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Nghiên cứu xây dựng quy trình định lượng đồng thời 

Rifampicin và Pyrazinamid trong huyết tương bằng sắc ký lỏng 

hiệu năng cao 

                           

    Lê Thị Luyến*; Nguyễn Thị Kiều Anh**; Nguyễn Thị Liên Hương**                                                                                                                                       

Tãm T¾t 

øng dông ph­¬ng ph¸p s¾c ký láng hiÖu n¨ng cao (HPLC) ®Ó x©y dùng quy tr×nh vµ thÈm ®Þnh 

ph­¬ng ph¸p ®Þnh l­îng ®ång thêi nång ®é rafampicin (RMP) vµ pyrazinamid (PZA) trong huyÕt 

t­¬ng. Ph­¬ng ph¸p chiÕt RMP vµ PZA tõ huyÕt t­¬ng: lÊy 0,5 ml huyÕt t­¬ng cã chøa RMP, PZA 

vµo èng nghiÖm, thªm 1 ml acetonitril, nót kÝn, l¾c kü b»ng m¸y l¾c xo¸y trong vßng 5 phót. Ly t©m 

dung dÞch nµy b»ng m¸y siªu ly t©m l¹nh víi tèc ®é 15.000 vßng/phót ë 40C trong 15 phót. Hót lÊy 

phÇn dÞch trong vµ läc b»ng mµng läc cã ®­êng kÝnh lç läc 0,2 µm. B¬m dich läc  vµo m¸y HPLC ®Ó 

ph©n tÝch. 

Ph­¬ng ph¸p trªn ®Þnh l­îng ®­îc ®ång thêi RMP vµ PZA trong huyÕt t­¬ng. C¸ch tiÕn hµnh ®¬n 

gi¶n, nhanh. Ph­¬ng ph¸p nµy ®· ®­îc thÈm ®Þnh ®Çy ®ñ vÒ tÝnh chän läc, kho¶ng tuyÕn tÝnh, giíi 

h¹n ®Þnh l­îng, tÝnh chÝnh x¸c, ®é ®óng... 

* Tõ khãa: S¾c ký láng hiÖu n¨ng cao; Rifampicin; Pyrazinamid; Nång ®é thuèc trong huyÕt t­¬ng. 

 

High performance liquid chromatographic assay in 

determination plasma concentration of Rifampicin and 

Pyrazinamide 
 

Summary 

HPLC method was proposed to determine concentration of rifampicin and pyrazinamide in 

plasma with a mobile phase. Extraction of rifampicin and pyrazinamide in plasma samples: mix 0.5 

ml sample of plasma, which containing rifampicin and pyrazinamide and 1.0 ml acetonitril on a vortex 

mixer for 5 minute prior to centrifugation at 12000rpm in 40C for 15 minutes. The organic layer was 

filtered through fil  

The chromatographic conditions were as follows: 

Column: Inertsil OSD-3  (250 x 4.6 mm; 5 µm), and precolumn 12mm x 4.6mm; 5 µm. 

Mobile phase: acetonitril - A solution containing dinatri hydrogen phosphate adjusted to pH 7.5 by 

the addition of phosphoric acid. Mobile phase is a gradient solution from 5 % to 48% acetonitril. 

Flow rate: 1.3 ml/min. 

UV detector: 265 nm. 

Experimental results showed that the sample preparation technique is very fast and simple; the 

method is accurate and precise. 

* Key words: HPLC; Rifampicin; Pyrazinamide; Plasma concentration. 

 

* Bé Y tÕ 

** §¹i häc D­îc Hµ Néi 

Ph¶n biÖn khoa häc: PGS. TS. NguyÔn V¨n Minh 
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nång ®é thuèc chèng lao [6] trong dÞch sinh 

