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Tém tit: Diép ca 1a thao dugc véi nhiéu loi ich cho sirc khoe, dugc sir dung rong ri trong
viée diéu tri tri. Muc tiéu cua nghién ctru la bao ché vién nang chtra dugc li¢u Diép ca.
Duoc lidu Diép c4 duoc chiét bang ethanol 96%. Nghién ctru cong thirc vién nang véi cc
ta dugc bao gdm aerosil, avicel, natri croscarmellose, va talc. Phuong phap dugc ding 1a
x4t hat u6t. Lwa chon cong thirc dua trén tidu chi su thay doi d6 am, do dong déu khbi
lugng, dinh tinh, dinh lugng va do ra theo DDVN V. Ham lugng flavonoid dugc xac dinh
bang phuong phap UV — VIS. Két qua cho thay tong ham lugng flavonoid va d6 4m trong
dich chiét 96 % tho 1an luot 13 2,1 % va 13,1 %. Cong thirc bao ché véi 35 % cao chiét,
15 % aerosil, 47 % avicel, 2 % natri croscarmellose va 1% talc. Do am, do déng déu vé
khdi lwong, dinh tinh, dinh lwong va d6 rd cia vién nang tudn thi cac yéu ciu chuyén
khao ciia Dugc dién Viét Nam V.

Tir khéa: Bao ché vién nang; Dié}) ca, Houttuynia cordata, Thdo duwoc

Abstract: Houttuynia cordata, a medicinal herb with several health benefits, which
is widely used for the treatment of hemorrhoid. The aim of this study is to formulate the
hard capsule containing Houttuynia cordata extract. Herba Houttuynia cordata was
extracted by using 96 % ethanol. The capsule was formulated by using various excipients
including aerosil, avicel, natri croscarmellose, and talc. The granules were
prepared by wet granulation process. The formula is selected based on various
criteria such as moisture, uniformity of weight, quanlitative research, quantitative
research, and disintegration of the hard capsules according to the Vietnamese
Pharmacopoeia V. The amount of flavonoid was determined by UV-VIS method. Total
flavonoid and moisture content in crude 96 % ethanol extract was 2.1 % and 13.1 %,
respectively. The capsule contains 35 % of ethanol extract, 15% of aerosil, 47 % of
avicel, 2 % of natri croscarmellose, and 1 % of talc. Moisture, uniformity of
weight, quanlitative research, quantitative research, and disintegration of the
capsule comply with the requirements for monographs in the Vietnamese
Pharmacopoeia V.
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Nghién clru bao ché va kiém nghiém vién nang cirng chira cao chiét duoc liéu Diép ca

1. it van dé

Cay Diép ca thudc cay than thao, song
lau ndm va cao khoang 20-40 cm. Than
r& moc ngdm dudi dat, gitip cho cdy co
thé chiu duoc thoi tiét khic nghiét. Than
cay co cac mau, mau luc hodc mau tim.
L4 cta cay Diép ca moc so le, c6 hinh
dang tim, dau 14 nhon, mat trén mau
xanh dam va mat dudi mau xanh nhat
hodc tim nhat va c6 4 14 bic. Cum hoa
nd & dau ngon than thuong co chiéu dai
khoang 2-2,5 cm; mang nhiéu hoa nho
mau vang; khong c6 bao hoa va moc
thanh bong; hoa thuong nd vao thang 5-
8. Qua nang m¢ ¢ dinh, hat c6 hinh trai
xoan. Toan cay khi vo c6 mui tanh. Day
12 mot trong nhitng dic diém giup nhan
dién cay Diép ca [1, 2]. Diép ca thuong
xuét hién ¢ viing can nhiét déi va nhiét
déi chau A nhu Viét Nam, Nhat Ban,
Trung Quéc, An Do va cac nude thude
Pong Nam A. O Viét Nam, cay Diép ca
moc & cic vung mién ndi, trung du va
ddng bang. Ngoai ra dugc tréng & khap
moi noi dé lam thudc chita bénh va lam
rau song an kém cac mon in khac [1, 2].
Vé thanh phan hoa hoc, Diép ca chira
tinh dau, flavonoid, alkaloid va mot sb
hop chat khac. Tinh dau c6 thanh phan
3-oxododecanal, methyl-n-nonyl ceton,
I-decanal, 1-dodecanal, acid caprinic,
aldehyd capric. Trong Diép c4 chira mot
sb hop chét flavonoid nhu afzelin, rutin,
quercitrin, isoquercitrin, quercetin va
hyperin [2], [3]. Tac dung sinh hoc cua
Diép ca bao gom khang khuén, khang
virus, khang viém, wc ché histamin va
acetylcholin, lgi tiéu, chéng oxy hoa,
khang té bao ung thu, an than, chéng
tiéu duong [4, 5. [6], [2]. [7]. [8]. [9].
[10]. [11]. [12, 13]. Theo y hoc cb
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truyén, Diép cé c6 vi hiang, chua va cay;
mui tanh va tinh mat; quy vao kinh phé;
c6 tac dung sat trung, thanh nhiét, giai
doc, loi tiéu con duoc dung trong diéu
tri mun nhot va kinh nguyét khong déu.
Trong dan gian, Diép c4 duoc st dung
dé diéu tri tinh trang tu mau vé dau mét
(gid nho 14 va ddp 1én hai mat khi ngn)
hodc dung v6i bénh tri (sic 6 — 12 g
Diép ca dé uéng dong thoi sic nude dé
xong varua) [1].

