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TOM TAT
Ddt van dé: Nghién ctru duorc tién hanh dé diéu ché'vién nang cirng Dudng tdm an than tir duoc liéu thudn
tién trong viéc st dung. Muc tiéu nghién ciru: Xdy dwng va téi wu hda qui trinh chiét xudt va diéu chéthanh
vién nang ctrng. Péi trong va phuwong phdp nghién ciru: Cdc duwoc liéu tir céng thire Duwdng tdm an thén.
Két qud va ban ludn: Théng s6 téi wu: dé cén: 60.7° nhiét dd: 66.7°C; thdi gian 105 phut; hiéu sudt 14.96%.
Ndng cé& 16 chiét xudt I1én qui mé pilot: hiéu sudt trung binh: 15.24% d6 cén: 61° nhiét dé 70°C; théi gian
chiét: 110 phut. Biéu ché vién nang ctrng chira ham lwgng cao khé trong méi vién nang 0.4 g turong dwong
vGi2.5 g duoc liéu. Két lugn: Bé tai dé téi wu hda qui trinh chiét xudt, diéu chévién nang cing, ndng c&16 1én

pilot dat cdc yéu cdu cia muc tiéu dé ra.

Tirkhéa: Dudng tdm an than, t6i wu hda, chiét xudt, vién nang cirng

1. DAT VAN DE

Trong cudc song hién dai, khong chila ngudi gia ma
tat ca cac ddi twong & moi lra tubi déu cd thé bj réi
loan vé strc khde tdm than va mat ngh. Mat ngd
néu dé tinh trang kéo dai s& gy ra nhiéu hé luy kho
lwdng nhu suy gidm tri nhd, kém tap trung vao
cong viéc, chan nan sinh ra cau gat va hé luy I3
nhiéu bénh tat khac phatsinh.

Céc thudc ngl cé ngudn gdc tir tan dugce hién nay
dwocquan ly rat khat khe do dé bjlam dung vao cac
muc dich khac do d6 nhirng ngudi suy nhuoc, mat
ngu binh thudng rat kho tiép cin. Cac bai thudc
dudngtadm an than tir duocliéu co tdc dung tét[1]-
[2], c4c thir nghiém vé déc tinh, tdc dong trén cac
co quan va tac dung an than, gidam lo du d3 duoc
nghién cru, chirng minh bang thyc nghiém [3-5],
tuy nhién khi s&r dung can phai diéu ché sang dang
thudc sac, ham rat mat thoi gian, khéng phu hop
v3i cudc sdng hién nay. Mat khac, & dang thudc
nudc khong dé duoc lau do dé 1én men va nhiém vi
sinh, nAm méc.

T céc ly do trén, dé nang cao tinh hiéu qua va tinh
tién dung cha thudc Y hoc c6 truyén trong cdng tac
cham sdc va bao vé strc khoe nhan déan, gép phan
phat trién nén Y hoc cd truyén Viét Nam, dé tai:
“Nghién ctru bao ché vién nang cirng Dudngtaman
than tir duoc liéu” dwoc thye hién védicdc muc tiéu:
- Xay dwng va toi wu hoda qui trinh chiét xuat céc
duocliéuthod sang dang cao kho.
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- Xay dung qui trinh va diéu ché vién nang cing
“Dudng tdm an than” tir cao khd duoc liéu; xay
dyng tiéu chuan co s& va kiém nghiém thanh pham.

2.DOI TUONG VA PHUO'NG PHAP NGHIEN CU'U

2.1.Dditwong nghién ctru

+ Nguyén liéu: cac duoc liéu trong cong thirc (thu
hai vao thang 10/2022 tai huyén Méc Hda, tinh
Long an) d3 dugc say kho, dd 4m < 5% gém: lac
tién; 14 vong; 1a dau tam; lién tam; long nhan (Céc
duoc liéu trong bai thudc c6 truyén [6-7]). Cac ta
duoc: lactose, calci gluconat.

+ Trang thiét bj: can k§ thuat (Shimadzu), cdn phan
tich (Shimadzu), binh chiét xuat hoi lwu, bép
khudy tir gia nhiét (Velp, Italy), td sdy (Memmert
Germany), ban déngnang cirng.

2.2. Phwong phap nghién ctru

Céng thircco bdn:

Lactién 150g Lavong 100g
L4 dautdm 100g Liéntam 20g
Longnhan 12¢g

2.2.1. Xdy dung va téi wu hoa qui trinh chiét xudt cdc
nguyén liéu tir dang dworc liéu sang dang cao kho:

Dung méi chiét xudt: con véi cadc néng dd khac
nhau. Lvgng dung méi gap 8 lan duoc liéu[8] dugc
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chialam 3 1an chiétvdity lé moéilanla4:2:2.