häc do cã ®é chÝnh x¸c cao, kho¶ng thêi 

gian ph©n tÝch hîp lý vµ chi phÝ chÊp nhËn 

®­îc. RMP, isoniazid (INH), PZA lµ c¸c 

thuèc chèng lao thiÕt yÕu dïng ®ång thêi 

trong ph¸c ®å ®iÒu trÞ bÖnh. Nång ®é c¸c 

thuèc chèng lao trong m¸u thÊp, cã thÓ lµ 

mét trong c¸c nguyªn nh©n g©y ra nguy c¬ 

®¸p øng ®iÒu trÞ kÐm, kh¸ng thuèc vµ t¨ng 

kh¶ n¨ng t¸i ph¸t bÖnh lao [5]. ViÖc nghiªn 

cøu vÒ nång ®é thuèc chèng lao trong huyÕt 

t­¬ng ®Ó ®¸nh gi¸ d­îc ®éng häc vµ sinh 

kh¶ dông cña thuèc chèng lao t¹i ViÖt Nam 

gÆp khã kh¨n, do chØ cã ph­¬ng ph¸p ®Þnh 

l­îng RMP trong huyÕt t­¬ng ®­îc x©y 

dùng trong nghiªn cøu tr­íc ®©y [1], mÆc dï 

hiÖn nay ë ViÖt Nam, m¸y HPLC t­¬ng ®èi 

phæ biÕn. 

ë ViÖt Nam, cho ®Õn thêi ®iÓm tiÕn hµnh 

nghiªn cøu nµy, ch­a cã ph­¬ng ph¸p ®Þnh 

l­îng nång ®é INH, PZA trong huyÕt t­¬ng 

phï hîp. Trong qu¸ tr×nh x©y dùng ph­¬ng 

ph¸p ®Þnh l­îng nång ®é c¸c thuèc trªn, 

chóng t«i ®· x©y dùng ®­îc quy tr×nh ®Þnh 

l­îng ®ång thêi nång ®é RMP vµ  PZA 

trong huyÕt t­¬ng bÖnh nh©n lao vµ mét quy 

tr×nh kh¸c ®Þnh l­îng nång ®é INH. Bµi b¸o 

nµy c«ng bè kÕt qu¶ nghiªn cøu quy tr×nh 

vµ thÈm ®Þnh ph­¬ng ph¸p ®Þnh l­îng ®ång 

thêi RMP, PZA trong huyÕt t­¬ng b»ng 

HPLC. 

VËt liÖu, ph­¬ng tiÖn vµ ph­¬ng 

ph¸p nghiªn cøu 

1. Nguyªn vËt liÖu vµ thiÕt bÞ. 

* M¸y mãc: 

HÖ thèng m¸y HPLC: Spectra System 

Thermo Finigan. 

M¸y l¾c c¬ häc. 

M¸y siªu ©m ®uæi khÝ. 

M¸y siªu ly t©m l¹nh. 

C©n ph©n tÝch víi ®é chÝnh x¸c 0,1 mg. 

Mµng läc ®­êng kÝnh lç läc 0,45 m; 0,2 m. 

C¸c dông cô thuû tinh cÇn thiÕt cho 

phßng thÝ nghiÖm. 

* Ho¸ chÊt:  

Methanol, acetonitril  dïng cho HPLC. 

Dinatri dihydro phosphat: lo¹i tinh khiÕt 

ph©n tÝch (P.A). 

ChÊt chuÈn quèc gia: RMP, INH, PZA 

(ViÖn KiÓm nghiÖm thuèc Trung ­¬ng). 

HuyÕt t­¬ng tr¾ng (ViÖn HuyÕt häc 

TruyÒn  m¸u). 

HuyÕt t­¬ng ng­êi uèng thuèc ®iÒu trÞ 

lao cã RMP - PZA (lÊy ë thêi ®iÓm 2 giê sau 

khi uèng thuèc). 

2. Ph­¬ng ph¸p nghiªn cøu. 

* Pha dung dÞch chuÈn: 

Pha dung dÞch chuÈn gèc: c©n chÝnh x¸c 

riªng c¸c chÊt chuÈn 80 mg PZA, 30 mg 

RMP, 10 mg INH cho vµo c¸c b×nh ®Þnh 

møc 10 ml.  Hßa tan võa ®ñ 10 ml methanol, 

®­îc dung dÞch chuÈn gèc cã nång ®é 

t­¬ng øng lµ RMP 3 mg/ml, PZA 3 mg/ml vµ  

INH 1 mg/ml. 

