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Linh vie ki thuit dwoc dé cap
Sang ché d& cap dén ché phim ding qua dudng miéng ¢6 vi déng dugc che
gidu, chira chiét phim than-r& ctia cdy thudc chi Hoang lién (Coptis rhizome) va nhyua

trao ddi cation c6 nhém axit sulfonic, va phuong phap séan xuét ché phdm nay.

Tinh trang k§ thuét ciia sang ché

Vi 13 yéu t6 quan trong khi ding thubc qua dudng miéng. Trong qua trinh san
xuét ché phim, diéu quan trong 13 che gidu duoc vi kho chiu. Cu thé, trong nganh
cong nghiép duoc phdm diéu quan trong 13 che gidu dugc vi déng ciia thude sao cho
thudc ¢6 vi chép nhan duoc. Do d6, nhidu cong ty duoc phdm tip trung vao van dé
che gidu vi trong qué trinh nghién ctu san phim trong giai doan ban dau va di c6
nhiéu nd lyc phét trién cac ché phim che gidu dugc vi déng dong thdi van c6 tac dung
chita bénh. Vi du vé cic phuong phép da dugc nd luc nghién ctru bao gdm phuong
phép lam gidm dén murc t6i thiéu do hoa tan ctia thude trong nude bot dé 1am giam vi
déng, phuong phép bao céc hat thuc, phuong phép sir dung axit amin va chét thiy
phén protein, va phuong phap tao ra cac phirc hop phan tir gitta thudc va-cic chat hod
hoc khac.

Céc thanh phén covi déng rat da dang. Ngoai ra, vé& mt cAu tric, chét cu thé ¢6
thé thay dbi vi déng tuy thudc vao loai chit ddng phan cAu triic hoic chit déng phan
d6i anh. Vi du, L-tryptophan c6 vi déng, nhung chit ddng phan déi anh dang D ciia n6
¢6 vi ngot, va hesperidin khong c6 vi, nhung neohesperidin, chét dong phan vi trf ciia
nd, c6 vi rat déng. Vi du vé cac thanh phan d biét ¢6 vi déng bao gdm natri sulfat,
peptit, polyphenol, terpenoit, flavonoit, alkaloit, va cac thanh phén khac nhau khéc.

Cbptis rhizome 13 thuc vét ¢6 hai 14 mam 14u nim thuong xanh thudc ho Mao
lwong (Ranunculaceae), bd Mao luong (Ranunculales). Coptis rhizome dugc phan bd

& Han Quoc, Nhat Ban va Trung Quoc, va mat cat ngang than-ré ciia né c6 mau vang.
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D3 biét ring Coptis rhizome c6 tac dung b, c6 hiéu qua chéng xo climg dong mach,
co thé yéu sau khi 6m, hoac té liét, va c6 tinh han va vi déng. Do d6, ché phém Xird
ding qua duong miéng dugc bao ché bing cach sir dung Coptis rhizome ¢ nhugc
diém vi ché phdm nay khong dé udng dbi véi bénh nhan, dic biét 13 tré em va nguol
so vi déng, do ching c6 vi ding manh khong thé che gidu duoc ngay ca bang cac chit

1am ngot hoiic cc chét trong tur.

Bin chat ky thuét ciia sang éhé
Vian dé k¥ thuat

Vi vén d@ ndy, cac tac gia sang ché da co nhiéu nd luc dé phat trién ché phdm
ding qua duong miéng chira chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome c6 vi déng duoc
che gidu, va két qua 13 da phat hién ra rang khi nhya trao ddi cation c6 nhém axit
sulfonic dugc bd sung vao chiét phim thu duoc tix Coptis rhizome d& bao ché ché
phim ding qua dudng miéng, thi vi ddng ctia chiét phim thu dugc tir Coptis rhizome
duoc che gidu mot cach c6 hiéu qua hon so véi khi sir dung chét lam ngot hodc
xyclodextrin, va cling di phat hién ra ring ngay ca khi nhya trao ddi cation c¢6 nhém
axit sulfonic dugc str dung véi lugng nho hon so véi nhya trao doi cation hoéc nhua
trao ddi anion c6 nhém carboxyl, thi ché pham niy van c6 tic dung che gidu vi déng
tuyét voi, nhd d6 sang ché nay da duoc tao ra.

Giéi phép k¥ thuat
Muc dich ciia sang ché 13 d& xuét ché phim dﬁng qua duong miéng chira chiét
pham thu dugc tir Coptis rhizome va nhua trao déi cation c6 nhom axit sulfonic.

- Mdt muc dich khéc ctia sang ché 13 d& xuét ché phém ding qua duong miéng,
chtra hén hop chiét phim thu dugc ttr Coptis rhizome va Pelargonium Sidoides (cay
quy thién tric); va nhya trao ddi cation c6 nhém axit sulfonic.

Mot muc dich khac nita clia sang ché 13 dé xuét ché phim ding qua duong
miéng, chita hén hop chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome va 14 thudng xuan; va

nhura trao ddi cation c6 nhém axit sulfonic.
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Mbt muyc dich khac nita clia sang ché 1a d& xuét phuong phap san xuét ché
phdm ding qua dudng miéng bao gdm cac budc: (a) chuin bi mau chira chiét phim
thu duoc tir Coptis rhizome; va (b) trdn mau chira chiét pham thu dugc tir Coptis

rhizome ndy véi nhya trao doi cation ¢6 nhém axit sulfonic.

Céc wu diém cia sang ché

Ché phim ding qua dudng miéng theo sang ché, c6 hoat chit 13 chiét phdm thu
duoc tir Coptis rhizome, chira nhua trao ddi cation ¢6 nhém axit sulfonic, 13m giam
dang ké vi déng ctia chiét phim thu dugc tir Coptis rhizome. Do d6, ché phim ding
qua dudng miéng theo sang ché c6 uvu diém & chd ché pham nay c6 thé dugc ding

cho tré em, nguoi cao tudi va nguoi dang yéu, va nhiing nguoi sg vi dang.

M6 ta chi tiét cac phlrohg an thuc hién sang ché

Theo mét khia canh, sang ché d& xuét ché phim ding qua duong miéng chira
chiét pham thu duorc tir Coptis rhizome va nhua trao dbi cation c6 nhém axit sulfonic.

