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Abstract 

Adenosine and cordycepin are bioactive compounds with health benefits. Therefore, 

both substances are often used to assess the quality of Cordyceps products. The optimization 

of the extraction conditions to determine adenosine and cordycepin from products containing 

Cordyceps (powder, extract, and capsule samples) were studied. The samples were prepared 

using an ultrasound-assisted extraction, the solvent was methanol and quantification of 

adenosine and cordycepin by HPLC-PDA. Optimization of adenosine and cordycepin 

extraction conditions by Response surface methodology using the Box-Behnken design, and 

by using design expert software. The experimental matrix includes 17 experiments of 3 

investigation factors with the running range: material/solvent ratio (1:10-1:50 g/mL), 

methanol concentration (5-25%), ultrasound time (30-90 minutes). The results showed the 

optimal conditions for the extraction of adenosine and cordycepin for Cordyceps powder 

samples are the ratio of raw materials:solvent = 1:40 (g/mL), methanol concentration of 

17.5% and ultrasound time is 70 minutes, the mean contents of adenosine and cordycepin 

were 24.15  and 330.78 mg/100g, the optimal methanol concentration for the extraction 

process is 15% for Cordyceps extract samples, those in their were: 158.30 and 1050.78 

mg/100g, the most appropriate methanol concentration is 50% for Cordyceps capsule 

samples, while those in their were: 23.98 mg/100g and 213.21 mg/100g, relatively. This 

study provides an efficient analysis method to determine the optimal extraction conditions 

of adenosine and cordycepin from products containing Cordyceps that can be used as a basis 

for evaluating the quality of these products. 
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Tối ưu hóa điều kiện chiết xuất adenosine và cordycepin từ các sản phẩm chứa 

đông trùng hạ thảo 

 
Vũ Kim Dung*, Nguyễn Thị Hồng Nhung, Nguyễn Như Ngọc 

Viện Công nghệ sinh học Lâm nghiệp, Trường Đại học Lâm nghiệp, Hà Nội, Việt Nam 

Tóm tắt  

 Adenosine và cordycepin là những hợp chất có hoạt tính sinh học có lợi cho sức khỏe. 

Vì vậy, chúng được sử dụng để đánh giá chất lượng Đông trùng hạ thảo. Nghiên cứu tối ưu 

hóa điều kiện chiết xuất để xác định hàm lượng adenosine và cordycepin từ sản phẩm chứa 

Đông trùng hạ thảo đã được thực hiện. Các mẫu chiết bằng dung môi kết hợp siêu âm, định 

lượng bằng phương pháp HPLC – PDA. Tối ưu hóa điều kiện tách chiết adenosine và 

cordycepin theo phương pháp bề mặt đáp ứng và quy hoạch Box-Benken bằng phần mềm 

Design-Expert. Ma trận thực nghiệm gồm 17 thí nghiệm của 3 yếu tố khảo sát: tỷ lệ nguyên 

liệu/dung môi (1:10-1:50 g/mL), nồng độ methanol (5-25%), thời gian siêu âm (30-90 phút). 

Điều kiện tối ưu mẫu bột là tỷ lệ nguyên liệu: dung môi = 1:40 (g/mL), nồng độ methanol 

17,5% và thời gian siêu âm 70 phút; với mẫu cao: nồng độ methanol tối ưu 15%; với mẫu 

viên nang: nồng độ methanol thích hợp nhất 50%, hàm lượng adenosine và cordycepin thu 

được lần lượt là: 24,15 và 330,78 mg/100g; 158,30 và 1050,78 mg/100g; 23,98 và 213,20 

mg/100g. Kết quả của nghiên cứu đã cung cấp một phương pháp chiết xuất hiệu quả nhằm 

xác định hàm lượng adenosine và cordycepin trong các sản phẩm thực phẩm bảo vệ sức khỏe 

chứa Đông trùng hạ thảo, có thể được sử dụng để đánh giá chất lượng các sản phẩm này 

hoặc chiết xuất adenosine và cordycepin. 

