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Đặt vấn đề

Sâm cau là một cây thuốc được phân bố rộng rãi ở Việt Nam, 
Trung Quốc, Ấn Độ, Malaysia, Nhật Bản và Úc [1]. Trong các bài 
thuốc cổ truyền, thân rễ Sâm cau thường dùng để chữa phong thấp, 
lưng lạnh đau, thần kinh suy nhược… [1]. Thành phần hoá học 
chính của thân rễ Sâm cau là các hợp chất phenol glycosid gồm 
OG và CG (A) [2, 3] (hình 1) có các tác dụng sinh học như chống 
loãng xương [2], chống trầm cảm, chống ôxy hoá, tăng cường 
miễn dịch và cải thiện chứng loãng xương ở người già [4]. Ngoài 
ra, cùng với đặc tính sinh thái như dễ trồng, phát triển tốt với điều 
kiện khí hậu tại Việt Nam [1] nên Sâm cau được coi là loại dược 
liệu tiềm năng trong phòng và chữa bệnh trong tương lai. 
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Đặt vấn đề 
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Hình 1. Công thức cấu tạo của OG (A) và CG (B). 
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Dược liệu Sâm cau đã được đưa vào chuyên luận Dược điển 
của Trung Quốc, Hồng Kông, Việt Nam [5-7] và đưa mức chỉ tiêu 
chất lượng cho thân rễ Sâm cau dựa vào hàm lượng CG là chất 
điểm chỉ (marker) quan trọng cho định lượng bằng sắc ký lỏng 
hiệu năng cao (HPLC). Tuy nhiên, Dược điển Việt Nam V chỉ 
có chỉ tiêu định lượng về “hàm lượng chất chiết được trong dược 
liệu” [7]. Do đó, việc bổ sung chỉ tiêu hàm lượng bằng phương 
pháp hiện đại HPLC là cần thiết nhằm nâng cao tiêu chuẩn chất 
lượng cho Sâm cau và phù hợp với tiêu chuẩn của nhiều nước 

trên thế giới. Nghiên cứu về thành phần hóa học và hoạt tính sinh 
học của Sâm cau cho thấy, ngoài CG, OG cũng là một thành phần 
chính đáng chú ý [2, 4]. Vì vậy, nghiên cứu này được thực hiện 
với mục tiêu xây dựng quy trình định lượng đồng thời OG và CG 
trong Sâm cau bằng phương pháp UPLC-PDA phục vụ cho việc 
kiểm soát chất lượng và xây dựng tiêu chuẩn dược liệu cũng như 
các chế phẩm từ Sâm cau ở Việt Nam.

Nguyên liệu và phương pháp nghiên cứu

Nguyên liệu

Mẫu thân rễ Sâm cau tươi thu tại Sín Chéng, huyện Si Ma Cai, 
tỉnh Lào Cai vào tháng 3/2021 được rửa sạch, phơi khô, xay và rây 
làm nguyên liệu xây dựng quy trình định lượng. Mẫu được định 
danh thuộc loài Curculigo orchioides bằng cách phân tích trình tự 
gen trnH-psbA và rps16, được thực hiện bởi Trung tâm Khoa học 
và Công nghệ Dược Sài Gòn (Sapharcen) thuộc Đại học Y Dược 
TP Hồ Chí Minh. 5 mẫu Sâm cau khác (thân rễ và rễ) thu hái tại 
Đắk Nông, Sơn La và Lào Cai tại các thời điểm khác nhau từ năm 
2021 đến 2022, được dùng để định lượng so sánh hàm lượng của 
OG và CG theo quy trình đã xây dựng. Các mẫu được lưu tại Bộ 
môn Dược liệu, Khoa Dược, Đại học Y Dược TP Hồ Chí Minh. 

Các dung môi, hóa chất, thiết bị 

Chất chuẩn gồm OG (98,57%, HPLC) và CG (99,02%, HPLC) 
được cung cấp bởi Khoa Dược, Đại học Y Dược TP Hồ Chí Minh. 
Các dung môi đạt tiêu chuẩn dùng cho HPLC gồm methanol 
(Scharlau, Tây Ban Nha), acid trifluoroacetic - TFA (Scharlau, Tây 

Xây dựng quy trình định lượng đồng thời 2 hợp chất phenol orcinol glucoside 
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Tóm tắt:

