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PHÁT TRIỂN VÀ THẨM ĐỊNH PHƯƠNG PHÁP PHÂN TÍCH ĐỊNH LƯỢNG 

CURCUMIN TRONG HUYẾT TƯƠNG THỎ  
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Viện Nghiên cứu Khoa học và Ứng dụng, Trường Đại học Sư phạm Hà Nội 2 

 

TÓM TẮT 
Vật liệu 3D-nano-cellulose (M3NC) có tiềm năng sử dụng như một hệ chất mang curcumin. Cần 

xây dựng phương pháp định lượng curcumin trong huyết tương để đánh giá sinh khả dụng của chế 

phẩm M3NC chứa curcumin. Nghiên cứu này nhằm mục đích phát triển và thẩm định phương 

pháp sắc ký lỏng siêu hiệu năng (UPLC) để phân tích định lượng curcumin trong huyết tương thỏ. 

Kết quả nghiên cứu đã chọn được các điều kiện phân tích mẫu phù hợp sử dụng cột là thép không 

gỉ C18 (15 cm x 4,6 cm, 5 µm), pha động gồm acetonitril và acid acetic 2% (50/50, v/v), đầu dò ở 

bước sóng 425 nm, tốc độ dòng là 1,2 ml/phút. Phương pháp được thẩm định về tính tương thích 

hệ thống, tính đặc hiệu, độ tuyến tính, giới hạn phát hiện và giới hạn định lượng, độ lặp lại, độ 

đúng và khoảng xác định theo hướng dẫn của Cục quản lý Thực phẩm và Dược phẩm Hoa Kỳ. Kết 

quả nghiên cứu đã chứng minh phương pháp này đạt yêu cầu thẩm định của quy trình phân tích 

curcumin trong huyết tương thỏ về tính tương thích hệ thống, tính đặc hiệu, độ tuyến tính, giới hạn 

phát hiện và giới hạn định lượng, độ lặp lại, độ đúng và khoảng xác định. Phương pháp này phù 

hợp dùng để phân tích định lượng curcumin trong huyết tương thỏ. 

Từ khóa: Curcumin; huyết tương thỏ; sắc ký lỏng siêu hiệu năng (UPLC); thẩm định; phân tích 
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ABSTRACT 
The 3D-nano-cellulose (3DNC) material has the potential to be used as a curcumin delivery 

system. To assess the bioavailability of 3DNC containing curcumin, it is necessary to develop a 

method to quantify curcumin in plasma. The aim of the present research was to develop and 

validate an ultra performance liquid chromatography (UPLC) method for the quantitative analysis 

of curcumin in rabbit plasma. The samples were assayed by the acquity UPLC H-class/Xevo TQD 

instrument using a C8 column (15 cm x 4.6 cm, 5 µm). The mobile phase was consisted of 

acetonitrile and acetic acid 2% (50/50, v/v) with the flow rate of 1.2 ml/min. The column effluent 

was monitored by detection at 425 nm. The UPLC method was validated by determining system 

suitability, selectivity, sensitivity, linearity, repeatability, precision, and working range in 

accordance with the guidelines of the United States Food and Drug Administration. The developed 

UPLC method proved to be simple, suitable, selective, sensitive, precise, and reproducible. This 

validated method is suitable for quantification of curcumin in rabbit plasma samples. 

Keywords: Curcumin; rabbit plasma; ultra performance liquid chromatoghraphy (UPLC); 

validation; quantitative analysis 
 

Received: 06/6/2019; Revised: 04/7/2019; Published: 15/7/2019 

 

 

 
Email: nguyenxuanthanh@hpu2.edu.vn 

http://jst.tnu.edu.vn/
mailto:jst@tnu.edu.vn
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1. Mở đầu 

Gần đây nhiều tác dụng sinh học của 

curcumin được các nghiên cứu chỉ ra như: 