Coptis rhizome 1 dugc liéu c¢6 vi ddng manh. Nham bao ché chiét phim thu
duorc tir Coptis rhizome thanh ché phdm dé cho bénh nhan d& dimg qua dudng miéng,
can phai che gidu vi déng ciia Coptis rhizome mét cach c6 hiéu quad. Trong gidi phap
k¥ thuat da biét, dd c6 nd luc che gidu vi ding cta Coptis rhizome bang cach bd sung
chit 1am ngot hoic cac chit tuong tir vao ché phdm nhu ché phim dang xird, nhung
kho str dung ché pham nay 1am ché phim ding qua dudng miéng, do mirc do che gidu
vi déng ctia Coptis rhizome thép, ngay ca khi ché phdm chira mot luong 16 chét 1am
ngot. Do dé, cac tac gia sang ché ny d& nd Iuc nghién ctru ché phim ding qua dudng
miéng véi viée che gidu vi déng ctia Coptis rhizome mot cach c6 hidu qua bang cach
str dung nhuya trao d6i ion, va két qua 13, da bat ngd phat hién ra ring, trong s cac
nhua trao ddi ion khac nhau, thi nhya trao doi cation c6 nhém axit sulfonic che gie“’lu
mdt cach ¢6 hidu qua vi ding clia chiét phém thu dugc tir Coptis rhizome. Do chiét
phém thu duoc tir Coptis rhizome khéng phai 13 thube chita mot thinh phin, ma chira
nhiéu thanh phén dugc 1y khac nhau, nén khé nhan biét thanh phin tao ra vi déng clia
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Coptis rhizome, va kh6 hon khi Iya chon nhura trao ddi ion thich hop dbi vai chiét
phém thu duogc tir Coptis rhizome so véi trudng hop thude chira mot thanh phan. Vi Iy
do nay, can c6 mét luong 16n thdi gian va cong stic dé lua chon nhua trao dbi ion
thich hop che gidu mét cach c6 hidu qua vi déng ciia chiét phim thu duoc tir Coptis
rhizome. Trong séng ché niy, d4 phét hién ra ring vi déng ctia chiét phim thu dugc tir
Coptis rhizome dugc che gidu mét cach c6 hiéu qua bing nhua trao ddi cation c6
nhom axit sulfoﬁic. Cu thé, trong séng ché ndy, da phat hién ra ring, dé che gidu vi
déng ctia Coptis rhizome bang céch st dung nhuya trao dbi cation c6 nhém carboxyl,
thi can st dung lwong 16n hon nhidu so vé6i nhra trao dbi cation c6 nhém axit sulfonic,
va vi Iy do nay, vi ctia nhua trao ddi ion c6 nhém carboxyl van con do né cb mit véi
lrong 16m, do vy viée sir dung nhya trao ddi cation ¢ nhém carboxyl dé che gidu vi
déng cia chiét pham thu duoc tir Copﬁs rhizome la khong thich hop. Ngoai ra, da phat
hién ra ring nhua trao dbi anion c6 kha ning che gidu vi déng ciia chiét phim thu
duoc tir Coptis rhizome thip hon so véi nhua trao dbi cation, goi v ring vi déng cia
chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome chit yéu 14 do cac thanh phén cation. Sang ché
nay da dugc tao ra trén co sé cac phat hién néu trén.

Nhu dugce stir dung trong ban mo ta nay, thuat ngt "Coptis rhizome" chi thao
duoc 14u nam thude ho Mao luong, da biét 13 c6 tac dung duoc 1y, bao gdm tac dung
khéng vi sinh vét, tic dung ha huyét 4p va tic dung chéng viém. Coptis rhizome 13
than-ré khd ciia Coptis chinensis Franch, Coptis deltoides C.Y. Cheng et Hsiao, Coptis
japonica Makino (ho Mao Iuong), hoac céc loai khac cting chi chira berberin, nhung
khong chi gi6i han & cac loai nay. DA biét Coptis rhizome c6 vi ding manh duy nhét.
Dac biét, Coptis rhizome c6 vi déng manh do tac dung két hgp cua céc thanh phén
khéc nhau, bao gdm céc thanh phén alkaloit nhu berberin, palmatine, coptisine hosc
worenine, ¢6 vi ding. Coptis rhizome dugc sir dung trong ché phim theo sang ché c6
ban trén thi trudng hodc céd thé thu dugc trong tur nhién hoéc duoc tréng.

Nhu duge st dung trong ban md ta nay, thuéf ngit "chiét phdm thu duoc tir
Coptis rhizome" chi chiét phim thu duogc bang cach chiét Coptis rhizome. chiét pham
thu duoc tir Coptis rhizome c6 thé thu duogc bang cach chiét Coptis rhizome da duoc
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nghién bs‘?nng dung méi chiét duge chon trong sO nude, rugu ¢6 chidu dai mach cacbon
khéc nhau, vi du, ruou chira 1 dén 4 nguyén tir cacbon, va hdn hop dung méi ctia
chiing, nhung khéng chi gi6i han & cac dung méi nay. Tt hon, néu rugu 14 etanol,
metanol hogic butanol, nhung khong chi giéi han & cac rrou niy. Chiét phim c6 thé
chuén bj duoc bang cach sir dung phuong phap chiét nhu chiét bing nude néng, chiét
bang cach ngam lanh, chiét bang cach 1am lanh héi luu hodc chiét bing siéu 4m. Chiét
pham thu dugc tir Coptis rhz'zozhe ¢ thé dugc loc dudi 4p sudt giam, va phan dich loc
c6 thé duoc ¢d dudi 4p sudt giam va duge hoa tan trong nude, ruou hodc hdn hop
dung méi cta ching, nhung khong chi giéi han & cac ruou niy. Thudt ngir "chiét
pham" dugc str dung trong ban mé ta ndy ciing bao gdm chiét phim, chiét phém lodng
hodc dic, chiét phém kho thu duoc béng cach 1am kho chiét phém ndy, hodc chiét
phém thé hogic chiét phdm da duoc tinh ché. Trong mot vi du cta sing ché, chiét
phém thu duogc bﬁng cach lam kho chiét phém nudc thu dugce tir Coptis rhizome dugc
st dung (Vidu 1).

Chiét phim thu dugc tir Coptis rhizome c¢6 céc tic dung khac nhau, bao gdm
tac dung tri ho hodc long dom, tac dung lam sach rudt, va tic dung chéng bénh tiéu
chay, khat dir d6i, chdy mau da day-rudt, chay mau loi, va chimg vang da gy ra do
udng ruou qua mirc, bénh viém, bénh ung thu, va bénh déi théo duong. Do d6, ché
phim ding qua dudng miéng theo sing ché, chira chiét phim thu dugc tir Coptis
rhizome, c6 thé dugc six dung 1am ché phém cd céc tac dung khac nhau nhu da dugc
mo ta trén day.

Ché pham ding qua dudng miéng theo sang ché khéc biét & chd ché phim nay
chira nhua trao dbi cation c6 nhém axit sulfonic dé che gidu mét cach c6 hiu quéa vi
dang cta chiét pham thu duoc tir Coptis rhizome. -

Nhu dugc st dung trong ban mé ta ndy, thuat ngit "nhura trao ddi ion" chi nhua
tdng hop c6 kha ning trao ddi jon. Nhura trao ddi ion ¢6 thé c6 nhém chire trao dbi ion
trén mét trong ctia nd, va cac vi du vé n6 bao gém nhura trao dbi catién, nhua trao dbi
anion, cac nhua c6 nhém trao ddi cation va anion, nhya oxy héa-khir trao dbi dién ti,

va nhua chelat dugc phéi tr v6i ion kim loai diic hiéu, nhung khéng chi giéi han & cac
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nhya nay.

Nhura trao ddi ion duge wu tién ding dé che gidu vi déng ctia chiét phim thu
dugc tir Coptis rhizome 13 nhya trao ddi cation c¢6 nhém axit sulfonic. Céc vi du khéng
gi6i han pham vi cla sang ché vé nhya trao dbi cation bao gdm polyme styren
sulfonat, copolyme divinylbenzen styren sulfonat va PolyAMPS (poly(axit 2-
acrylamido-2-metyl-1-propansulfonic)). Vi du v& cc polyme styren sulfonat bao gdbm
natri polystyren sulfonat, canxi polystyren sﬁlfonat va polystyren cua axit sulfonic.
Trong s6 cac polyme styren sulfonat, natri polystyren sulfonat dugc uu tién sit dung
hon d che gidu vi déng ctia chiét phim thu dugc tir Coptis rhizome, nhung khéng chi
gi6i han & do. » | _

Trong ché phdm ding qua dubtng miéng theo sang ché, t6t hon 1 chiét phim
thu duoc tir Coptis rhizome va nhua trao ddi cation c6 nhém axit sulfonic ¢6 mat theo
ty 16 ndm trong khoang tir 1:1 dén 1:10 trong luong:trong luong (w:w), tot hon nira 1a
nam trong khoang tir 1:1,5 dén 2,5 (w:w), va tot nhét 1a 1:2 (w:w), tinh theo khdi
luong ctia chit rin, dé che gidu mot cach c6 hiéu qué hon vi déng ctia chiét phém thu
duoc tir Coptis rhizome.