Ở Việt Nam, thân rễ Sâm cau (Rhizoma curculiginis) được dùng chữa ho, liệt dương, tử cung lạnh... Các hợp chất phenol tìm thấy 
trong Sâm cau được xem là thành phần có tác dụng chữa bệnh, tuy nhiên chuyên luận Sâm cau trong Dược điển Việt Nam hiện nay 
chưa có chỉ tiêu định lượng các thành phần phenol chính. Do đó, nghiên cứu này được thực hiện với mục tiêu xây dựng quy trình định 
lượng đồng thời 2 hợp chất phenol orcinol glucoside (OG) và curculigoside (CG) trong Sâm cau bằng UPLC-PDA nhằm phục vụ việc 
tiêu chuẩn hóa dược liệu. Quy trình định lượng đồng thời OG và CG được thực hiện trên hệ thống Acquity UPLC-PDA (Waters), cột 
InfinityLab Poroshell 120 CS-C18 (3,0x150 mm, 2,7 µm). Quy trình định lượng được đánh giá theo hướng dẫn của Hội nghị quốc tế 
về hài hòa các thủ tục đăng ký dược phẩm sử dụng cho con người (ICH). Quy trình định lượng OG và CG đạt các yêu cầu về tính tương 
thích hệ thống, tính đặc hiệu, khoảng tuyến tính (R2>0,999), độ lặp lại trong ngày và liên ngày (RSD<2,0%), độ đúng của phương 
pháp có tỷ lệ phục hồi OG là 97,08-103,60% và CG là 100,28-111,25. 6 mẫu Sâm cau thu tại Sơn La, Lào Cai, Đắk Nông có hàm lượng 
OG và CG phụ thuộc vào vùng trồng và thời gian thu hái với OG là 0,36-1,301% và CG 0,041-0,123%. 

Từ khoá: curculigoside, orcinol glucoside, sắc ký lỏng hiệu suất cao, Sâm cau.

Chỉ số phân loại: 3.4

*

DOI: 10.31276/VJST.65(9).28-33

***Tác giả liên hệ: Email: ntanguyet@ump.edu.vn



Khoa học Y - Dược  / Dược học

2965(9) 9.2023

Ban Nha), acetonitril - ACN (Merck, Đức) và acid formic - FA (J.T. 
Baker, Mỹ), nước cất 2 lần. Quy trình định lượng được xây dựng 
trên hệ thống Acquity UPLC-PDA (Waters) và cột InfinityLab 
Poroshell 120 CS-C18 (3,0×150 mm, 2,7 µm). 

Phương pháp nghiên cứu

Khảo sát điều kiện sắc ký UPLC: Khảo sát bước sóng phát 
hiện được thực hiện trên mẫu chuẩn OG (200 µg/ml) và CG (200 
µg/ml) pha trong ethanol 70%. Mẫu thử (2 g bột dược liệu/50 ml 
ethanol 70%) được khảo sát về điều kiện phân tách các pic định 
lượng trên hệ thống UPLC với thành phần pha động gồm các loại 
acid như FA, TFA và tỷ lệ của các acid với CAN, tốc độ dòng và 

chương trình dung môi sao cho pic OG và CG đạt yêu cầu về các 
thông số sắc ký (%RSD của thời gian lưu và diện tích pic, hệ số bất 
đối xứng và độ phân giải).

Khảo sát quy trình chiết xuất dược liệu: Sử dụng phương pháp 
UPLC để khảo sát điều kiện chiết xuất mẫu thử (40 mg/ml trong 
ethanol 70%), bao gồm phương pháp chiết xuất (đun hồi lưu và 
siêu âm), dung môi (methanol 100 và 70%, ethanol 96, 70 và 
50%), thời gian (15, 30, 45, 60, 75 và 90 phút), số lần chiết xuất 
dược liệu (1, 2 và 3 lần) với thể tích dung môi chiết (10, 20 và 25 
ml) để thu được hàm lượng của OG và CG đạt hiệu suất cao dựa 
trên việc so sánh diện tích đỉnh của các pic định lượng ở các điều 
kiện chiết xuất khác nhau trong cùng điều kiện phân tích.

Quy trình định lượng đồng thời OG và CG trong Sâm cau: 

- Mẫu chuẩn: Cân chính xác khoảng 10 mg chuẩn vào bình 
định mức 10 ml, thêm ethanol 70%, siêu âm và bổ sung dung môi 
đến vạch để được 2 dung dịch chuẩn gốc (OG và CG) có nồng độ 
là 1 mg/ml. Từ các dung dịch này, pha dãy hỗn hợp chuẩn gồm 6 
nồng độ có thành phần gồm OG (10, 50, 125, 250, 500 và 1000 
µg/ml) và CG (5, 10, 50, 125, 250 và 500 µg/ml). Các dung dịch 
chuẩn này được lọc qua màng lọc PTFE 0,22 µm.

