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ĐẶT VẤN ĐỀ 

 

Trên thế giới hiện nay với sự phát triển, tiến bộ không ngừng của khoa học 

công nghệ, kinh tế xã hội, chất lượng cuộc sống của con người ngày càng được 

nâng cao và cải thiện. Bên cạnh đó, sự tác động của phát triển khoa học và kinh 

tế cũng đã ảnh hưởng không nhỏ đến môi trường, xã hội và đặc biệt là sức khỏe 

của cộng đồng. Theo thống kê của Tổ chức y tế Thế giới thì tỉ lệ mắc một số chứng 

bệnh hiểm nghèo của con người càng ngày càng gia tăng, cũng như xuất hiện một 

số loại bệnh mới. Một số bệnh mà có tỷ lệ mắc cao hiện nay như: tiểu đường, 

huyết áp, tim mạch, Alzheimer và một số bệnh có liên quan tới cholesterol … Để 

phòng và điều trị bệnh, các nhà nghiên cứu Y Dược đang quan tâm chú ý khai 

thác các hợp chất tự nhiên, mà chủ yếu là từ dược liệu bởi tính ưu việt của nó là 

có hiệu quả nhưng ít độc hại. 

Cây ban lá dính (Hypericum sampsonii Hance.) có nguồn gốc ở Trung 

Quốc, Việt Nam, Nhật Bản, Ấn Độ và Myanmar. Ở Việt Nam, cây ban lá dính 

thường mọc dại ở những nơi đất ẩm, ở ven rừng, chân ruộng nước, bãi cỏ. Theo 

y học cổ truyền và kinh nghiệm dân gian, cây ban lá dính thường được sử dụng 

để điều trị nhiều loại bệnh như chảy máu cam, thổ huyết, đái ra máu, lỵ, kinh 

nguyệt không đều, ho, ra mồ hôi trộm … Ngày nay, nhiều nghiên cứu đã chứng 

minh cây ban là dính có một số tác dụng sinh học như giải lo âu, trị suy nhược 

tâm thần, giảm sự phát triển của khối u, kháng khuẩn, tác dụng chống trầm cảm, 

tác dụng chống viêm và giảm đau, ức chế thần kinh trung ương, chống oxy hóa, 

tăng cường miễn dịch [1], [2]. 

Hiện nay, ở nước ta chưa có công trình nghiên cứu nào công bố về thành 

phần hóa học, tác dụng sinh học của cây ban lá dính, và việc sử dụng cây này làm 

thuốc còn mang tính kinh nghiệm dân gian. Nhằm tạo cơ sở khoa học cho khai 

thác và sử dụng có hiệu quả hơn cây ban lá dính làm thuốc chữa bệnh ở Việt Nam, 

đề tài “Nghiên cứu đặc điểm thực vật, thành phần hóa học và một số tác dụng 
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sinh học của cây ban lá dính - Hypericum sampsonii Hance., họ Ban 

(Hypericaceae)” được thực hiện với ba mục tiêu sau: 

1. Giám định tên khoa học, nghiên cứu đặc điểm thực vật và đặc điểm vi 

học của thân, lá, rễ cây ban lá dính. 

2. Nghiên cứu thành phần hóa học phần trên mặt đất cây ban lá dính. 

3. Đánh giá độc tính cấp của cao chiết phần trên mặt đất cây ban lá dính, 

nghiên cứu một số tác dụng sinh học của cao chiết phần trên mặt đất cây ban lá 

dính và một số hoạt chất phân lập được. 

Để thực hiện ba mục tiêu trên, các nội dung nghiên cứu gồm:  

1. Giám định tên khoa học, mô tả đặc điểm hình thái thực vật, nghiên cứu đặc 

điểm vi học các mẫu nghiên cứu. 

2. Nghiên cứu thành phần hóa học: định tính các nhóm chất hữu cơ, chiết xuất, 

phân lập và xác định cấu trúc các hợp chất trong phần trên mặt đất cây Ban 

lá dính. 

3. Đánh giá độc tính cấp của cao chiết phần trên mặt đất cây ban lá dính. 

4. Nghiên cứu tác dụng chống oxy hóa, chống viêm, hoạt tính ức chế enzym 

acetylcholinesterase in vitro cao chiết phần trên mặt đất cây ban lá dính và 

một số hoạt chất phân lập được. 

5. Nghiên cứu tác dụng bảo vệ gan, cải thiện trí nhớ in vivo của cao chiết phần 

trên mặt đất cây ban lá dính. 
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CHƯƠNG 1: TỔNG QUAN 

 

1.1. Tổng quan về chi Hypericum L. 

1.1.1. Vị trí phân loại của chi Hypericum L. 

1.1.1.1. Vị trí phân loại của họ Ban (Hypericaceae) 

Bảng 1.1: Vị trí phân loại của họ Ban (Hypericaceae) 

Tác giả 

 

Bậc phân loại 

Robson (1977, 

1981,1985, 1987, 

1990) 

Bậc phân loại A.P.G. IV (2016) 

Ngành  Nhánh (clade) Angiospermae 

Lớp 
Equisetopsida C. 

Agardh 
Nhánh Eudicots 

Phân lớp 
Magnoliidae Novák 

ex Takht 
Nhánh Rosids 

Bộ 
Malpighiales Juss. 

ex Bercht. & J. Presl 
Bộ Malpighiales 

Họ Hypericaceae  Họ Hypericaceae 

Họ Ban (Hypericaceae) được Antoine Laurent de Jussieu đưa ra năm 1789 

là một họ thực vật có hoa bao gồm khoảng 6 - 9 chi và 477 - 590 loài các cây thân 

thảo sống một năm hoặc lâu năm hay cây bụi [3]. Lá của chúng mọc đối với các 

đốm trong suốt hay sẫm màu, mép lá nhẵn, bộ nhị thường tụ lại thành chùm, núm 

nhụy đôi khi có nhũ rõ ràng và hạt nhỏ (thường dài không quá 4 mm). Họ này 

phân bố rộng khắp thế giới, trước đây được gộp chung như là phân 

họ Hypericoideae trong họ Bứa (Clusiaceae) [4], [5], [6]. Theo hệ thống phân loại 

thực vật có hoa hiện đại Angiosperm Phylogeny Group System (APG II), họ này 

thuộc về bộ Sơri (Malpighiales). Năm 2009, hệ thống phân loại APG III dựa trên 

phân tích nhiều trình tự ADN thuộc các gen đặc trưng, phản ánh sự tiến hóa của 

các loài như gen mã hóa lục lạp, ti thể và nhân ribosom [7]. Hệ thống này cho 

https://vi.wikipedia.org/wiki/C%C3%A2y_b%E1%BB%A5i
https://vi.wikipedia.org/w/index.php?title=Hypericoideae&action=edit&redlink=1
https://vi.wikipedia.org/wiki/H%E1%BB%8D_B%E1%BB%A9a
https://vi.wikipedia.org/wiki/B%E1%BB%99_S%C6%A1_ri
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phép dự đoán tốt hơn các hệ thống phân loại trước đó bởi các nhóm phản ánh 

được mối quan hệ tiến hóa của thực vật có hoa. Đối với các bậc phân loại trên đất 

liền, APG sử dụng thuật ngữ “Nhánh - Clade” thay cho các bậc phân loại truyền 

thống (trên bộ, phân lớp, lớp, ngành…) vốn thường bị giới hạn về số lượng. Cũng 

theo hệ thống này, phân họ Hypericaceae không còn thuộc họ Clusiaceae (hoặc 

Guttiferae) nữa mà được tách ra thành một họ riêng biệt thuộc bộ 

Sơri (Malpighiales). Trong hệ thống APG IV phiên bản mới nhất năm 2016, họ 

Hypericaceae được đặt vào các nhánh theo thứ tự là Rosids → Eudicots → 

Angiospermae → Tracheophytes [8].  

1.1.1.2. Vị trí phân loại của chi Hypericum L. 

Bảng 1.2. Vị trí phân loại của chi Hypericum L.  

Tác giả 

 

Đơn vị 

phân loại 

Kimura 

(1951) 

Robson 

(1977, 

1981,1985, 

1987, 1990) 

APG III 

(2009) 

APG IV 

(2016) 

Robson 

(2016) 

Họ Guttiferae Guttiferae Hypericaceae Hypericaceae Hypericaceae 

Phân họ Hypericaceae Hypericaceae    

Chi  Hypericum Hypericum Hypericum Hypericum Hypericum 

Hypericum L. (Hypericum) là một chi gồm khoảng 450 loài cây gỗ, cây bụi 

và thảo mộc xuất hiện ở tất cả các vùng ôn đới trên thế giới nhưng chỉ có một loài 

ở miền nam Nam Mỹ và hai loài ở Úc và New Zealand. Các loài của chi này 

không xuất hiện ở các môi trường sống quá khô, nóng hoặc lạnh. Ở vùng nhiệt 

đới, chúng hầu như chỉ xuất hiện ở những nơi có độ cao lớn. Hầu hết các loài của 

chi Hypericum có thể được nhận biết bởi toàn bộ các lá mọc đối nhau, có chứa 

các tuyến tiết trong suốt có màu đen hoặc đỏ. Hoa có bao hoa mẫu 5 bao gồm các 

lá đài màu xanh lục, màu vàng, đôi khi có màu đỏ, cánh hoa thường nhuốm màu 

đỏ, nhị hoa thành 3 - 5 bó hoặc chùm và một bầu nhụy có 3 - 5 kiểu mảnh (tự do 

hoặc hợp nhất). Quả hình mũ chứa nhiều hạt nhỏ hình trụ [7]. 
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Chi Hypericum là một trong 9 chi tạo thành họ Hypericaceae thuộc nhánh 

clusioid của bộ Malpighiales. Nhánh Clusioid bao gồm các họ Bonnetiaceae, 

Calophyllaceae, Clusiaceaes, Podostem và Hypericaceae, đại diện bởi 94 chi và 

khoảng 900 loài. Bộ Malpighiales gồm khoảng 16000 loài, là một bộ lớn của thực 

vật có hoa, nằm trong nhánh hoa hồng [9], [10]. Bộ Malpighiales tạo thành một 

nhóm chiếm tỷ lệ lớn các loài trong tầng cây bụi và cây nhỏ trong rừng mưa nhiệt 

đới [11]. Hầu hết các họ trong bộ Malpighiales chỉ phân bố chủ yếu ở vùng khí hậu 

nhiệt đới nhưng một số họ đã vượt ra khỏi vùng nhiệt đới và đã phát triển, tồn tại ở 

vùng ôn đới phía bắc, bao gồm họ Violaceae (hoa violet), họ Salicaceae (liễu) và 

chi Hypericum [12]. 

Trong họ Hypericaceae, ba tông Cratoxyleae (gồm 7 loài, phân loại thành 

Cratoxylum và Eliea), Hypericeae (khoảng 494 loài, phân loại thành Hypericum, 

Lianthus, Santomasia, Thrnea, và Triadenum) và Vismieae (khoảng 102 loài, 

phân loại thành Harungana và Vismia) được công nhận, phù hợp với các phân 

tích phân tử. Chi Hypericum cùng với chi Triadenum và chi Lianthus là nhóm 

duy nhất của nhánh Clusioid phân bố ở vùng ôn đới. Tất cả các thành viên khác 

đều có nguồn gốc từ các vùng đất thấp nhiệt đới hoặc cận nhiệt đới trên thế giới 

[13], [14].  

Năm 1951, Kimura trong hệ thống phân loại chưa đầy đủ của mình đã xếp 

chi Hypericum thuộc phân họ Hypericeae của họ Guttiferae [4]. Sau này, Robson 

trong các nghiên cứu của mình đã phân loại chi Hypericum thuộc họ Clusiaceae 

(tên khác là Guttiferae) với nhiều đặc điểm tương đồng với hầu hết các chi khác 

của họ, bao gồm lá mọc đối, trong lá xuất hiện các tuyến tiết, cánh hoa tự do, nhị 

hoa có cuống và hạt thiếu nội nhũ [5], [6]. Tuy nhiên, theo hệ thống phân loại thực 

vật có hoa hiện đại APG, họ này thuộc về họ Ban (Hypericaceae), bộ 

Sơri (Malpighiales) [7], [8]. Năm 2009, các thành viên của Hiệp hội Linnaeus đã 

đề xuất xây dựng cây phát sinh chủng loài chính thức cho toàn bộ thực vật trên 

cạn tương thích với hệ thống phân loại APG III, tuy nhiên, phân loại chi 
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Hypericum  thuộc họ Hypericaceae vẫn được giữ nguyên và tiếp tục tồn tại trong 

hệ thống phân loại APG IV [7]. Hiện nay, Robson cũng đã công nhận hệ thống 

phân loại APG IV, theo đó, chi Hypericum thuộc họ Hypericaceae [15]. 

1.1.2. Phân bố của chi Hypericum L. 

1.1.2.1. Trên thế giới 

Hầu hết các loài của chi Hypericum phân bố khắp Bắc bán cầu, rừng nhiệt 

đới Nam Mỹ và Nam Phi, Madagascar, Đông Nam Á, chỉ trừ vùng Bắc Cực hay 

sa mạc. Một số loài cũng xuất hiện ở Australia và Châu Đại Dương. Trung tâm 

phân bố đa dạng nhất của chi Hypericum được tìm thấy ở khu vực Palaearctic, 

bao gồm đại lục Á - Âu và Bắc Phi, nơi hơn 45% các loài được mô tả là bản địa. 

Tâm thứ hai nằm trong khu vực Neotropic trải dài từ Trung đến Nam Mỹ, với 

khoảng 30% số loài. Các khu vực khác như Bắc Mỹ, Nam Á và Đông Nam Á, 

Trung và Nam Phi có ít sự đa dạng hơn so với 2 khu vực lớn phía trên. Mặc dù 

vậy, đặc điểm chung của các loài thuộc chi Hypericum là thường sống ở khí hậu 

mát mẻ, ở các vùng nhiệt đới thì sống ở vùng núi cao [16], [17].  

Một số loài của chi Hypericum được tìm thấy trong một phạm vi khá hẹp 

chủ yếu ở phía nam Nhật Bản, Đài Loan, trung và nam Trung Quốc, miền trung 

Myanmar và vùng Meghalaya (miền đông Ấn Độ). Ở Trung Quốc, loài này được 

tìm thấy ở An Huy, Phúc Kiến, Quảng Đông, Quảng Tây, Quý Châu, Hà Nam, 

Hồ Bắc, Hồ Nam, Giang Tô, Giang Tây, Thiểm Tây và Tứ Xuyên. Chúng thường 

xuất hiện ở các bụi rậm, các khu vực thảm cỏ, ven sông và những nơi gần đất canh 

tác, ở độ cao 100 - 1700 mét so với mực nước biển [18]. 

1.1.2.2. Ở Việt Nam 

Ở Việt Nam, chi Hypericum được biết đến phổ biến với tên gọi là chi Ban 

trong các bài thuốc y học cổ truyền. Phạm Hoàng Hộ là người tổng hợp và mô tả 

đầy đủ nhất đặc điểm cũng như phân bố của các loài Ban được tìm thấy ở Việt 

Nam. Theo ông, chi Ban ở Việt Nam có 7 loài là những cây ưa ẩm và ưa sáng, 

thường mọc ở ven rừng, bãi đất trống trong thung lũng, trên nương rẫy hay ruộng 
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cao. Vùng phân bố chủ yếu là ở các tỉnh miền núi phía bắc như Cao Bằng, Lạng 

Sơn, Bắc Kạn, Thái Nguyên, Bắc Giang, Yên Bái, Tuyên Quang, Phú Thọ, Hòa 

Bình, Hà Nội, Sơn La, Lào Cai, Đà Lạt và Lâm Đồng. Độ cao phân bố từ 400 - 

800 m. Cây ra hoa quả nhiều hàng năm. Cây con mọc từ hạt thường thấy vào cuối 

mùa xuân đến giữa mùa hè và cây trồng được bằng hạt [1]. 

Các loài của chi Ban cũng được thống kê và đề cập trong các nghiên cứu 

về các loài thực vật có tác dụng sinh học ở Việt Nam. Năm 2003, Averyanov và 

cộng sự khi nghiên cứu về thực vật có hoa ở miền núi phía bắc Việt Nam đã ghi 

nhận được loài Hypericum hookerianum tại khu vực vùng núi Hoàng Liên Sơn 

tỉnh Lào Cai [19]. Ngoài ra, trong một nghiên cứu khác đã ghi nhận loài 

Hypericum uralum ở khu vực Đà Lạt, Lâm Đồng và các tỉnh miền Nam [20], [21]. 

Năm 2006, một loài khác thuộc chi Ban là Hypericum japonicum cũng được đề 

cập trong bộ sưu tập cây thuốc Việt Nam của Đỗ Huy Bích và cộng sự, đã ghi 

nhận sự phân bố chủ yếu của chúng tại các tỉnh miền Bắc Việt Nam [2]. Mặc dù 

vậy, thống kê đầy đủ nhất vẫn thuộc về nghiên cứu của Phạm Hoàng Hộ. Danh 

sách các loài Ban phân bố ở Việt Nam được trình bày như trong bảng 1.3.  

Bảng 1.1. Danh sách các loài thuộc chi Hypericum L. 

TT Tên khoa học Tên tiếng Việt Phân bố Trích dẫn 

1 
H. japonicum 

Thunb. ex Murray 
Ban Nhật 

Sống ở ruộng, nơi ẩm. Sapa, 

Huế, Đà Lạt 
[1], [2]  

2 H. ascyron L. Ban Rổ Sapa [1] 

3 
H. hookerianum 

Wight & Arn 
Ban hooker Sapa [1], [20] 

4 
H. napaulense 

Choisy 
Ban Nepan Vùng núi [1] 

5 
H. uralum Buch.-

Ham. ex D.Don 
Ban tràn Đà Lạt, Lâm Đồng [1], [20] 

6 H. petiolatum L. Ban có cuống Sông Đà Hòa Bình [1] 

7 
H. sampsonii 

Hance 

Ban Sầm sơn, 

Ban lá dính, Lưu ký 

nô, Nguyên bản thảo 

Hà Nam, Nam Định, Ninh 

Bình, Hà Nội, Hà Tây, Sơn 

Tây, Bắc Kạn 

[1] 
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1.1.3. Đặc điểm thực vật chi Hypericum L. 

Cây bụi, cây hàng năm hoặc lâu năm và một số cây bụi cao đến 12 m. Lá 

sáng bóng hoặc có lông đơn giản, có gân lá hoặc các hốc, nốt sần (dạng đục lỗ) 

có chứa nhựa (màu hổ phách), tinh dầu và hyperforin (các hốc mờ hoặc trong 

suốt), hypericin và dẫn xuất (các nốt sần đỏ đến hơi đen) [9], [22]. Thân có màu 

xanh lục đến nâu vàng hoặc đỏ, nhựa ruồi ở một số loại thảo mộc hoặc có 2, 4, 

hoặc 6 đường gân nổi lên dọc theo mỗi lóng khi còn non (những đường này mọc 

từ gân giữa của lá, phía trên thường nổi rõ nhất và đôi khi mở rộng ra để tạo thành 

cánh hẹp), cuối cùng là mụn nước hoặc các tuyến nhạt màu hoặc sậm màu. Vỏ 

cây mịn, màu nâu đỏ đến nâu tía hoặc bạc, mỏng, dai hoặc tróc vảy thành từng 

mảng [21]. Lá mọc đối hay hình chùm, đôi khi mọc thành chùm xen kẽ từ 3 – 4 

lá. Lá đơn giản, hình đầu nhọn, không cuống đến cuống lá ngắn và nhỏ dần (cuống 

lá thường dài < 2 mm), đôi khi có khớp ở gốc, có gân hoặc nền có viền tuyến, vân 

thường hình lông chim. Hoa lưỡng tính, hình tam giác (đối xứng xuyên tâm), phần 

lớn là hình sao đôi khi hình ống, hình hoa và hiếm khi dị hình [2]. 

Lá đài (3 -) 4 - 5 (- 6) màu xanh lục và có khi nhuốm màu đỏ tương đương 

với lưỡng hình, đôi khi dạng lá, tự do hoặc hợp nhất, dai hoặc rụng lá, rìa toàn bộ 

hoặc tuyến - răng - răng thành sợi. Các tuyến từ rìa đến nhiều lớp, tuyến tính đến 

dạng lỗ, nhạt hoặc sẫm màu, không có các đường chỉ trên bề mặt lưng. Cánh hoa 

(3 -) 4 - 5 (- 6), màu vàng chanh đến vàng hoặc vàng cam, hiếm khi màu kem đến 

trắng, mặt lưng có màu đỏ nhạt hoặc có vân ở những chỗ có thể nhìn thấy trong 

nụ, có đốm hoặc hoàn toàn màu đỏ carmin, méo mó, đều nhau, không dính liền, 

thường không đối xứng [23], [24]. 

Các nhị hoa được sắp xếp thành 4 - 5 chùm (bó), đối đỉnh, tự do hoặc liên 

kết khác nhau (2 + 1 + 1 + 1) tạo ra 4 chùm có thể nhìn thấy (2 + 2 + 1) dẫn đến 3 

chùm có thể nhìn thấy. Mỗi chùm có 1 - 60 (hoặc 80) nhị hoa, các sợi có màu vàng 

đến cam hoặc hiếm khi màu kem đến trắng hoặc đỏ thẫm, mảnh, chỉ thống nhất về 

phía gốc. Bao phấn màu vàng từ cam đến hơi đỏ, hình thuôn dài đến hình elip, màu 
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nâu, có màu hổ phách hoặc màu đỏ đến hơi đen trên tuyến liên kết, thường bị biến 

dạng [25]. Nang noãn nhiều ngăn, màu vàng đến hơi xanh lục, xếp chồng lên nhau, 

có các tiên mao tự do hoặc hợp nhất một phần đến hoàn toàn hợp nhất, với các vòi 

nhụy riêng biệt. Quả hình mũ, màu bạc đến nhạt đến nâu sẫm đến hơi đen. Hạt nhỏ, 

dài 0,3 - 1,5 mm, màu nâu nhạt đến nâu sẫm đến đen, màu trắng đục, hình trụ thẳng 

đến hình trứng đến hình ellip, hơi cong đến thẳng, đôi khi có hình carina một bên 

hoặc cánh mỏng và có nhụy với một đỉnh màu trắng đục, phôi hình lưới dạng vảy, 

nội nhũ không có (hoặc nhỏ), phôi mảnh, thẳng, lá mầm bằng nhau, tự do, lồi lõm, 

ngắn hơn lá mầm [22]. Nhiễm sắc thể dài 1,3 - 3,5 µm, các hệ số cơ bản (n): 6, 7, 

8, 9, 10, 11, 12, thể đa bội từ 2 - 6 [26], [27], [28]. 

1.1.4. Thành phần hóa học của chi Hypericum L. 

Nhiều hợp chất được phân lập ở một số loài thuộc chi Hypericum đã được 

nghiên cứu và đánh giá có hoạt tính sinh học tốt, do vậy các hợp chất đó có giá trị 

cao trong quá trình nghiên cứu bào chế các dạng thuốc có nguồn gốc từ thiên 

nhiên [24], [29]. Loài Hypericum perforatum là đại diện nổi tiếng và phong phú 

nhất trên toàn thế giới, ngày nay là loài được nghiên cứu và điều tra nhiều nhất 

trong chi Hypericum. Khoảng 2500 nghiên cứu về chi Hypericum đã được công 

bố cho đến nay, bao gồm một số đánh giá tập trung vào hóa thực vật của 

Hypericum perforatum, dược lý học hoặc cả hai khía cạnh [30], [31]. 

1.1.4.1. Thành phần hóa học loài Hypericum perforatum 

Có khoảng 150 hợp chất khác nhau đã được xác định trong dịch chiết loài  

Hypericum perforatum, trong đó có khoảng 30% - 50% hợp chất chưa được mô 

tả một cách rõ ràng. Nhóm hợp chất lớn nhất trong Hypericum perforatum là 

glycosid flavonoid (lên đến 4%) [32]. Các flavonoid chính là rutin, hyperosid, 

isoquercitrin, quercitrin, miquelianin và quercetin [33]. Đặc biệt đã tìm thấy một 

số bioflavonoid với hàm lượng rất cao, điển hình là I3, II8-biapigenin (3,8-

biapigenin) và amentoflavon. Chiết xuất thô từ thân và lá cây có chứa 

naphthodianthron hypericin (0,03% đến 0,3%) và pseudohypericin ở mức gấp 2 
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đến 10 lần hypericin (bảng 1.4) [31]. Hyperforin (acylphloroglucinol đa vòng 

hoặc hai vòng) là hợp chất quan trọng trong nhóm phloroglucinol [34]. 

Adhyperforin và hyperforin được hình thành trong nhụy hoa và quả xanh. Tùy 

thuộc vào phương pháp bào chế, hàm lượng hyperforin trong dịch chiết thô có 

thể dao động từ 2% đến 5% hoặc 6% sau khi được tinh chế. Hyperforin dạng 

tinh khiết không ổn định khi có ánh sáng và oxy [35]. 

Bảng 1.2. Các hợp chất có hoạt tính sinh học của loài Hypericum perforatum  

Nhóm hợp chất Tên hợp chất (%) 
Mô chứa hàm 

lượng cao 
Dược tính 

Naphthodianthron 
Hypericin (0.09) Nụ, hoa, tuyến 

đen trên lá 

Chống trầm cảm 

Kháng virut Pseudohypericin (0.23) 

Phloroglucinol 
Hyperforin (2.0–4.5) Nụ, hoa, quả xanh 

các tuyến mờ 

Chống trầm cảm 

Kháng khuẩn Adhyperforin (0.2–1.8) 

Flavonoid 

Quercetin (2.0) 

Nụ, hoa, thân 
Chống trầm cảm 

Chống viêm 

Hyperosid (0.7) 

Quercitrin (0.5) 

Isoquercitrin (0.3) 

Rutin (0.3) 

Miquelianin 

Isorhamnetin 

Biflavonoid 

Biapigenin (0.1–0.5) 

Hoa 
An thần 

Chống viêm 
Amentoflvon (0.01–

0.05) 

Procyanidin (hydrophilic) 

Procyanidin 

Nụ, hoa, lá, thân 
Chống viêm 

Chống oxy hóa 
Catechin 

Epicatechin 

Tinh dầu 
Terpen 

Hoa, lá Hương thơm 
Alcohol 

Amino acid 
Gamma aminobutyric 

Acid 
Hoa, lá Chống trầm cảm 

Phenylpropan 
Acid Caffeic  

Hoa, lá Chống oxy hóa 
Acid Chlorogenic  

Xanthon Norathyriol Rễ, hoa Chống trầm cảm 
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Hàm lượng hyperforin cao nhất được tìm thấy trong dịch chiết từ quả, ngoài 

ra còn có trong các bộ phận khác như nụ và hoa của loài Hypericum perforatum  

[36]. Các dẫn xuất hyperforin bị oxy hóa có thể là các hợp chất được hình thành 

trong quá trình chiết xuất [37]. Orthoforin và dihydrofuran furohyperforin được 

mô tả là sản phẩm oxy hóa của hyperforin. Năm 2000, Verotta và cộng sự đã chiết 

xuất và phân lập được 3 dẫn xuất khác của hyperforin là 33-deoxy-33-

hydroperoxyfurohyperforin, oxepahyperforin, 8-hydroxyhyperforin 8,1-

hemiacetal. Trong năm này các hợp chất tương tự hyperforin như pyrano (7,28-b) 

hyperforin, (2R, 3R, 4S, 6R) -6-metoxy-cacbonyl-3-metyl-4,6-di (3-metyl-2-

butenyl) -2- (2-metyl-1-oxopropyl) - 3- (4-metyl-3-pentenyl) xiclohexanon và 

(2R, 3R, 4S, 6S) -3-metyl-4,6-di (3-metyl-2-butenyl) -2- (2- metyl-1-oxopropyl) 

-3- (4-metyl-3-pentenyl) xyclohexanon cũng đã được công bố bởi Vugdelija  và 

cộng sự [38], [39]. 