Từ khóa: adenosine, cordycepin, chiết xuất, đông trùng hạ thảo, tối ưu hóa. 

1. ĐẶT VẤN ĐỀ 

Đông trùng hạ thảo (ĐTHT- Cordyceps militaris) là một trong hơn 350 loài nấm thuộc 

chi Cordyceps, họ Ascomycetes sống kí sinh trên cơ thể côn trùng. ĐTHT có chứa những 

hợp chất quí với hàm lượng cao như cordycepin, adenosine, polysaccharide, mannitol ... đã 

được minh chứng giá trị dược học và cơ chế tác động của các chất này ở cả mức độ phân tử, 

tế bào và lâm sàng [1-5]. Trong đó 2 hợp chất adenosine và cordycepin là những dược chất 

quan trọng quyết định giá trị dược học của ĐTHT, do đó hàm lượng adenosine và cordycepin 

là chỉ tiêu tiên quyết để đánh giá chất lượng của ĐTHT và các chế phẩm từ chúng [6-7]. 

Adenosine và cordycepin là hai dẫn xuất của adenine gắn với đường ribose, cordycepin (3'-

deoxyadenosine) khác adenosine bởi thiếu 1 nhóm hydroxy ở vị trí 3' trên phân tử đường.  

Adenosine và cordycepin được tách chiết từ quả thể ĐTHT bằng một số phương pháp 

như: sử dụng siêu âm kết hợp enzyme [8], siêu âm kết hợp nhiệt độ [9,10], dùng ethanol 

trích ly [11].  Khi chiết xuất cordycepin từ C. militaris ở quy mô lớn, tác giả Nguyen Ngoc 

Quy và cộng sự cho rằng điều kiện chiết cordycepin thích hợp là 70°C, trong 120 phút, hàm 

lượng cordycepin thu được 2938,97 µg/g [12]. Với adenosine, điều kiện chiết xuất thích hợp 

là phương pháp ngâm dầm, dung môi trích ly ethanol 60%, tỷ lệ rắn/lỏng 100/10 (mg/mL), 
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thời gian trích ly 4 giờ, nhiệt độ 80°C [11]. Trịnh Đắc Hoành cho rằng có thể chiết xuất đồng 

thời adenosine và cordycepin từ ĐTHT với điều kiện trích ly thích hợp là: chiết bằng 

ethanol–nước tỷ lệ 1:1 (3 lần) ở nhiệt độ 60°C, thời gian 120 phút, tỷ lệ nguyên liệu: dung 

môi là 10:1 (mL/g), kết hợp rung siêu âm (400 W, tần số 50 kHz) [13]. Với chân đế nấm sau 

khi thu hoạch, nhóm tác giả Nguyen Tien Thanh và cộng sự cho rằng với điều kiện trích ly: 

dung môi ethanol 50%, nhiệt độ 65°C, thời gian 6 giờ, tỷ lệ rắn: lỏng là 100:1, cũng vẫn có 

thể chiết xuất đồng thời 2 chất trên với hàm lượng adenosine 213 µg/g, cordycepin 410 µg/g [9]. 

Trong khi đó, từ các mẫu quả thể và hệ sợi của C. militaris, Jungwon Choi và cộng sự 

đã sử dụng các dung môi chứa 20%, 40%, 60% và 100% EtOH để chiết xuất cordycepin 

dưới điều kiện nhiệt độ 70°C, trong 5 giờ và kết hợp với siêu âm sau đó định lượng trên hệ 

thống HPLC Waters (Mỹ) [5]. Kết quả cho thấy hàm lượng cordycepin cao nhất khi chiết 

bằng EtOH 100% với quả thể và EtOH 60% với hệ sợi. Khi chiết bằng nước, hàm lượng 

cordycepin thấp nhất (chỉ đạt 50% so với chiết bằng EtOH). Vu Xuan Tao và cộng sự tách 

chiết cordycepin và adenosine từ nấm Cordyceps cicardae BG01 bằng nước hoặc ethanol 

30% ở nhiệt độ 70°C trong 20 giờ. Kết quả cho thấy cordycepin và adenosine trong quả thể 

cao hơn 3–4 lần so với hệ sợi [14]. 