- Mẫu thử: Cân chính xác khoảng 1,0 g bột dược liệu, thêm 
chính xác 20 ml ethanol 70%, đun hồi lưu trong 60 phút ở 95oC, để 
nguội và lọc qua bông vào bình định mức 25 ml. Tiếp tục chiết lần 
2 với 5 ml dung môi ethanol 70% trong 30 phút ở cùng điều kiện 
như chiết lần 1, lọc qua gòn, rửa bã dược liệu và bông gòn sau khi 
lọc. Bổ sung ethanol 70% vừa đủ 25 ml trong bình định mức, lắc 
đều, lọc qua màng lọc 0,22 μm. 

 Điều kiện UPLC: Máy Acquity UPLC-PDA (Waters), đầu dò 
PDA, cột sắc ký InfinityLab Poroshell 120 CS-C18 (3,0×150 mm, 
2,7 µm), bước sóng phát hiện 220 nm (OG) và 283 nm (CG). Pha 
động gồm TFA 0,05% (A) và ACN (B). Chương trình dung môi 
gồm: 8-12% B (1 phút), 12-15% B (8 phút), 15-25% B (4 phút), 
25-46% B (9 phút), 46-70% B (1 phút) (tổng 20 phút). Nhiệt độ cột 
25oC, tốc độ dòng 0,3 ml/phút, thể tích tiêm mẫu 3 µl.

Xác định hàm lượng (%) OG và CG: Tính hàm lượng của OG 
và CG trong dược liệu dựa vào diện tích pic của các hợp chất này 
trên sắc ký đồ của dung dịch thử, đường chuẩn đã lập của các 
chuẩn tương ứng của chúng. Cụ thể, hàm lượng của OG và CG 
được tính toán theo công thức sau:
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trong đó: St là diện tích pic của OG và CG trong mẫu thử (μV×s); a là hệ số 

phương trình hồi quy đường tuyến tính của chuẩn; p là độ tinh khiết của chất 

chuẩn %; m là khối lượng cân của mẫu thử đã trừ độ ẩm (mg). 

Đánh giá quy trình định lượng: Quy trình định lượng đã khảo sát được đánh 

giá theo hướng dẫn của ICH [8], bao gồm tính phù hợp hệ thống, tính chọn lọc, 

khoảng tuyến tính, giới hạn phát hiện (LOD), giới hạn định lượng (LOQ), độ lặp 

lại trong ngày, độ chính xác trung gian và độ đúng. 

Định lượng OG và CG trong các mẫu thử: Ứng dụng quy trình định lượng 

đã xây dựng để so sánh hàm lượng của OG và CG trong 6 mẫu Sâm cau. Các kết 

quả hàm lượng được hiển thị bằng hàm lượng (%) trung bình (TB±SD) và được 

phân tích thống kê bằng phương pháp One-Way ANOVA và phép kiểm định 

Tukey bằng phần mềm Minitab 19. Sự khác biệt giữa các giá trị trung bình được 

xem là có ý nghĩa thống kê khi p<0,05 với độ tin cậy 95%. 

Kết quả và bàn luận 

Khảo sát điều kiện sắc ký 

Kết quả khảo sát phổ UV của mẫu chuẩn pha trong methanol cho thấy, các 

đỉnh hấp thu cực đại (λmax) tại các bước sóng lần lượt là 202,2, 220,1 và 270,8 nm 

(OG); 199,9 và 282,7 nm (CG). Do đó, chọn bước sóng định lượng là 220 nm 

(OG) và 283 nm (CG) vì các đỉnh hấp thu này có tín hiệu ổn định, độ nhạy cao và 

X% = St
a   ×   25

m ×  p × 100 

 

 

trong đó: St là diện tích pic của OG và CG trong mẫu thử (μV×s); 
a là hệ số phương trình hồi quy đường tuyến tính của chuẩn; p là 
độ tinh khiết của chất chuẩn %; m là khối lượng cân của mẫu thử 
đã trừ độ ẩm (mg).

Đánh giá quy trình định lượng: Quy trình định lượng đã khảo 
sát được đánh giá theo hướng dẫn của ICH [8], bao gồm tính phù 
hợp hệ thống, tính chọn lọc, khoảng tuyến tính, giới hạn phát hiện 
(LOD), giới hạn định lượng (LOQ), độ lặp lại trong ngày, độ chính 
xác trung gian và độ đúng.
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Abstract:

In Vietnam, the rhizomes of Curculigo orchioides have been 
traditionally used for the treatment of cough, impotence, cold uterus, 
etc. The phenolic compounds were determined as active constituents 
of C. orchioides; however, there is no quantitative criterion for these 
compounds in C. orchioides in the Vietnamese Pharmacopoeia. 
Therefore, this study aimed to develop a simultaneous quantification 
method for orcinol glucoside (OG) and curculigoside (CG) 
by UPLC-PDA system, required for the standardisation of C. 
orchioides rhizome. The simultaneous quantification of OG and 
CG was performed on the Acquity UPLC-PDA (Waters) system, 
InfinityLab Poroshell 120 CS-C18 (3,0×150 mm, 2.7 µm). The 
method was evaluated according to The International Council for 
Harmonisation of Technical Requirements for Pharmaceuticals for 
Human Use (ICH) guidelines. The quantitative analysis of OG and 
CG met all validation requirements, including system suitability, 
specificity, linearity (R2>0.999), inter-day and intra-day precisions 
(RSD<2.0%), accuracy with OG and CG recovery rate of 97.08-
103.60 and 100.28-111.25, respectively. The contents of OG and CG 
in 6 samples of Rhizoma curculiginis collected in Son La, Lao Cai, 
and Dak Nong varied according to the growing region and harvest 
time with the yield of OG and CG 0.36-1.301 and 0.041-0.123%, 
respectively.

Keywords: Curculigo orchioides, curculigoside, orcinol glucoside, 
Ultra performance liquid chromatography.

Classification number: 3.4
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Định lượng OG và CG trong các mẫu thử: Ứng dụng quy trình 
định lượng đã xây dựng để so sánh hàm lượng của OG và CG trong 
6 mẫu Sâm cau. Các kết quả hàm lượng được hiển thị bằng hàm 
lượng (%) trung bình (TB±SD) và được phân tích thống kê bằng 
phương pháp One-Way ANOVA và phép kiểm định Tukey bằng 
phần mềm Minitab 19. Sự khác biệt giữa các giá trị trung bình 
được xem là có ý nghĩa thống kê khi p<0,05 với độ tin cậy 95%.

Kết quả

Khảo sát điều kiện sắc ký

Kết quả khảo sát phổ UV của mẫu chuẩn pha trong methanol 
cho thấy, các đỉnh hấp thu cực đại (λmax) tại các bước sóng lần lượt 
là 202,2, 220,1 và 270,8 nm (OG); 199,9 và 282,7 nm (CG). Do 
đó, chọn bước sóng định lượng là 220 nm (OG) và 283 nm (CG) 
vì các đỉnh hấp thu này có tín hiệu ổn định, độ nhạy cao và ít bị 
ảnh hưởng bởi đường nền. Pha động phù hợp được lựa chọn để 
phân tích mẫu thử gồm TFA 0,05% (A) và ACN (B). Chương trình 
dung môi gồm: 8-12% B (1 phút), 12-15% B (8 phút), 15-25% B 
(4 phút), 25-46% B (9 phút), 46-70% B (1 phút) (tổng 20 phút). 
Nhiệt độ cột 25oC, tốc độ dòng 0,3 ml/phút, thể tích tiêm mẫu 3 µl. 
Điều kiện sắc ký đã lựa chọn (hình 2) để định lượng đồng thời OG 
và CG cho thấy các pic cần định lượng tách hoàn toàn với các tạp 
kế cận và đạt các thông số sắc ký.
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Khảo sát quy trình xử lý mẫu thử

Kết quả khảo sát ở hình 3 cho thấy, phương pháp chiết hồi lưu 
có ưu thế hơn phương pháp siêu âm. Về khảo sát dung môi chiết 
xuất mẫu thử, dung môi EtOH 70% thể hiện hiệu quả chiết xuất 
OG và CG cao nhất. Về khảo sát thời gian chiết, diện tích đỉnh OG 
và CG trong thời gian đun hồi lưu 75 và 90 phút cao hơn đáng kể 
so với các thời gian khác, tuy nhiên giữa thời gian đun 75 và 90 
phút không có sự khác biệt nhiều. Do đó, chọn thời gian đun 90 
phút nhằm đảm bảo chiết kiệt hoạt chất cần định lượng. Về khảo 
sát số lần chiết và tỷ lệ dung môi chiết xuất, các chất chiết được 
trên 92% ở lần chiết đầu tiên và đạt trên 98% ở lần chiết thứ 2 
(bảng 1). Do đó, chọn cách chiết liên tục 2 lần để đảm bảo chiết 
kiệt hoạt chất cần định lượng. Đối với tỷ lệ thể tích, dung môi 25 
ml đạt hiệu suất chiết cao hơn so với các tỷ lệ thể tích còn lại.
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Bảng 1. Kết quả khảo sát thể tích dung môi và số lần chiết xuất 
mẫu thử.

