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Polyhydroxybutyrate (PHB) la mét polymer ngudn géc sinh hoc, c6 thé dugec téng hop tif nhiu loai
sinh vat trong diéu kién méi trudng khong thuan Igi véi vai trd I3 chat du trif ning Iuong (ndi bat
nhét 12 cac vi khudn Ralstonia eutropha, Alcaligenes latus va céc chiing tai td hop cla vi khudn
Escherichia coli). Nha cac dic tinh quan trong nhu: 12 nguyén liéu téi tao co thé dudc téng hop bang
con dudng sinh hoc, ¢6 kha ndng ty phan hly sinh hoc, khong doc hai va tuong thich véi co thé sang,
PHB ¢6 kha néng (ing dung trong y hoc, sinh hoc cling nhu lam nguyén liéu thay thé cho cac polymer
¢6 ngudn gdc dau mo. Bai viét cung cdp mat cdi nhin tong quan vé nhiing uu thé clia PHB va céc ling
dung clia hgp chdt nay trong thuc tién.

HB la mét nhom

polymer thubéc ho

polyhydroxyalkanoate

(PHA), do6 1a cac
polyester c6 cac ddn phan la
nhiéu nhém R-hydroxyalkanoate,
trong dé 3-hydroxybutyrate (3-
HB) 1a ddan phan cd ban nhat.
Loai PHB thuén tdy chia don
phan 3-HB - con dugc ky hiéu la
P(3HB) - chinh la thanh vién dau
tién cla ho PHA dudc kham pha
va 1A loai phd bién nhat, déng
thoi ciing gianh dugc nhiéu su
quan tdm cla cac nha nghién
cliu trén thé gigi. PHB (PHA néi
chung) dugc téng hgp tir nhidu
loai sinh vat trong diéu kién méi
truding khéng thuan Igi véi vai tro
la chat du tri nang lugng, trong
dé néi bat nhat 1a cac vi khuén
eutropha, latus va cac chuing tai
t8 hgp clia vi khudn E. coli. Cac
ing dung cta PHB trong nhiéu

linh viue nhu y hoe, thuc pham,
my pham, néng nghiép, dién tir
vO tuy&n da duge thuc hién. Cé
thé ké ra mot s6 san phadm ding
nguyén lieu PHB nhu mang sinh
hoc, chi khau y hoc, gac dap vét
thudgng, khang sinh, vitamin, mui
huang... Bai viét nay sé cung cdp
mét cai nhin téng quan vé nhiing
Uu thé cia PHB va cac ting dung
clia hgp chat nay.

Mt sb dac tinh sinh hoe uu viét ciia

C6 3 dic tinh sinh hoc néi bat
cla PHB la kha nang dugc tdng
hgp bang con duéing sinh hoc,
tinh tuong thich cao v6i co thé
s@ng va khéng dbc hai, va kha
nang bi phan hiy sinh hoc bang
nhiéu con duding khac nhau.

PHB 1a polymer dudc téng
hop bdng con dudng sinh hoc
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PHB (PHA néi chung) cé thé
dudc t8ng hap bdi nhiéu sinh vat
khac nhau nhu cac vi sinh vat tu
nhién/tai t hap, cac thuc vat bién
déigen. Cac vikhuén tunhién (R.
eutropha, A. latus) va cac chiing
tai t6 hop clia E. coli dugc nghién
ctiu nhiéu hon cd, dac biét la
E. coli tai t8 hop vi n6 khéng cé
enzyme tiéu thy mat lugng PHB
tich lily dugc. Nguén cd chat téng
hgp PHB ciing c6 thé la cac vat
liu it t6n kém nhu cac phu phdm
néng nghiép: ri dudng, bot gé,
cd rdm hay tham chi la chat thai.
Pay 1a mét uu thé quan trong khi
vaAn dé can kit tai nguyén va
chat thai 6 nhiém dang gay nhic
nhdi trong xa hoi.