Như vậy, các công trình nghiên cứu về việc tách chiết các hợp chất cordycepin, 

adenosine được thực hiện với đơn các yếu tố ảnh hưởng đến quá trình tách chiết như: thời 

gian, loại dung môi, nồng độ dung môi, tỷ lệ nguyên liệu: dung môi, nhiệt độ, phương pháp 

chiết ... Bên cạnh đó, với mỗi loại chế phẩm (bột, cao, viên nén…) cần có quy trình tách 

chiết khác nhau. Mục đích của bài nghiên cứu là nhằm tối ưu các yếu tố ảnh hưởng đến hiệu 

quả tách chiết adenosine và cordycepin nhằm định lượng các hợp chất này trong các sản 

phẩm thực phẩm bảo vệ sức khỏe từ ĐTHT. Do phạm vi của bài báo nên các nghiên cứu về 

độ tin cậy, độ chính xác của phương pháp không được trình bày ở đây. 

2. PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

2.1. Vật liệu 

Mẫu bột thô được xay từ quả thể nấm ĐTHT (Cordyceps militaris) được nuôi cấy 

trong phòng thí nghiệm Công nghệ Vi sinh – Hóa sinh, Viện công nghệ sinh học Lâm nghiệp, 

Đại học Lâm nghiệp. Mẫu cao khô và cao đặc, viên nang cứng được thu thập từ các nhà 

thuốc ở huyện Chương Mỹ, Hà Nội. Cao ĐTHT thành phần chứa chiết xuất Đông trùng hạ 

thảo, tỏi đen/linh chi, mật ong, đường. Viên nang cứng thành phần chứa bột Đông trùng hạ 

thảo, isoflavon, collagen, Ginkgo biloba, magnesi stearat, tinh bột, talc, natri benzoate. 

Chất chuẩn Adenosine, Cordycepin (Sigma), dung môi chiết methanol, ethanol 

(Merk). Hệ thống thiết bị HPLC (Shimadzu LC – 2030C 3D Plus), cột: Shimpack GIST C18 

(250x4,6 mm, 5 μm); thiết bị siêu âm Bandelin Sonopuls (Đức)… 

2.2. Phương pháp nghiên cứu 

2.2.1. Khảo sát các yếu tố ảnh hưởng đến chiết xuất adenosine và cordycepin trong mẫu bột 

ĐTHT 

Quá trình tách chiết adenosine và cordycepin được thực hiện theo phương pháp [5, 7, 

10]. Cân 10 g bột (độ ẩm 6%, kích thước 0,5-1 mm), chiết xuất bằng nước cất 100°C, ethanol 
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60% và methanol 30% với tỷ lệ nguyên liệu/dung môi là 1/10 theo 3 phương pháp: hãm 

trong 30 phút ở 100°C; siêu âm trong 30 phút ở mức năng lượng 25% và ngâm dầm trong 4 

giờ. Ly tâm tốc độ 6000 vòng/phút, tiếp tục lọc dịch qua màng 0,45 µm, dịch chiết được 

phân tích hàm lượng adenosine và cordycepin trên hệ thống HPLC-PDA. 

2.2.2. Tối ưu hóa các điều kiện tách chiết adenosine và cordycepin trong mẫu bột ĐTHT 

Tối ưu hóa điều kiện tách chiết adenosine và cordycepin theo phương pháp bề mặt đáp 

ứng và quy hoạch Box-Benken, sử dụng phần mềm Design-Expert. Ma trận thực nghiệm 

bao gồm 17 thí nghiệm với khoảng dao động của 3 yếu tố khảo sát là: tỷ lệ nguyên liệu/dung 

môi (1:10-1:50 g/mL), nồng độ methanol (5-25%), thời gian siêu âm (30-90 phút). Quá trình 

chiết xuất được chia làm 3 lần, siêu âm ở nhiệt độ 25°C (ổn định nhiệt độ bằng bể ổn nhiệt), 

dịch chiết được gộp lại, ly tâm và lọc dịch qua màng 0,45 µm, tiếp đó dịch chiết được phân 

tích hàm lượng adenosine và cordycepin. 