Số lần chiết

Thể tích dung môi chiết

10 ml 20 ml 25 ml

OG CG OG CG OG CG

L1 92,80% 93,22% 95,72% 95,94% 96,96% 97,32%

L2 5,86% 5,63% 3,64% 3,59% 2,41% 2,25%

L3 1,34% 1,15% 0,64% 0,47% 0,63% 0,43%

L1+L2 98,66% 98,85% 99,36% 99,53% 99,37% 99,57%

Đánh giá quy trình định lượng theo ICH

Khảo sát tính phù hợp hệ thống: 6 lần tiêm liên tiếp mẫu thử 
Sâm cau (40 mg/ml) pha trong ethanol 70% có kết quả độ lệch chuẩn 
tương đối (RSD %) của các thông số sắc ký như diện tích pic, thời 
gian lưu không quá 2%, độ phân giải, hệ số bất đối, số đĩa lý thuyết 
đều đạt yêu cầu phân tích. Do đó, quy trình định lượng đạt tính phù 
hợp hệ thống (bảng 2).

Hình 2. Sắc ký đồ UPLC-PDA của mẫu thử ở các bước sóng: (A) 
220 nm, (B) 283 nm và (C) mẫu chuẩn.
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Bảng 2. Tính phù hợp hệ thống của quy trình định lượng OG và 
CG (n=6).

tR (phút) (RSD %) S (μV × s) (RSD %) a Rs As N

OG 6,3 (0,4) 3365744 (0,2) 1,97 0,99 11071

CG 18,1 (0,2) 188846,5 (0,6) 1,83 1,01 277370

Yêu cầu RSD≤2 RSD≤2 Rs>1,5 0,8≤As≤1,5 ≥2000
a: độ phân giải của pic định lượng so với pic liền trước; tR: thời gian lưu; 
S: diện tích đỉnh; Rs: độ phân giải; As: hệ số bất đối xứng; N: số đĩa 
lý thuyết.

Tính đặc hiệu: Phân tích 4 mẫu gồm mẫu trắng (ethanol 
70%), mẫu thử, mẫu chuẩn (OG và CG có nồng độ 200 µg/ml 
trong ethanol 70%) và mẫu thử thêm chuẩn. Kết quả khảo sát 
tính đặc hiệu cho thấy, mẫu trắng không có pic của các chất 
cần định lượng, phổ UV và thời gian lưu (tR) của OG (6,3 phút) 
và CG (18,1 phút) trong mẫu thử, mẫu chuẩn và mẫu thử thêm 
chuẩn tương đương nhau. Khi thêm chuẩn vào mẫu thử, chiều 
cao và diện tích pic của OG và CG trong mẫu thử tăng cao hơn 
so với trước khi thêm chuẩn.

Khoảng tuyến tính, LOD và LOQ: Kết quả bảng 3 cho thấy, 
quy trình định lượng đối với OG và CG có khoảng áp dụng 
tương đối rộng, với hàm lượng trong khoảng tuyến tính của OG 
(10-1000 µg/ml, R2=0,999) và CG (5-500 µg/ml, R2=0,9991). 
Giá trị LOD của OG và CG tại nồng độ lần lượt là 10 và 5 μg/ml 
ghi nhận tín hiệu của S/N (H tín hiệu/h nhiễu) đạt khoảng 2-3 
(trong đó, H là chiều cao pic OG hoặc CG; h là chiều cao tín 
hiệu nhiễu nền lớn nhất). Giá trị LOQ là 0,83 µg/ml (OG) và 
1,67 µg/ml (CG) được suy ra từ LOD (LOQ=3,3×LOD) [8].
Bảng 3. Đường tuyến tính, LOD, LOQ của OG và CG của quy trình 
định lượng.

Hợp chất Phương trình hồi quya R2 Khoảng áp dụng (μg/ml) LOD (μg/ml) LOQ (μg/ml)

OG y=15853x+241632 0,9990 10-1000 0,25 0,83

CG y=5357,9x+544,09 0,9991 5-500 0,5 1,67
a: phương trình hồi quy có tính tương thích (F>F0,05).

Độ chính xác và độ đúng: Kết quả ở bảng 4 và 5 cho thấy, 
quy trình định lượng OG và CG trong Sâm cau đã xây dựng có 
độ lặp lại cao, trong đó độ lặp lại trong ngày của 6 mẫu thử được 
phân tích trong cùng một ngày có RSD của OG và CG đạt 0,52-
1,41% và RSD của 12 mẫu thử được phân tích ở hai ngày khác 
nhau là 1,3-1,7%. Độ đúng của phương pháp có tỷ lệ phục hồi 
của OG là 97,08-103,60% (RSD=0,41-1,85%) và CG là 100,28-
111,25 (RSD=0,98-1,70%). 
Bảng 4. Độ chính xác của quy trình định lượng OG và CG.