Các flavonoid aglycon nổi bật nhất là các flavonol quercetin, kaempferol, 

myricetin, dihydroflavonol dihydroquercetin và flavon luteolin, trong đó chỉ 

quercetin được hiển thị dưới dạng các glycosid aglycon flavonol [40]. 

Jürgenliemk và Nahrstedt (2002) đã nghiên cứu các hợp chất phenolic của loài 

Hypericum perforatum,  phát hiện ra quercetin và một số glycosid quercetin (rutin, 

hyperosid, isoquercitrin, miquelianin, astilbin, guaijaverin, quercitrin, quercetin-

3-O-(2-acetyl)-β-D-galactosid), cũng như isoorientin (6β-glucosylluteolin) và 

cyanidin-3-O-α-L-rhamnosid như anthocyanin [41]. Các biflavonoid nổi bật nhất 

của loài Hypericum perforatum là biapigenin (C30H18O10), I3, II8-biapigenin và 

amentoflavon = I3, II8-biapigenin được phát hiện bởi Berghöfer và Hölzl năm 

1987 - 1989. Nồng độ dao động trong khoảng 0,1 đến 0,5% đối với I3, II8-

biapigenin và 0,01 - 0,05% đối với amentoflavon [42]. 

Xanthon được tìm thấy chủ yếu ở rễ của loài Hypericum perforatum. Loại 

xanthon điển hình là 1,3,6,7-tetrahydroxyxanthon (norathyriol) có nồng độ 0,4 

mg/100g khối lượng khô, bên cạnh một số hợp chất khác như mangiferin, 
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isomangiferin và xanthonelignoid. Tuy nhiên, quá trình tổng hợp xanthon cũng 

được ghi nhận xảy ra trên lá của loài Hypericum perforatum từ 2 tiền chất là 

chalcon synthase (CHS) và benzophenol synthase (BPS). Kết quả nghiên cứu cho 

thấy cả CHS và BPS đều nằm trong trung bì của mô lá, trong đó cường độ huỳnh 

quang quan sát được đối với CHS cao hơn đáng kể so với BPS. Sử dụng phương 

pháp nhuộm mô hóa học cho thấy rằng các vị trí sinh tổng hợp và tích tụ xanthon 

trùng khớp với vị trí có tín hiệu huỳnh quang, chứng tỏ xanthon đã được tổng hợp 

tại các vị trí này. Quá trình tổng hợp xanthon ở rễ cũng được làm sáng tỏ ở các 

cấp độ phiên mã, protein và sản phẩm bằng sự kết hợp giữa phương pháp huỳnh 

quang miễn dịch và phân tích khối phổ (AP-SMALDI-FT-Orbitrap MSI) cung 

cấp sự hiểu biết đầy đủ về sự sinh tổng hợp xanthon trong trong các bộ phận của 

loài Hypericum perforatum [31], [43]. 

Loài Hypericum perforatum có các tuyến trong suốt chứa tinh dầu có thể 

nhìn thấy được ở tất cả các cơ quan trên mặt đất trừ chồi xanh. Tinh dầu được 

phân lập từ các bộ phận tươi của loài Hypericum perforatum và được phân tích 

bởi phương pháp sắc ký kết hợp khối phổ đã xác định được 134 hợp chất chiếm 

98,7% tổng số tinh dầu. Các thành phần chính của tinh dầu được xác định bao 

gồm: germacren D (18,6%), (E)-caryophyllen (11,2%), 2-metyloctan (9,5%), α-

pinen (6,5%), bicyclogermacren (5,0%) và (E)-β-ocimen (4,6%). Những hợp chất 

dễ bay hơi bao gồm một hàm lượng lớn sesqiuterpenoid (57,7%), đặc biệt là 

hydrocacbon sesquiterepen (48,7%). Monoterpenoid (22,4%) cũng bao gồm hầu 

hết các hydrocacbon. Các hợp chất phi terpenoid chiếm 18,1% tổng lượng tinh 

dầu. Trong một nghiên cứu khác, 46 hợp chất khác nhau đã được xác định trong 

loài Hypericum perforatum. Trong số các hợp chất, 2,6-dimethyl-heptan (6,25 - 

36,07%), -pinen (5,56 - 26,03%), ı-cadinen (0,0 - 22,58%) và -cadinen (0,0 - 

16,9%) được tìm thấy là các hợp chất phong phú nhất. Phân tích cấu trúc xác định 

được bốn kiểu cấu trúc khác nhau, bao gồm kiểu 1 (cadinen/humulen), kiểu 2 

(pinen), kiểu 3 (cadinen) và kiểu 4 (2,6-dimethyl-heptan/ -pinen) [38], [44]. 
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1.1.4.2. Thành phần hóa học một số loài khác thuộc chi Hypericum L. 

Các acid phenolic như acid chlorogenic và acid caffeic đã được tìm thấy ở 

các loài thuộc chi Hypericum [45]. Năm 2014, nghiên cứu của Camas và cộng sự 

còn cho thấy một tập hợp phong phú các hợp chất bao gồm acid chlorogenic, acid 

neochlorogenic, acid caffeic, acid 2,4-Dihydroxybenzoic, amentoflavon, 

hyperosid, isoquercitrin, quercitrin, quercetin, avicularin, rutin, (-)-epicatechin 

bên cạnh hypericin, pseudohypericin, hyperforin, adhyperforin ở loài Hypericum 

Orientale và Hypericum pallens miền Bắc Thổ Nhĩ Kỳ [46].  

Nghiên cứu về thành phần hóa học và tác dụng sinh học trên ba loài thuộc 

chi Hypericum bao gồm Hypericum reflexum, Hypericum canariense và 

Hypericum grandifolium từ quần đảo Canary đã chiết xuất và phân lập được 8 

hợp chất có tác dụng sinh học có hàm lượng khác nhau (hypericin, hyperforin, 

acid chlorogenic, rutin, hyperosid, isoquercitrin, quercitrin, quercetin) và một số 

loại tinh dầu. Hypericum reflexum là loài duy nhất có chứa một lượng nhỏ 

naphthodianthron (hypericin và pseudohypericin), hàm lượng cao acid 

chlorogenic, rutin, các mono và sesquiterpen dễ bay hơi [33]. Một nghiên cứu 

khác chứng minh thêm một số chất như acid neochlorogenic (acid 2-0-E-

caffeoylquinic), acid 3-0- E-4-coumaroylquinic, acid 3-O- Z-4-coumaroylquinic, 

acid cryptochlorogenic (acid 4-0-E-caffeoylquinic) và acid protocatechuic [41]. 

Một dẫn xuất phloroglucinol có cấu trúc đơn giản mới có đặc điểm là 1-(6-

hydroxy-2,4-dimethoxyphenyl)-2-metyl-1-propanon được phân lập từ Hypericum 

cistifolium như một thành phần chính của cây. Một lượng nhỏ hợp chất mới này, 

ngoài hai dẫn xuất phloroglucinol có liên quan về cấu trúc đã biết, còn có hai dẫn 

xuất terpenoid mới được phát hiện. Chúng có công thức tương ứng là 2-benzoyl-

3,3-dimethyl-4R, 6S-bis- (3 -methylbut-2-enyl) -cyclohexanon và 2-benzoyl-3,3-

dimethyl-4S, 6R-bis- (3-methylbut-2-enyl) -cyclohexanon, được phân lập từ 

Hypericum galioides. Các cấu trúc hóa học được thiết lập bằng cách sử dụng 

phương pháp quang phổ 2D - NMR và khối phổ [47]. 
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1.1.5.  Tác dụng sinh học của chi Hypericum L. 

1.1.5.1. Tác dụng ức chế tế bào ung thư 

Năm 2018, nghiên cứu của You và cộng sự đã chỉ ra chi Hypericum có thể 

kìm hãm sự phát triển và loại bỏ tế bào ung thư vú ở người MCF - 7. Dịch chiết 

của chi Hypericum tăng cường sự phosphoryl hóa của protein kinase hoạt hóa 

AMP (AMPK) và giảm sự biểu hiện của rapamycin (p-mTOR) và yếu tố khởi đầu 

(p-eukaryotic). Ngoài ra, dịch chiết này còn ức chế quá trình phosphoryl hóa của 

protein kinase B và cho thấy sự gia tăng biểu hiện của các protein kích thích 

apoptosis Bax và Bad, cùng với sự giảm biểu hiện của các protein chống apoptosis 

bao gồm u lympho tế bào B 2 (Bcl-2), B -cell lymphoma-cực lớn (Bcl-xL), và p-

Bcl-2 (p-Bad). Kết quả này cho thấy dịch chiết của chi Hypericum tác dụng chống 

tăng sinh và hỗ trợ quá trình apoptosis thông qua việc ức chế AMPK/mTOR và 

kích hoạt một con đường ty thể [48]. 

Hypericin là một chất nhạy cảm với ánh sáng tự nhiên mạnh được tìm thấy 

trong chi Hypericum. Trong những năm gần đây các nghiên cứu cho thấy 

hypericin như một tác nhân tiềm năng trong ức chế tế bào ung thư trên lâm sàng. 

Hypericin có thể gây ra cả quá trình apoptosis và hoại tử theo kiểu phụ thuộc vào 

nồng độ và liều lượng ánh sáng. Hơn nữa, Hypericin dẫn đến việc kích hoạt nhiều 

con đường có thể thúc đẩy hoặc chống lại chương trình chết tế bào [49]. 

1.1.5.2. Tác dụng kháng viêm, chống dị ứng 

Các nghiên cứu cho thấy hoạt động chống viêm là tác dụng hiệp đồng của 

các hợp chất có hoạt tính sinh học trong chiết xuất ethanol của Hypericum 

perforatum. Trong nghiên cứu của Huang và cộng sự (2011) đã đánh giá tác dụng 

chống viêm của cao chiết ethanol của các loài trong chi Hypericum thông qua tác 

dụng ức chế sản xuất prostaglandin E2 (PGE2) và nitric oxid trong đại thực bào 

chuột RAW 264.7. Trong số các hợp chất này, những chất chiết được từ 

Hypericum perforatum và Hypericum gentianoides cho thấy hiệu quả tổng thể 

mạnh hơn. Phân tích LC - MS chỉ ra Hypericum perforatum có chứa 
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pseudohypericin là chất quan trọng nhất cho khả năng chống viêm. Các phân đoạn 

ưa dầu của chiết xuất H. gentianoide, không chứa các thành phần hoạt tính đã 

được xác định trước đó, làm giảm đáng kể PGE2 và NO. Những phần này rất giàu 

acylphloroglucinol bao gồm uliginosin A chiếm một tỷ lệ trong hoạt động chống 

viêm cũng đã được ghi nhận [50]. 

Acylphloroglucinol hyperforin (Hyp) được chiết xuất từ chi Hypericum 

cũng sở hữu các đặc tính chống viêm và chống ung thư có tác dụng ức chế 5-

lipoxygenase. Nghiên cứu của Koeberle và cộng sự (2011) đã đánh giá khả năng 

Hyp can thiệp vào việc tạo ra prostanoid trong các hệ thống sinh học, đặc biệt là 

với các enzym quan trọng tham gia vào quá trình sinh tổng hợp prostaglandin 

(PG) E2, bao gồm cyclooxygenases (COX) -1/2 và microsom PGE2 synthase 

(mPGES)-1 đóng vai trò quan trọng trong việc hình thành khối viêm và khối u. 

Tương tự như các chất ức chế mPGES-1 MK-886 và MD-52, Hyp ức chế đáng kể 

sự hình thành PGE2 trong các xét nghiệm máu toàn phần bắt đầu từ 0,03 - 1 μM, 

trong khi đó sự tạo đồng thời của COX 12 (S)-hydroxy-5-cis-acid 8,10-trans-

heptadecatrienoic, thromboxan B2, và 6-keto PGF1α không bị ức chế đáng kể lên 

đến 30 μM. Trong các thử nghiệm không có tế bào, Hyp đã ngăn chặn hiệu quả 

sự chuyển đổi PGH2 thành PGE2 qua trung gian mPGES-1 (IC50 = 1 μM) và các 

enzyme COX cô lập không bị (COX-2) hoặc hầu như không bị ức chế (COX-1). 

Sử dụng Hyp (4 mg/kg-1) trong phúc mạc cho chuột làm suy giảm thể tích dịch 

tiết và số lượng bạch cầu trong bệnh viêm màng phổi do carrageenan liên quan 

đến giảm mức PGE2 và Hyp ức chế sự hình thành phù chân chuột do carrageenan 

gây ra (ED50 = 1 mg/kg) vượt trội hơn indomethacin (ED50 = 5 mg/kg). Nghiên 

cứu này chứng minh rằng việc ức chế sinh tổng hợp PGE2 in vitro và in vivo bằng 

cách tác động lên mPGES-1 góp phần quan trọng vào hiệu quả chống viêm của 

acylphloroglucinol hyperforin [51]. 

Ngoài ra, các dẫn xuất của hyperforin còn có khả năng kháng khuẩn tốt, 

trong đó naphthodianthron hypericin và phloroglucinol hyperforin là các hợp chất 
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kháng khuẩn hiệu quả chống lại các vi khuẩn khác nhau như E. coli, S. 

dysenteriae, S. typhi, B. cereus và S. aureus [39]. Một nghiên cứu khác đã chứng 

minh các chất chiết xuất và phân đoạn của Hypericum perforatum có hoạt tính 

kháng khuẩn chống lại một số vi khuẩn phân lập từ miệng bao gồm S. mutans, S. 

sobrinus, L. plantarum và E. faecalis [52]. 

1.2. Tổng quan về cây ban lá dính 

Cây ban lá dính có tên khoa học là Hypericum sampsonii Hance., thuộc họ 

Ban (Hypericaceae).  

1.2.1. Vị trí phân loại 

Vị trí phân loại theo hệ thống phân loại APG IV (Xu, 2017) như sau: 

Giới: Thực vật 

Nhánh: Tracheophytes (Thực vật có mạch) 

Nhánh: Angiosperms (Thực vật có hoa) 

Nhánh: Eudicots (Thực vật hai lá mầm) 

Nhánh: Rosids (Thực vật hạt kín) 

Bộ: Malpighiales  

Họ: Hypericaceae (họ Ban) 

Chi: Hypericum L. (chi Ban) 

Tông: Hypericum sect. Sampsonia 

Loài: H. sampsonii 

Pháp danh 2 chữ: 

Hypericum sampsonii Hance  

Tên đồng dạng: 

Hypericum electrocarpum Maxim. 

Hypericum esquirolii H.Lév. 

Hypericum oshimaense R.Keller 

                                                      Tên tiếng Việt:  

                                                      Ban lá dính, Lưu ký nô hoặc Ban sầm sơn [1] 
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1.2.2. Đặc điểm thực vật 

1.2.2.1. Đặc điểm hình thái học 

Cây thảo sống lâu năm, phần gốc thân đôi khi trở thành gỗ, cao tới 80 cm. 

Thân thẳng, tròn, nhẵn, có các tuyến sẫm màu, ở dưới thẳng, phân nhánh phía trên. 

Thân rễ to khỏe, nhiều rễ dạng sợi. Lá mọc đối, hình mác dày, không cuống, dính 

liền với nhau ở gốc lá. Phiến lá rộng hoặc hẹp hình mũi mác đến thuôn dài hoặc 

hình mác, dài 2 - 8 cm, rộng 0,7 - 3,5 cm, đỉnh tù hoặc tròn, rộng hơn đáy, có mặt 

trên màu xanh lục, rìa lá màu lục nhạt, mép có nhiều chấm tuyến màu nhạt hoặc 

đen, phiến lá rải rác trong suốt hoặc chấm tuyến màu đen, từ giữa lên đến rìa đỉnh, 

các gân bên bốn cạnh, lan tỏa xiên, lưới bậc ba khá lỏng lẻo.  

 

Hình 1.1. Hình ảnh cây ban lá dính ở thời kỳ ra hoa 

Hoa mọc thành xim ở ngọn và ở nách lá, cụm hoa gồm 12 - 40 hoa. Lá bắc 

và lá bắc con hình mác hoặc tuyến tính, dài đến 4 mm, đỉnh có hình chóp. Chồi 

hình trứng, đỉnh tù. Các lá đài không bằng nhau, hình trứng thuôn dài hoặc thuôn 

dài hoặc hình mũi mác, dài 3 - 10 mm, rộng 1 - 3 mm, rải rác các đốm đen và các 

chấm tuyến trong suốt. Cánh hoa hình elip thuôn dài, dài 4 - 13 mm, rộng 1,5 - 7 

mm, màu vàng nhạt, dai, mép có các tuyến sẫm màu không cuống hoặc không 

cuống, rải rác các chấm tuyến nhạt màu hoặc hiếm khi sẫm màu và có vân trên tất 

cả. Nhị nhiều, mỗi hoa có 30 - 42 nhị, nhị mọc thành chùm 3 nhị, dai. Bao phấn 

màu vàng nhạt, có các chấm tuyến sẫm màu. Nhụy hình trứng hẹp hình nón, dài 

2 - 3 mm. Nhụy có 3 lá noãn hoàn toàn hoặc không hoàn toàn, có 3 vòi nhuỵ. Quả 
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nang hình trứng rộng đến hình trứng rộng hoặc hẹp hình tháp, dài 6 - 9 mm, rộng 

4 - 5 mm, trên các lá đài, van có hình trứng rải rác đến các tuyến hình lỗ nhỏ màu 

hổ phách kéo dài. Hạt hình trứng thuôn dài, dài 0,5 - 1 cm, màu nâu cam, vỏ hạt 

có gân, vô hướng. Cây ban lá dính ra hoa từ tháng 5 đến tháng 7 và kết quả giữa 

tháng 6 và tháng 10 [22]. 

1.2.2.2. Đặc điểm giải phẫu học  

 

Hình 1.2. Đặc điểm vi phẫu lá của cây ban lá dính  

Trong đó: A - Tuyến màu nhạt (X) được nhìn thấy trong một chiếc lá ở góc 



 

19 

nhìn từ trên xuống, được bao quanh bởi các gân phụ; B - Tuyến sẫm màu hoặc 

nốt đen (N) được nhìn thấy trong một chiếc lá được làm sạch ở góc nhìn từ trên 

xuống, được bao quanh bởi các gân phụ và đầu cuối của gân; C - Tuyến nhạt màu 

với biểu mô hình vẩy bao quanh khoang nguyên sinh (X) ở mặt cắt ngang của lá; 

D - Tuyến sẫm màu với các cụm tế bào bên trong và các tế bào hình mũi tên ở 

mặt cắt ngang của lá; E - Đường cắt ngang của một vệt ranh giới giữa phần nốt ở 

bên trái và phần khoang ở bên phải. Mũi tên chỉ ranh giới; F - Tuyến sẫm màu ở 

chỗ nối của bao phấn. G) Các tuyến nhạt và sẫm màu ở lá [53]. 

Cấu trúc vi phẫu của cây ban lá dính mang nhiều đặc điểm phổ biến của chi 

Hypericum. Các tuyến nhạt màu có mặt khắp nơi trên lá, gồm một khoang phân 

sinh được bao quanh bởi một hoặc nhiều lớp tế bào biểu mô [54]. Các nghiên cứu 

về hình thái, vị trí của cấu trúc các tuyến của các cơ quan khác nhau ở cây ban lá 

dính cho thấy cấu trúc bài tiết của nó có thể được chia thành một số dạng như nốt 

tiết và khoang tiết. Đồng thời chỉ ra vị trí và mật độ của ba loại cấu trúc bài tiết 

trong mọi cơ quan. Các xét nghiệm mô hóa kết quả cho thấy các nốt này có thể 

chứa hypericin hoặc chất dầu dễ bay hơi [55], [56].  

1.2.2.3. Đặc điểm sinh thái 

Cây ban lá dính thường sống ở sườn núi, lề ruộng, đồng cỏ, mương rãnh, 

đất ngập nước, ven đường, bụi rậm, ven suối, ưa thích những môi trường màu mỡ, 

ẩm ướt và thích hợp với môi trường xung quanh khô hạn hoặc hơi cằn cỗi [22]. 

1.2.3. Phân bố 

1.2.3.1. Trên thế giới 

Mặc dù hầu hết các loài của chi Hypericum phân bố khắp Bắc bán cầu, rừng 

nhiệt đới Nam Mỹ, Nam Phi, Madagascar, Đông Nam Á, chỉ trừ vùng Bắc cực và 

sa mạc, ở khí hậu mát mẻ hoặc vùng núi cao nhiệt đới. Tuy nhiên cây ban lá dính 

chỉ được tìm thấy trong một phạm vi khá hẹp chủ yếu ở phía nam Nhật Bản, Đài 

Loan, trung và nam Trung Quốc, miền trung Myanmar và vùng Meghalaya, miền 

đông Ấn Độ. Chúng được coi là loài đặc hữu cho vùng Đông Á và Đông Nam Á. 
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Ở Trung Quốc, cây ban lá dính được tìm thấy ở các tỉnh An Huy, Phúc Kiến, 

Quảng Đông, Quảng Tây, Quý Châu, Hà Nam, Hồ Bắc, Hồ Nam, Giang Tô, Giang 

Tây, Thiểm Tây và Tứ Xuyên. Chúng thường mọc ở các bụi rậm, các khu vực 

thảm cỏ và ven sông và những nơi gần đất canh tác ở độ cao 100 - 1700 m so với 

mực nước biển [18]. 

1.2.3.2. Ở Việt Nam  

Ở Việt Nam, cây ban lá dính được xác định là cây ưa ẩm và ưa sáng, thường 

mọc ở ven rừng, bãi đất trống trong thung lũng, trên nương rẫy hay ruộng cao. Độ 

cao phân bố từ 400 - 800m. Cây ra hoa quả nhiều hàng năm. Cây con mọc từ hạt 

thường thấy vào cuối mùa xuân đến giữa mùa hè. Cây trồng được bằng hạt [1]. 

1.2.4. Thành phần hóa học 

Các thành phần có hoạt chất sinh học trong cây ban lá đính từ lâu đã được 

nghiên cứu, chủ yếu là xanthon, acylphloroglucinol đa vòng và các dẫn xuất. Dựa 

vào các tài liệu đã thu thập được, thành phần hóa học của cây ban lá dính được 

trình bày theo các nhóm chất [57].  

1.2.4.1. Xanthon và các dẫn xuất 

Xanthon là hợp chất hữu cơ có vòng thơm, công thức phân tử C13H8O2. 

Xanthon được sử dụng như một loại thuốc trừ sâu để diệt trứng sâu bướm và ấu 

trùng. Ngoài ra, xanthon cũng được sử dụng để điều chế xanthydrol là hợp chất 

dùng để xác định nồng độ urê trong máu [58]. 

Xanthon được chiết xuất từ thực vật có vai trò như tác nhân ngăn ngừa phản 

ứng hóa học tự nhiên nên có thể trở thành một thuốc chống ung thư tiềm năng 

[59]. Xanthon có nhiều tác dụng dược lý như chống oxy hóa, ức chế sự phát triển 

của khối u, kháng viêm, kháng khuẩn, kháng nấm và kháng virut. Trong các giai 

đoạn khác nhau của bệnh ung thư (khởi đầu, thúc đẩy và tiến triển) thì tác dụng 

phòng ngừa và trị liệu hóa học tiềm năng của xanthon đã được chứng minh, nó có 

khả năng kiểm soát sự phân chia và tăng trưởng của tế bào, apoptosis, viêm và di 

căn [60], [61], [62].  
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Xanthon và các dẫn xuất benzophenol (polyprenyl hóa) đã phân lập được từ 

cây ban lá dính. Một số polyisoprenyl benzophenol mới trong đó sampsonones A và 

I cho thấy có đặc tính gây độc tế bào. Các nghiên cứu sâu hơn về thành phần hóa học 

của cây ban lá dính đã phân lập được 2 xanthon sulfonat mới là 1,3-dihydroxy-5-

methoxyxanthon-4-sulfonat và 1,3-dihydroxy-5-O-β-d-glycopyranosyl-xanthon-4-

sulfonat có tác dụng ức chế tế bào ung thư P388, cùng với 9 hợp chất đã biết [63], 

[64], [65]. 

Năm 2004, Don và cộng sự đã phân lập và xác định được cấu trúc của 5 hợp 

chất phenolic cùng với 16 hợp chất có tác dụng kháng virut viêm gan B trong cây 

ban lá dính. Trong đó có 2 benzophenol mới là 2,6-dihydroxy-4-(E)-5-hydroxy-3, 

7-dimethylocta-2,7-dienyloxy benzophenol và 2,6-dihydroxy-4-(E)-7-hydroxy-

3,7-dimethylocta-2-enyloxy benzophenol, hợp chất xanthon mới là hyperxanthon, 

hợp chất glycosid bisanthraquinon mới là R-(-)-skyrin-6-O-β-D-xylopyranosid, 2-

caffeoyloxy-3-hydroxy-3-(3,4-dihydroxyphenyl) propyl alcohol và 16 dẫn xuất của 

xanthon. Cấu trúc của chúng đã được xác định bằng các phương pháp quang phổ, 

chủ yếu là phép đo phổ 2D-NMR và khối phổ [66].  

1.2.4.2. Acylphloroglucinol đa vòng và dẫn xuất 

Các acylphloroglucinol đa vòng (PPAP) là một nhóm chất chuyển hóa thứ 

cấp có 3 cấu trúc vòng hoặc cấu trúc lõi giống homoadamantyl. Chúng có các tác 

dụng sinh học khác nhau như ức chế sự phát triển của khối u, kháng khuẩn và 

kháng virut HIV. Ngày nay, các nghiên cứu về PPAP tự nhiên và tổng hợp có cấu 

trúc phức tạp đã thu hút sự quan tâm của các nhà nghiên cứu trên thế giới bởi 

chúng là những hợp chất có nhiều tác dụng sinh học. Các loài thuộc chi Hypericum 

đã được chứng minh có chứa hàm lượng lớn PPAP. Trong nhiều năm qua, các 

nghiên cứu sâu về hóa thực vật được tiến hành bởi các nhà nghiên cứu đã phân 

lập và xác định cấu trúc được hơn 50 PPAP có tác dụng sinh học khác nhau từ chi 

Hypericum [63], [64], [67], [68]. 