2.2.3. Phương pháp tách chiết adenosine và cordycepin từ cao và viên nang ĐTHT 

Các mẫu cao dạng bột khô, cao đặc: cân 1 g mẫu, bổ sung 100 mL dung môi chiết với 

nồng độ methanol 0, 15, 30, 45%. Sau đó ủ ở nhiệt độ 50°C trong 10 phút, ly tâm 6000 

vòng/phút trong 10 phút. Mẫu viên nang: cân 1 g mẫu đã nghiền mịn, bổ sung 30 mL dung 

môi chiết với nồng độ methanol 0, 25, 50, 75%, siêu âm trong thời gian 15 phút ở mức năng 

lượng 25%. Tiếp đó ly tâm ở 6000 vòng/phút trong 10 phút. Thu dịch và lặp lại 3 lần. Gộp 

dịch chiết và lọc qua màng 0,45 µm và định lượng hàm lượng adenosine và cordycepin trên 

hệ thống HPLC theo phương pháp của H. Lei và Nguyễn Thành Đạt [7, 15]. 

2.2.4. Định lượng adenosine và cordycepin bằng phương pháp sắc ký lỏng hiệu năng cao 

HPLC 

Phương pháp HPLC được thực hiện trong thiết bị HPLC Shimadzu LC – 2030C 3D 

Plus duy trì ở nhiệt độ 30°C và cột Shimpack GIST C18 (250x4,6 mm, 5 μm) theo phương 

pháp của Lei Huang, Li Jiamin, Nguyễn Thành Đạt và cộng sự [7, 15-16]. Pha động là hỗn 

hợp: pha A (nước), pha B (methanol 100%). Tốc độ dòng 1 mL/phút và thể tích tiêm 10 μL. 

Thời gian phân tích 30 phút với gradient: 0 phút, 3% B; 5 phút, 3% B; 20 phút, 25% B; 25 

phút, 25% B; 30 phút, 3%B. Bước sóng phát hiện ở 260 nm. 

2.2.5. Phương pháp thu thập và xử lý số liệu 

Thí nghiệm được bố trí với 3 lần lặp, số liệu được thu thập và xử lý bằng phần mềm 

Excel và Design-Expert version 11 (State-Ease, Inc., Minneapolis, Mỹ). 

3. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN 

3.1. Kết quả khảo sát các yếu tố ảnh hưởng đến quá trình chiết xuất adenosine và 

cordycepin trong mẫu bột ĐTHT 

Các tài liệu công bố gần đây cho thấy sử dụng nước hoặc ethanol đều có khả năng chiết 

xuất adenosine và cordycepin từ ĐTHT [5, 11, 14], tuy nhiên nhằm xác định chính xác hàm 

lượng hoạt chất này trong các sản phẩm chứa ĐTHT cần nghiên cứu điều kiện tách chiết tối 

đa chúng từ nguyên liệu. Do vậy, nghiên cứu tách chiết adenosine và cordycepin được khảo 

sát bằng 3 dung môi: nước cất nóng (100°C), ethanol 60%, methanol 30% với phương pháp: 

hãm trong 30 phút, siêu âm trong 30 phút và ngâm trong 4 giờ. Dịch chiết được phân tích trên 
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HPLC, kết quả thu được biểu diễn ở Hình 1 cho thấy hàm lượng adenosine và cordycepin 

tăng dần với loại dung môi tương ứng: nước nóng < ethanol < methanol. Dung môi methanol 

kết hợp siêu âm cho hàm lượng adenosine và cordycepin cao hơn hãm nước nóng (chiết bằng 

nước nóng đạt ~ 80% so với chiết bằng methanol). Kết quả thu được tương tự như báo cáo 

của Jungwon Choi và cộng sự. Các tác giả cho rằng khi chiết bằng nước, hàm lượng 

cordycepin thấp nhất (chỉ đạt 50% so với chiết bằng EtOH) [5]. 