Hợp chất ±SD (n=6) (mg/g) Hàm lượng (%)
Độ chính xác

RSD % (n=6)a      RSD % (n=12)b         

OG 6,10±0,03 0,610±0,003 0,52 1,30

CG 0,95±0,01 0,095±0,001 1,41 1,70

trong đó: a: độ lặp lại trong ngày, b:  độ chính xác trung gian.     

Bảng 5. Độ đúng của quy trình định lượng OG và CG.

Hợp chất OG CG

Tỷ lệ thêm vào 10% 20% 30% 30% 60% 90%

Độ phục hồi 96,3-98,4 99,7-100,5 102,2-105,8 98,9-101,3 106,0-108,0 109,1-112,5

Trung bình 97,08 100,01 103,60 100,28 107,18 111,25

RSD % 1,18 0,41 1,85 1,25 0,98 1,70

Kết quả định lượng OG và CG trong 6 mẫu Sâm cau

Kết quả bảng 6 và hình 4 cho thấy, các mẫu dược liệu Sâm 
cau ở các địa phương khác nhau có sự chênh lệch hàm lượng 
OG và CG. Kết quả định lượng 6 mẫu cho thấy, thân rễ Sâm cau 
thu hái tại Sơn La (mẫu D) có hàm lượng OG cao nhất (1,301%) 
nhưng hàm lượng CG lại thấp nhất. Trong khi mẫu rễ thu hái 
tại Đắk Nông (mẫu F) chứa hàm lượng CG cao nhất (0,703%) 
nhưng lại không phát hiện được OG ở điều kiện phân tích. Mẫu 
E (thân rễ, Đắk Nông) chứa cả 2 hợp chất này tương đối cao với 
OG (0,903%) và CG (0,123%). Cả 3 mẫu A, B và C (thân rễ) 
trồng tại Lào Cai đều có chứa hàm lượng OG và CG ở mức độ 
trung bình với OG là 0,36-0,773% và CG 0,061-0,107%. 
Bảng 6. Hàm lượng của OG và CG trong 6 mẫu Sâm cau (TB±SD%, 
n=3).

Mẫu Nơi trồng Thu hái OG (%) CG (%)

A Lào Caia 3/2021 0,360±0,03e 0,061±0,001m

B Lào Caia 10/2021 0,773±0,008c 0,107±0,000h

C Lào Caia 3/2022 0,555±0,002d 0,092±0,001i

D Sơn Laa 5/2022 1,301±0,024a 0,041±0,000k

E Đắk Nônga 5/2022 0,903±0,011b 0,123±0,002g

F Đắk Nôngb 6/2022 n.d 0,703±0,007f

n.d: non-detected = không thể phát hiện; a: thân rễ; b: rễ con. Các giá 
trị có ký tự theo sau khác nhau thể hiện sự khác biệt có ý nghĩa thống 
kê (Tukey, p<0,05).
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mẫu cho thấy, thân rễ Sâm cau thu hái tại Sơn La (mẫu D) có hàm lượng OG cao 

nhất (1,301%) nhưng hàm lượng CG lại thấp nhất. Trong khi mẫu rễ thu hái tại 

Đắk Nông (mẫu F) chứa hàm lượng CG cao nhất (0,703%) nhưng lại không phát 

hiện được OG ở điều kiện phân tích. Mẫu E (thân rễ, Đắk Nông) chứa cả 2 hợp 

chất này tương đối cao với OG (0,903%) và CG (0,123%). Cả 3 mẫu A, B và C 

(thân rễ) trồng tại Lào Cai đều có chứa hàm lượng OG và CG ở mức độ trung bình 

với OG là 0,36-0,77% và CG 0,06-0,107%.  

Bảng 6. Hàm lượng của OG và CG trong 6 mẫu Sâm cau (TB±SD%, n=3). 

Mẫu Nơi trồng Thu hái OG (%) CG (%) 

A Lào Caia 3/2021 0,360±0,03e 0,061±0,001m 

B Lào Caia 10/2021 0,773±0,008c 0,107±0,000h 

C Lào Caia 3/2022 0,555±0,002d 0,092±0,001i 

D Sơn Laa 5/2022 1,301±0,024a 0,041±0,000k 

E Đắk Nônga 5/2022 0,903±0,011b 0,123±0,002g 

F Đắk Nôngb 6/2022 n.d 0,703±0,007f 

Chú thích: n.d: non-detected = không thể phát hiện; a: thân rễ; b: rễ con. Các giá 

trị có ký tự theo sau khác nhau thể hiện sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (Tukey, 

p<0,05). 

