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TOM TAT

Bt vin dé: Bénh tim mach la nguyén nhan hang ddu | gdy tr vong va tan phé trén toan cau. Hoa Hoe
(giau rutin) va la Sen (chira nuciferin) co tiém nang hé tro diéu tri bénh tim mach nho tdc dung tqo strc
bén mao mach, ha huyet dp va giam mé mdu. Com hoa tan dé sir dung, phit hop cho nguwdi cao tuéi va
bénh nhdn khé nuét. Muc tiéu nghién ciru: Xdc dinh ham heong nuciferin trong cao chiét I Sen va
Savonoid toan phan theo rutin trong hoa Hoé, bdo ché com hoa tan va xdy dung tiéu chudn co sé cho
ché pham. Poi tiwgng va phwong phdp nghién ciru: Com hoad tan duoc bao ché bang phuong phap xat hat
uot tr cao dac hoa Hoe va la Sen. Khao sdt thanh phdn té dwoe gom td dwoc hit am, ta dieoe dinh nham
tqo thanh pham dat yéu cau kiém nghiém. Két qua: Cong thirc chita cao ld Sen va cao hoa Hoe; td diroc
hiit am Syloid 244 -FP1tyle 1.5%, PVP K30 10% lam ta diroc dinh, két hop glucose va lactose. Com thanh
pham dat cdc yéu cau vé cam ‘quan, do tan rd (< 5 phit), dg a am (< 5%), d¢ dong deu ham luong, dinh
tinh, dinh lwong, gioi han nhzeml khudn va kim logi nang. Két ludn: da bao ché dwoc com hoa tan tir hoa
Hoe va ld Sen ddp iing tiéu chudn co sé cho san phdam thue pham bdo vé sire khée.

Tir khod: com hoa tan, hoa Hoe, la Sen

FORMULATION STUDY OF INSTANTGRANULES FROM
Sophora japonica FLOWER EXTRACT AND Nelumbinis nuciferae
LEAF EXTRACT

Huynh Thi My Duyen, To Hai Binh, Nguyen Huu Nhan, Nguyen Thi Bich, Le Thi Minh Ngoc

ABSTRACT

Background: Cardiovascular diseases are the leading cause of mortality and disability worldwide.
Sophora japonica flowers, which are rich in rutin, and lotus leaves, containing nuciferine, have
potential benefits in supporting cardiovascular treatment due to their effects on strengthening
capillary resistance, lowering blood pressure, and reducing blood lipid levels. Instant granules are
convenient for use and are particularly suitable for elderly patients and individuals with swallowing
difficulties. Objectives: To determine the content of nuciferine in lotus leaf extracts and total
flavonoid based on rutin in Sophora japonica flower extracts, to formulate instant granules, and to
establish in-house quality specifications for the finished product. Materials and methods: Instant
granules were prepared by the wet granulation method using concentrated extracts of Sophora
japonica flowers and lotus leaves. Excipients, including adsorbents and binders, were investigated
to obtain a formulation that meets quality control requirements. Results: The formulation contains
lotus leaf extract and sophora flower extract, with the adsorbent excipient Syloid 244-FP at 1.5%,
PVP K30 at 10% as a binder, combined with glucose and lactose. The finished granules met the
required quality criteria, including organoleptic properties, disintegration time (< 5 minutes),
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moisture content (< 5%), content uniformity, identification, assay, microbial limits, and heavy metal
limits. Conclusion: An instant granule formulation derived from Sophora japonica flowers and lotus
leaves has been successfully developed, meeting in-house standards for health supplement products.

Keywords: instant granules, Flos Styphnolobii japonici imaturi, Folium Nelumbinis nuciferae

1. DAT VAN DE

Bénh tim mach Ia nguyén nhan hang dau gay tu vong, tao ra ganh ndng chi phiy te hang tram ty USD
mdi nam. Theo thdng ké nam 2025 ciia TS chire Y t& Thé giGi, nam 2022 toan cau ghi nhén khoang
19.8 tri¢u ca tir vong do cac bénh ly tim mach gay ra [1]. Méc du y hoc hién dai phat trién, viéc két
hop sir dung cac san pham c6 ngudn gdc dugce lidu van 1a giai phap hd tro hiéu qua, giup ting cudng
hiéu qua diéu tri va han ché nguy co tac dung phu.

Nu hoa Hoe (Flos Styphnolobii japonici imaturi) la dugc liéu cb truyén véi tac dung luong huyét, chi
huyét, thanh can va ha huyét ap. Thanh phan chinh 1 rutin (rutozid), chiém t6i 6 - 30%, c6 hoat tinh
vitamin P, giip tang cuong sirc bén mao mach, dé phong tai bién do xo vita mach mau, chdng két tap
tiéu cau va ha cholesterol mau [2]. La Sen (Folium Nelumbinis Nuciferae) duoc sir dung rong rai,
chira hoat chat chinh 1a nuciferin. Nuciferin c¢6 tac dung dudng tdm, an than, 1am ha huyét ap, giam
m& mau va phong chdng cac bénh tim mach [3].

