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Ứng dụng phương pháp sắc ký lỏng hiệu năng cao để định lượng đồng thời 
ba hoạt chất levodopa, carbidopa và benserazide trong thuốc điều trị bệnh Parkinson
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Tóm tắt: 

Trong nghiên cứu này, một phương pháp phân tích mới đã được xây dựng và thẩm định để xác định đồng thời levodopa 
(LD), carbidopa (CD) và benserazide (BZ) trong các thuốc điều trị bệnh Parkinson bằng phương pháp sắc ký lỏng hiệu 
năng cao sử dụng detector UV-Vis mảng diode (HPLC-DAD). Các điều kiện tối ưu được lựa chọn bao gồm pha động sắc 
ký lỏng hiệu năng cao (HPLC) là hệ đệm 100 mM KH2PO4-H3PO4 có pH=3,5 và bổ sung sodium 1-octanesulfonate (SOSF) 
0,10 mM, mẫu được xử lý bằng cách hoà tan trong dung dịch H3PO4 100 mM. Ở các điều kiện này, giới hạn phát hiện của 
thiết bị (IDL) đối với LD, CD và BZ lần lượt là 0,76; 0,19 và 0,38 mg/l. Độ lặp lại trong ngày và giữa các ngày theo độ lệch 
chuẩn tương đối (RSD) đều dưới 4% đối với cả thời gian lưu và diện tích peak. Phương pháp này đã được sử dụng để xác 
định ba hoạt chất trong các loại thuốc thực tế, với hiệu suất thu hồi dao động từ 80 đến 100%. Sự khác biệt giữa kết quả 
thu được từ phương pháp HPLC-DAD đã phát triển và giá trị công bố trên nhãn sản phẩm là dưới 8%.
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Abstract:

In this study, an analytical method was developed and validated to simultaneously determine the contents of levodopa (LD), 
carbidopa (CD), and benserazide (BZ) in pharmaceutical formulations used for the treatment of Parkinson’s disease by using 
high-performance liquid chromatography (HPLC) coupled with a diode array detector (DAD). The optimal chromatographic 
conditions were established using an HPLC mobile phase consisting of a 100 mM KH2PO4-H3PO4 buffer solution with a pH of 
3.5 and an addition of 0.10 mM sodium 1-octanesulfonate (SOSF). The drug samples were prepared by dissolving them in a 
100 mM H3PO4 solution to ensure complete solubilisation and stable chromatographic signals of the active ingredients. Under 
these optimised conditions, good sensitivity was demonstrated, with instrumental limits of detection (IDL) for LD, CD, and BZ 
determined to be 0.76, 0.19 and 0.38 mg/l, respectively. Precision was evaluated through intra-day and inter-day repeatability 
studies, with the relative standard deviation (RSD) values for both retention time and peak area consistently remaining below 4%, 
indicating high reproducibility. The validated method was subsequently applied to the analysis of commercial pharmaceutical 
tablets with recovery rates for LD, CD, and BZ ranging from 80 to 100%. The difference between the actual content determined 
by the HPLC-DAD method and the labelled content of the product was found to be less than 8%.
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1. Đặt vấn đề

Bệnh Parkinson là một loại bệnh lý liên quan tới sự tích 
tụ α-synuclein, dẫn tới các hội chứng rối loạn vận động 
[1]. Bệnh Parkinson  liên quan trực tiếp tới sự suy giảm 
dopamine, một chất dẫn truyền thần kinh trong não [2] và 
do vậy thường được điều trị bằng cách bổ sung levodopa 
(LD, 3-(3,4-dihydroxyphenyl)-L-alanine), một tiền chất 
của dopamine [3]. Tuy nhiên, levodopa thường bị phân huỷ 
trước khi đi qua vỏ màng não, vì vậy, các chất ức chế như 
carbidopa (CD, 3-(3,4-dihydroxyphenyl)-2-hydrazineyl-
2-methylpropanoic acid) hay benserazide (BZ, 2-amino-
3-hydroxy-N’-(2,3,4-trihydroxybenzyl)propanehydrazide) 
thường được bổ sung với tỷ lệ 1:10-1:4 (w/w) so với 
levodopa trong thành phần thuốc để nâng cao hiệu quả sử 
dụng [4]. 