 

Hình 4. Sắc ký đồ UPLC-PDA (λmax=220 nm) định lượng OG và CG trong 6 
Hình 4. Sắc ký đồ UPLC-PDA (λmax=220 nm) định lượng OG và CG 
trong 6 mẫu Sâm cau.
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Bàn luận

OG và CG thường được xem là chất chỉ điểm quan trọng của 
dược liệu Sâm cau. Do đó, quy trình định lượng OG và CG bằng 
HPLC [9, 10] hoặc UHPLC [3] cũng đã được xây dựng. Dược 
điển Trung Quốc [5] và Hồng Kông [6] chỉ yêu cầu kiểm nghiệm 
hàm lượng CG trong thân rễ Sâm cau. Tuy nhiên, trong đa số 
các tài liệu đã công bố đều cho thấy pic của OG xuất hiện khá 
cao và là pic chính trên sắc ký đồ HPLC/UHPLC phân tích dịch 
chiết thân rễ Sâm cau ở bước sóng 220 nm [9, 10]. Hàm lượng 
của OG thường cao hơn so với CG ở các mẫu Sâm cau trồng tại 
Trung Quốc [10] và Việt Nam [9]. Chính vì vậy, việc xây dựng 
quy trình định lượng đồng thời cả 2 hợp chất phenol glycosid 
này (OG và CG) nhằm phục vụ cho việc tiêu chuẩn hóa dược 
liệu Sâm cau là các nghiên cứu thiết thực hiện nay. 

Về điều kiện sắc ký, nghiên cứu đã lựa chọn phương pháp 
UPLC để xây dựng quy trình định lượng vì có nhiều ưu điểm 
hơn so với HPLC như tiết kiệm về dung môi, thời gian phân tích 
cũng như là hiệu quả phân tách tốt hơn. Quy trình định lượng 
OG và CG bằng HPLC của Dược điển Trung Quốc và Hồng 
Kông có thời gian phân tích 35-60 phút [5, 6]. Tuy nhiên, quy 
trình định lượng của nghiên cứu này được thực hiện trên cột 
C18 (cỡ hạt là 2,7 µm) có thời gian phân tích khá ngắn (20 phút) 
nhưng các pic định lượng vẫn đạt các yêu cầu phân tích theo 
ICH. Bước sóng phát hiện của OG là 220 nm và CG là 283 nm 
trong ethanol 70% cũng phù hợp với Dược điển Trung Quốc và 
Hồng Kông phát hiện OG và CG ở các bước sóng tương ứng là 
220 và 285 nm trong methanol [5, 6].

Về khảo sát quy trình chuẩn bị mẫu thử, trong số các quy 
trình định lượng đã công bố, ngoại trừ nghiên cứu của Q. Bian 
và cs (2013) [10], đa phần các nghiên cứu khác đều không khảo 
sát điều kiện chiết xuất (phương pháp chiết xuất, dung môi, nhiệt 
độ, thời gian) để đạt được hiệu suất chiết OG hoặc CG là tối ưu. 
Kết quả khảo sát của chúng tôi cho thấy, phương pháp đun hồi 
lưu và dung môi ethanol 70% là lựa chọn tối ưu để chiết xuất 
đồng thời OG và CG trong thân rễ Sâm cau, phù hợp với đa số 
các nghiên cứu đã công bố. Bên cạnh đó, các quy trình định 
lượng OG và CG trong thân rễ Sâm cau đã công bố đều thực 
hiện trên khối lượng mẫu thử khá lớn (2-5 g) do hàm lượng CG 
tương đối thấp. Quy trình định lượng của nghiên cứu này thực 
hiện trên khối lượng mẫu là 1,0 g nhưng vẫn đảm bảo đạt các 
yêu cầu về thẩm định theo ICH. Về thời gian chiết xuất mẫu thử 
cũng có sự khác biệt giữa các quy trình đã công bố với thời gian 
đun hồi lưu là 60 phút [6] và 120 phút [10]. Kết quả nghiên cứu 
của Q. Bian và cs (2013) [10] đã cho thấy tổng thời gian chiết 
xuất ở 120 phút có thể chiết được OG và CG là tốt nhất. Nghiên 
cứu này cũng đã khảo sát động học về thời gian chiết xuất cho 
thấy hàm lượng của OG và CG tăng dần ở thời gian đun hồi lưu 
từ 15 đến 90 phút. Tuy nhiên, hàm lượng của các hợp chất này 
tăng không nhiều ở thời điểm từ 75 phút trở đi do hàm lượng các 

chất đã được bão hòa trong dung môi. Do vậy, đề tài đã chọn thời 
gian đun là 90 phút (trên 1,0 g mẫu thử) vẫn đảm bảo chiết được 
các chất định lượng OG và CG là tối ưu. Bên cạnh đó, đề tài còn 
khảo sát tỷ lệ dung môi và số lần chiết xuất mẫu thử để đảm bảo 
chiết kiệt các hợp chất cần định lượng.