San pham hd trg diéu tri bénh tim mach dudi dang thuc pham bao vé stc khoe ngay cang dugc tin
dung do tinh an toan, lanh tinh. Cém hoa tan 1a mot dang bao ché don gian, khong doi hoi may moc
phuec tap, 6n dinh do it hat 4m hon dang bot, han ché thuy phan duoc chét. Pac biét, cdm hoa tan d&
ubng, thich hop cho ngudi cao tudi. Xuat phat tir cac thuc té trén, nghién ctru nay dugc thuc hién
nham xéac dinh ham lugng nuciferin trong cao chiét 14 Sen, flavonoid toan phﬁn theo rutin trong hoa
Hog¢ tir d6 tinh luong cao can sir dung, tiép dén khao sat loai va luong ta dugc hut, luong ta dugc dinh
bao ché cém hoa tan dat tiéu chuin cho san phém thuc phém hd trg stre khoe.

2. PHUONG PHAP NGHIEN CUU VA VAT LIEU NGHIEN CUU

2.1. P6i twong nghién ciru

Déi tugng nghién ciru 1a cong thirc cdm hoa tan chira cao hoa Hoe va cao 14 Sen dat tiéu chuan co s¢
cho san pham thuc pham chirc nang. Hoa Hoe (Flos Styphnolobii japonici imaturi) dugc cung cip
b&i Thao dugc Pai Nam (Thanh phd H6 Chi Minh) va 14 Sen (Folium Nelumbinis nuciferae) thu hai
tai xa Co Do, thanh phé Can Tho. Cac quy trinh chiét xut va bao ché dugc thuc hién tai Khoa Duoc,
Truong Pai hoc Y Dugc Cén Tho.

2.2. Nguyén vit liéu, thiét bj

Nguyén vt liéu: Chat chuan nuciferin (d6 tinh khiét 98.7%, Trung Quéc) rutin (d6 tinh khiét 98.7%,
Trung Quéc), DPPH (Pric), Aerosil® 200, glucose, lactose (Trung Quéc), PVP K30 (Nhat), Syloid
244 FP (M¥), ethanol 70% va mot sé hoa chat, thudc thir khac dung trong kiém nghiém.

Thiét bi: hé thong HPLC (Nhat), may do quang phd UV-Vis J ascoV-730 (Nhat), bép cach thuy (D),
may ¢ quay chan khong (Dirc), tu sdy (Ptic), can phan tich am hong ngoai (M).

2.3. Phwong phap nghién ctru

2.2.1. Xdc dinh ham lwong nuciferin trong cao chiét ld Sen va flavonoid toan phan theo rutin trong
hoa Hoé

Chiét cao G Sen: L4 Sen duoc phoi kho trong mat, loai tap co hoc, xay ra thanh bdt sau khi thur dat
am < 13% [4]. Dung 100 g bot 14 Sen, 1am 4m trong nudc HSO4 2% trong 30 phut, ngdm lanh bang
500 mL con 70% trong 12 gid (chiét 3 1an). Dich chiét dugc diéu chinh dén pH 4 - 5, sau d6 tiép tuc
hoa trong 100 mL H2SO4 2% (3 1an), dé lanh va ling trong 8 gio, thu 1y 16p dich chiét phia trén, loc
qua gidy loc, cd quay chan khong dén cao dic ¢ 70°C (ham am < 20%) [5, 6]. Hiéu suat thu duoc
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trong khoang 15 - 18%.

Cao la Sen dugc dinh tinh alkaloid (nuciferin) br:ingqséc ky 16p mong (SKLM) véi hé dung moi
chloroform - methanol - amoniac (9:6:1) [6], chat chuan 1a dung dich nuciferin pha trong chloroform
(1 mg/1 mL).

Ham luong nuciferin dugc dinh lugng bang phuong phap HPLC-PDA [6], c6t RP C18 (150 x 4.6
mm, 5 um). Nhiét do cot duy tri 6 25°C. Pha dong gom ACN - TEA 0.1% di€u chinh dén pH 8.5 véi
ty 1€ 55:45 (v/v). Toc do dong 1 mL/phut. Budce song phat hién 272 nm. Thé tich tiém mau 20 pL.

Dung dich chuan gdc nuciferin: Hoa tan 10 mg nuciferin chuén trong methanol (MeOH) vao binh
dinh mirc 10 mL dugc dung dich gbc 1,000 pg/mL. Xay dung dudng chuin cua nuciferin (5 - 35
ng/mL) tir dung dich chudn gdc dé xac dinh ham luong nuciferin trong cao chiét.

Mau thir: Hoa tan 100 mg gam cao cho vao binh dinh mu’c,SO mL. Them khoang 30 mL MeOH, siéu am
trong thoi gian 20 phat dé hoa tan. Thém MeOH vira du dén vach, lac déu. Hat 1 mL dung dich cho vao
binh dinh mirc 5 mL, bd sung MeOH vira du, lac déu va loc qua mang loc kich thudce 0.45 um [6].