 
Hình 1. Ảnh hưởng của dung môi và phương pháp chiết đến hàm lượng adenosine và 

cordycepin trong bột ĐTHT 

Adenosine và cordycepin là phân tử có tính phân cực, để trích ly chúng cần dung môi 

phân cực trong dung dịch tách chiết. Tuy nhiên, hiệu quả tách chiết còn phụ thuộc vào sự 

tương tác của dung môi với các thành phần khác của nguyên liệu. Vì thế, sự kết hợp giữa 

các dung môi có độ phân cực khác nhau là cần thiết để làm tăng hiệu quả tách chiết [10]. 

Các dung môi tách chiết được sử dụng trong thí nghiệm này là những dung môi có độ phân 

cực giảm dần theo thứ tự: nước, ethanol, methanol. Khi dung môi hữu cơ là methanol với 

phương pháp siêu âm hiệu quả tách chiết đạt cao nhất. 

3.2. Tối ưu hóa các điều kiện tách chiết adenosine và cordycepin từ bột ĐTHT 

Từ kết quả khảo sát 5 yếu tố ảnh hưởng đến hiệu suất chiết xuất adenosine và 

cordycepin bao gồm tỷ lệ nguyên liệu/dung môi (NL/DM); nồng độ methanol, công suất, 

nhiệt độ và thời gian siêu âm (kết quả không chỉ ra ở đây) nhận thấy tỷ lệ nguyên liệu/dung 

môi; nồng độ methanol và thời gian siêu âm có ảnh hưởng lớn nhất đến hiệu suất tách chiết 

adenosine và cordycepin. Với tỷ lệ nguyên liệu/dung môi 1:10-1:50; nồng độ methanol 5-

25%; thời gian siêu âm 30-90 phút; công suất 25%; nhiệt độ 25°C adenosine và cordycepin 

thu được cao nhất (21,82 mg/100g và 288,24 mg/100g). Các khoảng giá trị khác cho lượng 

adenosine và cordycepin thấp hơn. Như vậy, khoảng hoạt động tương ứng của các thông số 

khảo sát để tối ưu hóa hàm lượng adenosine và cordycepin bao gồm: tỷ lệ nguyên liệu/dung 

môi 1:10-1:50; nồng độ methanol 5-25% và thời gian từ 30-90 phút. 

Ảnh hưởng đồng thời của 3 yếu tố tỷ lệ nguyên liệu/dung môi (X1), nồng độ methanol 

(X2), thời gian siêu âm (X3) được xác định theo phương pháp quy hoạch thực nghiệm bậc 

hai để tối ưu điều kiện tách chiết adenosine và cordycepin. Kết quả thí nghiệm được thể hiện 
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Bảng 1. Ma trận thực nghiệm quá trình chiết xuất adenosine và cordycepin 

TN 
Tỷ lệ NL:DM 

(g/mL) 

Nồng độ 

methanol 

(%) 

Thời gian 

(phút) 

Hàm lượng 

adenosine 

(mg/100g) 

Hàm lượng 

cordycepin 

(mg/100g) 

1 1:10 5 60 14,03 210,45 

2 1:50 5 60 16,15 242,25 

3 1:10 25 60 11,57 173,55 

4 1:50 25 60 21,60 324,00 

5 1:10 15 30 13,81 207,15 

6 1:50 15 30 19,89 278,46 

7 1:10 15 90 16,82 252,30 

8 1:50 15 90 20,20 282,80 

9 1:30 5 30 18,06 261,87 

10 1:30 25 30 14,98 224,70 

11 1:30 5 90 15,20 228,00 

12 1:30 25 90 22,06 308,84 

13 1:30 15 60 24,10 330,40 

14 1:30 15 60 23,68 314,47 

15 1:30 15 60 24,19 301,34 

16 1:30 15 60 24,06 312,78 

17 1:30 15 60 23,18 327,84 
 

Kết quả phân tích phương sai của mô hình tối ưu bằng phần mềm DX13 trình bày 

trong Hình 2 cho thấy cả 3 yếu tố tỷ lệ nguyên liệu/dung môi, nồng độ methanol và thời gian 