2. Nguyén liéu va phwong phap
nghién ciru

2.1. Nguyén liéu

Phén trén mat dat cdy Diép ca tuoi thu
mua tai chg Hang Bong, phuong Phu
Loi, Thu Dau Mot, Binh Duong vao
thang 11/2023 va dugc dinh danh bang
cach so sanh hinh thai cua n6 véi hinh
thai mo ta trong tai liéu cong bd [10].
Mau 14 sau khi thu mua da duoc loai bo
cac la sau va cac 1a hu hai. Sau do, 1a
Diép c4 rira sach véi nuée, dé réo, phoi
kho va dugc xay thanh bot tho.

2.1.1. Dung méi, hoa chét, thudc thir
Mot s6 hoa chat nhu EtOH 96%, Ethyl
acetat, chloroform cung cip boi
ChemSol, Viét Nam. Avicel, aerosil,
CaCO3, Natri croscarmellose, Talc
cung cip boi cac cong ty Trung Qudc.
Quercetin 98% tinh khiét duoc cung cap
boi Vién Kiém Nghiém Thube Tp. HO
Chi Minh,

V6 nang ¢& s6 0 dugc cung cip bai
cong ty cd phan Dugc Phdm Ciru Long,
Viét Nam
2.1.2. Dung cu, trang thiét bi
Céc thiét bi ding cho nghién ciru bao
gdm tu sdy, bép cach thay (Memmert,
Model ULM 500), can k§ thuat 2 sb 1&
(Sartorious), cAn phan tich 5 sb 1¢
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(Sartorious), can xac dinh do am MA-45
(Satorius), den UV 2 budc song 254 nm
va 365 nm (WFH-203B, Trung qudc),
kinh hién vi quang hoc CX-21
(Olympus), B§ dong nang thu cong
(Trung Quéc), May do d6 ra (PTZ-S,
Ptc), May do quang phd UV-VIS
(DLAD SP-UV 1000, Trung  Québc),
thiét bi c6 quay Rotary Evaporator
Taisite R-1001 VN (Trung Qudc) va mot
s6 dung cu thong thuong khac.

2.2. Phuong phap nghién ctru

2.2.1. Kiém nghiém bot nguyén liéu
Diép ca

Nguyén liéu Diép ca duogc kiém cac chi
tiu d6 4m, dinh tinh flavonoid bang
phan ung cyanidin [ 14].

Phuong phap sic ki 16p méng

Str dung chét chuén 13 quercetin v6i didu
kién sic ky bao gdbm ban mong silica gel
60 F254, hé dung moi khai trién la
chloroform-acid acetic-acid formic
(6:2:0,5). Dung dich thur dugc chuan bi
nhu sau: can 1 g bot dugc li¢u hoa tan
v6i 20 ml MeOH dun nhe trén bép cach
thuy trong 15 phit sau d6 tién hanh loc
va dé bay hoi dén con 1 ml dich. Dung
dich chuan dugc chuén bi nhu sau: hoa
tan 1 mg quercetin véi MeOH trong
binh dinh mtc 10 ml. Céch tién hanh:
cham riéng biét timg dung dich 1én ban
mong. Trién khai sic ky trong binh da
bao hoa hoi dung méi. Sau khi trién
khai, ban mong dugc 14y ra va lam khé.
Quan sat bang anh sang thuong va soi
mau anh sang tor ngoai budc song 254
nm, 365 nm. Thudc thir hién mau la

FeCl3 5 %. Yéu cau: cac vét trén sic ky
d6 cta dung dich thir phai c6 cing mau
sdc va gia tri Rf v6i cac vét ciia dung
dich chuan [15].

Pinh lwong flavonoid toan phan c6
trong nguyén liéu Diép ca

Phuong phéap dung phé UV-VIS dé xac
dinh do h?ip thu dua vao duong chuin
quercetin.

Xac dinh budc séng cta chat chuan
quercetin:

Mau chuan: ldy 1 mg hoa tan bing
MeOH trong binh dinh mtrc 100 ml, do
quang phd mau tir bude soéng 200-500
nm.

Xay dung duong chuan tuyén tinh
quercetin

Mau chuén: cin chinh xac khoang 1
mg quercetin chuan cho vao binh dinh
muc 10 ml. Thém mét lwong MeOH vao
hoa tan sau d6 thém MeOH vura du 10
ml, lic ky duoc dung dich chuan co
ndng do 100 pg/ml.

Mau tring: MeOH

Thubc thir ting mau: AICI3 2 %

Pha lodng dung dich chuan quercetin
100 pg/ml thanh cac nong do 50 pg/ml;
25 pg/ml; 12,5 pg/ml; 5 pg/ml va 2.5
ng/ml. Po d6 hap thu cua quercetin &
bude song da khao sat. Xay dung duong
chudn quercetin voi cac nong do trén.
Trén truc tung ghi do hip thu do duoc.
Trén truc hoanh ghi ndéng do cua
quercetin.

Yéu cau: Véi R2>0,99

Céch pha mau do duoc tién hanh theo
Bang 1.
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Bang 1. Chudn bj miu trong dinh luong Diép ca

Miu Trang (ml) | Chuin (ml) | Thir (ml)
Chuan quercetin 0 2 0
Dich chiét 0 0 2
MeOH 2 0 0
AICL; 2 % 2 2 2
Tong 4 4 4

Xéc dinh ham lugng flavonoid trong bot
14 Diép c4 tinh theo quercetin

Mau thir: can chinh x4c khoang 0,25
g bot Diép ca cho vao cbc c6 mo thém
40 ml EtOH 96 %, day kin dem dun cach
thuy 30 phut va tién hanh loc. Dich chiét
thu duoc dem c6 cin, sau d6 hoa tan cin
bﬁng mot MeOH, loc lai dich chiét va
cho vao binh dinh mirc 25 ml, thém
MeOH vira di, lac déu. Tién hanh 3 1an
thu dugc 3 mau thir.