Chiét cao hoa Hoe: Hoa Hoé duoc sy kho ¢ nhiét do 70°C dén khi dat 6 4m dudi 11%, nghién
thanh bot tho [4]. Dung 100 g hoa Hoé cho vao nudc vdi ti 1¢ duge liéu:dung moi 1a 1:25, chiét hoi
lru (100°C) trong 60 phut. C6 quay chan khong dich chiét di loc qua gidy loc & nhiét do 55°C thu
duoc cao hoa Hoé [7]. Hiéu suét chiét 16.046 + 0.03%.

Cao hoa Hoe dugc dinh tinh flavonoid (rutin) bang SKLM vé6i hé dung méi n-butanol-acid acetic-
nudce (4:1:5), chat chuan 1a dung dich rutin pha trong ethanol 90% (1 mg/1 mL).

Ham lugng flavonoid toan phan (quy vé rutin) duoc dinh lwong bang phuong phap quang phd UV-
Vis sau khi tao phuce véi AICI3 & bude song 435 nm [7].

Mau chudn: Pha dung dich rutin chuan (B) c6 ndng do 100 pg/mL. Tir dung dich chuan rutin tién
hanh pha giai mau & cac néng do 10.0; 12.5; 15.0; 17.5; 20.0; 22.5; 25 ppm v6i 1.5 mL AICl3, bd
sung vira da bang MeOH trong binh dinh mirc 50 mL, dé yén 30 phat. Tién hanh do quang tai budc
song hip thu cuc dai dé xay dung dudng chuin do hap thu rutin-AlCl; theo ndng do cia rutin.

Mau thir: Hoa tan 100 mg cao chiét hoa Hoe véi MeOH trong binh dinh mirc 100 mL. Rut chinh xé4c
5.5 mL dung dich nay cho vao binh dinh mirc 100 mL, thém 3 mL AICl; 10%, dién du bing MeOH
dén vach, lic déu, dé yén trong 30 phit sau d6 tién hanh do quang. Dura vao duong chuan suy ra nong
do flavonoid cua dung dich thir tinh theo rutin twong duong.

V&i mdi duge liéu, tién hanh chiét lap lai 3 lan. Xac dinh d6 4m va ham luong nuciferin c6 trong cao
la Sen, flavonoid toan phan theo rutin trong cao hoe Hoe.

2.2.2. Bio ché com héa tan va xdy dung tiéu chudn cho ché phim

Céng thirc co ban ciia com hoa tan: Dua vao nghién ctru trude day [5], dé xuat cong thirc co ban cua
cdm hoa tan gdm cac thanh phan: Cao 14 Sen (x gam), cao hoa Hoe (y gam), ta dugc hut (1 - 3%), ta
dugc dinh PVP K30 (5 - 10%), huong Sen (0.5%), ta dugc don (glucose, lactose) vira du (vd) 10 gam.

Bang 1. Cong thirc co ban ciia cdm hoa tan

Thanh phin Lwong dung 1 goi Vai tro
Cao 1a Sen Xg Hoat chat
Cao hoa Hoe yg Hoat chat
Syloid 24421-0170P/ Aerosil 1%: 1.5%: 3% Té duoc hit
Glucose S54¢g Ta duge don, diéu vi
PVP K30 5% 7%; 10% T4a dugc dinh
Con 96% vira du Dung mo6i hoa tan PVP K30
Lactose vdl0g Ta dugc don
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Cém duoc bao ché theo phuong phéap xat hat uét.

Khao sat ta dugc:

Ta dwoc hut: Khao sat loai t4 dugce hit Syloid 244-FP va Aerosil®200 (str dung ty 1€ ta dugc hut 1a
1.5%) dé bao ché cdm hoa tan, tir d6 chon loai ta duoc hut dat yéu cau. Sau do, tién hanh khao sat ty
1¢ ta dugc hut ¢ 3 muc 1.0%; 1.5%; 3.0%.

Yéu cau: Qém hoa tan c6 d6 Am < 5%, ty 1€ ta gluqc th su dung la it nhét. o 4m duoc danh gia qua
hai thoi diém, thoi diém vira bao ché va thoi diém 4 tuan sau khi bao quan trong tii nhom kin & nhiét
do 25 + 2°C, d6 am 75 + 5%.

Ta dvoc dinh: St dung ta dugc PVP K30 véi cac ti 1€ 5%, 7%, 10%.

Yéu cau: Xat hat dé, khong von cuc; sau khi xat hat va séy xong, soi cdm phai chic khong v& vun.
Sau khi c6 cong thirc bao ché cém hoa tan, tién hanh bao ché lip lai 2 1an cong thirc va danh gia ban
thanh pham.

Chi tiéu ban thanh pham gom: Chi s6 Hausner (< 1.25) [4], d6 4m (< 5%) [4], d0 tan 4, dinh luong
nuciferin, flavonoid toan phan theo rutin.