Chất chống oxy hóa mạnh, tăng khả năng 

miễn dịch, ức chế sự phát triển của khối u, 

chữa một số bệnh tiêu hóa, gan mật, kháng 

khuẩn, chống viêm,... và an toàn với con 

người [1, 2]. Sau khi chiết xuất được 

curcumin, các nhà khoa học nhận thấy 

curcumin rất ít tan trong nước nên sinh khả 

dụng (SKD) rất thấp làm cản trở khi áp dụng 

trên người. Yang và cộng sự cho thấy, nồng 

độ curcumin tối đa trong huyết tương chuột 

cống sau khi uống liều 500 mg/kg là 0,06 ± 

0,01 µg/ml, chứng tỏ SKD đường uống chỉ 

khoảng 1% [3]. Tương tự, nghiên cứu của 

Shoba và cộng sự, nồng độ curcumin cao nhất 

trong huyết tương là 1,35 ± 0,23 µg/ml sau 1 

giờ dùng đường uống với liều 2 g/kg trên 

chuột cống [4]. Nhiều công trình nghiên cứu 

dược động học của curcumin cho thấy: Độ tan 

thấp, chuyển hóa mạnh và thải trừ nhanh là 

các lý do chính dẫn đến SKD của curcumin 

thấp. Trong số các biện pháp để khắc phục trở 

ngại, nano curcumin được quan tâm nghiên 

cứu nhiều. Các công nghệ này bao gồm nhũ 

tương nano, huyền phù nano, polyme nano,... 

[5]. Mạng lưới cấu trúc 3D-nano-cellulose 

(M3NC) là một loại nguyên liệu mới do vi 

khuẩn Acetobacter xylinum tạo ra có nhiều 

ứng dụng trong các lĩnh vực khác nhau. Nhiều 

nghiên cứu đã chứng minh M3NC có tiềm 

năng như một hệ vận tải và phân phối dược 

chất vì cấu trúc mạng lưới gồm các sợi siêu 

mảnh cỡ nano của nó có thể tạo hệ trị liệu giải 

phóng kéo dài nhằm tăng SKD của thuốc. Để 

đánh giá sinh khả dụng của M3NC chứa 

curcumin cần xây dựng quy trình định lượng 

curcumin trong huyết tương. Đã có một số 

phương pháp định lượng curcumin trong 

huyết tương ở chuột và một số đối tượng khác 

[3, 4, 6, 7, 8, 9, 10] nhưng chưa có nghiên cứu 

được thực hiện trên huyết tương thỏ. Nghiên 

cứu này nhằm mục tiêu xây dựng phương pháp 

định lượng curcumin trong huyết tương thỏ 

bằng sắc ký lỏng siêu hiệu năng (UPLC) có độ 

nhạy và độ lặp lại cao giúp đánh giá sinh khả 

dụng của curcumin trong các chế phẩm. 

2. Phương pháp nghiên cứu 

2.1. Vật liệu và thiết bị 

- Hóa chất: Curcumin (95%, Apollo, Ấn Độ); 

acetonitril, methanol, ethyl acetat, acid acetic 

băng,… (Merck); các hóa chất khác đạt tiêu 

chuẩn dùng trong sắc ký và phân tích.  

- Chế phẩm: Vật liệu 3D-nano-cellulose chứa 

curcumin ở dạng viên (dùng cho đường uống) 

hoặc dạng miếng (dùng qua da) được Viện 

Nghiên cứu Khoa học và Ứng dụng -  Trường 

Đại học Sư phạm Hà Nội 2 cung cấp theo kết 

quả từ các nghiên cứu trước đây [11, 12]. 

- Thiết bị: Hệ sắc ký lỏng siêu hiệu năng 

(Acquity UPLC H-Class, kết hợp khối phổ 

Xevo TQD, Waters, Mỹ); thiết bị lắc (xor 

Vortex ZX3, Velp Scientifica, Mỹ); thiết bị 

bốc hơi dung môi ở áp suất giảm (Centrivap 

solvent system, Labconco, Mỹ); tủ lạnh sâu 

(MDF 236, Sanyo, Nhật); một số thiết bị 

nghiên cứu khác. 

2.2. Động vật thí nghiệm 

Thỏ trắng khỏe mạnh được cung cấp từ Viện 

Kiểm nghiệm thuốc Trung ương. Thỏ được 

cho nhịn đói 12 giờ, chỉ uống nước trước khi 

thí nghiệm. 

2.3. Xây dựng phương pháp phân tích  

- Điều kiện sắc ký được khảo sát theo các 

điều kiện trong các tài liệu đã công bố [6, 7, 

8, 9, 10] và khảo sát sơ bộ để lựa chọn 

chương trình sắc ký. 

