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Linh vice ki thuit dwoc dé cip

Séng ché @& cap dén linh vuc y hoc ¢b truyén Trung Qubc (Traditional Chinese
medicine - TCM). Cu thé hon, sang ché dé cép dén duoc phém dé diéu tri bénh dau
dAu, phuong phép bao ché né.

Tinh trang ky thuit ciia sing ché

Bénh dau d4u 1a hoi chimg chung cia cude séng thuong ngay. Hiu hét moi nguoi
s& mic bénh dau diu trong cudc séng. Nguyén nhéan cua bénh dau dau da dang. Hién
tai, c6 nhiéu dugc chit dé didu tri bénh dau dau khip noi hodc & Trung Quéc, hiu hét
trong sb ching, tuy nhién, tdp trung vao diéu tri hoi chimg dé dimg su dau (trong mét
sd it truong hop, bénh dau diu duoc didu tri bing phiu thuat). Két qua khong hai long,
vi dugc chit tip trung vao diu tri hoi chimg hon 14 nguyén nhan gbc ré. Két qua 1a,
bénh dau dau tAn cong bénh nhén trd lai. Viée sir dung trong thdi gian dai chit giam
dau c6 thé gy ra khang thudc va nghién, nén dugc chét loai niy khéng nén duoc sir
dung trong thoi gian dai. Ngoai ra, bénh dau diu khong thé duoc chira khoi hoan toan.
Bén canh d6, theo tinh trang v&i cac nguyén nhan khic nhau, c6 cac loai thudc khac
nhau duoc 4p dung 1am sang, vi dy, thudc chdng lo ling, thudc chéng dau, chit wrc ché
than kinh giao cam, chit phong téa kénh canxi va chit chéng dong kinh, v.v. Vi tic
dung phu cta chung, viéc st dung trong thoi gian dai s&€ lam cho hi€u qua cta chiing
giam nhiéu nén bénh nhan ting liéu dugc chit din dan. Tuy nhién, két qua 1a khong
hai long. Nhiéu duge chét chung mang lai, bénh dau d4u dugce chAm dirt. Hién tai, vién
tron Zhengtian (Zhengtianwan) 14 mot loai y hoc ¢d truyén Trung Qubc (TCM-
Traditional Chinese medicine) cong thirc ctia né bao gbm ca TCM va duoc chit héa
hoc. TCM hoat dong b%mg co ché hoat héa méau béng cach loai bd su don @ va dugc
chét hoa hoc dimg dau. Trén thuc té, tic dung chita bénh ciia n6 khong duoc xac dinh
@ dat dugc muyc dich chita khoi hoan toan. Hién tai, c6 nhiéu TCM dé diéu trj bénh
dau dadu. Nhung hiu hét ching mang lai hiéu quéa rit chdm; va han ché nay s& anh

hudng dén chit luong cude sbng ctia bénh nhén.

Sang ché Trung Qubc (No. ZL 93100050,5) boc 16 duge phdm chira 11 TCM cua

Radix Angelicae Sinensis (Dang gui) va Rhizoma Chuanxiong (Chuan xiong), Radix
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Paeoniae alba (Bai shao), Radix Rehmanniae Preparata (Shu dihuang), Ramulus
Uncariae cum Uncis (Gou teng), Caulis Spatholobi (Ji Xueteng), Spica Prunellae (Xia
Kucao), Semen Cassiae (Jue mingzi), Concha Margaritifera Usta (Zhen zhumu),
Rhizoma Corydalis (Yuan hu) va Asarum herb (Xi xin). N6 1a thanh qud cta viéc thuc
nghiém 14m sang lau dai theo huéng din cta y hoc Trung Quéc, c6 hidu qua diéu tri
bénh dau dau gdy ra boi tdn thuong bén trong. V& mit 1am sang, nd cé thé duoc ap
dung dé diéu tri bénh dau ddu, nhu bénh dau d4u mach than kinh, chirg dau nira dau,
va vai hoi chimg giéng nhu hoa mét va bénh dau diu v.v. do cao huyét 4p. Theo ty 1¢
ctia cong thirc nay, hat dugc phdm dugc san xuét boi Tasly Pharmaceutical Group Co.
Ltd., c6 tén 1a "Yang Xue Qing Nao Granule". Chitc ning va chi dinh dugc phé duyét
bdi céc co quan chirc nidng 12 nudi dudng mau va lam gidm dau gan, kich hoat miu va
loai bo tic nghén trong cac kénh, duoc sir dung cho nhiéu loai bénh dau dau gdy ra boi
thiéu mau va ting hoat dong ciia gan, hoi chimg thn kinh so nio sau chin thuong, hoa
mét va chéng mat, buc tirc va khé chiu, mét ngl vd mo mang. V& mit 1am sang, nd
thuong duoc st dung dé didu tri bénh dau dau c6 nguyén nhén do thiéu mau, ¢ mau va
thiéu hut 4m khi va duong khi cao. Khi vao thi trudng, Yang Xue Qing Nao Granule

d3 trd nén phd bién rong rai trong so cdc bénh nhén do tac dung di€u tri trAn an cta no.

Hién tai, c6 tai liéu bdo céo rang Yang Xue Qing Nao Granule thudng dugc bao
ché bang phwong phép sau. 11 TCM duge chiét ra bing nude, dugce két tia bang etanol
dé tao thanh cao, va sau d6 cao duoc tron véi ta duge d& bao ché thanh nhiéu loai dugc
phim. Vi dy, bing sing ché Trung Quéc (No. 03140844.3, 200410019825.4) boc 16
quy trinh 11 TCM duoc trdn theo ty 1€, duge chiét bing nuéce ba lan, két hop dé tao ra
cao sau ndng d6 thich hop, méa duge bd sung gép d6i etanol dé ham lai trong 24 gidy dé
két tha thu dugc huyén phu. Dich huyén phu duoc c6 dic dé chiét voi mat do tuong
dbi cua tir 1,3 dén 1,4. Ty 1€ san lugng 14 10%. Cao néu trén dugc tron voi sucroza va

dextrin & ty 1& 1:3:1 @ tao thanh hat.

Tuy nhién, vi ban chét khac nhau ctia mdi TCM, viéc chiét cac thanh phén hoat
tink bing cach st dung phwong phap chiét tit ca cliing nhau thudng lam cho viéc chiét
khong hoan toan hoic ting su thiéu hut vé san luong thip. Vi du, thanh phan chinh ctia
Radix Angelicae Sinensis (Dang gui) va Rhizoma Chuanxiong (Chuan xiong) la tan
trong etanol, nén etanol t5t hon. Theo cach nhu vay, Ramulus Uncariae cum Uncis

chtra nhidu din xuét alkaloit, n6 c6 wu thé boi rhyncophylin va isorhyncophylin va
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Iuvong nho thanh phan flavon. Viéc séc va chi€t nude ciia nd duge chimg minh ¢ tac
dong hoat tinh sinh hoc dang k€ cla viéc gidm dau, chiing mat cam gidc dau va chong

cao huyét 4p. Do d6, viéc chiét bang nuée thich hop hon.

Nhu dugc thé hién trong bing sing ché Trung Qudc (200510073290.3 va
200510014828.3), 11 TCM dugc boc 19, trong d6 Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma
Chuanxiong, Radix Paeoniae alba v Rhizoma Corydalis dugc hdi Iwu bang etanol @
c¢6 dung dich hdi luu, phin cin dugc trdn véi 6 TCM khac (khong bao gdm Ramulus
Uncariae cum Uncis) bao gdm Radix Rehmanniae Preparata v.v. va duge chiét bang
nuée trong 3 1an. Trong sudt quy trinh 3 14n séc, Ramulus Uncariae cum Uncis dugc
bd sung, va dich 1ong chiét duogc két hop dé co dic trong chan khong. Etanol dugc st
dung dé két tha va dung dich thu dugc dugc léy ra hdm lai. Sau khi loc, dich loc dugc
tron véi dung dich hdi leu néu trén, va etanol duge tai thu hdi trong diéu kién ap suit
giam, ¢6 dic va lam kho dé thu dugc cao.

Tuy nhién, trén thuc té, viéc chiét Radix Paeoniae alba két hgp v6i TCM khéc s€
tao ra cao thanh phim it hon v& kha ning néng chay & mét mirc d6 nao d6. Su bd sung
sau cua Ramulus Uncariae cum Uncis vao cao ¢ thé tao ra dugc phdm lo ling trén bé
mat, anh hudng dén viée chiét. Khong chi vy, nhung cic hoat déng phirc tap ¢ nguy
co hoi nguy hidm. Viéc chiét Semen Cassiae bang nudc dé gdy ra vin @ vé bé chiét
nhdo hoic lam kho kho khan.

Theo quan diém ctia vAn d@ trén, sau khi nghién ctru thuc nghiém l3p lai, phwong
phép bao ché méi va dugc phim méi duge bao ché bing phuong phép méi nay duge
phét trién.

Ban chit ky thuit ciia sang ché

Muc ti€u cta sang ché 1a d& xuét dugc phdm dé didu trj bénh dau dau.

Muc tiéu khac ctia sang ché 1 dé xuét phuong phap bao ché duoc phdm nay.

Muc tiéu khéc clia sang ché 13 m6 ta viéc st dung dugc phim néi trén trong bao
ché thubc d& diéu tri bénh dau dau, hoi ching thin kinh so nfo sau chin thuong, hoa
mét va chéng mit, buc minh va d& cau, chimg mit ngdl va mo mang.

M5 ta chi tiét sang ché

Dugc phim cia séang ché chia: tir 4 &én 9 phén trong lugng ctia Radix Angelicae
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Sinensis, tir 4 dén 9 phan trong lwong ctia Rhizoma Chuanxiong, tit 2 dén 8 phén trong
lugng ctia Radix Paeoniae alba, tir 2 dén 8 phén trong luong cla Radix Rehmanniae
Preparata, tir 10 dén 15 phan trong luong cta Ramulus Uncariae cum Uncis, tir 10
dén 15 phén trong luong cta Caulis Spatholobi, tir 10 dén 15 phan trong lugng clia
Spica Prunellae, tir 10 dén 15 phén trong lugng ctia Semen Cassiae, tit 10 dén 15 phan
trong luong cua Concha Margaritifera Usta, tir 4 dén 9 phén trong lwong ctia Rhizoma
Corydalis va tir 0,5 dn 2 phin trong lugng cta Herba Asari. Dugc phim nay duogc
bao ché bang phuong phap sau:

a). Bao ché cao #1: Tron Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong,
Rhizoma Corydalis vi Semen Cassiae, chiét bing cich st dung hdi lwu néng véi
etanol, va loc dé loai bo tap chét; va thu hdi etanol va cb dic dé thu duoc cao #1 dé st

dung sau;

b). Bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc chiét bing céch sir dung hdi luu
néng vai etanol, va duge loc; va thu hdi etanol va ¢ dic dé thu duge cao #2 dé st

dung sau;

c). Bao ché cao #3: Tron Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum
Uncis, Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba
Asari, sic béng nudc, loc, cd dic, trong d6 etanol dugc bd sung léy di ¢ ham lai,

va duoc loc; va thu hoi etanol va cd déc d8& thu dugc cao #3 dé sir dung sau;

d). Bao ché duoc phadm: ba loai cao néu trén dugc bd sung v&i lugng thich hop

ta duoc, lam kho va tao hat dé thu dugc thanh phém.

Tét hon néu, dugc phidm nay cua sang ché dugc bao ché bing phuong phap

sau.

a). Bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae dugc tron, chiét bing céch sir dung hdi luu néng véi tir 3
dén 6 14n etanol tir 50 dén 80% trong tir 2 dén 3 1an, 14n thir nhét trong tir 0,5 dén 2,5
gio; 13n thtt hai va/hodc 1an thi ba trong tir 0,5 dén 2 gio, va dugc loc dé loai bo tap
chét; va etanol duoc thu hdi va c6 dic dén khi mat do twrong dbi 1a tir 1,250 dén 1,350
( tir 70 dén 80°C) dé thu dugc cao #1 d sir dung sau;

b). Bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc bd sung véi tir 3 dén 6 14n etanol
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tir 50 dén 80%, 1am uét, chiét bing cach sir dung hdi luu néng trong 2~3 14n, 14n tha
nhét trong tir 0,5 dén 2,5 gid, 14n thir hai va/hosc 14n thi ba trong tir 0,5 dén 2 giv, va
duoce loc; va etanol dugc thu hdi va c¢b dic dén khi mat d6 tuong d6i 1a tir 1,10 dén

1,35 (tix 55 dén 65°C) @8 thu duoc cao #2 d st dung sau;

¢). Bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, sz'éa Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari Gugc
két hop lai, shc véi tir 4 ¢én 10 1an nudc trong tir 2 dén 3 14n, 1an thir nhét trong tir
0,5 dén 3 gio, 14n thi hai va/hodc 14n thir ba trong tur 1 dén 3 gio, loc, cd dac dén khi
mat d6 tuong dbi 1a tir 1,06 dén 1,10 (tir 75 dén 85°C), trong d6 etanol dugc bd
sung d& tao ham lwgng etanol cudi cung la tir 60 dén 85%, dugc léy ra d& ham lai
trong tir 12 dén 24 gio, va dugc loc; va etanol dugce thu hdi va cb dic dén khi mat
d6 tuong dbi 1a tr 1,270 dén 1,350 (tir 75 dén 85°C) dé thu dugc cao #3 @é su

dung sau;

d). Bao ché dugc phdm: ba loai cao néu trén dugc bd sung voi lugng thich hop

ta duoc, lam khd, tao hat dé thu dugc thanh pham.