Nhua trao ddi cation c6 nhém axit sulfonic, c6 mit trong ché phim ding qua
duong miéng theo sang ché, ¢6 thé tuong tac v6i nguyén tir nito clia cac thanh phén
khéc nhau ¢6 vi ding dé tao ra phiic hop, nhdr d6 che gidu vi dédng, nhung khéng chi
gi6i han & do.

Tuong téc giita nhua trao dbi cation va cac thanh phan ciia chiét phim thu
duoc tir Coptis rhizome c6 thé duoc thyuc hién bing cach ngm nhwa nay tiép xtc lip
lai v6i chiét phém thu dugc tir Coptis rhizome trong cot sic ky hodc trdn nhya nay voi
dung dich chira chiét pham thu duoc tir Coptis rhizome, nhung khong chi giéi han &
cac cach nay. |

Céc thanh phan cta chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome, tao ra phicc hop
v6i nhura trao ddi ion bang quy trinh digc mé ta trén ddy, c6 thé khéng bi phan ly & dcf)
pH ctia khoang miéng, va do d6 c6 thé dugc udng vao & trang thai ma vi déng duoc

che gidu. Trong dudng tiéu héa (gastrointestinal tract - GIT), c4c thanh phén cta chiét
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phém thu duoc tir Coptis rhizome ¢6 thé duoc trao ddi véi cac ion cb dién tich thich
hop sao cho chiing c6 thé dugc tach ra khéi nhura trao dbi ion va duoc hép thu in vivo,
nhor d6 thé hién tac dung duoc 1y.

Ché phim diing qua dudng miéng theo sang ché, chira chiét phim thu dugc tir
Coptis rhizome va nhya trao ddi ion c6 thé 13 ché phim ding qua duong miéng bat ky
¢6 vi ¢6 thé cam nhén duoc trong miéng. Tét hon néu ché phim nay c6 thé 13 ché
phém dang 16ng, xird, bot hodc hat. |

Nhu duoc str dung trong ban mé ta ndy, thut ngfr "ché phim dang 1éng" c6
nghia 13 thudc 16ng chira duge chét hoa tan trong dung méi nhu nuée hodc dung moi
hitu co. Ché pham dang 1éng c6 uu diém so véi hdn dich hodc ché phdm rén & chd su
hip thu ctia hoat chét tir dudng tiéu héa vao trong hé tuan vhoa‘m cia co thé c6 hiéu qua
hon. Ché phim dang 16ng c6 thé chita, ngoai hoat chét, chit hoa tan bd sung, va ciing
c6 thé chira cac chét phu gia nhu chit mau, chét tao huong, chit 1am ngot hoac chit
1am én dinh.

Nhu duge str dung trong ban m6 ta nay, thuat ngir "xir6" c6 nghia la dung dich
dac dang nudc chira chét 1am ngot. Theo sang ché, xird 1a ché phim chira chét lam
ngot va nhuya trao doi cation dé dé uéng duoc phém chira hoat chét c6 vi khé chiu, vi
du, vi déng, va 1a thich hop dé tré em ding. Theo sang ché, xird c6 thé chira, ngoai
nuée tinh khiét, chiét pham thu dugc tir Coptis rhizome va chit 1am ngot nhu dudng
hodc chét thay thé duong ding dé tao ra d6 ngot va do nhét, (1) chit bao quan khang
vi sinh vét, (2) cht tao mui vi, hodc (3) chit mau, nhung khong chi gi6i han & cac chét
ndy. Vi du vé chét 1am ngot c6 thé c6 mit trong ché phim xird bao gdm, nhung khéng
gi6i han &, duong tring, manitol, sorbitol, xylitol, aspartam, steviosit, fructoza, lactoza,
sucraloza, sacarin va menthol.

- Nhu duoge str dung trong ban md ta nay, thuét ngit "bot" c6 nghia la hén hop
phan tan nghjén min, tuong d6i kho, chira mdt hodc nhiéu chit. Bot dudi dang dugc
phim dang liéu & trang thai nghién, va do d6 khi n6 duoc ding qua dudng miéng, vi
khé chiu ctia thube c6 thé duroc cam nhan 16. Vi Iy do nay, néu chiét phdm thu dugc tir

Coptis rhizome duoc bao ché thanh dang bot ma khéng xtt Iy riéng, né s& tao ra cam
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giac khé chiu cho bénh nhén do vi déng manh ctia Coptis rhizome, goi y rang viéc sit
dung chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome & dang bot ma khong xit Iy riéng c6 thé
lakhdng thich hop.

Nhu duogc str dung trong ban mo ta nay, thuat ngit "hat" chi hat nho hodc vién
chira dugc chét trong h(:)n. hop kho.

Hat néi chung dugc tao ra b%lng cach thAm w6t bot hodic hdn hop bdt va cho
khéi thu duoc di qua rdy hodic méy tao hat c6 kich thudc rdy thich hop tuy fhuc}c vao
¢& hat mong mubn. Ché phim dang hat & trang thai phan tan, gidng nhu ché phém
dang bdt, va do d6, mtc do tip xtc ctia duoc chét véi ludi 16n. Vi ly do ndy, néu
duoc chét ¢ vi ding duogc bao ché thanh dang hat, n6 ¢6 thé tao ra cam giac kho chiu
cho bénh nhén, dic biét 14 tré em hodic ngudi gia va ngudi dang yéu.

Do d6, d& bao ché chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome c6 vi déng thanh
dang 16ng, xird, bot hodc hat, nhét thiét phai che gidu vi déng cho chiét phdm nay dé
dugc sir dung du6i dang ché phim. Theo sang ché, nhya trao dbi cation c6 nhém axit
sulfonic ding dé che gidu vi déng ctia chiét pham thu dugc tir Coptis rhizome, nho d6
tao ra duoc duoc phém che giéu duoc vi déng cta chiét phém thu dugc tir Coptis
rhizome ddng thoi ¢ tac dung duoc Iy ctia chiét pham thu duoc tir Coptis rhizome.

Trong mét vi du ciia sang ché, da phat hién ra ring, khi nhya trao dbi ion c6
nhém axit sulfonic duge bd sung vao ché phdm dang dung dich ding qua dudng
miéng chira chiét phim thu dugc tir Coptis rhizome, thi n6 c6 kha ning che gidu vi
déng cta Coptis rhizome cao hon déng ké so véi chét 1am ngot hoic xyclodextrin, va
né con cb tic dung che gidu vi déng cao hon so v6i nhura trao ddi anion va nhuya trao
ddi ion c6 nhém carboxyl. Pic biét, da thiy ring, néu nhua trao dbi cation c6 nhém
carboxyl dugc sur durig trong ché phim ding qua dudng miéng chira chiét phim thu
duoc tir Coptis rhizome, thi cin phai dugc sir dung véi lugng 16n dé che gidu vi déng
cta Coptis rhizome, va vi I do d6, vi ctia nhua ndy van con, goi y ring khong thich
hop néu st dung nhua trao dbi cation c6 nhém carboxyl dé che gidu vi déng clia chiét
phim thu dugc tir Coptis rhizome (céc Vi du 4 va 5). Ngoai ra, da thiy ring, ngay ca
khi chiét phim thu dugc tir Pelargonium Sidoides hogc chiét phdm tir 1a thuong xuan
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duge bd sung vao ché phim dang dung dich ding qua dudng miéng chira chiét phim
thu dugc tir Coptis rhizome va nhya trao ddi ion, thi tic dung che gidu vi ding van
duoc duy tri (cac Vidu 6 va 7).