- Quy trình xử lý mẫu được khảo sát theo các tài 

liệu trước và thực hiện khảo sát sơ bộ về lựa 

chọn dung môi, điều kiện, phương pháp chiết,... 

2.4. Thẩm định phương pháp định lượng  

- Tính đặc hiệu: Dung môi pha mẫu (mẫu 

trắng), huyết tương trắng (mẫu nền), dung 

dịch chuẩn gốc, dung dịch chuẩn, dung dịch thử 

[13, 14]. Trên sắc ký đồ (SKĐ) mẫu trắng và 

mẫu nền không cho pic nào có thời gian lưu 

tương ứng với thời gian lưu của curcumin trên 

http://jst.tnu.edu.vn/
mailto:jst@tnu.edu.vn
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SKĐ mẫu chuẩn. Trên SKĐ mẫu thử cho một 

pic có thời gian lưu tương ứng với thời gian lưu 

của curcumin trên SKĐ mẫu chuẩn [14]. 

- Tính tương thích hệ thống: Tiêm dung dịch 

chuẩn vào hệ thống sắc ký, ghi lại các SKĐ, 

xác định các thông số diện tích (S) pic của pic 

curcumin. Độ lệch chuẩn tương đối (RSD) 

của tR < 1% và RSD của Spic < 2% [14]. 

- Độ tuyến tính: Chuẩn bị các dung dịch chuẩn. 

+ Dung dịch chuẩn gốc: Cân 10 mg curcumin 

và hòa tan hoàn toàn bằng methanol vừa đủ 

100 ml, trộn đều. Hút 1 ml dung dịch trên pha 

loãng bằng methanol vừa đủ 100 ml, trộn đều.  

+ Dung dịch chuẩn 1 (1,010 µg/ml): Hút 0,3 

ml dung dịch chuẩn gốc vào 1,2 ml huyết 

tương trắng (ly tâm 3 ml máu thỏ 5000 

vòng/phút trong 10 phút để lấy dịch nổi), trộn 

đều, chuyển vào bình chiết. Thêm 10 ml dung 

dịch ethyl acetat, lắc nhẹ trong 5 phút, thu 

được dung dịch pha ethyl acetat. Chiết 3 lần, 

gộp dịch chiết, lọc qua màng lọc 0,4 µm, 

tráng kỹ màng lọc. Đun cách thủy khoảng 60 
o
C cho bay hơi hết dung môi. Thêm 0,3 ml 

methanol và trộn đều. 

+ Tiến hành pha loãng tương tự dung dịch 

chuẩn 1, thu được dung dịch chuẩn 2 (0,505 

µg/ml), 3 (0,252 µg/ml), 4 (0,101 µg/ml), 5 

(0,050 µg/ml), 6 (0,025 µg/ml): LOD 1, 7 

(0,013 µg/ml): LOD 2, 8 (0,006 µg/ml): LOD 

3, 9 (0,003 µg/ml): LOD 4.  

Tiêm 200 µl mỗi dung dịch chuẩn (từ 1-6) 

vào hệ thống UPLC. Khảo sát sự tương quan 

theo phương trình: y = ax + b với y (diện tích 

pic) và x (nồng độ); bằng phương pháp bình 

phương cực tiểu. Nếu hệ số tương quan R ≥ 

0,98 thì phương pháp định lượng có độ tuyến 

tính tốt [13].  

- Giới hạn phát hiện và giới hạn định lượng: 

Dung dịch chuẩn có nồng độ thấp nhất mà khi 

tiêm vào hệ thống UPLC vẫn phát hiện được 

pic curcumin gọi là giới hạn phát hiện (LOD); 

trong khi giới hạn định lượng (LOQ) được 

tính theo công thức: LOQ = LOD x 3,3 [14]. 

- Độ lặp lại của phương pháp: Cân 10 mg 

curcumin hòa tan trong methanol vừa đủ 100 

ml. Hút 1,0 ml dung dịch trên pha loãng trong 

methanol vừa đủ 100 ml. Hút 5 ml dung dịch 

này pha loãng vừa đủ 20 ml bằng methanol. 

Hút 1 ml dung dịch này vào 2 ml huyết tương 

trắng, trộn đều, chuyển vào bình chiết. Thêm 

10 ml dung dịch ethyl acetat, lắc nhẹ trong 5 

phút, thu được dung dịch pha ethyl acetat. 