Dung dÞch chuÈn URS cña tõng chÊt: lÊy 

0,1 ml dung dÞch chuÈn gèc cña tõng chÊt 
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cho vµo b×nh ®Þnh møc 10 ml, thªm huyÕt 

t­¬ng ®Õn v¹ch, l¾c ®Òu thµnh c¸c dung 

dÞch URS cña tõng chÊt cã nång ®é PZA 80 

g/ml,  RMP 30 g/ml, INH 10 g/ml. 

* X©y dùng vµ thÈm ®Þnh ph­¬ng ph¸p 

®Þnh l­îng ®ång thêi RMP, PZA trong huyÕt 

t­¬ng ng­êi: 

-  X©y dùng ph­¬ng ph¸p ®Þnh l­îng: 

Tõ c¸c tµi liÖu, tiÕn hµnh kh¶o s¸t vµ lùa 

chän ra ph­¬ng ph¸p phï hîp ®Ó ®Þnh 

l­îng PZA, RMP tõ huyÕt t­¬ng ng­êi, cô 

thÓ: 

+ X©y dùng ph­¬ng ph¸p xö lý mÉu: lùa 

chän ®iÒu kiÖn vµ ph­¬ng ph¸p chiÕt RMP, 

PZA tõ huyÕt t­¬ng ng­êi. 

+ X©y dùng ch­¬ng tr×nh s¾c ký: lùa 

chän c¸c ®iÒu kiÖn s¾c ký thÝch hîp vÒ cét 

s¾c ký, pha ®éng, l­u l­îng dßng, thÓ tÝch 

tiªm, b­íc sãng hÊp thô cùc ®¹i ®Ó ph©n 

tÝch.  

* ThÈm ®Þnh ph­¬ng ph¸p ®Þnh l­îng: 

Dùa trªn quy ®Þnh cña FDA [7] vÒ thÈm 

®Þnh ph­¬ng ph¸p ph©n tÝch thuèc trong 

dÞch sinh häc, chóng t«i tiÕn hµnh thÈm ®Þnh 

ph­¬ng ph¸p x©y dùng theo c¸c tiªu chuÈn 

sau: tÝnh chän läc cña ph­¬ng ph¸p; 

kho¶ng tuyÕn tÝnh; ®é chÝnh x¸c (®é ®óng 

vµ ®é lËp l¹i), ®é lÆp l¹i, giíi h¹n ®Þnh l­îng 

vµ giíi h¹n ph¸t hiÖn; 

KÕt qu¶ nghiªn cøu 

1. Quy tr×nh ®Þnh l­îng ®ång thêi 

RMP vµ PZA. 

* Ph­¬ng ph¸p xö lý mÉu (chiÕt RMP, 

PZA tõ huyÕt t­¬ng): 

Sau khi tham kh¶o c¸c nghiªn cøu ®· 

c«ng bè [2, 4], thùc nghiÖm mét sè ph­¬ng 

ph¸p chiÕt vµ lùa chän xö lý mÉu b»ng 

ph­¬ng ph¸p tña protein huyÕt t­¬ng nh­ 

sau: hót chÝnh x¸c 0,5 ml huyÕt t­¬ng cã 

chøa RMP, PZA vµo èng nghiÖm cã nót, 

thªm 1 ml acetonitril vµo èng nghiÖm, nót 

kÝn. L¾c kü b»ng m¸y l¾c xo¸y trong 5 phót. 

Ly t©m dung dÞch nµy b»ng m¸y siªu ly t©m 

l¹nh víi tèc ®é 15.000 vßng/phót, ë 40C 

trong 15 phót. Hót lÊy phÇn dÞch trong vµ 

läc qua mµng läc cã ®­êng kÝnh lç läc 0,2 

m. Ph©n tÝch dÞch läc trªn m¸y HPLC víi 

®iÒu kiÖn s¾c ký. 

* Ch­¬ng tr×nh s¾c ký: 

Pha tÜnh: cét Inertsil OSD-3 (250 mm x 

4,6 mm; 5 m); víi cét b¶o vÖ: 12 mm x 4,6 

mm; 5 m. 

Pha ®éng: acetonitril - ®Öm phosphat pH 

7,5 víi gradient dung m«i nh­ b¶ng 1. 