Theo mot khia canh khac, sang ché dé xuét ché phim ding qua duong miéng
chtra hdn hop chiét phim thu duogc tix Coptis rhizome va Pelargonium Sidoides; va
nhura trao ddi cation ¢4 nhém axit sulfonic.

Trong ban mb ta niy, Coptis rhizome va nhua trao dbi cation c6 nhom axit
sulfonic 1a nhu da dugc mo ta trén day.

Ché phim ding qua dudng miéng nay chita hdn hop chiét phdm thu duoc tir
Coptis rhizome va Pelargonium Sidoides. Hon hop chiét phdm nay c6 thé 1a chiét
pham thu duoc ‘béng cach tron chiét phdm thu dugc tir Coptis rhizome véi chiét phdm
thu dugc tir Pelargonium Sidoides hodc c6 thé 13 chiét phdm thu dugc bing cach tron
Copti& rhizome v6i Pelargonium Sidoides va chiét hdn hop d6, nhung khéng chi gii
han & cac cach nay.

Nhu duge st dung trong ban mé ta ndy, thuét ngit "Pelargonium Sidoides"
(cay quy thién tric) chi thuc vét da biét phat trién tu nhién & khu vuc diy An-po thude
vung ndi dia va bo bién clia nude cong hoa Nam Phi va con dugc goi 1a kaloba,
umcka hodc zucol. Pelargonium Sidoides c6 tac dung tri ho hodc long dom, va do do6
ché phim chira chiét phim thu dugc tir Pelargonium Sidoides ¢6 thé dugc st dung
duéi dang ché phim ding qua dudng miéng c¢6 tic dung tri ho hodc long dom.
Pelargonium Sidoides duge st dung theo sang ché c6 ban trén thi trudng hoic c6 thé
thu dugc trong tu nhién hodc dugc tréng.

Nhu dugc sir dung trong ban mé ta ndy, thut ngir "chiét pham thu duogc tir
Pelargonium Sidoide&" c6 nghia 14 chiét phim thu duoc bang cach chiét Pelargonium
Sidoides. Chiét phdm thu duoc tir Pelargonium Sidoides ¢6 thé thu duoc bing cach
chiét Pelargonium Sidoides d& dugc nghién bing dung mdi chiét duge chon trong sb
nuée, ruou cb chidu dai mach cacbon khac nhau, vi du, ruou chira 1 dén 4 nguyén tr
cacbon, va hén hop dung méi ciia chiing, nhung khong chi giéi han & cac dung méi

ndy. Tt hon néu rugu 13 etanol, metanol hodc butanol, nhung khéng chi gi6i han &
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cée ruou ndy. Chiét phim ndy c6 thé duoc chuén bi bing cach sir dung phuong phap
chiét nhur chiét bang nudc ndng, chiét bang cach ngém lanh, chiét bing cach 1am lanh
héi Iuu hoiic chiét bang siéu am. Chiét phim thu dugc tir Pelargonium Sidoides c6 thé
duoc loc dudi 4p suit giam, va phan dich loc c6 thé duoc ¢b dudi 4p sudt gidm va
dugc hoa tan trong nuée, ruou hozc hon hop dung méi cta chung, nhung khong chi
gi6i han & d6. Thuat ngit "chiét phAm" duoc st dung trong ban mod ta nay bao gdm
chiét phim, chiét phim loéng hodic dic, chiét phim khé thu duoc bang cach lam kho
chiét phdm nay, hogic chiét phim thé hodc chiét phAm da duoc tinh ché. Theo sing
ché, chiét phim thu duoc tir Pelargonium Sidoides con chira hdn hop theo ty 18 8:2
(khéi Iuong chiét phim thu dugc tir Pelargonium Sidoides: khbi lugng glyxerol) giita
chiét pham trong etanol 11% (1->8~10) cta Pelargonium Sidoides v glyxerol.

Néu hén hop chiét phdm chira chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome va hbn
hop theo ty 18 8:2 (w:w) giita chiét phdm trong etanol 11% (1->8~10) cua
Pelargonium Sidoides va glyxerol, thi n6 c6 thé chira cac chiét phdm nay theo ty 18
khéi Iwong nam trong khoang tir 1:50 dén 1:1.500 (w:w), nhung khéng chi gi6i han &
khoang nay.

Trong mdt vi du cia sang ché, da thdy ring ché phdm dang dung dich ding qua
duong miéng chira, ngoai chiét phdm thu duoc tir Coptis rhizome va hdn hop theo ty
16 8:2 (w:w) gitta chiét phdm trong etanol 11% (1->8~10) ctia Pelargonium Sidoides
va glyxerol, con chita nhura trao ddi cation c¢6 nhém axit sulfonic, thi vi déng cta chiét
phém thu dugc tir Coptis rhizome duge che gidu mot cach c6 hidu qué, goi ¥ rang
nhura trao d6i cation 14 thich hop dé str dung trong ché phim ding qua dudng miéng
chita chiét pham thu dugc tir Coptis rhizome (Vi du 6).

Theo mdt khia canh khéc nita, sang ché d& xut ché phim ding qua dudng
miéng chira h6n hop chiét phdm thu duoc tir Coptis rhizome va 14 thuong xun; va
nhua trao ddi cation ¢ nhoém axit sulfonic.

Trong ban md ta ndy, Coptis rhizome, nhua trao ddi cation c6 nhém axit
sulfonic, va ché phdm ding qua dudng miéng, 13 nhu d duge mo ta trén day.

Ché pham ding qua dudng miéng ndy chita hdn hop chiét phim thu dugc tir
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Coptis rhizome va 14 thudng xuan. Hon hop chiét phim nay c6 thé 14 chiét phdm thu
duoc bang cach trén chiét phim thu dugc tir Coptis rhizome véi chiét pham tir 14
thudng xuan hodic ¢6 thé 13 chiét phim thu dugc bang cach trdn Coptis rhizome véi 14
thuong xuan va chiét hdn hop nay, nhung khong chi gi6i han & cac cach ndy.

~n

Nhu duogc stir dung trong ban mé ta ndy, thuét ngit "cay thuong xuan" c6 nghia
1a thue vat (Hedera spp.) thudc chi Dy thuong xuén (Hedera) ho Cudng cudng
(Araliaceae). Vi du vé cdy thuong xuén bao gdm, nhung khéng giéi han &, Hedera
algeriensis, Hedera azorica, Hedera canariensis, Hedera colchica, Hedera helix,
Hedera hibernica, Hedera maderensis, Hedera nepalensis, Hedera pastuchowii, va
Hedera thombea. L4 thuong xun c6 tac dung thic ddy sur tiét dich nhiy va tac dung
tri ho, va do d6 khi ché phim dimg qua dudng miéng theo séng ché chira chiét phdm
tir 14 thuong xudn, né c6 thé duoc sir dung dudi dang ché phim ding qua dudng
miéng c6 tac dung tri ho hodc long dom. Cy thudng xuan duge ding theo sang ché
c6 ban trén thi truong hodc co thé thu duge trong tu nhién hodac dugc tréng.