Trong nhóm bệnh thoái hoá thần kinh, bệnh Parkinson 
xếp thứ hai về số người mắc, chỉ sau bệnh Alzheimer. Theo 
thống kê năm 2016, ở Việt Nam có khoảng 65.000 người 
mắc bệnh và trên toàn thế giới là 6,1 triệu người; con số này 
đã tăng gấp gần 2,5 lần từ 2,5 triệu người mắc năm 1990 [5]. 
Sự gia tăng nhanh chóng về số lượng người mắc đã đặt ra 
nhu cầu lớn trong việc sử dụng thuốc để điều trị, kéo theo đó 
là yêu cầu cấp thiết trong việc kiểm định chất lượng thuốc, 
mà cụ thể là phân tích định lượng LD, CD và BZ. 

Trong lĩnh vực phân tích dược phẩm, sắc ký lỏng (LC) là 
phương pháp tách chất mạnh mẽ và được sử dụng rất rộng 
rãi. HPLC sử dụng detector UV là phương pháp tiêu chuẩn 
được quy định để phân tích các thuốc chứa LD và CD trong 
dược điển của nhiều quốc gia như Việt Nam hay Mỹ. Phương 
pháp này cũng thường được sử dụng trong các nghiên cứu 
phân tích các hoạt chất chính hoặc tạp chất trong thuốc [6], 
phân tích các mẫu y sinh như huyết tương [7] hay huyết 
thanh [8] của người bệnh sử dụng thuốc điều trị Parkinson. 
Để nâng cao giới hạn phát hiện (LOD) của phương pháp 
HPLC, các detector có độ nhạy cao hơn như huỳnh quang 
(FL) hay khối phổ (MS) thường được sử dụng [9-13]. Một 
số phương pháp khác cũng được đã được sử dụng để phân 
tích thuốc điều trị Parkinson như phương pháp quang phổ 
kết hợp với thuật toán hồi quy đa biến [14-18]; phương pháp 
điện hóa [19-23]; phương pháp điện di mao quản [24-26]. 
Trong các nghiên cứu trên, chỉ 1 nghiên cứu phân tích đồng 
thời ba hoạt chất LD, CD và BZ, các nghiên cứu còn lại 
chỉ xác định đồng thời LD với CD hoặc LD với BZ với đối 
tượng mẫu là mẫu thuốc hoặc mẫu y sinh [19].

Tại Việt Nam, hiện chưa có công bố về hướng nghiên 
cứu định lượng ba hoạt chất nói trên trong thuốc điều trị 
bệnh Parkinson, ngoại trừ một nghiên cứu về CE-C4D của 
chính các tác giả [27]. Thiết bị được sử dụng trong nghiên 

cứu này là hệ CE-C4D tự chế tạo vận hành bằng tay, do vậy 
khó có thể đáp ứng được các yêu cầu vận hành ổn định, 
lâu dài với số lượng mẫu lớn. Các hệ thống HPLC với ưu 
điểm độ ổn định cao là giải pháp phù hợp hơn với những 
phân tích số lượng lớn. Mặc dù vậy, Dược điển Việt Nam 
cũng chưa có phương pháp tương ứng để xác định BZ. Vì 
vậy, nghiên cứu này được thực hiện với mục tiêu phát triển 
một quy trình phân tích trên HPLC sử dụng detector UV-Vis 
mảng diode (DAD) để xác định đồng thời LD, CD và BZ 
trong thuốc điều trị bệnh Parkinson. 

2. Thực nghiệm

2.1. Hoá chất

Benserazide hydrochloride, levodopa và carbidopa 
monohydrate được đặt mua từ Tokyo Chemical Industry 
(Tokyo, Nhật Bản). Các hoá chất được sử dụng để chuẩn 
bị pha động, bao gồm potassium dihydrogen phosphate rắn 
(99%), dung dịch phosphoric acid 85%, được mua từ Merck 
KGaA (Darmstadt, Đức). Các hoá chất khác được sử dụng 
để chuẩn bị mẫu (dung dịch HCl 37% (w/w)) được mua từ 
Sigma-Aldrich (Taufkirchen, Đức).