Năm 2015, Zhu và cộng sự đã phân lập và xác định được cấu trúc 6 hợp 
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chất PPAP mới đặt tên là hyperisampsin H-M và 5 hợp chất PPAP đã biết. Hợp 

chất hyperisampsin H và hyperisampsin I có vòng γ-lacton hiếm ở C-23. Các hợp 

chất hyperisampsin J-M có vòng 1,2-dioxan khác với các hợp chất PPAP đã biết. 

Ngoài ra, nghiên cứu này đã nghiên cứu tác dụng gây độc tế bào của các hợp chất 

hyperisampsin H-M trên 5 dòng tế bào ung thư người trong đó hợp chất 

hyperisampsin J, hyperisampsin K và hyperisampsin M thể hiện tác dụng gây độc 

tế bào mạnh với IC50 nằm trong khoảng từ 0,56 đến 3,00 μM. Trong một nghiên 

cứu khác, cơ chế tác dụng gây độc tế bào của hợp chất hyperisampsin J đã được 

chứng minh là thông qua quá trình apoptosis trong các tế bào bệnh bạch cầu, qua 

trung gian kích hoạt caspase-3, thoái hóa PARP, yếu tố điều hòa Bax và điều hòa 

giảm của các gen kháng ung thư Bcl-2 và Bcl-xl [69].  

Hai sampsonin A-B và đồng phân quang học tương ứng của chúng là các 

các benzophenol đa vòng thơm được phân lập từ phần trên mặt đất của cây ban lá 

dính bằng kĩ thuật HPLC. Kết quả nghiên cứu tác dụng gây độc tế bào của các 

hợp chất này đối với tế bào HeLa cho thấy ở nồng độ 5 - 20 μM gây ra sự giảm 

hoạt tính luciferase, còn ở nồng độ 20 μM ức chế sự tăng sinh của tế bào Hela. 

Điều đáng chú ý là các đồng phân quan học cho thấy tác dụng tốt hơn chất đồng 

phân hóa học [70]. Các nghiên cứu khác từ cao chiết ethanol phần trên mặt đất 

của cây ban lá dính đã phân lập được thêm các hợp chất gồm sampsonion K-M 

cùng với các sampsonion A-J tạo thành nhóm các dẫn xuất benzoylphloroglucinol 

được hình thành bởi các chu trình phức tạp của các nhóm prenyl. Cấu trúc của các 

hợp chất này đã được xác định dựa trên các phương pháp kỹ thuật đo phổ khác 

nhau. Sampsonion A-M được tổng hợp từ các dẫn xuất benzoyl phloroglucinol 

trong đó một số hợp chất có cấu trúc mới. Hầu hết các dẫn xuất phloroglucinol có 

chứa nhóm acyl, một số hợp chất đã được đánh giá tác dụng gây độc tế bào trên 

dòng tế bào ung thư P388 [71].  

Ngoài ra, các hợp chất norsampsones A-D là 4 acylphloroglucinol đa vòng 

mới và hợp chất liên quan đến di truyền sinh học mới hypersampson M cũng được 
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phân lập từ phần trên mặt đất của cây ban lá dính. Các hợp chất norsampsones A-

D có bộ khung carbon được hình thành do trong cấu trúc đã mất C-2 cacbonyl 

trong vòng phloroglucinol. Cấu trúc của các hợp chất này được xác định bằng các 

phương pháp phổ NMR, tính toán ECD và nhiễu xạ tia X đơn tinh thể [72]. 

Hợp chất norsampson E là một acylphloroglucinol đa vòng không chứa 

decarbonyl mới cũng đã được phân lập từ phần trên mặt đất của cây ban lá dính. 

Hợp chất này có cấu trúc khung homoadamantyl bất thường với sự mất đi 

cacbonyl C-4 và tiếp theo là sự hình thành liên kết C-C mới giữa C-3 và C-5. Cấu 

trúc và cấu hình tuyệt đối của chúng đã được xác định bằng quang phổ NMR mở 

rộng, thí nghiệm tia X đơn tinh thể. Hợp chất này liên kết trực tiếp với protein 

RXRα- trong vai trò ức chế phiên mã RXRα mạnh mẽ theo cách phụ thuộc vào 

liều lượng, có vai trò tích cực trong việc kìm hãm sự phát triển của các tế bào ung 

thư [73]. 

1.2.5. Tác dụng sinh học 

1.2.5.1. Tác dụng kháng khuẩn 

Theo Đỗ Huy Bích và cộng sự trong tuyển tập cây thuốc và động vật làm 

thuốc ở Việt Nam, dịch chiết cây ban lá dính ở nồng độ 10% có tác dụng ức chế 

tụ cầu khuẩn và liên cầu khuẩn. Chất quercitrin được chiết từ cây ban lá dính có 

tác dụng ức chế và tiêu diệt trực khuẩn lao, phế cầu khuẩn, tụ cầu khuẩn vàng, 

trực khuẩn lỵ và phảy khuẩn tả. Các dẫn xuất phloroglucinol được tách chiết từ 

cây ban lá dính như saroaspidin (A, B, C), sarothralen (A, B, C, D), sarothralin và 

sarothralin G đều có tác dụng kháng khuẩn. Trong đó sarothralin và sarothralin G 

có tác dụng mạnh nhất với các chủng vi khuẩn gram dương như S. aureus, B. 

cereus và N. gardneri [2]. 

1.2.5.2. Tác dụng chống viêm  

Năm 2020, Chen và cộng sự đã tiến hành chiết xuất và phân lập các hợp 

chất có hoạt tính gây độc tế bào và chống viêm trong cây ban lá dính. Kết quả 

phân lập được 25 hợp chất đã biết trong dịch chiết ethanol của cây ban lá dính 



 

24 

(bảng 1.5). Sau đó tiếp tục nghiên cứu tác dụng chống viêm của 25 hợp chất phân 

lập được thì các hợp chất (1-2, 5-23) cho thấy tác dụng chống viêm, trong số đó, 

các hợp chất 5, 6, 13, 14 và 15 thể hiện hoạt tính cao [74]. 

Bảng 1.5. Các hợp chất có hoạt tính gây độc tế bào và chống viêm trong cây 

ban lá dính 

TT Tên hợp chất Công thức phân tử 

1 Acid gallic C7H6O5 

2 Acid 3,4-dihydroxybenzoic C7H6O4 

3 5,7-dihydroxy-3-methylchromon C10H8O4 

4 Octadecyl ferulate C28H46O4 

5 Emodin C15H10O5 

6 3-ethyl-1,8-dihydroxy-6-methoxyanthracen-9,10-dion C17H14O5 

7 2-methoxy-9H-xanthen-9-on C14H10O3 

8 1-hydroxy-7-methoxy-9H-xanthen-9-on C14H10O4 

9 1,7-dihydroxy-9H-xanthen-9-on C13H8O4 

10 5-O-methyl-2-deprenyIrheediaxanthon B C19H18O6 

11 5’-Demethoxycadensin G C23H18O9 

12 Jacareubin C18H14O6 

13 Garcimangoson C19H20O9 

14 Hyperforatin F C33H48O5 

15 Quercetin C15H10O7 

16 Quercetin 3-galactosid C21H20O12 

17 Quercetin 3-O-arabinosid C20H18O11 

18 Rutin C27H30O16 

19 Quercitrin C21H20O11 

20 Kaempferol C15H10O6 

21 3,8’’-Biapigenin C30H18O10 

22 Naringenin C15H12O5 

23 (+)-catechin C15H14O6 

24 β-Sitosterol C29H50O 

25 6-ethoxy-1H-pyrimidin-2,4-dion C6H8N2O3 

Tác dụng chống viêm của 5 hợp chất gồm 2 xanthon (mangiferin, 

neolancerin) và 3 benzophenol (sampsin A, sampsin B và petiolin F) được phân 

lập từ phần trên mặt đất của cây ban lá dính được nghiên cứu bằng cách đo sự sản 
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sinh oxit nitric (NO) trong tế bào RAW 264.7 do lipopolysaccharid (LPS) gây ra. 

Kết quả cho thấy hợp chất petiolin F có hoạt động ức chế mạnh nhất chống lại sự 

sản sinh NO do LPS kích thích trong các tế bào RAW 264.7 với giá trị IC50 nằm 

trong khoảng từ 2,00 ± 0,34 µM [75]. 

1.2.5.3.  Tác dụng chống trầm cảm 

  Nghiên cứu của Shi và cộng sự năm 2010 đã cho thấy dịch chiết nước và 

n-butanol của cây ban lá dính có tác dụng chống trầm cảm tốt, cơ chế tác dụng có 

quan hệ chặt chẽ với noradrenalin và thụ thể dopamin [76]. 

1.2.5.4. Tác dụng ức chế tế bào ung thư 

Các sản phẩm có nguồn gốc từ thực vật cung cấp một nguồn nguyên liệu 

phong phú để phát triển các loại thuốc chống ung thư mới. Các nghiên cứu gần 

đây cho thấy việc điều tiết sự bám dính dưới tế bào của thụ thể retinoid X-alpha 

(RXRα) là một cách tiếp cận tiềm năng để gây ra quá trình tự chết của tế bào ung 

thư. Trong nghiên cứu này, một nhóm hợp chất sinh học được sàng lọc để tạo ra 

sự chuyển vị của RXRα từ nhân sang tế bào chất. Chiết xuất của cây ban lá dính 

có tác dụng đáng kể đối với sự định vị tế bào dưới RXRα trong các tế bào ung thư 

khác nhau. Điều trị các tế bào ung thư phổi ở người NIH-H460 bằng dịch chiết 

cây ban lá dính dẫn đến việc tái phân cấp RXRα từ nhân đến tế bào chất, có liên 

quan đến ty thể, đi kèm với sự phóng thích cytochrom C và kích thích quá trình 

apoptosis. Dịch chiết của cây ban lá dính ức chế hiệu quả sự phát triển các dòng 

tế bào ung thư khác nhau bao gồm ung thư phổi NIH-H460, ung thư dạ dày MGC-

803 và tế bào ung thư gan SMMC7721. Tác dụng ức chế tế bào ung thư của dịch 

chiết cây ban lá dính phụ thuộc vào mức độ RXRα, vì nó không thể ức chế sự phát 

triển của các tế bào CV-1 thiếu RXRα có thể phát hiện được, trong khi sự chuyển 

nạp RXRα vào các tế bào CV-1 đã khôi phục phản ứng apoptosic của nó đối với 

Hypericum sampsonii. Hơn nữa, tác dụng apoptosic của Hypericum sampsonii 

được tăng cường đáng kể khi RXRα biểu hiện quá mức trong các tế bào NIH-

H460. Kết quả này đã chứng minh rằng trong dịch chiết Hypericum sampsonii 
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chứa các thành phần gây ra quá trình chết rụng của tế bào ung thư bằng cách điều 

chỉnh mức độ bám dính tế bào của RXRα [77]. 

1.2.5.5. Tác dụng đối với hệ tim mạch 

Thử nghiệm cao lỏng của cây ban lá dính với nồng độ thấp trên tim ếch 

thấy ở giai đoạn đầu có tác dụng kích thích nhưng sau đó ức chế sức co bóp của 

tim. Còn ở nồng độ cao, dịch cao lỏng gây rung tim và cuối cùng là tim ngừng 

đập. Thí nghiệm gây mê trên chó, liều dùng 1 - 2 g/con làm hạ huyết áp nhưng 

không gây ảnh hưởng rõ rệt đến nhịp đập của tim [1]. 

1.2.6. Công dụng và liều dùng 

Cây ban lá dính là một cây thuốc quan trọng được sử dụng ở Việt Nam để 

chữa nhiều bệnh như đau lưng, bỏng, tiêu chảy, sưng tấy. Theo Đông y, cây ban 

lá dính có vị đắng, cay, the, tính lạnh. Tác dụng thanh nhiệt, giải độc, thông kinh 

hoạt lạc, chỉ huyết, giảm đau. Trị chảy máu như chảy máu cam, thổ huyết, đại tiểu 

tiện huyết, lỵ huyết, kinh nguyệt không đều, phong thấp, đau lưng nhức xương, 

ho, mồ hôi trộm, thiếu máu và thiếu sữa sau đẻ. Ngoài ra, cây ban lá dính cũng 

được dùng để chữa bệnh vàng da, lên sởi, mụn nhọt, rắn cắn. Trên thế giới như ở 

Đài Loan - Trung Quốc, cây ban lá dính là một loại thuốc thảo dược được sử dụng 

để điều trị huyết ứ, giảm sưng và ức chế tế bào ung thư. Còn ở Trung Quốc cây 

ban lá dính đã được sử dụng để điều trị nhiều bệnh như đau lưng, bỏng, tiêu chảy, 

rắn cắn và sưng tấy [57], [78]. 

Theo Đỗ Huy Bích và cộng sự trong tuyển tập cây thuốc và động vật làm 

thuốc ở Việt Nam, để chữa bệnh viêm gan vàng da cần dùng 40 g cây ban lá dính 

tươi, sắc nước uống. Trẻ em lên sởi cần dùng cây ban lá dính tươi sắc nước uống 

để giải độc, hoặc kết hợp với kim ngân hoa và lá diếp cá sắc nước uống. Chữa rắn 

độc cắn dùng 30 g ban lá dính, 30 g thiên hồ thảo, 15 g thanh mộc hương sắc nước 

hoặc ngâm rượu uống. Dùng kết hợp với trị ngoài da với lá ban lá dính giã nát, 

thêm băng phiến và đắp vào vết thương [2]. 
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CHƯƠNG 2: ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

 

2.1. Đối tượng nghiên cứu 

2.1.1. Mẫu nghiên cứu 

2.1.1.1. Mẫu nghiên cứu về thực vật học 

- Mẫu cây ban lá dính có đầy đủ các bộ phận (rễ, thân, lá, hoa, quả, hạt) thu 

hái tại xã Hà Vị, huyện Bạch Thông, tỉnh Bắc Kạn tháng 06 năm 2016.  

- Tiêu bản được lưu giữ tại Phòng tiêu bản Khoa tài nguyên dược liệu - Viện 

Dược liệu - NIMM (số hiệu DL-130616); phòng Tiêu bản thực vật Viện Sinh thái và 

Tài nguyên sinh vật - Viện Hàn lâm Khoa học và Công nghệ Việt Nam (số hiệu DTT 

20160611).  

2.1.1.2. Mẫu nghiên cứu thành phần hóa học và thử tác dụng sinh học 

          - Phần trên mặt đất của cây ban lá dính thu hoạch vào tháng 06 năm 2016. 

- Nguyên liệu sau khi thu hái được rửa sạch, thái thành đoạn ngắn, phơi sấy 

khô ở 400 - 500C, bảo quản trong túi PE và bao bì kín. 

- Nguyên liệu dùng để chiết xuất được tán thành bột thô. 

- Mẫu đánh giá độc tính cấp và tác dụng chống oxy hóa, bảo vệ gan, cải 

thiện trí nhớ in vivo: chiết với nước theo sơ đồ hình 2.1 thu được cao chiết phần 

trên mặt đất cây ban lá dính (cao chiết BLD1). Khi sử dụng có thể được cô đặc 

thêm hay pha loãng với nước cất tùy theo yêu cầu thí nghiệm và được tính ra liều 

lượng tương đương với số gam dược liệu. 

 

 

 

 

 

 

Hình 2.1. Sơ đồ chiết xuất cao chiết BLD1 (3:1) 

Bột dược liệu 

(3000 g) 

Cao chiết BLD1 

(1000 g) 

Chiết nước 

Lần 1: 12000 ml 

Lần 2, 3: 9000 ml 
 

Cô loại nước 
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- Mẫu đánh giá tác dụng chống oxy hóa, chống viêm, hoạt tính ức chế 

enzym acetylcholinesterase in vitro: cao chiết BLD1 và các chất tinh khiết phân 

lập được từ phần trên mặt đất của cây ban lá dính. 

2.1.2. Hóa chất, dung môi 

 - Hóa chất:  

 + Các hóa chất và thuốc thử dùng trong định tính hóa học đạt tiêu chuẩn 

phân tích theo quy định của Dược điển Việt Nam V.  

 + Silica gel pha thuận -  Kieselgel 60, 0,04 - 0,063 mm (Merck, Đức); silica 

gel pha đảo - YMC RP-18 30 - 50 µm (Fujisilisa Chemical Ltd., Aichi, Japan); 

diaion HP-20 250 - 850  µm (Sigma 13605). 

 + Bản mỏng sắc ký DC Alufolien 60 silica gel F254 (Merck 1.05715.0001) 

hoặc DC Platenn RP18 F254s (Merck 1.15685.0001). 

 - Dung môi: n-hexan, methanol, aceton, ethyl acetat, dichloromathan... đạt 

tiêu chuẩn phân tích. 

 - Thuốc đối chiếu: Viên nang silymarin 70 mg - công ty TNHH LD 

STADA, Việt Nam; scopolamin hydrobromid lọ 1gam - Sigma Aldrich, Mỹ; viên 

sủi efferalgan (paracetamol 500mg) - công ty Sanofi Aventis; Viên nén aricept 

(donepezil hydrochlorid 5mg) - Pfizer, Mỹ. 

 - Động vật thí nghiệm: chuột nhắt trắng chủng Swiss, cả hai giống khỏe mạnh, 

trọng lượng 20 - 25 g cung cấp bởi Viện Vệ sinh dịch tễ Trung ương. 

- Môi trường nuôi cấy DMEM, FBS, kháng sinh và các hóa chất cần thiết 

khác của các hãng Sigma, GIBCO, Invitrogen..., sulfaninamid, aicd phosphoric, 

n-alpha-naphthyl-ethylenediamin. 

- Dòng tế bào đại thực bào: macrophage RAW 264.7 (ATCI) do GS. TS. J. 

M. Pezzuto trường Đại học Hawaii và GS. Jeanette Maier trường Đại học Milan, 

Italia cung cấp. 

- Các hóa chất, dung môi khác đạt tiêu chuẩn phân tích hoặc theo tiêu chuẩn 

Dược điển Việt Nam V. 
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2.1.3. Thiết bị và dụng cụ nghiên cứu 

- Kính hiển vi Axioskop 40 (Carl Zeiss Light Microscopy, Đức) của Khoa 

Hóa phân tích - Tiêu chuẩn, Viện Dược liệu.  

- Máy chiết siêu âm, máy cô quay chân không, đèn tử ngoại hai bước sóng 

254 và 570 nm, tủ sấy chân không, máy sấy. 

- Phổ khối lượng đo trên máy Agilent 1100 LC - MSD Trap; phổ khối lượng 

phân giải cao HR-ESI-MS đo trên máy FT-ICR-Mass spectrophotometer; phổ 

cộng hưởng từ hạt nhân đo trên máy Bruker Advance AM500 FT-NMR; phổ 

lưỡng sắc tròn đo trên máy Chirascan TM-CD spectrometer; điểm nóng chảy đo 

trên máy Kofler micro-hotstage; độ quay cực đo trên máy Jasco DIP-1000 KUY 

polarimeter tại Viện Hóa sinh biển, Viện Hàn Lâm Khoa học và Công nghệ Việt 

Nam.  

- Máy xét nghiệm sinh hoá tự động Chemix 180 hãng Sysmex; máy xét 

nghiệm huyết học tự động XE2100, hãng Sysmex; máy xét nghiệm sinh hóa Erba 

Chem 5 V3 (Ấn Độ); mê cung nước Morris, mê cung nhiều chữ T; mô hình thanh 

quay Rotarod của hãng Ugo Basile, model 7650. 

  - Phần mềm phân tích kết quả anymaze, Công ty US Biotech, Hoa Kỳ. 

- Cân phân tích (Sartorius - Đức); bộ dụng cụ mổ động vật cỡ nhỏ, kim đầu 

tù, cốc chia vạch, bơm kim tiêm 1ml, 5ml… 

   - Đĩa 96 giếng (SPL Life Sciences, Hàn Quốc), micropipet, pipet đa kênh, 

đầu tip pipet, pasteur pipet (Isolab, Đức), máy đọc ELISA 96 giếng (ELISA Bio-

Rad machine, M). 
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2.2. Phương pháp nghiên cứu  

Sơ đồ thiết kế nghiên cứu 

 

 

 

 

 

 

 

In vivo                                           In vivo                                                                                     

 

 

                                                      In vivo 

 

 

                                                      In vivo 

 

 

In vivo In vivo                                

 

 

                                                                                      

 

 

                                                       

 

                                

                                                    

                                                                                                

             

Cây ban lá dính  

(Phần trên mặt đất) 

THỰC VẬT HỌC 

Mô tả đặc điểm 

hình thái thực vật 

Giám định tên 

khoa học 

Nghiên cứu đặc 

điểm vi học 

TD chống 

viêm 

Độc tính cấp 

TD cải thiện 

trí nhớ 

TD chống oxy 

hóa 

Chất tinh 

khiết 

Xác định cấu 

trúc các chất  

phân lập được 

Chiết xuất và 

phân lập các 

hợp chất 

Định tính 

DƯỢC LÝ HỌC HÓA HỌC 

TD bảo vệ 

gan 

In vitro 

In vitro 

In vitro HT ức chế 

acetylcholinesterase 
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2.2.1. Giám định tên khoa học, mô tả đặc điểm hình thái thực vật và nghiên 

cứu đặc điểm vi học các mẫu nghiên cứu  

- Quan sát và mô tả đặc điểm hình thái thực vật, điều kiện sinh thái của cây 

tại thực địa. 

- Thu mẫu có hoa, quả làm tiêu bản và lưu mẫu tại phòng tiêu bản khoa Tài 

nguyên Dược liệu - Viện Dược liệu. 

- Giám định tên khoa học mẫu nghiên cứu bằng phương pháp so sánh hình 

thái dựa trên các khóa phân loại và bản mô tả các loài thuộc chi Hypericum của 

APG IV (Xu, 2017); một số mẫu tiêu bản có tên ban lá dính hiện đang được lưu 

trữ tại các phòng tiêu bản thực vật của Khoa Tài nguyên - Viện Dược liệu, Viện 

Sinh thái và Tài nguyên sinh vật - Viện Hàn lâm khoa học và Công nghệ Việt 

Nam; sự thẩm định của các chuyên gia phân loại thực vật. 

- Nghiên cứu đặc điểm vi học bằng phương pháp cắt, làm tiêu bản vi phẫu 

và soi bột lá, thân và toàn cây ban lá dính, quan sát các đặc điểm, mô tả và chụp 

ảnh tiêu bản dưới kính hiển vi [79].  

2.2.2. Nghiên cứu thành phần hóa học phần trên mặt đất cây ban lá dính  

2.2.2.1. Định tính các nhóm chất hữu cơ 

Định tính các nhóm chất hữu cơ chính trong mẫu nghiên cứu bằng phản 

ứng hóa học theo phương pháp phân tích sàng lọc các nhóm hợp chất thiên nhiên 

có trong dược liệu [80]. 

2.2.2.2. Chiết xuất và phân lập các hợp chất trong phần trên mặt đất cây ban lá 

dính  

 Mẫu phần trên mặt đất cây ban lá dính (4,5 kg) được thái nhỏ, nghiền thành 

bột, chiết xuất bằng phương pháp ngâm với 30 lít methanol ở 40°C, chiết 3 lần, 

mỗi lần 3 ngày. Các dịch chiết được gộp lại và lọc qua giấy lọc, loại dung môi 

dưới áp suất giảm thu lấy cắn. Cắn này được lắc đều với khoảng 1 lít nước cất và 

chiết phân bố lần lượt với n-hexan, dicholromethan, ethyl acetat. Sau đó loại dung 

môi dưới áp suất giảm thu lấy cắn. Các cắn được phân lập và tinh chế bằng sắc ký 
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cột pha thuận DC Alufolien 60 GF254 và sắc ký cột pha đảo DC Platenn RP-

18GF254S.  

2.2.2.3. Xác định cấu trúc hóa học các hợp chất phân lập 

 Xác định cấu trúc hóa học các hợp chất phân lập dựa vào các chỉ số lý hóa 

như nhiệt độ nóng chảy, độ quay cực và các dữ liệu phổ ESI-MS, HR-ESI-MS, 

NMR một chiều (1H-NMR, 13C-NMR, DEPT), NMR hai chiều (HSQC, HMBC), 

CD [81], [82]. 

2.2.3. Đánh giá độc tính cấp của cao chiết BLD1 

Nghiên cứu độc tính cấp và xác định LD50 của cao chiết BLD1 trên chuột 

nhắt trắng theo đường uống [83], [84]. 

Chuột nhắt trắng cả đực và cái, trọng lượng 20 - 25 g, nhịn ăn 12 giờ qua 

đêm, chia ngẫu nhiên thành các lô, mỗi lô 10 con.  

Cho chuột uống cao chiết BLD1 với liều tăng dần trong cùng một thể tích 

để xác định liều thấp nhất gây chết 100% số chuột và liều cao nhất không gây chết 

chuột (0%).  

Theo dõi tình trạng chung của chuột, quá trình diễn biến bắt đầu có dấu 

hiệu nhiễm độc (như nôn, co giật, kích động, bài tiết…) và số lượng chuột chết 

trong vòng 72 giờ sau khi uống thuốc. Tất cả chuột chết được mổ để đánh giá tổn 

thương đại thể. Từ đó xây dựng đồ thị để xác định LD50 của mẫu. Sau đó tiếp tục 

theo dõi tình trạng của chuột đến hết ngày thứ 7 sau khi uống cao chiết BLD1. 

Tiến hành phẫu tích quan sát tình trạng các tạng ngay sau khi có chuột chết 

(nếu có) để xác định nguyên nhân gây độc. 

2.2.4. Nghiên cứu một số tác dụng sinh học của cao chiết BLD1 và một số chất 

tinh khiết phân lập được 

2.2.4.1. Đánh giá hoạt tính chống oxy hóa in vitro của cao chiết BLD1 và một số 

chất tinh khiết phân lập được 

Tác dụng chống oxy hóa in vitro được đánh giá theo phương pháp thu dọn 

gốc tự do DPPH [85]. 
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* Nguyên tắc của phương pháp: 1,1- diphenyl-1-2-picrylhydrazyl (DPPH) là một 

gốc tự do bền, có màu tím và có độ hấp thụ cực đại ở bước sóng 517 nm. Khi có 

mặt chất chống oxy hóa (AH), nó sẽ bị khử thành 2,2- diphenyl-1-1-picryhydrazin 

(DPPH-H) có màu vàng. Đo độ giảm hấp thụ ở bước sóng 517 nm để xác định 

khả năng khử gốc DPPH của chất chống oxy hóa. 

 

Hình 2.2. Phản ứng của gốc tự do DPPH với hợp chất chống oxy hóa 

* Tiến hành thí nghiệm: 

- Mẫu thử được pha trong DMSO 

- Pha 1mg DPPH trong 10mL MeOH (0,1mg/mL).  

- Lấy 10μl mẫu thử được ủ với 190μl dung dịch DPPH, ở nhiệt độ 370C 

trong 20 phút và đo trên máy ELISA ở bước sóng 517nm. Chất đối chứng acid 

ascorbic được dùng để kiểm soát độ ổn định và đánh giá hoạt tính ức chế tương 

đương [86], [87]. Các phép thử được lặp lại 3 lần. 