Nhu dugc str dung trong ban md ta nay, thuat ngir "chiét phim tir 14 thudong
xudn" chi chiét phdm thu dugc bing cach chiét 14 thuong xuan. Chiét phdm tir 14
thuong xuan ¢ thé thu duoc bang cach chiét 14 thudng xun dd dugc nghién bing
dung moi chiét dugc chon trong sb nude, ruou cb chidu dai mach cacbon khéc nhau,
vi dy, ruou chira 1 dén 4 nguyén tir cacbon, va hdn hop dung méi ctia chiing, nhumg
khéng chi gi6i han & cac dung méi ndy. Tét hon néu ruou 13 etanol, metanol hodc
butanol, nhumg khéng chi gi6i han & cac rugu ndy. Chiét phim nay c6 thé duoc chuén
bi bang cach sir dung phuong phép chiét nhir chiét bing nudc nong, chiét bing cach
ngm lanh, chiét bing cach 1am lanh hdi Iuu hoic chiét bang siéu am. Chiét phim tir
14 thudng xudn c6 thé duge loc dudi 4p sult giam, va phin dich loc c6 thé duge b

dudi 4p sudt giam va dugc hoa tan trong nudc, rugu hodc hdn hop dung méi cia
chiing, nhung khong chi giéi han & d6. Thuét ngit "chiét pham tir 14 thudng xuan" ©

duoc sir dung trong ban mé ta ndy bao gdm chiét phdm, chiét phim lodng hozic dic,
chiét phdm khé thu dugc bang cach 1am khé chiét phim ndy, hodc chiét phim thé
hodc chiét phim d3 duoc tinh ché.
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~ Khi hdn hop chiét phim trong ché phim dimg qua dudng miéng theo sang ché
13 hén hop gdém chiét phdm thu dugc tir Coptis rhizome va chiét pham tir 14 thudng
xuén, thi chiét phim thu dugc tir Coptis rhizome va chiét pham tir 14 thuong xuén co
thé c6 mit theo ty 16 khéi luvong nim trong khoang tir 1:1 dén 1:10 (khéi luong chiét
phim thu duoc tir Coptis rhizome : khéi luong chiét pham tir 14 thuong xuan) tinh theo‘
khéi luong chét rin, nhung khong chi gidi han theo ty 16 ndy.

Trong mét vi du cta sang ché, ché phdm dang dung dich ding qua dudng
miéng dugc chuén bi bing cach bd sung nhua trao d6i cation ¢6 nhém axit sulfonic
vao chiét phdm thu duoc tir Coptis rhizome va chiét phim tir 14 thuong xuan, va da
thiy ring ché phim dang dung dich ding qua dudng miéng chira nhya trao dbi cation
c6 thé che gidu vi déng cta chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome mdt cach ¢6 hiéu
qua, goi ¥ ring nhya trao dbi cation 14 thich hop dé sir dung dudi dang ché phdm ding
qua dudng miéng chira chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome (Vi du 7).

Theo mét khia canh khéc nita, sing ché dé& xudt phuong phép san xuét ché
phdm ding qua dudng miéng, phuong phép ndy bao gdm cac budc: (a) chuin bi mau
chira chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome; va (b) trdn mAu ndy v6i nhua trao ddi
cation c6 nhom axit sulfonic.

Trong ban md ta ndy, chiét phim thu dugc tir Coptis rhizome va nhya trao ddi
cation c6 nhdm axit sulfonic la nhur d3 duge mo ta trén day.

Trong phwong phap san xut ché phdm ding qua dudng miéng, budc (a) 1a
buéc chuén bi mAu chira chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome, va budc (b) 1a bude
trén mau chuén bi duoc & budce (a) v6i nhura trao ddi cation c6 nhém axit sulfonic.

O bude (b), trén miu -Chl'Ia chiét pham thu duoc tir Coptis rhizome véi nhua
trao dbi cation c6 nhém axit sulfonic ¢6 thé duogc thuc hién biang phuong phép trén
thich hop da biét trong linh vuc ndy tuy thudc vao loai ché phim ding qua dudng
nﬁéng.\Hﬁdu,ﬂong1rubnglnn)ché;ﬂﬁ&n<kn¥;dung<ﬁch<ﬁh¥gqua(hﬁhg§nﬁéhg,
mﬁﬁ chira chiét phim thu dugc tir Coptis rhizome va nhua trao doi cation c6 nhém
axit sulfonic c¢6 thé dugc bd sung vao dung dich nuéc vb tring va khudy, va trong

trudng hop bao ché thanh dang xird, mAu chira chiét phdm thu duoc tir Coptis rhizome
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va nhyra trao ddi cation c6 nhém axit sulfonic c6 thé duoc bb sung vao dung dich chira
chét 1am ngot va khudy, nhung khéng chi gi6i han & cac cach nay.

Ngoai ra, chiét phdm thu duoc tir Coptis rhizome va nhua trao ddi cation c6
nhém axit sulfonic ¢6 thé duoc trdn véi nhau theo ty 18 khéi lugng nim trong khoang
tir 1:1 dén 1:10 (khdi luong chiét phdm thu duoc tir Coptis rhizome khéi lugng nhua
trao dbi cation), va t6t hon 14 bang 1:2 (khdi luong chiét phim thu dugc tir Coptis
 rhizome : khdi lugng nhua trao ddi cation), tinh theo khéi luong chét rén, nhung
khong chi gidi han & céc ty 1€ nay.

Ngoai ra, budc (b) c6 thé 13 budce tron mau chira hdn hop chiét phim thu duroc
tir Coptis rhizome va Pelargonium Sidoides véi nhya trao dbi cation c6 nhém axit
sulfonic, nhung khong chi gidi han & do.

Ngoai ra, budc (b) c6 thé 13 budce tron mAu chira hdn hop chiét pham thu dugc
tir Coptis rhizome Vé 14 thuong xuén véi nhua trao ddi cation c6 nhém axit sulfonic,

nhung khong chi gidi han & do.

Vi du thwe hién sang ché
Duéi day, sang ché s& dugc mé ta mot cach chi tiét nhd dua vao cac vi du. Tuy
nhién, can phai hidu ring, céc vi du ndy chi nhim muc dich minh hoa, va khéng giéi

han pham vi ciia sang ché.

Vi du 1: Chuén bj chiét pham thu duoc tir Coptis rhizome

1 kg Coptis rhizome, cu thé 13 phan than-ré cia cdy, duoc chon cén than, va cét
va nghién theo quy téc chung ctia Duge dién Han Quéc. B sung mot hwong nudc gip
'5-10 14n vao thuc vét d3 duge nghién, sau d6 chiét & nhiét do nam trong khoang
80~100°C trong 2-3 gid. Loc chiét phim ndy, va ¢b phan dich loc dudi 4p suét giam &
nhiét d6 60°C hoic thép hon, nhér d6 thu dugc khoang 112 g chiét phim kho.

Vi dy 2: Chuén bj chiét phim thu duoc tir Pelargonium Sidoides (Geraniaceae)
R& khé cta Pelargonium Sidoides (Geraniaceae) duoc cit dén kich thudc thich
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hop (10 mm hoc nhd hon, 95% hozc 16n hon), va sau d6 thdm w6t bang etanol 35%
(mdt luong gp 2 14n), sau d6, bd sung etanol 5,3% (mot luong gip 8 14n) vao thyc vat
rdi chiét. Loc chiét phdm nay & nhiét do khoang 120~121°C trong 30 gidy, nhd d6 thu
duge 9-11 g chiét phim tir khoéng 1 g thyuc vét. Tron chiét phim nay vdi glyxerol
85% theo ty 18 8:2 (khdi luong chiét pham : khéi lugng chiét phim).