Tét hon nira néu, duge phim nay theo sang ché dwgc bao ché bang phuong

phép sau:

a). Bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae dugc tron, chiét bing cach sir dung hdi Iwu néng trong 2
14n v6i etanol 70% glp 4 14n, 1An thir nhét trong 2 gid va 1an thir hai trong 1 gid, va
duoc loc dé loai bo tap chét; va etanol dugc thu hdi va co dic dén khi mét d6 twong

d6i 12 1,300~1,310 (74~76°C) d& thu duoc cao #1 @ st dung sau;

b). Bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc bd sung vdi 4 14n etanol 60%, 1am
uét, chiét bing cach sir dung hdi lru ndng trong 2 14n, 1an thir nhét trong 2 gid va Jan
thir hai trong 1 gio, va dugc loc; va etanol dugce thu hdi va c6 dac dén khi mat d6

tuong d6i 1a tir 1,23 dén 1,33 (65°C) d& thu dugc cao #2 dé str dung sau;

¢). Bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari dugc
tron, sic trong 2 1in v&i 5 14n nude, 14n thir nhét trong 2 gidy va 14n thi hai trong 1
gid, loc, c¢d dic dén khi mét do tuong dbi 1a tir 1,06 dén 1,10 (80°C), trong d6

etanol dugc bd sung dé tao ham lugng etanol cudi cung la tir 65 dén 70%, duoc

-6-
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léy ra dé ham lai trong tir 12 dén 24 gi0, va duogc loc; va etanol dugc thu hdi va co
dic dén khi mat do tuong ddi 1a tir 1,320 dén 1,325 (tir 79 dén 81°C) @ thu duogc

cao #3 dé su dung sau;

d). Bao ché dwoc phim: ba loai cao néu trén dugce bd sung véi lugng thich hop

t4 duoc, lam khd, tao hat d thu dwoc thanh pham.

Trong d6, ta dugc trong budc d) bao gdm mot hoic nhiéu loai chét lam ddy va

chét tao huong.

Chét lam d?ly ndy dugc chon tir mot hodc nhiéu loai xenluloza, tinh bét, tinh
bot hoa tan, bot dudng, dextrin, manitol, sucroza, lactoza va xenluloza vi tinh thé,

V.V..

Chat tao huong nay dugc chon tir mdt hodc nhi€u loai steviosin, aspartam,

glyxerol, natri sacarin, sorbitol, manitol, xylitol, fructoza cao va natri xyclamat.

T4t hon néu, chét 1am dﬁy nay dugc chon tir dextrin, tinh bot, tinh bt hoa tan,
sucroza, lactoza va xenluloza vi tinh thé, va chét tao huong nay dwgc chon tir

steviosin va aspartam.

T8t hon nita néu, chit 1am diy nay dugc chon tir dextrin va chét tao huong

dugc chon tir steviosin.

Theo mot phuong 4n, ty 1€ clia ba loai cao néu trén dugc bao ché tr Radix
Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Radix Paeoniae alba, Radix Rehmanniae
Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis, Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Semen
Cassiae, Concha Margaritifera Usta, Rhizoma Corydalis va Herba Asari v6i ta dugc

12 40:60 dén 65:35 phan trim trong luong.

Theo phuong 4n khéc, ty 1€ cua ba loai cao néu trén dugc bao ché tir Radix
Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Radix Paeoniae alba, Radix Rehmanniae
Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis, Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Semen
Cassiae, Concha Margaritifera Usta, Rhizoma Corydalis va Herba Asari v6i ta dugc

14 55:45 dén 65:35 phin trim trong lugng.

Trong d9, ty 1 néu trén 14 ty 1€ cao kho dugc chuyén tir ba loai cao néu trén véi ta
duoc.

Theo séng ché, dugc phém nay cé thé dugc bao ché thanh mot trong cac dugc



27064

phim diing theo dudng miéng bét ky, bao gdm, nhung khong gidi han &, hat, vién

nén dai va vién nang, v.v. tot hon 14 hat.

Theo sang ché, dwoc phim c6 thé dwoc bao ché bing mot trong céc phuong
phép duoc dung bat ky, vi du, phuong phap tao hat bang phun kho, phwong phép
tao hat bing phun dém ldng, phwong phap tao hat uét, phuong phap tao hat kho

va phuong phép tao hat can lan.

T8t hon néu, dugc phdm nay c6 thé dwgc bao ché bang phuong phap tao hat

phun dém long.

Theo séng ché, phuong phap tao hat phun dém 1dng nay bao gdm cac budc sau:
14y mot phan chét 1am ddy, hoa tan né bing nudc tinh ché, bd sung chit tao huong
d& hoa tan béng cach khuéy déu @8 thu duogc chét nhio; bd sung it mdt ba loai cao
da bao ché vao chét nhio, khuéy, diéu chinh do dic cua chéit nhio, loc truc tiép;
dwa phin con lai ctia chdt 1am ddy vao mdy tao hat; tién hanh tao hat phun bang
cach diu chinh thong sb hat; tao hat v&i sang; tron déu va déng gbi dé thu duoc

thanh pham.

Trong d6, lugng bd sung ciia chat tao hurong nay theo ty 1§ tit 0 dén 1% tong
trong lwong chit lam ddy. Ty 18 giita phan chét lam day trude tién dugc bd sung

va phan con lai cia chét lam ddy 1a 1:4 dén 1,5:1 phén trim trong luong.

Theo sang ché, dugc phidm nay cé thé dugc bio ché thanh théng sb goi thich
hop, né phu thudc vao dang liéu lugng khac nhau cta né, vi du, dang hat, dic
dim nay c6 thé dugc chon tir 3g/thi hodc 4g/tui.

Theo sang ché, phwong phép chiét cia dwgc phdm ndy thu dugc bing thir
nghi€ém sang loc sau.

1. Ly do dé chiét 11 TCM tuong tmg

Thanh phén chinh cta Radix Angelicae Sinensis bao gdm: axit ferulic, kha
ning e ché sy dong méau va su tao khdi huyét; vitamin Bi, hoa tan trong nuéc,
aixt folic, axit folinic va axit nicotinic, ¢ kha nidng khdi diu su tao thanh héng
cdu va hemoglobin dang ké; va polysacarit cay bach chi, kha ning lam thuan lgi
su ting trudng cua té bao mang lugi WBC & chudt va chéng thiéu mau.

Thanh phén chinh cta Rhizoma Chuanxiong bao gdm bao gdm alkaloit gidng
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diu mui dic biét d& bay hoi, axit ferulic va diu d& bay hoi, v.v. Dich chiét
Rhizoma Chuanxiong bing rugu cé tic dung lam giin né cdc dong mach vanh,
ting luu lugng mau mach vanh, bao vé co tim chéng lai bénh thiéu méau cuc b9,
giam huyét ap déng k&, chéng déng mau va chéng huyét khéi, v.v. Bén canh d6,
céc tetrametylpyrazin trong d6 c6 kha ning an thin, 1am giin nd mach mau méu,
bao vé€ co tim ch_éng lai bénh thiéu mau cuc b9, cling nhu 1a giam huyét ap, chéng
d6ng mau va chéng huyét khéi, v.v. Thanh phin c6 hoat tinh sinh hoc chinh 1a
chét hoa tan clia c& Rhizoma Chuanxiong va Radix Angelicae Sinensis trong

etanol, nén cao etanol duogc st dung.

Radix Paeoniae alba chu yéu chira mét sd glycosit nhu paeoniflorin, ciing nhu
12 diu bay hoi, tanin va dudng. Glycosit tdng s6 cta né duge ching minh 12 c6
hi¢u qua chéng viém, diéu hoa mién dich, bdo vé& gan, gidm dau va chimng mét
cam giac dau, v.v. Trong s6 ching, paeoniflorin 14 & ndng do cao nhat, n6 dé dang
duoc chiét véi etanol hodc nudc néng do cu trac este cua nd. Két qua la, viéc

chiét bing dung dich etanol thich hgp hon.

Thanh phin chinh ctia Rhizoma Corydalis 1a nhidu alkaloit, trong sé ching
tetrahydropalmatin, corydalin, corydalis L va dehydrocorydalin duoc cai thién dé
c6 chtrc ndng sinh hoc manh hon, cé khéa ndng an than dang ké, thoi mién, lam
giam sy khang mach vanh va ting luu lugng mau, v.v.. Tét ca chiét xudt véi -
etanol, gidm va chiét xudt v6i nudc clia Rhizoma Corydalis, duge tim thiy c6 higu
quéa giam dau, va chiét xuit bing etanol c6 hiéu qua nhét trong s chung. Tai cling
thoi diém, chung c6 mot sb tac dung giam dau chinh. Alkaloit clia chiing dugc tao
ra chinh tir chit kiém amin bic bbn va bic ba; truéc diy 1a hoa tan trong nudc
hodc dugc chiét xuit véi nude. Tuy nhién ca hai dugc chiét xuét voi dung dich

etanol va san lugng cao.

Semen Cassiae chira chudi céc thanh phan physcion, chrysophanol, emodin,

rhein va lacton Semen Cassiae. Do d6, su chiét suit bing etanol 1a hop 1y.

Ramulus Uncariae cum Uncis chil yéu chira nhi€u loai indol alkaloit, uu thé la
rhyncophylin va isorhyncophylin, cling nhu 1a mét chut flavonoit. C4 nudc sac
trong nudc va cao cua nd cd hiéu qua dic trung vé giam dau, b6t dau va gidm

huyét ap. Do d6, chiét xuat bang nudc 1a hop ly.
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Péi véi phan con lai trong duge phdm, Radix Rehmanniae Preparata, Caulis
Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari hoat
dong nhu 1a t4 dugc va chit mang trong coéng thirc nay. Thanh phéan héa hoc c6
trong d6 bao gdm ruou, axit amin, sterol, anthraquinon, nhiéu loai dudng va nhiéu
nguyén t6 vi lugng thiét yéu nhu Fe. Nudc sic trong nuéc cla né duge tim thiy
c6 hiéu qua lam giau mau ting tdng s6 RBC, c6 hemoglobin ting, gidm dudng
trong mau, gidm huyét ap va lam luong lipit mau thap, v.v. Két qua 13, theo yéu
ciu v& ché phim va chit lugng cua thanh phén c6 hoat tinh sinh hoc, phuong phap
két tia ruou-chiét xudt-nuéc duoc st dung dé chiét thanh ph?in c6 hoat tinh sinh

hoc.

Dua trén cic phén tich néu trén, phuong phép chiét xuit ding etanol dugc tng
dung trong y hoc cla Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Radix
Paeoniae alba, Rhizoma Corydalis va Semen Cassiae; phuong phap két tia rugu-
chiét xuét- nudc cho Radix Rehmanniae Preparata, Caulis Spatholobi, Spica

Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari.
2. Nghién ctru chiét Radix Paeoniae alba duy nhat hoic két hop

Radix Paeoniae alba 1a duoc chét chinh trong céng thirc, ma c6 thanh phéan
hoat tinh chinh, paeoniflorin, hoat dong nhu yéu td chi thi xac dinh. Hiéu sut,
ham luong paeoniflorin va d6 tan dugc sir dung lam yéu té chi thi & nghién ctu
chiét xuit Radix Paeoniae alba duy nhit hoic két hop. Quy trinh sén xuét dugc
thiét ké riéng, trong d6 quy trinh tht nhét bao gdm cac bude 14y Radix Paeoniae
alba & lidu theo don thudce, trong d6 etanol 70% gip 5 landugc bd sung dé chiét
béng cach hdi luu hai 14n, 2 gio mdi 14n; va quy trinh thit hai bao gdm cac bude
14y Radix Paeoniae alba, Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong,
Rhizoma Corydalis va Semen Cassiae & liéu theo don thubc, trong d6 etanol 70%
gép 5 1an duoc bb sung dé chiét bang cach hdi luu hai l4n, 2 gid mdi lan. Cao thu
duoc dugc két hop riéng, lugng thich hgp cua cao (x4p xi bang 0,03g dugc pham
tho cua Radix Paeoniae alba) dugce hut, etanol dugce bd sung dén thé tich khong
ddi 12 20ml, va dugce loc dé thu duge chét 16ng 14 dung mébi mau. Phan con lai ca
cao dugc lam khd dé nghién ctru hidu suét cta ching, ham lugng paeoniflorin va

do tan.
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Phuong phéap xac dinh paeoniflorin

Thiét bi va chit phan tng

Agilent 1100 HPLC dugc trang bi véi bom 4 kénh, DAD, dung cu léy mau tu
dong, bd tiét luu truc tiép va bod 6n nhiét cot.