đều có ảnh hưởng lớn đến quá trình chiết xuất adenosine và cordycepin từ bột ĐTHT. Giá 

trị F của mô hình là 124,59; p < 0,0001 (với adenosine) và 20,83; p = 0,0003 (p< 0,05) cho 

thấy dạng mô hình đã được lựa chọn đúng. Giá trị p của “Không tương thích” là 0,2475 (với 

adenosine) và 0,2699 (với cordycepin) (p> 0,05) cho thấy mô hình này tương hợp với thực 

nghiệm. Giá trị p của X1X2, X2X3 < 0,05, chỉ có X1X3 (với cordycepin) > 0,05 nên sự đồng 

tác động của yếu tố tỷ lệ nguyên liệu/ dung môi với nồng độ methanol và thời gian ảnh 

hưởng mạnh tới quá trình chiết xuất adenosine và cordycepin từ bột ĐTHT. 

 
Hình 2. Kết quả phân tích phương sai ANOVA của mô hình: adenosine (A) và cordycepin 

(B) từ bột ĐTHT 

A B 
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Phương trình hồi quy biểu diễn hàm lượng adenosine (Ya) và cordycepin (Yc) mô tả 

ảnh hưởng của các yếu tố như sau:  

Ya = +23,84 + 2,70*X1 + 0,845*X2 + 0,95* X3 + 1,98* X1X2 - 0,68* X1X3 + 2,48* 

X2X3 - 3,95 X1
2 - 4,05 X2

2 - 2,21* X3
2. 

Yc = +317,37 + 35,51*X1 + 11,06*X2 + 12,47*X3 + 29,66* X1X2 - 10,20* X1X3 + 

29,50* X2X3 – 40,24 X1
2 – 39,56 X2

2 – 21,95* X3
2 

Phương trình hồi quy cho thấy trong các hệ số b1, b2, b3 (thể hiện tác động độc lập của 

từng yếu tố X1, X2, X3) giá trị tuyệt đối của b1 (2,70 và 35,51) là lớn nhất. Điều này chứng 

tỏ tỷ lệ NL/DM ảnh hưởng lớn nhất đến quá trình chiết xuất adenosine và cordycepin. Ngược 

lại, giá trị tuyệt đối của b2 (0,85 và 11,06) nhỏ nhất, cho thấy sự ảnh hưởng của nồng độ 

methanol tác động ít hơn các yếu tố còn lại tới hàm mục tiêu. Khi đánh giá sự tác động đồng 

thời giữa các yếu tố, giá trị tuyệt đối của b23 (2,48 và 29,50) lớn nhất, chứng tỏ sự tương tác 

giữa thời gian siêu âm và nồng độ methanol có ảnh hưởng mạnh tới quá trình chiết xuất 

adenosine và cordycepin từ bột ĐTHT. 

Sử dụng phương pháp hàm kỳ vọng để tối ưu hóa hàm lượng adenosine và cordycepin 

thu được sau quá trình chiết xuất bằng phần mềm Design Expert. Kết quả Hình 3 cho thấy 

điều kiện tối ưu theo tính toán của adenosine và cordycepin khác nhau. Với adenosine, 

phương án tốt nhất là tỷ lệ 1: 33,70 (g/mL), nồng độ methanol 15,30% và thời gian siêu âm 

65,50 phút, hàm lượng adenosine tính toán đạt 24,32 mg/100g. Trong khi đó, hàm lượng 

cordycepin tính toán đạt 331,05 mg/100g ở điều kiện tỷ lệ 1: 38,50 (g/mL), nồng độ methanol 

17,30% và thời gian siêu âm 69,50 phút.  