Qui trinh chiét xudt: dwoc liéu da sdy khd, xay

thanh bét thd, chiét xudt ndng vdi cdn, rut dich

chiét. Cac dich chiét hgp nhat, dé Iang 12 gio, gan,

loc loai tap. C6 dich loc dén dang cao dac sau dé

dem trai cao dac lén gidy nhém thanh 1&p méng,

say trong t0 sdy chan khéng & 60°C dén d6 4m 5%.

Cantinh hiéu suét.

+ Chiét xudt thdm do dé tim ra khodng bién thién
cua tirng yéu té dwa vao téi vu.

Cacthongsétham do:

PO cn: 40-70°

Nhiét d6 chiétxuat: 50 - 80°C

Thoigian chiét xuat: 60-150 phit (3 1an chiét xuat)

Thdm do cdc yéu té bién thién khdo sdt:

Cdc yéu té cé dinh: cac thanh phan trong cdng thirc

co ban.

M®&i mirc chiét xuat 3 Ian: rat dich chiét 3 [an theo

moi méc thoi gian. Dich chiét dwoc lang, gan, loc,

c6 dén thé chat cao déc trén bép cach thuy dudidp

suat giam. Cao dac dwoc chuyén sang gidy nhém

d3 can bitrudec, sdy & nhiét d6 60°C dén khéi lugng

khong d6i (46 dm duwdi 5%, can 3 lan khéi lvong

khacnhau khbéng cdy nghia).

Thdm do d6 con chiét: cac yéu té c¢d dinh: nhiét d6

chiét xuat: 60°C, thoigian chiét 90 phat.

YEu t& bién thién khdo sat: d6 con tlr 40 dén 70°,

khoang bién thién Ac=10°.

Thdm do nhiét dé chiét: cac yéu t6 cd dinh: d6 con

60°, thoi gian 90 phut.

Yéu t6 bién thién khao sat: nhiét do tir 50 dén 80 °C,

khoang bién thién At° = 10°C.

Thdm do thoi gian chiét: cac yéu td cé dinh: do con

65°, nhiétd6 60°C.

Yéu t6 bién thién khao sat: thoi gian tir 60 dén 150

phut, khodng bién thién At=30 phut.

+ T6i wu héa cdc yéu té cda qui trinh chiét xudt dnh
hwéng dén hiéu sudt cia san phdm:

Tlr két qua tham do cac yéu té dnh huwdng dén hiéu

xuat chiét, tim ra khoang bién thién, tir d6 1am cin

cr t&i wu hda qui trinh chiét xuat trong cac khoang

bién thién nay.

Ung dung phan mém JMP 4.0 véi mé hinh Box-

Behnken dé thiét ké thuc nghiém theo kiéu bé mat

dép rng (responce surface design DOE).
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Cacyéutécédinh: Lactién 150 g, LAvdng 100 g, L4
dautdm 100g, Liéntam 20 g, Longnhian12g.

Cac yéu t6 bién thién khdo sat: tlr cdc phan tng
thdm do tim ra khodng bién thién va ma hda céc
yéu t8: d6 con (x1), nhiét do (x2), thoi gian (x3)
twong ng véi 3 mirc: mirc duwdi: (-); mie gitra (0);
muctrén (+).

Tién hanh 15 [an chiét xudt trong d6 cé 3 lan lap lai &
tam gém cac yéu td doc lap: x1, x2, x3, moi mirc tién
hanh 3 [an |8y gia tri trung binh. Y&u t6 phu thudc
duavao khao sat |a hiéu suat ctia cao thudc (y1).

