rát �¿t hiáu quÁ t°¢ng �ái cao là 1,52 ± 

0,07% fucoidan so với nguyên liáu. Hiáu quÁ cao nh¿t á tỷ lá n°ớc khử ion/ nguyên 

liáu là 8/1 (ml/g) và 9/1 (ml/g) t°¢ng ćng là 1,84 ± 0,06% và 1,89 ± 0,05% fucoidan 

so với nguyên liáu. à 2 tỷ lá này cho kÁt quÁ thu nhÁn fucoidan không có nhiều biát. 

 

Hknh 3.17. Ành h°áng cąa tỷ lá dung môi/ nguyên liáu �Án hàm l°āng fucoidan 

K¿t luÁn: Chọn tỷ lá dung môi/nguyên liáu là 8/1 (ml/g) �ể chiÁt xu¿t 

fucoidan từ bã rong M¢ bằng sóng siêu âm là phù hāp, giúp �Ám bÁo hiáu su¿t quy 

trình cũng nh° tái °u hiáu quÁ kinh tÁ (giÁm chi phí nguyên liáu, năng l°āng...). 

3.3.2.3. Ành hưởng của nhiệt độ đến khÁ năng chiết tách fucoidan bằng 

sóng siêu âm  

KhÁo sát Ánh h°áng cąa nhiát �ộ �Án hiáu su¿t chiÁt tách fucoidan á các mác 

25, 30, 40, 50, 60 và 70°C. KÁt quÁ �°āc thể hián á hình 3.18.  

 

Hknh 3.18. Ành h°áng cąa nhiát �ộ chiÁt tách �Án hàm l°āng fucoidan  

KÁt quÁ phân tích cho th¿y khi nhiát �ộ tăng, hàm l°āng fucoidan thu �°āc á 

dách chiÁt tăng. à các nhiát �ộ khÁo sát cho hàm l°āng fucoidan thu �°āc lÁn l°āt là: 
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1,08 ± 0,03%; 1,75 ± 0,06%; 2,62 ± 0,04%; 2,64 ± 0,02%; 2,64 ± 0,07% và 2,66 ± 

0,05% fucoidan so với nguyên liáu. Do khÁ năng hòa tan cąa các ch¿t trong dung 

dách, nh¿t là các polysacchatide hoàn toàn phă thuộc vào nhiát �ộ. H¢n nữa, fucoidan 

nằm trong c¿u trúc trong mà c¿u trúc bên ngoài là lớp cellulose, pectin, 

polysaccharide không tan. Vì vÁy, cÁn xử lý nhiát �ộ cao �ể phá vÿ lớp màng, cũng 

nh° làm hòa tan các polysaccharide trong �ó có fucoidan. Khi tăng nhiát �ộ bằng 

sóng siêu âm từ 25°C lên 40°C, l°āng fucoidan thu �°āc cũng tăng lên. Tuy nhiên, 

khi nhiát tăng từ 40°C lên �Án 70°C thì l°āng fucoidan thu �°āc bắt �Áu tăng chÁm, 

mćc �ộ chênh lách á các mćc nhiát 40°C, 50°C, 60°C, 70°C là không nhiều. NÁu sÁn 

xu¿t lớn mà khoÁng nhiát �ộ chênh lách giữa 50°C, 60°C với 70°C thì s¿ Ánh h°áng 

tới giá thành sÁn phẩm trong khi chênh lách l°āng fucoidan thu �°āc không �áng kể.  

K¿t luÁn: Nhiát �ộ 40ºC là thích hāp cho chiÁt tách fucoidan từ bã rong 

bằng sóng siêu âm.  

3.3.2.4. Ành hưởng của thời gian và cường độ sóng siêu âm đến khÁ năng 

chiết tách fucoidan  

Thßi gian chiÁt Ánh h°áng r¿t lớn tới ch¿t l°āng và hiáu quÁ chiÁt tách. NÁu 

kéo dài �Án một thßi gian nào �ó hàm l°āng ho¿t ch¿t trong dách chiÁt không tăng 

nh°ng s¿ tăng tỷ lá t¿p ch¿t khuÁch tán vào dách chiÁt.  

 

Hknh 3.19. Ành h°áng cąa thßi gian và c°ßng �ộ sóng siêu âm �Án hàm l°āng fucoidan 

KÁt quÁ trình bày á Hình 3.19. cho th¿y:  

- ChiÁt tách không sử dăng sóng siêu âm (�ái chćng), khi �iều chßnh với thßi 

gian chiÁt tách theo thć tự 0, 1, 2, 3, 4, 5 và 6 phút cho dách chiÁt tách có hàm l°āng 

fucoidan lÁn l°āt t°¢ng ćng 0,22 ± 0,03%; 0,25 ± 0,04%; 0,27 ± 0,05%; 0,28 ± 

0,03%; 0,31 ± 0,03%; 0,33 ± 0,05% và 0,36 ± 0,05% fucoidan so với nguyên liáu. 
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- ChiÁt tách với ph°¢ng pháp sóng siêu âm (20 kHZ), khi �iều chßnh với thßi 

gian chiÁt tách theo thć tự 1, 2, 3, 4, 5 và 6 phút, á c°ßng �ộ siêu âm:  

+ C°ßng �ộ 40 w/cm2, fucoidan tăng lÁn l°āt t°¢ng ćng là: 0,21 ± 0,04%; 

0,82 ± 0,05%; 1,08 ± 0,06%; 1,35 ± 0,07%; 1,48 ± 0,04%; 1,61 ± 0,05% và 1,72 ± 

0,06% fucoidan trong dách chiÁt tách so với nguyên liáu. 

+ C°ßng �ộ 50 w/cm2, fucoidan tăng lÁn l°āt t°¢ng ćng là: 0,21± 0,04%; 

1,12 ± 0,06%; 1,82 ± 0,04%; 2,12 ± 0,05%; 2,36 ± 0,04%; 2,47 ± 0,07% và 2,60 ± 

0,04% fucoidan trong dách chiÁt tách so với nguyên liáu .  

+ C°ßng �ộ 58 w/cm2, thßi gian siêu âm 0, 1, 2 và 3 phút, siêu âm cho 

fucoidan tăng t°¢ng ćng là 0,21 ± 0,04%; 1,57 ± 0,05%; 2,32 ± 0,05% và 2,87 ± 

0,04% fucoidan, sau 4, 5 và 6 phút siêu âm chiÁt tách cho th¿y fucoidan v¿n tăng, 

nh°ng tăng không �áng kể, t°¢ng ćng là 2,88 ± 0,05%; 2,90 ± 0,03% và 2,92 ± 

0,06% fucoidan trong dách chiÁt tách so với nguyên liáu.  

Phân tích các kÁt quÁ cho th¿y: Khi c°ßng �ộ và thßi gian siêu âm tăng thì 

khÁ năng chiÁt tách fucoidan tăng cao (fucoidan á dách chiÁt tách không sử dăng 

sóng siêu âm là th¿p nh¿t). KÁt quÁ á cùng thßi gian chiÁt tách cho th¿y c°ßng �ộ 

siêu âm là 58 w/cm2 �¿t hiáu su¿t chiÁt fucoidan cao nh¿t. Cùng thßi gian 3 phút á 

c°ßng �ộ siêu âm 0, 40, 50 và 58 w/cm2 cho kÁt quÁ chiÁt là 0,28 ± 0,06%; 2,12 ± 

0,05% và 2,87 ± 0,04% fucoidan. Có thể giÁi thích là do c°ßng �ộ siêu âm càng cao 

s¿ càng tăng hián t°āng sąi bọt t¿o lực phá vÿ cao, làm tăng tác �ộ truyền khái cąa 

ch¿t chiÁt tách, t¿o sự khu¿y trộn giúp cho khuyÁch tán ch¿t bên trong nguyên liáu 

ra ngoài dß dàng h¢n. Tuy nhiên, kéo dài thßi gian chiÁt cũng làm tăng các t¿p ch¿t 

hòa tan vào dung môi chiÁt tách.  

K¿t luÁn: C°ßng �ộ siêu âm 58 w/cm2, thßi gian 3 phút là phù hāp nh¿t �ể 

chiÁt tách fucoidan từ bã rong.  

3.3.2.5. Ành hưởng của hàm lượng CaCl2 đến độ s¿ch fucoidan  

Dách chiÁt tách fucoidan còn có một l°āng axit alginic. Vì vÁy, �ể làm s¿ch 

fucoidan á �ây tiÁn hành khÁo sát hàm l°āng CaCl2 tąa lo¿i bß axit alginic ra khßi 

�ách chiÁt tách. Thực nghiám khÁo sát á các hàm l°āng 0,25; 0,50; 0,75; 1,00 và 

1,25g CaCl2/lít dách chiÁt fucoidan. KÁt quÁ �°āc thể hián qua Hình 3.20.  
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Hknh 3.20. Ành h°áng cąa hàm l°āng CaCl2 tąa axit alginic trong dách chiÁt tách 

�Án �Án �ộ s¿ch fucoidan thu nhÁn �°āc 

KÁt quÁ á Hình 3.20 cho th¿y hàm l°āng CaCl2 càng cao thì cho fucoidan 

thu �°āc có �ộ s¿ch tăng. à nộng �ộ 0,25; 0,5 và 0,75g CaCl2/lít dách chiÁt tách cho 

kÁt quÁ lÁn l°āt là 35,6 ± 2,3%; 46,7 ± 3,5% và 61,6 ± 2,7% fucoidan cąa ch¿t khô 

hòa tan. à nßng �ộ 1,00 và 1,25g CaCl2/lít dách chiÁt tách, hàm l°āng fucoidan tăng 

không �áng kể, lÁn l°āt là 61,8 ± 3,8% và 61,7 ± 4,1% fucoidan cąa ch¿t khô hòa 

tan thu �°āc. Điều này cho th¿y á hàm l°āng 0,75 g CaCl2/lít dách chiÁt tách �ã kÁt 

tąa axit alginic trong dách chiÁt tách �°āc lo¿i ra là lớn nh¿t.  

K¿t luÁn: Chọn hàm l°āng CaCl2 �ể tąa axit alginic trong dách chiÁt tách là 

0,75 g CaCl2/lít dách chiÁt tách. 

3.3.2.6. Ành hưởng của nồng độ etanol đến khÁ năng kết tủa thu nhận 

fucoidan từ dịch lọc fucoidan 

Fucoidan có khÁ năng kÁt tąa bằng dung môi hữu c¢ khác nhau nh°: 

metanol, etanol, aceton... Do etanol phá biÁn và rẻ tiền và cũng �¿t hiáu thu hßi khá 

cao nên chúng tôi chọn etanol là dung môi kÁt tąa thu hßi ho¿t ch¿t fucoidan. 

Nguyên lý cąa quá trình kÁt tąa bằng etanol là một dung môi phân cực r¿t háo n°ớc, 

khi cho etanol vào dung dách chća các polysaccaride thì nó s¿ c¿nh tranh n°ớc với 

các polysaccaride này làm cho chúng không còn liên kÁt �°āc với n°ớc nữa, nên 

tách riêng ra và lắng xuáng �áy. Khi cho cßn vào dách lọc fucoidan với tỷ lá etanol 

phù hāp thì fucoidan s¿ tąa, laminaran s¿ l¿n trong dách cßn s¿ �°āc tách ra. KhÁ 

năng tąa fucoidan từ dách chiÁt còn phă thuộc vào nßng �ộ dung môi, do �ó cÁn 

phÁi xác �ánh nßng �ộ cąa etanol �ể �¿t hiáu quÁ tąa cao nh¿t. Vì vÁy, nghiên cću 

tiÁn hành khÁo sát với các nßng �ộ dung môi: 50; 55; 60; 65 và 70% etanol. 
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Hknh 3.21. Ành h°áng cąa nßng �ộ etanol �Án �ộ s¿ch và hiáu su¿t thu nhÁn fucoidan 

KÁt quÁ á Hình 3.21 cho th¿y nßng �ộ dung môi càng cao thì hiáu su¿t thu 

nhÁn fucoidan á phÁn tąa càng lớn, nßng �ộ etanol tăng từ 50; 55; 60; 65 và 70% cho 

hiáu su¿t thu nhÁn fucoidan (% fucoidan tąa so với fucoidan trong dách lọc) tăng 

t°¢ng ćng lÁn l°āt là: 52,7 ± 3,4%; 73,7 ± 2,8%; 88,7 ± 1,7%; 91,7 ± 2,9% và 93,8 ± 

3,1% fucoidan tąa so với fucoidan trong dách lọc. Trong khi �ộ s¿ch á phÁn tąa tăng 

từ nßng �ộ 60; 65 và 70% etanol t°¢ng ćng theo thć tự là 41,8 ± 4,8%; 61,8 ± 3,5% 

và 77,8 ± 2,7% fucoidan á phÁn tąa, khi nßng �ộ etanol tiÁp tăc tăng từ 60 lên 65 và 

70% etanol thì �ộ s¿ch giÁm dÁn t°¢ng ćng là 77,8 ± 2,7%; 67,2 ± 4,1% và 58,8 ± 

3,8% fucoidan á phÁn tąa, cũng cho th¿y hiáu su¿t thu nhÁn fucoidan á nßng �ộ 60% 

etanol so với á nßng �ộ 65 và 70% etanol tăng không �áng kể.  

K¿t luÁn: Chọn nßng �ộ 60% etanol �ể thu hßi fucoidan từ dách lọc.  

3.4. K¿t quÁ nghiên cāu chi¿t xu¿t alginate 

3.4.1. Quy trình công nghá chi¿t xu¿t alginate 

Sau khi chiÁt fucoidan, hàm l°āng alginate trong bã rong giÁm không �áng 
kể, vì vÁy có thể sử dăng bã rong này �ể chiÁt l¿y alginate.  

BÁng 3.16. Thành phÁn hóa học cąa rong M¢ và bã thÁi rong M¢ sau chiÁt fucoidan 

M¿u 

Thành phÁn hóa học (% tính theo 
l°ÿng khô cÿa nguyên liáu) 

Độ ẩm 

(%) 

Hàm l°ÿng 

Ca trao đåi 

(mg/g) Alginate Protein Tro 

Rong M¢ 31,9 5,2 18,2 8,12 30,5 

Bã rong M¢ sau khi 

chiÁt tách fucoidan 
29,5 1,6 11,8 65,2 18,5 
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Nguyên liáu bã thÁi rong sau chiÁt fucoidan �ã �°āc lo¿i bß fucoxanthin, lipit, 

phlorotanin, ch¿t màu, fucoidan, một sá ion kim lo¿i... Vì vÁy, màng cellulose cąa 

nguyên liáu �ã bá bào mòn và các liên kÁt màng tÁ bào chća alginate cũng nh° tÁ bào 

bÁn ngoài rong bá phá vÿ. Trên c¢ sá sá liáu thành phÁn bã rong M¢ á BÁng 3.16, �ể 

tăng hiáu quà chiÁt tách alginate cÁn phÁi l¿y toàn bộ các ion kim lo¿i hóa trá hai và 

�a hóa trá. Do �ó, thí nghiám tiÁn hành nghiên cću Ánh h°áng cąa nßng �ộ HCl �Án 

hiáu su¿t chiÁt tách, vì nÁu nßng �ộ HCl không �ą �ể tách các ion kim lo¿i thì quá 

trình chiÁt tách với Na2CO3 chß hòa tan các axit alginic còn các alginate kim lo¿i ch°a 

chuyển hóa v¿n nằm l¿i làm quá trình chiÁt tách không triát �ể. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Hknh 3.22. S¢ �ß chiÁt alginate từ bã rong M¢ 

Thuy¿t minh quy trình 

Bã rắn B2 thu �°āc sau khi chiÁt fucoidan s¿ �°āc sử dăng �ể chiÁt alginate. 