Chiết 3 lần, gộp dịch chiết, lọc qua màng lọc 

0,45 µm, tráng kỹ màng lọc. Đun cách thủy 

khoảng 60 
o
C cho bay hơi hết dung môi. 

Thêm chính xác 1 ml dung dịch methanol, 

trộn đều thu được dung dịch mẫu tự tạo. 

Chuẩn bị 6 dung dịch mẫu tự tạo riêng biệt 

như trên. Tiêm 200 µl mỗi dung dịch mẫu tự tạo 

(từ 1 đến 6) vào hệ thống UPLC. Hàm lượng 

curcumin trong mẫu tự tạo được tính dựa vào 

phương trình hồi quy tuyến tính. Nếu RSD < 

2% thì phương pháp có độ lặp lại tốt [13]. 

- Độ đúng và khoảng xác định: Chuẩn bị 3 

mức nồng độ, mỗi mức nồng độ làm 3 mẫu. 

+ Độ đúng 10%: Hút 0,5 ml dung dịch chuẩn 

gốc pha loãng vừa đủ 20 ml bằng methanol. 

Hút 0,3 ml dung dịch này vào 1,2 ml huyết 

tương trắng, trộn đều, chuyển vào bình chiết. 

Thêm 10 ml dung dịch ethyl acetat, lắc nhẹ 

trong 5 phút, thu được dung dịch pha ethyl 

acetat. Chiết 3 lần, gộp dịch chiết, lọc qua 

màng lọc 0,45 µm, tráng kỹ màng lọc. Đun 

cách thủy khoảng 60 
o
C cho bay hơi hết dung 

môi. Thêm 0,3 ml dung dịch methanol, trộn 

đều thu được dung dịch độ đúng 10%. 

+ Độ đúng 100%: Hút 5 ml dung dịch chuẩn 

gốc pha loãng vừa đủ 20 ml bằng methanol. 

Hút 0,3 ml dung dịch này vào 1,2 ml huyết 

tương trắng, trộn đều, chuyển vào bình chiết. 

Tiến hành tương tự dung dịch độ đúng 10%. 

+ Độ đúng 400%: Hút 0,3 ml dung dịch 

chuẩn gốc vào 1,2 ml huyết tương trắng, trộn 

đều, chuyển vào bình chiết. Thêm 10 ml dung 

dịch ethyl acetat, lắc nhẹ trong 5 phút, thu 

được dung dịch pha ethyl acetat. Tiến hành 

tương tự dung dịch độ đúng 10%. 

Tiêm 200 µl mỗi dung dịch ở các độ đúng 

trên vào hệ thống UPLC. Hàm lượng 
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curcumin trong mẫu tự tạo được tính dựa vào 

phương trình hồi quy tuyến tính. Độ đúng 

trung bình ứng với mỗi mức nồng độ phải 

nằm trong khoảng từ 85% đến 115% [13]. 

Khoảng xác định được suy ra từ độ đúng và 

độ tuyến tính của phương pháp (RSD ≤ 

3,0%). Khoảng xác định từ nồng độ LOQ đến 

độ đúng 3. 

2.5. Xử lý số liệu 

Sử dụng Microsoft Excel để xử lý số liệu thực 

nghiệm. Kết quả được biểu diễn dưới dạng 

“giá trị trung bình ± độ lệch chuẩn”. Giá trị 

trung bình của hai mẫu được kiểm định giả 

thiết bằng test thống kê. Những khác biệt 

được coi là có ý nghĩa khi giá trị p < 0,05. 

3. Kết quả và bàn luận 

3.1. Xây dựng phương pháp phân tích  

- Khảo sát điều kiện sắc ký: Trên cơ sở tham 

khảo các tài liệu công bố [6, 7, 8, 9, 10], 

chúng tôi đã khảo sát, tối ưu hóa các điều kiện 

sắc ký và lựa chọn được các kết quả sau: Cột 

thép không gỉ C18 (15 cm x 4,6 cm, 5 µm); Tốc 

độ: 1,2 ml/phút; Detector: 425 nm; Nhiệt độ: 40 
o
C; Thể tích tiêm: 200 µl; Pha động: Acetonitril 

và acid acetic 2% (50/50, v/v). 