B¶ng 1: Thµnh phÇn pha ®éng theo 

gradient dung m«i ®Þnh l­îng ®ång thêi 

RMP, PZA. 
 

 

Thµnh phÇn 

pha ®éng 

Thêi gian (phót) 

0 5 6 15 16 20 

MeCN (%) 5 5 58 58 5 5 

§Öm phosphat 

pH 7,5 (%) 
95 95 42 42 95 95 

Tèc ®é dßng: 1,3 ml/phót. 
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ThÓ tÝch mÉu tiªm: 100 l. 

Detector UV, b­íc sãng ph¸t hiÖn: 265 nm. 

NhiÖt ®é ph©n tÝch: nhiÖt ®é phßng. 

Thêi gian ph©n tÝch mÉu: 20 phót. 

2. ThÈm ®Þnh ph­¬ng ph¸p ®Þnh l­îng. 

* TÝnh chän läc cña ph­¬ng ph¸p ®èi víi 

RMP vµ PZA trong huyÕt t­¬ng: 

Do BN ®iÒu trÞ th­êng dïng ®ång thêi 

INH, RMP, PZA trong ph¸c ®å ®iÒu trÞ nªn 

chóng t«i kh¶o s¸t tÝnh chän läc cña ph­¬ng 

ph¸p ®èi víi RMP, PZA trong mÉu huyÕt 

t­¬ng cã hiÖn diÖn cña INH. Ph©n tÝch mÉu 

huyÕt t­¬ng tr¾ng, huyÕt t­¬ng tr¾ng thªm 

PZA, huyÕt t­¬ng tr¾ng thªm RMP, huyÕt 

t­¬ng tr¾ng thªm ®ång thêi INH, PZA, RMP. 

Xö lý mÉu vµ tiÕn hµnh ch¹y s¾c ký. 
  

 

 

  
 

H×nh 1a: S¾c ký ®å                                           

mÉu huyÕt t­¬ng tr¾ng. 

 

 

 

H×nh 1b: S¾c ký ®å mÉu huyÕt t­¬ng              

tr¾ng thªm INH, PZA vµ RMP. 

Trªn s¾c ký ®å cña mÉu huyÕt t­¬ng 

tr¾ng thªm ®ång thêi INH, PZA, RMP, pic 

cña PZA, RMP cã thêi gian l­u lÇn l­ît lµ 

4,0 phót; 5,3 phót; 13,0 phót. C¸c pic gän, 

c©n ®èi, t¸ch tèt. Trªn s¾c ký ®å cña mÉu 

huyÕt t­¬ng tr¾ng kh«ng xuÊt hiÖn c¸c pic 

t¹i vÞ trÝ øng víi pic cña INH, PZA, RMP. 

Tuy nhiªn, do nång ®é INH huyÕt t­¬ng 

thÊp vµ ch­¬ng tr×nh s¾c ký nµy ch­a phï 

hîp víi INH, ®é nh¹y víi INH rÊt thÊp. V× 

vËy, chóng t«i chØ ¸p dông ph­¬ng ph¸p 

nµy ®èi víi RMP vµ PZA. 

* Kho¶ng nång ®é tuyÕn tÝnh: 

Tõ dung dÞch chuÈn URS cña tõng chÊt, 

pha lo·ng thµnh d·y nång ®é chøa ®ång 

thêi RMP, PZA, nång ®é cña PZA tõ 5 ®Õn 

80 g/ml vµ RMP tõ 1,875 ®Õn 30 g/ml. 

Ph©n tÝch nång ®é cña c¸c mÉu trªn. ThiÕt 

lËp mèi t­¬ng quan gi÷a ®¸p øng ph©n tÝch 

(diÖn tÝch pic) vµ nång ®é ho¹t chÊt trong 

kho¶ng nång ®é kh¶o s¸t, thÓ hiÖn b»ng 

®­êng håi quy tuyÕn tÝnh vµ hÖ sè t­¬ng 

quan r. 
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B¶ng 2: KÕt qu¶ kh¶o s¸t kho¶ng tuyÕn tÝnh cña nång ®é PZA trong huyÕt t­¬ng. 
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H×nh 2: Mèi t­¬ng quan gi÷a diÖn tÝch pic                         
vµ nång ®é PZA trong huyÕt t­¬ng. 