B°ớc 1: PhÁn bã rắn B2 �°āc bá sung enzyme Htec2 theo tß lá xác �ánh 

(enzyme/ c¢ ch¿t) t¿i pH=5, tiÁn hành trong thßi gian và nhiát �ộ xác �ánh, sau �ó 

h¿ nhiát �ộ hỗn hāp về nhiát �ộ phòng. Sau quá trình xử lý enzyme, ta thu �°āc pha 

rắn R2 và dách thÁi (C4). 

Pha rÃn (R2) 

Bã rÃn (B2)  

Dung dách 

alginate 

Canxi algenate 

Dách thÁi (C4) Enzyme Htec2 

1. HCl 0,1M, 25oC 

2. Na2CO3 (5%), 

Siêu âm  

1. H2O2 tẩy màu 

2. CaCl2 (10%) 

lắng 2 giß, lọc, s¿y 

khô 

Bã rÃn (B4) 

Đánh giá ch¿t l°āng, 

ho¿t tính sinh học 



 

 

83 

B°ớc 2: Bã rắn R2 �°āc ngâm trong dung dách HCl 0,1M á 25oC, lọc hỗn 

hāp thu l¿y phÁn ch¿t rắn, �em rửa bằng n°ớc s¿ch rßi bá sung NaCl 5% và siêu 

âm. Hỗn hāp thu �°āc �ể nguội �Án nhiát �ộ phòng, sau �ó tiÁn hành lọc thu dung 

dách algenate thô và bã rắn B4.  

B°ớc 3: Dung dách algenate thô �°āc bá sung từ từ dung dách H2O2 5%, 

khu¿y �ều trong 15 phút rßi bá sung từ từ CaCl2 10%, �ể lắng trong 2 giß rßi tiÁn 

hành lọc và s¿y khô thu �°āc chÁ phẩm canxi algenate. 

3.4.2. K¿t quÁ nghiên cāu quá trình thÿy phân nguyên liáu bái enzyme 

3.4.2.1. Tác động của việc xử lý nguyên liệu với enzyme lên hiệu suất thu 

hồi và độ nhớt của alginate  

Bán dãy thí nghiám sau �ây �ã �°āc thực hián �ể khÁo sát tác �ộng cąa viác 

xử lý nguyên liáu với enzyme lên quá trình, �ßng thßi �ể chọn ra ph°¢ng thćc xử lý 

nguyên liáu thích hāp nh¿t: 

- Dãy thí nghiám 1: Nguyên liáu rong M¢ thô không qua xử lý ban �Áu �°āc 

chiÁt tách alginate theo quy trình thông th°ßng. 

- Dãy thí nghiám 2: Nguyên liáu rong M¢ thô �°āc xử lý với enzyme Htec2 

sau �ó �°āc chiÁt tách alginate. 

- Dãy thí nghiám 3: Nguyên liáu rong M¢ sau khi �ã �°āc chiÁt tách các hāp 

ch¿t thć c¿p, phÁn bã rắn còn l¿i �°āc �em chiÁt tách alginate. 

- Dãy thí nghiám 4: Nguyên liáu rong M¢ sau khi �°āc chiÁt các hāp ch¿t 

thć c¿p, xử lý với enzyme Htec2 rßi �em chiÁt tách alginate. 

Các thông sá sau �ây �°āc xác �ánh trong mỗi thực nghiám: 

- Hàm l°āng �°ßng khử trong nguyên liáu sau khi xử lý enzyme (µg/ml). 

- Hàm l°āng alginate thu �°āc% tính trên khái l°āng nguyên liáu khô tuyát �ái. 

- Độ nhớt alginate thu �°āc 

Thông sá �Áu dùng �ể �ánh giá tác �ộng cąa enzyme lên mćc �ộ thąy phân 

thành tÁ bào cąa nguyên liáu. Hai thông sá còn l¿i �°āc sử dăng �ể �ánh giá hiáu 

quÁ và ch¿t l°āng cąa sÁn phẩm khi sử dăng ph°¢ng pháp kÁt hāp với thąy phân 

bái enzyme. 

Các kÁt quÁ thu �°āc về tác �ộng cąa viác xử lý nguyên liáu với enzyme lên 

hiáu su¿t thu hßi alginate �°āc trình bày trên BÁng 3.17.  
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BÁng 3.17. KhÁo sát tác �ộng cąa viác xử lý nguyên liáu với enzyme  

Enzyme 
Đ°ßng khÿ 

(µg/ml) 

Alginate 

(%) 

Độ nhớt (1%) 

(mPa.S) 

Đái chćng 0 51,43 ± 0,24 235 

Rong thô + enzyme 27,13 ± 0,32 59,21 ± 0,21 230 

Rong �ã chiÁt 0 63,32 ± 0,15 238 

Rong �ã chiÁt + enzyme 55,25 ± 0,24 75,01 ± 0,24 233 

 

Các kÁt quÁ nêu trên cho th¿y quá trình tiền xử lý nguyên liáu bằng enzyme 

�ã làm tăng �áng kể hiáu su¿t thu hßi alginate. Sự gia tăng cąa hiáu su¿t có t°¢ng 

quan tß lá thuÁn với sự gia tăng cąa hàm l°āng �°ßng khử (khi sử dăng enzyme). 

Mặt khác, quá trình chiÁt xu¿t các hāp ch¿t thć c¿p bằng etanol �ã t¿o �iều kián 

giúp enzyme xâm nhÁp và thąy phân tát h¢n các cellulose có trong rong, thể hián á 

các giá trá thu hßi alginate. Ngoài ra, các quá trình chiÁt xu¿t hāp ch¿t thć c¿p và sử 

dăng enzyme không làm thay �ái c¿u trúc cąa alginate thể hián á giá trá �ộ nhớt cąa 

m¿u alginate á 1% không có sự khác biát rõ rát. 

K¿t luÁn: Xử lý nguyên liáu bằng enzyme Htec2 giúp nâng cao hiáu su¿t 

chiÁt thu hßi alginate từ bã rong. 

3.4.2.2. KhÁo sát yếu tố tác động tới quá trình thủy phân rong Mơ bằng enzyme 

a. Kết quÁ khÁo sát Ánh hưởng của pH  

Thực hián khÁo sát trong vùng pH từ 3 - 8 sử dăng há �ám thích hāp, giữ cá 

�ánh các �iều kián khác nh° tỷ lá nguyên liáu/n°ớc 1:5 (g/ml), nhiát �ộ 45oC, thßi 

gian thąy phân 6 giß. Các kÁt quÁ thu �°āc thể hián trong Hình 3.23. 

 

Hknh 3.23. Ành h°áng cąa pH lên hàm l°āng �°ßng khử 

Độ pH cąa môi tr°ßng phÁn ćng là một trong những yÁu tá quan trọng Ánh 
h°áng �Án ho¿t �ộng cąa enzyme trong quá trình thąy phân, mỗi enzyme có một 
khoÁng ho¿t �ộng tái thích riêng. Enzyme Htec2 theo khuyÁn cáo cąa nhà sÁn xu¿t 
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ho¿t �ộng tát nh¿t trong khoÁng pH 4,5 - 5,5. Trong các thí nghiám khÁo sát này, 
pH �°āc xác �ánh tái °u á 5. 

b. Kết quÁ khÁo sát Ánh hưởng của nhiệt độ  

KÁt quÁ khÁo sát Ánh h°áng cąa nhiát �ộ �Án quá trình thąy phân thể hián 

trong Hình 3.23 cho th¿y, nhiát �ộ càng tăng hiáu quÁ thąy phân càng cao và �¿t 

cực �¿i á 45oC, nÁu tiÁp tăc tăng nhiát �ộ �Án 50 - 55oC thì hiáu quÁ thąy phân có 
xu h°ớng giÁm. 

 

Hknh 3.24. Ành h°áng cąa nhiát �ộ lên hàm l°āng �°ßng khử 

c. Kết quÁ khÁo sát Ánh hưởng của tỷ lệ enzyme/cơ chất  

KÁt quÁ khÁo sát Ánh h°áng cąa tỷ lá enzyme /c¢ ch¿t cho th¿y khi nßng �ộ 

enzyme càng tăng hiáu quÁ thąy phân càng cao, có nghĩa là l°āng �°ßng khử t¿o 

thành càng nhiều và �¿t cực �¿i t¿i nßng �ộ Htec2/c¢ ch¿t là 1,5%. 

 

Hknh 3.25. Ành h°áng cąa tỷ lá enzyme/c¢ ch¿t lên hàm l°āng �°ßng khử 

d. Kết quÁ khÁo sát Ánh hưởng của thời gian xử lý enzyme 

Có thể nhÁn th¿y, khi tăng thßi gian thąy phân từ 2 �Án 6 giß, hàm l°āng 

�°ßng khử có sự tăng m¿nh chćng tß quá trình thąy phân dißn ra m¿nh m¿; trong 

khoÁng từ 6 �Án 8 giß, quá trình thąy phân có sự gia tăng không �áng kể hàm l°āng 

�°ßng khử; kéo dài thßi gian l¿i làm cho quá trình thąy phân có xu h°ớng giÁm.  
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Hknh 3.26. Ành h°áng cąa thßi gian xử lý enzyme lên hàm l°āng �°ßng khử 

K¿t luÁn: Các kÁt quÁ nêu trên cho th¿y các �iều kián sau �ây là tát nh¿t cho 

quá trình phân giÁi cellulose thành tÁ bào bằng enzyme Htec2: pH = 4,5 - 5,0; Nhiát 

�ộ thąy phân là 45℃; Nßng �ộ Htec2/nguyên liáu là 1,5%; Thßi gian thąy phân từ 

6 �Án 8 giß. 

3.4.3. Nghiên cāu quá trình chi¿t xu¿t alginate và thu nhÁn Canxi alginate 

3.4.3.1. Các yếu tố tác động đến quá trình chiết tách alginate 

a. Ành hưởng của nồng độ HCl xử lý bã rong đến quá trknh chiết tách alginate 

 

Hknh 3.27. Ành h°áng cąa nßng �ộ HCl xử lý bã rong tới hiáu su¿t và �ộ nhớt alginate 

chiÁt tách từ bã rong 

KÁt quÁ á Hình 3.27 cho th¿y, khi tăng nßng �ộ HCl từ 0,0 (�ái chćng) lên 

lÁn l°āt là 0,05M; 0,1M; 0,15M và 0,2M thì hiáu su¿t chiÁt tách alginate t°¢ng ćng 

tăng từ 17,21 ± 1,37%; 20,34 ± 1,38%; 23,87 ± 0,94%; 25,01 ± 1,09% và 25,94 ± 

1,22%. Nguyên nhân do bã rong �°āc xử lý bằng HCl thì phÁn ćng trao �ái ion xÁy 

ra, chuyển alginate tử d¿ng muái không tan (Ca2+, Mg2+,Sr2+...) sang d¿ng axit 

alginic s¿ giúp thuÁn lāi cho viác chiÁt tách trong dung dách kiềm chuyển thành 
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muái alginate d¿ng tan �°āc trong n°ớc. Với rong �ã xử lý qua axit, khi chiÁt xu¿t 

bằng kiềm với một tỷ lá thích hāp, phÁn ćng trao �ái ion xÁy ra gÁn nh° hoàn toàn. 

Khi tăng nßng �ộ HCl từ 0 lên 0,05M và 0,1M thì �ộ nhớt cũng tăng lên, �ộ 

nhớt thu �°āc tăng t°¢ng ćng là: 3,04 ± 0,07; 3,21 ± 0,04 và 4,14 ± 0,05 mPa.s. à 

nßng �ộ HCl 0,1M, phÁn ćng xÁy ra triát �ể và hiáu su¿t chiÁt tách alginate cao h¢n. 

Tuy nhiên khi tăng nßng �ộ HCl lên 0,15M và 0,2M cho hiáu su¿t chiÁt tách 

alginate �°āc cao, nh°ng �ộ nhớt l¿i giÁm t°¢ng ćng là 3,92 ± 0,07 và 3,61 ± 0,03 

mPa.s, do liên kÁt glucosid bá phá hąy, alginate phân tử lớn bá cắt m¿ch nhiều làm 

giÁm �ộ nhớt.  

K¿t luÁn: Nßng �ộ HCl 0,1M �°āc chọn �ể xử lý bã rong á 25°C.  

b. Ành hưởng của nồng độ Na2CO3 đến quá trknh chiết tách alginate từ bã 

rong bằng sóng siêu âm  

 

Hknh 3.28. Ành h°áng cąa nßng �ộ Na2CO3 tới hiáu su¿t và �ộ nhớt alginate chiÁt 

tách từ bã rong 

KÁt quÁ á Hình 3.28 cho th¿y khi tăng nßng �ộ Na2CO3 từ 1; 1,5; 2,0; 2,5 lên 

�Án 3,0%, hiáu su¿t chiÁt tách alginate tăng t°¢ng ćng từ 20,34 ± 1,82; 24,41 ± 1,49; 

27,36 ± 1,07; 28,12 ± 0,87 và 28,36 ± 1,02% và t¿i nßng �ộ kiềm 3,0%, hiáu su¿t thu 

�°āc là cao nh¿t. Nguyên nhân do quá trình chiÁt xu¿t trong môi tr°ßng kiềm xÁy ra 

phÁn ćng trao �ái ion, chuyển alginate tử d¿ng muái không tan (Ca2+, Mg2+, Sr2+...) 

sang d¿ng muái natri alginate tan �°āc trong n°ớc. Với rong �ã xử lý qua axit, khi 

chiÁt xu¿t bằng kiềm với một tỷ lá thích hāp, phÁn ćng trao �ái ion xÁy ra gÁn nh° 

hoàn toàn, nßng �ộ kiềm tăng lên, phÁn ćng trao ion tăng lên, t¿o ra �°āc nhiều natri 

alginate h¢n. Khi tăng nßng �ộ kiềm, �ộ nhớt cũng tăng lên, nguyên nhân do lúc �Áu 

kiềm th¿p, thành tÁ bào rong v¿n còn rắn chắc chß có một phÁn alginate phân tử nhß 
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khuÁch tán ra nên �ộ nhớt th¿p. Với nßng �ộ Na2CO3 là 1,0%, �ộ nhớt thu �°āc là 3,21 

± 0,03 mPa.s. Khi tăng nßng �ộ kiềm là 1,5% và 2,0% , phÁn ćng xÁy ra triát �ể h¢n, 

nßng �ộ alginate chiÁt �°āc cao h¢n, �ộ nhớt tăng lên t°¢ng ćng là 3,27 ± 0,06 mPa.s 

và 3,52 ± 0,03 mPa.s. Tuy nhiên khi l°āng kiểm là 2,5% và 3,0%, liên kÁt glucosid bá 

phá hąy, alginate phân tử lớn bá cắt m¿ch nhiều làm �ộ nhớt cąa dung dách �o �°āc 

giÁm, chß còn t°¢ng ćng là 3,29 ± 0,07 mPa.s và 2,91 ± 0,06 mPa.s...  

K¿t luÁn: Chọn �°āc nßng �ộ Na2CO3 2% cho chiÁt tách alginate từ bã rong 

bằng sóng siêu âm. 

c. Ành hưởng của nhiệt độ đến khÁ năng chiết tách alginate từ bã rong bằng 

sóng siêu âm  

Nhiát �ộ cao và thßi gian chiÁt kéo dài làm gãy m¿ch d¿n �Án làm giÁm �ộ 

nhớt cąa natri alginate. Vì vÁy trong phÁn này chúng tôi nghiên cću Ánh h°áng cąa 

nhiát �ộ chiÁt lên hiáu su¿t, �ộ nhớt cąa alginate.  