- Khảo sát quy trình xử lý mẫu: Theo các 

nghiên cứu trước đây [7, 10] và khảo sát sơ 

bộ, mẫu được chuẩn bị như sau: 

+ Huyết tương trắng: Hút 2 ml huyết tương 

thỏ khi chưa cho thỏ dùng curcumin qua 

đường uống hoặc qua da (ly tâm dung dịch 

máu thỏ 5000 vòng/phút trong 10 phút lấy 

dịch nổi) vào bình chiết. Thêm 10 ml dung 

dịch ethyl acetat, lắc nhẹ trong 5 phút, thu 

được dung dịch pha ethyl acetat. Chiết 3 lần, 

gộp dịch chiết, lọc qua màng lọc 0,45 µm, 

tráng kỹ màng lọc. Đun cách thủy khoảng 60 
o
C cho bay hơi hết dung môi. Thêm chính xác 

1 ml dung dịch methanol và trộn đều.  

+ Dung dịch chuẩn gốc (1 µg/ml): Cân 10 mg 

curcumin và hòa tan hoàn toàn bằng methanol 

vừa đủ 100 ml, trộn đều. Hút 1 ml dung dịch 

pha loãng bằng methanol vừa đủ 100 ml.  

+ Dung dịch chuẩn: Hút 5 ml dung dịch 

chuẩn gốc pha loãng vừa đủ 20 ml bằng 

methanol. Hút 0,3 ml dung dịch này vào 1,2 

ml huyết tương trắng, trộn đều, chuyển vào 

bình chiết. Thêm 10 ml dung dịch ethyl 

acetat, lắc nhẹ trong 5 phút, thu được dung 

dịch pha ethyl acetat. Chiết 3 lần, gộp dịch 

chiết, lọc qua màng lọc 0,45 µm, tráng kỹ 

màng lọc. Đun cách thủy khoảng 60 
o
C cho 

bay hơi hết dung môi. Thêm chính xác 0,3 ml 

dung dịch methanol và trộn đều.  

+ Dung dịch thử: Hút 1,2 ml huyết tương thỏ 

tại các thời điểm nghiên cứu sau khi cho thỏ 

dùng chế phẩm chứa curcumin qua đường 

uống hoặc qua da (ly tâm 3 ml máu thỏ 5000 

vòng/phút trong 10 phút thu lấy dịch nổi) vào 

bình chiết. Thêm 10 ml dung dịch ethyl 

acetat, lắc nhẹ trong 5 phút, thu được dung 

dịch pha ethyl acetat. Chiết 3 lần, gộp dịch 

chiết, lọc qua màng lọc 0,45 µm, tráng kỹ 

màng lọc. Đun cách thủy khoảng 60 
o
C cho 

bay hơi hết dung môi. Thêm chính xác 1 ml 

dung dịch methanol và trộn đều. 

3.2. Thẩm định phương pháp định lượng  

- Tính đặc hiệu: Với điều kiện sắc ký và quy 

trình xử lý mẫu như ở mục 3.1, tiêm 200 μl 

các dung dịch sau lần lượt vào hệ thống 

UPLC: Mẫu trắng (methanol); mẫu nền 

(huyết tương trắng); dung dịch chuẩn; dung 

dịch thử. 

Kết quả ở các hình 1, 2, 3, 4 cho thấy, trên 

SKĐ của mẫu trắng, mẫu nền không cho pic 

nào có thời gian lưu tương ứng với thời gian 

lưu của curcumin trên SKĐ mẫu chuẩn nên 

không ảnh hưởng tới phép thử. Trên SKĐ 

mẫu thử cho một pic có thời gian lưu (tR) 

tương ứng với thời gian lưu của curcumin trên 

SKĐ mẫu chuẩn: tR của pic curcumin trên 

SKĐ của mẫu chuẩn = 2,93 phút và mẫu thử 

= 2,96 phút. Như vậy, phương pháp định 

lượng có tính đặc hiệu [13]. 