Dung dịch chuẩn gốc của LD, CD và BZ với nồng độ 
1000 mg/l mỗi chất được chuẩn bị bằng cách hoà tan một 
lượng chính xác mỗi chất trong dung dịch H3PO4 100 mM. 
Các dung dịch chuẩn làm việc có nồng độ khác nhau thu 
được bằng cách pha loãng dung dịch chuẩn gốc bằng nước 
deion với các hệ số pha loãng thích hợp. Dung dịch chuẩn 
gốc được pha mới hàng tháng trong khi các dung dịch chuẩn 
làm việc được chuẩn bị mới hàng ngày. Các dung dịch đều 
được bảo quản lạnh ở 4oC trước khi sử dụng. 

2.2. Thiết bị

Các thí nghiệm được tiến hành trên hệ thống HPLC-
DAD 20A của Shimadzu (Nhật Bản) với cột tách pha đảo 
C18 Shim-pack VP-ODS (kích thước cột 4,6 x 25 mm và 
đường kính hạt nhồi 5 µm) và detector DAD SPD-M20A. 
Thể tích mẫu bơm là 50 µl. Detector DAD được cài đặt để 
đo phổ trong dải 200-800 nm và các sắc ký đồ được ghi ở 
282 nm. 

2.3. Quy trình phân tích

Pha động được sử dụng là dung dịch đệm phosphate 
KH2PO4-H3PO4 trong dung môi nước có bổ sung sodium 
1-octanesulfonate (SOSF) và chạy ở chế độ đẳng dòng ở 1,0 
ml/min. Trong quá trình tối ưu hóa điều kiện phân tích, nồng 
độ của hệ đệm phosphate được khảo sát trong khoảng 50-
150 mM với pH được thay đổi từ 3,0 đến 4,0 và SOSF được 
thêm vào tới mức nồng độ 0,05-0,15 mM. Việc thẩm định 
quy trình phân tích và đo các mẫu thực tế được thực hiện 
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ở các điều kiện phân tích tối ưu được tìm thấy, bao gồm hệ 
đệm 100 mM KH2PO4-H3PO4 với pH=3,5 và bổ sung SOSF 
nồng độ 0,1 mM. Các chất phân tích được phát hiện và định 
lượng ở bước sóng 282 nm. 

2.4. Lấy mẫu và xử lý mẫu

Trong nghiên cứu này, hai loại thuốc điều trị bệnh 
Parkinson dạng viên là Madopar (chứa 200 mg LD và 50 
mg BZ trong mỗi viên) được sản xuất bởi Delpharm Milano 
(Segrate, Ý) và Syndopa (chứa 250 mg LD và 25 mg CD 
mỗi viên) được sản xuất bởi Roche (Shanghai Branch, 
Trung Quốc) đã được thu thập tại các nhà thuốc ở Hà Nội. 
Năm viên thuốc được cân khối lượng, sau đó nghiền thành 
bột và khối lượng bột chính xác tương ứng với một viên 
thuốc được hoà tan trong 100 ml dung dịch H3PO4 100 mM 
và siêu âm trong vòng 20 phút. Dung dịch thu được sau đó 
được pha loãng bởi dung dịch H3PO4 100 mM tới nồng độ 
100 mg/l LD, 25 mg/l BZ và 10 mg/l CD. Mẫu sau khi pha 
loãng được lọc qua màng lọc nylon với kích thước lỗ 0,45 
µm trước khi được bơm vào hệ HPLC.

2.5. Xử lý thống kê

Sắc ký đồ và các thông tin của peak chất phân tích được 
ghi nhận và xử lý bởi phần mềm Shimadzu Lab Solution. 
Các xử lý thống kê được thực hiện bằng phần mềm Microsoft 
Excel 365. 