- Kết quả được tính theo công thức sau: 

% ức chế = 100 – [(ODs) / (ODc) x 100] 

- Trong đó: 

+ ODs: Mật độ quang trung bình của mẫu thử 

+ ODc: Mật độ quang trung bình của mẫu đối chứng (không có mẫu thử, 

chỉ có DPPH, coi như giá trị ức chế 0%). 

2.2.4.2. Đánh giá hoạt tính chống viêm in vitro của cao chiết BLD1 và một số 

chất tinh khiết phân lập được 

Hoạt tính chống viêm in vitro được đánh giá theo cơ chế ức chế sự sản sinh 

NO trên dòng tế bào đại thực bào chuột RAW264.7. 
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* Nguyên tắc của phương pháp: Khả năng ức chế sản sinh NO của mẫu thử được 

đánh giá theo phương pháp Griess. Phương pháp được sử dụng để xác định gián 

tiếp NO bằng cách đo màu các thành phần sản phẩm của nó là nitrat (NO3
-) và 

nitrit (NO2
-). NO3

- được chuyển thành NO2
- dưới tác động của nitrat reductase. 

NO2
- sau đó được phát hiện và phân tích bằng cách hình thành một màu hồng đỏ 

khi mẫu thử có chứa NO2
- với thuốc thử Griess  và được định lượng bằng phương 

pháp đo quang [88].  

* Tiến hành thí nghiệm: 

Tế bào RAW264.7 (tế bào đại thực bào chuột) được nuôi cấy ở 370C trong 

môi trường DMEM có bổ sung huyết thanh nhau phôi bò 10% (FBS), 100 U/ml 

penicillin và 100 µg/ml streptomycin trong tủ nuôi cấy  CO2 5% trong 48 giờ.  

Sau đó chúng được nuôi cấy trong đĩa 96 giếng với mật độ 2,5 x 105 tế 

bào/giếng. Tế bào được kích thích với LPS trong 24 giờ với sự có mặt của các 

hợp chất thử ở nhiều nồng độ khác nhau được pha sẵn trong DMSO. Dịch nổi của 

tế bào phản ứng với thuốc thử Griess gồm 1% sulganilamid, 0,1% N-1-

naphthylenediamin dihyrochlorid và 2,5% acid phosphoric. NaNO2 ở các nồng độ 

khác nhau được sử dụng để xây dựng đường chuẩn. Độ hấp thụ được đo ở 570 

nm. Cardamonin được sử dụng làm mẫu đối chứng. 

Phần tế bào còn lại sau khi đã sử dụng để đánh giá các hoạt tính in vitro 

được bổ sung dung dịch MTT (5 mg/ml pha trong PBS), ủ 4 giờ ở 370C và 5% 

CO2. Sau đó hút bỏ hết môi trường trên bề mặt, kết tủa formazan được hòa tan 

trong isopropanol. Độ hấp thụ được đo ở 570 nm. 

* Tính kết quả: 

- Tính % ức chế NO: Hàm lượng NO của mẫu thử được xác định dựa vào 

đường cong hàm lượng chuẩn NaNO2 và được so sánh với mẫu chứng viêm LPS 

                                Hàm lượng NO của mẫu thử 

% ức chế của mẫu thử = (100 -      x 100) (%) 

                                                       Hàm lượng NO của đối chứng LPS 
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- Khả năng tế bào sống sót được tính toán theo công thức:  

𝐶𝑆% = [
OD (mẫu thử) –  OD ( ngày 0)

OD (DMSO) –  OD ( ngày 0)
× 100] ± 𝜎 

Trong đó: OD: mật độ quang                σ: độ lệch tiêu chuẩn  

+ Độ lệch chuẩn tính theo công thức: 

𝜎 = √
(∑ 𝑥𝑖 − �̅�)2

𝑛 − 1
 

 Trong đó: xi: giá trị OD tại giếng i; x ̅: giá trị OD trung bình; n: số giếng 

thử lặp lại. 

- Giá trị IC50 (nồng độ ức chế 50% sự sản sinh NO) được xác định theo 

phương trình hồi quy tuyến tính trên phần mềm Graphpad Prism 5.0. 

2.2.4.3. Đánh giá hoạt tính ức chế enzym acetylcholinesterase in vitro của cao 

chiết BLD1 và một số chất tinh khiết phân lập được 

Phương pháp đánh giá hoạt tính ức chế enzym acetylcholinesterase được 

xây dựng dựa trên phương pháp của Ellman’s [87].  

* Nguyên tắc của phương pháp: 

Enzym acetylcholinesterase thủy phân cơ chất acetylthiocholin tạo thành 

thiocholin và acid acetic. Thiocholin phản ứng với acid 5,5'-dithiobis-2-

nitrobenzoic (DTNB) sản sinh ra 5-thio-2-nitrobenzoat có màu vàng. Hoạt động 

của enzym được đánh giá dựa vào sự thay đổi mật độ quang của acid 5-thio-2-

nitro-benzoic ở bước sóng 412 nm. 
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* Tiến hành thí nghiệm: 

Tiến hành trên đĩa 96 giếng, 100 µl DTNB 3 mM, 20 µl AChE (0,245 

U/ml), 40µl đệm Tris HCl 50 mM, dung dịch đệm natri phosphat pH8 và 20 µl 

mẫu thử nghiệm được cho vào giếng. Sau khi trộn đều các thành phần trong giếng, 

ủ đĩa 96 giếng ở nhiệt độ 250C trong 15 phút. Phản ứng enzym được bắt đầu bằng 

việc bổ sung 20 µl ACTI 15 mM. Sau khi ủ đĩa 20 phút ở 25oC, sự thủy phân của 

acetylthiocholin được đo ở bước sóng 412 nm. Berberin được sử dụng làm chất 

đối chứng dương [90]. Tất cả các phản ứng đều được thực hiện lặp lại 3 lần.  

* Tính kết quả: 

Phần trăm ức chế hoạt độ AchE được tính theo công thức: 

Ac - At 

                                                %I =                       x 100 

                                                              Ac – Ao 

Trong đó:  %I: phần trăm hoạt tính AChE bị ức chế 

Ac: độ hấp thu của mẫu chứng (không chứa 20 µl dung dịch thử) 

At: độ hấp thu của mẫu thử 

Ao: độ hấp thu của mẫu trắng (1 ml dung dịch đệm natri phosphat) 



 

37 

2.2.4.4. Nghiên cứu tác dụng chống oxy hóa bảo vệ gan in vivo của cao chiết 

BLD1 

Tác dụng chống oxy hóa bảo vệ gan in vivo của cao chiết BLD1 được thực 

hiện trên mô hình chuột nhắt trắng gây độc gan cấp bằng paracetamol đường uống 

liều cao [91], [92]. 

Chuột nhắt trắng được chia ngẫu nhiên thành 5 lô, mỗi lô 10 con. Các lô 

chuột thí nghiệm lần lượt được uống các mẫu thử như sau:  

- Lô 1 (chứng sinh học): uống nước cất 0,2 ml/10 g. 

- Lô 2 (mô hình): uống nước cất 0,2 ml/10 g + paracetamol 400 mg/kg. 

- Lô 3 (chứng dương): uống silymarin 140 mg/kg + paracetamol 400 mg/kg. 

- Lô 4: uống cao chiết BLD1 (liều thấp 3,6 g/kg) 1,2 ml/kg + paracetamol 

400 mg/kg. 

- Lô 5: uống cao chiết BLD1 (liều cao 10,8 g/kg) 3,6 ml/kg + paracetamol 

400 mg/kg. 

Chuột được cho uống thuốc thử hoặc nước cất liên tục vào các buổi sáng 

trong 10 ngày. Đến ngày thứ 10, sau khi uống thuốc thử 3 giờ (chuột được nhịn 

đói 16 - 18 giờ trước đó) tiến hành gây tổn thương tế bào gan bằng cách cho chuột 

từ lô 2 đến lô 5 uống paracetamol liều 400 mg/kg. Sau 48 giờ gây độc bằng 

paracetamol, tiến hành giết chuột, lấy máu động mạch cảnh chuột để đo hoạt độ 

enzym AST, ALT huyết thanh. Tách nhanh gan ra ngay lúc đó để quan sát hình 

ảnh đại thể, rửa sạch bằng nước muối sinh lý, thấm khô bằng giấy lọc và cân trọng 

lượng gan. Xác định hàm lượng malonyl dialdehyd (MDA) trong dịch đồng thể 

gan và giải phẫu mô bệnh học gan của 30% số chuột mỗi lô. 

2.2.4.5. Nghiên cứu tác dụng cải thiện trí nhớ in vivo của cao chiết BLD1 

Tác dụng cải thiện trí nhớ in vivo của cao chiết BLD1 được tiến hành trên 

3 mô hình là mê cung nước Morris, mê cung nhiều chữ T và mô hình trục quay 

Rotarod. 
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Hình 2.3. Sơ đồ thiết kế nghiên cứu tác dụng cải thiện trí nhớ 

a) Mô hình Mê cung nước Morris (Morris water maze - MWM) 

Thử nghiệm Mê cung nước Morris được thực hiện theo phương pháp của 

Lee và cộng sự (2011) [93]. 

 

Hình 2.4. Mô hình mê cung nước Morris 

Chuột nhắt trắng được chia ngẫu nhiên thành 5 lô, mỗi lô 10 con. Chuột ở 

các lô được uống thuốc thử hoặc nước cất 30 phút trước khi tiêm màng bụng NaCl 

0,9% hoặc scopolamin 1 mg/kg trong 6 ngày liên tiếp như sau: 

- Lô 1 (chứng trắng): uống nước cất 0,2 ml/10 g + tiêm màng bụng NaCl 

0,9% 0,1 ml/10 g. 

- Lô 2 (mô hình): uống nước cất 0,2 ml/10 g + tiêm màng bụng scopolamin 

(1 mg/kg) 0,1 ml/10 g. 

- Lô 3 (chứng dương): uống donepezil (2,4 mg/kg) 0,2 ml/10 g, sau đó 30 

phút tiêm màng bụng scopolamin (1 mg/kg) 0,1 ml/10 g. 

Nghiên cứu tác dụng 
cải thiện trí nhớ

Mê cung nước Morris

Mê cung nhiều chữ T

Mô hình trục quay 
Rotarod

Cao chiết BLD1
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- Lô 4: uống cao chiết BLD1 (liều thấp 3,6 g/kg) 0,2 ml/10 g, sau 30 phút 

tiêm màng bụng scopolamin (1 mg/kg) 0,1 ml/10 g. 

- Lô 5: uống cao chiết BLD1 (liều cao 10,8 g/kg) 3,6 ml/10gam, sau đó 30 

phút tiêm màng bụng scopolamin (1 mg/kg) 0,1 ml/10 g. 

Thử nghiệm gồm 2 giai đoạn: 

* Giai đoạn học hỏi: thời gian 5 ngày, chia thành 2 bài tập 

- Bài tập nhìn thấy bến đỗ:  

Ngày 1 của nghiên cứu, bến đỗ được đặt cao hơn mực nước 1 cm. Sau khi 

tiêm scopolamin 30 phút, chuột được làm quen với môi trường nước trong 1 phút. 

Sau đó chuột được hướng đến vị trí bến đỗ và đặt lên vị trí bến đỗ trong 15 giây 

để nhận biết. Lần lượt đưa chuột đến các vị trí 1/4 bể còn lại, hướng đầu chuột 

vào thành bể. Chuột sẽ được hướng dẫn nếu nó không tự tìm thấy bến đỗ trong 2 

phút (nếu trong khoảng thời gian đó mà chuột không tìm thấy bến đỗ thì lấy kết 

quả là 2 phút). Sau khi kết thúc mỗi lần thử, lấy chuột ra và dùng khăn bông lau 

khô chuột, ủ ấm bằng đèn hồng ngoại trong 10 - 15 giây. Chuột được tập 2 

lần/ngày, vị trí xuất phát lần 1 ở góc phần tư đối diện vị trí bến đỗ, lần 2 ở góc 

phần tư cạnh bên phải vị trí bến đỗ và mỗi lần cách nhau 15 phút. 

- Bài tập không tìm thấy bến đỗ:  

Ngày 2, 3, 4 và 5 của giai đoạn học hỏi tiến hành như ngày 1, nhưng lúc 

này bến đỗ được giấu đi bằng cách đặt bến đỗ dưới mực nước 1cm. 

- Chỉ số đánh giá: thời gian chuột tìm thấy bến đỗ và chiều dài quãng đường 

chuột tìm thấy bến đỗ. 

* Giai đoạn đánh giá chính thức: 

- Thực hiện vào ngày thứ 6, bến đỗ được bỏ ra khỏi bể, chuột được thả vào 

vị trí đối diện góc 1/4 bể trước đó chứa bến đỗ. Cho chuột được bơi một lần duy 

nhất trong bể 1 phút. Nếu có trí nhớ tốt, chuột sẽ dựa vào các vật định hướng 

không gian trong phòng và bơi lâu tại 1/4 bể có đặt bến đỗ từ những ngày tập 

trước. 
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- Chỉ số đánh giá: 

+ Phần trăm thời gian chuột ở 1/4 bể trước đó có đặt bến đỗ. 

+ Phần trăm quãng đường chuột bơi ở 3/4 bể trước đó không đặt bến đỗ. 

 

 

 

 

 

 

Hình 2.5. Sơ đồ nghiên cứu tác dụng cải thiện trí nhớ trên mô hình MWM 

b) Nghiên cứu trên mô hình Mê cung nhiều chữ T (Multiple T maze - MTM) 

Thử nghiệm Mê cung nhiều chữ T được tiến hành theo phương pháp của 

Falsafi SK và cộng sự (2012) [94]. 

 

Hình 2.6. Mô hình mê công nhiều chữ T 

Chuột nhắt được chia thành các lô tương tự thí nghiệm Mê cung nước 

Morris. 

Chuột được tiêm và cho uống thuốc trong 8 ngày liên tiếp. Thử nghiệm 

được tiến hành sau khi tiêm scopolamin 30 phút. Trước mỗi thử nghiệm, chuột 

được nhịn ăn 16 giờ để tạo động lực tìm kiếm thức ăn. 

Chuột được đặt ở khoang xuất phát là một buồng tối trong 10 giây. Khi bắt 

đầu thử nghiệm, buồng tối được mở ra, chuột bắt đầu hành trình đi tìm kiếm thức 

0 1 5 6 

Giai đoạn học hỏi (2 lần/ngày) Đánh giá (1 lần) 

BT thấy bến BT giấu bến 

đỗ 

Đánh giá không 

Chuột được tiêm scopolamin và uống thuốc tương ứng 
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ăn ở khoang đích. Nếu thời gian tìm quá 8 phút mà chuột không tìm thấy khoang 

đích gọi là tìm kiếm thất bại và lấy kết quả là 8 phút. Khi tới được khoang đích, 

chuột được nhận phần thưởng là một viên thức ăn nhỏ, sau đó chuột được trả về 

lồng cũ và được cho ăn với lượng 120 g/kg thể trọng để duy trì trọng lượng, sau 

đó tiếp tục để chuột nhịn đói nhằm chuẩn bị cho các thử nghiệm ngày hôm sau. 

Ngay khi kết thúc mỗi thử nghiệm, toàn bộ mê cung được lau sạch bằng 

dung dịch cồn 700. 

Thử nghiệm chia thành 2 giai đoạn: 

* Giai đoạn học hỏi:  

- Trước khi thử nghiệm chuột được làm quen và khám phá mê cung vào 

ngày 0 (chuột chưa được tiêm và uống thuốc), những chuột nào tìm đến được 

khoang đích trong 8 phút mới được lựa chọn tiếp tục đưa vào thử nghiệm. 

- Sau đó chuột được học hỏi trong 5 ngày liên tiếp tính từ ngày đầu tiên 

chuột tiêm và uống thuốc, 1 lần/ngày. 

- Chỉ số đánh giá: thời gian chuột tìm tới được khoang đích. 

* Giai đoạn đánh giá chính thức 

- Vào ngày 8 của thử nghiệm, chuột được đưa vào mê cung một lần duy 

nhất tương tự như trên. 

- Chỉ số đánh giá:  

+ Thời gian chuột tìm tới được khoang đích. 

+ Chiều dài quãng đường chuột đi để tới được khoang đích. 

 

 

 

 

 

Hình 2.7. Sơ đồ nghiên cứu tác dụng cải thiện trí nhớ trên mô hình MTM 

Các chỉ số nghiên cứu ở mô hình MWM và MTM được phân tích bằng phần 

5 8 

Chuột được tiêm Scopolamin và uống thuốc tương ứng 

Giai đoạn học hỏi  Đánh giá Ngừng 

Ngày
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mềm Anymaze, công ty US Biotech, Mỹ. 

c) Nghiên cứu trên mô hình trục quay Rotarod 

 Thử nghiệm trục quay Rotarod được tiến hành theo phương pháp của 

Falsafi SK và cộng sự (2012) [94]. 

 

Hình 2.8. Mô hình trục quay Rotarod 

Chuột nhắt được chia thành các lô tương tự thí nghiệm Mê cung nước 

Morris. 

Chuột được tiêm và cho uống thuốc trong 7 ngày liên tiếp. Trước mỗi thử 

nghiệm chuột phải được đưa vào phòng thử nghiệm trước 30 phút để làm quen 

với môi trường thí nghiệm. 

Thử nghiệm được chia thành 2 giai đoạn: 

* Giai đoạn học hỏi:  

Chuột được huấn luyện vào ngày thứ 6 tính từ ngày đầu tiên dùng thuốc. 

Cài đặt máy để tăng tốc độ từ 4 đến 40 vòng/phút trong 8 phút. Máy sẽ giữ nguyên 

tốc độ 4 vòng/phút không đổi cho đến khi bắt đầu chính thức ghi thời gian. Thử 

nghiệm bắt đầu được tiến hành sau khi tiêm scopolamin 30 phút. Lần lượt cho 

chuột lên trục quay 3 lần, mỗi lần cách nhau 10 phút. Trong mỗi lần thử nghiệm, 

nếu quá 8 phút mà chuột vẫn không rời khỏi trục quay thì dừng lại và ghi kết quả 

8 phút. Sau mỗi lần huấn luyện lau sạch máy với cồn 700. 

* Giai đoạn đánh giá chính thức:  

- Tiến hành vào ngày thứ 7, tính từ ngày đầu tiên dùng thuốc, tiến hành 
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tương tự như giai đoạn học hỏi. 

- Chỉ số đánh giá: thời gian chuột ở lại trên trục quay (thời gian lâu nhất 

chuột ở lại trên trục quay trong 3 lần thăm dò). 

 

Hình 2.9. Sơ đồ nghiên cứu tác dụng cải thiện trí nhớ trên mô hình Rotarod 

2.2.5. Xử lý số liệu 

        Các số liệu được xử lý theo phương pháp thống kê y sinh học: Số liệu nghiên 

cứu được biểu diễn dưới dạng  ± SD. Kiểm định các giá trị trung bình bằng T-

test Student, test trước sau (Avant - Après) sử dụng phần mềm Microsoft Excel 

2010, Ananova và SPSS 16.0. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p < 0,05. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

X
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CHƯƠNG 3: KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 

 

3.1. Kết quả mô tả đặc điểm hình thái thực vật, giám định tên khoa học và 

xác định đặc điểm vi học của mẫu nghiên cứu 

3.1.1. Đặc điểm hình thái thực vật 

 Quan sát thực địa và phân tích hình thái, mẫu nghiên cứu có các đặc điểm 

sau (hình 3.1):  

 

Hình 3.1. Một số đặc điểm hình thái cây ban lá dính 

Chú thích: A- Toàn cây, B- Cụm hoa, C- Quả già, D- Lá, E- Hoa, F- Quả non,  

G- Bầu cắt ngang, H- Cánh hoa, I- Nhị và bầu 
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- Thân thảo mọc hàng năm cao chừng 60 - 70 cm. Thân tròn, nhẵn, thân 

non có màu xanh lá cây, thân già màu nâu nhạt. Rễ có vỏ ngoài màu nâu nhạt, bên 

trong màu trắng, có một rễ chính và nhiều rễ phụ. Lá mọc đối không có cuống, 

dính lấy nhau và ôm lấy thân cây, lá dài 4 - 9 cm, rộng 2 - 4 cm, phiến hình trứng, 

mép lá nguyên. Mặt trên và dưới màu xanh, mặt trên có đốm trong, mặt dưới có 

điểm tuyến màu đen dày đặc, 2 mặt không có lông. Gân lông chim. 

- Cụm hoa xim ngù ở đầu cành và ở ngọn. Lá bắc nhỏ hình mác, dài 3 mm, 

đầu thuôn nhọn. Lá đài dài 4 - 6 mm, rộng 2 - 3 mm, hình bầu dục, có các điểm 

tuyến màu đen. Đường kính hoa 8 - 10 mm. Hoa nhỏ màu vàng 5 cánh, tiền khai 

hoa vặn, trên cánh hoa và mép cánh có điểm tuyến màu đen. Nhị hợp thành 3 

nhóm, mỗi nhóm 12 - 15 nhị. Chỉ nhị dài. Bao phấn màu vàng nhạt, hình thận, nứt 

dọc, đính lưng, có điểm tuyến màu đen. Bầu trên, hình trứng nhọn, dài khoảng 3 

mm, bầu 3 ô, đính noãn trung trụ, 3 vòi nhụy, rời nhau, đầu vòi màu tím đỏ. 

- Quả nang hình tròn, có 3 mảnh vỏ, rộng 4 - 5 mm, dài 6 - 9 mm, có 10 - 

12 cạnh lồi dọc. Hạt màu vàng nâu, hình trứng thuôn, dài khoảng 1 mm, có nhiều 

vân sóng thưa rõ. Mùa hoa vào tháng 4 - 5, quả chín và rụng vào tháng 7 - 8. 

3.1.2. Giám định tên khoa học  

Sau khi quan sát, phân tích các đặc điểm hình thái của mẫu nghiên cứu được 

thu hái ở xã Hà Vị, huyện Bạch Thông, tỉnh Bắc Kạn tháng 6 năm 2016, đối chiếu 

với khóa phân loại và bản mô tả của các loài thuộc chi Hypericum họ Ban 

(Hypericaceae) của Li Xiwen và cộng sự (2007) [95]. Đồng thời tham khảo các 

tài liệu thực vật đã công bố, kết hợp đối chiếu với tiêu bản của loài ban lá dính 

đang được lưu trữ mẫu tại Viện Dược liệu, Viện sinh thái tài nguyên sinh vật - 

Viện Hàn lâm khoa học và Công nghệ Việt Nam, ý kiến của các chuyên gia thực 

vật và được giám định bởi Khoa Tài nguyên Dược liệu - Viện Dược liệu (hình 

3.2) và Viện Sinh thái và Tài nguyên sinh vật - Viện Hàn lâm Khoa học và Công 

nghệ Việt Nam (hình 3.3). Mẫu nghiên cứu được định tên là ban lá dính có tên 

khoa học Hypericum sampsonii Hance., họ Ban (Hypericaceae).  
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Hình 3.2. Tiêu bản cây ban lá dính 

(2016) lưu tại Viện Dược liệu 

 

Hình 3.3. Tiêu bản cây ban lá dính 

(2016) lưu tại Viện Sinh thái và Tài 

nguyên sinh vật 

3.1.3. Đặc điểm vi học 

3.1.3.1. Lá 

 

Hình 3.4. Vi phẫu lá cây ban lá dính  

Gân lá: Mặt cắt ngang gân lá có mặt trên lõm, mặt dưới lồi, ngoài cùng là 

lớp biểu bì hình chữ nhật xếp đều đặn thành dày đã hóa cutin một phần. Mô mềm 

là những tế bào hình đa giác hoặc hình tròn, kích thước to nhỏ khác nhau và sắp 

xếp khít nhau. Bó libe - gỗ xếp theo kiểu vòng cung với gỗ hướng vào tâm. Libe 

- gỗ tập trung thành một bó chủ yếu ở chính giữa gân lá, đôi khi xếp thành các bó 

1- Phiến lá 

2- Biểu bì trên 

3- Mô giậu 

4- Mô khuyết 

5- Mô mềm gân lá 

6- Gỗ 

7- Libe 

8- Biểu bì dưới 

9- Lỗ khí 
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rời nhau. Ở hai bên của gân chính rải rác có những bó libe - gỗ phụ. 

Phiến lá: Biểu bì là một lớp tế bào xếp liên tục, đều đặn. Biểu bì dưới gồm 

các tế bào có kích thước nhỏ hơn biểu bì trên và mang lỗ khí. Mô giậu là một hàng 

tế bào hình chữ nhật xếp sát nhau, vuông góc với biểu bì trên. Mô khuyết gồm 

những tế bào có kích thước khác nhau sắp xếp lộn xộn, rải rác có bó libe - gỗ nhỏ. 

3.1.3.2. Thân 

Thiết diện cắt ngang thân cây ban lá dính hình tròn hay gần tròn. Quan sát 

từ ngoài vào trong, biểu bì là một lớp tế bào hình chữ nhật sắp xếp liên tục, đều 

đặn. Mô mềm vỏ là những tế bào hình chữ nhật, sắp xếp khít nhau nằm sát lớp 

biểu bì. Hàng tế bào trụ bì gồm các tế bào hình chữ nhật dài, xếp thành một lớp 

sát libe. Bó libe - gỗ xếp theo vòng tròn, libe ở bên ngoài thường bị ép bẹp. Mô 

mềm ruột gồm những tế bào hình đa giác, có kích thước lớn xếp sát nhau. 

 

Hình 3.5. Vi phẫu thân cây ban lá dính 

3.1.3.3. Rễ 

Mặt cắt ngang rễ cây ban lá dính tròn hoặc gần tròn. Quan sát từ ngoài vào 

trong thấy: Bần gồm từ 3 - 5 lớp tế bào hình chữ nhật xếp liên tục, đều đặn thành 

vòng tròn đồng tâm. Mô mềm là những tế bào hình tròn, bầu dục, kích thước to 

nhỏ khác nhau, sắp xếp sát nhau. Libe - gỗ nằm ở phần trung tâm của rễ, gỗ chiếm 

phần lớn thiết diện nằm ở trong, libe gồm 5 - 7 lớp tế bảo nhỏ, thành mỏng thường 

bị ép bẹp. 

1- Biểu bì 

2- Mô mềm vỏ 

3- Trụ bì 

4- Libe 

5- Gỗ 

6- Mô mềm gỗ 

7- Mô mềm ruột 
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Hình 3.6. Vi phẫu rễ cây ban lá dính 

3.1.3.4. Đặc điểm bột thân, lá 

a) Bột thân 

 

Hình 3.7. Đặc điểm bột thân cây ban lá dính 

Ghi chú: 1- Mảnh bần; 2- Hạt tinh bột; 3- Bó sợi; 4- Mảnh mạch xoắn;  

5,7- Mảnh mạch vòng; 6- Mảnh mạch điểm 

1- Bần 

2- Mô mềm 

3- Libe 

4- Gỗ 

5- Mô mềm gỗ 



 

49 

Bột có màu nâu nhạt, không mùi, không vị. Quan sát dưới kính hiển vi thấy 

có mảnh bần, hạt tinh bột hình cầu có rốn dạng chấm hoặc chia vạch, bó sợi, mảnh 

mạch xoắn, mảnh mạch vòng, mảnh mạch điểm, mảnh mạch vạch. 

b) Bột lá 

Bột màu xanh nhạt, mùi thơm nhẹ. Quan sát dưới kính hiển vi thấy có mảnh 

mô mềm, lỗ khí, mảnh biểu bì phiến lá, mảnh mạch điểm và mảnh mạch xoắn. 