Paeoniflorin tiéu chudn (thu dugc tir Vién phan thich san phdm sinh dugc
Trung Quéc - China Pharmaceutical Biological Products Analysis Institute),
metanol (tinh khiét v& mit sic ky), nudc tinh ché, isopropanol, axit xitric (tinh
khiét vé mit phan tich)

Pidu kién sic ky: cot Agilent Zorbax SB-Cis (250 mmx4,6mm, 5 pum)
Pha ddng: dung dich isopropanol-metanol- axit xitric 5% (2:18:80)
Luu luong: 1,0ml/phat; nhiét d§ cét: 30°C; d§ dai bude song phét hién: 240nm

Piéu ché dung dich tht nghiém: nhu dé cédp O trén.

Diéu ché dung dich tiéu chuin: lugng thich hop cta paeoniflorin tiéu chudn
dugc 14y va duge cin chinh xic dé diéu ché dung dich tiéu chuén (v&i 1ml dung
dich chtra 0,015mg chit tan) bing cach bd sung metanol 80%.

Phuong phap do: 10ul dung dich thir nghiém va dung dich ti€u chuén lan lugt
duoc hut chinh xéc, duge bom vao HPLC va duogc do.

Két qua duoc thé hién dudi day.

Bang 1 nghién ciru chiét Radix Paeoniae alba duy nhat hoic két hop

Ham luong paeoniflorin

Quy trinh Hiéu suat (%) D9 tan
(mg/g)
y trinh thu uQc hoa tan hoan
uy trinh thu b h¢ ho3
i 15,58 20,63 ,
nhat toan, c6 df tan tot
uy trinh thu dn mau den, dQ tan
Quy trinh thu Cin mau den, do
. 15,10 21,88 L
hai hoi thap

Nhu duoc thé hién trong két qua, vé phuong dién ham lugng paeoniflorin, cao
dugc didu ché bing cach chiét Radix Paeoniae alba duy nhét hoi cao hon so véi
két hop (3,18%). V& phuong dién hiéu suét, cach chiét duy nhit thdp hon so véi
cach chiét két hop. Vé phuong dién d§ tan, céch chiét duy nhét t&t hon so véi
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cach chiét két hop. So sanh véi chiét xuét két hop, quy trinh duy nhét c6 wu diém
thoi gian nung néng c6 dac ngin hon, sw mit paeoniflorin it hon, ting ty 1&
chuyén d6i, va ham lugng cao trong san phim. Do d6, xem xét céc yéu t6 khac
nhau mot cach toan dién, quy trinh chiét Radix Paeoniae alba duy nhét 13 thich
hop.
3. Nghién ctru chiét Ramulus Uncariae cum Uncis theo cac cach khic nhau
Ham lugng Rhyncophylin va hi¢u suat dugc sir dung lam yéu t6 chi thi trong
nghién ciru chiét Ramulus Uncariae cum Uncis theo céc cach khac nhau (trong d6
Ramulus Uncariae cum Uncis dugc sic sém hon hoic mudn hon). Hdn hop Radix
Rehmanniae Preparata, Caulis 'Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera
Usta, Ramulus Uncariae cum Uncis va Herba Asari dugc 14y & 1idu theo don thudc.
Quy trinh san xuét dugc thiét ké riéng. Quy trinh tht nhit 12 quy trinh ma hén hop
néu trén dugc bd sung v6i 6 1an nude, duge chiét 3 ba 1in dé ¢ cao, 1an thir nhét
trong 2 gid, 1an thi hai va thir ba trong 1 gio. Quy trinh thtt hai 1a quy trinh ma
Radix Rehmanniae Preparata, Caulis Spatholobi, Spica Prunellae va Concha
Margaritifera‘ Usta duge bd sung voi 6 14n nuée, duge chiét trong 2 gio, loc, va cin
thu duoc duoc trdn véi Ramulus Uncariae cum Uncis, dugce chiét hai 14n véi 6 lan
nuéc, mbi 1an trong 1 gitr d thu duoc cao. Ham luong rhyncophylin va higu suit
cua cao thu dugc & trén dugc xéc dinh riéng.
Phuong phép xéc dinh rhyncophylin

Thiét bi va chét phan ung

Agilent 1100 HPLC dugc trang bi véi bom 4 kénh, DAD, dung cu 14y mAu tu
dong, bo tiét luu truc tiép va b dn nhiét cot.

Rhyncophylin tiéu chun, metanol (tinh khiét v& mit sic ky), nuéc tinh ché,
trietylamin, axit axetic bang (tinh khiét v& mit phan tich)

Didu kién séc ky: cot Agilent Zorbax SB-Cis (250 mmx4,6mm, 5 um)
Pha dong: metanol-10mmol dung dich trietylamin (48:52), duoc diéu chinh dén
d6 pH=5,0 bing axit axetic

Luu luong: 1,0ml/phat; nhiét d§ cdt: 30°C; dd dai bude séng phat hién: 254nm

Didu ché dung dich tiéu chudn: lugng thich hop cta rhyncophylin tiéu chuén
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duoc léy va duogc xac dinh trong luong chinh xéc dé diéu ché dung dich tiéu
chuén (v6i 1ml dung dich chira 10ug chit hoa tan) bang céch bd sung metanol.

Didu ché dung dich thir nghiém: lwong thich hop (xép xi bing 2g thubc thd
ctia Ramulus Uncariae cum Uncis) cia cao nude két hop dugce hut, kiém héa bang
cach bd sung 5ml nudc amoni, dugc chiét béng cloroform trong 3 14n va duoc két
hop, 1am bay hoi d&n khé bing bé ling. Phan cin dugc hoa tan bing cach bd sung
metanol dén thé tich 20ml, loc dé thu duoc dung dich thr nghiém.

Phuong phép do: 10ul dung dich thir nghiém va dung dich tiéu chuin dugc
hut riéng chinh xéc, dugec bom vao HPLC va dugc do.

Két qua dugc thé hién dudi day.

Bang 2 nghién cttu chiét Ramulus Uncariae cum Uncis theo céc cach khéc nhau

Quy trinh Ham luong rhyncophylin (mg)  Hiéu sudt (%)
Quy trinh tha nhdt 10,80 13,39
Quy trinh th hai 10,92 12,96

Nhu dugc thé hién trong muc két qua, vé phuong dién ham lugng
rhyncophylin, cao dugc chiét bing quy trinh thir nhit duong nhu gidng véi duge
chiét béng quy trinh thir hai. Vé phuong dién hiéu suat, cao duoc didu ché béng
quy trinh thtr nhit cao hon mot chit so véi quy trinh thit hai, nhung cé su khéc
biét nhe. Hoat ddong khoéng thuén lgi dem lai bdi quy trinh thr hai nén dugc xem
xét, vi du, duogc phém 6 18 ndi trén bé mit, c6 thé anh hudng dén viéc chiét va
tao ra mdi nguy hai an toan tiém an. Do quy trinh don giin héa ctia né, sy hoat

dong d& dang va ting cudng tinh an toan, quy trinh thi nhét 13 thich hop.

Nhu duge thé hién trong nghién ctru dugc ly, xac nhén ré‘mg duoc phém nay
c6 tac dong cai thién vi tudn hoan nio, tang luu lugng mau néo, lam diu su co thit
va dirng dau. Nhu duoc thé hién trong thir nghiém dugc dong, so v6i duge phdm
dugc bao ché bing phuong phép da biét trong tinh trang k§ thuat, duge phdm cé
hiéu qua tuyét voi dé didu tri bénh dau dau.

Vi du thwe hién sing ché

Vidul
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Nhitng nguyén liéu dugc sau duoc ldy: 253,5g Radix Angelicae Sinensis,
253,5g¢ Rhizoma Chuanxiong, 202,7g Radix Paeoniae alba, 202.7g Radix
Rehmanniae Preparata, 506,8g Ramulus Uncariae cum Uncis, 506,8g Caulis
Spatholobi, 506,8g Spica Prunellae, 506,8g Semen Cassiae, 506,8g Concha
Margaritifera Usta, 253,5g Rhizoma Corydalis va 50,5g Herba Asari.

Bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae dugc tron, chiét bing cach st dung hdi luu néng trong 2
14n v&i etanol 70% gp 4 14n, 14n thir nhit trong 2 gid va lan tht hai trong 1 gio, va
dugc loc dé loai bd tap chét; va etanol duoc thu hdi va cd dic dén khi mat do tuong

d6i 1a tir 1,300 dén 1,310 (tir 74 dén 76°C) d& thu duoc 253g cao #1 & st dung sau.

Bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc b sung véi etanol 60% gip 4 lan,
lam u6t, chiét bing cach sir dung hdi luru néng trong 2 1an, 1an thir nhit trong 2 gir va
14n thir hai trong 1 gio, va duge loc; va etanol duge thu hoi va c6 dic dén khi mat do

tuwong dbi 1a tir 1,23 dén 1,33 (65°C) dé thu dugc 42g cao #2 & sir dung sau.

Bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari Gugc
tron, sic trong 2 14n bing 5 14n nuéc, 1an thir nhit trong 2 gier va lan thi hai trong 1
giv, loc, ¢6 dic dén khi mat do twong dbi 1a tir 1,06 dén 1,10 (80°C), trong d6
etanol dugc bd sung dé tao ham lugng etanol cudi cung tur 65 dén 70%, dugc léy
ra dé ham lai trong tir 12 dén 24 gio, va dugce loc; va etanol dugce thu hdi va co
dic dén khi mat d6 twong d6i 1a tir 1,320 dén 1,325 (tir 79 dén 81°C) @ thu duoc
305g cao #3 dé str dung sau.

300g dextrin duoc hoa tan bing nudc tinh ché, trong d6 3,0g steviosin dugc
bd sung d& hoa tan bing khudy déu dé thu dugc chit nh#o. 600g ba loai cao dugc
bao ché tét dugc bd sung vao chit nhdo va dugc khuéy it mot. PO dic cua chét
nhéo thu dugc duge didu chinh dén tir 1,12 dén 1,23 (tir 42 dén 45°C), va chit
nhao duoc loc tryc tiép bing sang ray 60~100 mét ludi.

250,0g phén coOn lai cua dextrin dugc didt vao may tao hat. Mot loat cac thong
sb dugc diéu chinh, vi dy, tan sb quat, nhiét d¢ khong khi di vao, tan sb nap chét
long va ap luc phun, dé tao nguyén liéu & trang thai héa 1éng tbt trong dém chét

long. Nguyén li€u dugc phun tao hat & nhiét 6 tir 30 dén 60°C, va duogc lam khé.
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Nhiét d¢ duoc ting nira dén tir 80 dén 90°C @& kho hoan toan.

Hat thu dugc duge phan loai, sang loc va tron hoan toan dé tao hat. Gé6i 1a tai

hinh gbi mang téng hop nhdm-nhya v6i thong s6 1a 4g/tui.
Vidu2

Nhitng nguyén liéu dugc sau duoc 14y: 338g Radix Angelicae Sinensis, 338g
Rhizoma Chuanxiong, 270,3g Radix Paeoniae alba, 270,3g Radix Rehmanniae
Preparata, 675,7¢ Ramulus Uncariae cum Uncis, 675,7g Caulis Spatholobi,
675,7g Spica Prunellae, 675,7g Semen Cassiae, 675,7g Concha Margaritifera
Usta, 338g Rhizoma Corydalis va 67,3g Herba Asari.

Bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae dugc tron, chiét bang céch sir dung hdi luu néng trong 2
1in v&i etanol 70% gap 4 14n, 14n thir nhét trong 2 gid va 1an tht hai trong 1 gio, va
duoc loc dé loai bd tap chit; va etanol duoc thu hdi va ¢ dic dén khi mét d6 tuong

d6i 1a tir 1,300 dén 1,310 (tix 74 dén 76°C) dé thu dugc 335g cao #1 & sir dung sau.

Bio ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc bd sung véi etanol 60% gip 4 lan,
1am w6t, chiét bang cach sir dung hdi lwu néng trong 2 J4n, 14n thir nhit trong 2 gid va
1an thir hai trong 1 gid, va dugce loc; va etanol duge thu hdi va c¢b dic dén khi mat do

twong d6i 1a tir 1,23 dén 1,33 (65°C) d& thu dugc 55g cao #2 d€ st dung sau.

Bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari duoc
tron, séc véi 5 lﬁn nudce trong 2 lan, 1an thi nhét trong 2 gid va 1an thir hai trong 1
gid, loc, c¢o dic dén khi mat do tuong d6i 1a tir 1,06 dén 1,10 (80°C), trong d6
etanol dugc bd sung dé tao ham lugng etanol cudi cling tir 65 dén 72%, duoc ldy
ra d& ham lai trong tir 12 dén 24 gio, va dugc loc; va etanol dugce thu hdi va cb
dic dén khi mat do tuong dbi 1a tir 1,320 dén 1,325 (tir 79 dén 81°C) d thu duoc
420g cao #3 dé sir dung sau.

83g sucroza dugc hoa tan bing nuéc tinh ché bing khuidy dédu dé thu dugc
chét nhdo. 810g ba loai cao duge bao ché t6t duogc b sung vao chét nhéo va duge
khuéy it mot. By dédc cua chit nhio thu duoc duge diéu chinh dén tir 1,12 dén

1,23 (tir 42 dén 45°C) va chét nhdo duoc loc tryuc tiép bing sang ray tir 60 dén 100
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mét ludi.

320g phén con lai cua the sucroza duoc dat vao may tao hat. Mot loat céc
thong s6 duge diéu chinh, vi du, tan sb quat, nhiét d6 khong khi di vao, tan sd nap
chét 16ng va 4p luc phun, ¢ tao nguyén liéu & trang thai hoéa long tt trong dém
chét 16ng. Nguyén liéu dugc phun tao hat & nhi¢t do tir 30 dén 60°C, va dugc 1lam

kho. Nhiét do duoc ting nita dén tir 70 dén 90°C d¢é kho hoan toan.

Hat thu dugc dugce phéan loai, sang loc va tron hoan toan dé tao hat. Go6i 1a thi

hinh gbi mang téng hop nhém-nhua véi théng sb 1a 3g/tai.
Vidu3

Nhimg nguyén lidu dugc sau dugc lay: 150g Radix Angelicae Sinensis, 150g
Rhizoma Chuanxiong, 225g Radix Paeoniae alba, 225g Radix Rehmanniae
Preparata, 551g Ramulus Uncariae cum Uncis, 551g Caulis Spatholobi, 551g
Spica Prunellae, 551g Semen Cassiae, 551g Concha Margaritifera Usta, 225g
Rhizoma Corydalis va 19g Herba Asari.

Bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae duogc trdn, chiét bing céch sit dung héi luu néhg trong 2
1an vé6i etanol 70% gép 5 1an, 14n thir nhat trong 2,5 gidy va 1an thir hai trong 1 gid, va
duge loc dé loai bo tap chit; va etanol dugc thu hdi va cb dic dén khi mat do tuong

d6i 1a tir 1,250 dén 1,310 (tir 70 dén 74°C) @& thu duoc 210g cao #1 dé sir dung sau.

Bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba duge bd sung véi etanol 80% gip 4 lan,
]Jam u6t, chiét bing cach st dung hdi luu néng trong 2 14n, 14n thir nhét trong 2 gid va
14n thtr hai trong 1 gio, va duge loc; va etanol dugce thu hdi va ¢o dic dén khi mat d6

tuong d6i la tir 1,15 dn 1,25 (65°C) dé thu dugc 50g cao #2 d8 st dung sau.

Bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari dugc
tron, séc voi 5 1An nude trong 2 1an, 14n thir nhit trong 2 gidr va 1an thir hai trong 1
gid, loc, ¢6 dic dén khi mat do twong d6i 1a tir 1,06 dén 1,10 (80°C), trong d6
etanol dugc bd sung dé tao ham lugng etanol cubi cung tur 60 dén 65%, dugc léy
ra d& ham lai trong tir 12 dén 24 gid, va duge loc; va etanol dugc thu hdi va cb

dic dén khi mat do twong dbi 1a tir 1,27 dén 1,320 (tir 75 dén 80°C) dé thu dugc
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545g cao #3 dé sir dung sau.

231g dextrin dugc hoa tan bing nudc tinh ché, trong d6 3,0g steviosin dugc
bd sung @ hoa tan bing khudy déu dé thu dwgc chit nhio. 805g ba loai cao dugc
bao ché tdt duogc bd sung vao chit nhio va duoc khuéy it mot. PO dic cua chét
nhdo thu duge duogc diéu chinh dén 1,12~1,23 (42~50°C), va chét nhdo dugc loc

truc tiép bing sang ray tir 60 dén 100 mit ludi.

151g phén con lai ciia dextrin dugce dit vao may tao hat. Mot loat cdc thong sb
duoc diéu chinh, vi du, tdn sb quat, nhiét 46 khong khi di vao, tin sb nap chét
léng va ap luc phun, dé tao nguyén liéu & trang thai hoéa long t5t trong dém chit
long. Nguyén li¢u dugc phun tao hat & nhiét 6 tir 30 dén 60°C, va dugc lam kho.

Nhiét d6 dugc ting nira dén tir 70 dén 90°C dé kho hoan toan.

Hat thu dugc duge phén loai, sang loc va trdn hoan toan dé tao hat. Go6i 1a tai

hinh gbi mang tdng hop nhom-nhua véi thong s 1a 4g/tii.
Vidu 4

Nhitng nguyén liéu dugc sau duoc 1dy: 250g Radz'x Angelicae Sinensis, 250g
Rhizoma Chuanxiong, 250g Radix Paeoniae alba, 250g Radix Rehmanniae
Preparata, 740g Ramulus Uncariae cum Uncis, 740g Caulis Spatholobi, 740g
Spica Prunellae, 740g Semen Cassiae, 740g Concha Margaritifera Usta, 250g
Rhizoma Corydalis va 50g Herba Asari.

Bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae duge tron, chiét bing cach sir dung héi luu néng trong 2
l4n v6i etanol 80% gip 4 14n, 14n thir nhét trong 2,5 gid va lan th hai trong 1 gid, va
duge loc d loai bo tap chét; va etanol dugc thu hdi va cd dic dén khi mat d6 twong

d6i 1a tir 1,300 dén 1,350 (tir 75 dén 80°C) d& thu duoc 300g cao #1 dé sir dung sau.

Bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc bd sung vdi etanol 60% gip 6 lan,
1am u6t, chiét bdng cach sir dung hdi lwu néng trong 3 14n, lan thir nhét trong 3 gio va
1an thr hai trong 1 gi va l4n th ba trong 0,5 gid, va duge loc; va etanol duge thu hdi
va cb dic dén khi mét do twong d6i 1a tir 1,20 dén 1,35 (60°C) ¢ thu dugc 60g cao #2

de sir dung sau.

Bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
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Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari dugc
tron, sic v6i 8 1an nude trong 2 14n, 14n thir nhét trong 3 gid va 1an th hai trong 2
gio, loc, cd dic dén khi mat d6 tuong dbi 1a tir 1,06 dén 1,10 (80°C), trong 6
etanol duoc bd sung dé tao ham lugng etanol cudi cung tu 80 dén 85%, duogc léy
ra d& ham lai trong tir 12 dén 24 git, va dugc loc; va etanol dugce thu hdi va cb
dic dén khi mat do tuong déi 1a tir 1,30 dén 1,350 (tir 80 dén 85°C) dé thu dugc
425g cao #3 dé st dung sau.

80g tinh bot hoa tan dugc hoa tan bing nude tinh ché, trong d6 3g steviosin
dugc bd sung dé hoa tan bing khudy déu dé thu duogc chit nhio. 785¢g ba loai cao
duoc bao ché tét dugc b sung vao chét nhdo va dugc khuéy it mot. P6 dac cua
chét nhio thu dugc duge didu chinh dén tir 1,12 dén 1,23 (tir 42 d&n 50°C), va chit

nhio dugc loc truc tiép bing sang ray tir 60 dén 100 mét ludi.

330g phﬁn con lai cua tinh bdt hoa tan duge dat vao may tao hat. Mot loat céc
thong s6 dugce diu chinh, vi duy, tdn sb quat, nhiét 46 khong khi di vao, tin sb nap
chét long va 4p luc phun, & tao nguyén liéu & trang thai héa long tdt trong dém
chit 16ng. Nguyén liéu dugc phun tao hat & nhiét d6 tir 30 dén 60°C, va dugc lam

khé. Nhiét d6 dugc ting nita dén tir 70 dén 90°C dé khd hoan toan.

Hat thu dugc dugce phan loai, sang loc va tron hoan toan dé tao hat. Géi 1a tti

hinh gbi mang tbng hop nhom-nhwa véi thdng sé 14 3g/thi.
Vidu5

Nhitng nguyén liéu duoc sau dwoc 1ay: 338g Radix Angelicae Sinensis, 338g
Rhizoma Chuanxiong, 75g Radix Paeoniae alba, 75g Radix Rehmanniae
Preparata, 510g Ramulus Uncariae cum Uncis, 510g Caulis Spatholobi, 510g
Spica Prunellae, 510g Semen Cassiae, 510g Concha Margaritifera Usta, 337g
Rhizoma Corydalis va 37g Herba Asari.

Bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae dugc tron, chiét bing cach sir dung hdi luu néng trong 2
14n v&i etanol 50% gip 4 14n, 14n thtr nhét trong 2 gid va 1an thit hai trong 2 gid, va
duge loc dé loai bo tap chét; va etanol dwogc thu hdi va co dic dén khi mat d6 tuong

dbi 1a tir 1,300 dén 1,350 (tir 73 dén 78°C) dé thu dwoc 330g cao #1 dé sir dung sau.
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Bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dwoc bd sung véi etanol 70% gép 5 lan,
lam u6t, chiét bang cach st dung hdi luvu néng trong 2 14n, 14n thir nhit trong 1 gidy va
l4n thtr hai trong 1 gid, va duoc loc; va etanol duoc thu hdi va ¢b6 dic dén khi mét do

tuong d6i 1a tir 1,23 dén 1,35 (65°C) dé thu duoc 15g cao #2 dé sir dung sau.

Bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari dugc
tron, sic trong 2 14n vé&i 10 14n nude, 14n thir nhit trong 2 git va lin thir hai trong 2
gid, loc, c¢o dic dén khi mét d6 tuong dbi 1a tir 1,06 dén 1,10 (80°C), trong d6
etanol duoc bd sung dé tao ham lugng etanol cudi cung tir 63 dén 70%, dwoc 14y
ra d& ham lai trong tir 12 dén 24 gid, va dugc loc; va etanol dugce thu hoi va co
dic dén khi mat do tvong dbi 1a tir 1,290 dén 1,330 (tir 78 dén 83°C) & thu dugc
253g cao #3 dé sir dung sau.

320g dextrin dugc hoa tan bing nudc tinh ché, trong d6 3g steviosin dugc bd
sung dé hoa tan bing khudy déu dé thu duoc chit nhio. 598g ba loai cao dugc bao
ché tét duoc bd sung vao chét nhio va dugc khuéy it mot. P dic cua chit nhdo
thu duoc dugc didu chinh dén tr 1,12 dén 1,23 (tir 42 d&n 50°C), va chit nhdo

duoc loc truc tiép bing sang ray tir 60 dén 100 mat ludi.

240g phin con lai ctia dextrin duge dit vao may tao hat. Mot loat cac thong sd
duoc diéu chinh, vi dy, tin sb quat, nhiét d6 khong khi di vao, tin sb nap chét
l6ng va 4p luc phun, dé tao nguyén liéu & trang théi héa long t5t trong dém chét
long. Nguyén li¢u dugc phun tao hat & nhiét d¢ tir 30 dén 60°C, va dugc 1lam khé.
Nhiét d6 dugc ting nira dén tir 70 ¢én 90°C dé khd hoan toan.

Hat thu dugc dugc phén loai, sang loc va trn hoan toan dé tao hat. Go6i 1a tai
hinh gdi mang tdng hop nhém-nhua véi thong sb 14 4g/tii.
Vidu6

Nhimg nguyén liéu duoc sau duoc 1iy: 300g Radix Angelicae Sinensis, 300g
Rhizoma Chuanxiong, 400g Radix Paeoniae alba, 400g Radix Rehmanniae
Preparata, 650g Ramulus Uncariae cum Uncis, 650g Caulis Spatholobi, 650g

Spica Prunellae, 650g Semen Cassiae, 650g Concha Margaritifera Usta, 300g
Rhizoma Corydalis va 50g Herba Asari.
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Bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae dugc tron, chiét bing c4ch st dung hdi lwu néng trong 3
14n véi etanol 60% gip 3 14n, l4n thir nhit trong 2 gid, 14n thir hai trong 1 giv va lan
th ba trong 0,5 gi¢, va dugc loc dé loai bo tap chét; va etanol dugc thu hdi va co dic
dén khi mat d6 tuong déi 1a tir 1,29 dén 1,340 (tir 73 dén 78°C) @€ thu dugc 315g cao

#1 dé str dung sau.

Bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc bd sung véi etanol 80% gép 4 lan,
lam u6t, chiét bang cach sir dung héi luu néng trong 3 14n, 14n thir nhit trong 2 gid, 1an
thr hai trong 1 gio va 14n thir ba trong 1 gid, va duge loc; va etanol dugc thu hdi va co
dic dén khi mat d6 twong d6i 1a tir 1,18 dén 1,33 (65°C) d& thu dugce 90g cao #2 dé st

dung sau.

Bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari dugc
tron, sic trong 2 1in v&i 7 14n nude, 1an thi nhét trong 2 gid va l1an thi hai trong 1 -
gidy, loc, cd ddc dén khi mat d6 twong dbi 14 tir 1,06 dén 1,10 (80°C), trong d6
etanol dugc bd sung dé tao ham luong etanol cudi cung tir 70 dén 75%, duogc léy
ra d& ham lai trong tir 12 dén 24 gio, va dugc loc; va etanol dugc thu hdi va cd
dic dén khi mat d6 tuong @i 1a tir 1,310 dén 1,330 (tlr 77 dén 82°C) & thu duoc
375g cao #3 dé sir dung sau.

84g dextrin dugc hoa tan bang nude tinh ché, trong d6 3g steviosin dugc bd
sung d& hoa tan bing khudy déu dé thu dugc chit nhio. 780g ba loai cao dugc bao
ché tbt dugc bd sung vao chét nhdo va duoc khuéy it mét. PO dac cua chit nhio
thu duogc dugc didu chinh dén tir 1,12 dén 1,23 (tir 42 dén 50°C), va chit nhio

duoce loc truc tiép bing sang ray tir 60 dén 100 mét ludi.

336¢g phén con lai cua dextrin dugc dit vao may tao hat. Mot loat céc thong sb
duoc didu chinh, vi du, tdn sb quat, nhiét d¢ khong khi di vao, tdn s nap chét
long va ap luc phun, dé tao nguyén liéu & trang thai héa 1éng t6t trong dém chét
1ong. Nguyén liéu dugc phun tao hat & nhiét d6 30~60°C, va dugc lam kho. Nhiét

d6 dugc ting nita dén 70~90°C dé kho hoan toan.

Hat thu dugc dugce phan loai, sang loc va trdn hoan toan dé tao hat. Géi 1a tai

hinh gbi mang tdng hop nhdm-nhya véi thong s6 1a 3g/tui.
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Vidu7

Nhitng nguyén li€u dugc sau dugce 14y: 338g Radix Angelicae Sinensis, 338g
Rhizoma Chuanxiong, 300g Radix Paeoniae alba, 300g Radix Rehmanniae
Preparata, 413g Ramulus Uncariae cum Uncis, 413g Caulis Spatholobi, 413g
Spica Prunellae, 413g Semen Cassiae, 413g Concha Margaritifera Usta, 337g
Rhizoma Corydalis va 75g Herba Asari.

Bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae duoc tron, chiét bing céch sit dung hdi Iru néng trong 2
14n véi etanol 70% gap 6 1dn, 14n thir nhét trong 2 gid va 14n th hai trong 0,5 gid, va
duoc loc dé loai bo tap chét; va etanol dugc thu hdi va cd dic dén khi mat do twong

d6i 1a tir 1,260 dén 1,310 (tir 74 dén 76°C) d& thu duge 300g cao #1 dé st dung sau.

Bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc b sung véi etanol 60% gip 6 lan,
1am u6t, chiét bing cach sir dung hdi luu néng trong 2 1an, lan thir nhit trong 2 gidr va
lan thi hai trong 2 gio, va dugce loc; va etanol duge thu_héi va cb dic dén khi mat 46

tuong dbi 14 tir 1,21 dén 1,34 (55°C) @8 thu duoc 70g cao #2 d& sir dung sau.

Bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari dugc
tron, séc v6i 6 1in nude trong 2 14n, 14n thir nhét trong 2 gid va 1an thir hai trong 1
gid, loc, ¢o dic dén khi mat do twong dbi 1a tir 1,06 dén 1,10 (80°C), trong d6
etanol dugc bd sung dé tao ham luong etanol cudi cung tir 65 dén 75%, duogc léy
ra dé ham lai trong tir 12 dén 24 gio, va dugc loc; va etanol dugce thu hdi va cb
dic dén khi mat do twong dbi 1a tir 1,300 dén 1,300 (tir 79 dén 81°C) dé thu dugc
424g cao #3 dé sir dung sau.

40g dextrin dwoc hoa tan biang nudc tinh ché, trong d6 3g steviosin dugc bd
sung dé hoa tan béng khuéy déu d8 thu duoc chit nhio. 794¢g ba loai cao dugc bao
ché t6t duogc bd sung vao chit nhio va dugc khqu it mét. B dac cua chit nhio
thu duoc dugc didu chinh dén tr 1,12 dén 1,23 (tir 42 dén 50°C), va chét nhdo

dugc loc truc tiép bing sang ray tir 60 dén 100 mit ludi.

163g phén con lai cia dextrin dugc dat vao may tao hat. Mot loat cac thong sb
duogc diéu chinh, vi du, tdn s quat, nhiét d0 khong khi di vao, tan sb nap chét

l6ng va ap luc phun, d¢é tao nguyén liéu & trang thai héa long tdt trong dém chét
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16ng. Nguyén liéu dugc phun tao hat & nhiét do tir 30 dén 60°C, va dugc lam kho.

Nhiét do dugc ting nita dén tir 70 d&n 90°C dé khd hoan toan.

Hat thu dugc dugc phén loai, sang loc va trdn hoan toan dé tao hat. Goi 1a tai

hinh gbi mang téng hop nhém-nhya véi thong s6 13 4g/tui.
Vidu8

Nhitng nguyén li€u dugc sau dugc 1y: 450g Radix Angelicae Sinensis, 450g
Rhizoma Chuanxiong, 350g Radix Paeoniae alba, 350g Radix Rehmanniae
Preparata, 570g Ramulus Uncariae cum Uncis, 570g Caulis Spatholobi, 570g
Spica Prunellae, 570g Semen Cassiae, 570g Concha Margaritifera Usta, 450g
Rhizoma Corydalis va 100g Herba Asari.

Bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae dugc trdn, chiét bing céch st dung hdi Iuu néng trong 2
14n v&i etanol 80% gip 6 lan, 14n thir nhit trong 1 gid va 1an tht hai trong 1 gid, va
duoc loc @ loai bd tap chét; va etanol dugc thu hdi va c6 dic dén khi mat d6 tuong

d6i 14 tir 1,29 dén 1,340 (tir 73 dén 78°C) dé thu dugc 390g cao #1 dé st dung sau.

Bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc bd sung véi etanol 60% gip 3 1an,
1am wét, chiét bing cach st dung hdi luu néng trong 2 1an, 1an thi nhét trong 2,5 gi®
va 14n thir hai trong 2 gid, va duge loc; va etanol duge thu hdi va co dic dén khi mat

d6 tuong ddi la tir 1,17 dén 1,33 (65°C) d& thu dugc 65g cao #2 dé st dung sau.

Bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari dugc
tron, séc trong 2 14n v6i 9 1an nuée, 1an thi nhét trong 3 gid va 1an thir hai trong 3
gio, loc, co déc dén khi mat d6 tuong ddi 1a tir 1,06 dén 1,08 (80°C), trong d6
etanol dugc bd sung dé tao ham luong etanol cudi cung tir 65 dén 75%, duogc léy
ra dé ham lai trong tr 12 dén 22 gio, va dugc loc; va etanol dugc thu hdi va co
dic dén khi mat d6 twong dbi 1a tir 1,310 dén 1,330 (tir 77 dén 82°C) dé thu dugc
385g cao #3 dé sir dung sau.

110g dextrin dugc hoa tan bing nudc tinh ché, trong d6 3g steviosin dugc bd
sung dé hoa tan bing khudy déu @& thu duogc chit nhio. 840g ba loai cao dugc bao

ché tot dugc bo sung vao chit nhdo va duge khudy it mot. DY dic cta chat nhio
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thu duoc duoc didu chinh dén tir 1,12 d&n 1,23 (tir 42 dén 50°C), va chit nhdo

dugc loc truc tiép bing sang ray tir 60 dén 100 mat ludi.

256¢g ph?m con lai cua dextrin dugc dit vao may tao hat. Mot loat céc thong sb
duoc diéu chinh, vi du, tdn sb quat, nhiét d6 khong khi di vao, tAn s nap chét
long va ap luc phun, dé tao nguyén liéu & trang thai héa 1dng tbt trong dém chét
16ng. Nguyén liéu dugc phun tao hat & nhiét 46 tir 30 dén 60°C, va dugc lam kho.
Nhiét d6 duoc ting nita dén tir 70 dén 90°C & kho hoan toan.

Hat thu duoc duoc phan loai, sang loc va trdn hoan toan dé tao hat. G6i 1a thi

hinh gbi mang tdng hop nhém-nhya v6i thong s6 1a 3g/tui.
Vidu9

Nhimmg nguyén liéu dwgc sau duoc lay: 253,5g Radix Angelicae Sinensis,
253,5¢ Rhizoma Chuanxiong, 202,7¢ Radix Paeoniae alba, 202,7g Radix
Rehmanniae Preparata, 506.8¢ Ramulus Uncariae cum Uncis, 506,8g Caulis
Spatholobi, 506,8g Spica Prunellae, 506,8g Semen Cassiae, 506,8g Concha
Margaritifera Usta, 253,5g Rhizoma Corydalis va 50,5g Herba Asari.

Bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae dugc tron, chiét bing céch sir dung héi luu néng trong 2
14n vé6i etanol 70% gip 4 1an, 14n thir nhit trong 2 gid va 14n thtr hai trong 1 gi®, va
duoc loc dé loai bod tap chét; va etanol dugc thu hdi va cd dic dén khi mat d6 twong

d6i 12 tir 1,250 dén 1,310 (tir 70 dén 74°C) dé thu duoc 253g cao #1 dé sir dung sau.

Bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc bd sung véi etanol 60% gép 4 lan,
1am u6t, chiét bang cach sir dung hdi luu néng trong 2 1an, lan thi nhét trong 2 gidr va
14n thtr hai trong 1 gid, va duoc loc; va etanol duge thu hdi va ¢b dic dén khi mat @6

tuong dbi 1a tir 1,23 dén 1,33 (65°C) & thu dugc 42g cao #2 d sir dung sau.

Bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari dugc
tron, séc trong 2 1in v6i 5 14n nude, 14n thir nhit trong 2 gid va 14n thit hai trong 1
gid, loc, ¢d dic dén khi mét d6 tuong ddi 1a tir 1,06 d&n 1,10 (80°C), trong d6
etanol dugc bd sung dé tao ham luong etanol cudi cung 65~75%, dugc 14y ra dé

him lai trong tir 12 dén 24 gid, va duoc loc; va etanol dugc thu hdi va cb dic dén
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khi mat d6 tuong dbi 1a tir 1,27 dén 1,320 (tir 75 dén 80°C) dé thu dugc 305g cao

#3 @ str dung sau.

300g tinh bot hoa tan dugc hoa tan bing nuSc tinh ché, trong d6 3,0g
steviosin dugc bd sung dé hoa tan bing khudy déu dé thu dugc chit nhdo. 600g ba
loai cao dugc bao ché tét duoc bd sung vao chit nhdo va dugc khuéy it mot. PO
dic cua chét nhdo thu duoc duge didu chinh dén tir 1,12 dén 1,23 (tir 42 dn 50°C),

va chét nhdo duge loc truc tiép bing sang rdy tir 60 dén 100 mat ludi.

250,0g phén cOn lai cha tinh bot hoa tan dugce ddt vao may tao hat. Mot loat
cac thong s dugc didu chinh, vi du, tin sb quat, nhiét d¢ khong khi di vao, tan sb
nap chit 16ng va ap luc phun, dé tao nguyén liéu & trang thii héa long t6t trong
dém chét long. Nguyén liéu dugc phun tao hat & nhiét do tir 30 dén 60°C, va duogc
lam khé. Nhiét d6 dugc ting nira d&n tir 80 dén 90°C dé khé hoan toan.

Hat thu dugc dugc phén loai, sang loc va trdn hoan toan dé tao hat. G6i 1a tti

hinh gbi mang tdng hgp nhém-nhwa véi thong sb 13 4g/thi.
Vidu 10

Nhimng nguyén liéu dugc sau dugc 14y: 338g Radix Angelicae Sinensis, 338g
Rhizoma Chuanxiong, 270,3g Radix Paeoniae alba, 270,3g Radix Rehmanniae
Preparata, 675,7_g Ramulus Uncariae cum Uncis, 675,7g Caulis Spatholobi,
675,7¢ Spica Prunellae, 675,7g Semen Cassiae, 675,7g Concha Margaritifera
Usta, 338g Rhizoma Corydalis va 67,3g Herba Asari.

Bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae dugc trdn, chiét bang cach sir dung hdi Iwu néng trong 2
14n v&i etanol 70% gip 4 14n, 1in thir nhét trong 2 gid va lan thtr hai trong 1 gid, va
duoc loc dé loai bd tap chét; va etanol dugc thu hdi va cd dic dén khi mat d6 twong

d6i 1a tir 1,280 dén 1,320 (tir 75 dén 80°C) dé thu dugc 335g cao #1 dé sir dung sau.

Bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc bd sung véi etanol 60% gip 4 1an,
1am uét, chiét bing cach sir dung hdi lwu néng trong 2 14n, 14n thir nhét trong 2 gir va
14n thtr hai trong 1 gid, va dugc loc; va etanol dugc thu hdi va cd dic dén khi mat 46

tuong d6i 1a tir 1,23 dén 1,33 (65°C) & thu dwoc 55g cao #2 d sir dung sau.

Bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
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Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari dugc
tron, séc trong 2 1dn v6i 5 14n nudc, 1an thix nhét trong 2 gi® va 1an thi hai trong 1
gidr, loc, co dic dén khi mét do tuong dbi 1a tir 1,06 dén 1,10 (80°C), trong d6
etanol dugc bd sung dé tao ham luong etanol cudi cung tir 60 dén 65%, dugc 14y
ra dé& ham lai trong tir 12 dén 24 gio, va dugc loc; va etanol dugc thu hdi va cb
dic dén khi mat d6 tuong dbi 1a tir 1,315 dén 1,320 (tir 76 dén 79°C) @& thu dugc
420g cao #3 dé sir dung sau.

80g xenluloza vi tinh thé dugc hoa tan bing nudc tinh ché, trong d6 3,0g
aspartame dugc bd sung @ hoa tan bing khudy déu dé thu dugc chét nhio. 810g
ba loai cao dugc bao ché tét dugc bd sung vao chét nhio va dugc khqu it mot.
D6 dic cla chit nhio thu dugc duoc didu chinh dén tir 1,12 dén 1,23 (tir 42 dén

50°C), va chét nhio duogc loc truc tiép bang sang ray tir 60 dén 100 mit luéi.

320g phén coOn lai cua the xenluloza vi tinh thé dugc dit vao may tao hat. Mot
loat cac thong sb dugce didu chinh, vi du, tan sd quat, nhiét ¢ khong khi di vao,
tdn sé nap chit 1éng va 4p luc phun, dé tao nguyén liéu & trang thai hoa 1ong t6t
trong dém chét 16ng. Nguyén liéu dugc phun tao hat & nhiét do tir 30 dén 60°C, va

dwoc 1am kho. Nhiét do dwoc ting nita dén tir 70 dén 90°C ¢ khé hoan toan.

Hat thu dugc dugce phén loai, sang loc va trén hoan toan @8 tao hat. Géi 1a tai

hinh gbi mang téng hop nhom-nhya véi thong s6 1a 3g/tai.
Vidu 11

Nhirng nguyén li€éu dugc sau dugc l4y: 150g Radix Angelicae Sinensis, 150g
Rhizoma Chuanxiong, 225g Radix Paeoniae alba, 225g Radix Rehmanniae
Preparata, 551g Ramulus Uncariae cum Uncis, 551g Caulis Spatholobi, 551g
Spica Prunellae, 551g Semen Cassiae, 551g Concha Margaritifera Usta, 225g
Rhizoma Corydalis va 19g Herba Asari.

Bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae dugc tron, chiét bing cach str dung hdi luu néng trong 2
14n v6i etanol 70% gép 5 14n, lan thtr nhét trong 2,5 gi® va lan thir hai trong 1 gid, va
duoge loc @ loai bo tap chét; va etanol dugc thu hdi va cb dic dén khi mat d6 turong

d6i 12 tir 1,290 dén 1,300 (tir 75 dén 77°C) dé thu duoc 210g cao #1 dé sir dung sau.
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Bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugec bd sung vdi etanol 80% gép 4 lan,
1am u6t, chiét bing cach str dung hdi luu néng trong 2 14n, 14n tht nhat trong 2 gid va
14n thtt hai trong 2 gid, va dugc loc; va etanol duge thu hdi va c6 dic dén khi mat do

tuong dbi 1a tir 1,15 dén 1,25 (65°C) dé thu dugce 50g cao #2 dé str dung sau.

Bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari dugc
tron, séc trong 2 1an v6i 5 14n nude, 1an thi nhét trong 2 gid va 14n thtr hai trong 1
gid, loc, co dic dén khi mat d6 tuong dbi la tir 1,06 dén 1,10 (80°C), trong d6
etanol dugc bd sung dé tao a ham luong etanol cudi cling tir 65 dén 70%, dugc 1éy
ra dé ham lai trong tir 12 dén 24 gid, va duogce loc; va etanol dugc thu hoi va co
dgc dén khi mat d6 twong déi 1a tir 1,310 dén 1,315 (tir 79 dén 82°C) & thu dugc
545g cao #3 @ sir dung sau.

231g lactoza dwgc hoa tan bing nudc tinh ché, trong d6 3,0g aspartam dugc
bd sung dé hoa tan bing khudy déu dé thu dugc chit nhdo. 805¢g ba loai cao dugc
bao ché tbt dugc bd sung vao chét nhio va dugc khuéy it m6t. B ddc cha chit
nh3o thu duoc duge didu chinh dén tir 1,12 dén 1,23 (tir 42 dén 50°C), va chét’

nhéo duogc loc truc tiép bing sang ray tir 60 dén 100 mét ludi.

151g phén con lai clia lactoza dugc dit vao may tao hat. Mot loat cc thong s6
duoc didu chinh, vi duy, tAn sb quat, nhiét d6 khong khi di vao, tin sb nap chit
long va ap luc phun, dé tao nguyén liéu & trang thai héa long t6t trong dém chét
1ong. Nguyén liéu dugce phun tao hat & nhiét 4o tir 30 dén 60°C, va dugc lam khé.
Nhiét d6 dugc ting nita dén tir 70 &én 90°C dé khd hoan toan.

Hat thu duoc duogc phan loai, sang loc va trdn hoan toan dé tao hat. Goi 1a tui
hinh gbi mang téng hop nhdm-nhya véi thong s6 1a 4g/tti.
Vidu 12

Nhitng nguyén li€éu dugc sau dugc l4y: 250g Radix Angelicae Sinensis, 250g
Rhizoma Chuanxiong, 250g Radix Paeoniae alba, 250g Radix Rehmanniae
Preparata, 740g Ramulus Uncariae cum Uncis, 740g Caulis Spatholobi, 740g

Spica Prunellae, 740g Semen Cassiae, 740g Concha Margaritifera Usta, 250g
Rhizoma Corydalis va 50g Herba Asari.
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Bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae duoc tron, chiét bang céach st dung hdi luu néng trong 2
14n véi etanol 80% gip 4 14n, l4n thir nhét trong 2,5 gio va l4n thir hai trong 1 gio, va
duoc loc dé loai bo tap chét; va etanol dugc thu hdi va co dic dén khi mat d6 twong

b1 12 tir 1,280 dén 1,300 (75~77°C) d& thu dugc 300g cao #1 dé sir dung sau.

Bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc bd sung vdi etanol 60% gép 6 lan,
1am u6t, chiét bing cach sir dung hdi luu néng trong 3 14n, 14n thr nhit trong 2 gid, lan
thir hai trong 1 gi® va lan thit ba trong 0,5 gid, va duoc loc; va etanol dugc thu hdi va
c6 dic dén khi mat d6 twong dbi 1a tir 1,20 dén 1,35 (60°C) dé thu dugc 60g cao #2 d&

str dung sau.

Bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari dugc
tron, séc trong 2 14n véi 8 14n nudc, 1an thir nhét trong 3 gid va lan th hai trong 2
gidy, loc, 6 dic dén khi mat d6 twong dbi 1a tir 1,06 dén 1,10 (80°C), trong d6
etanol duogc bd sung d& tao ham luong etanol cudi clng tir 80 dén 85%, duoc léy
ra d& ham lai trong tir 12 dén 24 gio, va duge loc; va etanol duge thu hoi va cb
dic dén khi mat do twong dbi la tir 1,280 dén 1,330 (tir 75 dén 80°C) d€ thu dugc
425g cao #3 dé sir dung sau.

80g dextrin dugc hoa tan bing nuéc tinh ché, trong @6 3g aspartam dugc b
sung dé hoa tan bing khudy déu dé thu dugc chit nhio. 785¢g ba loai cao dugc bao
ché tét dugc bd sung vao chét nhio va duoc khqu it mot. PO dac cuia chét nhio
thu dwoc duoc didu chinh dén tir 1,12 dén 1,23 (tir 42 dén 50°C), va chét nhdo
duoc loc truc tiép bang sang riy tir 60 dén 100 mét ludi.

330g ph?m con lai cta dextrin duge d3t vao may tao hat. Mot loat cac thong sb
dugc didu chinh, vi du, tan sb quat, nhiét d¢ khong khi di vao, tAn sb nap chét
16ng va 4ap luc phun, dé tao nguyén liéu & trang thai hoa long t6t trong dém chét
16ng. Nguyén liéu dugc phun tao hat & nhiét do tir 30 dén 60°C, va dugc lam kho.
Nhiét d6 duogc tdng nita dén tr 70 @én 90°C @& khé hoan toan.

Hat thu duoc dugc phén loai, sang loc va tron hoan toan dé tao hat. Géi 1a tai
hinh gbi mang tdng hgp nhom-nhya véi thong s6 1a 3g/tui.

Hiéu qua htu ich ctia dugc phém nay dé didu tri bénh dau diu dugc chimg

-27-



27064

minh bing hai nghién ctru dugc dong hoc sau.
Nghién cttu dwoc dong hoc 1. Cai thién hiéu qua cia dugc phdm (YXQN) lén
chtng dau nira dau do nitroglyxerin gy ra & chudt
1. Nguyén liéu
1.1 Pong vat: chudt SD, duc, trong luong 180-200g dugc cung cép boi Beijing
Weitonglihua Experimental Animal Technology Co., Ltd. Pong vit nay dugc nubi
16n trong cac 1dng riéng r& dudi didu kién 4nh sang tu nhién véi su thong gié
tuyét voi va tu do tiép can nudc va thire in. Khiu phén an cua dong vat l1a thuc
phdm dang vién dugc mua tir Jinan Dakang Feed Inc. (Certificate No.: 364). M6i
trudng cho 4n d6i v&i dong vat thir nghiém phi hop v&i Regulation of Test
Animals Tianjin.
1.2 Dugc chét: dugc chit thir nghiém dugc diéu ché bing phuong phép cta vi du
1 (YXQN-1), \}é sy so sanh bdi phuong phdp cia sing ché Trung Quéc
Z1.200510073290.3 (YXQN-2). Ca hai dugc dé xuit boi Tasly Pharmaceutical Co.,
Ltd. Vién nén Qiyeanshen (Approval. No.: Z45022054), lam dugc chit ddi ching
duong, dugc san xuit boi Guangxi Beihai Pharmaceutical Co., Ltd (LOT:
20130123). Liéu hang ngay: 20mg mdi ngay.
1.3 Chat phan ung: Kit thtr nghiém NOS, kit thtt nghiém protein xanh béng
Coomassie va kit thit nghiém NO dugc mua tir Nanjing Jiancheng Science &
technology Co., Ltd (LOT:20120726), kit Rat 5-HT dugc mua tir Shanghai
Jianglai Bio-tech Co., Ltd (LOT:12-05), kit ELISA dugc mua tir Shanghai Meilian
Bio-tech Co., Ltd va kit ELISA chu6t DA dugc mua tir Shanghai Kaibo Bio-tech
Co., Ltd. Mudi théng thudng va 10% cloral hydrat.
1.4 Thiét bi: M4y do anh phd cyuc tim Shimadzu UV2100, may ddng hoéa, phin tan,
c6 36 trugt cao FLUKO F6/10, may ly tdm lanh tdc d6 cao Hettich ROTANTA
460R, can Electronic va may phat hi€n chady méu si€u am Doppler.
2. Phuong phéap
2.1 Phéan nhém va ép dung

Pong vit duoc chia ngiu nhién thanh 9 nhém theo trong lugng co thé, 10
chudt trong mdi nhém: nhém mé hinh; nhém dbi ching duong; nhém dbi ching

trbng; nhém lidu lwong cao, trung binh va thdp YXQN-1 (lan luot 1,562g, 0,781g
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va 0,391 cao/kg); nhém lidu luong cao, trung binh va thdp YXQN-2 (lan lugt
1,562¢g, 0,781g va 0,391 cao/kg). Ngin nglra, YXQN-1, YXQN-2 va nhém abi
chitng duong dugc quanh ly trong 10 ngay lién tuc. Dugc chit duong dugc & lidu
luong 20mg mdi ngay. Thé tich bing ctia mubi thong thudng dugc 4p dung trong
da day cho nhém m hinh va nhém ddi ching tréng.
2.2. Thiét 1ap mé hinh quan sit hanh vi