Do tan rd: Hoa tan 10 g cdm trong 200 mL nudc & 60 - 70°C. Cém phai tan ra hét trong vong 5 phit.
binh luong nuciferin: Thue hién tuong tu quy trinh dinh lugng nuciferin trong cao déc 1a Sen. Can
chinh xac khoang 10 g com cho vao binh dinh mirc 100 mL, thém khoang 50 mL MeOH, siéu dm
trong 20 phut, thém MeOH vtra dua dén yach, lac déu. Lg_)c bo 10 mL dich loc dau, hut 100 pL dich
loc nay cho vao binh dinh mirc 5 mL, b6 sung vira du bang TEA/MeOH 1% va loc qua mang loc kich
thude 0.45 pm. Str dung duong chuén cua nuciferin (5 - 35 ppm) tir dung dich chuan goc dé xac dinh
ham luong nuciferin trong cao chiét.

Dinh luong flavonoid toan phan theo rutin: Can luong cdm khoang 10 g, cho vao binh dinh mirc 100
mL, thém khoang 50 mL MeOH, lac siéu am 30 phut. Thém MeOH dén vira du thé tich, lac déu, loc
qua glay loc, b6 phan dich loc dau. Pha loang 1.0 mL dung dich thu duoc thanh 100 mL bang MeOH,
tron déu va loc qua mang loc kich thudc 0.45 pm. Dya vao dudng chuan ¢ 2.2.1, suy ra ndng d6 flavonoid
cua dung dich thur tinh theo rutin tuong duong.

Xay duwng tiéu chuén co sé

Danh gia két qua cac mé cdm dua cac chi tiéu co so dy kién tir d6 dua ra mue tidu chudn cho cac chi tiéu.
Céc chi tiéu co s duge xdy dung duya trén tiéu chuin Duoc dién Viét Nam V [4], TCVN 10912:2015
[11] dung cho thuc phém churc nang bao gém: Cam quan, dinh tinh, d6 am, do tan r3, do déng déu ham
lugng, dinh luong, gidi han nhiém khuén, kim loai nang (asen, cadimi, chi va thuy ngan).

3. KET QUA

3.1. Xac dinh ham lwong nuciferin trong cao chiét 1a Sen va rutin trong hoa Hoé

Két qua dinh tinh cao dugc liéu bang sic ky 16p mong cho thiy: cao 14 Sen chiét dugc c6 thé hién vét
dic trung cting mau va cung Rf véi nuciferin chuan ¢ 52 mm (Hinh 1) va cao nu hoa Hoé ciing c6
thé hién vét ddc trung cua rutin chuan & 34 mm (Hinh 2).

Hinh 1. Hinh anh SKLM cao chiét la Sen trn UV 254 nm, 365 nm va dudi anh sang thuong
(voi C: Mau nuciferin; T: Mau cao la sen)
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Hinh 2. Hinh anh SKLM cao chiét hoa Hoe trén UV 254 nm, 365 nm va dudi anh sang thuong
(voi C: Mau rutin; T: Mau cao hoa Hoe)

Két qua dinh lugng cao dugc ligu:

Cao la Sen: Cao chiét thu dqu co hém am la 18.36 = 0.17%. Quy trinh dmh luong nuciferin da dugc xac
dinh dat tinh tuong thich h¢ thong. K&t qua dinh lugng cao 14 Sen dugc thé hi¢n trong Hinh 3 va Hinh 4.
Puong chudn cua nuciferin: y = 213,511x + 127,859, R = 0.9992 v¢éi LOD 1 0.66 pg/mL va LOQ
l1a 2.0 pg/mL. Ham lugng nuciferin trong cao xac dinh duoc la 7.14 + 0.05%.
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Hinh 4. SKD cao chiét 14 Sen

Cao hoa Hoe: Cao chiét thu duge dugce c6 ham 4m 14 2.61 + 0.03%.

Ham luong flavoinoid toan phan theo rutin trong cao hoa Ho¢: Sy twong quan ndng d6 theo rutin va
dd hap thu duoc thé hién bang phuong trinh y = 0.0815x + 0.1259 véi hé s6 R? = 0.9969 (Hinh 5).

Ham luong flavoinoid toan phan theo rutin trong cao hoa Hoe 14 27.8142 + 0.0299%.
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Hinh 5. Puong chuan cta Rutin
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Hinh 6. Phd UV-Vis cua cao hoa Hoe