 

Hknh 3.29. Ành h°áng cąa nhiát �ộ tới hiáu su¿t và �ộ nhớt alginate chiÁt từ bã rong  

KÁt quÁ khÁo sát cho th¿y khi nhiát �ộ tăng từ 50°C tới 100°C, hiáu su¿t thu 

�°āc tăng lÁn l°āt là 18,92 ± 1,67%; 20,92 ± 0,87%; 26,06 ± 1,07%; 27,67 ± 

1,12%; 27,94 ± 0,97%; 28,07 ± 1,02%; 28,91 ± 1,48% và 29,57 ± 2,27%. 

Có thể giÁi thích nh° sau: Khi nhiát �ộ tăng, phÁn ćng xÁy ra với tác �ộ 

nhanh h¢n, �ßng thßi cũng t¿o �iều kián cho sự khuÁch tán ra cąa các phân tử 

alginate. ChiÁt tách cho hiáu su¿t alginate tăng cao á nhiát �ộ 60 – 80°C, hiáu su¿t 

alginate thu �°āc cũng cao t°¢ng ćng từ 27,67±1,12% lên 28,07 ± 1,02% alginate, 

tăng cao nh¿t á nhiát �ộ 90°C và 100°C t°¢ng ćng với l°āng alginate là 28,91 ± 

1,48% và 29,57 ± 2,27%.  
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Tuy nhiên, nhiát �ộ cao cũng làm giÁm �ộ nhớt �áng kể. Cùng chiÁt xu¿t á 

Na2CO3 2%, thßi gian 5 phút t¿i nhiát �ộ 90 và 100°C, �ộ nhớt thu �°āc giÁm th¿p 

nh¿t, t°¢ng ćng là 4,08 ± 0,04 và 3,89 ± 0,07 mPa.s. à nhiát �ộ 30, 40 và 50°C, �ộ 

nhớt thu �°āc tăng t°¢ng ćng là 4,42 ± 0,07; 4,67 ± 0,05 và 4,82 ± 0,06 mPas. 

Nhiát �ộ tăng từ 60, 70 lên 80°C, �ộ nhớt thu �°āc tăng không có sai khác nhiều, 

t°¢ng ćng là 4,86 ± 0,08; 4,93 ± 0,06 và 4,96 ± 0,09 mPas, hiáu su¿t alginate cũng 

chênh lách không �áng kể.  

K¿t luÁn: Nhiát �ộ 60oC là thích hāp nh¿t �ể thu hßi alginate (�áp ćng �°āc 

cÁ yêu cÁu về hiáu su¿t và �ộ nhớt).  

d. Ành hưởng của thời gian và cường độ sóng siêu âm đến hiệu suất chiết 

tách alginate từ bã rong  

 

Hknh 3.30. Ành h°áng cąa thßi gian và c°ßng �ộ sóng siêu âm �Án hiáu su¿t 

alginate chiÁt tách từ bã rong 

 

Hknh 3.31. Ành h°áng cąa thßi gian và c°ßng �ộ sóng siêu âm �Án �ộ nhớt alginate 

chiÁt tách từ bã rong 

 



 

 

90 

KÁt quÁ á Hình 3.30 và 3.31 cho th¿y: 

ChiÁt tách alginate khi tăng c°ßng �ộ siêu âm từ 0 – 58 w/cm2, nhiát �ộ 

60°C, thßi gian tăng từ 0 �Án 10 phút thì hiáu su¿t chiÁt tách alginate so với nguyên 
liáu tăng, �ộ nhớt cũng tăng. 

- Không sử dăng sóng siêu âm (�ái chćng) cho hiáu su¿t thu nhÁn alginate 

tăng lÁn l°āt t°¢ng ćng là : 3,27 ± 0,38; 3,41 ± 0,43; 3,75 ± 0,51; 4,85 ± 0,28; 7,02 
± 0,49; 7,54 ± 0,51; 8,32 ± 0,76; 8,85 ± 0,38; 9,18 ± 0,47; 9,61 ± 0,34 và 9,89 ± 
0,43%. Độ nhớt tăng t°¢ng ćng là 0,56 ± 0,04; 0,58 ± 0,05; 0,65 ± 0,03; 0,82 ± 
0,08; 1,18 + 0,04; 1,38 ± 0,03; 1,42 ± 0,06; 1,51 ± 0,02; 1,56 ± 0,05; 1,64 ± 0,04 và 
1,68 ± 0,08 mPa.s. 

- ChiÁt tách bằng sóng siêu âm (20 kHz) á 40 w/cm2 cho hiáu su¿t thu nhÁn 

alginate tăng lÁn l°āt là: 3,27 ± 0,38; 12,53 ± 0,37; 15,19 ± 0,45; 18,83 ± 0,61; 
20,91 ± 0,34; 21,49 ± 0,53; 23,18 ± 0,46; 24,07 ± 0,71; 24,67 ± 0,67; 25,17 ± 0,38 
và 25,72 ± 0,48%. Độ nhớt tăng lÁn l°āt t°¢ng ćng là: 0,56 ± 0,04; 2,21 ± 0,05; 
2,54 ± 0,06; 3,06 ± 0,04; 3,28 ± 0,07; 3,46 ± 0,04; 3,67 ± 0,05; 3,88 ± 0,06; 4,09 ± 
0,05; 4,21 ± 0,03 và 4,32 ± 0,07 mPa.s 

- ChiÁt tách bằng sóng siêu âm á 50 w/cm2 cho hiáu su¿t thu nhÁn alginate 

tăng lÁn l°āt là: 3,27 ± 0,38; 15,24 ± 0,48; 18,64 ± 0,31; 21,53 ± 0,51; 24,41 ± 0,27; 

25,57 ± 0,37; 26,05 ± 0,61; 26,61 ± 1,02; 27,39 ± 0,68; 27,81 ± 0,71 và 28,47 ± 

0.59%. Độ nhớt tăng lÁn l°āt t°¢ng ćng là: 0,56 ± 0,04; 2,53 ± 0,05; 3,01 ± 0,07; 

3,46 ± 0,06; 4,02 ± 0,08; 4,38 ± 0,03; 4,43 ± 0,05; 4,48 ± 0,09; 4,53 ± 0,04; 4,64 ± 

0,07 và 4,67 ± 0,06 mPa.s. 

- ChiÁt tách á c°ßng �ộ sóng siêu âm 58 w/cm2 cho hiáu su¿t thu nhÁn 

alginate tăng lÁn l°āt t°¢ng ćng là: 3,27 ± 0,38; 17,22 ± 0,42; 21,87 ± 0,67; 24,62 ± 

0,58; 26,67 ± 0,38; 28,87 ± 1,08; 30,72 ± 0,91; 30,82 ± 0,52; 31,01 ± 0,61; 31,33 ± 

0,72 và 31,45 ± 0,52%. Độ nhớt tăng lÁn l°āt t°¢ng ćng là: 0,56 ± 0,04; 3,03 ± 

0,03; 3,51 ± 0,05; 4,14 ± 0,07; 4,47 ± 0,04; 4,73 ± 0,05; 4,78 ± 0,08; 4,82 ± 0,05; 

4,91 ± 0,03; 4,93 ± 0,06 và 4,98 ± 0,07 mPa.s. 

Nh° vÁy, khi c°ßng �ộ và thßi gian siêu âm tăng s¿ tăng khÁ năng chiÁt tách 

alginate, tăng �ộ nhớt so với �ái chćng (không sử dăng sóng siêu âm). ChiÁt tách á 

c°ßng �ộ 58 w/cm2 cho hiáu su¿t thu nhÁn alginate và �ộ nhớt là cao nh¿t. à c°ßng 

�ộ siêu âm là 58 w/cm2, với thßi gian siêu âm chiÁt tách tăng từ 0 - 6 phút, hiáu su¿t 

chiÁt tách alginate và �ộ nhớt tăng m¿nh. Khi tăng thßi gian lên từ 6 �Án 10 phút, sự 

tăng chênh lách về hiáu su¿t chiÁt tách và �ộ nhớt là không �áng kể. 
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K¿t luÁn: Để �Ám bÁo yÁu tá kinh tÁ, ta lựa chọn c°ßng �ộ siêu âm là 58 

w/cm2, thßi gian 6 phút �ể chiÁt tách alginate từ bã rong. 

3.4.3.2. Nghiên cứu quá trình thu nhận sÁn phẩm Canxi alginate 

a. Ành hưởng của hàm lượng H2O2 đến quá trknh tẩy trắng alginate 

Hián nay, H2O2 th°ßng sử dăng �ể lo¿i màu sÁn phẩm trung gian là axit 

alginic hoặc canxi alginate trong quy trình sÁn xu¿t alginate, mặc dù H2O2 gây ra 

depolyme m¿ch alginate làm giÁm ch¿t l°āng sÁn phẩm. Ngoài ra, sự có mặt có ion 

Ca+ có thể làm giÁm hàm l°āng Na2+, t¿o ra sự m¿t án �ánh cąa sÁn phẩm. 

 

Hknh 3.32. Ành h°áng cąa hàm l°āng H2O2 (dung dách H2O2 5%) lên �ộ nhớt và �ộ 

truyền qua cąa sÁn phẩm alginate 

Tùy theo nguyên liáu khác nhau mà hàm l°āng H2O2 sử dăng khác nhau. Do 

�ó, nghiên cću khÁo sát Ánh h°áng cąa nßng �ộ H2O2 bằng dung dách 5% H2O2 

t°¢ng ćng với tỷ lá% hàm l°āng H2O2 so với NaAlg là: 0,5; 0,75; 1,00; 1,25; 1,50; 

1,75; 2,00; 2,25; 2,50 và 2,75% lên màu và �ộ nhớt cąa alginate. 

KÁt quÁ á hình 3.31 cho th¿y nßng �ộ H2O2 càng tăng từ 0,5; 0,75; 1,00; 

1,25; 1,50; 1,75; 2,00; 2,25; 2,50 lên �Án 2,75% H2O2 cho �ộ truyền qua càng tăng 

t°¢ng ćng 73,2 ± 2,1; 76,7 ± 3,2; 78,2 ± 1,9; 81,3 ± 2,6; 86,8 ± 1,8; 87,9 ± 1,5; 88,7 

± 2,2; 91,4 ± 1,7 và 96,2 ± 1,7 Crs, �ộ trắng cąa sÁn phẩm tăng lên và ng°āc l¿i cho 

�ộ nhớt giÁm xuáng. Khi tăng nßng �ộ H2O2 từ 1,00; 1,25; 1,50; 1,75 và lên �Án 

2,00% H2O2 so với tąa Ca(Alg)2 cho th¿y �ộ nhớt t°¢ng �ái án �ánh, t°¢ng ćng là 

9,21 ± 0,04; 9,22 ± 0,06; 9,22 ± 0,05; 8,94 ± 0,03; 8,95 ± 0,04 và 8,94 ± 0,06 Cps 

(giÁm không �áng kể), còn khi nßng �ộ H2O2 tiÁp tăc tăng từ 2,25; 2,50 và lên �Án 

2,75% H2O2 so với NaAlg, cho th¿y �ộ nhớt giÁm m¿nh t°¢ng ćng: 7,70 ± 0,07; 

7,10 ± 0,06 và 7,07 ± 0,08 Cps. Nh° vÁy, �ể thu �°āc sÁn phẩm �¿t ch¿t l°āng về 

%H2O2 so với NaAlg 
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màu, �ộ nhớt có thể sử dăng cho thực phẩm, chúng tôi chọn hàm l°āng H2O2 5% 

tái °u nằm trong vùng 1,75 -2,00% H2O2/100ml NaAlg khi �ó sÁn phẩm có màu 

vàng nh¿t �Án trắng ngà.  

K¿t luÁn: Tẩy trắng sÁn phẩm Ca(Alg)2 bằng dung dách H2O2 5% với l°āng 

t°¢ng ćng 2% H2O2 so với NaAlg là phù hāp.  

b. Ành hưởng của nồng độ CaCl2 đến hiệu suất thu tủa Ca(Alg)2 

Sau khi chiÁt natri alginate, giai �o¿n tiÁp theo �ó là thực hián sự chuyển hóa 

chúng sang d¿ng canxi alginate (Ca(Alg)2) theo phÁn ćng: NaAlg + CaCl2 → 

Ca(Alg)2 + 2NaCl. KhÁ năng thu tąa Ca(Alg)2, phă thuộc vào l°āng CaCl2 tham gia 

phÁn ćng. Do �ó, ta thực hián khÁo sát Ánh h°áng cąa tỷ lá CaC12/dách alginate tẩy 

màu lên hiáu su¿t thu nhÁn Ca(Alg)2 �ề tìm tỷ lá thích hāp.  

 

Hknh 3.33. Ành h°áng cąa tỷ lá CaCl2 tới hiáu su¿t thu tąa Ca(Alg)2 

KÁt quÁ Hình 3.32 cho th¿y tỷ lá CaCl2/ dách alginate tẩy màu tăng lÁn l°āt 

là: 1,00; 1,25; 1,50; 1,75; 2,25 lên 2,50 (ml/ml) cho hiáu su¿t thu nhÁn alginate tăng 

t°¢ng ćng lÁn l°āt là: 25,6 ± 1,06; 26,5 ± 0,96; 27,7 ± 1,16; 28,1 ± 0,87; 28,5 ± 

1,21; 28,6 ± 1,12 và 28,8 ± 1,25%. à tỷ lá CaCl2/ dách alginate tẩy mÁu là: 2,00; 

2,25 và 2,50 (ml/ml) cho hiáu su¿t cao nh¿t nh°ng mćc tăng không �áng kể. Vì vÁy, 

dung dách CaCl2 10% �ể tąa thu hßi Ca(Alg)2 với tỷ lá t°¢ng ćng CaCl2/ dách 

alginate tẩy mÁu = 2/1 (ml/ml) là thích hāp �ể tąa thu hßi Ca(Alg)2 từ NaAlg.  

K¿t luÁn: Bá sung nßng �ộ CaCl2 10% với tỷ lá t°¢ng ćng CaCl2/ dách 

alginate tẩy màu = 2/1 (ml/ml) �ể tąa thu hßi Ca(Alg)2 từ NaAlg. 
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3.5. Đánh giá ch¿t l°ÿng và một sá ho¿t tính cÿa Canxi alginate  

3.5.1. Đánh giá ch¿t l°ÿng Canxi alginate 

SÁn phẩm Canxi alginate �°āc �ánh giá ch¿t l°āng qua phân tích các chß tiêu 

sinh hóa bao gßm các chß tiêu về �ộ ẩm, hàm l°āng tro, hàm l°āng canxi, hàm 

l°āng alginate, �ộ pH; chß tiêu vi sinh vÁt; hàm l°āng kim lo¿i nặng. KÁt quÁ phân 

tích �°āc trình bày trên các BÁng 3.18, BÁng 3.19 và 3.20. 

BÁng 3.18. Xác �ánh chß tiêu ch¿t l°āng chính 

TT Tên chß tiêu Đ¢n vá tính Māc ch¿t l°ÿng 

1 Độ ẩm % 6,82% 

2 Hàm l°āng tro táng % 31,08% 

3 Hàm l°āng canxi % 7-10% 

4 Hàm l°āng alginic % 20,67% 

5 pH  6,0-7,5 

6 Độ nhớt (dd 1%) (mPa.S) 235 

 

KÁt quÁ phân tích á bÁng 3.18 cho th¿y, m¿u nghiên cću có �ộ ẩm �¿t giá trá 

6,82%; hàm l°āng tro �¿t 31,08% và hàm l°āng alginic �¿t 20,67%. Bên c¿nh �ó, 

hàm l°āng canxi trong bột Canxi alginate r¿t cao từ 7-10%, cho th¿y bột Canxi 

alginate r¿t tát cho x°¢ng khớp. Đây là c¢ sá khoa học �ể tiÁn hành thử nghiám 

ho¿t tính cháng loãng x°¢ng cąa m¿u nghiên cću này. 