3. Kết quả và bàn luận

3.1. Phát triển quy trình phân tích

Dược điển của Việt Nam chỉ quy định phương pháp phân 
tích đồng thời LD và CD trong các mẫu dược phẩm thay vì 
phân tích đồng thời cả ba hoạt chất này và chưa có phương 
pháp phân tích cho BZ. Vì vậy, bước đầu tiên là kiểm tra sự 
phù hợp của phương pháp hiện có này đối với nhu cầu phân 
tích đồng thời LD, CD và BZ. Pha động là hệ đệm 100 mM 
KH2PO4-H3PO4 có pH=3,0, cột tách được sử dụng là cột 
C18, nhiệt độ cột được giữ không đổi ở 30oC và tốc độ dòng 
được cố định ở 1,0 ml/phút. Kết quả cho thấy, độ phân giải 
giữa hai peak LD và BZ đều khá thấp (nhỏ hơn 1,0), khẳng 
định rằng điều kiện này không thích hợp để phân tích đồng 
thời LD, CD và BZ và việc phát triển một quy trình phân 
tích mới là cần thiết. Bên cạnh đó, trong dược điển của Mỹ, 
pha động được sử dụng ngoài hệ đệm phosphate, còn có 
sự bổ sung của sodium 1-decanesulfonate nhằm tăng cường 
khả năng tách và độ nhạy của phương pháp. Do vậy, trong 
nghiên cứu này, thành phần pha động cũng được bổ sung 
SOSF với mục tiêu tương tự. Việc sử dụng SOSF thay thế 
cho sodium 1-decanesulfonate xuất phát từ hạn chế trong 
việc tiếp cận hoá chất này. 

Khảo sát nồng độ pha động: Các pha động với thành 
phần phosphoric acid hoặc hệ đệm phosphoric acid-muối 
dihydrogen phosphate đã được chứng minh là phù hợp để 
phân tích LD và CD và được sử dụng trong các Dược điển. 
Tuy nhiên, do bản chất cột C18 không thích hợp với những 
pha động có pH thấp <2. Do vậy, trong nghiên cứu này, pha 
động được sử dụng là hệ đệm H3PO4-KH2PO4 với nồng độ 
của KH2PO4 nằm trong khoảng 50-150 mM và pH được giữ 
cố định ở 3,5, bổ sung 0,1 mM SOSF. Các sắc ký đồ được 
thể hiện trên hình 1 cho thấy khi tăng nồng độ pha động, 
diện tích peak có xu hướng tăng lên, đặc biệt là với peak 
LD. Ngược lại, sự biến đổi về thời gian lưu diễn ra phức 
tạp hơn, khi có xu hướng tăng từ nồng độ 50 mM tới 100 
mM và giảm xuống ở nồng độ 150 mM. Điều kiện nồng độ 
KH2PO4 100 mM cho độ phân giải tốt hơn cả, và do vậy, 
được lựa chọn để sử dụng trong các khảo sát tiếp theo. 

Hình 1. Sắc ký đồ phân tích đồng thời levodopa, carbidopa và 
benserazide bằng HPLC-DAD với pha động chứa nồng độ khác 
nhau của hệ đệm KH2PO4-H3PO4 ở pH=3,5, bổ sung 0,1 mM SOSF. 
Nồng độ levodopa, carbidopa và benserazide lần lượt là 40, 10 và 
20 mg/l.

Khảo sát pH của pha động: pH của pha động sau đó 
được thay đổi trong khoảng 3,0 tới 4,0, trong khi nồng độ 
KH2PO4 được giữ không đổi ở 100 mM và bổ sung 0,1 mM 
SOSF. Kết quả thu được trên hình 2 cho thấy, khi tăng pH, 
diện tích peak có xu hướng giảm dần và thời gian lưu tăng 
dần. Ở điều kiện pH=4,0, không thể xác định được các peak 
chất phân tích, trong khi ở pH=3,0, hai peak BZ và CD 
không thể tách ra khỏi nhau. Điều kiện pH=3,5 cho sự phân 
tách tốt nhất với cả ba chất phân tích khi độ phân giải giữa 
LD-BZ và BZ-CD đều lớn hơn 2,0. Do vậy, pH=3,5 tiếp tục 
được sử dụng trong các khảo sát kế tiếp. 
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Hình 2. Sắc ký đồ phân tích đồng thời levodopa, carbidopa và 
benserazide bằng HPLC-DAD với pha động ở các pH khác nhau 
của hệ đệm 100 mM KH2PO4-H3PO4, bổ sung 0,1 mM SOSF. Nồng 
độ levodopa, carbidopa và benserazide lần lượt là 40, 10 và 20 mg/l.