Xéc dinh lwong sir dyng: Tinh toan lidu trén ngudi theo “Hudng dan thir nghiém tién 1am sang va lam
sang thubc dong y, thude tir duoc liéu” (Quyét dinh sé 141/QD-K2DT ngay 27/10/2015 caa B6 Y
té), bang cach dua trén ngoai suy lidu tuong duong tir nghién ctru thue nghiém trén chudt nhit tring
(st dung hé s6 0.085 cho nguoi). Theo cac nghién ctru trude day, vé tac dung chéng nhdi mau co
tim cua nuciferin trén moé hinh thuc nghiém & chudt nhat trang v6i mirc liéu c6 tac dung 1a 15
mg/Kg [8], twrong duwong trén nguoi 50kg 1a 85 mg/ngay va liéu rutin & chudt 1a 40 mg/Kg, tuong
170 mg/ngay trén nguoi [9]. Cac nghién ctru trude day cho thdy v6i liéu nay khong gay doc tinh
cAp dudng ubng trén chudt nhit trang [6, 10]. Tr ham luong nuciferin va ham lugng flavoinoid
theo rutin trung binh tim duoc trong cao chiét, tinh dwgc khdi lugng cao can ding cho 1 don vi ché
phim (x,y gam) nhu sau:

Cao 14 Sen: x =85 mg x 100/7.14 = 1,190 mg = 1.19¢

Cao hoa Hoe: y =170 mg x 100/27.8 =611 mg=0.61g

3.2. Bao ché c6m hoa tan va xiy dung tiéu chuin co sé cho ché phim

3.2.1. Khao sat ta duwoc hut

Khdo sdt loai td diege hit: Két qua khao sét loai ta duoc hut duoc trinh bay ¢ Bang 2.
Bang 2. Hiéu qua hit 4m cua hai ta dugc hut Syloid 244-FP va Aerosil®200

Cong thirc Po Am c6m ban diu Po Am cOm sau 4 tuin
CT 1 (Syloid) 3.22+0.028% 3.28 £0.032%
CT 2 (Aerosil®200) 6.09 = 0.025% 6.93 + 0.045%

Nhén xet: Ta duge Syloid 244-FP (CT 1) cho hiu qua hut am t6t hon Aerosil®200 (CT 2). Chon Syloid
244-FP d¢ khao sat lugng ta dugc hut st dung trong cong thirc voi 3 mure ty 1€ 1a 1.0%; 1.5% va 3%.
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Bing 3. Két qua khao sét ty 18 Syloid 244-FP

Cong thirc

Po am ban dau

Po am sau 4 tuan

CT 3 (1,0%)

5.41 £ 0.090%

5.59+£0.053%

CT 4 (1.5%)

3.23 +£0.035%

3.31 £0.062%

CT 5 (3.0%)

2.87 £ 0.029%

2.92+0.074%

Nhén xét: Ta dugc Syloid 244-FP voi ty 1€ 1.5% va 3% cho thay kha nang hut am thap va duy tri do
am tot sau 4 tudn bao quan. Chon ty 18 1.5% 1a ty 1¢ ta dwoc hut str dung thap hon cho céc thi nghiém
ké tiép.

3.2.2. Khao sat lugng ta dwoc dinh
Bang 4. Két qud khao sat ty 1¢ PVP K30

Cong thirc Tinh trang xat hat Thé chit sau siy

CT 6 (5%) Kha ning lién két kém, khong thé xat hat -

CT 7 (7%) Lién két kém, c6 thé xat hat Hat v& vun

CT 8 (10%) | Lién két tot, d& xat hat Soi cdm chic, khong v& vun
(-) khéng cé két qua

Nhan xét: PVP K30 véi ty 16 10% 1a pht hop dé xat hat va tao soi cdm chéc, khong v& vun.

Nhu vy, cong thirc bao ché cho 1 goi cdm hoa tan nhur sau: Cao 14 Sen 1.19 g; cao hoa Hoe 0.61 g;
Syloid 244-FP 0.15 g; glucose 5.4 g; PVP K30 1 g; lactose vira du 10 g (Hinh 3).

Quy trinh bao ché com hoa tan: Cho khoang 2 mL cdn 96% hoa tan hoan toan PVP K30 trong coc
c6 mo (1). Can cao dic 14 Sen va cao hoa Hoé trong chén str, cho Syloid 244-FP vao tron k. Vét hon
hop hai cao vao cdi, dung 1/2 luong glucose dé vét hét cao trong chén st (2). Tiép tuc cho phan
glucose con lai vao cdi tron déu, dong thdi thém laclose vao tron theo nguyén tic dong luong (3).
Cho tir tir dung dich (1) vao cdi nhao tron ki (4). Xat qua ray 1.25 mm (5). Say cém & 55°C dén khi
dd am cua cém dudi 5%.

Thuce hién bao ché lap lai theo cong thirc va quy trinh di khao sat. Tién hanh danh gia tinh chat cua
ban thanh phim cém hoa tan bao ché duoc, két qua thé hién & Bang 5.

Bing 5. Két qua danh gia ban thanh pham cdm hoa tan
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Hinh 8. San pham cdm hoa tan va thir nghiém do tan ra

Tir két qua dénh gia ban thanh pham cho thiy cdm hoa tan dat cac chi tiéu vé d6 m, cém c6 kha
nang chay kha tot, tan ra trong nudc nong ¢ nhi¢t d¢ 60 - 70°C trong khoang 2 phut va dong thoi van
dam bao ham lugng hoat chat van nam trong gidi han cho phép.