Do cordycepin chiếm hàm lượng cao hơn trong ĐTHT, là chất có hoạt tính dược liệu 

được quan tâm hơn [3, 12] và điều kiện chiết cũng thay đổi không lớn nên để thuận lợi trong 

quá trình chiết tách đồng thời cả 2 chất, lựa chọn điều kiện chiết như sau: tỷ lệ nguyên liệu: 

dung môi =1: 38,50 (g/mL), nồng độ methanol 17,30% và thời gian siêu âm 69,50 phút. 

Thực nghiệm tại điều kiện tỷ lệ nguyên liệu: dung môi =1: 40 (g/mL), nồng độ 

methanol 17,50% và thời gian siêu âm 70 phút, thí nghiệm thực hiện 3 lần. Hàm lượng 

adenosine và cordycepin thu được 24,15 mg/100g và 330,78 mg/100g nằm trong khoảng dự 

đoán của phương pháp quy hoạch bậc hai Box – Behnken nên mô hình có độ tương thích 

cao với thực tế. Do vậy, có thể sử dụng các điều kiện tối ưu để nghiên cứu chiết xuất 

adenosine và cordycepin từ mẫu bột ĐTHT nhằm định lượng chúng (tỷ lệ nguyên liệu: dung 

môi = 1:40 (g/mL), nồng độ methanol 17,5% và thời gian siêu âm 70 phút). 

 
Hình 3. Hàm kỳ vọng và điều kiện tối ưu chiết xuất adenosine và cordycepin từ bột ĐTHT 
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3.3. Điều kiện tách chiết adenosine và cordycepin từ cao ĐTHT 

Đây là mẫu dạng bột mịn, lỏng, hoặc sệt chứa ĐTHT (hoặc bổ sung một số loại cao 

dược liệu khác: tỏi đen, linh chi …) và các loại tá dược như mật ong, đường… [15]. Do vậy, 

với mẫu cao ĐTHT (thành phần khác với mẫu bột ĐTHT) cần nghiên cứu điều kiện chiết 

xuất nhằm xác định hàm lượng adenosine và cordycepin trong sản phẩm.  

 

Hình 4. Ảnh hưởng của nồng độ methanol đến quá trình chiết adenosine và cordycepin từ 

cao ĐTHT 

Dung môi có tác dụng thẩm thấu vào trong mẫu, hòa tan và khuếch tán các hợp chất 

hữu cơ trong mẫu ra ngoài. Khảo sát dung môi nhằm tiến hành chọn ra loại dung môi và 

nồng độ thích hợp cho quá trình trích ly. Tham khảo một số tài liệu [15, 17], tiến hành chiết 

xuất adenosine và cordycepin bằng các dung môi hữu cơ là hỗn hợp methanol/nước với nồng 

độ methanol 0-45%, tỷ lệ nguyên liệu: dung môi là 1:100, nồng độ methanol 0-45% bằng 

phương pháp ngâm ở nhiệt độ 50°C trong 10 phút. Kết quả phân tích được biểu diễn trên 

Hình 4 cho thấy hiệu quả chiết adenosine và cordycepin cao hơn khi sử dụng dung môi 

methanol/nước với nồng độ methanol 15%. Kết quả này là do trong hợp chất adenosine và 

cordycepin có các nhóm OH phân cực sẽ tương tác tốt với những hợp chất phân cực. Khi 

tăng hàm lượng hữu cơ thì sự tương tác giữa adenosine và cordycepin với hỗn hợp dung môi 

tăng. Tuy nhiên, nếu hàm lượng hữu cơ tăng quá cao, đồng nghĩa với việc giảm độ phân cực 

của hỗn hợp dung môi. Khi độ phân cực dung môi giảm làm hạn chế sự lôi kéo adenosine 

và cordycepin của dung môi [11]. 