Tuy nhién, viéc san xuat PHB
gap nhiéu khé khan, gia thanh
s&n phadm PHB van cén rat cao.
PHB san xuat bdi R. eutropha dat
gdp 18 1&n so vdi polypropylene.
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Hinh 1: gidn d8 qua trinh sinh téng hap PHB

Nguyén nhan chd yéu 1a chi phi
nguyén liéu va cac céng doan xu
Iy, 1am sach, tach chiét; nguyén
lidu dat tién cé thé chiém dén 30-
40% t8ng chi phi, con nguyén liéu
ré nhu rom ra, ¢b kho, bét gé t6n
chi phi 0 Iy s6 b6. Cé nhiéu nd
lic tim kiém cac giai phap giam
chi phi s&n xudt va gia thanh san
phadm nhu tim kiém nguyén ligu
it t6n kém hay cai thién phuong
phap x{ ly nguyén liéu va thu hoi
san phdm. M6t huéng di khac la
k&t hgp PHB vé&i cac nguyén ligu
ré tién dé giam chi phiténg thanh
nhung van dam béo dic tinh uu
viét can co.

PHB cé thé bi phan hdy bdng
con dudng sinh hoc

PHB c6 thé bi phan hly béi
nhiéu sinh vat trong ty nhién, chi
yéu |a vi khudn va nam. Diéu nay
mang y nghia I6n trude tinh trang
con ngudi dang phai déi mat véi
lugng rac thai khéng 16, trong s6
d6 bao ham nhiéu vat liéu chat
déo vdi thoi gian tu phéan hay cé
thé 1&én dén hang trdm n&m. Phan
I6n sinh vat phan hiy PHB séng
trong dit man, mot so it séng
trong nudc song, hé, bién, bun
thdi. Nhidu y&u t6 &nh hudng
dén su phan hidy PHB nhu dé
a&m, nhiét dé, pH, cdu truc phan
tif PHB.. va qua trinh nay cé thé
kéo dai tii vai tudn dén vai ndm.
Tuy nhién, mot 86 nghién ciiu
cho thdy PHB phan hidy dé dang
va nhanh choéng hon so vé6i mot
s6 ch&t déo théng dung khac.
Viéc phan hdy sinh hoc ducng
nhién can tac dong tryc ti€p cla

sinh vat, vi vay, cac PHB cé thé
dugc b&o quén gan nhu vd han
dinh trong méi truéng khong khi
va nhiéu san pham lam ti PHB
¢6 thé dugc bao quan trong diéu
kién binh thutng.

PHB ciing ty phan hly trong co
thé séng va sinh ra cac san pham
it doc hanva it gay phan ting sung,
viém hon, vi du nhu né it déc hon
2 lan so véi cac hydroxyacid sinh
ra tu polyglycolic acid (PGA) va
polylactic acid (PLA). B6 la uu
thé guan trong trong ting dung y
hoc nhu 1am mang ciy ghép, chi
khau y t&, chat phan tan thudc. ..
ching s& dan ty tiéu hdy nén
khéng can phéi tai phdu thuat
dé g& bé. Téc do phan hiy cla
vat cdy PHB phu hdp véi véi tée
dé phuc héi clia mé séng va dé
bén clia n6 van dugc duy tri cho
dén khi hoan thanh nhiém vu, tuy
nhién nhin chung PHB phén hiy
cham hon cac vat liéu khac nhu
polylactide-glycolide (PGLA).

PHB khéng déc hai va tuong
thich vdi co thé séng

PHB tén tai trong co thé rat
nhiéu loai sinh vat, chung da
dugc tim thdy trong bom Ca2+
-ATPase cla hdng cau ngudi va
l2 mot chat trung gian cla qua
trinh bién dudng chéit béo, tén tai
trong huyét tuong ngudi véi néng
dé khodng 3,5 mg/l. Cac san
pham phan hiy cla PHB ciing it
déc hai, cac phan Gng sung viém,
phiu né, hoai ti xay ra 8 mic do
it, tucng dudng so véi cac vat liéu
y hoc khéc nhu to sdi, ruét méo.
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Khi tiép xuc v6i mau, PHB ciling
khéng gay phan tng tiéu ciu hay
kich hoat cac hé& théng di k&m
va muc dé tuong thich gan gidng
nhu polyvinyl chloride (PVC).
Viéc nay c6 nghia 13, cac vat cdy
ghép, mang sinh hoc, chi khau y
t€, chat phan tan thudc.. sn xuét
tti PHB rat it déc hai véi vat chu.
Day la diéu mang y nghia I6n néu
xét dén cac vat liéu cdy ghép
truyén théng nhu silicone bi cho
la c6 thé gay ung thu.