3.2.3. Xay dung tiéu chudn co sé cho com hoa tan
TCCS dugc xay dung gém cac chi tiéu: Cam quan, dinh tinh, do am, do tan ra, do déng déu ham
luong, dinh luong, gidi han nhiém khuén, kim loai nang (As, Cd, Pb, Hg). Cac mtc chi ti€u dua trén
thuc nghi¢m, TCVN 10912:2015 va DDVN V.

San pham sau di dong goi vao tii nhém, han kin, déng hop quy cach 10 go6i/hdp. Tién hanh danh gia
chat lugng theo TCCS da xay dung (Bang 6).

Bang 6. Tiéu chuin co s cdm hoa tan va két qua thuc nghiém lip lai 3 lan

. en Phuong a2 Ket qua
Chi tiu phap kiém Yeu cau Lan 1 | Lan 2 Lan 3
Cam Quan sat Cém chic, kho toi, , ’ Pat
quan mau nau nhat (Com chac, kho toi, mau nau nhat)
Dinh C6 vét dic trung cua Dung
, SKLM R o L X ax , N o
tinh rutin va nuciferin (Co vét dac trung cua rutin va nuciferin)
R o Tan ra trong von Pat Pat bat
botanra) DDVNV |5 1t 5 (2.04 +0.021) | (2.07 £0.025) | (2.18 + 0.023)
. 2 Pat Pat Pat
Boam | DBVN V| <5% (3.13+0.193) | (3.19+0.112) | (3.21£0.19)
Khong quéd mot don
vi ¢6 ham luong nim
ngoai gidi han tu
bon 85% dén 115% va
déu hélgm DDVN V | khong c6 don vi nao bat Dat Dat
A "y 1 (101% £ 0.348)| (99% +0.321) | (98% + 0.297)
luong c6 ham lugng nam
ngoai giéi han tu
75% dén 125% cua
ham lugng trung binh
TCCS Ham luong nuciferin: Pat Pat Pat
Dinh 85 mg + 10% . (89.97+0.310)|(91.27 £0.317) | (87.24 £ 0.293)
lu’.ong oes Hé}rln lllu(_)'ng ﬂavonmd (20£1)z.;t9 Dat Dat
i tinh theo rutin: 19+ . .
190 mg = 10% 0.665) (200.92 + 0.736)|(201.59 = 0.716)
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Chi tiéu

Phwong Yeu ciu ‘ Ké"t qua ‘
phip kiém Linl | Lan2 | Lan3
E. Coli, Coliforms, E. Coli; Coliforms; C. perfringens: khong phéat hién.
C. perfringens:
<10 CFU/g. Tdong s6 ndm mbe, ndm men: <10.
Téng s6 bao tir nAm
men-mbc: < 102
Tong s6 vi khuan
hiéu khi khong qua | 3.7 x 10 3.4x10? 2.6 x 107
10* CFU/g.
Asen (As): 5 mg/Kg
Cadimi (Cd):
Kim loai TCVN 0.3 mg/Kg
nang 10912:2015 | Chi (Pb): 10 mg/Kg
Thuy ngan (Hg):
0.5 mg/Kg

Gid1 han
nhiém DPVN V
khuin

Khong phat hién

Tur két qua Bang 6 cho théy cdm hoa tan dat cac chi tiéu chit luong dé ra, dam bao st dung nhu mdt
san pham thuc pham ho trg strc khoe.

4. BAN LUAN

Két qua nghién ciru cho thay cao 14 Sen thu dugc ¢6 ham luong nuciferin trung binh 7.14%, thap hon
so v&i nghién ctru ciia Pang Quynh Tran va cong su (2022), bdo cao ham luong nuciferin dat 10.465%
khi str dung két hop cac bude lam giau alkaloid bang ethyl acetat [5]. Su khac biét nay co thé duoc
giai thich bai sé lan chlet cung viéc su dung dung mdi hiru co dé lic chiét nucifein. Nuciferin 1a
alkaloid c6 tinh kiém yeu tan t6t trong dung méi hitu co phén cuc trung binh nhu ethanol. Viée sur
dung ethanol 70% dé chiét cao c6 wu diém la ré tién, d& tim va c6 thé ing dyng trén quy mé cong
nghiép. Tuy nhién, viéc lya chon dung moéi hiru co ethyl acetat tach phan b6 lam giau alkaloid khong
dam bao tinh an toan va khoéng phu hop véi dinh hudng san xuat quy mé cong nghiép, dac biét dbi
v6i ché pham dung duong udng lau dai. Ngoai ra, giam so 1an chiét s& gitip tiét kiém thoi gian, nguyén
liéu, giam gia thanh san phAm ma khong anh hudng nhiéu dén ham lugng hoat chat thu duoc.