 

Hình 3.8. Đặc điểm bột lá cây ban lá dính 

Ghi chú: 1- Mô mềm; 2- Lỗ khí; 3- Mảnh biểu bì phiến lá; 4- Mảnh mạch điểm;  

5- Mảnh mạch xoắn 
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3.2. Kết quả nghiên cứu thành phần hóa học phần trên mặt đất cây ban lá dính 

3.2.1. Định tính các nhóm chất hữu cơ 

 Kết quả định tính các nhóm chất chính trong phần trên mặt đất cây ban lá 

dính bằng phản ứng hóa học được trình bày ở bảng 3.1. 

Bảng 3.1: Kết quả định tính các nhóm chất chính trong phần trên mặt đất  

cây ban lá dính 

TT Nhóm chất Phản ứng định tính Kết quả Kết luận 

1 

Chất béo Dấu hiệu vết mờ trên giấy lọc + Có 

Carotenoid H2SO4 đậm đặc - Không 

Sterol Liebermann-Burchardt - Không 

2 Flavonoid 

Cyanidin ++ 

Có 
NaOH hoặc NH4OH đặc ++ 

FeCl3 5% ++ 

Diazo hóa ++ 

3 Coumarin 

Mở, đóng vòng lacton - 

Không 
Diazo hóa - 

Phát huỳnh quang (chuyển 

dạng đồng phân cis-tran) 
- 

4

4 
Tanin 

FeCl3 5% + 

Có Gelatin + 

Chì acetat + 

5 Acid hữu cơ Với Na2CO3 - Không 

6 Glycosid tim 

Liebermann- Burchardt - 

Không 
Keller-Kiliani - 

Baljet - 

Legal - 

7 Anthranoid 
Borntraeger - 

Không 
Vi thăng hoa - 

8 Saponin 

Tạo bọt + 

Có  Phân biệt saponin + 

Salkowski + 

9 Đường tự do TT Fehling  + Có 

10 Acid amin TT Ninhydrin - Không 

11 Polysaccarid TT Lugol + Có 

12 Alcaloid 

TT Mayer - 

Không TT Dragendoff - 

TT Bouchardat - 
Ghi chú :  (-): Phản ứng âm tính; (+): Phản ứng dương tính; (++):  Phản ứng dương tính rõ. 

Kết quả cho thấy trong phần trên mặt đất cây ban lá dính có flavonoid, 
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saponin, đường khử, tanin, polysaccharid, chất béo. 

3.2.2. Xác định cấu trúc các hợp chất phân lập từ phần trên mặt đất cây ban lá 

dính 

Phần trên mặt đất cây ban lá dính được phơi khô rồi nghiền thành 4,5 kg 

bột, sau đó ngâm chiết trong methanol ở nhiệt độ 40°C (3 lần x 10 lít, mỗi lần 3 

ngày). Các dịch chiết được lọc, gộp lại và cất loại dung môi dưới áp suất giảm thu 

được 214 g cặn chiết methanol. Cặn chiết này được phân bố đều trong 1,5 lít nước 

cất và chiết phân bố lần lượt với các dung môi có độ phân cực tăng dần gồm n-

hexan, dicholromethan, ethyl acetat. Cất loại dung môi hữu cơ thu được các cặn 

chiết tương ứng n-hexan (HS1, 60 g), dichloromethan (HS2, 78 g), ethyl acetat 

(HS3, 11 g) và lớp nước (HS4, 65 g). 

Phần cặn HS2 (78 g) được phân tách trên cột sắc ký silica gel với hệ dung 

môi rửa giải n-hexan/aceton (20/1, 10/1, 5/1, 3/1, 0/1, v/v) thu được 5 phân đoạn 

(ký hiệu HS2A đến HS2E). 

 - Phân đoạn HS2B được phân tách trên cột sắc ký silica gel, rửa giải với hệ 

dung môi dichloromethan/ethyl acetat (30/1, v/v) thu được 5 phân đoạn (ký hiệu 

HS2B1 đến HS2B5).  

+ Phân đoạn HS2B2 được phân lập bằng sắc ký cột pha đảo RP-18, rửa giải 

bằng hệ dung môi aceton/nước (2/1, v/v) thu được hợp chất HSA16 (10 mg).  

+ Phân đoạn HS2B3 được phân lập bằng sắc ký cột pha đảo RP-18, rửa giải 

bằng hệ dung môi aceton/nước (2/1, v/v) thu được hợp chất HSA15 (5 mg). 

 + Phân đoạn HS2B5 được phân lập bằng sắc ký cột pha đảo RP-18, rửa giải 

bằng hệ dung môi methanol/nước (4/1, v/v) thu được 2 phân đoạn HS2B5A và 

HS2B5B. Phân đoạn HS2B5A được phân lập trên cột sắc ký silica gel với hệ dung 

môi rửa giải n-hexan/dichloromethan/methanol (1/3/0.1, v/v/v) thu được hợp chất 

HSA18 (5 mg). Phân đoạn HS25B phân lập trên cột sắc ký silica gel với hệ dung 

môi rửa giải n-hexan/ethyl acetate (5/1, v/v) thu được hợp chất HSA17 (5 mg). 

- Phân đoạn HS2E được phân tách trên cột sắc ký silica gel, rửa giải với hệ dung 
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môi dichloromethan/ethyl acetat (5/1, v/v) thu được 3 phân đoạn HS2E1 đến HS2E3.  

+ Phân đoạn HS2E2 được phân lập bằng sắc ký cột pha đảo RP-18, rửa giải 

bằng hệ dung môi methanol/nước (1/1, v/v) thu được hợp chất HSA20 (20 mg).  

+ Phân đoạn HS2E3 được phân lập trên cột sắc ký silica gel với hệ dung 

môi rửa giải dichloromethan/aceton (2/1, v/v) thu được hợp chất HSA21 (9 mg) 

và phân đoạn HS2E3B. Phân đoạn HS2E3B phân lập trên cột sắc ký silica gel với 

hệ dung môi rửa giải dichloromethan/methanol (10/1, v/v) thu được hợp chất 

HSA22 (6 mg). 

Phần cặn HS3 (11 g) được phân tách trên cột sắc ký silica gel với hệ dung 

môi rửa giải dichloromethan/methanol (20/1, 10/1, 5/1, 3/1, 0/1, v/v) thu được 5 

phân đoạn (ký hiệu HS3A đến HS3E). 

 - Phân đoạn HS3B được phân tách trên cột sắc ký pha đảo RP-18, rửa giải 

với hệ dung môi methanol/nước (1/1, v/v) thu được 2 phân đoạn (ký hiệu HS3B1, 

HS3B2).  

+ Phân đoạn HS3B1 được phân lập bằng sắc ký cột silica gel, rửa giải bằng 

hệ dung môi dichloromethan/methanol/nước (8/1/0,05, v/v/v) thu được hợp chất 

HSA4 (15 mg). 

+ Phân đoạn HS3B2 được phân lập trên cột sephadex LH-20, rửa giải bằng 

hệ dung môi methanol/nước (1/2, v/v) thu được hợp chất HSA2 (40 mg). 

 - Phân đoạn HS3C được phân tách trên cột sắc ký pha đảo RP-18, rửa giải 

với hệ dung môi methanol/nước (1/1,5, v/v) thu được 2 phân đoạn (ký hiệu 

HS3C1, HS3C2). 

+ Phân đoạn HS3C1 được phân lập bằng sắc ký cột silica gel, rửa giải bằng hệ 

dung môi dichloromethan/methanol/nước (15/1, v/v) thu được hợp chất HSA9 (5 mg). 

+ Phân đoạn HS3C2 được phân lập trên cột sephadex LH-20, rửa giải bằng 

hệ dung môi methanol/nước (1/1, v/v) thu được hợp chất HSA6 (15 mg).  

- Phân đoạn HS3D được phân tách trên cột sắc ký silica gel, rửa giải với hệ 

dung môi ethyl acetat/methanol/nước (30/1/0,1, v/v/v) thu được 2 phân đoạn (ký 
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hiệu HS3D1, HS3D2).  

 + Phân đoạn HS3D1 được phân lập bằng sắc ký cột pha đảo RP-18, rửa giải 

bằng hệ dung môi methanol/nước (1/1, v/v) thu được hợp chất HSA13 (5 mg). 

+ Phân đoạn HS3D2 được phân lập bằng sắc ký cột pha đảo RP-18, rửa giải 

bằng hệ dung môi methanol/nước (1/1, v/v) thu được 2 hợp chất HSA12 (7 mg) 

và HSA11 (5 mg). 

 - Phân đoạn HS3E được phân tách trên cột sắc ký pha đảo RP-18, rửa giải 

với hệ dung môi methanol/nước (1/1,5, v/v) thu được phân đoạn ký hiệu HS3E1. 

Phân đoạn HS3E1 được phân lập trên cột sephadex LH-20, rửa giải bằng hệ dung 

môi methanol/nước (2/1, v/v) thu được hợp chất HSA1 (50 mg). 

3.2.2.1. Hợp chất HSA1 

 Hợp chất HSA1 thu được dưới dạng bột màu vàng. 

Công thức phân tử được xác định là C19H18O11 bởi sự xuất hiện của píc ion 

giả phân tử [M+H]+ tại m/z 423,0922 trên phổ khối lượng phân giải cao HR-ESI-

MR (tính toán lý thuyết cho công thức [C19H19O11]
+: 423,0927). 

 Phổ 1H-NMR của hợp chất HSA1 xuất hiện tín hiệu đặc trưng bao gồm tín 

hiệu của 3 proton thơm dạng đơn được quan sát thấy tại tại δH 6,36 (1H, s), 6,85 

(1H, s), 7,37 (1H, s) và tín hiệu của proton tại δH 4,59 (1H, d, J = 10,0 Hz) gợi ý 

cấu trúc của hợp chất HSA1 có mặt hai vòng thơm và một phân tử. Trên phổ 13C-

NMR quan sát thấy xuất hiện 19 tín hiệu carbon bao gồm 12 tín hiệu carbon thơm 

tại δC 93,3, 102,6, 101,3, 107,6, 108,0, 111,7, 143,7, 150,8, 154,1, 156,2, 161,8, 

163,8, một tín hiệu carbon carbonyl tại δC 179,1 và 6 carbon thuộc phân tử đường 

tại δC 61,5, 70,2, 70,6, 73,1, 78,9, 81,5. 

Các tín hiệu trên phổ 1H-NMR và 13C-NMR gợi ý cấu trúc của hợp chất 

HSA1 có dạng xanthon glycosid. Các tín hiệu proton được gán với các tín hiệu 

carbon tương ứng được xác định dựa vào tương tác trực tiếp từ H đến C trên phổ 

HSQC. Vị trí của các nhóm hydroxy tại C-1, C-3 và phần đường tại C-2 được xác 

định dựa vào tương tác HMBC giữa H-4 (δH 6,36) với C-2 (δC 107,6)/ C-3 (δC 
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163,8) và tương tác giữa proton H-1′(δH 4,59) với C-2 (δC 107,6)/ C-3 (δC 163,8)/ 

C-4 (δC 93,3). Các tương tác giữa H-5 (δH 6,85) với C-6 (δC 154,1)/ C-7 (δC 143,7) 

và H-8 (δH 7,37) với C-6 (δC 154,1)/ C-7 (δC 143,7)/ C-9 (δC 179,1) cho phép xác 

định vị trí của hai nhóm hydroxy tại C-6, C-7. Từ các phân tích phổ trên kết hợp 

so sánh với tài liệu tham khảo, hợp chất HSA1 được xác định là mangiferin (hình 

3.9) [96].  

 

Hình 3.9. Cấu trúc hóa học và các tương tác HMBC chính của hợp chất HSA1 

Bảng 3.2. Số liệu phổ NMR của hợp chất HSA1 

Vị trí C δC
# δC

a,b δH
a,c mult.; J (Hz) HMBC (H→C) 

1 161,9 161,8 - - 

2 107,7 107,6 - - 

3 163,9 163,8 - - 

4 93,4 93,3 6,36 (s) 2, 3, 4a, 9a 

4a 156,3 156,2 - - 

5 102,7 102,6 6,85 (s) 6, 7, 8a, 9, 10a 

6 154,1 154,1 - - 

7 143,8 143,7 - - 

8 108,1 108,0 7,37 (s) 6, 7, 8a, 10a 

8a 111,8 111,7 -  

9 179,2 179,1 -  

9a 101,4 101,3 - - 

10a 150,9 150,8 - - 

1 73,2 73,1 4,59 (d, 10,0) 1, 2, 3 

2 70,4 70,2 4,04 (m)  

3 79,1 78,9 3,18 (m)  

4 70,7 70,6 3,12 (m)  

5 81,7 81,5 3,15 (m)  

6 61,6 61,5 3,40 (dd, 6,0, 12,0); 3,68 (brd, 12,0)  

a Đo trong DMSO-d6, 
b125 MHz, c500 MHz. #δC của hợp chất mangiferin [96] 
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3.2.2.2. Hợp chất HSA2 

Hợp chất HSA2 thu được dưới dạng bột màu vàng.  

Công thức phân tử của HSA2 được xác định là C14H10O6 bởi sự xuất hiện 

píc ion giả phân tử [M+H]+ tại m/z  275,0549 trên phổ khối lượng phân giải cao 

HR-ESI-MS (tính toán lý thuyết cho công thức [C14H11O6]
+: 275,0556). 

Phổ 1H-NMR của hợp chất HSA2 xuất hiện 4 tín hiệu proton thơm tại δH 

6,33 (1H, s), 6,45 (1H, s), 6,81 (1H, d, J = 8,5 Hz), 7,38 (1H, d, J = 8,5 Hz) và 

một nhóm methoxy tại δH 3,81 (s). Trên phổ 13C-NMR của hợp chất HSA2 xuất 

hiện 14 tín hiệu carbon bao gồm 12 carbon thơm tại δC 95,1, 95,5, 104,8, 112,4, 

115,9, 116,1, 132,0, 145,0, 150,2, 159,0, 161,8, 163,2, một carbon carbonyl tại δC 

173,3 và một carbon methoxy tại δC 55,9. 

Các tín hiệu trên phổ 1H-NMR và 13C-NMR gợi ý cấu trúc của hợp chất 

HSA2 có dạng xanthon. Vị trí của các nhóm methoxy tại C-1 và hydroxy tại C-3 

được xác định dựa vào tín hiệu tương tác trên phổ HMBC giữa H-2 (δH 6,33) với 

C-1 (δC 161,8)/ C-3 (δC 163,2)/ C-4 (δC 95,1); H-4 (δH 6,45) với C-2 (δC 95,5)/ C-

3 (δC 163,2)/ C-4a (δC 159,0)/ C-9a (δC 104,8) và giữa các proton methoxy (δH 

3,81) với C-1 (δC 161,8). Các tương tác HMBC giữa H-7 (δH 6,81) với C-5 (δC 

132,0)/ C-6 (δC 150,2)/ C-8a (δC 116,1) và H-8 (δH 7,38) với C-6 (δC 150,2)/ C-9 

(δC 173,3)/ C-10a (δC 145,0) cho phép xác định vị trí của các nhóm methoxy tại 

C-5 và C-6. Từ những phân tích trên kết hợp so sánh số liệu phổ NMR với hợp 

chất 3,6-dihydroxy-1,5-dimethoxyxanthon, hợp chất HSA2 được xác định là 

3,5,6-trihydroxy-1-methoxyxanthon [97]. Hợp chất này được phân lập lần đầu 

tiên từ loài Cudrania fruticosa Wight. [98]. Tuy nhiên, đây là lần đầu tiên hợp 

chất này được phân lập từ cây ban lá dính (hình 3.10). 
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Hình 3.10. Cấu trúc hóa học và các tương tác HMBC chính của hợp chất HSA2 

Bảng 3.3. Số liệu phổ NMR của hợp chất HSA2 

Vị trí C δC
# δC

a,b δH
a,c mult.; J (Hz) HMBC (H→C) 

1 161,7 161,8 - - 

2 95,6 95,5 6,33 (s) 1, 3, 4 

3 163,2 163,2 - - 

4 95,0 95,1 6,45 (s) 2, 3, 4a, 9a 

4a 158,8 159,0 - - 

5 133,9 132,0 - - 

6 154,8 150,2 - - 

7 113,1 112,4 6,81 (d, 8,5) 5, 6, 8a 

8 121,0 115,9 7,38 (d, 8,5) 6, 9, 10a 

8a 115,6 116,1 - - 

9 172,8 173,3 - - 

9a 104,7 104,8 - - 

10a 149,0 145,0 - - 

1-OCH3 55,8 55,9 3,81 (s) 1 

a Đo trong DMSO-d6, 
b125 MHz, c500 MHz. #δC của hợp chất 3,6-dihydroxy-1,5-

dimethoxyxanthon [97] 

3.2.2.3. Hợp chất HSA4  

Hợp chất HSA4 thu được dưới dạng bột màu vàng.  
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Công thức phân tử của HSA4 được xác định là C19H20O10 bởi sự xuất hiện 

của píc ion phân tử [M+H]+ tại m/z 407,1016 trên phổ khối lượng phân giải cao 

HR-ESI-MS (tính toán lý thuyết cho công thức [C19H21O10]
+: 407,0978). 

Phổ 1H-NMR của hợp chất HSA4 quan sát thấy 3 tín hiệu proton thuộc 

vòng thơm đối xứng thế 1,3,5 tại δH 6,47 (1H, t, J = 2,0 Hz), 6,59 (2H, d, J = 2,0 

Hz), hai proton thuộc vòng thơm thế 3,5,4,6 tại δH 6,07 (1H, d, J = 1,5 Hz), 6,31 

(1H, d, J = 1,5 Hz), một proton anome tại δH 5,24 (1H, d, J = 1,0 Hz) và một nhóm 

methyl bậc 2 tại δH 1,22 (3H, d, J = 6,0 Hz). Trên phổ 13C-NMR của hợp chất 

HSA4 xuất hiện 19 tín hiệu carbon bao gồm một nhóm carbon carbonyl (δC 

199,3), 12 carbon thơm và 6 carbon đặc trưng của phần đường rhamnopyranose. 

Giá trị độ dịch chuyển hóa học của phần đường cùng với hằng số tương tác của 

proton anome (JH-1′′/H-2′′ = 1,0 Hz) cho phép dự đoán phần đường của hợp chât 

HSA4 là O-α-L-rhamnopyranose.  

Dữ liệu phổ gợi ý hợp chất HSA4 là một benzophenol glycosid. Các tín 

hiệu tương tác trên phổ HMBC cho phép xác định phần khung của hợp chất HSA4 

là 3,5,2′,4′,6′-pentahydroxybenzophenon-2′-O-α-L-rhamnopyranosid. Vị trí của 

phần đường liên kết với khung chất tại C-2′ bằng liên kết glycosid được xác định 

dựa vào tín hiệu tương tác giữa proton anome (δH 5,24) với C-2′(δC 159,4) trên 

phổ HMBC. Từ những phân tích trên kết hợp so sánh số liệu phổ NMR với hợp 

chất petiolin F, hợp chất HSA4 được xác định là petiolin F (hình 3.11) [99]. 

 

Hình 3.11. Cấu trúc hóa học và các tương tác HMBC chính của hợp chất HSA4 
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Bảng 3.4. Số liệu phổ NMR của hợp chất HSA4 và hợp chất tham khảo 

Vị trí C δC
# δC

a,b δH
a,c mult.; J (Hz) HMBC (H→C) 

1 143,9 144,1 - - 

2 106,7 107,9 6,59 (d, 2,0) 1, 3, C=O 

3 158,5 159,5 - - 

4 106,1 107,5 6,47 (t, 2,0) 2/6, 3/5 

5 158,5 159,5 - - 

6 106,7 107,9 6,59 (d, 2,0) 1, 5, C=O 

1 106,8 108,6 - - 

2 159,3 159,4 - - 

3 94,8 95,5 6,31 (d, 1,5) 1, 2, 4, 5 

4 163,9 164,6 - - 

5 97,0 97,7 6,07 (d, 1,5) 1,  3, 4, 6 

6 163,1 162,4 - - 

C=O 198,2 199,3 - - 

1 99,5 100,4 5,24 (d, 1,0) 2 

2 70,4 71,5 3,40 (dd, 1,0, 3,5)  

3 71,2 72,0 3,11 (dd, 9,5, 3,5)  

4 72,8 73,7 3,33 (m)  

5 69,9 70,9 3,45 (m) 5, 6 

6 17,6 18,0 1,22 (d, 6,0) 4, 5 
a Đo trong CD3OD, b125 MHz, c500 MHz. #δC của hợp chất petiolin F đo trong Acetone-d6 

[99]. 

3.2.2.4. Hợp chất HSA6 

Hợp chất HSA6 thu được dưới dạng bột màu vàng. 

Phổ 1H-NMR của hợp chất HSA6 xuất hiện tín hiệu của ba proton thơm 

thuộc hệ tương tác spin-spin ABX tại δH 6,89 (1H, d, J = 8,5 Hz), 7,68 (1H, d, J 

= 2,0 Hz), 7,54 (1H, dd, J = 2,0, 8,5 Hz) và hai proton thơm thuộc hệ tương tác 

spin-spin AX tại δH 6,14 (1H, d, J = 2,0 Hz), 6,18 (1H, d, J = 2,0 Hz). Trên phổ 

13C-NMR và DEPT của hợp chất HSA6 quan sát thấy xuất hiện 15 tín hiệu của 

carbon đặc trưng cho dạng hợp chất flavonoid khung quercetin bao gồm một tín 
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hiệu carbon carbonyl tại δC 175,9, năm tín hiệu carbon methin tại δC 93,5, 98,3, 

115,2, 115,7, 120,1 và 9 tín hiệu carbon không liên kết trực tiếp với hydro tại δC 

103,1, 122,1, 135,8, 145,2, 146,9, 147,8, 156,3, 160,8 và 164,0. 

 Từ những phân tích và số liệu thu được ở trên, kết hợp so sánh với số liệu 

phổ NMR hợp chất HSA6 và hợp chất quercetin ở tài liệu công bố trước đây, giá 

trị phổ ở các vị trí hoàn toàn tương ứng [100]. Hợp chất HSA6 được xác định là 

quercetin (hình 3.12). 

 

Hình 3.12. Cấu trúc hóa học của hợp chất HSA6 

Bảng 3.5. Số liệu phổ NMR của hợp chất HSA6 

Vị trí C δC
# δC

a,b δH
a,c mult.; J (Hz) 

2 146,8 146,9 - 

3 135,6 135,8 - 

4 175,7 175,9 - 

5 160,6 160,8 - 

6 98,1 98,3 6,18 (d, 2,0) 

7 163,8 164,0 - 

8 93,3 93,5 6,14 (d, 2,0) 

9 156,1 156,3 - 

10 103,0 103,1 - 

1 121,9 122,1 - 

2 115,1 115,2 7,68 (d, 2,0) 

3 145,0 145,2 - 

4 147,6 147,8 - 

5 115,5 115,7 6,89 (d, 8,5) 

6 119,9 120,1 7,54 (dd, 2,0, 8,5) 
a Đo trong DMSO-d6, 

b125 MHz, c500 MHz. #δC của hợp chất quercetin [100] 
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3.2.2.5. Hợp chất HSA9  

Hợp chất HSA9 thu được dưới dạng bột màu vàng.  

Công thức phân tử của hợp chất HSA9 được xác định là C22H26O10 bởi sự 

xuất hiện của píc ion giả phân tử [M+H]+ tại m/z 451,1598 trên phổ khối lượng 

phân giải cao HR-ESI-MS (tính toán lý thuyết cho công thức [C22H27O10]
+:  

451,1604). 

Phổ 1H-NMR của hợp chất HSA9 xuất hiện 5 tín hiệu proton thơm bao gồm 

3 proton thuộc vòng thơm thế 1,3,5 tại δH 6,75 (1H, t, J = 2,0 Hz), 6,89 (1H, dd, 

J = 1,5, 2,0 Hz), 6,95 (1H, dd, J = 1,5, 2,0 Hz) và 2 proton thơm tại δH 6,31 (2H, 

s). Bên cạnh đó còn quan sát thấy  tín hiệu của 3 nhóm methoxy tại δH 3,72 (6H, 

s), 3,88 (3H, s) và các tín hiệu đặc trưng của một đơn vị đường gồm một proton 

anome tại δH 5,35 (1H, d, J = 1,5 Hz), một nhóm methyl tại δH 1,23 (3H, d, J = 

6,0 Hz) và 4 proton ở vùng có độ dịch chuyển hóa học từ 3,46 đến 3,98. Trên phổ 

13C-NMR và HSQC của hợp chất HSA9 xuất hiện  tín hiệu của 4 nhóm methyl 

tại δC 18,0, 56,0 (4΄-OCH3), 56,3 (2΄-OCH3, 6΄-OCH3), 10 nhóm methine tại δC 

70,7, 72,0, 72,2, 73,8, 91,9 (C-3΄, C-5΄), 100,1, 109,7, 110,0, 111,3 và 6 tín hiệu 

carbon không liên kết với hydro tại δC 111,8, 141,8, 159,0, 160,1 (C-5, C-2΄, C-

6΄), 164,4, 197,2. 

Phân tích số liệu phổ 1H- NMR, 13C-NMR và HSQC cho phép xác định cấu 

trúc của HSA9 có mặt hai vòng thơm, một nhóm keton, ba nhóm methoxy và một 

đơn vị đường. Giá trị độ dịch chuyển hóa học của các carbon thuộc phần đường 

(δC 100,1, 72,2, 72,0, 73,8, 70,7, 18,0) và hằng số tương tác nhỏ giữa H-1 và H-

2 của proton anome (JH-1/H-2 = 1,5 Hz) gợi ý phần đường của hợp chất HSA9 

là α-L-rhamnopyranosid. 

Các tín hiệu tương tác trên phổ HMBC giữa  H-2 (δH 6,95) với C-4 (δC 110,0)/ 

C-6 (δC 111,3)/ C=O (δC 197,2), giữa H-4 (δH 6,75) với C-3 (δC 159,0), giữa H-6 (δH 

6,89) với C-4 (δC 110,0)/ C-5 (δC 160,1)/ C=O (δC 197,2) và proton anome (δH 5,35) 

với C-3 (δC 159,0) cho phép xác định vị trí của nhóm keton, phần đường và hydroxy 
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lần lượt tại C-1, C-3 và C-5. Tương tự, vị trí của các nhóm methoxy tại C-2′, C-4′, 

C-6′ ở vòng thơm đối xứng còn lại được xác định dựa vào phổ HMBC quan sát 

thấy có các tương tác giữa proton H-3′, H-5′ (δH 6,31) với C-1′ (δC 111,8)/ C-2′, C-

6′ (δC 160,1)/ C-4′ (δC 164,4) và các proton của nhóm methoxy (δH 3,72) với C-2′, 

C-6′ (δC 160,1) và nhóm methoxy (δH 3,88) với C-4′ (δC 164,4). Từ những phân tích 

trên, hợp chất HSA9 được xác định là 3,5-dihydroxy-2′,4′,6′-

trimethoxybenzophenon-3-O-α-L-rhamnopyranosid (hình 3.13).  