Ngoai trir nhém ddi ching tréng, chudt con lai nhan sy tiém nitroglyxerin
(10ml/kg) dudi da. M6 hinh chudt migren thir nghiém dwgc nhén d6i. Sau khi
dung trong da day, chudt ndy c6 hai tai d6 va ting tan sb gii diu bang phan trude
chi, dugc thuc hién nhu 1a mé hinh thanh céng. (1) Tai d6: dé quan sét thoi gian
tai ¢ xuét hién va bién mat sau khi tao mé hinh; (2) Géi dau: quan sat tin sb gai
dAu ct 30 phut sau khi tao m6 hinh, thoi gian gdi dau xuit hién véi sy gai dau lién
tidp 14 5 14n hodc nhiu hon du6i dang ky hiéu, va thoi gian gii dau bién mét véi
gdi ddu it hon 5 1dn trong sudt khoang thdi gian, trim cam va mét moéi duéi dang
ky higu.
2.3. Xac dinh yéu t& chi thi sinh hoc

T4t ca cidc md hinh dong vat dugc tao ra va duge 4p dung theo phuong phéap
trén. Méau va nfo duge thu lai 4 gid sau khi tao mo6 hinh dé didu ché chit déng
chit m4u va ndo, va bao quan dong lanh d& st dung sau. Phuong phap so mau héa
hoc dugc tién hanh theo nhén cta kit d& thir nghiém ham luong NO va hoat tinh
NOS trong huyét thanh; cling nhu 13 him lugng 5-HT, 5-HIAA, NA DA trong ndo.
2.4. Quan ly thdng ké

T4t ca cac dit liéu duoc phan tich bing phdn mém SPSS 20,0, két qua dugc

thé hién dudi dang ¥+s va t-test duge sir dung gifta cdc nhém.
3. Két qua
3.1. Tai do

Khong c6 tai d6 quan sat thdy trong nhém ddi ching tréng. Tai do xuét hién
trong YXQN-1, YXQN-2 va nhém md hinh 3 phut sau khi tao md hinh. So sdnh
v6i nhém md hinh, khong ¢ sy khac biét dang k& v& thoi gian tai do xut hién.
Sau khi diéu tri, so sanh véi nhém md hinh, thoi gian tai d6 bién mit & nhom liéu

trung binh va thdp cia YXQN-1 c6 y nghia théng ké (P<0,05, P<0,01), tuy nhién,
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khong cé su khac biét dang k& dugc tim thiy trong nhém YXQN-2. So sanh véi
nhém lidu bing nhau ciia YXQN-2, nhém li€u cao va trung binh cia YXQN-1 c6
st khac biét dang k& (P<0,05). Cac két qua dugc thé hién trong Bang 3.

Bang 3: Tac dong clia YXQN-1 va YXQN-2 Ién thoi gian tai d6 xuét hién va bién

méat & chudt (phut, X=+s)

Nhém n Tai d6 xuAt hién (phut) Tai do bién mat (phut)
Nhém ddi chimg trong 10 0 0

Nhém md hinh 10 3,28+0,21 187,26+10,44

Vién ném Qiyeanshen 10 3,66+0,50 109,45+14,22 *
YXQN-1 (cao) 10 3,55+0,72 99,26+15,28 #
YXQN-1 (trung binh) 10 3,44+0,52 111,8749,92 ** #
YXQN-1 (thip) 10 3,15+0,33 126,95+9,10 *
YXQN-2 (cao) 10 3,29+0,60 125,49+13,19
YXQN-2 (trung binh) 10 3,83+0,86 135,99+10,11
YXQN-2 (thip) 10 3,55+0,19 138,95+12,22

So v&i nhém mé hinh, * P<0,05, ** P<0,01; so véi YXQN-2, # P<0,05.
3.2. TAn s gii dau

Trong nhém ddi ching tréng, gai dAu thinh thoang xuit hién mot hoic hai lin
trong sudt vai giai doan thoi gian. Tai khoang phut thir ba tao md hinh, gii diu
xuit hién & nhém YXQN-1, YXQN-2 va ma nhém mé hinh, khong cé y nghia
théng ke, khi so sénh v6i nhém mé hinh. Sau khi didu tri, c6 nhiu lan gai diu
trong subt giai doan phut thir 0 dén 30 va tha 30 dén 60. So sanh v&i nhém md
hinh, nhém lidu cao, trung binh va thip cia YXQN-1 c6 ¥ nghia théng ké (P<0,05,
P<0,01) v& tin sb gii dau. Su khac biét dang ké chua dugc tim thiy trong mdi
nhém lidu lugng cia YXQN-2. So sénh v&i nhom lidu lvong bing nhau cla
YXQN-2, nhém liéu trung binh va thip cia YXQN-1 c6 sy khac biét dang ké
(P<0,05). Két qua dugc thé hign trong bang 4.

Bang 4: T4c déng cia YXQN-1 va YXQN-2 1én tin sé gai ddu & chudt (Xs)

trong ting giai doan thoi gian

Nhém N  Tinsb (0 d&n 30 phat) Tén s6 (30 dén 60phut)
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Nhém d6i chimg trbng 10 0 0

Nhém mé hinh 10 17,9+1,1 86,4+17,1
Vién nén Qiyeanshen 10 6,1+2,0 ** 30,4+£2,7 *
YXQN-1 (cao) 10 10,442,9 ** 26,9451 **
YXQN-1 (trung binh) 10 12,1+1,5 * # 37,3+3,7 * #
YXQN-1 (thip) 10 13,3+1,6 * # 49,6+3,6 * #
YXQN-2 (cao) 10 12,5+2.,4 45,9+4,1
YXQN-2 (trung binh) 10  15,3+2,5 50,245,6
YXQN-2 (thp) 10 16,3+2,8 55,5429

So v4i nhém mé hinh, * P<0,05, ** P<0,01; dugc so voi YXQN-2, # P<0,05.
3.3. Mitc NO va NOS trong huyét thanh
So sanh v&i nhém mo hinh, mtrc huyét thanh cua NO va NOS & chudt trong
nhém lidu cao, trung binh va thip ciia YXQN-1 c6 y nghia théng k& (P<0,05,
P<0,01). Su khéc biét dang ké chua dugc tim théy trong mbi nhém lidu lugng clua
YXQN-2. So sanh v6i nhém liéu luong bing nhau ciia YXQN-2, nhém liéu trung
binh va thdp YXQN-1 c6 su khac biét dang k& (P<0,05). Cac két qua dugc thé
hién trong bang 5.

Bang 5: Tac dong cua YXQN-1 va YXQN-2 trén muc huyét thanh ctia NO va

NOS & chudt (¥+s)

Nhom N NO (umol/L) NOS (U/ml)
Nhém db6i ching tréng 10 30,64+11,18 20,84+1,89
Nhom m hinh 10 130,21+11,39 47,84+1,91
Vién nén Qiyeanshen 10 78,13+18,16 ** 28,78+3,75*
YXQN-1 (cao) 10 83,76+17,94%*  45,19+4,28 **
YXQN-1 (trung binh) 10 96,10+11,73 * #  47,3+2,28 * #
YXQN-1 (thip) 10 107,72+15,9 * #  49,31+1,53 * #
YXQN-2 (cao) 10 97,33+16,23 48,22+4.28
YXQN-2 (trung binh) 10 101,11£19,01 50,2+5,6
YXQN-2 (thap) 10 118,72+18,75 55,542.9

So sanh v&i nhém mo hinh, * P<0,05, ** P<0,01; so sanh v&i YXQN-2, #
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P<0,05.
3.4. Ham lugng cta 5-HT, 5-HIAA va DA

So sanh v4i nhém moé hinh, ham luong 5-HT, 5-HIAA va DA & chuft trong
nhém lidu cao, trung binh va thdp clia YXQN-1 c6 y nghia théng ké (P<0,05,
P<0,01). Su khac bi¢t dang ké chua duoc phat hién trong mdi nhém lidu luong
clia YXQN-2. V& phuong dién 5-HT va 5-HIAA, so sanh v6i nhém lidu lugng
bing nhau ctia YXQN-2, nhém liéu trung binh va thép ctia YXQN-1 c6 su khac
biét dang k& (P<0,05). Vé phuong dién DA, so sanh v&i nhém lidu luong bing
nhau cia YXQN-2, nhém lidu lwong trung binh va cao ciia YXQN-1 c¢6 sy khac
biét dang k& (P<0,05). Két qua dugc thé hién trong bang 6.

Bang 6: Tac ddng cia YXQN-1 va YXQN-2 lén ham lugng 5-HT, 5-HIAA va DA

& chudt (Eis)

Nhém n 5-HT (ng/g) 5-HIAA (mg/d) DA (ng/L)
Nhém dbi chimg 10 201,7+7,8 125,23+11,22 49.33+10,51
tréng

Nhém mé hinh 10 126,6+7,8 247,48+1,10 65,16+12,90
Vién nén Qiyeanshen 10 185,3+6,1* 129,65+3,10% 54,04+11,27
YXQN-1 (cao) 10 185,2+2,8% 130,19+24,28 **  56,01+11,51*#
YXQN-1 (trung binh) 10 171,9£3,3 *# 139,3+22,28 *#  59,11+10,85*#
YXQN-1 (thép) 10 158,3+4,6 * # 149,31+1,53 *#  61,08+10,51%
YXQN-2 (cao) 10 170,363 158,22+34,20 59,67+10,32
YXQN-2 (trung binh) 10 145,1£9,1 168,20+25,60 61,28+14,32
YXQN-2 (thip) 10 120,72+8,5 155,5+23,90 61,54+15,20

4. Két luan

Duoc phim theo sang ché c6 thé cai thién cac chi s hanh vi va chi so héa
sinh gy ra bdi nitroglyxerin ¢ mé hinh chudt mac chirng dau nira dau. Nhu dugc
thé hién trong nghién ctru, dugc phém theo sang ché dugc cai thién deé c6 tdc dong
18n su cai thién céc chi s6 hanh vi gy ra boi nitroglyxerin & md hinh chuft mac

ching dau nira dau, ma tot hon so vdi dugc pham so sinh.

Nghién cttu duge ddng hoc 2. Tac dong cua dugc phém (YXQN) 1én su thay dbi
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Iuu lvong mau ndo & mo hinh tho méc chimg dau nira dau
1. Nguyén li¢u
1.1. 36 thd c6 sin trén thi trudong, trong lugng 2,2+0,5kg, dugc chia ngdu nhién
thanh 6 nhém, 6 thd mdi nhém. Pdng vit dugc nudi 16n trong phong thi nghiém
cta dai hoc y khoa co s¢ cua Tianjin Medical University, dudi diéu kién anh sang
tu nhién véi su thong gid tuyét voi va tu do tiép can nudc va thirc dn.
1.2. Dugc chit: duge chét thir nghiém duge bao ché béng phuong phéap cta vi du
1 (YXQN-1), va duoc chit so sanh dugc bao ché bing phuong phép cia bing
sang ché Trung Quéc sé Z1200510073290.3 (YXQN-2). Ca hai dugc cung cép
bdi Tasly Pharmaceutical Co., Ltd.
1.3 Thiét bi: may phét hién dong mau Doppler siéu 4m
2. Phuong phép
2.1. Phin nhém va &p dung

Pong vat duge chia ngiu nhién thanh 6 nhom theo trong lugng co thé, 6 tho
trong mdi nhém: nhém md hinh; nhém d6i chung tréng; nhém lidu cao va thap
ctia YXQN-1 (ldn luot 12 0,782g va 0,391g cao/kg); nhom lidu cao va thdp cia
YXQN-2 (l4n lwot 1a 0,782g va 0,391g cao/kg). Nhém md hinh va nhom a6i
chung tréng dugc 4p dung bing cich @5 vao da day thé tich mudi thuong bing
nhau. Phuong phép tao md hinh dong vit gidng v&i nghién ctru duge dong hoc 1.
Ngoai trir diéu tri bang dugc chét, nhom md hinh duoc 4p dung béng céach ti€ém 5-
HT (2mg/kg) vao tinh mach tai trong 3 lién tiép, va & ngay th 3, tiém Diazepam
(7,5mg/thd) duge bd sung. Luu lugng méu néo duge phén tich 30 phit sau 14n 4p
dung cudi cung. Thé duoc cb dinh & chuc“mg thd. Méy phat hién 2MHz duogc st
dung theo thoi gian dé phét hién, v6i khéi tao miu 7mm va dd sau 26+2mm.