Hinh 1. B6 tri thi nghiém kiéu thiét k& bé mat
dap ing (DOE)
Tinh cdcthong s6 t6i wu dya vao phuong trinh:
y :b() + b1x1 + beZ +b3‘x3 + b4x1x2 + b5x1x3 +
b6 xZ x3 + b7 le + bé’ 'x22+ b9 x23
Hodc st dung phan mém Box-Behnken.
Xac dinh hé sé twong quan va anh hwdng clta cac
yéu t6 dén hiéu suat tir két qua cha phan mém Box-
Behnken.
Chitiéudanhgia: y1 cao nhatvacé do lap lai.
Tir két qud phan mém du bdo, tién hanh 3 thi
nghiém & diéu kién t8i wu dé kiém tra lai.
Tl két qua tdi wu, nang c& 16 chiét xuat 1én pilot
(khoang 1001an).
Theo qui dinh c& 16 pilot bdng 10% 16 sdn xuat nén
nghién ctru nay nang c& 16 Ién 100 lan véi khoi
lvgng nguyén liéu cho mot 16 1a phu hop va dé 4p
dung cho co s& san xuat vai qui mo vira phai.
Xdy dwng qui trinh chiét xudt tir duoc liéu thanh
cao khé: duoc liéu = dich chiét > loai tap > ¢b
dudi 4p suat gidm - cao dac > thém lactose, xat
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cém, sdy khd dén d6 4m < 5% - cdm chira cao khd
(lwgng lactose can ct vao khdi lwgng vién va c&
nang détinh lwvgng thém vao cho phlu hop).

2.2.2. Xdy dwng céng thire, khdo sat tinh chét cua
khéibét dong nang

Cém chira cao thudc thém calci gluconat, déng
nang bang ban déng nang.

2.2.3. Xdy duwng quy trinh va béo ché vién nang cirng
T thue nghiém, xay dung qui trinh diéu ché vién
nangcuing.

2.2.4. X4y dwng tiéu chudn co’ sé va kiém nghiém
thanh phdm
Theo DBVNV phuluc1.13.

3.KET QUA VA BAN LUAN

3.1. Xay dwng va tdi wu hoda qui trinh chiét xuat cac
nguyén liéu tir dang dwoc liéu sang dang cao kho
Xdc dinh cdc yéu t6é anh hudng dén hiéu sudt cia
qui trinh chiét xudt: cac dwoc liéu chiét xuat dat
tiéu chudn co'sévé bd phan dung, d6 am.

D6 con:
Bang 1. Anh hudng ctia dé con dén hiéu xuat chiét
Do con 40 50 60 70
Hiéu suat 5.21 6.31 6.12 5.24
7 Tham do dd con chiét
P
- 5
&
a4
>
@ 3
T
2
1
0 0 10 20 30 40 50 60 70 80
Po6 con

Hinh 2. Anh hudng cta d6 con dén hiéu suat chiét

Dwa vao két qua phan tich trong Bang 1 va Hinh 2
c6 thé thay khithay d6i dd con s& dan dén hiéu suat
cla qui trinh chiét xuat bi thay déi, hiéu suat dat gid
tri cao khi @6 con trong khodng 50-60°, khi do con

tang thém thi hiéu suat gidm. Néu chon dd cén &
murc thap s& ting ty 1& hoa tan tap chat vao dich
chiét. Vivay, trong nghién ctru quy trinh chiét xuat
chon d6 con dugckhio sat trong khodng 50-70°.

Nhiét do:
Bang 2. Anh huwdng clia nhiét d6 dén hidu xuat chiét
Nhiét do (°C) 50 60 70 80
Hiéu suat 5.43 5.61 5.75 5.78
58 Tham do nhiét do chiét
5.75 //
5.7
& 5.65 /
s 5.6 /
@
T 555
5.5 //
5.45 e
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Nhiét do (°C)
Hinh 3. Anh hudng ctia nhiét d6 dén hiéu suét chiét
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Dwa vao két qua phan tich trong Bang 2 va Hinh 3
c6 thé thay khi thay d&i nhiét do s& dan dén hiéu
suat cla qui trinh chiét xuat bj thay déi, hiéu suit
dat gia tri cao khi nhiét d6 tang dén khoang 70°C,
khinhiét do tdng thém thi hiéu suat tdng cham lai.

Thoi gian chiét:
Bang 3. Anh hudng cta thdi gian dén hiéu xuat chiét

Con s6i & 78.23°C, néu tiép tuc khdo sat & nhiét do
cao hon nita s& lam ting s bay hoi clia ¢6n dan
dén giam hiéu qud vé kinh té. Vi vay, trong nghién
ctru quy trinh chiét xuat chon nhiét do khao sat
trong khoang 60-80°C.

Thaoi gian (phat) 60

90 120 150

Hiéu suat 5.96

6.04 6.02 5.98

Tham do thoi gian chiét
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Hinh 4. Anh huédng cla thoi gian dén hiéu suat chiét

Dua vao két qua phan tich trong Bang 3 va Hinh 4 cé
thé thay khi thay d6i thoi gian chiét sé dan dén hiéu
suat cha qui trinh chiét xuat bi thay déi, hiéu suat
dat gia tri cao khi thoi gian ting dén khoang 90 phut,
khi thoi gian tdng thém thi hiéu suat bat dau gidm.