Bảng 3.6. Số liệu phổ NMR của hợp chất HSA9 

Vị trí C δC
a,b δH

a,c mult.; J (Hz) HMBC (H→C) 

1 141,8 - - 

2 109,7 6,95 (dd, 1,5, 2,0) 3,4,6, C=O 

3 159,0 - - 

4 110,0 6,75 (t, 2,0) 3 

5 160,1 - - 

6 111,3 6,89 (dd, 1,5, 2,0) 4, 5, C=O 

1 111,8 - - 

2 160,1 - - 

3 91,9 6,31 (s) 1, 2, 4 

4 164,4 - - 

5 91,9 6,31 (s) 1, 4, 6 

6 160,1 - - 

C=O 197,2 - - 

1 100,1 5,35 (d, 1,5) 3, 2, 3, 5 

2 72,0 3,98 (dd, 1,5, 3,5) 4 

3 72,2 3,81 (dd, 3,5, 9,5) - 

4 73,8 3,46 (t, 9,5) 2, 3, 6 

5 70,7 3,63 (dd, 6,0, 9,5) - 

6 18,0 1,23 (d, 6,0) 4, 5 

2-OCH3 56,3 3,72 (s) 2 

4-OCH3 56,0 3,88 (s) 4 

6-OCH3 56,3 3,72 (s) 6 
a Đo trong CD3OD, b125 MHz, c500 MHz 
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Hình 3.13. Cấu trúc hóa học và các tương tác HMBC chính của hợp chất HSA9 

3.2.2.6. Hợp chất HSA11 

Hợp chất HSA11 thu được dạng bột vô định hình, màu vàng. 

Phổ 1H-NMR của hợp chất HSA11 quan sát thấy tín hiệu của 2 proton thơm 

thế meta tại δH 6,20 (1H, d, J = 1,5 Hz, H-6), 6,46 (1H, brs, H-8), 3 proton thơm 

hệ ABX ở vòng B tại δH 8,19 (1H, s, H-2′), 6,99 (1H, d, J = 8,5 Hz, H-5′), 7,90 

(1H, d, J = 8,5 Hz, H-6′) và một proton anome tại δH 4,82 (1H, d, J = 8,0 Hz, H-

1′′) gợi ý sự có mặt của 1 đơn vị đường. Trên phổ 13C-NMR và HSQC của hợp 

chất HSA11 xuất hiện 21 tín hiệu carbon bao gồm 15 carbon đặc trưng của phần 

khung flavon và 6 carbon của một đơn vị đường. Số liệu độ dịch chuyển hóa học 

của các carbon thuộc phần đường (δC 105,2, 72,4, 74,6, 70,1, 77,2, 62,3) và hằng 

số tương tác của proton anome (JH-1′′/ H-2′′ = 8,0 Hz) cho phép xác định phần đường 

của hợp chất HSA11 là O-β-galactopyranosyl [101]. 

Vị trí phần đường của hợp chất HSA11 tại C-3′′ được xác định dựa vào 

tương tác HMBC giữa H-1′′ (δH 4,82) với C-3′ (δC 146,7). Vị trí của các nhóm thế 

còn lại được xác định dựa vào các tương tác trên phổ HSQC và HMBC. Từ các 

phân tích trên kết hợp so sánh giá trị phổ NMR với tài liệu tham khảo, hợp chất 

HSA11 được xác định là quercetin-3′-O-β-D-galactopyranosid (hình 3.14) [101]. 
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Hình 3.14. Cấu trúc hóa học và các tương tác HMBC chính của hợp chất 

HSA11 

Bảng 3.7. Số liệu phổ NMR của hợp chất HSA11 

Vị trí C δC
# δC

a,b δH
a,c mult.; J (Hz) 

HMBC 

(H→C) 

2 147,4 147,3 - - 

3 137,5 137,5 - - 

4 177,4 177,5 - - 

5 162,5 162,8 - - 

6 99,4 99,4 6,20 (d, 1,5) 5, 7, 8, 10 

7 165,8 165,8 - - 

8 94,7 94,7 6,46 (brs) 6, 10 

9 158,3 158,2 - - 

10 104,6 104,5 - - 

1 124,4 124,4 - - 

2 118,4 118,4 8,19 (s) 2, 3, 4, 6 

3 146,8 146,7 - - 

4 150,6 150,6 - - 

5 117,2 117,2 6,99 (d, 8,5) 1, 3, 4 

6 125,2 125,1 7,90 (d, 8,5) 2, 4 

1 105,2 105,2 4,82 (d, 8,0) 3 

2 72,4 72,4 3,90 (dd, 8,0, 9,5)  

3 74,6 74,6 3,64 (dd, 3,5, 9,5)  

4 70,2 70,1 3,97 (d, 3,0)  

5 77,3 77,2 3,76 (t, 6,0)  

6 62,3 62,3 3,84-3,88 (chồng chập vào nhau)  
aĐo trong CD3OD, b125 MHz, c500 MHz. #δC của hợp chất quercetin-3′-O-β-D galactopyranosid  [101]. 

3.2.2.7. Hợp chất HSA12 

Hợp chất HSA12 thu được dưới dạng chất bột vô định hình, màu vàng nhạt. 
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Công thức phân tử của HSA12 được xác định là C21H20O12 bởi sự xuất hiện 

của píc ion giả phân tử [M+H]+ tại m/z 465,1029 trên phổ khối lượng phân giải 

cao HR-ESI-MS (tính toán lý thuyết cho công thức [C21H21O12]
+: 465,1033). 

Phổ 1H-NMR của hợp chất HSA12 xuất hiện tín hiệu của hai proton thơm 

thuộc hệ tương tác spin-spin AX ở vòng A tại δH 6,20 (1H, d, J = 2,0 Hz, H-6) và 

6,42 (1H, d, J = 2,0 Hz, H-8), ba proton thơm thuộc hệ tương tác spin-spin ABX 

ở vòng B tại δH 7,85 (1H, d, J = 2,5 Hz, H-2′), 6,88 (1H, d, J = 8,5 Hz, H-5′) và 

7,61 (1H, dd, J = 2,5, 8,5 Hz, H-6′) gợi ý sự có mặt của khung flavon. Sự xuất 

hiện của proton anome tại δH 5,17 (1H, d, J = 8,0 Hz, H-1′′) gợi ý sự có mặt của 

một đơn vị đường. Trên phổ 13C-NMR và HSQC của hợp chất HSA12 quan sát 

thấy xuất hiện 21 tín hiệu carbon bao gồm 1 carbon carbonyl tại δC 179,5; 9 carbon 

không liên kết trực tiếp với hydro tại δC 166,3, 163,0, 158,8, 158,5, 150,0, 145,8, 

135,8, 122,9 và 105,4; 10 carbon methin tại δC 123,0, 117,8, 116,1, 105,4, 100,0, 

94,8, 77,2, 75,1, 73,2 và 70,0; 1 carbon methylen tại δC 62,0. Số liệu phổ 1H- NMR 

và 13C-NMR của hợp chất HSA12 giống với hợp chất quercetin-3-O-β-D-

galactopyranosid [102]. 

Trên phổ HMBC quan sát thấy có sự tương tác giữa H-6 (δH 6,20) với C-5 (δC 

163,0)/ C-7 (δC 166,3)/ C-8 (δC 94,8)/ C-10 (δC 105,4) và H-8 (δH 6,42) với C-6 (δC 

100,0)/ C-7 (δC 166,3)/ C-9 (δC 158,5)/ C-10 (δC 105,4) xác định 2 proton thơm hệ 

AX tại C-6 và C-8. Hằng số tương tác JH-1′′/H-2′′ = 8,0 Hz và giá trị độ chuyển dịch 

hóa học của phần đường (δC 105,4, 77,2, 75,1, 73,2, 70,0 và 62,0) cho phép xác 

định phần đường của hợp chất HSA12 là O-β-galactopyranosyl. Bên cạnh đó, vị 

trí của phần đường liên kết với khung chất tại C-3 được xác định dựa vào tương 

tác HMBC giữa H-1′′ (δH 5,17) với C-3 (δC 135,8). Tương tác HMBC giữa H-2′ 

(δH 7,85) với C-2 (δC 158,8)/C-3′ (δC 145,8)/ C-4′ (δC 150,0), giữa H-5′ (δH 6,88) 

với C-1′ (δC 122,9)/ C-3′ (δC 145,8)/ C-4′ (δC 150,0) và giữa H-6′ (δH 7,61) với C-

1′ (δC 122,9)/ C-4′ (δC 150,0) gợi ý sự có mặt của các nhóm hydroxy tại C-3′ và 

C-4′. Từ những phân tích trên hợp chất HSA12 được xác định là quercetin-3-O-
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β-D-galactopyranosid (hình 3.15). 

 

Hình 3.15. Cấu trúc hóa học và các tương tác HMBC chính của hợp chất 

HSA12 

Bảng 3.8. Số liệu phổ NMR của hợp chất HSA12 

Vị trí C δC
# δC

a,b δH
a,c mult.; J  (Hz) HMBC (H→C) 

2 156,5 158,8 - - 

3 133,7 135,8 - - 

4 177,6 179,5 - - 

5 161,1 163,0 - - 

6 98,8 100,0 6,22 (d, 2,0) 5, 7, 8, 10 

7 164,2 166,3 - - 

8 93,7 94,8 6,42 (d, 2,0) 6, 7, 9, 10 

9 156,4 158,5 - - 

10 104,0 105,4 - - 

1 121,3 122,9 - - 

2 116,1 117,8 7,85 (d, 2,5) 2, 1, 3, 4, 6 

3 144,8 145,8 - - 

4 148,4 150,0 - - 

5 115,3 116,1 6,88 (d, 8,5) 1, 3, 4, 6 

6 122,0 123,0 7,61 (dd, 2,5, 8,5) 2, 2, 4 

1 102,0 105,4 5,17 (d, 8,0) 3 

2 71,3 73,2 3,86 (dd, 8,0, 9,0)  

3 73,2 75,1 3,57 (m)  

4 67,9 70,0 3,83 (m)  

5 75,9 77,2 3,49 (t, 6,0)  

6 60,2 62,0 
3,58 (m) 

3,65 (dd, 6,0, 11,5) 
 

aĐo trong CD3OD, b125 MHz, c 500 MHz. #δC của hợp chất quercetin-3-O-β-D-

galactopyranosid [102] 

3.2.2.8. Hợp chất HSA13 

Hợp chất HSA13 thu được dưới dạng bột màu vàng. 
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Phổ 1H-NMR của hợp chất HSA13 xuất hiện tín hiệu của bốn proton thơm 

tại δH 6,27 (1H, s), 7,22 (1H, d, J =  8,5 Hz), 7,32 (1H, d, J = 8,5 Hz) và 7,48 (1H, 

s); một proton anome tại δH 4,92 (d, 9,5) và các proton của một đơn vị đường tại 

vùng có độ dịch chuyển hóa học từ 3,44 đến 4,30 ppm. Trên phổ 13C-NMR và 

HSQC của hợp chất HSA13 quan sát thấy xuất hiện 19 tín hiệu carbon bao gồm 

13 carbon đặc trưng của khung xanthon tại δC 163,6 (C-1), 108,7 (C-2), 165,4 (C-

3), 94,5 (C-4), 159,2 (C-4a), 155,1 (C-4b), 119,5 (C-5), 124,8 (C-6), 151,0 (C-7), 

109,5 (C-8), 122,2 (C-8a), 102,3 (C-8b), 181,0 (C-9) và một đơn vị đường tại δC 

75,5 (CH), 72,4 (CH), 80,5 (CH), 71,7 (CH), 82,5 (CH) và 62,8 (CH2). Từ những 

phân tích trên hợp chất HSA13 được dự đoán là một xanthon glycosid. Bên cạnh 

đó, dữ liệu phổ của hợp chất HSA13 khá giống với hợp chất HSA1 (mangiferin) 

ngoại trừ các tín hiệu thuộc vòng A, do sự thiếu vắng nhóm thế hydroxy tại vị trí 

C-6. 

Trên phổ HMBC quan sát thấy các tín hiệu tương tác giữa proton H-5 (δH 

7,32) với carbon C-4b (δC 155,1)/ C-7 (δC 151,0)/ C-8a (δC 122,2) và proton H-8 

(δH 7,48) với C-6 (δC 124,8)/ C-7 (δC 151,0)/ C-8a (δC 122,2)/ C-9 (δC 181,0) cùng 

với giá trị độ dịch chuyển hóa học của C-7 (δC 151,0) cho phép xác định vị trí của 

nhóm hydroxy tại vòng A. Vị trí của phần đường tại C-2 được xác định dựa vào 

tương tác HMBC giữa proton anome (δH 4,92) với C-1 (δC 163,6)/ C-2 (δC 108,7)/ 

C-3 (δC 165,4). Từ những phân tích trên kết hợp so sánh giá trị phổ NMR của 

HSA13 với hợp chất neolancerin [103]. Hợp chất HSA13 được xác định là 

neolancerin (hình 3.16).  

 

Hình 3.16. Cấu trúc hóa học và các tương tác HMBC chính của hợp chất 

HSA13 
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Bảng 3.9. Số liệu phổ NMR của hợp chất HSA13 

Vị trí C δC
# δC

a,b δH
a,c (mult., J in Hz) HMBC (H→C) 

1 162,3 163,6 -  

2 107,8 108,7 -  

3 165,3 165,4   

4 93,4 94,5* 6,27 (s)  

4a 156,3 159,2 -  

4b 153,9 155,1 -  

5 118,9 119,5 7,32 (d, 8,5) 4b, 7, 8a 

6 124,3 124,8 7,22 (d, 8,5) 4b 

7 148,8 151,0 -  

8 108,0 109,5 7,48 (s) 4b, 6, 7, 9 

8a 120,3 122,2 -  

8b 101,6 102,3 -  

9 179,8 181,0 -  

1 73,0 75,5 4,92 (d, 9,5) 1, 2 

2 70,6 72,4 4,30 (dd, 9,0, 9,5)  

3 78,9 80,5 3,50 (m)  

4 70,1 71,7 3,54 (m)  

5 81,6 82,5 3,44 (m)  

6 61,5 62,8 
3,77 (dd, 5,0, 12,0) 

3,82 (brd, 10,5) 
 

aĐo trong CD3OD, b125 MHz, c500 MHz, #δC
 của hợp chất neolancerin đo trong DMSO-d6 [103] 

3.2.2.9. Hợp chất HSA15  

Hợp chất HSA15 thu được dưới dạng bột màu vàng.  

Phổ 1H-NMR của hợp chất HSA15 xuất hiện tín hiệu của ba proton thơm 

thuộc hệ tương tác spin-spin ABX tại δH 7,32 (1H, dd, J = 3,0, 9,0 Hz), 7,48 (1H, 

d, J = 9,0 Hz), 7,51 (1H, d, J = 3,0 Hz) và hai proton ở vị trí ortho của vòng thơm 

tại δH 6,65 (1H, d, J = 9,0 Hz), 7,34 (1H, d, J = 9,0 Hz) và một nhóm methoxy tại 

δH 3,94 (3H, s). Trên phổ 13C-NMR và DEPT của hợp chất HSA15 quan sát thấy 

xuất hiện 14 tín hiệu carbon bao gồm một nhóm methoxy tại δC 57,8, năm nhóm 

methin tại δC 109,0, 109,2, 120,4, 121,4, 126,4 và tám carbon không liên kết với 

hydro tại δC 109,3, 122,2, 141,6, 147,4, 151,4, 155,5, 155,6 và 183,4. Các tín hiệu 



 

68 

trên phổ 1D-NMR gợi ý hợp chất HSA15 có cấu trúc khung xanthon, chứa ba 

nhóm thế (hai nhóm hydroxy và một nhóm methoxy). So sánh số liệu phổ NMR 

của hợp chất HSA15 với hợp chất cratoxyarborenon F, kết quả cho thấy số liệu 

tại các vị trí hoàn toàn phù hợp [96]. Hợp chất HSA15 được xác định là 

cratoxyarborenon F (hình 3.17). 

 

Hình 3.17. Cấu trúc hóa học của hợp chất HSA15 

Bảng 3.10. Số liệu phổ NMR của hợp chất HSA15 

Vị trí C δC
# δC

a,b δH
a,c mult.; J (Hz) 

1 157,1 155,6 - 

2 110,9 109,0 6,65 (d, 9,0) 

3 123,1 121,4 7,34 (d, 9,0) 

4 143,0 141,6 - 

4a 148,7 147,4 - 

5 110,9 109,2 7,51 (d, 3,0) 

5a 156,9 155,5 - 

6 152,8 151,4 - 

7 128,0 126,4 7,32 (dd, 3,0, 9,0) 

8 122,2 120,4 7,48 (d, 9,0) 

8a 123,7 122,2 - 

9 184,7 183,4 - 

9a 111,4 109,3 - 

4-OCH3 59,3 57,8 3,94 (s) 

aĐo trong CD3OD, b125 MHz, c500 MHz. #δC của hợp chất cratoxyarborenon F đo trong DMSO-d6 [96] 
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3.2.2.10. Hợp chất HSA16 

Hợp chất HSA16 thu được dưới dạng bột vô định hình, màu vàng.  

Công thức phân tử của HSA16 được xác định là C13H8O4 bởi sự xuất hiện 

của píc ion giả phân tử [M+H]+ tại m/z 229,0497 trên phổ khối lượng phân giải 

cao HR-ESI-MS (tính toán lý thuyết cho công thức [C13H9O4]
+: 229,0501). 

Phổ 1H-NMR của hợp chất HSA16 quan sất thấy xuất hiện tín hiệu của ba 

proton thuộc vòng thơm thế 1,3,4 tại δH 7,33 (1H, dd, J = 2,0, 9,0 Hz), 7,44 (1H, 

d, J = 9,0 Hz), 7,53 (1H, d, J = 2,0 Hz) và ba proton thuộc vòng thơm thế 1,2,3 

tại δH 6,74 (1H, d, J = 8,0 Hz), 6,95 (1H, d, J = 8,5 Hz), 7,63 (1H, dd, J = 8,0, 8,5 

Hz). Trên phổ 13C-NMR và DEPT của hợp chất HSA16 quan sát thấy xuất hiện 

các tín hiệu, điều này cho phép xác định sự có mặt của 6 nhóm CH tại δC 108,1, 

109,3, 110,7, 120,2, 126,4, 137,9 và 7 carbon không liên kết với hydro tại 109,5, 

122,2, 151,5, 155,5, 157,9, 162,9 và 183,5. Phân tích dữ liệu 1D-NMR cùng với 

công thức phân tử đã được xác định là C13H8O4 cho phép dự đoán HSA16 là một 

hợp chất xanthon có hai nhóm thế hydroxy. So sánh số liệu phổ NMR của HSA16 

với hợp chất euxanthon, kết quả cho thấy các giá trị phổ ở các vị trí hoàn toàn phù 

hợp [104]. Hợp chất HSA16 được xác định là euxanthon. Hợp chất này đã được 

Hong và cộng sự thông báo phân lập được từ loài Hypericum sampsonii  Hance. 

(hình 3.18) [65]. 

 

Hình 3.18. Cấu trúc hóa học của hợp chất HSA16 
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Bảng 3.11. Số liệu phổ NMR của hợp chất HSA16 

Vị trí C δC
# δC

a,b δH
a,c mult.;  J (Hz) 

1 160,7 162,9 - 

2 109,7 110,7 6,95 (d, 8,5) 

3 137,3 137,9 7,63 (dd, 8,0, 8,5) 

4 107,4 108,1 6,74 (d, 8,0) 

4a 154,0 155,5 - 

5 119,5 120,2 7,44 (d, 9,0) 

4b 149,5 151,5 - 

6 125,6 126,4 7,33 (dd, 2,0, 9,0) 

7 156,0 157,9 - 

8 107,9 109,3 7,53 (d, 2,0) 

8a 120,6 122,2 - 

9 181,6 183,5 - 

8b 108,0 109,5 - 
aĐo trong CD3OD, b125 MHz, c500 MHz, δC

# của hợp chất euxanthon đo trong DMSO-d6 [104] 

3.2.2.11. Hợp chất HSA17 

Hợp chất HSA17 thu được dưới dạng bột màu vàng.  

Công thức phân tử của HSA17 được xác định là C13H8O3 bởi sự xuất hiện 

của píc ion giả phân tử [M+H]+ tại m/z 213,0546 trên phổ khối lượng phân giải 

cao HR-ESI-MS (tính toán lý thuyết cho công thức [C13H9O3]
+: 213.0552). 

Phổ 1H-NMR của hợp chất HSA17 quan sát thấy xuất hiện tín hiệu của 7 

proton thuộc vòng thơm thế 1,2 tại δH 7,44 (1H, ddd, J = 1,0, 8,0, 8,0 Hz), 7,59 

(1H, brd, J = 7,0 Hz), 7,83 (1H, ddd, J = 1,5, 7,0, 8,0 Hz), 8,27 (1H, dd, J = 1,5, 

8,0 Hz) và vòng thơm thế 1,3,4 tại δH 7,34 (1H, dd, J = 3,0, 9,0 Hz), 7,59 (1H, d, 

J = 3,0 Hz) và 7,51 (1H, d, J = 9,0 Hz). Trên phổ 13C-NMR và DEPT của hợp 

chất HSA17 quan sát thấy xuất hiện 13 tín hiệu carbon bao gồm 1 nhóm carbonyl 

(δC 179,0), 7 nhóm CH (δC 109,8, 119,2, 120,5, 124,9, 125,9, 127,2, 136,3) và 5 

carbon không liên kết với hydro (δC 122,0, 123,3, 151,6, 155,5, 157,7). 

Phân tích dữ liệu phổ 1D-NMR và công thức phân tử đã được xác định dựa 

vào phổ khối lượng phân giải cao gợi ý hợp chất HSA17 là một hợp chất khung 

xanthon đơn giản, có một nhóm thế hydroxy. So sánh số liệu phổ NMR của 
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HSA17 với hợp chất 2-hydroxyxanthon, kết quả cho thấy, số liệu phổ tại các vị 

trí hoàn toàn phù hợp [105]. Hợp chất HSA17 được xác định là 2-hydroxyxanthon 

(hình 3.19). 

 

Hình 3.19. Cấu trúc hóa học của hợp chất HSA17 

Bảng 3.12. Số liệu phổ NMR của hợp chất HSA17 

Vị trí C δC
# δC

a,b δH
a,c mult.; J (Hz) 

1 108,5 109,8 7,59 (d, 3,0) 

2 153,9 155,5 - 

3 124,6 125,9 7,34 (dd, 3,0, 9,0) 

4 119,5 120,5 7,51 (d, 9,0) 

4a 149,2 151,6 - 

5 118,2 119,2 7,59 (brd, 7,0) 

4b 155,6 157,7 - 

6 135,2 136,3 7,83 (ddd, 1,5, 7,0, 8,0) 

7 124,0 124,9 7,44 (ddd, 1,0, 8,0, 8,0) 

8 125,9 127,2 8,27 (dd, 1,5, 8,0) 

8a 120,4 122,0 - 

9 175,9 179,0 - 

9a 121,7 123,3 - 

aĐo trong CD3OD, b125 MHz, c500 MHz,  #δC
 của hợp chất 2-hydroxyxanthon  đo trong DMSO-d6 [105] 

3.2.2.12. Hợp chất HSA18 

Hợp chất HSA18 thu được dưới dạng tinh thể hình kim, màu trắng.  

Công thức phân tử của HSA18 được xác định là C30H48O3 bởi sự xuất hiện 

của píc ion giả phân tử [M+H]+ tại m/z 457,3680 trên phổ khối lượng phân giải 
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cao HR-ESI-MS (tính toán lý thuyết cho công thức [C30H49O3]
+: 457,3682). 

Phổ 1H-NMR của hợp chất HSA18 xuất hiện tín hiệu của sáu nhóm methyl 

tại δH 0,76 (3H, s), 0,83 (3H, s), 0,94 (3H, s), 0,97 (3H, s), 0,98 (3H, s) và 1,69 

(3H, s), hai proton olefin tại δH 4,61 (1H, s), 4,74 (1H, s) và một proton oxymethin 

tại δH 3,19 (1H, dd, J = 5,0, 11,0 Hz). Trên phổ 13C-NMR và HSQC của hợp chất 

HSA18 quan sát thấy xuất hiện 30 tín hiệu carbon bao gồm 1 nhóm carboxyl tại 

δC 180,0; 6 carbon bậc 4 tại δC 37,3, 38,9, 40,7, 42,5, 56,3 và 150,4; 6 nhóm 

methin tại δC 38,4, 46,9, 49,3, 50,6, 55,4 và 79,0; 11 nhóm methylen tại δC 18,3, 

20,9, 25,6, 27,4, 29,7, 30,6, 32,2, 37,1, 34,4, 38,8 và 109,7; 6 nhóm methyl tại δC  

14,7, 15,4, 16,1, 16,1, 19,4 và 28,0. Phân tích dữ liệu phổ 1H- NMR, 13C-NMR và 

HSQC cho phép dự đoán hợp chất HSA18 thuộc lớp chất triterpenoid có cấu trúc 

khung lupan. 