BÁng 3.19. KÁt quÁ phân tích chß tiêu vi sinh vÁt 

TT Tên chß tiêu  Đ¢n vá tính 
Māc ch¿t 

l°ÿng  

Māc ch¿t l°ÿng 

theo QCVN* 

[12,13] 

1 Táng sá VSV hiÁu khí  CFU/g f 1000 f 5000 

2 
Táng sá bào tử n¿m mác, 

n¿m men 

 CFU/g f100 f 500 

3 Coliform  CFU/g f10  

4 E. coli CFU/g Âm tính Âm tính 

5 S. aureus  CFU/g f 3  

6 C. perfringens CFU/g f 10  

7 B. Cereus CFU/g f 10  

8 Salmonella CFU/25g Âm tính Âm tính 

*QCVN 8-2:2011/BYT; QCVN 4 - 21: 2011/BYT 
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KÁt quÁ phân tích chß tiêu vi sinh vÁt á bÁng 3.19 cho th¿y trong m¿u 

nghiên cću có mặt các lo¿i vi khuẩn Coliform, S. Aureus, C. Perfringens, B. 

Cereus với hàm l°āng f10CFU/g và không có mặt cąa hai lo¿i khuẩn gây bánh là 

E. Coli và Salmonella. KÁt quÁ này �áp ćng �°āc tiêu chuẩn an toàn thực phẩm do 

Bộ Y tÁ ban hành. 

Theo kÁt quÁ phân tích �°āc trình bày trên BÁng 3.20, hàm l°āng Cu, Zn có 

các giá trá f10 ppm; hàm l°āng các kim lo¿i nặng Pb, Cd, Hg th¿p h¢n r¿t nhiều. 

Các giá trá về hàm l°āng các kim lo¿i nặng �ều nằm trong ng°ÿng cho phép theo 

quy �ánh an toàn thực phẩm cąa Bộ Y tÁ.  

BÁng 3.20. Chß tiêu hàm l°āng kim lo¿i nặng 

TT Tên chß tiêu Đ¢n vá tính 
Māc ch¿t 

l°ÿng 

Māc ch¿t l°ÿng 

theo QCVN* 

[11,13]  

1 Hàm l°āng Pb ppm f3,0 f5,0 

2 Hàm l°āng Cd ppm f0,1 f3,0 

3 Hàm l°āng Hg ppm f1,0 f1,0 

4 Hàm l°āng Đßng ppm f10  

5 Hàm l°āng k¿m ppm f10  

*QCVN 8-2:2011/BYT; QCVN 4 - 21: 2011/BYT 

3.5.2. Đánh giá ho¿t tính cháng loãng x°¢ng cÿa Canxi alginate 

TÁ bào tiền nguyên bào x°¢ng MC3T3-E1 là lo¿i tÁ bào có khÁ năng biát hóa 

thành các tÁ bào t¿o x°¢ng. Trong quá trình biát hóa, tÁ bào MC3T3-E1thể hián 

những �ặc �iểm �ặc tr°ng cąa nguyên bào x°¢ng nh° sÁn xu¿t alkalin phosphatase 

(ALP), tăng c°ßng táng hāp collagen ch¿t nền ngo¿i bào từ procollagen và cuái 

cùng là lắng �ọng khoáng trên ch¿t nền ngo¿i bào. Vì vÁy dòng tÁ bào này �°āc sử 

dăng �ể �ánh giá khÁ năng cháng loãng x°¢ng cąa các m¿u nghiên cću. Các chß 

tiêu nh° khÁ năng kích thích t¿o ALP, khÁ năng tăng c°ßng táng hāp collagen và 

khÁ năng tăng c°ßng t¿o khoáng là các d¿u hiáu �ặc tr°ng cho khÁ năng cháng 

loãng x°¢ng. KÁt quÁ �ánh giá ho¿t tính cháng loãng x°¢ng cąa sÁn phẩm Canxi 

alginate �°āc trình bày trên bÁng 3.21. 
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BÁng 3.21. KÁt quÁ �ánh giá ho¿t tính cháng loãng x°¢ng cąa Canxi alginate 

Nãng 

độ 

( µg/ml) 

Ành h°áng đ¿n 

sự phát triển 

cÿa t¿ bào 

Tác động đ¿n sự 

ho¿t động cÿa 

enzyme ALP 

Tác động đến sự 

tổng hợp 

collagen 

KhÁ năng kích 

thích t¿o khoáng 

% TB 

sáng 
Sai sá 

% kích 

thích 
Sai sá 

% táng 

hāp 

Sai 

sá 

% táng 

hāp 

Sai 

sá 

100 78,44 3,16 90,67 5,21 109,64 6,42 105,66 7,93 

20 86,71 4,63 124,41* 3,56 111,10* 2,83 103,05 8,62 

4 88,95 0,34 118,16* 5,60 101,23 2,12 115,42* 2,23 

0,8 90,21 3,42 62,66 0,39 99,58 1,56 99,13 2,44 

ĐC 100 1,77 100 3,51 100 0,21 100 2,68 

Ghi chú: *là sự sai khác ở mức có ý nghĩa thống kê với p <0,05 

KÁt quÁ á bÁng trên cho th¿y, �ái với thử nghiám Ánh h°áng lên sự phát triển 

cąa tÁ bào MC3T3 – E1, m¿u nghiên cću á các nßng �ộ thử nghiám khác nhau �ều gây 

ćc chÁ sự phát triển cąa tÁ bào so với �ái chćng không ą m¿u với% tÁ bào sáng từ 

78,44 – 90,21% (p < 0,05). Trong �ó, á nßng �ộ 100 µg/ml,% tÁ bào sáng th¿p nh¿t là 

78.44%. Khi nßng �ộ m¿u thử giÁm xuáng 20 µg/ml �Án 0,8 µg/ml, tÁ bào bá Ánh 

h°áng ít h¢n,% tÁ bào sáng �ều cao với các giá trá lÁn l°āt là 86,71, 88,95 và 99,21%. 

Đái với thử nghiám �ánh giá tác �ộng �Án sự ho¿t �ộng cąa enzyme ALP, 

Canxi alginate thể hián khÁ năng tăng c°ßng ho¿t �ộng cąa enzyme này á mćc có ý 

nghĩa tháng kê á nßng �ộ 20 µg/ml và 4 µg/ml với% kích thích ALP là 124,41% và 

118,16% khi so sánh với �ái chćng âm (100%). à các nßng �ộ 100 µg/ml và 0,8 

µg/ml, m¿u thử nghiám không thể hián rõ khÁ năng kích thích ALP. 

Canxi alginate á nßng �ộ 20 µg/ml thể hián khÁ năng tăng c°ßng táng hāp 

collagen so với �ái chćng âm,% collagen �°āc táng hāp là 111,10%. à nßng �ộ 4 

µg/ml, m¿u thử nghiám có khÁ năng kích thích t¿o khoáng nhẹ so với �ái chćng 

âm,% khoáng �°āc táng hāp là 115,42% (p < 0,05). 

3.5.3. K¿t quÁ nghiên cāu về độ an toàn cÿa Canxi alginate 

3.5.3.1. Kết quÁ về độc tính cấp 

a. Kết quÁ theo dõi về biểu hiện của chuột 

Chuột trắng �°āc cho dùng chÁ phẩm Canxi alginate với liều l°āng tăng dÁn 

từ 02 �Án 2,5 g/kg thể trọng.  
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BÁng 3.22. Sá l°āng chuột chÁt, biểu hián bên ngoài sau khi uáng Canxi alginate 

Lô thí 
nghiám 

Liều l°ÿng 

Canxi 

alginate 

(g/kg) 

Sá chuột 

ch¿t trong 

72 giß 

(con) 

Biểu hián bên ngoài trong khoÁng thßi 

gian từ 0-72 giß 

1 ĐC 0 
Sau khi uáng m¿u, chuột di chuyển và ăn uáng 

bình th°ßng, phÁn x¿ ánh sáng và âm thanh tát 

2 0,2 0 
Sau khi uáng m¿u, chuột di chuyển và ăn uáng 

bình th°ßng, phÁn x¿ ánh sáng và âm thanh tát 

3 0,5 0 
Sau khi uáng m¿u, chuột di chuyển và ăn uáng 

bình th°ßng, phÁn x¿ ánh sáng và âm thanh tát 

4 1,0 0 
Sau khi uáng m¿u, chuột di chuyển và ăn uáng 

bình th°ßng, phÁn x¿ ánh sáng và âm thanh tát 

5 1,5 0 
Sau khi uáng m¿u, chuột di chuyển và ăn uáng 

bình th°ßng, phÁn x¿ ánh sáng và âm thanh tát 

6 2,0 0 
Sau khi uáng m¿u, chuột di chuyển và ăn uáng 

bình th°ßng, phÁn x¿ ánh sáng và âm thanh tát 

7 2,5 0 
Sau khi uáng m¿u, chuột di chuyển và ăn uáng 

bình th°ßng, phÁn x¿ ánh sáng và âm thanh tát 

KÁt quÁ cho th¿y chÁ phẩm không gây chÁt �ộng vÁt thí nghiám theo �°ßng 

uáng trong thí nghiám này.  

 

Hknh 3.34. Ành chuột sau khi thí nghiám �ộc c¿p tính 

Nh° vÁy, Canxi alginate không gây �ộc tính c¿p trên chuột nhắt trắng theo 

�°ßng uáng với liều thử cao nh¿t là 2,5 g/kg. Đái với các mćc liều thử cao h¢n, do 
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sự tr°¢ng ná cąa sÁn phẩm á d¿ng th¿ch mềm nên không thể cho chuột sử dăng á 

các mćc liều cao h¢n. Vì vÁy, không ghi nhÁn �°āc �ộc tính c¿p cąa sÁn phẩm á 

các mćc liều cao h¢n. 
b. Khối lượng cơ thể chuột 

KÁt quÁ theo dõi khái l°āng c¢ thể chuột á nhóm chćng và nhóm thử �°āc 

thể hián trong các bÁng 3.23.  

BÁng 3.23. KÁt quÁ theo dõi khái l°āng cąa chuột á các lô 

Canxi alginate 

(g/kg) 

Khái l°ÿng trung bình cÿa chuột thí nghiám (g/con) 

Tr°ớc khi uáng ngày 1 ngày 4 ngày 7 

0 21,19 ± 0,20 21,25 ± 0,31 21,87 ± 0,28 22,51 ± 0,34 

1 21,46 ± 0,23 21,54 ± 0,28 22,08 ± 0,31 22,78 ± 0,37 

2 21,28 ± 0,37 21,37 ± 0,30 21,92 ± 0,36 22,52 ± 0,32 

4 21,35 ± 0,27 21,43 ± 0,35 21,98 ± 0,42 22,66 ± 0,30 

6 21,41 ± 0,31 21,56 ± 0,36 22,12 ± 0,33 22,88 ± 0,29 

8 21,27 ± 0,40 21,35 ± 0,45 21,86 ± 0,34 22,65 ± 0,46 

10 21,54 ± 0,24 21,61 ± 0,29 22,17 ± 0,35 22,89 ± 0,36 

p >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 

Ghi chú: * p <0,05 là có sự sai khác thống kê so với lô đối chứng 

KÁt quÁ theo dõi khái l°āng trung bình cąa chuột trong quá trình thử nghiám 

7 ngày cho th¿y: 

- Tr°ớc khi uáng m¿u thử: Khái l°āng trung bình cąa chuột á các nhóm thử 

tr°ớc khi �°a vào thử nghiám không có sự khác biát so với nhóm chćng (p >0,05). 

- Sau khi uáng m¿u thử 1 ngày, 4 ngày và 7 ngày: Chuột thí nghiám á 

nhóm chćng và nhóm thử không có sự khác biát (p >0,05). KÁt quÁ thu �°āc 

chćng tß Canxi alginate không Ánh h°áng �Án quá trình phát triển bình th°ßng 

cąa chuột thí nghiám. 

c. Tiêu thụ thức ăn và nước uống của chuột 

- Nhóm chćng: Ho¿t �ộng và ăn uáng bình th°ßng. 

- Các nhóm thử: theo dõi từ lúc uáng bột dinh d°ÿng ¿u tẩu �Án 72 giß chuột 

tiêu thă n°ớc uáng, thćc ăn v¿n bình th°ßng. 

d. Quan sát dấu hiệu ngộ độc 

- Sau khi uáng Canxi alginate không có chuột chÁt á t¿t các lô thử nghiám. 

Điều này cho th¿y ChÁ phẩm Canxi alginate là an toàn không gây �ộc tính c¿p 
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- Dựa trên kÁt quÁ thu �°āc cąa thử nghiám này có thể kÁt luÁn Canxi 

alginate thuộc nhóm không gây �ộc theo �°ßng uáng. 

3.5.3.2. Kết quÁ thử độc tính bán trường diễn 

a. Kết quÁ theo dõi biểu hiện bên ngoài 

- Theo dõi sự biểu hián chćc năng cąa chuột thí nghiám, chúng tôi nhÁn th¿y 

chuột á lô �°āc uáng Canxi alginate so với lô �ái chćng là không có sự sai khác, 

chuột v¿n ăn uáng bình th°ßng, lông m°āt, không có con nào bá chÁt. 

- Nh° vÁy, thông qua các yÁu tá trực quan bên ngoài, Canxi alginate á các 

mćc liều nghiên cću không gây Ánh h°áng cho �ộng vÁt khi uáng dài ngày. 

b. Kết quÁ về sự tăng trọng lượng của động vật thí nghiệm  

BÁng 3.24. Sự thay �ái trọng l°āng chuột khi cho uáng Canxi alginate (gram/con) 

Lô thí nghiám Thßi điểm Ngày 0 Ngày 7 
Ngày 

14 

Ngày 

21 
Ngày 28 

Lô �ái chćng 

Trọng l°āng 

(g/con) 
167,50 177,43 190,57 192,77 194,13 

SE 11,69 11,31 13,60 12,52 11,48 

Canxi alginate 

(500 mg/kg) 

Trọng l°āng 

(g/con) 
166,33 176,67 188,13 188,83 189,17 

SE 14,69 10,66 12,77 11,94 6,09 

Canxi alginate 

(1000 mg/kg) 

Trọng l°āng 

(g/con) 
168,67 176,67 177,33 178,33 179,57 

SE 13,30 13,27 16,17 16,75 14,87 

Ghi chú: * p < 0,05 là có sự sai khác thống kê so với lô đối chứng 

Không chß có theo dõi biểu hián bên ngoài cąa chuột thí nghiám, chúng tôi 
còn theo dõi sự thay �ái trọng l°āng cąa chuột trong quá trình thí nghiám. Trọng 

l°āng cąa chuột thí nghiám �°āc trình bày á bÁng 3.24. 