Về kết quả định lượng OG và CG trong 6 mẫu Sâm cau, 
chỉ tiêu hàm lượng của CG (HPLC-PDA) được quy định không 
được dưới 0,1% (Dược điển Hồng Kông [6]) và 0,08% (Dược 
điển Trung Quốc [5]), Dược điển Việt Nam chưa có chỉ tiêu về 
hàm lượng của CG hay OG. Kết quả định lượng 6 mẫu Sâm cau 
thu hái tại Tây Nguyên (Đắk Nông) và miền Bắc (Sơn La, Lào 
Cai) có hàm lượng OG là 0,360-1,301% và CG 0,04-0,123%. 
Như vậy, trong số các mẫu Sâm cau định lượng có 4 mẫu đạt chỉ 
tiêu hàm lượng của CG theo Dược điển Hồng Kông và Trung 
Quốc với hàm lượng của CG là 0,092-0,123% và chỉ có 2 mẫu 
gồm mẫu A (Lào Cai, 3/2021) và mẫu D (Sơn La, 5/2022) có 
hàm lượng CG khá thấp (0,04-0,06%) và điều này còn phụ thuộc 
vào thời gian thu hái mẫu, vì các mẫu ở Lào Cai thu hái vào các 
thời điểm khác (10/2021 và 3/2022) đều có hàm lượng CG cao 
hơn (0,092-0,107%). Kết quả định lượng hàm lượng của OG và 
CG trong thân rễ Sâm cau của nghiên cứu này cũng phù hợp với 
kết quả của N.T.H. Ly và cs (2019) [9] đã định lượng trên các 
mẫu Sâm cau thu hái tại 10 tỉnh của Việt Nam với hàm lượng OG 
là 0,14-1,10% và CG 0,09-0,48%. Về hàm lượng của OG và CG 
so với các mẫu Sâm cau tại Trung Quốc, công bố của Q. Bian và 
cs (2019) [10] cho thấy hàm lượng của OG là 0,143-1,158% và 
CG >0,174%. Kết quả của chúng tôi và nghiên cứu của N.T.H. 
Ly và cs (2019) [9] đều cho thấy hàm lượng OG trong các mẫu 
Sâm cau của Việt Nam cũng tương đương với các mẫu được 
trồng tại Trung Quốc. Trong khi đó, hàm lượng của CG trong các 
mẫu Sâm cau trồng tại Việt Nam hơi thấp hơn so với các mẫu tại 
Trung Quốc. Tuy nhiên, điều đáng chú ý là mẫu F (Đắk Nông, 
6/2022) có bộ phận dùng là rễ cho thấy hàm lượng của CG cao 
hơn đáng kể so với trong thân rễ, nhưng ngược lại hàm lượng 
của OG không phát hiện được (hình 4). Rễ có thể là nguyên liệu 
tiềm năng giàu hợp chất CG, tuy nhiên cần phải có khảo sát thêm 
ở nhiều mẫu rễ khác của Sâm cau.

Kết luận

Quy trình định lượng đồng thời OG và CG trong thân rễ 
Sâm cau bằng UPLC-PDA được xây dựng có thời gian phân 
tích ngắn cùng với quy trình xử lý mẫu thử cũng đã được khảo 
sát nhằm đảm bảo kết quả định lượng chính xác hàm lượng 
của OG và CG trong Sâm cau. Bên cạnh đó, quy trình định 
lượng đạt tất cả các yêu cầu theo hướng dẫn thẩm định của 
ICH về tính tương thích hệ thống, tính tuyến tính (R2>0,999) 
trong khoảng áp dụng của OG (10-1000 µg/ml) và CG (5-
500 µg/ml), độ đặc hiệu, độ lặp lại và độ chính xác trung gian 
(RSD<2,0%), độ đúng của phương pháp có tỷ lệ phục hồi OG là 
97,08-103,60% và CG là 100,28-111,25. Ngoài ra, quy trình định 
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lượng cũng đã được ứng dụng để so sánh hàm lượng của 2 hợp 
chất phenol glycosid này trong 6 mẫu Sâm cau thu tại Sơn La, 
Lào Cai, Đắk Nông. Hàm lượng OG và CG trong các mẫu Sâm 
cau phụ thuộc vào vùng trồng và thời gian thu hái với OG là 
0,36-1,301% và CG 0,041-0,123%.
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