Khảo sát nồng độ chất bổ trợ SOSF: Sau khi xác định 
được thành phần và pH của pha động (hệ đệm 100 mM 
KH2PO4-H3PO4, pH=3,5), nồng độ của chất bổ trợ SOSF 
tiếp tục được khảo sát trong khoảng 0,05-0,15 mM. Các sắc 
ký đồ thu được trên hình 3 cho thấy, khi tăng nồng độ chất 
bổ trợ, diện tích peak có xu hướng giảm dần và thời gian 
lưu tăng dần. Điều kiện nồng độ SOSF 0,05 mM cho tín 
hiệu chất phân tích lớn nhất, tuy nhiên, độ phân giải giữa 
LD và BZ lại là thấp nhất. Ngược lại, điều kiện SOSF 0,15 
mM cho diện tích peak nhỏ nhất và độ phân giải lớn nhất. 
Để đảm bảo cả hai yếu tố diện tích peak và độ phân giải thu 
được đều tốt, điều kiện nồng độ 0,10 mM SOSF được lựa 
chọn. 

Khảo sát điều kiện xử lý mẫu: Việc phân tích các thuốc 
điều trị bệnh Parkinson với thành phần LD, CD và BZ 
thường được thực hiện đơn giản bằng việc nghiền nhỏ và 
hoà tan viên thuốc trong dung môi nước. Trong nghiên cứu 
này, các dung dịch khác nhau trong dung môi nước đã được 
sử dụng để đánh giá khả năng áp dụng trong việc hoà tan 
thuốc, bao gồm: nước, dung dịch HCl 100 mM, dung dịch 
H3PO4 100 mM và dung dịch đệm 100 mM KH2PO4-H3PO4 
pH=3,5. Hai loại thuốc, bao gồm một mẫu chứa thành phần 
LD và CD và mẫu còn lại chứa LD và BZ, đã được sử dụng. 
Kết quả thu được trên hình 4 cho thấy, dung môi nước, dung 
dịch đệm KH2PO4-H3PO4 cho tín hiệu phân tích của BZ khá 
kém, trong khi dung dịch HCl 100 mM có ảnh hưởng của 
nền mẫu lớn khi xuất hiện một peak khá lớn bên cạnh peak 
LD. Việc sử dụng dung dịch H3PO4 100 mM đem lại kết quả 
tốt hơn cả và được lựa chọn để hòa tan mẫu thuốc.

 (A)								        (B)

Hình 4. Sắc ký đồ HPLC-DAD phân tích các mẫu thuốc được xử lý bằng các dung dịch khác nhau. (A) Mẫu thuốc chứa levodopa và 
carbidopa; (B) Mẫu thuốc chứa levodopa và benserazide. 

Hình 3. Sắc ký đồ phân tích đồng thời levodopa, carbidopa và 
benserazide bằng HPLC-DAD với pha động là hệ đệm 100 mM 
KH2PO4-H3PO4 ở pH=3,5 chứa nồng độ khác nhau chất bổ trợ SOSF. 
Nồng độ levodopa, carbidopa và benserazide lần lượt là 40, 10 và 20 mg/l.
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3.2. Thẩm định quy trình phân tích