Cac iiny dung cia PHB

Can cli theo cac tinh chat clia
PHB va céc ho hang lién guan,
cac tng dung kha thi nhat cla
PHB c6 thé gém 2 nhém: mét
la cdc s&n pham dung mét Ian
(ta gidy, bao rac, bao bi.), hai
la st dung trong y hoc (mang
cdy ghép, chi khau, chat phan
tan thudc.). Viéc sdn xudt quy
mé cong nghiép PHA (va PHB
noi riéng) da dugc thuc hién &
mét 56 quéc gia, trong dé PHBY
(P(3HB-co-4HB)) la san pham
dau tién dudc thuong mai hoa
v6i tén thucng hiéu 1a BIOPOL®.
Nhugc diém quan trong ctia PHB
van 1a gia thanh cao va viéc thay
thé hoan toan cac polymer dau
mé bang PHB hién nay van chua
kha thi.

Trong y hoc

Nhu da dé cap & trén, kha
nang bi phan hay trong co thé
sfng, khéng doc hai, khéng sinh
ra cac chdt déc 1a diéu ly tudng
cho céc ing dung trong y hoc cla
PHB, va trén thuc t& day la mot
trong nhidng Ung dung sau réng
nh&t cla polymer nay. Tuy nhién,
cac thach thidc dang phai déi mat
1& chi phi s&n xudt va muc do tinh
sach cla sdn phdm & quy md
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cong nghigp.

Marg khung PHB trong k¥
thudt cdy ghep md: nudi cdy md
la mét Iinh vuc da nganh, bao
ham sinh hoo, khoa hoc vat ligu,
tai tao phau thuat, muc dich cla
nd |& cung cdp cac md sdng cho
od thé nhdm phus hdi céc thudng
ton, duy tri hode cai thign chiic
ndng cac md od thé. Williams va
cs (1999} néu ra 5tinh chit quan
trong & mang khung nudi céy
mo co thé hoan thanh tdt chiic
nang cla minh: 1} Tudng thich
sinh hoc; 2} Duy tri sinh trudng va
dam bao g5 bam dinh cla té bao;
3} Binh hudng va sap x&p té bao;
4} Cho phép té bao phdt trién vao
trong va dan chat dinh duding va
chat thai rafvao; 5} Tu hiy sinh
hoc va khong sinh ra sdn phdm
dac hai. Cac thuc nghieém 48 cho
thdy tac dung clha mang PHB
trong phan chia va bigt hoa cla
té bao gic trén nd va trong vigc
cdy ghép dé phuc hdi ma tén
thudng. Mogoai ra, PHB con oo uu
thé Idn v& kha nang thy chinb ciu
triic, thist ké, gia odng 42 tao ra
cdc san phdm thich hdp cho tiing
nhu cau va hoan canh.

Nudi cdy md cd tim va md
mach mau: tinh déo rdt cao va
dé thao tac, tao hinh khién cho
P{4HB}trd thanh mat vat ligu tiem
nang cho fnh vuc nudi cdy va
ghép cac loai ma timwa md mach
mau_ Béc bigt, P(4HB} dude thii
nohigm  nhigu trong nudi GAy
cac van ba |1a vi ching d& dang
dudc gia cong thanh cac khung
wlia khit wdi bd phan nay. Sodian
va cs (2002} d& thd nghiem
phudng phép in thach ban lap thé
{stereoclithography) vdi su hi trg
chia phdn mém vi tinh dé ché tao
mang khung hinh dang wan ba

Hinlr 2: médng khong nodf cdy van ba 18 i FraHB}

la, bing cach nay co thé "in 3D
cac mang khung ma khang can
phai gia cAng tao hinh bing cac
phudng phap nhuy may khau. Cac
thii nghigdm cd - |y cho thdy san
phdm tao ra bing phudng phip
nay hoan toan oo thé dudc si
dung trong vy hoc. Thi nghigm v
té bao dong mach cliu cho thiy
mang F{4HB} ca tinh chit tudng
dudng so vdi mang bing vat ligu
khac nhu PGA, tuy nhign muc do
bam dinh va IuWdng collagen thip
hdn. Mang nudi cdy md mach
mau P(4HB} dd dudc thil nghigm
thanh cong trén cliv va polymer
nay dudc danh gid cao v tinh
déo ciing nhu toc da tu hiy. Biém
trli 18n cda mang cdy nay clng
yan |a mic 48 san sinh cac vi sdi
nhu elastin con thdp, dieu nay
anh hudng tidu cuc dén dd ben
va chiic ndng.