Mau tring: MeOH

Thudc thir ting mau: AICI3 2 %

Do d6 hap thu giita mau tring va mau
thir, dwa vao phuong trinh dudong chuan
tinh ndng d6 flavonoid trong mau thur.
Tinh ham lugng % flavonoid c6 trong
bot Diép ca duoc tinh theo cong thirc:

X% = —m:;’gxf y * 100%

Trong do: Xb%: ham lugng %
flavonoid c6 trong bot 1a Diép ca (%),
Cthir: ndng d6 flavonoid trong mau thir
(ng/ml), K: hé s6 pha loing, mb: Khéi
lwong bot thuce té (ug), h: d6 4m cua bot
Diép ca (%) [16-18]..

2.2.2. Bao ché cao dic Diép ca
Chon dung méi

Muc dich khao sat dung méi la lya
chon dung moi chiét dé diéu ché duoc
cao c¢6 ham luong flavonoid cao nhit.
Khao sat véi cac dung mébi gdm nudc,
EtOH 96 %, EtOH 70 % va EtOH 50 %.
Dung phuong phap ngim kiét. [17].
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Quy trinh chiét thé hién ¢ Hinh 1. Viéc
chon dung moi can cu trén dinh lugng
flavonoid toan phan c6 trong cao chiét
theo phuong phap mo ta & trén.

‘ Kiém nghiém bot 14 Diép ca ‘
(D6 am, dinh tinh, dinh lwong)

I

[ Bot 14 Diép ¢4 + Dung moi ]

Rit dich chiét vdi tdc d6 3 giot/gidy,

Ngam kiét. 24 gio ﬂ vira rit vira thém dung méi

[ Dich chiét Diép c4 ]

ﬂ Cé quay, dun cach thuy

[ Cao dic Diép ca ]

I

[ Kiém nghiém cao dic Diép ca ]

Hinh 1. So dd chiét cao dic Diép ca
Chon ty I¢ dung méi/dugc liéu

Tién hanh: thyc hién chiét 2000 g
dugc li¢u voi dung moi thich hop theo
két qua & phan lya chon dung méi phu
hop theo khao sat. Tién hanh khao sat ty
1¢ dung moi/dugc ligu.

Chiét dugc lidu bang phuong phap
ngam kiét nhu sau:
- Lam 4m duoc liéu: lam 4m bing dung
moi, day kin va dé yén trong 2 gio.
- Cho duogc liéu vao binh ngém kiét: cho
bot Diép ca dd 1am am vao binh, dit gidy
loc 18n trén bé mat duoc liéu trude khi
d6 dung méi dé tranh truong hop dugc
liéu bi x40 tron.
- P6 dung méi vao binh va ngam: cho
dung méi vao binh chiét ngdp mat dugc
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li¢u khoang 3-4 cm, ngam trong vong 24
gio.

- Rat dich chiét 1an 1: Sau 24 gid, mo
khoa dich chiét, cho dich chiét chay véi
tbc do dong 1a 3 giot/ gidy.

- Rat dich chiét 1an 2: Thém dung moi
va tiép tuc ngam. Sau 24 gio rat kiét
dich chiét trong binh ngadm kiét.

Chiét dugc liéu véi ty 16 1/7, 1/8 va
1/9. Po do hap thu dich chiét & mdi ty
1¢, xac dinh néng do mau thir dua vao
phuong phap do quang phd UV-Vis &
trén.

Hiéu suét chiét cao (H %) dugc tinh theo
cong thuc [14, 19]:

Khéi lwong cao

H%= x 100%

Khéi lwong dugc liéu st dung
2.2.3. Kiém nghiém cao dic Diép ca
Cao dic dugc kiém nghiém theo ti€u
chudn d6 am theo phu luc 9.6 trong
Dugc dién Viét Nam V (DPVN V), d6
4m cua cao dic duge lidu khong qua
20% [14]. Dinh tinh flavonoid c6 trong
cao dic 1a Diép cé tién hanh nhu mo ta
phan 2.2.1 véi lugng cao 14 0,5 g hoa tan
v6i 20 ml MeOH. Xac dinh tong ham
luong flavonoid c6 trong cao dac 1a
Diép ca tinh theo quercetin nhur mé ta
phan 2.2.1 v6i mau thir 13 0,175 g cao
pha trong 25 ml MeOH.
2.2.4. Xay dung cong thirc vién nang
ctmg Diép ca
Luwa chon liéu ding
Theo DS Huy Bich, liéu dung hd trg
diéu tri bénh tri cia Diép c4 tir 6 g va
theo DDVN V liéu dung ciia Diép ca la
6-10 g [2, 14] va két qua khao sat dé lya
chon liéu ding mdi ngay, 1a khéi luong
cao twong Gmg véi khéi luong dugc lidu
can dung dé cho tac dung hd tro diéu tri.
Luwa chon ¢& nang

Nang gelatin ¢& nang s6 0 c6 dung tich
doéng nang 1a 0,67 ml; khéi luong lam
day 1a 530 mg vdi ty trong 1a 0,8 mg/ml
[20].
Khao sat loai va ty 1€ ta dwge
Tinh chat hiit 4m cao cta cao dugc liéu
doi hoi phai chon loai ta dugc co6 kha
ning hat am tét dé tranh tinh trang vo
nang bi thay doi tinh chéat. Pong thoi,
viéc lya chon ty 1¢ phu hop gilta cao
duogc liéu va ta dugc s€ giup dam bao
kha nang chiu nén cia vién nang cling
nhu do dong déu trong qua trinh déng
bot vao nang.
Cac ta dugc lya chon khao sat cong thure
vién nang cung duogc trinh bay ¢ Bang
2.