Sau khi xác định được các điều kiện phân tích và xử 
lý mẫu phù hợp, bao gồm pha động là hệ đệm 100 mM 
KH2PO4-H3PO4 pH=3,5, bổ sung SOSF nồng độ 0,1 mM 
và hoà tan mẫu trong dung dịch H3PO4 100 mM, quy trình 
phân tích được đánh giá thông qua các thông số: giới hạn 
phát hiện của thiết bị và của phương pháp (IDL và MDL), 
giới hạn định lượng của thiết bị và của phương pháp (IQL và 
MQL), đường chuẩn, độ chụm và độ chính xác. Với phương 
pháp HPLC-DAD đã phát triển, IDL và IQL được xác định 
là nồng độ cho tỷ lệ tín hiệu/nhiễu nền (S/N) bằng 3 và bằng 
10 tương ứng; trong khi MDL và MQL được xác định dựa 
trên IDL và IQL, có tính đến quá trình xử lý mẫu. Các giá trị 
IDL thu được đối với ba chất phân tích từ 0,19 (với CD) tới 
0,76 mg/l (với LD) và IQL đạt được từ 0,63 tới 2,50 mg/l. 
Với giả thiết các mẫu thuốc được phân tích có khối lượng 
0,5 g, được hòa tan trong 100 ml dung dịch H3PO4 100 mM 
và sau đó pha loãng 10 lần, các giá trị MDL thu được đối 
với LD, CD và BZ lần lượt là 1,52; 0,38 và 0,76 mg/g và 
các giá trị MQL đạt được nằm trong khoảng 1,27 mg/g (với 
CD)-5,07 mg/g (với LD). 

Đường chuẩn được xây dựng với 6 điểm chuẩn trong 
khoảng 5,0-160 mg/l đối với LD, 1,25-40 mg/l đối với CD 
và 2,5-80 mg/l đối với BZ. Hệ số tương quan tuyến tính R2 
của ba đường chuẩn thu được đều lớn hơn 0,999 cho thấy 
mối tương quan cao giữa nồng độ và diện tích peak của các 
chất phân tích (bảng 1).
Bảng 1. Thông số giới hạn phát hiện, giới hạn định lượng, 
phương trình đường chuẩn và hệ số tương quan của phương 
pháp HPLC-DAD.

Chất phân tích IDL 
(mg/l)

MDL* 
(mg/g)

IQL 
(mg/l)

MQL** 
(mg/g)

Phương trình đường 
chuẩn*** R2

LD 0,76 1,38 2,50 5,07 y=9385x+6605 0,9997

BZ 0,38 0,76 1,25 2,53 y=1984x-731 0,9995

CD 0,19 0,38 0,63 1,27 y=4537x+321 0,9998

*MDL (mg/g) = IDL (mg/l) x  (L)
 (g)

DF V
m
× ;

** MQL (mg/g) = IQL (mg/l)x  (L)
 (g)

DF V
m
× ; 

trong đó: DF là hệ số pha loãng, V là thể tích dung dịch H3PO4 dùng 
để hòa tan mẫu thuốc và m là khối lượng mẫu thuốc được phân tích. 
Các giá trị MDL và MQL trong bảng được xác định với DF=10, V=0,1 
L và m=0,5 g. 
*** y: diện tích peak (mAU.min), x: nồng độ chất phân tích (mg/l).

	 Độ chụm của phương pháp được đánh giá thông qua 
độ lặp lại trong ngày (n=5) và độ lặp lại giữa các ngày 
(n=3), thể hiện thông qua độ lệch chuẩn tương đối (RSD) 
về thời gian lưu và diện tích peak. Các kết quả thu được ở 
bảng 2 cho thấy, các giá trị RSD thu được trong ngày nhỏ 
hơn 1% cho thời gian lưu và nhỏ hơn 2% đối với diện tích 
peak; trong khi các giá trị này trong đánh giá độ lặp lại giữ 
các ngày là 3 và 4% tương ứng. Các số liệu này cho thấy 
phương pháp HPLC-DAD có độ chụm tốt, đảm bảo việc 
phân tích thường xuyên, liên tục. 
Bảng 2. Độ lệch chuẩn tương đối về thời gian lưu và diện tích 
peak trong các đánh giá độ lặp lại trong ngày và độ lặp lại giữa 
các ngày.

Chất phân 
tích

Độ lặp lại trong ngày (n=5) Độ lặp lại giữa các ngày (n=3)

RSDa (%) RSDb (%) RSDa (%) RSDb (%)

LD 0,4 2,0 0,5 2,9

BZ 0,6 3,7 1,9 0,4

CD 0,5 2,6 1,5 1,3

*RSDa: độ lệch chuẩn tương đối về thời gian lưu; RSDb: độ lệch chuẩn 
tương đối về diện tích peak.