Héi phuc mé da thudng ton:
mang khung PHA d& dude nghién
clu Uing dung trong digu tr phuc
héi da bi thudng ton va didu trj vat
thudng. Trong cac PHEB, PHEBY
la mdt thanh wign dudc nghign
cliu ki ludng va ndi bat vai cac
tng dung trong phuc hdi mo da
va chiia bong. Thus nghigém cla
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Sundaramurthi va s (2013} vdi
té bao sling cho thdy, mang nudi
cdy dude finh dién bing céc sdi
PHBY co cac tinh chét uu wist
v& 9 x8p, kha ndng ddn dxy va
tudng tac vdi t& bao, nd kich thich
su sinh 58, bam dinh, tudng tac
va duy tri hoat doéng chic nang
clia md té bao sing nudi cly.
B8ng thdi mang clng khdng gay
ra cac phan Ung sung viém hay
kich thich cdec t& bao mién dich.
Mhiing tinh chat nay cho thay
PHBY |a wat liéu ddy hia hen
trong cac Ung dung v t8 nhu digu
tri thudng tn va cdy ghép mo.

Ong din phuc héi mé than
kirk: PHB di dudc dng dung
lam vat ligu ti hiy d& ché tao
cac mang khung cdy ghéep mo
than kinh co dang dng din, dudc
cdy vao cac doan khuyst thidu
do thudng tin cha sdi thdn kinh
va dinh hudng cédc té bao phat
trién ldp ddy nhiing ché thidu
dd. Cac té bao cdy thudng la té
bao Schwann van oo vai trd quan
trong trong hé thdn kinh ngoal vi
nhu truyén din xung than kinh,
phit thén, phuc hai, nudi duling
md thdn kinh, sdn sinh cac chit
nen ngoai bao cla té bao than



kinh, san sinh neurotrophin, diéu
hoa hoat déng cla cac synap
than kinh - co.

Tac dung clia 8ng dan PHB
trong viéc day nhanh qua trinh
phuc héi phan thuong tén da dugc
chiing thuc trén meo. G day, éng
dan than kinh phai bén, khée va
khéng qua ciing, gién. Tuy nhién,
P(3HB) l1a vat liéu clng va qua
gidn véi Ung suét dén 40 MPa va
gdy khi chi kéo dai 4%. Vi vay,
Kanjirathumutil (2012) da thif k&t
hop P(3HB) véi P(3HO) mém déo
han va két luan ty 18 HO:HB = 5:1
la phii hgp hon ca véi (ng suat
1,5 MPa va d6 kéo dai t6i da ma
khéng gay vd la 160%. Hiéu nang
cla 8ng dan nay co thé dudc cai
thién hon nita bang cach két hap
véi cac dude phdm bao vé théan
kinh nhu Ginsenoside Rgl dé
tang cudng muic dé phuc héi mé.

Cdy ghép mé xuong va sun:
P(3HB) va polymer téng hdp clia
né véi 4555 Bioglass® kich cd
micro va nano ¢6 muc dé tudng
thich cao véi nguyén bao xuaong
ngudidong MG-63. B6 sung thém
vitamin E s& lam tang muc dé gan
ké&t, sinh séi va biét hoa cla té
bao P(3HB} trong mang che céc
ché khuyé&tcia hép so, ché hé kin
miéng sau 9 thang, khéng nhiém
triing va cac mé phat trién tét trén
cdu truc mang. Mot vat lidu khac
la P(3HB-co-3HHx) ciing dugc
chu y véi nhiéu dac tinh uu viét
han treng viéc kich thich sy bam
dinh, sinh s6i va biét hoa cla té
bao tly xuong. Céon PHBV két
hop véi hydroxyapatite c6 dé bén
cd rat giéng véi xuong va cd tiém
nang trong diéu tri ran gay xuong.