Trên phổ HMBC của hợp chất HSA18 quan sát thấy có tín hiệu tương tác 

giữa các proton thuộc hai nhóm methyl H-23 (δH 0,76), H-24 (δH 0,83) với carbon 

C-3 (δC 79,0)/ C-4 (δC 38,9)/ C-5 (δC 55,4) và giá trị độ dịch chuyển hóa học của 

C-3 (δC 79,0) cho phép xác định vị trí của nhóm hydro tại C-3 và hai nhóm methyl 

tại C-4. Tương tự, vị trí của các nhóm methyl còn lại tại C-8, C-10, C-14, C-20 

lần lượt được xác định dựa vào tương tác HMBC giữa proton H-26 (δH 0,94) với 

C-7 (δC 34,4)/ C-8 (δC 40,7)/ C-9 (δC 50,6)/ C-14 (δC 42,5), proton H-25 (δH 0,83) 

với C-1 (δC 38,8)/ C-5 (δC 55,4)/ C-9 (δC 50,6)/ C-10 (δC 37,3), proton H-27 (δH 

0,98) với C-8 (δC 40,7)/ C-13 (δC 38,4)/ C-14 (δC 42,5)/ C-15 (δC 30,6) và proton 

H-30 (δH 1,69) với C-19 (δC 46,9)/ C-20 (δC 150,4)/ C-29 (δC 109,7). Ngoài ra, 

tương tác giữa proton H-18 (δH 1,62) với C-13 (δC 38,4)/ C-17 (δC 56,3)/ C-19 (δC 

46,9)/ C-28 (δC 180,0) cho phép xác định vị trí của nhóm carbonyl tại C-28. Từ 

những phân tích trên kết hợp so sánh số liệu phổ NMR với tài liệu tham khảo hợp 

chất HSA18 được xác định là acid betulinic (hình 3.20) [106]. 
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Bảng 3.13. Số liệu phổ NMR của hợp chất HSA18 

Vị trí C δC
# δC

a,b δH
a,c mult.; J (Hz) HMBC (H→C) 

1 37,8 38,8 
0,91 (m) 

1,66 (m) 
 

2 27,4 27,4 
1,56 (m) 

1,61 (m) 
 

3 78,9 79,0 3,19 (dd, 5,0, 11,0) 23, 24 

4 38,8 38,9 -  

5 55,3 55,4 0,68 (brd, 9,0)  

6 18,3 18,3 
1,37 (m) 

1,41 (m) 
 

7 34,3 34,4 1,37 (m)  

8 40,7 40,7 -  

9 50,5 50,6 1,26 (m)  

10 37,2 37,3 -  

11 20,8 20,9 
1,24 (m) 

1,43 (m) 
 

12 25,5 25,6 
1,04 (m) 

1,61 (m) 
 

13 38,4 38,4 2,20 (m)  

14 42,4 42,5 -  

15 30,5 30,6 
1,41 (m) 

1,98 (m) 
 

16 32,1 32,2 
1,42 (m) 

2,28 (m) 
 

17 56,3 56,3 -  

18 46,8 46,9 3,00 (m) 13, 17, 19, 20, 28 

19 49,2 49,3 1.62 (m)  

20 150,3 150,4 -  

21 29,7 29,7 
1,19 (m) 

1,53 (m) 
 

22 37,0 37,1 
1,47 (m) 

1,96 (m) 
 

23 27,9 28,0 0,97 (s) 3, 4, 5, 24 

24 15,3 15,4 0,76 (s) 3, 4, 5, 23 

25 16,0 16,1 0,83 (s) 1, 5, 9, 10 

26 16,1 16,1 0,94 (s) 7, 8, 9, 14 

27 14,7 14,7 0,98 (s) 8, 13, 14, 15 

28 180,5 180,0 -  

29 109,6 109,7 
4,61 (s) 

4,74 (s) 
19, 30 

30 19,4 19,4 1,69 (s) 19, 20, 29 
aĐo trong CDCl3. b125 MHz. c500 MHz. #δC của hợp chất acid betulinic [106] 
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Hình 3.20. Cấu trúc hóa học và các tương tác HMBC chính của hợp chất 

HSA18 

3.2.2.13. Hợp chất HSA20  

Hợp chất HSA20 thu được dưới dạng bột màu vàng.  

Công thức phân tử của hợp chất HSA20 được xác định là C16H16O6 bởi sự 

xuất hiện của píc ion giả phân tử [M+H]+ tại m/z 305,1018 trên phổ khối lượng 

phân giải cao HR-ESI-MS (tính toán lý thuyết cho công thức [C16H17O6]
+: 

305,1025). 

Phổ 1H-NMR của hợp chất HSA20 xuất hiện tín hiệu của ba proton thuộc 

vòng thơm đối xứng thế 1,3,5 tại δH 6,49 (1H, t, J = 2,5 Hz), 6,71 (2H, d, J = 2,5 

Hz) hai proton của một vòng thơm đối xứng còn lại tại δH 6,30 (2H, brs) và chín 

proton thuộc ba nhóm methoxy tại δH 3,70 (6H, s), 3,86 (3H, s). Trên phổ 13C-

NMR của hợp chất HSA20 quan sát thấy xuất hiện 16 tín hiệu  carbon bao gồm 5 

nhóm methin tại δC 91,6 (C-3, C-5), 108,6, 108,8 (C-2, C-6); 8 carbon không 

liên kết với hydro tại δC 112,1, 141,7, 159,7 (C-3, C-5), 160,0 (C-2, C-6), 164,3, 

197,7 và 3 nhóm methoxy tại δC 56,2, 56,3. Số liệu phổ 1H- NMR và 13C-NMR 

của hợp chất HSA20 và hợp chất HSA9 khá giống nhau ngoại trừ sự thiếu vắng 

các tín hiệu thuộc phần đường α-rhamnopyranose so với hợp chất HSA9. Kết quả 

so sánh cho phép dự đoán hợp chất HSA20 là một dẫn xuất của benzophenol. 

 Trên phổ HMBC thấy xuất hiện các tín hiệu tương tác giữa proton H-4 (δH 

6,49) với C-2, C-6 (δC 108,8)/ C-3, C-5 (δC 159,7), giữa proton H-2, H-6 (δH 6,71) 

với C-3, C-5 (δC 159,7)/ C-4 (δC 108,6)/ C=O (δC 197,7) cùng với giá trị độ dịch 
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chuyển hóa học của carbon C-3, C-5 (δC 159,7) cho phép xác định vị trị của nhóm 

keton và hai nhóm hydro lần lượt tại C-1, C-3 và C-5. Tương tự, vị trí của ba nhóm 

methoxy tại C-2′, C-4′, C-6′ được xác định dựa vào tương tác HMBC giữa proton 

H-3′, H-5′ (δH 6,30) với C-1′ (δC 112,1)/ C-2′, C-6′ (δC 160,0)/ C-4′ (δC 164,3) và tín 

hiệu tương tác của hai nhóm methoxy (δH 3,70) với C-2′, C-6′ (δC 160,0) và nhóm 

methoxy (δH 56,2) với C-4′ (δC 164,3). Từ những phân tích trên, hợp chất HSA20 

được xác định là 3,5-dihydroxy-2′,4′,6′-trimethoxybenzophenol (hình 3.21). 

Bảng 3.14. Số liệu phổ NMR của hợp chất HSA20 

Vị trí C 
HSA9 HSA20 HMBC 

(H→C) δC
a,b δH

a,c mult.; J (Hz) δC
a,b δH

a,c mult.; J (Hz) 

1 141,8 - 141,7 - - 

2 109,7 6,95 (dd, 1,5, 2,0) 108,8 6,71 (d, 2,5) 3, 4, 6, C=O 

3 159,0 - 159,7 - - 

4 110,0 6,75 (t, 2,0) 108,6 6,49 (t, 2,5) 2, 3, 5, 6 

5 160,1 - 159,7 - - 

6 111,3 6,89 (dd, 1,5, 2,0) 108,8 6,71 (d, 2,5) 2, 4, 5, C=O 

1 111,8 - 112,1 - - 

2 160,1 - 160,0 - - 

3 91,9 6,31 (s) 91,6 6,30 (brs) 1, 2, 4, 5 

4 164,4 - 164,3 - - 

5 91,9 6,31 (s) 91,6 6,30 (brs) 1, 3, 4, 6 

6 160,1 - 160,0 - - 

C=O 197,2 - 197,7 - - 

1 100,1 5,35 (d, 1,5) - - - 

2 72,2 3,81 (dd, 3,5, 9,5) - - - 

3 72,0 3,98 (dd, 1,5, 3,5) - - - 

4 73,8 3,46 (t, 9,5) - - - 

5 70,7 3,63 (dd, 6,0, 9,5) - - - 

6 18,0 1,23 (d, 6,0) - - - 

2-OCH3 56,3 3,72 (s) 56,3 3,70 (s) 2 

4-OCH3 56,0 3,88 (s) 56,2 3,86 (s) 4 

6-OCH3 56,3 3,72 (s) 56,3 3,70 (s) 6 

aĐo trong CD3OD, b125 MHz, c500 MHz. 
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Hình 3.21. Cấu trúc hóa học và các tương tác HMBC chính của hợp chất 

HSA20 

3.2.2.14. Hợp chất HSA21 

Hợp chất HSA21 thu được dưới dạng bột màu vàng nhạt.  

Phổ 1H-NMR của hợp chất HSA21 xuất hiện tín hiệu của 12 proton thơm 

bao gồm tám proton thơm thuộc hai hệ tương tác spin-spin AA′BB′ tại δH 6,67 (2H, 

dd, J = 1,5, 7,0 Hz), 6,80 (2H, brd, J = 9,0 Hz), 7,35 (2H, , dd, J = 1,5, 7,0 Hz) và 

7,57 (2H, brd, J = 9,0 Hz), hai proton thuộc hệ tương tác spin-spin AX tại δH 6,32 

(1H, d, J = 2,0 Hz), 6,53 (1H, d, J = 2,0 Hz) và hai proton thơm đơn tại δH 6,32 (1H, 

s), 6,56 (1H, s). Trên phổ 13C-NMR và DEPT của hợp chất HSA21 quan sát thấy 

xuất hiện 30 tín hiệu carbon bao gồm 12 nhóm methin và 18 carbon không liên kết 

với hydro. Số liệu phổ 1D-NMR của hợp chất HSA21 gợi ý hợp chất này thuộc 

dạng bisflavon. So sánh số liệu phổ NMR của HSA21 với hợp chất I3-II8-

biapigenin cho thấy, số liệu tại các vị trí hoàn toàn phù hợp [42]. Từ các bằng chứng 

phổ trên có thể xác định hợp chất HSA21 là I3-II8-biapigenin (hình 3.22). 

 

Hình 3.22. Cấu trúc hóa học của hợp chất HSA21 
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Bảng 3.15. Số liệu phổ NMR của hợp chất HSA21 

Vị trí C δC
# δH

# mult.; J (Hz) δC
a,b δH

a,c mult.; J (Hz) 

2 165,9 - 166,1 - 

3 112,1 - 111,9 - 

4 183,9 - 184,0* - 

5 162,7 - 162,7 - 

6 100,4 6,28 (d, 2,1) 100,0 6,32 (d, 2,0) 

7 165,9 - 166,1 - 

8 95,1 6,55 (d, 2,1) 94,9 6,53 (d, 2,0) 

9 159,6 - 159,5 - 

10 104,7 - 104,9 - 

1 125,2 - 125,1 - 

2 131,0 7,50 (dd, 2,0, 8,8) 131,0 7,35 (dd, 1,5, 7,0) 

3 116,1 6,75 (dd, 2,0, 8,8) 116,1 6,67 (dd, 1,5, 7,0) 

4 163,4 - 163,5 - 

5 116,1 6,75 (dd, 2,0, 8,8) 116,1 6,67 (dd, 1,5, 7,0) 

6 131,0 7,50 (dd, 2,0, 8,8) 131,0 7,35 (dd, 1,5, 7,0) 

2 166,9 - 166,2 - 

3 103,6 6,56 (s) 103,8 6,56 (s) 

4 182,8 - 182,7 - 

5 161,2 - 161,3 - 

6 100,5 6,3 (s) 100,2 6,32 (s) 

7 165,5 - 164,1 - 

8 101,2 - 100,9 - 

9 156,9 - 156,8 - 

10 105,3 - 105,6 - 

1 123,2 - 123,2 - 

2 129,1 7,66 (dd, 2,0, 8,9) 129,2 7,57 (brd, 9,0) 

3 117,0 6,87 (dd, 2,0, 8,9) 116,9 6,80 (brd, 9,0) 

4 161,1 - 163,2 - 

5 117,0 6,87 (dd, 2,0, 8,9) 116,9 6,80 (brd, 9,0) 

6 129,1 7,66 (dd, 2,0, 8,9) 129,2 7,57 (brd, 9,0) 

a Đo trong CD3OD, b125 MHz, c500 MHz 
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3.2.2.15. Hợp chất HSA22  

Hợp chất HSA22 thu được dưới dạng bột màu trắng. 

Phổ 1H-NMR của hợp chất HSA22 xuất hiện tín hiệu của 6 nhóm methyl 

tại δH 0,65 (3H, s), 0,9 6 (3H, s), 0,90 (3H, d, J = 6,5 Hz), 0,78 (3H, d, J = 7,0 

Hz), 0,80 (3H, d, J = 6,5 Hz) và 0,81 (3H, d, J = 6,5 Hz); một proton olefin tại δH 

5,32 (1H, t, J = 2,5 Hz) và một proton anom tại δH 4,22 (1H, d, J = 8,5 Hz). Trên 

phổ 13C-NMR của hợp chất HSA22 quan sát thấy xuất hiện 35 tín hiệu carbon bao 

gồm 29 carbon của phần aglycon và 6 carbon của một đơn vị đường. Giá trị độ 

dịch chuyển hóa học carbon của phần đường (δC 100,8, 73,4, 76,7, 70,1, 76,7, 

61,1) cùng với hằng số tương tác của proton anome (JH-1′′/H-2′′ = 8,5 Hz) cho phép 

dự đoán phần đường của hợp chất HSA22 là O-β-glucopyranose. Bên cạnh đó, 

cặp tín hiệu δC 140,4 (C-5), 121,1 (C-6) đặc trưng cho một liên kết đôi 3 lần thế. 

Từ các dữ liệu phổ trên cho phép dự đoán hợp chất HSA22 là một sterol glycosid. 

So sánh số liệu phổ NMR của hợp chất HSA22 với hợp chất tham khảo đã được 

công bố, hợp chất HSA22 được xác định là daucosterol (hình 3.23) [107]. 

 

Hình 3.23. Cấu trúc hóa học của hợp chất HSA22  
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Bảng 3.16. Số liệu phổ NMR của hợp chất HSA22 

Vị trí C δC
# δC

a,b δH
a,c mult.;  J (Hz) 

1 36,78 36,8  

2 29,12 29,3  

3 76,88 76,9 3,42 (m) 

4 38,27 38,3  

5 140,21 140,4 - 

6 121,11 121,1 5,32 (t, 2,5) 

7 31,34 31,3  

8 31,37 31,4  

9 49,57 49,6  

10 36,15 36,2 - 

11 20,54 20,5  

12 39,17 39,0  

13 41,80 41,8 - 

14 56,12 56,1  

15 23,79 23,8  

16 27,71 27,7  

17 55,40 55,4  

18 11,60 11,6 0,65 (s) 

19 19,03 19,0 0,96 (s) 

20 35,41 35,4  

21 18,07 18,6 0,90 (d, 6,5) 

22 33,32 33,3  

23 25,46 25,5  

24 45,12 45,1  

25 28,69 28,7  

26 18,55 18,9 0,78 (d, 7,0) 

27 19,63 19,6 0,80 (d, 6,5) 

28 22,57 22,6  

29 11,65 11,7 0,81 (d, 6,5) 

1 100,8 100,8 4,22 (d, 8,5) 

2 73,40 73,4 2,90 (m) 

3 76,66 76,7 3,12 (m) 

4 70,08 70,1 3,02 (m) 

5 76,48 76,7 3,06 (m) 

6 61,07 61,1 
3,41 (dd, 5,5, 11,5) 

3,64 (dd, 1,5, 11,5) 

a Đo trong DMSO-d6.,  
b125 MHz. c500 MHz [107]
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Hình 3.24. Sơ đồ phân lập các hợp chất từ phần trên mặt đất cây ban lá dính từ cặn dichloromethan 
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Hình 3.25. Sơ đồ phân lập các hợp chất từ phần trên mặt đất cây ban lá dính từ cặn ethyl acetat
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3.3. Kết quả đánh giá độc tính cấp của cao chiêt BLD1 

Bảng 3.17. Kết quả đánh giá độc tính cấp của cao chiết BLD1 

Lô 

chuột 

Số chuột 

thí nghiệm 

Liều dùng 

(ml cao/ 

kg TT) 

Liều dùng  

(g DL khô/ 

kg TT) 

Số chuột 

sống/chết 

sau 72 giờ  

Dấu hiệu bất 

thường khác 

Lô 1 10 30 90 10/0 Không 

Lô 2 10 45 135 10/0 Không 

Lô 3 10 60 180 10/0 Không 

Lô 4 10 75 225 10/0 Không 

 Kết quả cho thấy chuột nhắt trắng uống cao chiết BLD1 với các mức liều 

khác nhau từ liều thấp nhất là 90 g dược liệu khô/kg thể trọng đến liều cao nhất 

chuột có thể dung nạp là 225 g dược liệu khô/kg thể trọng tương đương 0,25 ml 

cao/10 g TT, 3 lần trong 24 giờ. Qua theo dõi tất cả các chuột đều vận động, bài 

tiết bình thường, không có chuột nào chết, không xuất hiện triệu chứng bất thường 

nào trong 72 giờ sau uống cao chiết BLD1 lần cuối và trong suốt 7 ngày sau uống 

cao chiết BLD1.  

 Vì vậy, chưa xác định được LD50 của cao chiết BLD1 theo đường uống 

trên chuột nhắt trắng. Với mức liều cao nhất có thể cho chuột uống trong 24 giờ 

là 225 g dược liệu khô/kg TT không có biểu hiện độc tính cấp. 

 Cao chiết BLD1 ở liều gấp 46,87 lần liều dùng dự kiến trên người nhưng 

không có độc tính cấp trên chuột nhắt, theo đường uống (tính người lớn trưởng 

thành 50 kg, hệ số ngoại suy trên chuột nhắt 12, liều tối đa 20 gam dược liệu 

/ngày/người). 

3.4. Kết quả nghiên cứu một số tác dụng sinh học của cao chiết BLD1 và một 

số chất tinh khiết phân lập được 

3.4.1. Đánh giá hoạt tính chống oxy hóa in vitro của cao chiết BLD1 và một số 

chất tinh khiết phân lập được 

Trong 15 hợp chất phân lập được, tiến hành lấy 9 mẫu hợp chất và cao chiết 
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BLD1 đánh giá hoạt tính chống oxy hóa thông qua phương pháp thu dọn gốc tự 

do DPPH. Kết quả được trình bày trong bảng 3.18. 

Bảng 3.18. Kết quả hoạt tính thu dọn gốc tự do DPPH của cao chiết BLD1 và 

một số chất tinh khiết phân lập được 

STT Tên mẫu Nồng độ thử % Ức chế 

1 HSA1 
30 µM 41,56 ± 1,24 

100 µM 91,83 ± 0,13 

2 HSA2 
30 µM 28,37 ± 1,37 

100 µM 68,81 ± 1,06 

3 HSA4 
30 µM 2,04 ± 0,79  

100 µM 3,23 ± 1,55 

4 HSA9 
30 µM 5,66 ± 0,56 

100 µM 6,39 ± 0,13 

5 HSA13 
30 µM 6,56 ± 0,82 

100 µM 39,34 ± 0,76 

6 HSA15 
30 µM 3,44 ± 1,05 

100 µM 10,80 ± 0,51 

7 HSA16 
30 µM 8,91 ± 0,3 

100 µM 8,99 ± 1,09 

8 HSA17 
30 µM 1,75 ± 0,56 

100 µM 8,33 ± 1,4 

9 HSA20 
30 µM 3,52 ± 0,19 

100 µM 29,51 ± 0,67 

10 Cao chiết BLD1 
100 µg/ml 57,21 ± 2,16  

500 µg/ml 86,30 ± 2,49 

Ascorbic acid* 
10 µg/ml 26,84 ± 1,18 

50 µg/ml 93,69 ± 0,29 

* Ascorbic acid được dùng làm chất đối chứng 

Kết quả cho thấy, ở nồng độ 100 μM, hai hợp chất  HSA1 và HSA2 có hoạt 

tính chống oxy hóa thu dọn gốc tự do DPPH tốt hơn so với các hợp chất khác 

trong nghiên cứu. Mẫu cao chiết BLD1 có khả năng chống oxy hóa thu dọn gốc 

tự do DPPH tốt ở cả 2 nồng độ thử nghiệm 100 µg/ml và 500 µg/ml. Các hợp chất 

HSA1, HSA2 và cao chiết BLD1 có hoạt tính chống oxy hóa tốt được xác định 

giá trị IC50. 
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Bảng 3.19. IC50 của các mẫu có hoạt tính chống oxy hóa 

Tên mẫu Giá trị IC50 (µM) 

HSA1 35,48 ± 1,23 

HSA2 87,10 ± 2,16 

Cao chiết BLD1 93,33 ± 1,78 µg/ml 

Ascorbic acid* 10,96 ± 0,47 µg/ml 

* Ascorbic acid được dùng làm chất đối chứng 

Kết quả cho thấy, hợp chất HSA1 có hoạt tính chống oxy hóa tốt nhất với 

IC50 = 35,48 ± 1,23 µM. Còn lại hợp chất HSA2 và cao chiết BLD1 ở cả 2 nồng 

độ cho hoạt tính chống oxi hóa thấp tương ứng với giá trị (IC50 = 87,10 ± 2,16 µM 

và IC50 = 93,33 ± 1,78 µg/ml). 

 3.4.2. Đánh giá hoạt tính chống viêm in vitro của cao chiết BLD1 và một số 

chất tinh khiết phân lập được 

Bảng 3.20. Hoạt tính ức chế sự sản sinh NO của các mẫu nghiên cứu 

Tên mẫu Nồng độ % ức chế sản sinh NO % tế bào sống 

Control  100,00 ± 0,23 87,74 ± 1,01 

LPS  0,00 ± 1,07 100,00 ± 0,72 

HSA4 
30 µM 102,98 ± 0,59 63,81 ± 1,69 

100 µM 108,93 ± 0,23 53,37 ± 0,79 

HSA9 
30 µM 98,21 ± 0,41 58,12 ± 1,91 

100 µM 106,55 ± 0,36 56,98 ± 0,16 

HSA20 
30 µM 110,71 ± 0,05 76,50 ± 0,14 

100 µM 112,50 ± 0,23 65,69 ± 1,66 

Cao chiết BLD1 
30 µg/ml 5,48 ± 0,61 91,44 ± 0,65 

100 µg/ml 15,75 ± 0,17 82,80 ± 0,81 

Cardamonin* 
0.3 µM 17,12 ± 0,72 99,62 ± 1,67 

3 µM 93,45 ± 1,16 81,35 ± 0,39  

     * Cardamonin được dùng làm chất đối chứng dương 
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Kết quả cho thấy ở cả 2 nồng độ thử nghiệm 30 µM và 100 µM thì 3 hợp 

chất tinh khiết phân lập được HSA4, HSA9 và HSA20 có hoạt tính ức chế sự sản 

sinh NO tốt. Tuy nhiên 3 hợp chất này gây độc cho tế bào, vì thế tiếp tục thử 

nghiệm ở nồng độ thấp hơn 10 µM. Ở nồng độ này cả 3 hợp chất đều không gây 

độc tế bào với % tế bào sống > 75%. Các hợp chất có tác dụng ức chế sự sản sinh 

NO > 50% sẽ được đánh giá ở nồng độ nhỏ hơn từ đó xác định giá trị IC50. 

Bảng 3.21. IC50 của các mẫu có tác dụng ức chế sự sản sinh NO 

Tên mẫu Giá trị IC50 (µM) 

HSA4 2,00 ± 0,34 

HSA9 2,29 ± 0,12 

HSA20 2,40 ± 0,69 

Cardamonin* 1,41 ± 0,03 

* Cardamonin  được dùng làm chất đối chứng dương 

Kết quả cho thấy, cả ba hợp chất đều có tác dụng ức chế sự sản sinh NO 

tốt, trong đó hợp chất HSA4 có hoạt tính ức chế sản sinh NO tốt nhất với giá trị 

IC50 là 2,00 ± 0,34 µM, gần tương đương với chất đối chứng dương.  
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3.4.3. Đánh giá hoạt tính ức chế enzym acetylcholinesterase in vitro của cao 

chiết BLD1 và một số chất tinh khiết phân lập được 

Bảng 3.22. Kết quả đánh giá hoạt tính ức chế enzym acetylcholinesterase của 

các mẫu  nghiên cứu 

STT Tên mẫu Nồng độ thử  % Ức chế 

1 HSA1 
50 µM 5,63 ± 0,07 

200 µM 13,29 ± 0,83 

2 HSA2 
50 µM 6,84 ± 1,74 

200 µM 14,19 ± 0,33 

3 HSA4 
50 µM 28,84 ± 0,27 

200 µM 37,04 ± 0,34 

4 HSA9 
50 µM 9,90 ± 2,22 

200 µM 39,81 ± 1,32 

5 HSA13 
50 µM 5,14 ± 0,83 

200 µM 35,96 ± 0,07 

6 HSA15 
50 µM 66,02 ± 1,63 

200 µM 68,19 ± 1,87 

7 HSA16 
50 µM 34,85 ± 0,95 

200 µM 35,93 ± 0,52 

8 HSA17 
50 µM 35,06 ± 0,40 

200 µM 39,54 ± 0,70 

9 HSA20 
50 µM 37,04 ± 0,34 

200 µM 40,00 ± 0,35 

10 
Cao chiết 

BLD1 

100 µg/ml 64,73 ± 0,32  

500 µg/ml 92,91 ± 1,13 

Berberin* 
0.01 µg/ml 49,35 ± 1,45 

0.1 µg/ml 75,37 ± 0,62 

      *Berberin được dùng làm chất đối chứng 

Kết quả cho thấy, hợp chất HSA15 có hoạt tính ức chế phản ứng thủy 

phân enzym acetylcholinesterase ở 2 nồng độ thử nghiệm 50µM và 200µM 

mạnh hơn so với các hợp chất khác trong nghiên cứu. Ở 2 nồng độ thử nghiệm 

100 µg/ml và 500 µg/ml, mẫu cao chiết BLD1 đều thể hiện hoạt tính ức chế 

enzym acetylcholinesterase mạnh. Từ đó xác định giá trị IC50 của các mẫu có 
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hoạt tính ức chế enzym acetylcholinesterase, kết quả được trình bày ở bảng 3.23. 

Bảng 3.23. IC50 của các mẫu có hoạt tính ức chế enzym acetylcholinesterase 

Tên mẫu Giá trị IC50 

HSA15 26,30 ± 1,31 µM 

Cao chiết BLD1 19,95 ± 1,09 µg/ml 

Berberin* 0,009 ± 0,001 µg/ml 

  *Berberin được dùng làm chất đối chứng 

Kết quả cho thấy, cao chiết BLD1 có hoạt tính ức chế enzym 

acetylcholinesterase mạnh hơn so với hợp chất HSA15 với giá trị IC50  là 19,95 ± 

1,09 µg/ml. Cả hai mẫu nghiên cứu đều thể hiện hoạt tính ức chế enzym 

acetylcholinesterase ở mức trung bình. 

3.4.4. Kết quả nghiên cứu tác dụng chống oxy hóa bảo vệ gan in vivo của cao 

chiết BLD1 

3.4.4.1. Ảnh hưởng của cao chiết BLD1 lên trọng lượng gan chuột 

Bảng 3.24. Kết quả ảnh hưởng của cao chiết BLD1 lên trọng lượng gan chuột 

Lô nghiên cứu Trọng lượng gan (g/10g thể trọng) 

Lô 1 Chứng sinh học 0,570 ± 0,065 

Lô 2 Mô hình 0,630 ± 0,064*** 

Lô 3 Silymarin 140 mg/kg 0,551 ± 0,107+ 

Lô 4 
Cao chiết BLD1 liều 3,6 g/kg + 

paracetamol 400 mg/kg 
0,485 ± 0,054+++  

Lô 5 
Cao chiết BLD1 liều 10,8 g/kg + 

paracetamol 400 mg/kg 
0,668 ± 0,079 

***: so với lô chứng sinh học; +++
 so với lô mô hình 

Kết quả cho thấy: 

- Trọng lượng gan chuột ở lô mô hình chỉ uống paracetamol 400 mg/kg 

tăng cao rõ rệt (p < 0,001) so với lô chứng sinh học. 