Vi vay, trong nghién ctru quy trinh chiét xuat chon
thoi gian khao sat trong khoang 60-120 phut. MOi
murc nghién ciru tién hanh 3 [an chiét twong duong
V@i thoi gian 6 gio. V&i khoang thoi gian nay cac hoat
chat trong duoc liéu hdu nhu dwoc chiét hét.

T6i wu héa cdc yéu té cta qui trinh chiét xudt anh huéng dén hiéu sudt

Bang 4. M3 hoa cac yéu td bién thién khao sat

Yéu té -1 0 1 A
x1 Db con 50 60 70 10°
x2 Nhiét d6 (°C) 60 70 80 15°C
x3 Thoi gian (phut) 60 90 120 30 phut

Bé tri thi nghiém Box-Bhnken:

Bang 5. BG tri thi nghiém Box-Behnken mirc co ban kiéu bé mat dap &ng (DOE) va két qua hiéu suat (%)
cla qui trinh chiét xuat

STT | BG tri thi nghiém Do con (%) Nhiét dd (°C) | Theigian (phut) | Hiéu suat (%)
1 0+- 60 80 60 17.30
2 -+0 50 80 90 13.92
3 +0- 70 70 60 13.32
4 +0+ 70 70 120 14.71
5 ++0 70 80 90 13.72
6 000 60 70 90 15.10
7 000 60 70 90 14.32
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8 O++ 60 80 120 14.03
9 0-+ 60 60 120 14.74
10 0-- 60 60 60 14.66
11 -0+ 50 70 120 11.89
12 --0 50 60 90 14.03
13 +-0 70 60 90 11.83
14 000 60 70 90 15.47
15 -0- 50 70 60 13.43
Twong quan gitta cacyéu to khao sat: R*=0.80. twgidmdan:

XX, Xy X, Xy Xy Xy Xy Xy Xy X
Phuongtrinh bé mat dép ingtheoy:
y=16.99 - 2.12x, + 2.93x, - 9.02)63 + 02.5x, X, +
Anh hudng clia cacyéuté khao sat dény theo thir 0.01x, x; - 0.01x, x, - 1.72x7, + 0.13x", + X7,

Anh hudng cta cac yéu té khao sat: x, vdi tuong
quannghich, x, v&ituong quan thuan.

Hinh 5. Th tv anh hudng cha cac yéu t6 khao st dén dén hiéu suat chiét (y)

Hinh 6. Bé mat dap ng twong tac gilta cac yéu td dén hiéu xuat chiét (y)

Hinh 7. K&t qua t&i wu tir bé mat dap &ng DOE cta phan mém JMP 4.0

Két qua t6i wu tir bé mat dap &ng DOE cla phan hiéu suat 14.96%.

mémJMP 4.0: Tién hanh 3 [an chiét xuat thuc nghiém & diéu kién téi wu:
DO con: 60.7°; nhiét dd: 66.7°C; thoi gian 105 phut; v6i d6 con: 61° nhiét do 70°C; thoi gian chiét: 110 phdit.
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Bang 6. Hiéu suat cla 3 [an chiét & diéu kién t6i vu

Lan chiét Hiéu suat
1 14.55
2 14.93
3 14.51
Trung binh 14.66
Dv bdo 14.96

So sanh gitta két qua bé mat dap &ng dy bao va
chiét xuat thyc nghiém & diéu kién téi wu, két qua
khac nhau khéng cé y nghia théng ké (p = 0.157 >
0.05). Phan mém dy bdo diéu kién va két qua phan
rng dung véithyc nghiém.

Xdy dwng qui trinh chiét xuédt tir duoc liéu thanh
cao khé: Lactién, 1a dau, 1a vong, lién tdm rira sach,
say khd, tan thanh bét tho, tron thém long nhan
theo céng thirc. Dung cdn 61° chiét xuat 3 1an, vdi
moi 1an chiét 110 phut & nhiét dd 70°C, rat dich
chiét. Hop nhat dich cGa 3 lan chiét dé lang, loc,
dem cb céch thuy dudi dp suat giam thu hoéi dung

moi dén thé chat cao dic, thém 10% lactose trdn
déu, xat cém, dem say khd & 60°C dén d6 4m < 5%.
Ndéng c& 16 chiét xudt 1én qui mé pilot: khéi lvong
cdcnguyén liéu gdp 100 [an mirc co ban:

Lactién 15kg Lavong 10kg
L4 dautam 10kg Liéntam 2.0kg
Longnhan 1.2kg

Hiéu suattrungbinh: 15.24%.