 

Hình 1. Sắc ký đồ của mẫu trắng 
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Nguyễn Xuân Thành Tạp chí KHOA HỌC & CÔNG NGHỆ ĐHTN  202(09): 121 - 127 

 

http://jst.tnu.edu.vn; Email: jst@tnu.edu.vn 125 

 

Hình 2. Sắc ký đồ của mẫu nền 

 

Hình 3. Sắc ký đồ của mẫu chuẩn 

 

Hình 4. Sắc ký đồ của mẫu thử 

- Tính tương thích hệ thống: Tiến hành sắc ký 

theo các điều kiện sắc ký và quy trình xử lý 

mẫu như ở mục 3.1, với tiêm lặp lại 6 lần 

dung dịch chuẩn vào hệ thống UPLC. Kết quả 

ở bảng 1 cho thấy phương pháp phân tích 

curcumin với các điều kiện sắc ký đã chọn có 

tính tương thích hệ thống tốt với RSD của tR 

= 0,89 (RSD ≤ 1%) và Spic = 1,63 (RSD ≤ 

2%). Như vậy, hệ thống đạt yêu cầu để phân 

tích mẫu curcumin [13]. 

Bảng 1. Khảo sát độ thích hợp của hệ thống 

STT 
Thời gian lưu của 

curcumin  (phút) 

Diện tích pic của 

curcumin (Au.s) 

1 2,93 37025 

2 2,93 37786 

3 2,93 38017 

4 2,88 36403 

5 2,88 36817 

6 2,93 37342 

Trung 

bình 2,91 37231,67 

RSD 0,89 1,63 

- Độ tuyến tính: Tiêm lần lượt từ dung dịch 

chuẩn 1 đến 6 vào hệ thống UPLC với các 

điều kiện và quy trình xử lý mẫu như ở mục 

3.1. Sự tương quan giữa nồng độ và Spic các 

dung dịch chuẩn được trình bày ở bảng 2 và 

hình 5. Từ kết quả ở bảng 2, khảo sát sự 

tương quan giữa y (Spic) và x (nồng độ); 

bằng phương pháp bình phương cực tiểu, kết 

quả cho thấy hệ số R
2
 = 0,9965 (R = 0,998 ≥ 

0,98), chứng tỏ có sự phụ thuộc tuyến tính rất 

chặt về nồng độ và Spic của curcumin trong 

khoảng nồng độ: 0,025-1,01 µg/ml. 

Bảng 2. Tương quan giữa nồng độ và diện tích pic 

các dung dịch chuẩn 

STT 

% so với 

định 

lượng 

Nồng độ 

curcumin 

(µg/ml) 

Diện tích 

pic (Au.s) 

1 10 0,025 3200 

2 20 0,050 7059 

3 40 0,101 11386 

4 100 0,252 37231,67 

5 200 0,505 65732 

6 400 1,010 147924 

Hệ số tương quan: R = 0,9965; Hệ số góc: 

145770; Hệ số chắn (intercept): 1809,6. 

 

Hình 5. Biểu đồ xác định mối tương quan giữa 

nồng độ và diện tích pic của curcumin trong các 

dung dịch chuẩn 

- Giới hạn phát hiện và giới hạn định lượng: 

Lần lượt tiêm 200 μl các dung dịch LOD1, 

LOD2, LOD3,... vào hệ thống UPLC với các 

điều kiện sắc ký và quy trình như ở mục 3.1. 

Kết quả cho thấy dung dịch LOD 3  thu được 

pic của curcumin có diện tích 876 AU.s, 

nhưng dung dịch LOD 4 không còn phát hiện 

pic của curcumin. Như vậy, giới hạn phát 

hiện của phương pháp là 0,006 µg/ml. Giới 

hạn định lượng: LOQ = 3,3 x LOD = 3,3 x 

0,006 = 0,0198 µg/ml. 
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Hình 6. Sắc ký đồ về độ lặp lại 

Bảng 3. Khảo sát độ lặp lại của phương pháp 

ST

T 

Lượng 

cân mẫu 

thử (mg) 

Diện tích 

pic 

curcumin(A

u.s) 

Kết quả 

định 

lượng (%) 

1 10,75 40594 96,28 

2 10,86 41648 97,84 

3 10,83 41557 97,89 

4 10,79 40508 95,71 

5 10,82 40736 96,00 

6 10,85 40548 95,28 

Trung bình 96,50 

RSD (%) 1,15 

- Độ lặp lại: Kết quả ở bảng 3 và sắc ký đồ 

trên hình 6 cho thấy với các điều kiện sắc ký 

và quy trình xử lý mẫu như ở mục 3.1, kết 

quả của 6 lần định lượng curcumin trong mẫu 

thử tự tạo cho độ lặp lại với RSD = 1,15% 

(RSD ≤ 3%). Như vậy, phương pháp phân 

tích có độ lặp lại tốt. 