KÁt quÁ cho th¿y sau 4 tuÁn, chuột á cÁ 3 lô (lô chćng và lô uáng m¿u) �ều 

tăng trọng l°āng so với tr°ớc khi nghiên cću (p < 0,05). Thßi �iểm kÁt thúc thí 

nghiám, chuột á lô uáng m¿u so với lô �ái chćng có trọng l°āng th¿p h¢n. Tuy 

nhiên, sự khác biát này ch°a thể hián ý nghĩa tháng kê (p > 0,05).  
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c. Kết quÁ kiểm tra một số chỉ tiêu huyết học  

BÁng 3.25. Các chß tiêu huyÁt học khi cho chuột uáng Canxi alginate 

Các chß tiêu 

Đái chāng 
Canxi alginate 

500 mg/kg 

Canxi alginate 

1000 mg/kg 

TB SE TB SE TB SE 

B¿ch cÁu (109/L) 6,22 0,50 5,32 2,32 3,73 2,35 

Hßng cÁu 

(1012/L) 
7,83 0,61 8,72 0,27 6,85 0,54 

HGB (g/dL) 129,00 9,07 140,50 6,50 108,50 13,50 

HCT (%) 0,41 0,02 0,43 0,01 0,38 0,03 

MCV (fL) 53,45 1,99 48,80 2,10 50,35 1,55 

MCH (pg) 16,22 0,16 16,15 1,25 16,15 0,15 

MCHC (g/L) 331,33 11,98 331,00 11,00 321,00 13,00 

CHCM (g/L) 319,07 13,53 339,00 1,00 327,50 18,50 

CH (pg) 16,62 0,19 16,50 0,80 16,45 0,45 

RDW (%) 14,12 2,47 15,40 1,80 14,80 1,30 

HDW (g/dL) 29,17 4,56 30,10 2,80 29,80 2,40 

Tiểu cÁu (109/L) 464,62 48,11 385,50 29,50 490,00 190,00 

MPV (fL) 9,70 0,73 9,65 0,25 8,55 0,25 

Ghi chú: * p <0,05 là có sự sai khác thống kê so với lô đối chứng 

Đánh giá Ánh h°áng trong thßi gian 28 ngày, sau thßi gian thí nghiám, chuột 

á các lô �°āc l¿y máu, thu huyÁt thanh, xác �ánh một sá chß tiêu huyÁt học và hóa 

sinh máu. KÁt quÁ về sá l°āng hßng cÁu, b¿ch cÁu, tiểu cÁu, hemoglobin, ho¿t �ộ 

các enzym creatinphosphokinase (CPK), serum glutamic oxaloacetic transaminase 

(SGOT), serum glutamic purivic transaminase (SGPT) �°āc trình bày á bÁng 3.25. 

BÁng 3.25. cho th¿y:  

- Sá l°āng hßng cÁu, l°āng huyÁt sắc tá (HGB), Hematocrit (HCT), thể tích 

trung bình hßng cÁu (MCV), nßng �ộ Hb trung bình hßng cÁu (MCHC) hay �ộ phân 
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bá hßng cÁu (RDW) giữa lô �°āc uáng Canxi alginate liều 500 mg/kg không có sự 

sai khác so với �ái chćng (p>0,05). 

- Sá l°āng hßng cÁu, l°āng huyÁt sắc tá (HGB), Hematocrit (HCT) á chuột 

uáng Canxi alginate liều liều 1000 mg/kg th¿p h¢n so với �ái chćng á mćc có ý 

nghĩa tháng kê (p<0,05); 

- Sá l°āng b¿ch cÁu trong máu chuột �°āc uáng Canxi alginate liều giÁm so 

với lô �ái chćng sau 4 tuÁn thí nghiám. Tuy nhiên sự sai khác này ch°a thể hián ý 

nghĩa tháng kê (p>0,05). 

- Sá l°āng tiểu cÁu trong máu chuột uáng Canxi alginate á các mćc liều �ều 

th¿p h¢n so với �ái chćng. Tuy nhiên sự sai khác này ch°a có ý nghĩa tháng kê 

(p>0,05). 

d. Kết quÁ kiểm tra một số chỉ tiêu hóa sinh máu  

BÁng 3.26. Một sá chß tiêu hóa sinh khi uáng Canxi alginate 

Các chß tiêu Lô Đái chāng 
Canxi alginate 500 

mg/kg 

Canxi alginate 1000 

mg/kg 

AST (IU/L) 66,53 ± 13,56 89,25 ± 11,05 139,75* ± 29,35 

ALT (IU/L) 30,17 ± 4,38 40,70 ± 2,60 41,45 ± 7,25 

Ghi chú: * p <0,05 là có sự sai khác thống kê so với lô đối chứng 

BÁng 3.26. cho th¿y:  

Sau 4 tuÁn uáng m¿u liên tăc, các chß sá �ánh giá ho¿t �ộ ALT á lô uáng chÁ 

phẩm liều 1000 mg/kg/ngày và 500 mg/kg/ngày cao h¢n so với �ái chćng, tuy 

nhiên sự thay �ái này ch°a thể hián ý nghĩa tháng kê. 

BÁng 3.27. Ành h°áng cąa Canxi alginate �Án nßng �ộ creatinin trong máu chuột 

Các chß tiêu Lô Đái chāng 
Canxi alginate 

500 mg/kg 

Canxi alginate 

1000 mg/kg 

Creatinin (µmol/L) 51,07 ± 4,93 52,15 ± 3,45 53,50±5,60 

KÁt quÁ á bÁng 3.27 cho th¿y: sau 4 tuÁn uáng m¿u Canxi alginate liên tăc, 

hàm l°āng creatinin trong máu chuột giÁm nhẹ so với �ái chćng. Tuy nhiên sự sai 

khác này không có ý nghĩa tháng kê (p >0,05). 
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e. Kết quÁ nghiên cứu trực quan gan, thận, lách động vật thí nghiệm  

Sau thßi gian cho uáng bán tr°ßng dißn, �ộng vÁt á t¿t cÁ các lô �°āc má, 

quan sát trực quan �ái với các nội t¿ng là gan, thÁn, lách, phái. Sau �ó, cân khái 

l°āng �ể �ánh giá Ánh h°áng. KÁt quÁ �°āc trình bày á BÁng 3.28. 

BÁng 3.28. KÁt quÁ má giÁi ph¿u c¢ quan nội t¿ng khi uáng Canxi alginate 

Lô thí nghiám 

K¿t quÁ må giÁi ph¿u c¢ quan nội t¿ng khi uáng Canxi alginate 

Gan ThÁn Lách 

Đái chćng 
Mô gan �ßng nh¿t, không 

có tán th°¢ng hay ho¿i tử 

Hai thÁn t°¢ng �ái �ều nhau, 

không có hián t°āng ć n°ớc 

Không 

s°ng 

Canxi alginate liều 

500 mg/kg/ngày 

Mô gan �ßng nh¿t, không 

có tán th°¢ng hay ho¿i tử 

Hai thÁn t°¢ng �ái �ều nhau, 

không có hián t°āng ć n°ớc 

Không 

s°ng 

Canxi alginate liều 

1000 mg/kg/ngày 

Mô gan �ßng nh¿t, không 

có tán th°¢ng hay ho¿i tử 

Hai thÁn t°¢ng �ái �ều nhau, 

không có hián t°āng ć n°ớc 

Không 

s°ng 

KÁt quÁ á Hình 3.35. cho th¿y gan, thÁn, lách á các lô �°āc uáng Canxi 

alginate về màu sắc là không có sự b¿t th°ßng so với lô �ái chćng. 

  

  

Hknh 3.35. Ành gan, thÁn, lách chuột sau khi thí nghiám �ộc bán tr°ßng dißn 
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f. Kết quÁ về trọng lượng gan, thận, lách động vật thí nghiệm 

KÁt quÁ cân trọng l°āng các nội quan này �°āc trình bày á bÁng 3.33 cho 

th¿y: Trọng l°āng gan, thÁn và lách trên 10 gram thể trọng á lô uáng Canxi alginate 

liều 500mg/kg/ngày và liều 1000 mg/kg/ngày so với �ái chćng �ều không có sự sai 

khác tháng kê (p > 0,05). 

BÁng 3.29. Trọng l°āng cąa một sá nội quan (gram/10 gram thể trọng) 

Lô thí nghiám 

Trọng l°ÿng cÿa một sá nội quan (gram/10 gram thể 

trọng) 

Gan ThÁn Lách 

Đái chćng 0,413 ± 0,014 0,118 ± 0,006 0,043 ± 0,005 

Canxi alginate liều 

500 mg/kg/ngày 
0,414 ± 0,017 0,119 ± 0,005 0,043 ± 0,006 

Canxi alginate liều 

1000 mg/kg/ngày 
0,415 ± 0,016 0,118 ± 0,003 0,044 ± 0,005 

Nh° vÁy: 

- Canxi alginate không gây �ộc c¿p tính cho chuột nhắt trắng theo �°ßng 

uáng với mćc liều thử nghiám tái �a là 2,5 g/kg thể trọng. 

- Canxi alginate liều 500 mg/kg/ngày khi cho uáng bán tr°ßng dißn trong thßi 

gian 28 ngày không làm Ánh h°áng �Án sự tăng trọng l°āng cąa chuột thí nghiám so 

với �ái chćng (p> 0,05), không làm Ánh h°áng �Án các chß tiêu huyÁt học so với lô 

�ái chćng (p> 0,05), không Ánh h°áng �Án trọng l°āng gan, thÁn, lách so với �ái 

chćng (p> 0,05), không làm tăng chß sá AST, ALT cąa gan so với �ái chćng, không 

Ánh h°áng �Án chß sá enzyme thÁn c¢ bÁn so với lô �ái chćng (p> 0,05). 

- Canxi alginate liều 1000 mg/kg/ngày khi cho uáng bán tr°ßng dißn trong thßi 

gian 28 ngày không làm Ánh h°áng �Án sự tăng trọng l°āng cąa chuột thí nghiám so 

với �ái chćng (p> 0,05), không làm Ánh h°áng �Án các chß tiêu huyÁt học khác so với 

lô �ái chćng (p> 0,05), không Ánh h°áng �Án trọng l°āng gan, thÁn, lách so với �ái 

chćng (p> 0,05), không làm tăng chß sá AST, ALT cąa gan so với �ái chćng. 
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3.5.4. Đánh giá tác dāng đào thÁi kim lo¿i nặng cÿa Canxi alginate 

TiÁn hành thí nghiám �ánh giá tác dăng �ào thÁi kim lo¿i nặng cąa Canxi 

alginate trên các chuột nhắt trắng theo ph°¢ng án mô tÁ trong BÁng 3.30. 

BÁng 3.30. Ph°¢ng án thử nghiám �ánh giá tác dăng �ào thÁi kim lo¿i nặng 

Nhóm thÿ 

nghiám 

Ph°¢ng án gây độc 

TuÁn 1-3 TuÁn 4-6 TuÁn 7-9 

Đái chćng - - - 

Nhóm 1 Gây �ộc chì - - 

Nhóm 2 Gây �ộc Cadimi - - 

Nhóm 3 Gây �ộc thąy ngân - - 

Nhóm 4 
A. Gây �ộc chì; Uáng 

Canxi alginate 

B. Dừng gây �ộc; 

Uáng Canxi alginate 

C. Dừng gây �ộc; 

Uáng Canxi alginate 

Nhóm 5 
A. Gây �ộc Cadimi 

Uáng Canxi alginate 

B. Dừng gây �ộc; 

Uáng Canxi alginate 

C. Dừng gây �ộc; 

Uáng Canxi alginate 

Nhóm 6 
A. Gây �ộc thąy ngân; 

Uáng Canxi alginate 

B. Dừng gây �ộc; 

Uáng Canxi alginate 

C. Dừng gây �ộc; 

Uáng Canxi alginate 

KÁt quÁ thử nghiám �ánh giá tác dăng �ào thÁi kim lo¿i nặng �°āc trình bày 

t¿i Hình 3.36 (sá liáu chi tiÁt �°āc trình bày t¿i Phă lăc 5).  

 

Hknh 3.36. KÁt quÁ thử nghiám tác dăng �ào thÁi kim lo¿i nặng cąa Canxi alginate 
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Từ kÁt quÁ á trên có thể th¿y, sau 3 tuÁn gây �ộc bằng chì, cadimi và thąy 

ngân thì hàm l°āng các kim lo¿i nặng trong các bộ phÁn nh° gan, tim, thÁn và 
x°¢ng �ùi cąa �ộng vÁt thí nghiám tăng lên �ang kể. Trong �ó hàm l°āng kim lo¿i 

nặng tích trữ trong thÁn và x°¢ng �ùi �ộng vÁt thí nghiám là cao nh¿t, trung bình 
lÁn l°āt á mćc 321 (µg/g khái l°āng chuột) và 1567 (µg/g khái l°āng chuột); hàm 
l°āng kim lo¿i nặng tích trữ trong gan và tim thì th¿p h¢n và x¿p xß t°¢ng �°¢ng 
nhau á mćc 78-79 (µg/g khái l°āng chuột). 

Đái với nhóm 4,5 và 6: Chuột �°āc gây �ộc �ßng thßi �°āc cho ăn bá sung 

muái Canxi alginate với liều l°āng nh° phÁn bá trí thí nghiám trong vòng 3 tuÁn 

cho kÁt quÁ sự tích tă hàm l°āng kim lo¿i nặng trong các bộ phÁn gan, tim, thÁn và 
x°¢ng �ùi cąa �ộng vÁt thí nghiám �ều th¿p h¢n khoÁng 1,5 �Án 2 lÁn so với nhóm 
thí nghiám 1,2,3 (nhóm không sử dăng bá sung canxi alginate). Că thể hàm l°āng 

kim lo¿i nặng tích lỹ trong gan và tim trong khoÁng 39 – 47 (µg/g khái l°āng 

chuột); Hàm l°āng kim lo¿i nặng tích lũy trong thÁn là 198 – 205 (µg/g khái l°āng 

chuột) và hàm l°āng kim lo¿i nặng tích lũy trong x°¢ng v¿n là lớn nh¿t, dao �ộng 

trong khoÁng 958 – 1121 (µg/g khái l°āng chuột).  

Sau 3 tuÁn bá gây �ộc kim lo¿i nặng �ßng thßi bá sung Canxi alginate, các 
nhóm này sau �ó �°āc dừng gây �ộc và tiÁp tăc �°āc �°āc cho ăn bá sung muái 

canxi alginate vào chÁ �ộ ăn uáng theo liều sử dăng nh° á bá trí thí nghiám. Đánh 
giá hiáu quÁ �ào thÁi kim lo¿i nặng cąa các nhóm này sau lÁn l°āt 3 tuÁn (tuÁn 4 

�Án 6) và 6 tuÁn tiÁp theo (tuÁn 7 �Án 9), kÁt quÁ nghiên cću cho th¿y:  

- Sau 3 tuÁn tiÁp theo (tuÁn 4 �Án 6), tích lũy kim lo¿i nặng á gan, tim, thÁn 

và x°¢ng �ùi cąa �ộng vÁt thí nghiám tiÁp tăc giÁm nh°ng sự giÁm này là chÁm h¢n 
so với viác gây �ộc và �ßng thßi cho ăn bá sung canxi algiante luôn. Că thể hàm 
l°āng kim lo¿i nặng tích lỹ trong gan và tim dao �ộng trong khoÁng 30 – 35 (µg/g 
khái l°āng chuột); Hàm l°āng kim lo¿i nặng tích lũy trong thÁn là 123 – 131 (µg/g 
khái l°āng chuột) và hàm l°āng kim lo¿i nặng tích lũy trong x°¢ng v¿n là lớn nh¿t, 

dao �ộng trong khoÁng 731 – 782 (µg/g khái l°āng chuột). 

- Sau 6 tuÁn tiÁp theo (tuÁn 7 �Án 9), tích lũy kim lo¿i nặng á gan, tim, thÁn 

và x°¢ng �ùi cąa �ộng vÁt thí nghiám tiÁp tăc giÁm nh°ng sự giÁm này tiÁp tăc 

chÁm h¢n mćc giÁm từ tuÁn 4 �Án 6. Că thể hàm l°āng kim lo¿i nặng tích lỹ trong 

gan và tim dao �ộng trong khoÁng 24 – 26 (µg/g khái l°āng chuột); Hàm l°āng kim 

lo¿i nặng tích lũy trong thÁn là 78 – 81 (µg/g khái l°āng chuột) và hàm l°āng kim 
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lo¿i nặng tích lũy trong x°¢ng v¿n là lớn nh¿t, dao �ộng trong khoÁng 561 – 588 

(µg/g khái l°āng chuột). 