Vi du 3: Chuén bj chiét pham tir 14 thuong xuin »

590 kg 14 kho ctia Hedera helix L. (Araliaceae) (14 thuong xuén, EP) dugc cét,
va sau d6 chiét bang cach ngam chiét véi khoéng 7.100 1 etanol 30% & nhiét do nim
trong khoang 20~30°C trong 4-6 gio. Chiét phdm nay dugc duy tri dudi 4p suit giam
& nhiét do 55°C va 4p sut 150 mbar (15 kPa), gia nhiét & nhiét do 14i°C trong 3 gidy
@ loai bo céc tap chét, 1am ddng nhat & nhiét do 30~50°C, va sau do, 1am khd bing
cach str dung méy sdy phun & nhiét d6 45~60°C. Khoéng 1 g chiét phdm trong tmg

v6i khoang 5-7,5 g la thuong xuan.

Vi du 4: Chuan bi hdn hop gdm chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome va chét 1am
ngot, xyclodextrin hogic nhwa trao ddi ion va so sanh tac dung che gidu vi déng

Pé so sanh tac dung che gidu vi déng cta ché pham theo sang ché chira chiét
pham thu duoc tir Coptis rhizome trong vi du 1 va nhua trao ddi ion véi ché pham
chtra chiét phdm nay va xyclodextrin hodc chit lam ngot va so sanh tac dung che gidu
vi dédng ctia chiét pham thu dugc tir Coptis rhizome giita nhya trao dbi cation c6 nhém
axit sulfonic, nhua trao ddi cation c6 nhém carboxyl va nhua trao dbi anion, thir
nghiém sau d3 duoc thyc hién. |

Pé lam céc xyclodextrin, p-xyclodextrin va v-xyclodextrin da dugc sir dung, va
dé 1am céc chét 1am ngot, fructoza cao va D-sorbitol da duge st dung, Pé am nhua
trao d6i ion, natri polystyren sulfonat ma 1 nhya trao déi ion dai dién 6 nhém axit
sulfonic, polacrilin kali ma la ﬁhua trao ddi ion dai dién c6 nhém carboxyl, va
cholestyramin ma 13 nhira trao ddi anion dai dién, da duoc st dung dé so sanh céc tac
dung che gi4u vi déng ctia chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome clia chiing.
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Cu thé, theo thanh phan dugc thé hién trong Bang 1 dudi ddy, hoat chét 1a chiét
phim thu durgc tir Coptis rhizome va chit lam ngot, xyclodextrin hodc nhira trao dbi

ion hoa tan trong nuéc dé tao ra ché phdm dang dung dich ding qua duong miéng.

MB&i ché phdm dang dung dich ding qua duong miéng di duoc tao ra c6 tong thé tich

12200 ml.

Pé kiém tra tic dung che gidu vi déng cta chiét phim thu dugc tir Coptis

rhizome trong ché phim #1 dén #9 da dugc tao ra nhu néu trén, tién hanh ther nghiém

cam giac. Cu thé, 5 ml mi ché phim #1 dén #9 duogc ding bdi mdi trong tong s6 ba

muol nguol nam va nff, va sau d6, danh gia mirc d6 che giau vi dang bang bang cau

hoi. Céc két qua danh gia duoc thé hién trong Bang 1 sau.

S& ngudi: 30;

Co cau nguoi: 20 nam va 10 ntr,

Tudi trung binh: 28 tudi;

Luong duogc dung: 5 ml.

Béang 1

Thanh phén
(8

Déi
chimg

Sir dung chét 1am ngot hodic
xyclodextrin

Sir dung nha trao doi

10n

#1

#2

#3

#4

#5

#6

#7

#8

#9

Chiét phim nudc
thu dugc tir Coptis
rhizome

(chiét phim kho)

0,1

0,1

0,1

0,1

0,1

0,1

0,1

0,1

0,1

0,1

Fructoza cao

D-sorbitol

B-xyclodextrin

y-xyclodextrin

Polacrilin kali

Cholestyramin

Natri polystyren
sulfonat

Ty 1€ trdn
(W:w)

1:1000

Tac dyung che gidu vi

dang

X

A

- ©: tac dung che gidu rt cao;
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O: tac dung che gjdu cao;

A: tac dung che gidu kém;

X: khong c6 tac dung che giiu.

Két qua 13, nhu duoc thé hién trong bang 1 trén ddy, trong trudng hop cac
nhém (#1 dén #4) chira chét 1am ngot hodic xyclodextrin, thé hién tic dung che gidu
kém, va vi déng cta chiét pham thu duogc tir Coptis rhizomekhdng dugc che gidu hoan
toan, goi y ring khong thich hop dé st dung céc ché phdm nay dudi dang ché phim
diing qua dudong miéng. )

Trong truong hop cac nhém (#5 dén #9) chira nhia trao di ion, thi nhya trao
dbi anion cholestyramm cd tac dung éhe gidu kém va khéng che gidu hoan toan vi
ding cta chiét phim thu dugc tir Coptis rhizome (#7). Ngoai ra, nhya trao ddi cation
c¢6 nhém carboxyl ¢6 tac dung che gidu vi ding khi né duge st dung véi cac luong 0,3
g va 0,6 g cho 0,1 g chiét pham thu dugc tir Coptis rhizome, nhumg vi cia né van con
do str dung mét luong 16n nhya (#5 va #6).

Tuy nhién, trong truong hop cac nhém (#8 va #9) chira nhya trao dbi cation c6
nhém axit sulfonic, thé hién tic dung che gidu cao ngay ca khi nhya trao dbi ion dugc
str dung v6i luong bang luong chiét phim thu dugce tir Coptis rhizome (0,1 g). Pac
biét, str dung 0,2 g nhua trao dbi ion, thé hién tic dung che gidu rat cao, goi ¥ ring
nhyra trao dbi cation c6 nhoém axit sulfonic 1a phu hop nhat dé che gidu mét cach c6
hiéu qua vi déng cta chiét pham thu dugc tir Coptis rhizome v6i luong nhya trao dbi
ion twong d6i nhd. Pic biét, nhwa trao dbi anion thé hién tic dung che gidu kém, goi ¥
réng vi déng ctia chiét pham thu duoc tir Coptis rhizome chti yéu 1a do cac hop chét

cation c6 vi dang.

Vi du 5: Tao ra ché phim dang dung dich ding qua dudng miéng chira chiét phim thu
duoc tir Coptis rhizome va nhya trao dbi cation c6 nhém axit sulfonic va dénh gié tic
dung che gidu vi ding

Dua trén cac két qua cia vi du 4, ty 16 tron gitra chiét phdm thu duoc tir Coptis
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rhizome va nhua trao dbi cation c¢6 nhém axit sulfonic dugc didu chinh, va tac dung
che gidu vi déng dugc danh gia.

Cu thé, theo thanh phan duogc thé hién trong Bang 2 sau, hoat chét 1a chiét
phém thu duoc tir Coptis rhizome va nhya trao ddi cation c6 nhém axit sulfonic 13
natri polystyren sulfonat hoa tan trong nu6c d@ tao ra ché phim dang dung dich ding
Qua duong miéng. Mbi ché phdm dang dung dich ding qua duong miéng da duoc tao
ra c6 tong thé tich 12 200 ml. P& danh gié thc dung che gidu vi déng cta chiét phim
thu duoc tir Coptis rhizome trong céc ché phim #10 dén #14 da duoc tao ra nhu néu
trén, tién hanh thir nghiém cam gidc. Cu thé, 5 ml mdi ché phdm #10 dén #14 duoc
diing bdi méi trong tdng s6 ba muoi ngudi nam va nit, va sau dé, danh gia mirc do che
gidu vi ding béng bang cau héi. Cac két qua danh gid duge thé hién trong Bang 2 sau.