Chi khdu y hoc va véat liéu
phéu thudt: nghién ciu (ng dung
PHB lam chi khau y hoc da co ti

gitia thé ky XX. PHB di bén dé
gili niém kin vét thugng, du déo
dé thao tac, phan hly di cham
dé dam bao céu tric chiic nang
trong qua trinh phuc hdi thudng
t8n, déng théi cac phan ting sung
viém, mién dich & muc d6 thap va
khéng khac hiét nhiéu so véi cac
vat liéu khac nhu to sgi hay rudt
meéo. Trong nhém PHB, P(4HB)
duoe ng dung nhiéu dé ché
tao chi khau vy t&, v6i san pham
thuong mai déu tién dudc cép
phép tai My la TephaFLEX vao
nam 2007. Mét s&n phdm khéc
la MonoMax dudc clp phép &
chau Au nam 2009. Ching déu
thé hién cac tinh chét Iy - hda ph
hop véi vai trd vat liéu phau thuat.

PHB ciing dudc dung dé ché
tac mang ngan chéng lai su dinh
lién bat thuting clia cac ndi tang
do ph&u thuat, mang PHB trong
truding hop nay dugc thiét ké dé
co Ai luc thap véi nude va ngan
can su tiép xuc cla té bao.

Chét phén tan thudc: nhiéu
loai PHB da dudc nghién ctiu lam
chat phan tan cho nhiéu loai dudc
pham khac nhau (khang sinh, ndi
tiét t8, vaccine..) & nhiéu dang
khac nhau (thuée vién udng, tiém
dudi da, béng phd thude 6 mach
mau..). Trong dé, chi yéu la cac
nghién clu vé P(3HB) va PHBV.
T6c db phéan tan thude va dung
lugng thudc phu thudc vao nhiéu
yéu t8, nhu khéi lugng phan ti,
thanh phan HV/HB va kich thudc
cac phan tr. Ham lugng HV cao
thudng sé giam téc dé phan tan
thuéc. Khéng cé phan (ng phu
dang ké khi dung PHBV lam chat
phan tan. Tuy nhién, t6¢c dé phan
hly cla PHBY va P(3HB) kha
cham so vdi cac vat lidu khace, vi
vay chung thuding dudgc két hop
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véi cac polymer tu hiy khac dé
diéu chinh cac tinh chat (dé xép,
t6ec dd phan hady, t6c dd phan tan
thude..) sao cho dat dudc & muc
dd mong muén.

Ngoai PHBYV, cac polymer
khadc nhu P(4HB), P(3HB-co-
4HB) va P(4HB-co-glycolate)

ciing dugc th nghiém & mot s8
loai thubc nhu Sulperazone™
va Ducoid. Trong do, P(3HB-co-
4HB) dudc uu ai vi tinh déo cao,
dé thao tac so v6i PHBV va bén
50 véi cac vat lidu khac, uu thé
nay khién ching duge nghién
ciiu lam chat nén phan tan khang
sinh tetracycline.

Trong linh vuc cbng nghiép
va thuc phdm

Do céac tinh chat co hoc gén
giéng nhu polymer dau ma,
nhung c6 thém kha nang tu phan
hiy sinh hoc, ngudi ta da né luc
sif dung PHB dé thay thé& cho
polymer truyén théng trong cac
vat dung chat déo dung mot lan
(nhu lam cac bao bi, chai lg dung
my pham, ly cée diing mét 1an...).
Pac biét, tinh chat chéng tham
nude va chéng thdm oxy gidp
PHB tim dudc chd dimg ctia minh
trong cac loai bao bi va chai lo.
Ngoai ra, PHB ciing dudc dung
lam chat phan tan tu hiy cho cac
thudce diét cd va con trang vdi liéu
lugng tac déng thdi gian dai, vat
dung hat gidng, éng phun nudc
tugi rudng. Vat liéu ty phan hay
nén khéng can phai g6 bo sau khi
thu hoach néng pham.