Điều này có thể giÁi thích là do thßi gian tích lũy, h¿p thă kim lo¿i nặng vào 
nội t¿ng và x°¢ng khá dài nên hiáu quÁ �ào thÁi kim lo¿i nặng cąa muái alginate s¿ 

giÁm dÁn. Viác �ào thÁi kim lo¿i nặng cąa muái canxi alginate có hiáu quÁ cao nh¿t 

khi �°āc sử dăng káp thßi ngay khi nhißm �ộc kim lo¿i nặng.  

K¿t luÁn: Canxi algiante có tác dăng hỗ trā �ào thÁi kim lo¿i nặng trên �ộng 

vÁt bá nhißm �ộc kim lo¿i nặng. Că thể, �ái với kÁt quÁ thí nghiám in vitro trên �ộng 

vÁt thí nghiám vừa nêu á trên. Với thßi gian sử dăng Canxi alginate liên tăc 9 tuÁn và 

liều dùng 0,1g/kg thể trọng/ngày giúp �ào thÁi hàm l°āng kim lo¿i nặng ra khßi c¢ 
thể �ộng vÁt �¿t từ 60 - 70% tùy tựng bộ phÁn că thể. Viác sử dăng káp thßi Canxi 

alginate ngay sau khi nhißm �ộc kim lo¿i nặng s¿ cho hiáu quÁ �ào thÁi �ộc cao h¢n. 
3.6. Nghiên cāu xÿ lý các phā phẩm cÿa quá trình ch¿ bi¿n 

Phă phẩm cąa quá trình chÁ biÁn rong M¢ sau khi chiÁt alginate chą yÁu là 
bã rong và một sá dách thÁi. Các thành phÁn này có �ộ pH khá cao (~ 10), vì vÁy 

chúng tôi xử lý theo ph°¢ng pháp sử dăng các chÁ phẩm vi sinh �ể lên men t¿o 

phân bón hữu c¢.  
3.6.1. Thành phÁn c¢ bÁn cÿa bã rong M¢ sau khi chi¿t alginate 

BÁng 3.31. Thành phÁn c¢ bÁn trong bã rong M¢ sau khi chiÁt alginate 

TT Thành phÁn Hàm l°ÿng (%) 

1 Độ ẩm 10,32 

2 Độ tro 15,76 

3 CTS 67,23 

4 NTS 1,34 

7 pH 8,7 

KhÁo sát s¢ bộ thành phÁn c¢ bÁn cąa bã rong M¢ sau khi chiÁt alginate cho 

th¿y phÁn lớn là carbohydrat với CTS 67,23%, trong �ó chą yÁu là các cellulose 

không tan. Hàm l°āng tro là 15,76%, cho th¿y trong bã rong chća r¿t nhiều khoáng 
ch¿t, có vai trò quan trọng trong viác bá sung khoáng cho cây trßng khi chuyển hóa 
bã rong thành phân hữu c¢. Ngoài ra là một sá t¿p ch¿t khác, protein không �áng 
kể, NTS 1,34%. 

Điều �áng chú ý, pH trong bã rong sau khi chiÁt alginat có pH kiềm 8,7, cÁn 

�iều chßnh pH về trung tính �ể thuÁn lāi cho các vi sinh vÁt ho¿t �ộng hiáu quÁ. 
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3.6.2. Nghiên cāu lựa chọn ch¿ phẩm vi sinh có khÁ năng phân giÁi bã 
rong M¢ sau chi¿t alginate 

TiÁn hành ą bã rong với bột chÁ phẩm với tỷ lá 0,5% trong 6 tuÁn, �ộ ẩm khái ą 

là 50-55%, cć 1 tuÁn có �Áo trộn một lÁn. Xác �ánh hàm l°āng C táng sá và N táng sá: 

BÁng 3.32. Ành h°áng cąa lo¿i chÁ phẩm �Án tỷ lá C/N cąa khái ą 

TT Ch¿ phẩm CTS NTS Tỷ lá C/N 

1 Không bá sung chÁ phẩm 67,23 1,34 50,17 

2 ChÁ phẩm EMZEO 39,54 2,56 15,45 

3 ChÁ phẩm EM-fert 1 39,77 2,67 14,90 

4 ChÁ phẩm S.EM 37,12 3,01 12,33 

KÁt quÁ cho th¿y, ba chÁ phẩm vi sinh lựa chọn �ều hiáu quÁ trong viác xử lý 
các hāp ch¿t hữu c¢ từ bã rong M¢ sau khi chiÁt alginat. Nhóm phân giÁi cellulose ho¿t 
�ộng �ể �ßng hóa c¢ ch¿t và t¿o �iều kián cho ho¿t �ộng cąa các vi sinh vÁt khác.  

 

Hknh 3.37. Ành h°áng cąa lo¿i chÁ phẩm �Án tỷ lá C/N cąa khái ą 

Khi so sánh tỷ lá C/N giữa các �áng ą có bá sung chÁ phẩm vi sinh và �ái 

chćng là không bá sung chÁ phẩm cho th¿y, sau 6 tuÁn tỷ lá C/N �ã giÁm m¿nh giữa 

lô không bá sung chÁ phẩm (C/N: 50,17%) xuáng còn x¿p xß 12-15%. Tỷ lá C/N �¿t 

10-15 �¿t tiêu chuẩn phân bón, tuy nhiên chÁ phẩm S.EM có tỷ lá C/N 12,33 có kÁt 

quÁ tát nh¿t �°āc lựa chọn. 

3.6.3. Theo dõi sự bi¿n động cÿa một sá y¿u tá trong quá trình ÿ bã rong 

bằng ch¿ phẩm S.EM 

3.6.3.1. Ành hưởng của nhiệt độ  

KÁt quÁ theo dõi quá trình ą bã rong bằng chÁ phẩm S.EM cho th¿y nhiát �ộ 

tăng m¿nh m¿ trong 2 tuÁn �Áu, các x¿ khuẩn °a nhiát trong chÁ phẩm nh° 
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Streptomyces sp. ho¿t �ộng m¿nh m¿, sử dăng ch¿t thÁi hữu c¢ �ể �ßng hóa và phát 

triển m¿nh. Nhiát �ộ cao nh¿t vào ngày thć 15 (58oC). Ban �Áu, nhiát �ộ tăng cao 

ngăn chặn vi sinh vÁt gây thái phát triển, t¿o �iều kián thuÁn lāi cho vi sinh vÁt sau 

�ó nh° Baccilus sp. �ßng hóa các hāp ch¿t hữu c¢. Sau �ó, nhiát �ộ khái ą giÁm 

dÁn, t¿o �iều kián cho n¿m sāi và n¿m men ho¿t �ộng. Chính vì vÁy, sau khoÁng 4 -

5 tuÁn, nhiát �ộ giÁm m¿nh xuáng còn 32oC, �ßng thßi khái ą chuyển sang màu 

�en, t¢i, xáp mÁp và không có mùi hôi thái khó cháu. 

 

Hknh 3.38. Theo dõi dißn biÁn nhiát �ộ trong �áng ą 

3.6.3.2. Theo dõi sự biến động pH 

Trong thßi gian �Áu, vi sinh vÁt trong khái ą ho¿t �ộng m¿nh s¿ phân giÁi 

thành phÁn ch¿t hữu c¢, �ặc biát là cellulose t¿o thành các axit hữu c¢ làm pH thay 

�ái. Từ ngày 21 trá �i pH cąa �áng ą tăng dÁn và dừng l¿i á khoÁng trung tính. 

Điểm �ặc biát là pH cąa bã rong sau khi chiÁt fuicoidan và alginat có tính 

kiềm, pH 9,7. Vì vÁy, tr°ớc khi phái trộn với vi sinh làm phân bón, ngußn bã rong 

cÁn �°āc tiền xử lý trong quá trình ą. 

 

Hknh 3.39. Theo dõi sự biÁn �ộng pH trong �áng ą 
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3.6.3.3. Theo dõi sự biến động của tỷ lệ C/N qua thời gian 

Sự thay �ái tỷ lá C/N dißn ra trong suát quá trình ą 21 ngày bá sung chÁ phẩm vi 

sinh. KÁt quÁ á hình cho th¿y, hàm l°āng C% giÁm, N% tăng kéo theo tỷ lá C/N 

giÁm dÁn từ khi ą cho tới khoÁng ngày thć 27-30, t°¢ng ćng khoÁng 4 tuÁn (tỷ lá 

C/N 14,32). Các ngày tiÁp theo, tỷ lá này có giÁm nh°ng xu h°ớng giÁm ít. Xét theo 
tiêu chuẩn phân bón compost (C/N = 10 – 15) là �¿t tiêu chuẩn. Chính vì vÁy, sau 

khoÁng 4 tuÁn ą, bã rong �ã chuyển hóa thành phân compost, sau 6 tuÁn quá trình 
này gÁn nh° triát �ể, �ą �iều kián �ể làm phân bón hữu c¢.  

 

Hknh 3.40. Theo dõi tỷ lá C/N trong �áng ą 

3.6.4. Đánh giá thành phÁn phân bón từ bã rong 

Sau 6 tuÁn ą, bã rong sau (khi chiÁt alginate) có màu Nâu, h¢i vàng chuyển 

thành phân hữu c¢ màu �en, t¢i xáp, sß th¿y mềm tay, không có mùi hôi thái khó 
cháu. KÁt quÁ chß ra á hình 3.41 và bÁng 3.33. 

  

(a) (b) 

Hknh 3.41. Bã rong tr°ớc khi ą (a) và sau khi ą 6 tuÁn (b) 

D°ới tác dăng cąa há vi sinh vÁt trong chÁ S,EM, tính ch¿t lý hóa cąa bã rong 
biển có sự thay �ái nh¿t �ánh. Hàm l°āng OC giÁm xuáng, các hàm l°āng NTS; P2O5 

và K2O tăng. Nh° vÁy, viác bá sung vi sinh vÁt hữu ích r¿t cÁn thiÁt cho quá trình ą, 

làm tăng khÁ năng phân giÁi các hāp ch¿t hữu c¢ trong bã rong thành ch¿t mùn. 
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BÁng 3.33. Một sá chß tiêu �ánh giá bã rong tr°ớc và sau khi ą chÁ phẩm S.EM 

TT Chß tiêu đánh giá Đ¢n vá Tr°ớc khi ÿ Sau khi ÿ 

1 CÁm quan  
Màu Nâu nh¿t, bã 

rong dai, cćng 

MÁu �en, xáp, 

mềm 

2 OC % 67,23 37,12 

3 NTS % 1,34 3,01 

4 P2O5 % 0,05 0,20 

5 K2O % 1,77 2,15 

3.7. Xây dựng quy trình công nghá tích hÿp ch¿ bi¿n các sÁn phẩm từ rong M¢ 

3.7.1. S¢ đã và thuy¿t minh quy trình 

LuÁn án �ã �°a ra quy trình công nghá chÁ biÁn toàn dián rong M¢ thành các 
sÁn phẩm có giá trá cao nh° phenolic, fucoidan và alginat theo ph°¢ng pháp tích 
hāp các kỹ thuÁt tiên tiÁn (enzyme, vi sóng, siêu âm, ly tâm �ác �ộ cao...). Quy 

trình chiÁt xu¿t theo s¢ �ß trong Hình 3.42 �°āc mô tÁ là hiáu quÁ với khÁ năng thu 
hßi �ßng bộ và hiáu su¿t cao các sÁn phẩm, h¿n chÁ tái �a ch¿t thÁi từ ngußn 

nguyên liáu r¿t dßi dào, có sẵn trong tự nhiên. 
Quy trình dựa trên �ặc tính cąa nguyên liáu và các sÁn phẩm, sử dăng nền tÁng 

công nghá vi sóng �ể phá hąy các c¿u trúc tÁ bào, kÁt hāp enzyme – siêu âm áp dăng 

trên �ái t°āng rong M¢. Viác sử dăng sóng siêu âm c°ßng �ộ cao trong giai �o¿n �Áu 

và sự kÁt hāp sóng siêu âm với enzyme á giai �o¿n tiÁp theo �ã giúp giÁm một l°āng 

lớn enzyme cÁn sử dăng (3 - 4 lÁn), �ßng thßi giÁm thßi gian thąy phân, h¿n chÁ �°āc 

sự oxi hóa một sá thành phÁn nh¿y cÁm nh° fucoxanthin và phlorotanin trong 

phenolic. Viác tích hāp các kỹ thuÁt tiên tiÁn �ã giúp nâng cao hiáu quÁ phá vÿ �°āc 

m¿ng l°ới liên kÁt giữa alginat, fucoidan với xenluloz¢; do �ó không cÁn sử dăng axit 

trong giai �o¿n xử lý nguyên liáu tr°ớc khi chiÁt tách fucoidan nên các c¿u trúc cąa 

fucoidan và alginat �°āc bÁo toàn, tránh sự cắt �ćt m¿ch polime một phÁn bái axit. 

Quá trình chiÁt tách phenolic tr°ớc khi chiÁt tách alginat �ã làm giÁm một l°āng lớn 

các ch¿t màu. Bên c¿nh �ó, viác sử dăng H2O2 �ể tẩy màu giúp tránh �°āc viác phÁi 

sử dăng ch¿t tẩy màu gây ô nhißm môi tr°ßng nh° javen. Các phÁn ch¿t thÁi còn l¿i 
�°āc �iều chßnh pH trung tính, bá sung vi sinh vÁt �ể ą lên men t¿o thành phân bón 
hữu c¢ �a vi l°āng. Mặt khác, công nghá hoàn toàn có khÁ năng triển khai thực hián 

á quy mô công nghiáp. Do �ó, �Ám bÁo cung c¿p một l°āng lớn sÁn phẩm phenolic, 

fucoidan và alginat có giá trá chăm sóc sćc khße cộng �ßng với hiáu quÁ kinh tÁ cao. 
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Hknh 3.42. S¢ �ß quy trình chÁ biÁn toàn dián rong M¢  

 

1. Bá sung H2O2 5%, tß lá 2% 

2. Bá sung CaCl2 10%, tỷ lá 2/1 

3. Lắng, lọc, s¿y khô 

1.N°ớc khử ion/nguyên liáu = 8ml/ 1g 

2.Siêu âm 58W/cm2, 40oC, 3 phút 

1. Bá sung S.EM 

2. Điều chßnh pH, 

Ą 6 tuÁn 

1. Bá sung HCl 0,1M, tỷ lá 1/3 

2. Bá sung Na2CO3 5%, tỷ lá 2% 

3. Siêu âm 58W/cm2, 60oC, 6 phút 

Lọc 

Tinh chÁ 

CaCl2 0,8% 

Ly tâm 

Dách bã 
thÁi C5 

Phân hāu 

c¢ vi l°ÿng 

Cô c¿n 

1. Etanol (55%)/ nguyên liáu = 12ml/ 1g 

2. Vi sóng 22 phút, 475W 

3. Lặp l¿i 3 lÁn 

S¢ ch¿: lo¿i t¿p, rửa s¿ch, s¿y 

khô, nghiền nhß 

Rong Nguyên liáu 

S. swartzii  

 

Rong s¿ch 

Dách chiÁt C1 

Bã rắn B1 

Cao chi¿t 

phenolic 

Dách phenolic 

Enzyme Htec2  

E/S =1,5%, pH=4,5-5; 

45oC, 6 giß 

Pha rắn 

R2 

Pha rắn 

R3 

Dung dách 

alginate 

Canxi 

alginate 

Dách 

thÁi C4 

Bã rắn 

B4 

1. Cô �ặc còn 1/3 

2. Etanol (96%) 

tỷ lá 7:10 

Bã rắn B2 Dách C2 

Bã rắn 

B3 

Fucoidan 

Pha rắn 

R1 

Dách C3 
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Thuy¿t minh quy trình 

B°ớc 1: S¢ chÁ nguyên liáu.  