Độ đúng của phương pháp HPLC-DAD đã phát triển 
được đánh giá thông qua hiệu suất thu hồi bằng cách phân 
tích mẫu thêm chuẩn trên các nền mẫu thực (bảng 3). Mẫu 
thực được chuẩn bị như trong mục 2.4 và nền mẫu được 
tạo ra bằng cách pha loãng dung dịch mẫu thuốc với các hệ 
số khác nhau (0, 2 và 4 lần). Các chất phân tích được thêm 
vào để thu được nồng độ chất phân tích gấp hai lần nồng độ 
trong nền mẫu. Hiệu suất thu hồi đạt được với CD và BZ 
đều rất tốt, nằm trong khoảng 92-100%, trong khi giá trị thu 
được đối với LD thấp hơn, dao động từ 80-90%. 
Bảng 3. Hiệu suất thu hồi của phương pháp HPLC-DAD trên các 
nền mẫu khác nhau.

Nền mẫu thực Thêm chuẩn để đạt được
Hiệu suất thu hồi (%)

Levodopa Carbidopa Benserazide

25% mẫu 1 50% mẫu 1 80,8 94,8 -

50% mẫu 1 100% mẫu 1 87,3 97,8 -

100% mẫu 1 200% mẫu 1 81,3 99,9 -

25% mẫu 3 50% mẫu 3 83,5 - 92,8

50% mẫu 3 100% mẫu 3 90,3 - 97,8

100% mẫu 3 200% mẫu 3 86,5 - 99,1

*Ký hiệu (-) thể hiện mẫu phân tích không chứa chất mục tiêu.
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3.3. Phân tích mẫu thực

Bốn mẫu thực, trong đó mẫu 1 và mẫu 2 chứa LD và 
CD, mẫu 3 và mẫu 4 chứa LD và BZ, được phân tích theo 
quy trình HPLC-DAD đã phát triển. Các kết quả thu được 
được trình bày trên bảng 4 cho thấy, nồng độ đo được theo 
HPLC-DAD chỉ sai khác dưới 8% so với giá trị được công 
bố trên nhãn thuốc. 
Bảng 4. Kết quả phân tích các mẫu thuốc điều trị Parkinson bằng 
phương pháp HPLC-DAD.

Mẫu 1 Mẫu 2 Mẫu 3 Mẫu 4

Nồng độ đo 
được (mg/l)

LD 20,55 21,21 19,61 19,76

BZ - - 4,92 4,62

CD 2,10 2,10 - -

Hàm lượng 
đo được 
(mg/viên)

LD 256,9 265,1 196,1 197,6

BZ - - 49,25 46,22

CD 26,26 26,34 - -

Hàm lượng 
trên nhãn 
(mg/viên)

LD 250 250 200 200

BZ 0 0 50 50

CD 25 25 0 0

Sai khác*

LD -2,7% -6,0% 2,0% 1,2%

BZ - - 1,5% 7,6%

CD -5,0% -5,4% - -

*Sai khác=(Hàm lượng trên nhãn-Hàm lượng đo được theo HPLC-
DAD)/Hàm lượng đo được theo HPLC-DAD * 100 (%). Ký hiệu (-) thể 
hiện mẫu phân tích không chứa chất mục tiêu.

4. Kết luận

Nghiên cứu đã xây dựng và thẩm định được một quy 
trình phân tích trên HPLC-DAD để định lượng đồng thời 
các hoạt chất LD, CD và BZ trong một số loại thuốc điều trị 
bệnh Parkinson. Các kết quả thu được cho thấy khả phương 
pháp phân tích đã phát triển có giới hạn phát hiện phù hợp 
cho việc phân tích các dược phẩm với độ đúng và độ chính 
xác tốt. Kết quả đo mẫu thực tế cho thấy các mẫu được phân 
tích có hàm lượng sai khác không quá 8% so với nhãn sản 
phẩm. Những dữ liệu thu được chỉ ra rằng phương pháp 
HPLC-DAD đã xây dựng có thể được sử dụng cho nhu cầu 
kiểm soát chất lượng dược phẩm điều trị bệnh Parkinson. 
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