Bang 2. Cac ta dugc khao sat

Ta dwoc Ty 1€ Vai tro
Aerosil/CaCOs 15 %, 20 % Ta d'uqc
hut
Avicel - Ta (}u:()rc
don
Natri X Ta dNIIQ'C
croscarmellose ra
Ta duoc
Talc 1 % tron
chay

Lua chon ta dugc hut: aerosil/ CaCO3 vi
day la 2 t4 dugc c6 tinh hut 4m manh
[21].

Lwva chon ta dugc don: avicel - mot ta
duogc than nude gop phan cai thién do ra
cdm ciing nhu d6 hoa tan. Ngoai 1a ta
dugc don no6 con dugc dung lam ta dugc
dinh, tron chdy va ra thuan lgi trong viéc
dong nang [21]. Talc duoc sir dung dé
tang kha nang tron chay trong viéc dong
khéi bot vao nang thube [21, 22].

Lwva chon ta dwgc rd: natri
croscarmellose la ta duoc it doc hai va it
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kich tng thuong dung trong bao ché
vién nang, vién nén va cbm giup ting do
ra va do hoa tan [21].

Bio ché vién nang cirng Diép ca

Sau khi lya chon cong thirc tién hanh
diéu ché khdi bot:

+ Tron cao dic la Diép ca voi ta duoc
hut aerosil (1)

+ Tron déu khdi bot (1) véi ta duge don
da chon ta  duoc natri
croscarmellose. Sau khi tron déu khdi
bot tién hanh xat cém qua rdy 1 mm va
dem sdy c6m & nhiét do 60 oC trong thoi
gian 2 gio.

va ra

+ Cbm sau khi sdy xong dem stra hat qua
ray 0,5 mm va tron déu véi ta duge tron
chay talc.

Dong nang: bang phuong phap thu cong
Quy trinh bao ché vién nang cting Diép
c4 duoc md ta cu thé & Hinh 2.

Kiém nghiém ban thanh pham va thanh
pham vién nang ctmg Diép ca

Cam quan

Tién hanh quan sat mau sdc, hinh dang,
mui vi ciia cdm va vién nang cting Diép
ca.

bo am

Yéu cau: d6 am < 5 % (theo DDVN V
tai Phu luc 1.8) [14].

[ Cao dic Diép ca ] [ Aerosil/ CaCO; ] ‘

Avicel, Natri ‘

croscamellose
Cin | :
= =y ) “ Cin, tron déu ﬂ
[ Kndi bot et | [ Botkho |
\ Nhao tron 20 phut }I

[ Khéi bat wét ]

Xat hat, rdy | mm

I

CHm wét

Say 2 gid, 60 °C

I

Com khd

Stra hat, ray 1 mm

[

Com stra hat

Cén Talc, tron déu

ﬁ Stra hat, ray 0,5 mm

[ C6m hoan chinh ]

Poéng nang s6 0

I

[ Vién nang Diép ca ]

I

‘ Kiém nghiém vién nang Diép ca 1

Hinh 2. So d6 bao ché vién nang
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D tron chay ciia com
Xac dinh goc nghi: can khéi lwong bot
xac dinh, cho bt chay qua phéu lén mot
mit phang. Khoang cach tir phdu dén
dinh ctia khdi bot hinh nén duge ¢b dinh
0 khoang 4 cm. Po duong kinh (d) va
chiéu cao (h) ctia khbi bot hinh nén trén
mat phang. Tinh géc nghi a theo cong
thue: [22].

tang (a) = 2h/d
Xéac dinh khéi luong riéng trudc go,
khéi luong riéng sau gd va chi sb nén
theo cong thuc [14].

d _m
O_vo
d _m
t—vt
Vo — Vg
Cl = x 100%
UO

Trong d6: m: khéi lugng can (g).

Vo, V¢ : thé tich ban dau va thé tich gd
cudi cung

do, di: khéi luong riéng trude gd va sau
g0

CI: chi s6 nén.

D¢ dong déu khéi lwong

Phuong phéap 2, tai Phu luc 11.3 theo
DDVN V. Can khéi lugng ctia mdt vién
nang. Théo roi hai nua vé nang, dung
tam bong lau sach vo va can khdi luong
ctia vo. Khéi lugng thude trong nang 1a
hiéu sé gitra khéi luong vién nang va vo
nang. Lay ngu nhién 19 vién nang khac
va tién hanh tuong tu. Tinh khoi luong
trung binh cuia thudc trong vién nang.
Panh gia d6 dong déu khdi luong. Doi
véivién ¢ m > 300 mg, d6 chénh so voi
khéi lugng trung binh 1a + 7,5 [14].
Dinh tinh flavonoid trong vién nang
citng Diép cd

Dung sic ky 16p mong véi diéu kién nhu
2.2.1. Dung dich thur: can 0,5 g b6t vién
nang hoa tan véi 20 ml MeOH sau do
dem dun cach thuy trong 15 phut dé
ngudi va tién hanh loc, dé bay hoi dén
con 1 ml dich.

Xac dinh  ham luwong flavonoid trong
vién nang

Phuong phap dung UV-Vis nhu 2.2.1.
Mau thir dwoc chuan bi bang cach ldy
ngiu nhién 20 vién, nghién va can 0,5 g
bot cho vao cde c6 mo, thém mot luong
MeOH vao hoa tan sau d6 cho vao binh
dinh murc thém MeOH vira du 25 ml
Do ra

Tién hanh theo Phu luc 11.6 theo
DDbVN V.

Diéu kién thur:

- Thiét bi: may do d6 rd 6 15

- Mau thir: 6 vién nang.

- Moi truong thi: HCL 0,1 N

- Thé tich: khoang 900 ml.

- Nhiét do: (37 +2) °C.