2. Quan ly théng ké

TAt ca cac két qué dugc thé hién dudi dang X+s va t-test duge st dung gitta
céc nhom.
PI=2x (Vs-Vd) /(Vs+Vd)
PI: chi s6 mach
Vs: vén tdc luu luong mau tai dinh co lai

Vd: van toc luu lugng mau & cudi tdm truong
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Vm: van téc lwu lugng méu trung binh
3. Két qua
3.1. Vs, Vd, Vm va PI

Van téc lwu lwgng mau & nhém ddi ching tréng duy tri khong thay déi. Sau
khi tao m6 hinh, van téc luu legng méu trong nhém YXQN-1, YXQN-2 va nhém
mo6 hinh giam, khong c¢6 ¥ nghia thdng ké, khi so sanh v6i nhém mé hinh. Sau khi
xtt 1y, so v6i nhém mo hinh, nhém lidu cao va thdp cia YXQN-1 c6 y nghia théng
ké (P<0,05, P<0,01). The su khéc biét dang k& chwa dugc tim thiy trong ting
nhém lidu lugng cia YXQN-2. So sénh véi nhém liéu luong bing nhau cia
YXQN-2, nhém lidu lugng cao ctia YXQN-1 cé su khac biét dang ké (P<0,05).
Céc két qua duoc thé hién trong bang 7.

Bang 7: Tac dong cia YXQN-1 va YXQN-2 Ién su thay ddi luu lwong méu nfo &

thd (X+s)
Vm
Nhom n Vs (cm/s) Vd (cm/s) PI
(cm/s)
Nhoém ddi 6 43,53+4,8 40,33+3,22 41,56+3,51 0,082+0,001

chimg tréng

Nhém mé hinh 6 24,71+4,54 19,48+3,10  21,16£2,90 0,23+0,03
YXQN-1(cao) 6 39,23+5,84* 34,34+498  35,0144,23 0,22+0,03
%k
YXQN-1(thdp) 6 38,33+4,63* 33,76+4,96 * 34,08+3,51 0,21+0,03

# 4
YXQN-2(cao) 6 30,22+4,31 28,13+4,20  30,55+5,32 0,23+0,03
YXQN-2(thdp) 6 29,18+£5.5  27,9944,90  27,34+4,20 0,21+0,03

4. Két lugn

Duoc phdm theo sang ché c6 thé cai thién sy thay dbi lwu luong mau nio &
m6 hinh thé mic ching dau nira diu. Nhu duoc thé hién trong nghién ctru nay,
dugce phadm c6 thé cai thién sy thay dbi luru lugng mau ndo gay ra do nitroglyxerin

& thd mac ching dau nira dau, ma tot hon so véi duge chat so sanh.
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YEU CAU BAO HO
1. Duoc phim dé diéu tri bénh dau dau bao gdm tir 4 dén 9 phdn trong luong cia
Radix Angelicae Sinensis, tir 4 &én 9 phén trong luong ctia Rhizoma Chuanxiong, tir 2
dén 8 phan trong luong ctia Radix Paeoniae alba, tir 2 dén 8 phin trong luong cua
Radix Rehmanniae Preparata, tir 10 dén 15 phin trong luong ctia Ramulus Uncariae
cum Uncis, tir 10 d&n 15 phin trong luong cta Caulis Spatholobi, tir 10 dén 15 phin
trong lugng cta Spica Prunellae, tir 10 dén 15 phan trong lugng clia Semen Cassiae,
tir 10 dén 15 phan trong luong ctia Concha Margaritifera Usta, tir 4 ¢én 9 phan trong
luong ctia Rhizoma Corydalis va tir 0,5 d¢én 2 phén trong luong clia Herba Asari, dic
trung & chd duge phidm nay dugc bao ché bang phuong phap sau:
a). bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae duge tron, chiét bang cach st dung hdi luu néng véi
etanol, va loc dé loai bo tap chét; va thu hdi etanol va cd dic dé thu dugc cao #1 dé st
dung sau;
b). bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc chiét bing cach sir dung hdi luu néng
v6i etanol, va duge loc; va thu hdi etanol va 6 dic dé thu duoc cao #2 dé sir dung sau;
c). bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Rémulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari dugc
tron, sic béng nuéc, loc, cb dic, trong d6 etanol duogc bd sung dé cho n6 ham lai,
va duoc loc; va thu héi etanol va cd dic dé thu duoc cao #3 dé str dung sau;
d). bao ché dugc phdm: ba loai cao néu trén dugc bd sung v6i lugng thich hop ta
duoc, lam khd, va tao hat dé thu dugc thanh phim.
2. Duoc phim theo diém 1, dic trung & chd duge phdm nay duoc bao ché bing
phuong phép sau:
a). bao ché cao #1: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae dugc tron, chiét bing cach st dung héi lwu néng véi
etanon tir 50 dén 80% gap tir 3 dén 6 1an trong tir 2 dén 3 14n, 14n thir nhét trong tir 0,5
dén 2,5 gi®s, 14n thir hai va/hogc 1an thir ba trong tir 0,5 dén 2 gid, va duoc loc dé loai
bo tap chét; va etanol dwoc thu hdi va ¢ dic dén khi méat do trong dbi 1a tir 1,250 dén
1,350 & tir 70 dén 80°C dé thu duoc cao #1 dé st dung sau;

b). bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc bd sung véi etanol tir 50 d¢én 80% gip

-35-



27064

tir 3 dén 6 l4n, 1am u6t, chiét bing cach sir dung hdi luu néng trong tir 2 dén 3 1an, lan
thir nhat trong tir 0,5 dén 2,5 gid, 1an thir hai va/hodc 14n thir ba trong tir 0,5 dén 2 gid,
va duoc loc; va etanol duge thu hdi va c6 dic dén khi mat do tuong dbi 1a tir 1,10 dén
1,35 & tir 55 dén 65°C dé thu duoc cao #2 dé sir dung sau;

¢). bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari dugc
két hop lai, sic v6i nudc gip tir 4 dén 10 14n trong tir 2 dén 3 lan, 1in thr nhit
trong tir 0,5 dén 3 gio, 14n tht hai va/hodc 1an tht ba trong tir 1 dén 3 gio, loc, c6 diac
dén khi mat d6 twong ddi 1a tir 1,06 dén 1,10 & tir 75 dén 85°C, trong d6 etanol
duoc bd sung dé 1am cho ham lugng etanol cudi cing tir 60 dén 85%, dugc 14y ra
d& ham lai trong tir 12 dén 24 gio, va duogce loc; va etanol dugc thu hdi va co dic
dén khi mat do tuong dbi 1a tir 1,270 dén 1,350 & tir 75 dén 85°C dé thu duoc cao
#3 @8 str dung sau;

d). bao ché duoc phdm: ba loai cao néu trén dugce bd sung véi lugng thich hop ta
dugc, lam khd, tao hat dé thu dugc thanh phém.

3. Dugc phim theo diém 2, dic trung & chd dugc phdm nay dugc bao ché bing
phuong phép sau: A '

a). bao ché cao #1: Radix Angélz'cae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae duoc tron, chiét bing cach sir dung hdi luu néng trong 2
1dn v&i etanol 70% gép 4 14n, 14n thir nhit trong 2 gid va lin thtr hai trong 1 gio, va
duoc loc dé loai bo tap chét; va etanol dugc thu hdi va co dic dén khi mat do tuong
d6i 1a tir 1,300 dén 1,310 & tir 74 dén 76°C dé thu duoc cao #1 dé str dung sau;

b). bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc bd sung véi etanol 60% gép 4 l4n, lam
u6t, chiét bang cach sir dung hdi lwu néng trong 2 l?m,‘ 14n thir nhét trong 2 gid va lan
thir hai trong 1 gio, va dugc loc; va etanol dugc thu hdi va c6 dic dn khi mat do
tuong ddila tir 1,23 dén 1,33 & 65°C dé thu duge cao #2 dé sur dung sau;

c). bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari dugc
tron, sic v6i nude gap 5 1an trong 2 14n, 14n thir nhét trong 2 gior va 1an th hai trong
1 gid, loc, cb dic dén khi mat d¢ tuong dbi 1a tir 1,06 dén 1,10 & 80°C, trong d6

etanol dugc bd sung dé tao ham legng etanol cudi cung tir 65 dén 70%, dugc léy
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ra d& ham lai trong tir 12 dén 24 gid, va duoc loc; va etanol dugc thu hdi va co
dic dén khi mat do tuong dbi 1a tir 1,320 dén 1,325 & tir 79 dén 81°C dé thu duoc
cao #3 dé st dung sau;

d). bao ché dugc phdm: ba loai cao néu trén duge bd sung véi lugng thich hop ta
duoc, lam khd, tao hat dé thu dugc thanh phém.

4. Dugc phim theo diém bt ky trong s6 cac diém tir diém 1 dén diém 3, ddc trung
& chd ta dugc trong budc d) bao gdbm mot hoic nhiéu loai chit lam day va chét tao
huong; t6t hon néu, chit lam diy nay duoc chon tir dextrin, tinh bdt, tinh bdt hoa
tan, sucroza, lactoza va xenluloza vi tinh thé; chét tao huong nay dugc chon tir
steviosin, aspartam; t6t hon nita néu, chit lam diy nay 1a dextrin va chét tao
huong nay la steviosin.

5. Dugc phém theo diém 1, dic trung & chd ty 1& trong lwong cla ba loai cao néu
trén dugc bao ché bing Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Radix
Paeoniae alba, Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis, Caulis
Spatholobi, Spica Prunellae, Semen Cassiae, Concha Margaritifera Usta, Rhizoma
Corydalis va Herba Asari v6i ta dugc 1a 40:60 dén 65:35, t5t hon néu la 55:45 dén
65:35.

6. Duogc phém theo diém 5, dic trung & chd ty 1& cia ba loai cao néu trén véi ta |
duoc 14 ty 1€ cua cao khoé dugce chuyén tir ba loai cao néu trén véi ta dugc.

7. Duoc phém theo diém 1, dic trung & chd, trong budc d), dugc phém duoc bao
ché bing phuong phép tao hat phun dém long, bao gém cic budc sau: ldy mot
phén chét lam déy, hoa tan né bing nudc tinh ché, bd sung chit tao huong dé hoa
tan bang khudy déu dé thu dugc chit nhio; bd sung ba loai cao dugc bao ché tét
tirng it mdt vao chit nhio nay, khuéy, diéu chinh db dic cua chat nhio, loc truc
tiép; dat phan con lai cua chit lam diy va mdy tao hat; tién hanh tao hat phun
béng cach diéu chinh cac thong sb su tao hat; lam khd; tao hat béng sang rdy; tron
toan bd va bao géi dé thu dugc thanh pham. | |
8. Dugc phim theo didm 7, ddc trung & chd lugng bd sung chit tao hwong nay
tinh toan cho tir 0 dén 1% trong lugng cia chit lam diy tong sb, va ty 18 trong
luong giita phin chat lam diy dugc bd sung 1an dau tién va phin con lai clia chét

lam ddy duogc bd sung sau d6 1a 1:4 dén 1.5:1.
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9. Phuong phap bao ché duoc pham theo diém bat ky trong sé cac didm tir diém |
dén diém 8, didc trung & chd phuong phip niy bao gom cdc bude sau:

a). bao ché cao #l: Radix Angelicae Sinensis, Rhizoma Chuanxiong, Rhizoma
Corydalis va Semen Cassiae dugc tron, chiét bang céch sir dung héi luu nong voi
etanol, va loc dé loai bo tap chit; va thu héi etanol va c6 dic dé thu duoc cao #1 dé s
dung sau;

b). bao ché cao #2: Radix Paeoniae alba dugc chiét bing cach su dung hdi luu nong
véi etanol, va duoc loc; va thu hdi etanol va 6 dic dé thu duoc cao #2 d8 su dung sau;
c). bao ché cao #3: Radix Rehmanniae Preparata, Ramulus Uncariae cum Uncis,
Caulis Spatholobi, Spica Prunellae, Concha Margaritifera Usta va Herba Asari dugc
tron, sic bing nudc, loc, cd dic, trong d6 etanol duge bd sung dé lam n6 him lai,
va duoc loc; va thu hdi etanol va c¢6 dic dé thu dugc cao #3 dé s dung sau;

d). bao ché dugc phim: ldy mot phan chat lam ddy, hoa tan né véi nudce tinh ché,
bd sung chat tao huong dé hoa tan biang khudy déu dé thu duoc chit nhio; bd sung
ba loai cao duoc bao ché tdt tirng it mot vao chit nhio néu trén, khudy, diéu chinh
d6 ddc cua chat nhdo, loc truc tiép; dat phan con lai cua chit lam ddy vao mau tao
hat; tién hanh tao hat phun béng cach diéu chinh cac thong sb tao hat; lam kho;

tao hat bing sang ray; tron toan bo va bao goi dé thu duogc thanh phém.
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