S6 ngudi: 30;

Co cAu ngudi: 20 nam va 10 nix;

Tubi trung binh: 28 tudi;

Luong dugc dung: 5 ml.

Bang 2

Thanhphan (2) #10 #11 #12 #13 #14
Chiét phim nudc thu
duoc tir Coptis
rhizome
(chiét phim kho)
Natri polystyren | 02 03 0,6 1,0

sulfonat
Ty 1€ trdn (W:w) 1:1 1:2 1:3 1:6 1:10

Tac dung che gidu vi
&ing O © O O O

0,1 0,1 0,1 0,1 0,1

O: tac dung che giu rét cao;

O: tic dung che giu cao;

A: thc dung che gidu kém;
X: khéng c6 tac dung che gidu.
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Két qua 13, nhur duge thé hién trong bang 2 trén d4y, khi nhua trao ddi cation ¢6
nhém axit sulfonic durge bb sung vao chiét phdm thu dugc tir Coptis rhizome, n6 che
gifu mét cach c6 hidu qua vi déng ciia chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome. Dic
biét, khi ty 1& tron nim trong khoang tir 1:1 dén 1:10, thi nhya trao ddi cation c6 téc
dung che gifu tuyét voi, va khi t 18 tron 13 1:2, thi nhya trao ddi cation thé hién tac
dung che gidu 6t nhét.

Vi du 6: Tao ra ché phim dang dung dich ding qua dudng miéng chira hdn hop chiét
pham thu duoc tir Coptis rhizome va Pelargonium Sidoides va nhua trao dbi cation c6
nhém axit sulfonic va danh gia tic dung che gidu vi déng

Trong céc vi du 4 va 5 néu trén, da phat hién ra ring nhua trao dbi cation c6
nhém axit sulfonic ¢6 hiéu qua trong viéc che gidu vi déng ctia chiét phim thu duogc tir
Coptis rhizome. D& kiém tra xem tic dung che gidu ndy c6 dugc duy tri ngay c4 khi
nhua trao ddi cation dugc sir dung trong hdn hop chiét phdm thu duoc tir Coptis
rhizome v Pelargonium Sidoides hay khong, tién hanh thir nghiém sau.

Cu thé, chiét phém, thu duoc b%lng cach 1am khé chiét phém nudc thu duoc tir
Coptis rhizome, va hdn hop theo ty 18 8:2 (w:w) gitta chiét pham trong etanol 11%
(1—8~10) ctia Pelargonium Sidoides va glyxerol, dugc tron theo ty 18 khdi luong
nam trong khoang tir 1: 50 dén 1: 1500 (w:w), va natri polystyren sulfonat 13 nhya trao
dbi cation c6 nhém axit sulfonic dugc trén véi hén hop chiét phdm trong nude theo
thanh phén duoc thé hién trong Bang 3 sau, nhd do tao ra duogc cac ché phim #15 dén
#19. MOGi ché phim #15 dén #19 d3 dugc tao ra c6 tong thé tich 14 200 ml va ¢ thanh
phén duroc thé hién trong Bang 3 sau.

Pé danh gia tac dung che gidu vi ding cia chiét phdm thu duoe tir Coptis
rhizome trong cac ché phém #15 dén #19 da dugc tao ra nhu néu trén, tién hanh thir
nghiém cam gidc. Cu thé, 5 ml mbi ché phdm #15 dén #19 dugc ding boi mdi trong
tdng s6 ba muoi ngudi nam va nit, va sau do, danh gia mirc do che gidu vi ding bang
bang cau héi. Cac két qua danh gia duoc thé hién trong Bang 3 sau.

S6 nguoi: 30;
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Co cAu ngudi: 20 nam va 10 ni;
Tudi trung binh: 28 tudi;
Luong duge dung: 5 ml.
Bang 3
Thanh phan (g) #15 #16 #17 #18 #19
Chiét pham nude thu
dugc tir Copis 0,1 0,1 0,1 o0 | 01
rhizome
(chiet pham kho)
Hon hop chiét pham
thu duoc tir
Pelargonium
Sidoides trong etanol 5 10 50 100 150
11%
(1—8~10)/glyxerol
(8:2 w:w)
Natripolystyren | o5 | gp 02 02 0,2
sulfonat
Ty 1€ tron gitra chiet
pham thu duoc tir
Coptis rhizome va ) ) ) . .
chiét pham thu duoc 1:50 1:100 1:500 1:1000 1:1500
tir Pelargonium
Sidoides (W:w) \
Tac dungécr:lhe giau vi o ® o © O
g

©: tac dung che gidu rét cao;

O: tac dung che giiu cao;

A: tac dung che gidu kém;

X: khéng c6 tac dung che gidu.

Két qua 13, nhur duoc thé hién trong bang 3 trén ddy, nhya trao dbi cation c¢6
nhém axit sulfonic che gidu vi ding rat c6 hiéu qua ngay c4 khi né dugc st dung trong

hén hop chiét pham thu duoc tir Coptis rhizome va Pelargonium Sidoides.

-20-



26823

Vi du 7: Tao ra ché phdm dang dung dich ding qua dudng miéng chira hdn hop chiét
pham thu duoc tir Coptis rhizome v 14 thudng xuan va nhya trao ddi cation ¢6 nhém
axit sulfonic va danh gi4 tac dung che gidu vi déng

Trong cac vi du 4 va 5 néu trén, d4 phat hién ra ring nhua trao ddi cation ¢6
nhom axit sulfonic c6 hi€u qua troﬁg viéc che gidu vi déing ciia chiét phdm thu dugc tir
Coptis rhizome. D& kiém tra xem tac dung che gidu nay c6 dugc duy tri ngay ca khi
nhyra trao ddi cation dugc ding trong hdn hop chiét pham thu duge tir Coptis rhizome‘
va l4 thudng xuén hay khong, tién hanh thir nghiém sau. Cu thé, chiét pham, thu duoc
bang cach 1am khé chiét phdm nudc thu duoc tir Coptis rhizome, va chiét phdm thu
dugc bing cach lam khé chiét phdm trong etanol 30% thu duge tir 14 thudng xudn,
dugc tron theo ty 18 khdi Iuong nim trong khoang tir 1: 1 dén 1: 10 (w:w), va natri
polystyren sulfonat 13 nhya trao dbi cation c6 nhém axit sulfonic duge tron v6i hdn
hop chiét phdm trong nudc theo thanh phan dugc thé hién trong Bang 4 sau, nhdr d6
tao ra duoc cac ché phém #20 dén #24. Mdi ché phim #20 dén #24 d3 duogc tao ra c6
tdng thé tich 14 200 ml va c6 thanh phan duoc thé hién trong Bang 4 sau.

Pé danh gia tac dung che gidu vi déng cta chiét phim thu dugc tir Coptis
rhizome trong cac ché phém #20 dén #24 da duoc tao ra nhu néu trén, tién hanh thir
nghiém cam giac. Cu thé, 5 ml mdi ché phim #20 dén #24 di dugc ding boi mbi
trong tong sb ba muoi nguoi nam va nit, va sau d6, danh gia mirc do che gidu vi ding
bang bang cau héi. Cac két qua danh gia dugc thé hién trong Bang 4 sau.