Tién hanh: Po d6 rd bang may do d6 ra
PTZ-S. Cho 6 vién nang vao 6 éng thir.
Treo gia d& 6ng thir trong cde co chira
mdi trudong va van hanh theo diéu kién
thir. Ghi nhan thoi gian rd. Mau thir
dugc coi 1a ra khi dap ung mot trong
nhiing yéu ciu sau:

- Khong con cin trén mat ludi, trix
nhirng manh vo nang trén mat ludi hoac
dinh vao mit dudi cua dia, néu st dung
dia.

- Néu con cén, phai 1 khdi mém khong
c6 nhan kho.

Yéu cau: mau thir dat yéu cau néu tat ca
6 vién déu ra trong vong 30 phut. Néu
c6 1 dén 2 vién khong ra, lap lai phép
thir voi 12 vién khac. Mau tht dat yéu
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cau néu khong dudi 16 trong s 18 vién
thtr ra [14].

3. Két qua nghién ciru

3.1. Kiém nghiém bt nguyén liéu
Diép ca

3.1.1. Do am

P6 am duoc liéu trung binh 13 9,86 %
dat theo yéu cau (d6 am < 13 % theo
DDVN V).

3.1.2. Dinh tinh

Flavonoid c¢6 trong mau bot 14 Diép
dung Gmg cyanidin. Phan tmg tién hanh
v6i dich EtOH 96% s€ kho quan sat mau
do c6 diép luc. Dé loai bt mau diép luc,
can 1 g bot duogc li¢u, thém 10 ml EtOH,
dun cach thay 10 phut va tién hanh loc.
Lay 3 ml dich loc, tién hanh dun t&i can
thém khoang 2-3 ml nudc cit sau d6 dun
nong khudy k¥ va loc 1dy dich 1am phan
ung (Hinh 3)

Hinh 3. Phan ng cyanidin cua dich chiét
bot 14 Diép ca
Ghi chu: a, Phan ung truoc khi logi diép
luc, b, Phan wng sau khi loai diép luc,
ong chirng bén trdi.
3.1.3. Séc ki 16p mong

PL

a b c d
Hinh 4. Két qua sic khi 16p mong dich
chiét bot 1a Diép ca
Ghi chii: a: Anh sdang thwong; b: UV,
buoc song 254 nm; c: UV, buoc song
365 nm; d: Nhung qua dung dich FeCl3

5%

Vét trén sic ky dd cua dung dich thir co
cing mau sic va Rf (Rf = 0,54) giéng
v6i vét ciia dung dich chuén. Vi vay dich
chiét 1a Diép c4 co chira quercetin (Rf =
0,54).

3.1.4. Xac dinh budc song cua chat
chuan quercetin

Quercetin c6 dinh hép thu cuc dai va it
bi anh hudng bdi cac tap khac ¢ budc
song 440 nm. Vi vay chon budc song
440 nm dé do UV cac miu dinh luong.
3.1.5. Xay dung duong chuan tuyén tinh
quercetin

Phuong trinh duong chuén quercetin
duoc xay dung véi 5 mau dung dich c6
néng do giam dan tr 50 pg/ml; 25
pg/ml; 12,5 pg/ml; 5 pg/ml va 2.5
png/ml duoc trinh bay trong Bang 3 va
Hinh 5.

Bang 3. Do hép thu ctia quercetin theo ndng d6 tuong tmg

Nong d6 quercetin (ug/ml) 50

25 12,5 5 2,5

D6 hap thu cia quercetin 2,76

1,48 0,73 0,26 0,13
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Hinh 5. Phuong trinh héi quy tuyén tinh giita ndng d6 va d¢ hap thu ctia quercetin

Phuong trinh hdi quy tuyén tinh giita
ndng do va do hap thu cua quercetin 1a
y = 0,0556x + 0,0193 voi R2 = 0,9979

dat yéu cau véi (R2 > 0,99).

Xéac dinh ham lugng flavonoid trong
mau bot 14 Diép ca
Ham lugng % flavonoid trong mau thir

(theo quercetin) dugc trinh bay ¢ Bang

4.
Bang 4. Ham lugng flavonoid trong
mau bot 14 Diép ca tinh theo quercetin Lan 1 Lan 2 Lin 3
Lén do
Khdi lwong bot (g) 0,253 0,259 0,249
Do hap thu mau bot 1,339 1,347 1,327
Nong d6 mau bot (ug/ml) 23,736 23,879 23,519
Ham luong flavonoid trong mau bot
Diép ca (theo quercetin) (%) 0.421 0.423 0.417
Ham lugng trung binh (%) 0,42

Biang 5. Nong do flavonoid trong mau dich chiét Diép ca

Lin ) Dich chiét Do hap thu ,méu Nong d6 flavonoid trong mau
mau thr (EtOH% hay nuéc) dich chiét thtr (ug/ml)
1 96 % 1,336 23,681
2 96 % 1,347 23,879
3 96 % 1,328 23,537
1 70 % 1,031 18,196
2 70 % 1,038 18,321
3 70 % 1,029 18,160
1 50 % 0,683 11,937
2 50 % 0,713 12,476
3 50 % 0,698 12,206
1 Nudce 0,347 5,894
2 Nudce 0,377 6,433
3 Nudce 0,351 5,965
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Ham lugng % flavonoid trong mau bot
14 Diép cé (theo quercetin) 1a 0,42 %.
3.2. Bao ché cao dic Diép ca

3.2.1. Lya chon dung moi

Sau khi tién hanh khao sat v6i cac dung
moi gdbm EtOH 96 %, EtOH 70 %,
EtOH 50 % va nuéc két qua thu dugc
trinh bay & Bang 5.

Sau khi tién hanh khao sat v6i 4 dung
mdi EtOH 96 %, EtOH 70 %, EtOH 50
% va nude cho thiy két qua khi chiét
duoc liéu voi EtOH 96 % sé cho néng
do flavonoid tdi wu va nhiéu nhét. Vi
vay s& chon EtOH 96 % lam dung moi
dé tién hanh chiét bot 14 Diép ca.