5 275770 

10 485281 

20 989037 

40 1850408 

80 3806055 

 

Ph­¬ng tr×nh håi quy 

y = 47019 x + 23727 

hÖ sè t­¬ng quan r = 0,9995 

x- nång ®é PZA, y - diÖn tÝch pic 

 

B¶ng 3: KÕt qu¶ kh¶o s¸t kho¶ng tuyÕn tÝnh cña nång ®é RMP trong huyÕt t­¬ng. 

 

Nång ®é RMP 
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H×nh 3: Mèi t­¬ng quan gi÷a diÖn tÝch pic                       
vµ nång ®é RMP trong huyÕt t­¬ng. 

1,875 566704 

3,75 1002156 

7,5 2179121 

15 4366137 

30 8819589 

Ph­¬ng tr×nh håi quy 

y = 295129 x - 44135 

hÖ sè t­¬ng quan r = 0,9998 

x- nång ®é RMP, y - diÖn tÝch pic 

 

 

* Giíi h¹n ph¸t hiÖn (LOD) vµ giíi h¹n ®Þnh l­îng (LOQ): 

ChuÈn bÞ c¸c mÉu chøa PZA, RMP trong huyÕt t­¬ng tr¾ng víi nång ®é kh¸c nhau: 

MÉu 1: cã 0,25 g/ml PZA vµ 0,25 g/ml RMP. 

MÉu 2: cã 0,5 g/ml PZA vµ 0,5 g/ml RMP. 

MÉu 3: cã 1 g/ml PZA vµ 1 g/ml RMP. 
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Ph©n tÝch c¸c mÉu trªn. TÝnh trung b×nh 

cña tû sè chiÒu cao øng c¸c pic PZA, INH 

vµ RMP so víi chiÒu cao nhiÔu ®­êng nÒn 

cña 3 lÇn lµm song song t¹i mçi nång ®é 

kh¶o s¸t. T¹i nång ®é cã: tû sè S/N b»ng 10 

chÝnh lµ LOQ cña ph­¬ng ph¸p vµ tû sè S/N 

b»ng 3,3 chÝnh lµ LOD cña ph­¬ng ph¸p. 

KÕt qu¶ thu ®­îc nh­ sau: 

- Víi PZA, LOQ = 0,5 g/ml; LOD = 0,15 

g/ml. 

- Víi RMP, LOQ = 0,25 g/ml; LOD = 

0,076 g/ml.  

* §é lÆp l¹i: 

ChuÈn bÞ c¸c mÉu chøa PZA, RMP trong 
huyÕt t­¬ng tr¾ng víi 3 møc nång ®é kh¸c 
nhau: 

MÉu 1: cã 10 g/ml PZA vµ 3,75 g/ml 
RMP. 

MÉu 2: cã 40 g/ml PZA vµ 15 g/ml 
RMP. 

MÉu 3: cã 60 g/ml PZA vµ 25 g/ml 
RMP. 

Xö lý mÉu vµ tiÕn hµnh s¾c ký. X¸c ®Þnh 

®é chÝnh x¸c b»ng c¸ch ®Þnh l­îng t¹i ba 

nång ®é, mçi nång ®é lµm 6 lÇn song song. 

TÝnh ®é lÖch chuÈn t­¬ng ®èi (RSD) gi÷a 

nh÷ng lÇn ®Þnh l­îng, gi¸ trÞ RSD ph¶i ≤ 

15%. 

 

B¶ng 4: KÕt qu¶ kh¶o s¸t ®é chÝnh x¸c cña ph­¬ng ph¸p ph©n tÝch. 
 