- Độ đúng và khoảng xác định: Tiến hành sắc 

ký theo các điều kiện sắc ký và quy trình xử 

lý mẫu như ở mục 3.1 với các mẫu chuẩn bị 

có độ đúng 10%, 100%, 400%. Kết quả về độ 

đúng của phương pháp được trình bày ở bảng  

4 cho thấy dung dịch độ đúng 10% với khả 

năng thu hồi curcumin đạt 92,53%, độ lặp lại 

RSD = 2,02%; dung dịch độ đúng 100% với 

khả năng thu hồi curcumin đạt 94,83%, độ lặp 

lại RSD = 2,86%; dung dịch độ đúng 400% 

với khả năng thu hồi curcumin đạt 92,25%, 

độ lặp lại RSD = 1,50%. Kết quả này cho 

thấy tại nồng độ curcumin từ 10% đến 400% 

so với nồng độ định lượng có độ đúng tốt với tỷ 

lệ thu hồi: 92,25-94,83% (90%-110%), độ lặp 

lại cao với RSD = 1,50-2,86% (RSD ≤ 3%). 

Như vậy, khoảng xác định của phương pháp là 

trong giới hạn từ 10% đến 400% so với nồng độ 

định lượng. Từ kết quả độ đúng suy ra khoảng 

xác định từ 0,021 đến 0,961 µg/ml. 

Bảng 4. Kết quả khảo sát độ đúng của phương pháp 

STT Mẫu 

Lượng chuẩn 

curcumin thêm 

vào (µg) 

Diện tích pic 

curcumin 

(Au.s) 

Lượng 

curcumin tìm 

lại (µg) 

% thu 

hồi 
Thống kê 

1 10% 0,021 2949 0,020 94,15 Trung 

bình: 92,53 

RSD: 2,02 

2 10% 0,022 2984 0,020 92,96 

3 10% 0,024 3148 0,021 90,49 

4 100% 0,259 35901 0,243 94,10 Trung 

bình: 94,83 

RSD: 2,86 

5 100% 0,264 38052 0,258 97,83 

6 100% 0,266 36265 0,246 92,56 

7 400% 0,980 134024 0,909 92,73 Trung 

bình: 92,25 

RSD: 1,50 

8 400% 0,994 132885 0,901 90,69 

9 400% 0,961 132255 0,897 93,33 

Trung bình (%) 93,21 

RSD (%) 2,32 

4. Kết luận 

Kết quả khảo sát chọn được các điều kiện phân tích của hệ thống UPLC phù hợp về cột là thép 

không gỉ C18 (15 cm x 4,6 cm, 5 µm), pha động gồm acetonitril và acid acetic 2% (50/50, v/v), 

detector (425 nm), tốc độ dòng là 1,2 ml/phút, nhiệt độ là 40 
o
C, thể tích tiêm mẫu là 200 µl. Kết 
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quả thẩm định cho thấy trong khoảng nồng độ 

0,025-1,01 µg/ml, có sự tương quan tuyến 

tính chặt giữa diện tích pic và nồng độ dung 

dịch với hệ số xác định R
2
 = 0,9965. Phương 

pháp UPLC cho tương thích hệ thống tốt với 

các thông số sắc ký có RSD < 2%. Phương 

pháp được thẩm định cho độ đặc hiệu cao, có 

độ lặp lại tốt với RSD = 1,15%, giới hạn phát 

hiện là 0,006 μg/ml, giới hạn định lượng là 

0,0198 μg/ml, có độ đúng tốt với tỷ lệ thu hồi 

92%-95% và khoảng xác định 0,021-0,961 

µg/ml. Phương pháp phân tích phù hợp để định 

lượng curcumin trong huyết tương thỏ. 

Lời cám ơn 

Kết quả nghiên cứu được tài trợ kinh phí từ 

đề tài KHCN cấp Bộ, mã số: B2017-SP2-09. 

Xin trân trọng cảm ơn các thành viên đề tài đã 

đóng góp thực hiện các nội dung nghiên cứu. 
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