M¿u rong sau khi thu ho¿ch �°āc làm s¿ch, lo¿i bß rong l¿ và sinh vÁt bám 

trên rong, rửa s¿ch bằng n°ớc biển sau �ó rửa s¿ch l¿i bằng n°ớc ngọt, s¿y khô sau 

�ó bÁo quÁn á nhiát �ộ 5-10℃ tr°ớc khi sử dăng. Khi sử dăng cÁn nghiền nhß bằng 

máy nghiền chuyên dăng. 

B°ớc 2: ChiÁt và thu cao phenolic có hỗ trā vi sóng. 

Rong sau khi s¢ chÁ �°āc bá sung etanol 55% (tỷ lá dung môi: nguyên liáu 

rong là 12ml : 1g), tiÁn hành chiÁt  với sự hỗ trā cąa lò vi sóng á mćc công su¿t 

475W trong 22 phút, lặp l¿i 3 lÁn. 

Hỗn hāp dách sau khi chiÁt (C1) �°āc lọc và thu �°āc dách phenolic và hỗn 

hāp bã rắn (B1). Dách phenolic �°āc cô �ặc d°ới áp su¿t giÁm thu �°āc hỗn hāp 

cao chiÁt phenolic. 

B°ớc 3: ChiÁt fuicoidan bằng siêu âm kÁt hāp ly tâm tác �ộ cao 

Hỗn hāp bã rắn B1 �°āc bá sung n°ớc khử ion (tß lá 10ml : 1g bã rắn) và 

tiÁn hành siêu âm với công su¿t 58W/cm2 á 40oC trong 3 phút. Lọc hỗn hāp sau 

siêu âm thu �°āc dách chiÁt (C2) và bã rắn (B2). 

Dách chiÁt (C2) �°āc bá sung CaCl2 0,8%, khu¿y �ều trong 1 giß sau �ó ly 

tâm thu �°āc pha lßng (C3) và bã rắn (B3). Pha lßng C3 �°āc cô �ặc �Án 1/3 thể 

tích sau �ó bá sung etanol 960 (tỷ lá so với dách cô �ặc là 7ml : 10 ml), �ể yên trong 

1 giß rßi ly tâm á tác �ộ 10.000 rpm thu �°āc pha rắn (R1), �em tinh chÁ l¿i thu 

�°āc fucoidan s¿ch. 

B°ớc 4: ChiÁt alginate bằng siêu âm, tẩy màu, thu chÁ phẩm Canxi alginate 

Bã rắn B2 �°āc thąy phân cellulose bằng enzyme Htec2 á nßng �ộ 1,5% 

(enzyme/ c¢ ch¿t), �iều chßnh pH trong khoÁng 4,5 – 5, nhiát �ộ 45℃ trong 6 giß. 

KÁt thúc quá trình thąy phân, hỗn hāp �°āc �ể nguội �Án nhiát �ộ phòng, tiÁn hành 

lọc, ly tâm thu �°āc pha rắn (R2) và dách thÁi (C4).  

Pha rắn R2 �°āc gom chung với bã rắn B3, thu �°āc hỗn hāp rắn R3, �em 

xử lý với dung dách HCl 0,1 M (tỷ lá 1/3) á 25℃, lọc hỗn hāp thu l¿y phÁn ch¿t rắn. 

PhÁn ch¿t rắn �°āc rửa l¿i bằng n°ớc s¿ch rßi bá sung 2% dung dách Na2CO3 5%, 

siêu âm với công su¿t 58 W/cm2 á 60℃ trong 6 phút. Để nguội hỗn hāp �Án nhiát 

�ộ phòng sau �ó tiÁn hành lọc �ể thu �°āc dung dách alginate thô và bã rắn B4. 
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Dung dách alginate thô �°āc bá sung từ từ dung dách H2O2 5% theo tß lá 2%, 

khu¿y �ều trong 15 phút rßi bá sung từ từ dung dách CaCl2 10% theo tỷ lá 2/1; �ể 

lắng trong 2 giß rßi tiÁn hành lọc và s¿y khô thu �°āc sÁn phẩm Canxi alginate. 

B°ớc 5: Xử lý phă phẩm t¿o phân hữu c¢ vi l°āng 

Gom dách thÁi C4 với bã thÁi B4 thành dách bã thÁi C5, �em xử lý với chÁ 

phẩm vi sinh S.EM, án �ánh pH và ą trong 6 tuÁn �ể thu �°āc chÁ phẩm phân bón 

hữu c¢ vi l°āng. 

BÁng 3.34. Hiáu quÁ sÁn xu¿t á quy mô 5 kg nguyên liáu rong/mẻ 

M¿ 

sÁn 

xu¿t 

Khái 

l°ÿng 

nguyên 

liáu 

(kg) 

Khái 

l°ÿng bột 

Canxi 

alginate 

(g) 

Hàm 

l°ÿng 

alginate 

(%) 

Hàm 

l°ÿng 

canxi 

(%) 

Khái 

l°ÿng 

fucoidan 

(g) 

Khái l°ÿng 

cao chi¿t 

Phenolic 

(g) 

1 5 212 80,1 5,8 14,5 8,50 

2 5 209 81,2 6,2 15,1 8,81 

3 5 209 80,23 5,7 15,0 8,49 

4 5 214 81,5 5,5 14,8 8,53 

5 5 210 80,9 5,7 15,2 8,55 

6 5 213 81,3 6,1 15,5 8,48 

7 5 212 81,5 6,0 14,9 8.52 

8 5 215 81,7 6,3 15,3 8.50 

9 5 218 82,0 6,2 14,8 8,54 

10 5 220 80,6 5,9 15,2 8,53 

 

Hknh 3.43. ChÁ phẩm bột Canxi alginate 
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3.7.2. Đánh giá hiáu quÁ các quá trình chi¿t xu¿t 

3.7.2.1. KhÁo sát Ánh hưởng của việc tích hợp các kỹ thuật tiên tiến khác 

nhau đến hiệu suất chiết 

TiÁn hành khÁo sát một sá ph°¢ng án nhằm măc �ích nghiên cću sự Ánh 

h°áng cąa viác tích hāp các kỹ thuÁt tiên tiÁn khác nhau �Án hiáu quÁ chiÁt xu¿t. 

- Phương án 1: Quy trình chiÁt nh° s¢ �ß 3.42, măc �ích thu �ßng thßi các 

sÁn phẩm phenolic, fucoidan và alginat không dùng vi sóng, siêu âm và enzyme. 

- Phương án 2: Quy trình chiÁt nh° s¢ �ß 3.42, măc �ích thu �ßng thßi các sÁn 

phẩm phenolic, fucoidan và alginat, sử dăng enzyme, không dùng vi sóng, siêu âm. 

- Phương án 3: Quy trình chiÁt nh° s¢ �ß 3.42, măc �ích thu �ßng thßi các 

sÁn phẩm phenolic, fucoidan và alginat, sử dăng tích hāp kỹ thuÁt siêu âm, vi sóng 

và không dùng enzyme. 

- Phương án 4: Quy trình chiÁt nh° s¢ �ß 3.42, măc �ích thu �ßng thßi các 

sÁn phẩm phenolic, fucoidan và alginat, sử dăng tích hāp kỹ thuÁt siêu âm và 

enzyme, không dùng vi sóng 

- Phương án 5: Quy trình chiÁt nh° s¢ �ß 3.42, măc �ích thu �ßng thßi các 

sÁn phẩm phenolic, fucoidan và alginat, sử dăng tích hāp kỹ thuÁt vi sóng, siêu âm 

và enzyme. 

BÁng 3.35. Hiáu su¿t chiÁt theo các ph°¢ng án kỹ thuÁt khác nhau 

Ph°¢ng án 

Hàm l°ÿng sÁn phẩm  

(% tính theo l°āng khô cąa 

nguyên liáu) 

Phenolic 

táng 
fucoidan alginate 

1: ChiÁt không dùng vi sóng, siêu âm, enzyme 0,015 1,23 8,24 

2: ChiÁt dùng enzyme, không dùng siêu âm và vi sóng 0,088 1,97 16,6 

3: ChiÁt dùng siêu âm, vi sóng và không dùng enzyme 0,112 2,51 24,5 

4: ChiÁt dùng siêu âm và enzyme, không dùng vi sóng 0,182 2,78 28,7 

5: ChiÁt tích hāp dùng vi sóng, siêu âm, enzyme 0,174 2,83 32,2 

NhÁn xét: Viác tích hāp các kỹ thuÁt tiên tiÁn nâng cao rõ rát hiáu quÁ chiÁt. 

Ph°¢ng án 4 (chiÁt sử dăng siêu âm, enzyme) và ph°¢ng án 5 (tích hāp vi sóng, 
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siêu âm, enzyme) cho hiáu quÁ chiÁt tát nh¿t, trong �ó Ph°¢ng án 4 chiÁt phenolic 

táng cao h¢n (0,182%) nh°ng Ph°¢ng án 5 l¿i giúp chiÁt fucoidan và alginate tát 

h¢n (lÁn l°āt là 2,83% và 32,2%).   

3.7.2.2. So sánh hiệu suất chiết với một số nghiên cứu khác đã được công bố  

Đćc Giang và Cs (2016) �ã tiÁn hành nghiên cću chiÁt alginate bằng một sá 

ph°¢ng pháp khác nhau, kÁt quÁ cho th¿y hiáu su¿t chiÁt alginate dao �ộng trong 

khoÁng từ 12,13 - 35,87% [127]. Nguyßn Văn Nguyên Văn Nguyên (2018) chiÁt 

xu¿t Fucoidan theo ph°¢ng pháp cąa Bilan và Cs �ái với một sá loài rong Nâu sinh 

tr°áng á Nha Trang, kÁt quÁ cho th¿y hàm l°āng Fucoidan chiÁt xu¿t �°āc dao 

�ộng trong khoÁng từ 1,98 - 3,7% [128].Võ Mai Nh° HiÁu (2014), chiÁt xu¿t 

Phenolic táng từ một sá loài rong Nâu khác nhau, kÁt quÁ cho th¿y hàm l°āng 

phenolic dao �ộng từ 0,089 �Án 0,44% tùy theo loài rong và vá trí l¿y m¿u [57]. 

KÁt quÁ so sánh hiáu su¿t chiÁt theo s¢ �ß 3.42 với các nghiên cću khác �°āc 

trình bày t¿i bÁng 3.36. 

BÁng 3.36. So sánh hiáu su¿t chiÁt với một sá nghiên cću khác 

Ph°¢ng án chi¿t xu¿t 
Phenolic 

tång 
Fucoidan Alginate 

Theo kÁt quÁ nghiên cću cąa Lê Đćc 

Giang và Cs [127] 
- - 

12,13-

35,87% 

Theo kÁt quÁ nghiên cću cąa Nguyßn 

Văn Nguyên [128] 
- 1,98-3,7% - 

Theo kÁt quÁ nghiên cću cąa Võ Mai 

Nh° HiÁu [57] 

0,089 - 

0,44% 
- - 

Sÿ dāng công nghá tích hÿp 
0,1704 – 

0,182% 

2,78 – 

2,83% 

28,7 – 

32,2% 

NhÁn xét: Do hàm l°āng, thành phÁn các hāp ch¿t Phenolic, Fuciudan, 

Alginate á rong có sự biÁn �ộng theo loài, theo mùa... nên ch°a thể �ánh giá và so 

sánh chính xác về hiáu quÁ chiÁt xu¿t theo các ph°¢ng pháp khác nhau. Tuy nhiên, 

kÁt quÁ ćng dăng tích hāp các kỹ thuÁt tiên tiÁn cho hiáu su¿t chiÁt á mćc t°¢ng �ái 

cao, �ßng thßi giúp chiÁt toàn bộ các hāp ch¿t hữu ích trong nguyên liáu và tÁn 

dăng bã thÁi làm phân bón, �em l¿i lāi ích về kinh tÁ và bÁo vá môi tr°ßng.  
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K¾T LUÀN VÀ KI¾N NGHà 

1. KÁt quÁ khÁo sát, �ánh giá các m¿u rong Nâu thu thÁp t¿i vùng biển Viát 

Nam cho th¿y: (i) Chi rong M¢ (Sargassum) có tiềm năng lớn về trữ l°āng cũng nh° 
ch¿t l°āng �ể phân lÁp algianate với hàm l°āng alginate trung bình lên tới trên 30%; 
(ii) Các m¿u rong M¢ có hàm l°āng lipit táng từ 0,07 tới 2,11%; �ều có mặt các axit 
béo no, không no một nái �ôi và �ặc biát là các axit béo không no �a nái �ôi (PUFA).  

2. KÁt quÁ sàng lọc Áo in silico docking cho th¿y hāp ch¿t 
difucodiphlorethol-A �°āc phân lÁp từ chi rong M¢ có có tiềm năng trong phát triển 

thuác ćc chÁ enzyme tyrosinase �ể phát triển sÁn phẩm làm trắng da. 

3. KÁt quÁ nghiên cću, �ánh giá viác tích hāp các kỹ thuÁt tiên tiÁn (enzyme, 

siêu âm, vi sóng, ly tâm tác �ộ cao&)  �ể xây quy trình công nghá chiÁt xu¿t và chÁ 

biÁn toàn dián rong M¢ �em l¿i khÁ năng thu hßi �ßng bộ, hiáu su¿t cao �ái với các 
sÁn phẩm nh° phenolic, fucoidan, alginate từ ngußn nguyên liáu rong Nâu dßi dào, 
có sẵn trong tự nhiên; �ßng thßi, bã thÁi �°āc nghiên cću sử dăng làm phân hữu c¢ 
vi l°āng, giúp h¿n chÁ tái �a ch¿t thÁi, góp phÁn bÁo vá môi tr°ßng và nâng cao giá 
trá sử dăng cąa rong Nâu. 

4. KÁt quÁ nghiên cću, xây dựng quy trình công nghá chiÁt xu¿t phenolic từ 

loài swartzii thuộc chi rong M¢ (Sargassum), ngành rong Nâu theo ph°¢ng pháp vi 
sóng và tái °u hóa �iều kián chiÁt xu¿t phenolic bằng ph°¢ng pháp �áp ćng bề mặt 
(RSM) cho th¿y: à nßng �ộ etanol 55%, tỷ lá dung môi/ nguyên liáu = 35/1 (v/w); 

thßi gian chiÁt 65 phút và công su¿t lò vi sóng là 475W thì hàm l°āng phlorotannin 

thu �°āc là 1,50 ± 0,12 mgGAE/g; khái l°āng cao chiÁt là 8,52 ± 0,11 mg, chênh 
lách không �áng kể so với giá trá tái °u �°āc dự �oán, phù hāp với những phân tích 
từ phÁn mềm Design expert 7.0. KÁt quÁ thử ho¿t tính cháng oxi hóa và gây �ộc tÁ 

bào in vitro cąa phenolic thu �°āc á mćc trung bình. 
5. Đã nghiên cću quá trình tích hāp một sá công nghá tiên tiÁn �ể thu nhÁn 

alginate và sÁn xu¿t chÁ phẩm Canxi alginate á quy mô mini pilot; �ã tiÁn hành 
�ánh giá ho¿t tính cháng loãng x°¢ng, �ộ an toàn và hiáu lực cąa chÁ phẩm Canxi 

alginate. KÁt quÁ cho th¿y: (i) ChÁ phẩm không ghi nhÁn gây �ộc tính á liều kiểm 

�ánh; (ii) à nßng �ộ 20 µg/ml và 4 µg/ml, chÁ phẩm Canxi alginate thể hián có khÁ 

năng tăng c°ßng ho¿t �ộng cąa enzyme ALP, tăng c°ßng táng hāp colagen và kích 
thích t¿o khoáng á mćc �ộ có ý nghĩa tháng kê so với �ái chćng âm; (iii) ChÁ phẩm 

alginate ghi nhÁn có tác dăng �ào thÁi các kim lo¿i nặng á chuột khi sử dăng bắt 

�Áu từ liều thử 0,1g/kg thể trọng cąa chuột. 
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Ki¿n nghá:  

- TiÁp tăc nghiên cću, �ánh h°ớng t¿o thêm một sá sÁn phẩm giá trá khác từ 

rong Nâu (chiÁt xu¿t hāp ch¿t phlorotanin ćng dăng trong mỹ phẩm, chiÁt xu¿t 

khoáng vi l°āng, vitamin, lipit... ćng dăng trong sÁn xu¿t thực phẩm chćc năng...). 