Tuong ty, ham lugng rutin trong cao hoa Hoe dat 27.81%, thép hon so voi két qua 30.14% cua Pham
Thi Thuy va cong su (2021) [7]. Nguyén nhan c6 thé lién quan dén thoi gian chiét hdi luu ngén hon
(60 phut so v61 90 phut), trong khi rutin 1 flavonoid glycosid can thot gian tiép xac dung moi du dai
de dat can bang chiét. Mic du quy trinh rit ngan thoi gian chiét xuat nhung ham luong rutin thu dugce
van nim trong khoang cao so vdi dugce liéu thé (6 - 30%) dugc mo ta trong Dugc dién Viét Nam V
[4], cho thay quy trinh chiét 43 dam béao hiéu qua khai thac hoat chit. Viéc lua chon ham luong cao
1a Sen twong duong 85 mg nuciferin va cao hoa Hoe twong duong 170 mg trong 1 don vi ¢dm hoa
tan (str dung 1 1an/ngay) duoc tinh toan dwa trén lidu c6 tac dung trén tim mach caa cac nghién cru
trude day [8, 9] quy ddi tir lidu dung trén chudt nhét tring sang nguoi, dong thoi ciing phu hop véi
lidu dung trong dan gian va cac san pham trén thi truong [11].

Trong giai doan bao ché, viéc lya chon ta duoc hit dong vai trd then chét do cao dic duge lidu co do
am cao, dé gdy von cyc va giam do 0 6n dinh ctia com. Két qua khao sat cho thy Syloid® 244 FP cho
hiéu qua hut &m vuot tro1 hon Aerosil® 200, thé hién qua d6 am cbm thap hon dang ke ca ¢ thoi diém
ban dau va sau 4 tuan bao quan. Su khac biét nay co thé duogc giai thich trén co s& cau trac vi mé cua
hai loai silica. Syloid® 244 FP la silica x6p (porous silica) vo1 h¢ mao quan phat trlen thé tich 15 xop
16n, cho phép hap phu va giit nude trong cau tric mao quan, nho do duy tri d6 kho on dinh cua ché
pham [12]. Nguoc lai, Aerosil®200 14 silica keo dang fumed, khong ¢ cdu triic mao quan, kha ning
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hat 4m chu yéu dua trén hap phu bé mit, d& bdo hoa va kém hiéu qua trong truong hop cao duge liéu
¢6 ham 4m cao [13]. Ket qua nay phu hop voi cac nghién ciru dé cong bb vé vai tro cua silica x6p
trong cac hé phan tan rin va ché pham chira cao dugc liéu. Mot sb tac gia cho rang silica xop khong
chi cai thién kha nang kiém soat 4am ma con gitp phan tan ddng déu hoat chat, han ché tai két tu va
cai thién d0 rd cua ché pham [14].

Vé ta duge dinh, két qua khao sat cho théy PVP K30 ¢ néng do 10% cho kha nang tao hat tdt nhat,
hat cdm chéc va it v& vun. PVP K30 1a polymer tan t6t trong ethanol, khi bay hoi nhanh s& tao lién
két co hoc giira cac tiéu phan ma khong lam ting dang ké thoi gian ra. Piéu nay phu hop v6i nhan
dinh trong Handbook of Pharmaceutical Excipients, cho rang cac ta duoc dinh tan trong dung moi
hitu co d& bay hoi gitp rat ngin thoi gian siy va han ché kéo dai thoi gian rd, so voi cac ta duoc dinh
than nude nhu ho tinh bot hodc gelatin [15].

Ham luong flavonoid toan phﬁn theo rutin dugc xac dinh vao khoang 200 mg. Sy chénh l¢ch ham
luong flavonoid & day c6 thé duoc giai thich do cém hoa tan duge chiét bing methanol, trong d6 c6
chtra hdn hop cao hoa Hoe va cao 14 Sen. Khi chiét cao 14 Sen bang con 70%, s& c6 mot lugng céc
hop chit khac nhu polyphenol, saponin triterpenoid, steroid va ddc biét 1a cac flavonoid aglycon va
flavonoid gin duong bén trong 1am cho ham luong flavonoid toan phan ctia ché pham ting 1én. Vi
lidu str dung 1 goéi/ngay, liéu 200 mg van nam trong ngudng an toan cho nguoi sir dung theo nghién
cuu trude day [11].

Két qua kiém nghiém ban thanh phim cho thiy véi cong thirc va quy trinh bao ché dé ra, san pham
com hoa tan khong 1am anh huéng dén ham luong hoat chat hudng téi. Cém dat thoi gian tan rd trung
binh khoang 2 phut, thap hon so vo1 gi6t han cho phép (< 5 phut). Dung dich sau hoa tan kha trong,
con rat it cin min. Cong thirc cdm cho kha ning hoa tan kha tot chu yéu nho sy hién dién cua cac ta
duoc tan manh trong nuéc nhu glucose va lactose, gitip nudc nhanh chong thim vao hat cdm va thic
day qua trinh rd. Céc ta duoc nay khi tiép xuc v6i nudc sé hoa tan nhanh, tao moi trudng thun loi dé
cac thanh phan duoc liéu phan tan dong déu trong dung dich. PVP K30 1a ti dugc dinh tan trong nudce
nén sau khi hat cdm tiép xtic véi nude ciing hoa tan, gop phan hd trg qua trinh 1 va lam ting kha
ning phan tan cta cac tiéu phén cao chiét. Ngoai ra, Syloid 244-FP voi cu trac xép va dién tich bé
mit 16n giup hip phu cao chiét, 1am khéi bot toi XOp hon, tir d6 ting kha ning thAm wdt cua hat cdm.
Su phdi hop cua cac ta duoc nay tao diéu kién dé cdm nhanh chéng phan tan khi pha véi nuée. Bén
canh do, khi pha trong nuéc nong khoang 70°C, d hoa tan ctia cac thanh phan trong cao duoc liéu
ciing tang 1én, gop phan lam dich pha dong nhit va trong hon.