3.2.2. Khao sat ty 1¢ dung moi

Khao sat ty 1¢ duogc li¢u/dung moi véi
cac ty 18 két qua dugc trinh bay ¢ Bang
6.

Bang 6. Khao sat ty 1¢ dugc li€éu/dung moi

3.3. Kiém nghiém cao dic 1a Diép ca
3.3.1. Cam quan

Cao chiét 12 Diép c4 c6 mau xanh den va
mui dac trung cua duoc liéu.

3.3.2. Do d6 4m cua cao dic 14 Diép ca
Cao Diép ca c6 d6 4m 1a trung binh
13,17 % dat theo yéu cau (d6 4m < 20
%, DDVN V).

3.3.3. Pinh tinh hoat chét flavonoid ¢6
trong cao dic 1a Diép ca

a b c d
Hinh 6. Két qua sic ki 16p mong cao 1a
Diép c4
Ghi chii: a: Anh sang thwong; b: UV,

Ty 1§ 7 /8 /9 buoc song 254 nm; c: UV, budc song
A1 A L. , X , 0
Dg ha}ll)qthu 1338 | 1,074 | 1,064 36’5 nm; d. ]Yhung thuoc .thu” FeCI3 5%
mau thu Vét sac ky do cua dung dich thir c6 cung
I;éﬁg EOA :nﬁu 2371 | 18.96 | 1o o mau sic va Rf gidng voi vét cia dung
teh chue 7 9 ’ dich chuan. Vi vay cao 14 Diép ca co
(ng/ml) he i (Hinh
Ham o chtra quercetin (Hinh 6).
e 3.3.4. Ham lugng flavonoid c6 trong cao
flavonoid e Did b h
3u thu ac Di€p ca tinh theo quercetin
trong mau thir | 41y | 0334 | 0333 | ae b auere X
(theo Bang 7. Ham lugng flavonoid trong mau
quercetin) cao 1a Diép cé (theo quercetin)
(%) Lanl | Lin2 | Lan3
. ) A 1AL 1z Khoi lug
Két qua khao sat ty 18 dich chiét bot 1a e | 074 | 06 | 0175
D1§p ca voi cac. ty 1¢ khac ?hau, nhan. D6 hap thu mau 1221 | 1238 | 1.230
thay ty 1€ dugc liéu/dung moi 1/7 so voi a0
t}vl lé 1/8 va 1/9 cho ham lu:ong flavonoid Nong d6 mau 21.613 | 21.919 | 21.775
TN \ \ cao (png/ml) ’ ’ ’
cao hon, con gitra ty 1€ 1/8 va 1/9 ham
lugng flavonoid chénh 1&ch khong dang Ham luong
P o n - flavonoid trong
ké. Vivay chon ty 1& dugc liéu/dung mdi | miy cao (theo | 214 | 2192 | 2149
1a 1/8 d tién hanh chiét dugc liéu Diép | quercetin) (%)
ca. Higu suét chiét 13,35%. Ham lugng 5 148
trung binh (%) ’
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Ham luong % flavonoid trong cao Diép
ca (theo quercetin) 1a 2,148 %. (Bang 7).
3.4. Xay dung cong thirc vién nang
cirng Diép ca

3.4.1. Lya chon lidu ding

Dua vao hiéu suét chiét cao, liéu dung
lga chon la 0,8-1,3 g cao/ngay tuong
duong 4 — 7 vién/ngay (1 vién chua
0,175 g cao dac).

3.4.2. Khao sat loai va ty 1€ ta duoc
Khao sat loai t4 dugc va ty 1€ ta dugc
dugc trinh bay cu thé ¢ bang 8.

Bang 8. Cong thuc khao sat ta duge (CT1-

CT4)

N A Cong thire (CT) 1 vién
Thanh phan =0 ™ Fem 7073 | CT4
Cao Diép ca

%) 50 50 50 50
Avicel (%) 33 33 33 33
Aerosil (%) 15 - 20 -
CaCOs (%) - 15 - 20

Natri

croscarmellose 2 2 2 2
(%)

Ghi chu: (-): khong co, CT: cong thirc
Chuan bi nguyén liéu va bao ché timg
cong thirc theo Bang 8 quan sat hién
tuong khdi bot trong giai doan xat hat
uét. Sau khi tron tt ca ta duoc két qua
nhan thiy ca 4 cong thirc déu 1a khdi bot
nhao udt va khong xat hat qua rady duoc.
Tién hanh khao sat thém céc cong thirc
bang cach giam luong cao nhung van
gilt nguyén ta duoc hit sau d6 tién hanh
khao sat theo Bang 9 va quan sat khoi
bot.

Bang 9. Cong thirc khao sat ta dugce (5-8)

N A Cong thire 1 vién
Thanh phan e 16 [ €17 | €T3
Cao Diép ca (%) | 35 35 35 35
Avicel (%) 48 48 43 43
Aerosil (%) 15 - 20 -
CaCO; (%) - 15 - 20
Natri 2 2 2 2
croscarmellose
(%)

Ghi chu: (-): khong co, CT: cong thiec
Két qua nhan thiy sau khi khao sat CT5
tao khoi bot déo, xat hat dé dang qua
ray, cdm thanh soi déu va dep; CT7 tao
khdi bot hoi kho, xat hat qua ray dé dang
nhung c¢dm vun nat khéng thanh soi;
CT6 va CT8 tao khéi bot nhdo udt, xat
hat qua riy bi dinh thanh khéi 16n. Vi
vay chon CT5 dé tién hanh khao sat cac
chi tiéu tiép theo. San phan trong CT5 di
sdy ¢ 60 oC trong 2 gid, cdm CT5 kho
va sira hat d& dang qua rdy. Com sau khi
stra hat dugc thém talc va tién hanh kiém
nghiém ban thanh pham.
3.4.3.Bao ché vién nang ctmg Diép ca
Cong thirc duogc lya chon bao ché vién
nang cimg Diép ca duoc trinh bay &
Bang 10.