Hiéu suat c& 16 pilot cao hon so v&i phan mém dy
bdo la do c& 16 I&n hon nén ty 1é hao hut it hon 16
nho khithdam do toi wu.

3.2. Xay dwng cdng thirc, khao sat tinh chat cha
khdibdt dong nang

Can crvao tinh kho toi clia cdm chira cao kho va c&
nang, thém 5% calci gluconat vao cdm, tron déu.

3.3. Xay dwng qui trinh diéu ché vién nang cirng
dudng tdm an than

Lac tién La vong La dau Lién tam
Long nhéan Bot tho
«—| Cbn6l°
\ 4
Dich chiét
Co duwdi dp sudtgiam — »
Y < Lactose
Cao dac
Say 60°C < Xat com
Y
Caokho |« Calci carbonat

Kiém nghiém ban thanh pham ———»|

y

<«—— Dong nang

Vién nang

<«— Kiém nghiém thanh pham

Chai

Y

Thanh pham

Hinh 8. Luru d6 qui trinh diéu ché vién nang cirng Dudng tdm an than
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Diéu ché'vién nang ctrng
C& nang: dung nang s6 1, dung tich 0.48 ml. Hdm
lwong cao khd trong mdi vién nang 0.4 g twong

duongvdi2.5gduocliéu.
Déng nang bang ban déng nang, mdi lan déng 200
viénnang.

Hinh 9. Vién nang dudng tdm an than

3.4. Xay dwng tiéu chuin co s& va kiém nghiém
thanh pham

Dang thuéc: vién nang cirng.

Mau sdc, mui vi cua nguyén liéu: bot thudc mau
nau den nhat, mui thom dac trung cda duoc liéu
dungdiéuché.

D6 tan: cao khd phai tan hoan toan trong cén 61°.
Bot thudc déng trong nang phai tan hoan toan
trong con 61°, trir 1 phan khéng tan cla calci
gluconat.

Db ddng déu khéi lugng: dat tiéu chudn qui dinh
trong phuluc11.3 ctaDBVNV.

4. KETLUAN VA KIEN NGH|

4.1.Kétluan

Nghién ctru d3 duoc thue hién va dat duoc cac két qua:
T6i wu hda qui trinh chiét xuat duwoc liéu tir bai
thudc Dudng tdm an than bang phan mém Box-
Behnken kiéu bé mat ddp &ng (DOE) v&i cac thdng
s6 t6i wu: d6 con: 60.7°; nhiét d6: 66.7°C; thoi gian

105 pht; hiéu sust 14.96%.

Tir két qua cacthéng s6 ciia phdn mém, nang cd 16
Ién pilot, v&i cdc thdng s6: dd con: 61°; nhiét d6:
70°C; thoi gian 110 phut; hiéu suat 15.24%, két
qua dat duoc hiéu suat twong duong véi phan
mém da du bdo.

Xay dung qui trinh va diéu ché thudc nang cirng tir
cao kho ban thanh pham dat yéu cau vé do dong
déukhéilugng.

Xay dung tiéu chuan kiém nghiém vién nang cirng
dudngtdm anthan.

4.2.Kién nghi
D@ tai tiép tuc nghién ctru nhirng buwdc ti€p theo dé
nang c& 16 1én qui md san xuat cao hon.

LO1CAMON
Nghién clru nay dugc Truong Dai hoc Quéc té
H6ng Bang cap kinh phi thyc hién véi ma s6 dé tai
GVTC16.12.
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Research on Tranquilizer capsules preparation from

medicinal herbs

Phung Duc Truyen, Nguyen Thi Anh Nguyet,
Nguyen Thi Mai and Nguyen Thi Huong
ABSTRACT
Background: This research was conducted to prepare tranquilizer capsules from medicinal herb for
convenient usage. Objectives: Developing and optimizing the extraction and preparation process of hard
capsules. Materials and method: Medicinal herbs from the tranquilizer formula. Results and discussions:
Optimal results: alcohol level: 60.7° temperature: 66.7°C; duration 105 minutes; efficiency 14.96%;
increasing the extraction batch size to pilot scale: average yield: 15.24% with alcohol level: 61°
temperature 70°C; Extraction time: 110 minutes. Prepare hard capsules containing dry extract in each
capsule of 0.4 g, equivalent to 2.5 g of medicinal herbs. Conclusion: This research has optimized the
extraction process, hard capsule preparation, pilot scale - extraction batch size increase, meeting the
requirements of the set goals.

Keywords: Tranquilizer, optimization, extraction, hard capsule
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