- T¿o chÁ phẩm hoàn thián từ canxi alginate �ể giÁi �ộc kim lo¿i. 
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Phā lāc 1. Hàm lưÿng alginate trong một số mẫu rong Nâu đưÿc khảo sát 

TT Ký hiệu mẫu Tên KH Địa điểm thu mẫu 
Hàm lưÿng 

alginate (%) 

1 RB01 QN-CT S. polycystum Quảng Ninh – Cô Tô 34,2 ± 0,5 

2 RB02 QN-CT S.mcclurei Quảng Ninh – Cô Tô 36,1 ± 0,3 

3 RB03 QN-CT S. swartzii Quảng Ninh – Cô Tô 34,5 ± 0,7 

4 RB04 QN-CT S. polycystum Quảng Ninh – Cô Tô 32,5 ± 0,4 

5 RB02 QB-HL P.boryana QB-Hòn La 25,6 ± 0,9 

6 RB03 QB-HL S. polycystum QB-Hòn La 28,7 ± 0,5 

7 RB04 QB-HL Sargassum sp. QB-Hòn La 33,5 ± 0,3 

8 RB01 VM-RD Sargassum sp. Vĩnh Mốc – Rạn Đá 31,6 ± 0,2 

9 RB02 VM-RD P. boryana Vĩnh Mốc – Rạn Đá 26,7 ± 0,7 

10 RB03 VM-RD S. gracillimum Vĩnh Mốc – Rạn Đá 36,2 ± 0,6 

11 RB04 VM-RD D. dichotoma Vĩnh Mốc – Rạn Đá 27,5 ± 0,6 

12 RB 01 MC1-HM Laminaria sp. Mặt Cắt I – Hòn Mê 28,1 ± 0,9 

13 RB 02 MC1-HM Sargassum sp. Mặt Cắt I – Hòn Mê 34,8 ± 0,3 

14 RB 04 HV-SC-BC Sargassum sp.1 
Hải Vân-Sơn Chà- 

Bãi Chuối 
29,2 ± 0,4 

15 RB 02 HV-SC-MTL Laminaria sp.1 
Hải Vân-Sơn Chà- 

Mũi Thô Lô 
32,7 ±0,5 

15 RB 1(1)HT-CLC Turbinaria sp. 
Hòn Tai-Cù Lao 

Chàm 
37,3 ±0,3 

17 RB 03 LS S. kjellmanianum Lý Sơn 38,6 ± 0,6 

18 RB 06 LS Sargassum sp.3 Lý Sơn 34,2 ± 0,4 

19 RB 07 LS D. dichotoma Lý Sơn 25,8 ± 0,8 

20 RB 08 LS T. turbinata Lý Sơn 40,5 ± 0.9 

21 RB 09 LS S. tenerrimum Lý Sơn 29,7 ± 0,4 

22 RB 01 - NT S.mcclurei Nha Trang 35,1 ± 0,2 

23 RB 02 - NT S. polycystum Nha Trang 32,9 ± 0,5 

24 RB 03 - NT S. swartzii Nha Trang 36,0 ± 0,5 

25 RB 04 - NT S. quinhoneness Nha Trang 38,7 ± 0,3 



 iii 

26 RB 05 - NT Sargassum sp.4 Nha Trang 33,8 ± 0,7 

27 RB 06 - NT S. swartzii Nha Trang 34,5 ± 0,4 

28 RB 06 - NT S.mcclurei Nha Trang 32,8 ±0,5 

29 RB 01 - TS D. dichotoma Trường Sa 27,5 ± 0,2 

30 RB 02 - TS T. turbinata Trường Sa 38,6 ± 0,5 

31 RB 02 - TS Sargassum sp.5 Trường Sa 32,5 ± 0,3 

32 RB 02 - TS S. swartzii Trường Sa 35,0 ± 0,6 
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Phā lāc 2. Hàm lưÿng axit béo trong một số mẫu rong Nâu đưÿc khảo sát 

Mã SFA USFA MUFA PUFA 
Axit 

n-3 

Axit 

n-6 

Axit 

n-9 

Axit 

n-7 
Khác 

RB02 

QB-HL 
30,01 69,99 33,43 36,56 13,63 22,93 28,82 4,61 0 

RB03 

QB-HL 
35,15 59,82 51,32 8,5 3,06 5,44 8,97 42,35 5,03 

RB04 

QB-HL 
37,27 62,73 28,5 34,23 15,86 18,37 28,5 0 0 

RB01 

VM-RD 
85,26 14,74 3,86 10,88 0 10,88 1,69 2,17 0 

RB02 

VM-RD 
22,89 77,11 28,94 48,17 14,55 33,62 25,26 3,68 0 

RB03 

VM-RD 
36,56 63,44 23,72 39,72 13,37 26,35 21,42 2,3 0 

RB04 

VM-RD 
17,01 82,99 24,47 58,52 22,92 35,6 16,26 8,21 0 

RB 01 

MC1-

HM 

20,83 79,17 23,51 55,66 19,88 35,78 19,72 3,79 0 

RB 02 

MC1-

HM 

25,27 74,73 22,64 52,09 9,06 43,03 22,64 0 0 

RB 04 

HV-SC-

BC 

54,68 45,32 26,04 19,28 5,26 14,02 26,04 0 0 

RB 02 

HV-SC-

MTL 

25,19 74,81 25,02 49,79 23,37 26,42 25,02 0 0 

RB 

1(1)HT-

CLC 

86,69 11,52 10,83 0,69 0 0,69 4,25 6,58 1,79 



 v 

RB 03 

LS 
27,24 67,5 33,12 34,38 28,81 5,57 14,44 18,68 5,26 

RB 06 

LS 
48,07 50,01 24,34 25,67 5,92 19,75 24,34 0 1,92 

RB 07 

LS 
6,99 93,01 15,93 77,08 40,21 36,87 15,62 0,31 0 

RB 08 

LS 
25,75 73,53 9,67 63,86 41,51 22,35 7,03 2,64 0,72 

RB 09 

LS 
74,19 24,87 15,22 9,65 4,63 5,02 9,6 5,62 0,94 
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Phā lāc 3. Danh sách chất phân lập từ chi rong Mơ 

1  

3-Hydroxycholest-5-en-24-one 

 
2 

14-Hydroxy-2,6,10-trimethyl-10-

pentadecen-4-one 

 
3 

24-hydroxystigmasta-4,28-dien-3-one 

 
4 

110-Hydroxysargachromelide 

 
5 

150-Hydroxysargaquinolide 

 
6 

Aurantiamide acetate 
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7 

Aurantiamide 

 
8 

Calycosin 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

9 

Crinitol 

 
10 

decaafuhalol A 
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11 

difucodiphlorethol A 
12 

dodecafuhalol A 

 
13 

D-ribofuranoside 

 
14 

fallachromenoic axit 
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15 

fallahydroquinone 

 
16 

fucodiphlorethol D 

 
17 

fucodiphlorethol E 

 
18 

fucodiphlorethol F 

 
19 

fucophlorethol B 

20 

Fucoxanthin 



 x 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

21 

Heptafuhalol A 
22 

heptafuhalol B 

 
23 

hexafuhalol A 

 

 

 

 

24 

Liquiritigenin 



 xi 

25 

Loliolide(6S,7aR) 

 
26 

Loliolide(6S,7aS) 

27 

Mannitol 

 
28 

Melanettin 

29 

Mojabanchromanol 

 
30 

Nahocol A 



 xii 

 
31 

Nahocol A1 

 
32 

Nahocol D1 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

33 

Nahocol D2 

34 

nonafuhalol A 



 xiii 

 
35 

Octadecafuhalol A 

 

 

 

 

36 

octafuhalol A 

 
37 

octafuhalol B 

 

 

 

 

 

 

38 

pentafuhalol A 



 xiv 

 
39 

pentafuhalol B 

40 

pentaphlorethol A 

41 

pseudoheptafuhalol A 

42 

pseudohexaafuhalol A 

43 

pseudopentafuhalol A 

 
44 

pseudotetrafuhalol A 



 xv 

 
45 

pseudotrifuhalol A 

 

 

 

 

 

 

46 

pseudotrifuhalol A 

 

 

 

47 

Sargachromanol B 

 
48 

Sargachromanol C 

49 

Sargachromanol D 50 

Sargachromanol E 

 
51 

Sargachromanol F 

 
52 

Sargachromanol G 

53 

Sargachromanol H 

 

 

 

 

 
54 

Sargachromanol I 



 xvi 

 
55 

Sargachromanol J 

56 

Sargaol 

57 

Sargaquinoic axit 
 

58 

Sargasal 1 

 
59 

Sargasal 2 

 
60 

Sargassinone 

 
61 

Sargatetraol 

 

 

 
 

62 

Sargathunbergol A 

 

 

 

 

 

 

63 

Sargatriol 

 
64 

Stevenin 



 xvii 

 
65 

Stigmasta-5,22-dien-3-ol 

 
66 

Stigmasta-5,24(28)-dien-3-ol 

 

 

 

 

67 

Thunbergol A 

 
68 

Thunbergol B 

 

 
 

69 

trifuhalol A 

 

 

 

 

71 

δ-Tocotrienol 

  
70 

undecaafuhalol A 
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Phā lāc 4. Kết quả dự đoán năng lưÿng liên kết của các hÿp chất với enzyme tyrosinase 

Ký hiệu 

Năng lưÿng liên kết 

Gpred 

(kcal/mol) 

Ký hiệu 

Năng lưÿng liên 

kết Gpred 

(kcal/mol) 

Dock 1 -7,40 Dock 37 -6,23 

Dock 2 -6,53 Dock 38 -12,15 

Dock 3 -14,06 Dock 39 -9,27 

Dock 4 -11,73 Dock 40 -9,68 

Dock 5 -10,85 Dock 41 -6,22 

Dock 6 -9,09 Dock 42 -6,81 

Dock 7 -10,40 Dock 43 -5,73 

Dock 8 -9,56 Dock 44 -11,78 

Dock 9 -9,50 Dock 45 -13,99 

Dock 10 -8,42 Dock 46 -11,28 

Dock 11 -13,62 Dock 47 -11,00 

Dock 12 -8,65 Dock 48 -9,58 

Dock 13 -5,82 Dock 49 -9,01 

Dock 14 -5,85 Dock 50 -8,55 

Dock 15 -4,67 Dock 51 -8,16 

Dock 16 -12,02 Dock 52 -7,76 

Dock 17 -11,86 Dock 53 -9,85 

Dock 18 -12,13 Dock 54 -7,40 

Dock 19 -10,27 Dock 55 -11,04 

Dock 20 -4,79 Dock 56 -7,93 

Dock 21 -4,83 Dock 57 -7,51 

Dock 22 -5,04 Dock 58 -9,03 

Dock 23 -6,32 Dock 59 -8,94 

Dock 24 -7,12 Dock 60 -10,13 

Dock 25 -6,53 Dock 61 -9,42 

Dock 26 -6,34 Dock 62 -9,23 

Dock 27 -7,28 Dock 63 -10,15 



 xix 

Dock 28 -7,30 Dock 64 -10,22 

Dock 29 -5,74 Dock 65 -11,04 

Dock 30 -6,00 Dock 66 -9,81 

Dock 31 -6,59 Dock 67 -6,75 

Dock 32 -5,53 Dock 68 -6,80 

Dock 33 -5,80 Dock 69 -8,30 

Dock 34 -7,24 Dock 70 -7,42 

Dock 35 -7,57 Dock 71 -10,40 

Dock 36 -8,12 Tropolone -12,35 
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Phā lāc 5. Kết quả thử nghiệm tác dāng đào thải kim loại nặng của Canxi algenate 

Nhóm 

Hàm lưÿng kim loại có trong bộ phận  

(µg/g khối lưÿng chuột) 

Gan Tim Thận Xương đùi 

Sau 3 tuần (gây độc kim loại nặng)                                

(tuần 1 đến 3) 

Đối chứng 0 0 0 0 

Nhóm 1  

(gây độc chì) 
72,5 ± 8,7 71,5 ± 9,2 323,7 ± 30,9 1508,2 ± 195,2 

Nhóm 2  

(gây độc cadimin) 
79,9±7,7 78,0±15,9 320,2±29,5 1561,8±201,1 

Nhóm 3  

(gây độc thủy ngân) 
74,5±8,7 82,1±18,9 322,7±32,5 1611,8±221,7 

 
Sau 3 tuần gây độc đồng thời sử dāng muối canxi 

algiante (tuần 1 đến 3) 

Nhóm 4 (gây độc chì 

và được uống Canxi 

alginate) 

41,8 ± 6,5 39,7 ± 6,2 198,5 ± 18,4 958,8 ± 91,1 

Nhóm 5 (gây độc 

cadimi và được uống 

Canxi alginate) 

39,9±5,9 38,5±6,1 199,5±16,5 951,8±104,3 

Nhóm 6 (gây độc thủy 

ngân và được uống 

Canxi alginate) 

44,8±7,1 47,5±8,5 205±19,7 1121±122,7 

 
3 tuần tiếp tāc cho chuột ăn canxi alginate và ngừng 

gây độc (tuần 4 đến 6) 

Nhóm 4 (dừng gây 

độc chì và được uống 

canxi alginate) 

32,4 ± 2,1 31,6 ± 2,2 123,3 ± 6,2 768,8 ± 31,2 

Nhóm 5 (dừng gây 

độc cadimi và được 

uống canxi alginate) 

31,2±3,2 30,1 ± 2,1 129,4 ± 6,5 731,8 ± 44,3 



 xxi 

Nhóm 6 (dừng gây 

độc thủy ngân và 

được uống canxi 

alginate) 

35,7±3,1 34,2±3,5 131,2 ± 7,3 782,5 ± 52,5 

 
3 tuần tiếp tāc cho chuột ăn canxi alginate và ngừng 

gây độc (tuần 7 đến 9) 

Nhóm 4 (dừng gây 

độc chì và được uống 

canxi alginate) 

24,4 ± 1,8 24,2 ± 1,5 78,8 ± 4,5 578,6 ± 41,1 

Nhóm 5 (dừng gây 

độc cadimi và được 

uống canxi alginate) 

23,9 ± 1,7 24,5 ± 1,4 79,7 ± 5,1 561,8 ± 44,3 

Nhóm 6 (dừng gây 

độc thủy ngân và 

được uống canxi 

alginate) 

24,8 ± 2,1 26,1 ± 1,5 80,5 ± 4,7 587,8 ± 42,4 

 

 






























































