S6 ngudi: 30;

Co cAu ngudi: 20 nam va 10 ni¥;

Tudi trung binh: 28 tudi;

Luong dugc dung: 5 ml.
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Bang 4
Thanh phan (g) #20 #21 #22 #23 #24
Chiét phim nudc
thu dugc tir Coptis|
rhizome
(chiét phim kho)
chiét phim trong
etanol 30% thu
duoc tir 14 thuong 0,1 0,2 0,5 0,8 1,0
xuén (chiét pham
kho)
Natri polystyren
sulfonat
Ty 1€ trdn gilta
chiét phém thu
dugc tir Coptis
rhizome va chiét
pham tir 14 thudng
Xudn (W:w)
Tac dung che giau
vi déng © © © © ©

0,1 0,1 0,1 0,1 0.1

0,2 0,2 0,2 0,2 0,2

1:1 1:2 1:5 1:8 1:10

O: tac dung che gidu rét cao;

O: téc dung che gidu cao;

A: téc dung che gidu kém;

X: khong c6 tac dung che gidu.

Két qua 13, nhu duogc thé hién trong bang 4 néu trén, nhia trao dbi cation c6
nhém axit sulfonic che gidu vi déng rét c6 hiéu qua ngay ca khi né dugc st dung trong

hén hop chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome va 14 thudng xuan.

Vi du bao ché 1: Bao ché ché phim dang xird
Chiét phim thu dugc tir Coptis rhizome: 0,2 g
Nhua trao di ion: 0,4 g
Puong ddng phan héa: 100 g
Manitol: 50 g
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Nudc tinh khiét: luong vira da

Theo phuong phép thong thuong dé bao ché ché phdm dang 16ng, mdi thanh
phﬁn duoc bd sung vao va duge hoa tan trong nude tinh khiét, va bd sung mdt huong
thich hop chét tao mui chanh vao d6. Tiép theo, tron cac thanh phan néu trén, va diéu
chinh dung dich thu dugc dén tong thé tich 13 100 ml bang céch bd sung nude tinh
khiét, sau do, nap vao lo mau ndu va tiét triing, nhd d6 bao ché dugc ché phém dang

long.

Vi du bao ché 2: Bao ché ché phim dang bt

Chiét phdm thu duoc tir Coptis rhizome: 0,2 g

Nhura trao dbi ion: 0,4 g

Lactoza: 1 g

Céc thanh phén néu trén duoc tron va nap vao i kin khi dé tao ra ché phim
dang bot.

Vi du bao ché 3: Bao ché ché phém dang hat

Chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome: 0,2 g

Nhura trao d6i ion: 0,4 g

Tinh botngd: 1 g

Lactoza: 1 g

Céc thanh phan néu trén duoc trdn, tao hat theo phuong phép thong thuong, va
sau d6, nap vao ti1i kin khi ¢ tao ra ché phdm dang hat.

Mic du cac phuong an thuc hién duge uu tién theo sang ché da duge mo ta
nhim muc dich minh hoa, chuyén gia trong linh vuc ndy can phai hiéu ring c6 thé
thuc hién céc cai bién, bd sung va thay thé khac nhau ma khéng nim ngoai pham viva

muc dich cia sang che nhu duge boc 10 trong cac diém yéu cau bao hd kém theo.
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YEU CAUBAO HO

1. Ché phim ding qua duong miéng chtra chiét phim nudc thu duoc tir Coptis
rhizome va nhya trao ddi cation c6 nhém axit sulfonic, trong d6 vi déng ctia chiét
phém nudc thu duge tir Coptis rhizome duoc che gidu bing nhya trao dbi cation c¢6

nhom axit sulfonic.

2. Ché phim ding qua dudng miéng theo diém 1, trong d6 nhua trao ddi cation c6
nhém axit sulfonic 13 mét hodic nhiéu chat dugc chon tir nhém bao gdm polyme styren
sulfonat, copolyme divinylbenzen styren sulfonat va PolyAMPS (poly(axit 2-

acrylamido-2-metyl-1-propansulfonic)).

3. Ché phim ding qua duong miéng theo diém 2, trong d6 nhua trao dbi cation c6

nhoém axit sulfonic 1a natri polystyren sulfonat.

4. Ché phém ding qua dudng miéng theo diém 1, trong d6 ché pham nay duoc chon
tir nhém bao gdbm ché phim dang 16ng, ché phim dang xird, ché phim dang bot va
ché phAm dang hat.

5. Ché phdm ding qua dudng miéng theo diém 1, trong do ty 18 gitra luong chiét
phém nuée thu duge tir Coptis rhizome va nhua trao ddi cation ¢6 nhém axit sulfonic

trong ché phim nay nim trong khoang tir 1:1 dén 1:10 trong luong:trong lugng (w:w).
6. Ché phim ding qua dudng miéng theo diém 5, trong dé ty 16 giita luong chiét
phém nudc thu dugc tir Coptis rhizome va nhya trao dbi cation ¢6 nhom axit sulfonic

trong ché phim nay 14 1:2 (w:w).

7. Ché phim ding qua dudng miéng theo diém 1, trong do ty 18 gitta luong chiét

phim nude thu dugc tir Coptis rhizome va nhya trao ddi cation c¢6 nhém axit sulfonic
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trong ché phim nay nim trong khoang tir 1:1 dén 1:3 (w:w).

8. Ché phdm dung qua dudng miéng chira hdn hop chiét pham thu dugc tir Coptis
rhizome va Pelargonium Sidoides; va nhya trao dbi cation c6 nhém axit sulfonic,
trong d6 vi déng cta chiét pham nude thu duoc tir Coptis rhizome duge che gidu bang

nhua trao doi cation c6 nhém axit sulfonic.

9. Ché pham ding qua dudng miéng theo diém 8, trong d6 hdn hop chiét phim nay 1a
hén hop gdm chiét phim thu duoc tir Coptis rhizome va chiét phim thu duoc tir
Pelargonium Sidoides hodc chiét phdm thu dugc tir hdn hop gém Coptis rhizome va
Pelargonium Sidoides.

10. Ché phim ding qua dudng miéng, chira hdn hop chiét phim thu duogc tir Coptis
rhizome va la thudong xuan; va nhya trao dbi cation c6 nhém axit sulfonic, trong do vi
déng ciia chiét phim nudc thu dugc tir Coptis rhizome duge che gidu bang nhya trao

doi cation ¢6 nhdm axit sulfonic.

11. Ché phim diing qua dudng miéng theo diém 10, trong d6 hdn hop chiét pham nay
13 hdn hop gdm chiét phim thu dugc tir Coptis rhizome va chiét phim tir 14 thuong

xuan hogc chiét pham thu dugc tir hdn hop gdm Coptis rhizome va 14 thudng xudn.

12. Phuong phép san xuét ché phim diing qua duong miéng bao gdm céc budc:

(a) chuén bi mAu chira chiét phdm nuée thu duge tir Coptis rhizome; va

(b) trén mau ndy voi nhya trao d6i cation c6 nhém axit sulfonic, trong do vi
ding cia chiét phém nude thu duoc tir Coptis rhizome duge che gidu bing nhuya trao

doi cation c6 nhdm axit sulfonic.

13. Phuong phap theo diém 12, trong d6 méu nay bao gdm hdn hop chiét phim thu

duoc tir Coptis rhizome va Pelargonium Sidoides.
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14. Phuong phép theo diém 12, trong d6 mAu ndy bao gdm hén hop chiét phim thu

duogc tir Coptis rhizome va 14 thuong xuén.
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