Bang 10. Cong thirc bao ché vién nang

Diép ca duoc lva chon

Cong | Cong Cong
. N thire thire thire

Thanhphan 1\ Cien | 1vien | 100

(%) | (mg) | vién(g)
Cao Diép ca 35 175 17,5
Avicel 47 235 23,5
Aerosil 15 75 7,5
Natri ) 10 |
croscarmellose
Talc 1 5 0,5
Tong 100 500 50

Tién hanh bao ché vién nang cimg Diép
ca theo cong thic ¢ Bang 10 va kiém
nghiém céc chi tiéu cdm quan, do am, do
tron chay, do dong déu khdi luong, do
rd, dinh tinh va dinh lugng.

3.5. Kiém nghiém bzn thanh phiam va
thanh phim vién nang cirng Diép ca
3.5.1. Cam quan

Vién nang cung $6 0, c6 mau héng dam;
cdm Diép ca trong vién c¢6 mau xanh
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den, c6 mui dac trung cua dugc li¢u, co
vi déng nhe (Hinh 7).

A

B

L

Hinh 7. Com trudc khi sira (A), Cém sau
khi stra (B) va Vién nang Diép cé (C)

3.5.2. D6 4m

D6 am cém Diép ca trung binh 3,15%.

3.5.4. Chi s0 nén ctia cOm
Bang 11. Két qua danh gia chi sé nén cia cém

(< 5%), do d6 cdm Diép cé dat chi tiéu
vé do Am.
3.5.3. Do tron chay cua cdm

Goc nghi trung binh ctia cém 14 31053 [
¢6 dd tron chay tot.

Lan Khdi Thé Thé Khdi Khdi Chi sb Panh gia
do lwong tich tich g6 lwgng lwgng nén (CI) CcI
(€] ban cudi riéng riéng sau
diu cung | trwécgd | g6 (d)
(Vo) (Vo) (do)
Lan 1 25 38 33 0,657 0,757 13,157 Tot
Lan 2 25 40 34 0,635 0,735 15 Tot
Lan 3 25 39 34 0,639 0,735 12,821 Tot
Chi s nén dat mirc d6 tét (Bang 11).
3.5.5. Do ddng déu khdi luong
Bang 12. Do ddng déu khéi luong vién nang cimg Diép ca
STT M1 (g) M2 (g)
1 0,589 0,494
2 0,586 0,492
3 0,587 0,490
4 0,588 0,497
5 0,606 0,507
6 0,597 0,500
7 0,582 0,492
8 0,589 0,495
9 0,588 0,491
10 0,587 0,495
11 0,612 0,511
12 0,588 0,490
13 0,589 0,492
14 0,591 0,494
15 0,589 0,490
16 0,611 0,513
17 0,590 0,496
18 0,604 0,508
19 0,588 0,495
20 0,587 0,495
KLTB (g)
+SD 0,4969+ 0,007
RSD (%) 1,41
Max (g) 0,513
Min (g) 0,490
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Khéi lvong vién nang =M1, Khéi luong
cdm trong nang = M2

Ghi chii: KL: khoi lwong, KLTB + SD:
khoi lwong trung binh £ do léch chudn,
RSD: dé léch chudn twong doi, Max:
khéi lwong 1om nhat, Min: khoi leong
nhé nhdt

Do léch chuan twong ddi 1a 1,41% nho
hon quy dinh 14 7,5%, khéi lugng trung
binh vién trong gidi han 0,490 —0,513g.
Vién nang cimg Diép c4 dat chi tidu vé
d6 ddng déu khdi luong.

3.5.6. Pinh tinh flavonoid trong vién
nang ctimg Diép ca

Ban mong thu dugc sau khi trién khai
sic ky dich chiét cém Diép ca trong
cong thtc lya chon dugc trinh bay &
Hinh 8.

- l
-
)
Hinh 8. Két qua sic ki 16p mong dich chiét
cdm Diép ca

Ghi chii: a: Anh sdng thuong; b: UV,
buoc song 254 nm; c: UV, buoc song
365 nm; d: Nhing thuéc thir FeCI3 5 %
Vét trén sic ky dd cua dung dich thir c6
cing mau sic va Rf lan luot gidng voi
vét cia dung dich chuan. Vi vay cém
bao ché vién nang Diép ca van co
quercetin
3.5.7. Xac dinh tong ham lugng
flavonoid trong vién nang Diép ca tinh
theo quercetin

a [ d

Bang 13. Ham luong flavonoid Diép ca
trong cong thirc da chon

Lén do Lan1 | Lan2 | Lan3
Khoilwong can | <o 1 5500 | 0.502
(&) ,

Khoiluong cao |10 0178 | 0,175
tuong mg (g)

Bohapthamau ) ) 01 359 | 1318
vien nang

Nong d6 mau

vién nang 23,501 | 24,095 | 23,358
(ng/ml)

Ham lugng 2,068 | 2,096 | 2,067
flavonoid trong

mau vien nan'g TB 2’077

(theo quercetin)

(%)

A

ohamluong 1 o 005 1 97,579 | 97.625
hoat chat

Ham luong flavonoid toan phan tinh
theo quercetin 1a 2,077% (Bang 13).
3.5.8. bora
D6 rd vién nang cimg Diép ca dugc trinh
bay ¢ Bang 14.
Bang 14. D rd vién nang Diép ca cong
thirc da chon

Thaoi gian ra
Vién thu 1 11 phut 18 gidy
Vién thu 2 11 phut 27 gidy
Vién thtr 3 11 phut 16 gidy
Vién thtr 4 11 phut 32 gidy
Vién thu 5 11 phut 16 gidy
Vién thu 6 11 phut 10 gidy
Trung binh 11 phut 19 gidy

Thoi gian ra cta vién nang cimg Diép ca
déu dudi 30 phut. Vi vy vién nang cting
Diép c4 dat yéu cau chi tiéu vé do ra.
3.6. Biao quan

Vién nang ctng chira duoc liéu Diép ca
dugc bdo quan ¢ noi khd rdo, thoang
mat va tranh anh sang truc tiép hodc noi
¢6 nhiét 6, 36 4m cao.