3.4. Điều kiện tách chiết adenosine và cordycepin từ viên nang ĐTHT 

Đây là mẫu dạng bột mịn chứa ĐTHT, một số dược liệu khác như ba kích, khổ sâm, 

linh chi, hồng sâm … và các loại tá dược như tinh bột, đường, chất làm dày, chất chống đông 

vón, isoflavone, collagen … [15].  Với thành phần mẫu phức tạp và qua khảo sát các tài liệu 

cho thấy với mẫu dạng viên nang cứng cần chiết xuất adenosine và cordycepin bằng 

methanol với nồng độ cao hơn từ bột và cao ĐTHT, chiết bằng siêu âm. Do vậy, tiến hành 

chiết xuất bằng các dung môi hữu cơ như: hỗn hợp methanol/nước với các tỷ lệ 0-75%, tỷ lệ 

nguyên liệu: dung môi là 1:30 bằng phương pháp siêu âm trong 15 phút. Kết quả phân tích 

HPLC được biểu diễn trên Hình 5 cho thấy với mẫu viên nang, hiệu quả chiết adenosine và 

cordycepin cao hơn khi sử dụng dung môi methanol/nước với nồng độ methanol 50%. Kết 
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quả này có thể do nồng độ methanol 50% đã tạo ra một hệ dung môi có thể hòa tan tốt 

adenosine và cordycepin trong mẫu mà lại hạn chế một số tạp chất không phân cực và một 

số tạp chất tan trong nước (muối vô cơ, đường…). 

 
Hình 5. Ảnh hưởng của nồng độ methanol đến quá trình chiết adenosine và cordycepin từ 

viên nang ĐTHT 

Kết quả nghiên cứu tương tự với các công bố về hàm lượng các chất này trong các sản 

phẩm viên nang chứa ĐTHT trên thị trường. Trong nghiên cứu xác định hàm lượng adenosin 

và cordycepin trong thực phẩm bảo vệ sức khỏe lưu hành trên thị trường Hà Nội, Nguyễn 

Thành Đạt và cộng sự cũng sử dụng phương pháp chiết siêu âm với methanol 50% kết quả 

cho thấy trong số 12 mẫu viên nang chứa ĐTHT, có 02 mẫu không có adenosine và 

cordycepin, các mẫu còn lại chứa adenosine từ 57,38-915,00 µg/g, cordycepin 6,23-1287,00 

µg/g [15]. Nghiên cứu của Chutvirasakul Bo và cộng sự, xác định hai chất này có trong thuốc 

thô, cao chiết và các sản phẩm từ ĐTHT trong đó hàm lượng adenosine 1,13-11,30 µg/mL 

và cordycepin 0,28-2,79 µg/mL [18]. Khi phân tích các sản phẩm chức năng chứa ĐTHT có 

mặt trên thị trường ở Trung Quốc và Thái Lan, định lượng hai nucleoside này bằng phương 

pháp HPLC, hàm lượng adenosine trong khoảng: 0,83-1,62 mg/g và 13,00-405,39 mg/g; 

hàm lượng hàm lượng cordycepin trong khoảng: 605-1299 mg/g, 4,00-1454,60 mg/g với các 

mẫu quả thể khô, viên nang, nước ĐTHT [19].  

4. KẾT LUẬN 

Bài báo đã xác định được các thông số tối ưu cho quá trình tách chiết adenosine và 

cordycepin từ ĐTHT bằng methanol kết hợp siêu âm. Các mẫu bột từ ĐTHT, điều kiện tối 

ưu cho quá trình chiết là: tỷ lệ nguyên liệu:dung môi = 1:40 (g/mL), nồng độ methanol 17,5% 

và thời gian siêu âm 70 phút, hàm lượng adenosine và cordycepin thu được là 24,15 và 

330,78 mg/100g. Với các mẫu cao ĐTHT, nồng độ methanol 15% (v/v), tỷ lệ nguyên 

liệu/dung môi 1/100, ngâm ở nhiệt độ 50°C trong 10 phút, hàm lượng adenosine và 

cordycepin: 158,30 và 1050,78 mg/100g. Với mẫu viên nang, nồng độ methanol thích hợp 

nhất là 50% (v/v), hàm lượng adenosine và cordycepin: 23,98 và 213,21 mg/100g. Kết quả 

thu được là cơ sở để xây dựng quy trình tách chiết nhằm định lượng adenosine và cordycepin 

từ các sản phẩm chứa ĐTHT. 
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