Do am cdm duy tri on dinh dudi 5% dong thoi cac chi tidu vé vi sinh, kim loai ning ciing ndm trong
gi61 han cho phép cho thay cong thirc c6 kha nang 6n dinh tot, phu hop cho bao quan va phéan phoi
thuong mai.

Nhin chung, két qua nghién ctru cho thay viéc két hop cao chiét duoc lidu - silica xop - ta duoc dinh
thich hop da tao ra ché phém cdm hoa tan dat yéu cAu vé chat lugng, on dinh va kha nang st dung.
Céc két qua nay phu hop voi xu hudng nghién ctru va tng dung céc ta dugc da chirc ning trong bao
ché thuc phém hd tro stre khoe c6 chira duge liéu, déng thi tao tién dé cho cac nghién ctru sau hon
vé d6 6n dinh dai han va sinh kha dung cta ché pham.

5. KET LUAN

Nghién ctru di bao ché thanh cong cdm hoa tan chira cao chiét 1a Sen va hoa Hoe bang phuong phap
x4t hat u6t. Cong thire tdi wu st dung Syloid 244-FP 0.75% lam ta dugc hat am va PVP K30 10%
lam ta dugc dinh, két hop glucose, maltodextrin va lactose 1am ta dugc don. San pham dat cac yéu
cau vé cam quan, dong déu ham lugng, dinh tinh, dinh lugng, thoi gian tan rd, d6 a am, gi6i han nhiém
khuédn va kim loai ning theo tiéu chuan co sé. Két qua cho thiy dang cém hoa tan 13 hudng bao ché
pht hop dé phat trién cac san pham thuc phadm bao vé sitc khoe tir cao chiét hoa Hoe va 14 Sen.
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LOI CAM ON ‘ i
Nhom tac gié’trén trong cam on Truong Pai hoc Y Dugc Can Tho da ho trg thuc hién nghién ctru
nay theo Quyét dinh s6 1737/QD-DHYDCT ngay 09 thang 5 nam 2025.
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	LỜI CẢM ƠN
	2. PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU VÀ VẬT LIỆU NGHIÊN CỨU
	2.1. Đối tượng nghiên cứu
	2.3. Phương pháp nghiên cứu
	2.2.1. Xác định hàm lượng nuciferin trong cao chiết lá Sen và flavonoid toàn phần theo rutin trong hoa Hoè
	2.2.2. Bào chế cốm hòa tan và xây dựng tiêu chuẩn cho chế phẩm
	Công thức cơ bản của cốm hòa tan: Dựa vào nghiên cứu trước đây [5], đề xuất công thức cơ bản của cốm hòa tan gồm các thành phần: Cao lá Sen (x gam), cao hoa Hòe (y gam), tá dược hút (1 - 3%), tá dược dính PVP K30 (5 - 10%), hương Sen (0.5%), tá dược đ...
	Bảng 1. Công thức cơ bản của cốm hòa tan

	3. KẾT QUẢ
	3.1. Xác định hàm lượng nuciferin trong cao chiết lá Sen và rutin trong hoa Hoè
	3.2. Bào chế cốm hòa tan và xây dựng tiêu chuẩn cơ sở cho chế phẩm
	3.2.3. Xây dựng tiêu chuẩn cơ sở cho cốm hòa tan

	Từ kết quả Bảng 6 cho thấy cốm hòa tan đạt các chỉ tiêu chất lượng đề ra, đảm bảo sử dụng như một sản phẩm thực phẩm hỗ trợ sức khỏe.
	4. BÀN LUẬN
	5. KẾT LUẬN
	Nghiên cứu đã bào chế thành công cốm hòa tan chứa cao chiết lá Sen và hoa Hòe bằng phương pháp xát hạt ướt. Công thức tối ưu sử dụng Syloid 244-FP 0.75% làm tá dược hút ẩm và PVP K30 10% làm tá dược dính, kết hợp glucose, maltodextrin và lactose làm t...
	LỜI CẢM ƠN
	Nhóm tác giả trân trọng cám ơn Trường Đại học Y Dược Cần Thơ đã hỗ trợ thực hiện nghiên cứu này theo Quyết định số 1737/QĐ-ĐHYDCT ngày 09 tháng 5 năm 2025.
	TÀI LIỆU THAM KHẢO