3.7. Liéu dung

Trong 1 vién c6 175 mg cao, vdi hiéu
suét chiét cao 13,35% s& tuong g voi
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1311 mg duoc liéu. Mdi 1an dung 6-10
g duoc liéu twong tng véi 5-8 vién mdi
ngay tuong tmg véi 18-29 mg flavonoid
toan phan tinh theo quercetin.

4. Ban luan

Theo DPVN V, phuong phap chiét xuat
Diép cé 1a phuong phap chiét nong [23]
nhung phuong phap nay anh huong dén
dd 6n dinh cua cac hoat chat khong bén
v6i nhiét. Theo nghién ciu cua Huynh
Kim Diéu v6i d& tai “Hoat tinh khang
khuan gy bénh trén ca ciia mot sd ciy
thudc nam & dong bang séng Ctru Long”
c6 hiéu suit chiét xuit cao Diép c4 véi
dung mdi MeOH bang phuong phap
ngim trong 5 ngay 1a 1,87 % [24] thap
hon so v&i hiéu suét chiét cia nghién
ctru nay 13 13,35 %. Vi vay, cao Diép ca
duogc chiét xudt theo EtOH 96 % véi ty
1¢ 1/8 bang phwong phap ngam kiét 1a
phwong phap don gian va tdi uu dbi véi
quy mo phong thi nghiém.

Quercetin 1a mot trong nhiing hoat
chat co trong cay Diép ca. Vi vdy trong
qua trinh nghién ctu va kiém nghiém,
viéc st dung quercetin dé dinh tinh va
dinh luong ham luong % flavonoid
trong bot 14, cao chiét va vién nang chira
duoc liéu Diép ca 1a mot phuong phap
phu hop.

Dbi v6i qua trinh dinh luong két qua
cho thay ham luong % flavonoid (theo
quercetin) ¢ 14 cao hon so voi toan cay.
Cu thé, két qua nghién ctru ndy cho thiy
ham lugng % flavonoid trong cao la
chiém 2,148 %; trong khi d6 nghién ctru
ciia Nguyén Thi Mai va cac cong sy ham
luong % flavonoid toan cay chi chiém
0,853 % [16]. Piéu nay cho thay rang l4
cay chra mét lugng flavonoid cao hon
dang ké so voi toan cdy, dic biét 1a trong
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mau nghién ctru. Két qua nay c6 thé
mang lai nhimg tiém ning vé viéc sir
dung 14 cay trong cac ung dung y hoc va
dugc pham, ciing nhu cung cip co s&
khoa hoc cho viéc t6i wu hoa qué trinh
chiét xudt va san xuit cac san pham tir
cay co chura flavonoid.

Theo nghién ctru ctia Tran Thi Hong
v6i dé tai “Nghién ctru bao ché tra Diép
c4” cho thay cong thirc c6 tac dung hd
trg thanh nhiét va lam mat co thé [25].
Theo nghién ctru cua Huynh Thi M¥y
Duyén va cac cong sy voi dé tai
“Research on formulation of hard
containing  extracts  of
Houttuynia cordata Thumb
(Saururaceae),  Morus alba L.
(Moraceae), and Carica papaya L.
(Caricaceae)” cho thay cong thic bao
ché dang phdi hop co tac dung trong
viéc tao ra cac san phém hd tro diéu tri
SARS-CoV-2 [26]. Tuy nhién nghién
ctru bao ché vién nang chi chira duoc
liéu Diép c4 con han ché. Viéc bao ché
vién nang 1a mdt phuong phéap hiéu qua
va khong qué phuc tap. Do do, nghién
ctru quyét dinh va chon dang bao ché 1a
vién nang cimg cho san pham nay.

Bao ché vién nang chua dugc li¢u
Diép ca gop phan phat huy duoc ngudn

capsules

nguyén lidu san co cua dugc liéu nay.
Vién nang cung duoc xay dung véi cong
thirc bao gdm nhiing ta dugc co ban nhu
td dugc don, ta dugc tron chay, ta dugc
hut va ta duoc ra, day l1a nhiing ta dugc
co ban cho mot vién nang ctrng. Cong
thirc da duoc kiém nghiém vé d6 am, do
tron chay, d6 déng déu khdi luong, dinh
tinh, dinh luong va do ra theo ti€u chuin
DDbVN V.
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Nghién ctru da xay dung thanh cong
quy trinh chiét xudt va bao ché vién
nang chtra dugc liéu Diép c4. Tuy nhién,
van can thém nhitng nghién cuu goép
phan ti vu va hoan thién cong thic bao
ché, tir d6 nang cao quy trinh va tién
hanh san xuat voi quy mé 16n hon trong
tuong lai.

5. Két luan

Nghién ctru nay di tién hanh cac kiém
nghiém vé do am, dinh tinh va x4c dinh
ham lugng % flavonoid (theo quercetin)
mau bot 14 Diép ca theo tiéu chuan
DDVN V. Dung m6i EtOH 96 % dung
trong diéu ché cao dic vai ty 1¢ duogc
liéu/dung méi 13 1/8 bang phuong phap
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