Nång ®é thùc 

(g/ml) 

PZA RMP 

10 40 60 3,75 15 25 

Nång ®é x¸c      
®Þnh ®­îc                

(g/ml) 

10,16 38,77 60,41 3,91 15,30 22,85 

9,89 38,20 59,70 3,82 14,94 26,20 

10,09 43,09 59,10 3,34 15,34 23,85 

10,10 38,30 58,82 3,51 14,29 26,39 

8,84 35,88 63,76 3,34 15,44 25,23 

9,81 38,85 60,36 3,58 15,06 24,91 

X 9,816 38,848 60,36 3,583 15,06 24,90 

RSD% 5,03 6,04 2,96 6,66 2,78 5,48 

 

KÕt qu¶ cho thÊy: ®é lÖch chuÈn t­¬ng ®èi RSD% cña c¶ 2 chÊt ë nh÷ng nång ®é kh¶o 

s¸t n»m trong kho¶ng tõ 2,78 - 6,66 (< 15%), ®iÒu ®ã chøng tá phÐp thö ®¹t yªu cÇu vÒ ®é 

lÆp l¹i cña ph­¬ng ph¸p theo quy ®Þnh vÒ ph©n tÝch thuèc trong dÞch sinh häc. 

* §é ®óng: 

§é  ®óng  ®­îc  x¸c  ®Þnh  dùa  trªn so s¸nh nång ®é PZA vµ RMP ®Þnh l­îng ®­îc víi nång 

®é thùc. 

B¶ng 5: KÕt qu¶ kh¶o s¸t ®é ®óng cña ph­¬ng ph¸p ph©n tÝch. 
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Nång ®é thùc 

(g/ml) 

PZA RMP 

10 40 60 3,75 15 25 

Nång ®é x¸c 
®Þnh ®­îc so víi 

nång ®é thùc 
(%) 

101,56 96,94 100,69 104,29 101,98 91,39 

98,93 95,51 99,50 101,74 99,57 104,78 

100,92 107,72 98,50 89,07 102,25 95,41 

100,96 95,74 98,04 93,50 95,29 105,57 

88,44 89,70 106,27 89,09 102,92 100,94 

98,14 97,11 100,60 95,54 100,40 99,62 

X 98,16 97,12 100,60 95,54 100,40 99,62 
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Tû lÖ t×m l¹i lµ 95,54 - 100,6%, n»m trong kho¶ng cho phÐp 85,0 - 115,0%. §iÒu ®ã chøng 

tá ph­¬ng ph¸p cã ®é ®óng phï hîp víi yªu cÇu ®èi víi phÐp ph©n tÝch thuèc trong dÞch sinh 

häc 

 

Bµn luËn 

* Ph­¬ng ph¸p xö lý mÉu: sö dông trong nghiªn cøu nµy lµ ph­¬ng ph¸p tña protein víi 

acetonitril. Ph­¬ng ph¸p xö lý mÉu nµy nhanh, ®¬n gi¶n, ®¶m b¶o ®­îc sù æn ®Þnh cña ho¹t 

chÊt. Tuy nhiªn, dïng acetonitril ®Ó chiÕt vµ kh«ng bay h¬i dung m«i tr­íc khi ph©n tÝch, nªn 

mÉu thö bÞ pha lo·ng, h¹n chÕ tíi LOQ cña ph­¬ng ph¸p. Cïng víi RMP vµ PZA, ph­¬ng 

ph¸p nµy chiÕt ®­îc c¶ INH. Tuy nhiªn, do nång ®é INH t­¬ng ®èi thÊp, nªn chóng t«i ®· 

x©y dùng ph­¬ng ph¸p xö lý mÉu vµ ph©n tÝch INH thµnh quy tr×nh riªng, sÏ ®­îc c«ng bè 

trong mét nghiªn cøu kh¸c. 

* VÒ ph­¬ng ph¸p ph©n tÝch: ®iÒu kiÖn s¾c ký kh«ng qu¸ phøc t¹p, pha ®éng dïng ®Öm 

phosphat vµ acetonitril lµ nh÷ng dung m«i kh«ng qu¸ ®¾t, dÔ kiÕm, dÔ dµng triÓn khai t¹i 

phßng thÝ nghiÖm cña ViÖt Nam, PZA, RMP ®Òu t¸ch hoµn toµn ra khái nhau vµ ra khái c¸c 

thµnh phÇn t¹p cã trong mÉu huyÕt t­¬ng víi thêi gian ph©n tÝch d­íi 20 phót.  