PHB da dugdc san xuét & quy
mo cbng nghiép va thucng mai
héa dé (ing dung trong nhiéu linh
vuc khac nhau. Mét vat lidu hén
hdp gitia P(3HB) va P(3HQ) cla
Coéng ty Metabolix (Hoa Ky) da
duge Cuc Quan ly thuc phdm va

wrcH
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dude phdm Hoa Ky (FDA) cap
phép s dung lam chat phu gia
dung cho thuc pham. Metabolix
ciing san xuét loai PHBV mang
thuong hiéu BIOPOL® dung
trong bao bi, bia cting, khudn thdi
va mang polymer. Polymer nay
khang finh dién va co thé dugdc
ding lam bao bi clia cac san
phdm dién ti. Céng ty Biomer
(Duc) da san xudt P(3HB) &
quy mé cdéng nghiép tir vi khudn
Alcaligenes latus dung lam lugc
chai téc, bat va gia céng tao hinh
chat déo cé dién...

Trong Iinh vue xi7 Iy chét thai

M6t ’ng dung tiém nang cla
PHB la cd chat rAn cho qué trinh
khir nitrogen trong nudc va nudc
thai. Phuong phéap khi nitrogen
bing cd chat rdn néi chung va
bidng PHB néi rieng dang dugc
ddy manh nghién ctu dé thay
th€ cho phudng phap truyén
th8ng dung cd chat léng vén rat
khé kiém soat va giii n dinh liéu
lugng co chat, d& gay qué liéu
hay thiéu hut, dnh hudng tiéu
cuc dén chét lugng nudc; nang
suét khi nitrogen ciing kém va
thi€u én dinh. Nhiéu loai co chat
rdn nhu gé, vé cay, rom ra.. da
dugc thi nghiém, va PHB la ung
ol vién thich hop nhat, né cé thé
dung chia céac vi sinh vat va co
thé dude x7 ly dé vi khudn tan
dung trong diéu kién khii nitrogen
va ky khi.

Viée sif dung co chéat ran la
PHB mang lai nhiéu uu thé so
véi co chat 16ng. Thi nhat, PHB
khéng tan trong nudc nhung dé bi
phan hiy sinh hoe, vi vay ching
la ngudn chat khir 8n dinh cho
qua trinh khii nitre. Thi hai, PHB
khéng gidi phong cac carbon hoa
tan lam gidm chat lugng nudc.

Thi ba, PHB la gia thé cho su
hinh thanh cta mang vi sinh vat
xU ly nudc thai. Mang sinh vat
nay cé thé tiép tuc hinh thanh
va phat trién ching nac ngudn
PHB con déi dac. Cac tinh chat
nay khién PHB la (ng ci vién
tiém nang trong viéc xI Iy nudc
thai. Tuy nhién, gia thanh van la
tré ngai I6n cho viéc Ung dung
PHB, chi phi s dung PHB cao
gép nhiéu l&n so v&i methane va
polycaprolactone (PCL) mac du
cach tinh nay chua dé cap dén
chi phi duy tri va diéu khién hé
théng.

M&t ting dung khéac ciia PHB
trong xUr ly chat thai la chat chiét
trong pha finh ctia qua trinh chiét
pha ran ding dé tach chiét cac
cac kim loai nang trong nudc,
m&u vat dé kiém tra moc do 6
nhiém cla chung. Mét Ung cu
vién 1a polyhydroxybutyrate-b-
polydimethyl siloxane (PHB-b-
PDMS) dugc chu ¥ vi cac uu thé
vé tinh dan gidn va kha nang tiét
kiém thai gian, chi phi, cling nhu
kha nang tai s dung nhiéu lan.

Vi c6 céc tinh chét co - Iy gén
giéng nhu cac polymer c6 nguén
g8c déu mé, lai co cac uu thé vé
kha nang tu hdy sinh hoc, tudng
thich véi cd thé séng va dudc
tdng hgp bang con dudng sinh
hoc, PHB da nhan dudc su chu
y dang ké clia gidi nghién ctiu v6i
cac ting dungtiém nangtrong cac
linh vuc y hoc va cong nghiép. Tuy
nhién, nhude diém 16n nhat cla
PHB la gia thanh san xuéat cao,
va diéu d6 da han ché dang ké
pham vi (ing dung ctia PHB trong
dai séng. Do vay, can cé nhiéu
nghién ctiu sau réng hon vé cac
phucng phap cai thién nang suét
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va gidm chi phi san xuat PHB &
quy mé coéng nghiép dé PHB c¢6
thé hoan toan thay thé cac chét
déo c6 ngudn gbc dau mo trong
moi linh vuc ctia cudc sdng =
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