* TÝnh chän läc: t¹i vÞ trÝ øng víi thêi gian l­u cña pic INH, PZA, RMP, trªn s¾c ký ®å cña 

huyÕt t­¬ng tr¾ng kh«ng xuÊt hiÖn pic l¹, 3 pic cã thêi gian l­u hîp lý, c¸c pic t¸ch rêi nhau, 

pic gän, c©n ®èi. 

* Kho¶ng nång ®é tuyÕn tÝnh: c¸c ®­êng håi quy øng víi tõng ho¹t chÊt cã d¹ng ®­êng 

th¼ng víi hÖ sè t­¬ng quan r ®Òu > 0,99, ®¸p øng yªu cÇu ph©n tÝch thuèc trong dÞch sinh 

häc. Ph­¬ng ph¸p ph©n tÝch sö dông trong ®Ò tµi cã kho¶ng tuyÕn tÝnh hÑp h¬n so víi 

ph­¬ng ph¸p chóng t«i x©y dùng n¨m 2005 (1 - 30 µg/ml) [1]. Tuy nhiªn, qua ph©n tÝch mÉu 

thùc lµ dÞch sinh häc cña BN cho thÊy kho¶ng tuyÕn tÝnh cña RMP, PZA hoµn toµn phï hîp 

víi yªu cÇu thùc tÕ. 

* §é lÆp l¹i: kÕt qu¶ kh¶o s¸t cho gi¸ trÞ RSD% ®Òu 2,78 - 6,66 % (< 15%), ®¸p øng yªu 

cÇu ph©n tÝch thuèc trong dÞch sinh häc. 

* §é ®óng: ®é ®óng cña ph­¬ng ph¸p ph©n tÝch RMP, PZA ®Òu 95,54 - 100,6% (n»m 

trong kho¶ng 85 - 115%). Nh­ vËy, ph­¬ng ph¸p ph©n tÝch ®¸p øng yªu cÇu ®é ®óng vÒ 

ph©n tÝch thuèc trong dÞch sinh häc.    

* Giíi h¹n ®Þnh l­îng: so víi c¸c ph­¬ng ph¸p ph©n tÝch hiÖn ®¹i nh­ LC - MS cã giíi h¹n 

®Þnh l­îng RMP (0,2 ng/ml), PZA (13 ng/ml) [3] ph­¬ng ph¸p chóng t«i sö dông cã giíi h¹n 

®Þnh l­îng cao h¬n: RMP 0,25 g/ml, PZA 0,5 µg/ml. So víi ph­¬ng ph¸p ®Þnh l­îng b»ng 

HPLC chóng t«i x©y dùng n¨m 2005, ph­¬ng ph¸p cho kÕt qu¶ t­¬ng tù giíi h¹n ®Þnh l­îng 

RMP (0,2 µg/ml) [1].  

¸p dông ph­¬ng ph¸p ®Þnh l­îng nµy trong nghiªn cøu vÒ nång ®é thuèc trong huyÕt 

t­¬ng BN lao. 

 

KÕt luËn 
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Tõ c¸c kÕt qu¶ nghiªn cøu, chóng t«i rót ra mét sè kÕt luËn sau: 

Ph­¬ng ph¸p chiÕt RMP, PZA trong huyÕt t­¬ng b»ng tña protein víi dung m«i tña lµ 

acetonitril lµ ph­¬ng ph¸p ®¬n gi¶n, dÔ thùc hiÖn, phï hîp víi ph­¬ng ph¸p ®Þnh l­îng nång 

®é thuèc trong dÞch sinh häc. 

Ph­¬ng ph¸p ®Þnh l­îng ®ång thêi RMP, PZA trong cïng mét hÖ pha ®éng ®· x©y dùng 

®­îc víi thêi gian ph©n tÝch mÉu hîp lý. HÖ dung m«i pha ®éng kh«ng qu¸ ®¾t, dÔ t×m trªn 

thÞ tr­êng ViÖt Nam. 

Ph­¬ng ph¸p ®Þnh l­îng RMP, PZA x©y dùng ®· thÈm ®Þnh ®Çy ®ñ vÒ tiªu chuÈn cña 

FDA quy ®Þnh vÒ ph­¬ng ph¸p ph©n tÝch thuèc trong dÞch sinh häc. 
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