- Trọng lượng gan chuột ở lô uống silymarin 140 mg/kg giảm rõ rệt so với 
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lô mô hình, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p < 0,05. 

- Trọng lượng gan chuột ở lô dùng cao chiết BLD1: 

+ Lô dùng liều 3,6 g/kg giảm rõ rệt so với lô mô hình, sự khác biệt có ý 

nghĩa thống kê với p < 0,001. 

+ Lô dùng liều 10,8 g/kg sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05) 

so với lô mô hình. 

3.4.4.2. Ảnh hưởng của cao chiết BLD1 lên hoạt độ AST, ALT 

Bảng 3.25. Kết quả ảnh hưởng của cao chiết BLD1 lên hoạt độ AST 

Lô nghiên cứu AST (UI/L) 
p so với lô uống 

silymarin 

Lô 1 Chứng sinh học 140,91 ± 25,82  

Lô 2 Mô hình 409,58 ± 98,75*** p < 0,001 

Lô 3 Silymarin 140 mg/kg 296,75 ± 75,83++ p < 0,01 

Lô 4 
Cao chiết BLD1 liều 3,6 g/kg + 

paracetamol 400 mg/kg 
152,08 ± 34,99+++ 

 

p < 0,001 

Lô 5 
Cao chiết BLD1 liều 10,8 g/kg + 

paracetamol 400 mg/kg 
142,18 ± 31,70+++ 

 

p < 0,001 

***: so với lô 1 chứng sinh học; +++
 so với lô 2 mô hình 

Kết quả cho thấy: 

- Hoạt độ AST tăng cao ở lô chuột mô hình, sự khác biệt có ý nghĩa thống 

kê với (p < 0,001) so với lô chứng sinh học. 

- Silymarin liều 140 mg/kg/ngày có tác dụng làm giảm rõ rệt hoạt độ AST 

so với lô mô hình (p < 0,01).  

- Cao chiết BLD1 ở cả hai mức liều nghiên cứu đều có tác dụng làm giảm 

có ý nghĩa thống kê hoạt độ AST so với lô mô hình (p < 0,001). Cao chiết BLD1 

thể hiện tác dụng làm giảm hoạt độ AST tốt hơn silymarin liều 140 mg/kg (p < 

0,001). 
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Bảng 3.26. Kết quả ảnh hưởng của cao chiết BLD1 lên hoạt độ ALT 

Lô nghiên cứu ALT (UI/L) 
p so với lô uống 

silymarin 

Lô 1 Chứng sinh học 76,45 ± 11,93  

Lô 2 Mô hình 288,08 ± 65,56*** p < 0,001 

Lô 3 Silymarin 140 mg/kg 186,17 ± 36,99+++ p < 0,001 

Lô 4 
Cao chiết BLD1 liều 3,6 g/kg + 

paracetamol 400 mg/kg 
84,92 ± 17,03+++ 

 

p < 0,001 

Lô 5 
Cao chiết BLD1 liều 10,8 g/kg 

+ paracetamol 400 mg/kg 
90,82 ± 22,48+++ 

 

p < 0,001 

***: so với lô 1 chứng sinh học; +++
 so với lô 2 mô hình 

Kết quả cho thấy:  

- Hoạt độ ALT của lô mô hình tăng cao rõ rệt so với lô chứng sinh học, sự 

khác biệt có ý nghĩa thống kê với p < 0,001. 

- Silymarin liều 140 mg/kg/ngày có tác dụng làm giảm rõ rệt hoạt độ ALT 

so với lô mô hình (p < 0,001).  

- Cao chiết BLD1 ở cả hai mức liều nghiên cứu đều có tác dụng làm giảm có 

ý nghĩa thống kê hoạt độ ALT so với lô mô hình (p < 0,001). Cao chiết BLD1 thể 

hiện tác dụng làm giảm hoạt độ ALT tốt hơn silymarin liều 140 mg/kg (p < 0,001). 

3.4.4.3. Ảnh hưởng của cao chiết BLD1 lên nồng độ MDA trong dịch đồng thể 

gan chuột 

Bảng 3.27. Kết quả ảnh hưởng của cao chiết BLD1 lên nồng độ MDA 

Lô nghiên cứu 
Hàm lượng MDA 

(nmol/100 mg) 

p so với lô uống 

silymarin 

Lô 1 Chứng sinh học 10,75 ± 2,90  

Lô 2 Mô hình 13,66 ± 2,04* p < 0,05 

Lô 3 Silymarin 140 mg/kg 12,50 ± 2,52  

Lô 4 
Cao chiết BLD1 liều 3,6 g/kg + 

paracetamol 400 mg/kg 
12,70 ± 1,84 

 

p > 0,05 

Lô 5 
Cao chiết BLD1 liều 10,8 g/kg + 

paracetamol 400 mg/kg 
12,04 ± 2,77 

 

p > 0,05 

***: so với lô 1 chứng sinh học; +++
 so với lô 2 mô hình 
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Kết quả cho thấy: 

- Nồng độ MDA của lô mô hình tăng cao rõ rệt so với lô chứng sinh học, 

sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p < 0,05. 

- Silymarin liều 140 mg/kg/ngày và cao chiết BLD1 ở cả hai mức liều 

nghiên cứu đều có xu hướng làm giảm nồng độ MDA so với lô mô hình, tuy nhiên 

sự khác biệt là chưa có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

3.4.4.4. Hình ảnh đại thể và vi thể gan chuột sau 10  ngày uống thuốc 

a) Hình ảnh đại thể và vi thể gan chuột lô chứng sinh học 

  

Hình 3.26. Hình ảnh đại thể và vi thể gan chuột lô chứng sinh học (chuột số 72) 

(HE x 400, Nhuộm Hematoxylin - Eosin) 

Kết quả cho thấy, hình ảnh đại thể gan chuột không thấy xuất hiện các ổ 

hoại tử, thoái hóa tế bào gan. 

b) Hình ảnh đại thể và vi thể gan chuột lô mô hình 

  

Hình 3.27. Hình ảnh đại thể và vi thể gan chuột lô mô hình (chuột số 90) 

(HE x 400, Nhuộm Hematoxylin - Eosin) 

Kết quả cho thấy, tế bào gan có khá nhiều hốc sáng nhỏ, có vùng hoại tử, 

gan thoái hóa vừa. 
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c) Hình ảnh đại thể và vi thể gan chuột lô silymarin 

  

Hình 3.28. Hình ảnh đại thể và vi thể gan chuột lô silymarin (chuột số  05) 

(HE x 400, Nhuộm Hematoxylin - Eosin) 

Kết quả cho thấy, tế bào gan có hình ảnh thoái hóa nhẹ. 

d) Hình ảnh đại thể và vi thể gan chuột lô dùng cao chiết BLD1 liều 3,6 g/kg  

  

Hình 3.29. Hình ảnh đại thể và vi thể gan chuột lô dùng cao chiết BLD1 liều 3,6 

g/kg (chuột số 62)  

(HE x 400, Nhuộm Hematoxylin - Eosin) 

Kết quả cho thấy, gan chuột lô dùng cao chiết BLD1 liều 3,6 g/kg không 

thấy xuất huyết hoặc ổ hoại tử, thoái hóa tế bào gan, không có sự khác biệt so với 

hình ảnh vi thể gan chuột ở lô chứng sinh học. 

e) Hình ảnh đại thể và vi thể gan chuột lô dùng cao chiết BLD1 liều 10,8 g/kg 

  

Hình 3.30. Hình ảnh đại thể và vi thể gan chuột lô dùng cao chiết BLD1 liều 

10,8 g/kg (chuột số 68)  

(HE x 400, Nhuộm Hematoxylin - Eosin) 
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Kết quả cho thấy, hình ảnh vi thể gan chuột lô dùng cao chiết BLD1 liều 

10,8 g/kg không thấy xuất huyết hoặc ổ hoại tử, thoái hóa tế bào gan, không có sự 

khác biệt so với hình ảnh vi thể gan chuột ở lô chứng sinh học. 

3.4.5. Kết quả nghiên cứu tác dụng cải thiện trí nhớ in vivo của cao chiết BLD1 

3.4.5.1. Mô hình mê cung nước Morris 

a) Giai đoạn học hỏi 

Bảng 3.28. Ảnh hưởng của cao chiết BLD1 đến thời gian chuột tìm thấy bến đỗ 

Lô thí nghiệm 

 

Thời gian tìm thấy bến đỗ (giây) X ± SD (n = 10) 

Bài tập nhìn thấy bến đỗ Bài tập không nhìn thấy bến đỗ 

Ngày 1 Ngày 2 Ngày 3 Ngày 4 Ngày 5 

Chứng sinh học 64,10 ± 16,16** 
64,10 ± 

20,59* 

42,00 ± 

12,93*∆∆ 

43,80 ± 

8,61*∆∆ 

29,10 ± 

8,67***∆∆∆ 

Mô hình 90,30 ± 21,07 
93,60 ± 

26,81 

59,20 ± 

17,53∆ 

55,50 ± 

15,12∆∆ 

55,60 ± 

17,75∆∆ 

Donepezil  

2,4 mg/kg  
64,10 ± 15,37** 

71,00 ± 

15,47* 

46,10 ± 

7,37*∆∆∆ 

36,40 ± 

10,08**∆∆∆ 

26,00 ± 

7,89***∆∆∆ 

Cao chiết  BLD1 

liều 3,6 g/kg 
77,20 ± 23,22 

75,30 ± 

19,14 

43,80 ± 

12,63*∆∆ 

36,30 ± 

7,20**∆∆ 

39,20 ± 

11,89*∆∆∆ 

Cao chiết BLD1 

liều 10,8 g/kg 
66,70 ± 15,27** 

60,50 ± 

19,37** 

44,50 ± 

12,35*∆ 

41,20 ± 

12,43*∆ 

31,80 ± 

9,21***∆∆ 

*p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001  so với lô mô hình 

 ∆p<0,05; ∆∆p<0,01; ∆∆∆p<0,001 so với ngày 2 

 Kết quả cho thấy:  

- Lô chứng sinh học: thời gian tìm thấy bến đỗ giảm sau mỗi ngày luyện 

tập, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê ở các ngày 3, 4 và 5 so với ngày 2 (ngày đầu 

tiên của bài tập không thấy bến đỗ) (p < 0,01 và 0,001). 

- Lô mô hình dùng scopolamin: thời gian tìm thấy bến đỗ giảm có sự khác 

biệt rõ rệt so với ngày 2 ở tất cả các ngày 3, 4, 5 (p < 0,05 và 0,01). So sánh với 

lô chứng sinh học cho thấy lô dùng scopolamin làm kéo dài thời gian tìm thấy bến 

đỗ ở tất cả các ngày từ 1 - 5, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,05). 
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- Lô chứng dương uống donepezil: thời gian tìm thấy bến đỗ giảm sau từng 

ngày luyện tập so với ngày 2, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê từ ngày 3 (p <                                                                                                                                                                   

0,05; 0,01 và 0,001). Trong tất cả các ngày nghiên cứu, thời gian tìm thấy bến đỗ 

rút ngắn rõ rệt so với lô mô hình, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,05). 

- Lô dùng cao chiết BLD1 liều 3,6 g/kg: thời gian tìm thấy bến đỗ tại các thời 

điểm nghiên cứu đều có xu hướng giảm sau từng ngày luyện tập so với ngày 2 và so 

với lô mô hình, mức giảm có ý nghĩa thống kê được quan sát thấy từ ngày 3 (p < 

0,05). 

- Lô dùng cao chiết BLD1 liều 10,8 gkg: thời gian tìm thấy bến đỗ giảm có 

sự khác biệt so với ngày thứ 2 ở tất cả các ngày 3, 4, 5 (p<0,05 và 0,01). So sánh 

với lô mô hình cho thấy cao chiết BLD1 liều 10,8gam/kg làm rút ngắn thời gian 

tìm thấy bến đỗ ở tất cả các ngày từ 1-5, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p<0,05). 

- Không có sự khác biệt về thời gian tìm thấy bến đỗ giữa 2 lô dùng BLD1 

ở các thời điểm nghiên cứu (p>0,05). 

b) Giai đoạn đánh giá chính thức 

Bảng 3.29. Ảnh hưởng của cao chiết BLD1 đến % thời gian chuột bơi ở 1/4 

bể trước đó có chứa bến đỗ 

Lô thí nghiệm (n = 10) % thời gian 

Chứng sinh học 22,08 ± 5,85* 

Mô hình 16,25 ± 4,98 

Donepezil 2,4 mg/kg 20,97 ± 4,15* 

Cao chiết BLD1 liều 3,6 g/kg 19,05 ± 6,22 

Cao chiết BLD1 liều 10,8 g/kg 21,04 ± 4,21* 

  *p<0,05 so với lô mô hình 

Kết quả cho thấy, tại các lô uống cao chiết BLD1, % thời gian chuột bơi ở 

1/4 bể trước đó có chứa bến đỗ có xu hướng kéo dài hơn so với lô mô hình, trong 

đó mức kéo dài có ý nghĩa thống kê được quan sát thấy ở lô uống cao chiết BLD1 

liều 10,8 g/kg (p < 0,05). 
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Bảng 3.30. Ảnh hưởng của cao chiết BLD1 đến % quãng đường chuột bơi ở 

3/4 bể trước đó không chứa bến đỗ 

Lô thí nghiệm (n=10) % quãng đường 

Chứng sinh học 71,09 ± 8,06** 

Mô hình 84,50 ± 7,86 

Donepezil 2,4 mg/kg 74,76 ± 8,00* 

Cao chiết BLD1 liều 3,6 g/kg 79,01 ± 14,39 

Cao chiết BLD1 liều 10,8 g/kg 77,25 ± 5,88* 

  *p<0,05; **p<0,01 so với lô mô hình 

Kết quả cho thấy, tại các lô uống cao chiết BLD1, % quãng đường chuột 

bơi ở 3/4 bể trước đó không chứa bến đỗ có xu hướng giảm hơn so với lô mô hình, 

trong đó mức giảm có ý nghĩa thống kê được quan sát thấy ở lô uống cao chiết 

BLD1 liều 10,8 g/kg (p < 0,05). 

3.4.5.2. Mô hình mê cung nhiều chữ T  

a) Giai đoạn học hỏi 

Bảng 3.31. Ảnh hưởng của cao chiết BLD1 đến thời gian chuột tìm thấy 

khoang đích 

Lô thí nghiệm 
Thời gian tìm thấy khoang đích (giây) (n=10) 

Ngày 1 Ngày 2 Ngày 3 Ngày 4 Ngày 5 

Chứng sinh học 
184,80 ± 

43,93*** 

244,70 ± 

68,65** 

168,80 ± 

52,43***∆ 

164,00 ± 

38,40***∆ 

177,40 ± 

40,51***∆ 

Mô hình 
365,10 ± 

76,35 

368,40 ± 

108,25 

307,90 ± 

70,12 

312,60 ± 

90,42 

316,10 ± 

86,57 

Donepezil 2,4 

mg/kg 

275,30 ± 

71,03* 

337,30 ± 

65,83 

264,80 ± 

68,90∆∆ 

238,40 ± 

64,32*∆∆ 

228,90 ± 

71,56*∆∆ 

Cao chiết BLD1 

liều 3,6 g/kg 

312,50 ± 

84,14 

253,60 ± 

65,29** 

235,80 ± 

67,13* 

200,80 ± 

50,27**∆∆∆ 

145,60 ± 

47,91***∆∆∆ 

Cao chiết BLD1 

liều 10,8 g/kg 

263,67 ± 

81,98* 

283,89 ± 

76,82* 

233,67 ± 

74,00* 

201,78 ± 

51,33**∆ 

201,78 ± 

47,87**∆ 

*p<0,05; **p<0,01; *** p<0,001  so với lô mô hình 

∆p<0,05; ∆∆p<0,01; ∆∆∆p<0,001 so với ngày thứ 2 
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Kết quả cho thấy: 

- Lô chứng sinh học: chuột có sự tiến bộ sau các ngày tập luyện, so với ngày 2 

thời gian tìm thấy khoang đích giảm với sự khác biệt có ý nghĩa thống kê từ ngày 3 (p 

< 0,05). 

- Lô mô hình dùng scopolamin: thời gian tìm thấy khoang đích không có 

sự khác biệt so với ngày đầu ở tất cả các ngày nghiên cứu (p >  0,05). So với lô 

chứng sinh học, lô dùng scopolamin làm kéo dài thời gian tìm thấy khoang đích 

ở tất cả các ngày nghiên cứu, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,01 và 0,001). 

- Lô chứng dương dùng donepezil: thời gian tìm thấy khoang đích đều giảm 

dần ở các ngày nghiên cứu so với ngày 2 (p < 0,01) và rút ngắn so với lô mô hình ở 

tất cả các ngày nghiên cứu, khác biệt có ý nghĩa thống kê tại các ngày 1, 4 và 5 (p < 

0,05). 

- Lô dùng cao chiết BLD1 liều 3,6 g/kg: so với ngày 2, thời gian tìm thấy 

khoang đích giảm dần qua các ngày học hỏi, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê được 

quan sát thấy ở các ngày 4 và 5 với p < 0,001. So với lô mô hình, thời gian tìm thấy 

khoang đích của chuột có xu hướng rút ngắn hơn tại tất cả thời điểm nghiên cứu, sự 

khác biệt là có ý nghĩa thống kê ở từ ngày thứ 2 của giai đoạn học hỏi của nghiên 

cứu (p < 0,05). 

- Lô dùng cao chiết BLD1 liều 10,8 g/kg: so với ngày 2, thời gian tìm thấy 

khoang đích giảm dần qua các ngày học hỏi, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê được 

quan sát thấy ở các ngày 4 và 5 với p < 0,05. So với lô mô hình, thời gian tìm thấy 

khoang đích của chuột đều giảm rõ rệt tại tất cả thời điểm nghiên cứu (p < 0,05 và 

0,01). 
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b. Giai đoạn đánh giá chính thức 

 

Hình 3.31. Ảnh hưởng của cao chiết BLD1 đến thời gian chuột tìm thấy khoang 

đích 

*p<0,05, **p<0,01; **8 p<0,001 so với lô mô hình ⧫⧫p<0,01; ⧫⧫⧫p<0,001 so với lô uống 

donepezil 

Kết quả cho thấy: 

  - Trong giai đoạn đánh giá chính thức, thời gian và quãng đường chuột tìm 

thấy khoang đích ở lô mô hình dùng scopolamin kéo dài hơn rõ rệt so với lô chứng 

sinh học (p < 0,01). 

  - Lô uống donepezil có thời gian chuột tìm thấy khoang đích rút ngắn rõ rệt 

so với lô mô hình (p < 0,05). 

  - Thời gian chuột tìm thấy khoang đích ở 2 lô dùng cao chiết BLD1 đều 

giảm đáng kể so với lô mô hình (p < 0,001) 

  - Thời gian chuột tìm thấy khoang đích ở các lô dùng cao chiết BLD1 đều 

ngắn hơn so với donepezil liều 2,4 mg/kg (p < 0,05). 
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Bảng 3.32. Ảnh hưởng của cao chiết BLD1 đến chiều dài quãng đường chuột 

đi để tới được khoang đích 

Lô thí nghiệm (n=10) Quãng đường (m) 

Chứng sinh học 0,94 ± 0,17* 

Mô hình 1,44 ± 0,37 

Donepezil 2,4 mg/kg 0,44 ± 0,09*** 

Cao chiết BLD1 liều 3,6 g/kg 0,62 ± 0,17*** 

Cao chiết BLD1 liều 10,8 g/kg 0,50 ± 0,13*** 

*p<0,05, **p<0,01; *** p<0,001 so với lô mô hình 

Kết quả cho thấy: Tại các lô dùng cao chiết BLD1 quãng đường chuột cần 

di chuyển để tới được khoang đích đều giảm rõ rệt so với lô mô hình (p < 0,05). 

3.4.5.3. Mô hình thanh quay Rotarod 

 

Hình 3.32. Ảnh hưởng của cao chiết BLD1 đến thời gian chuột ở trên trục quay 

*p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001  so với lô mô hình 

∆p<0,05; ∆∆p<0,01; ∆∆∆p<0,001 so với giai đoạn học hỏi 

Kết quả cho thấy: 
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- Giai đoạn học hỏi: thời gian chuột ở trên trục quay ở các tất cả các lô 

không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê so với lô mô hình (p > 0,05). 

- Giai đoạn đánh giá chính thức: 

+ Lô mô hình: thời gian chuột ở lại trên trục quay không có sự khác biệt có 

ý nghĩa thống kê so với giai đoạn học hỏi (p > 0,05). 

+ Lô chứng sinh học và lô uống donepezil: thời gian chuột ở lại trên trục 

quay đều tăng so với lô mô hình và so với giai đoạn học hỏi, sự khác biệt có ý 

nghĩa thống kê (p < 0,01 và 0,001). 

+ Lô dùng cao chiết BLD1: thời gian chuột ở lại trên trục quay đều có xu 

hướng tăng so với lô mô hình và so với giai đoạn học hỏi, trong đó mức tăng có ý 

nghĩa thống kê được quan sát thấy ở lô dùng cao chiết BLD1 liều 10,8 g/kg (p < 

0,05). 
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CHƯƠNG 4: BÀN LUẬN 

 

4.1. Về thực vật học 

Chi Hypericum là một trong những chi thực vật đa dạng nhất của thực vật 

hạt kín với gần 500 loài, phân bố trên hầu hết các lục địa. Trung tâm phân bố đa 

dạng nhất của chi Hypericum được tìm thấy ở khu vực Palaearctic, bao gồm đại 

lục Á - Âu và Bắc Phi chiếm hơn 45% số loài, khoảng 30% số loài nằm trong khu 

vực Neotropic trải dài từ Trung đến Nam Mỹ. Các khu vực khác như Bắc Mỹ, 

Nam Á và Đông Nam Á, Trung và Nam Phi có ít sự đa dạng hơn so với 2 khu vực 

trên. Các loài thuộc chi thường mọc ở các vùng có khí hậu mát mẻ, ở các vùng 

nhiệt đới thì sống ở vùng núi cao [108].  

Ở Việt Nam, Phạm Hoàng Hộ là người tổng hợp, mô tả đầy đủ nhất đặc 

điểm cũng như phân bố của chi Hypericum. Theo tác giả, chi Hypericum có 7 loài 

phân bố chủ yếu là ở các tỉnh miền núi phía bắc như Cao Bằng, Lạng Sơn, Bắc 

Kạn, Thái Nguyên, Bắc Giang, Yên Bái, Tuyên Quang, Phú Thọ, Hòa Bình, Hà 

Nội, Sơn La, Lào Cai, Đà Lạt và Lâm Đồng. Các loài này thường mọc ở ven rừng, 

bãi đất trống trong thung lũng, trên nương rẫy hay ruộng cao, độ cao phân bố từ 

400 - 800 m [1]. 

Cây ban lá dính là một loài thuộc chi Hypericum phân bố trong một phạm 

vi khá hẹp quanh khu vực phía nam Trung Quốc, Việt Nam, Myanmar, Ấn Độ, 

Đài Loan và Nhật Bản [18]. Ở Việt Nam, cây ban lá dính thường mọc tự nhiên ở 

ven rừng, các bãi đất trống trong thung lũng hay trên nương rẫy có độ cao khoảng 

400 - 800 m tại các tỉnh miền núi phía Bắc [1]. Xiwen và các cộng sự mô tả cây 

ban lá dính là một loại thảo mộc lâu năm cao từ 20 - 80 cm với các lá dạng xuyên 

thân. Các lá dày có hình mũi mác đến hình chữ nhật, dài 2 - 8 cm và ngang 0,7 - 

3,5 cm, với mặt dưới nhạt và dày đặc các chấm tuyến nhạt hoặc đen. Hoa mọc 

thành cụm, mỗi cụm có từ 20 - 40 bông, mỗi hoa có đường kính 6 - 15 mm với 5 

cánh hoa màu vàng tươi. Mỗi cánh hoa dài 4 - 13 mm và ngang 1,4 - 7 mm với 
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các vệt hoặc chấm tuyến nhạt trên bề mặt và các tuyến màu đen dọc theo mép. 

Mỗi hoa có 30 - 42 nhị, 3 kiểu và 3 phần phụ. Các quả nang hình trứng đến hình 

chóp đạt chiều dài 5 - 9 mm với các tuyến mụn nước màu hổ phách nằm rải rác 

trên các van, các hạt màu nâu cam dài khoảng 1 mm. Cây ban lá dính ra hoa từ 

tháng 5 đến tháng 7 và kết quả giữa tháng 6 và tháng 10 [95]. 

Trong quá trình nghiên cứu về thực vật của mẫu cây ban lá dính, chúng tôi 

đã thu hái được đầy đủ các bộ phận (rễ, thân, lá, hoa, quả, hạt) tại xã Hà Vị, huyện 

Bạch Thông, tỉnh Bắc. Mẫu nghiên cứu có đặc điểm đặc trưng là thân tròn, nhẵn, 

rễ gồm một rễ chính và nhiều rễ phụ. Lá cây mọc đối, không có cuống lá, dính lấy 

nhau và ôm lấy thân cây. Hoa màu vàng 5 cánh, mọc thành cụm hoa dạng xim 

ngụ ở đầu cành hay ngọn cây. Lá bắc nhỏ hình mác, lá đài hình bầu dục. Nhị hoa 

nhiều (30 - 45 nhị) hợp thành 3 nhóm với chỉ nhị dài. Quả nang hình tròn, hạt 

nhiều hình trứng thuôn dài. Mùa hoa vào tháng 4 - 5, quả chín và rụng vào tháng 

7 - 8.  

Căn cứ vào đặc điểm hình thái đặc trưng, đối chiếu với khóa phân loại và 

bản mô tả của các loài thuộc chi Hypericum của Xiwen và các cộng sự, so sánh 

tiêu bản mẫu nghiên cứu với tiêu bản lưu giữ tại phòng tiêu bản Khoa tài nguyên 

dược liệu - Viện Dược liệu; phòng tiêu bản thực vật Viện sinh thái và Tài nguyên 

sinh vật - Viện Hàn lâm Khoa học và Công nghệ Việt Nam dưới sự giúp đỡ của 

các chuyên gia về phân loại thực vật, đã xác định mẫu nghiên cứu là cây ban lá 

dính có tên khoa học là Hypericum sampsonii Hance, họ Ban (Hypericaceae) [95]. 

Việc giám định chính xác tên khoa học là kết quả nghiên cứu của luận án 

này, giúp xác định rõ nguồn gốc của nguyên liệu phục vụ cho các nghiên cứu và 

công bố về thành phần hóa học và tác dụng sinh học. Các kết quả nghiên cứu về 

đặc điểm vi phẫu cây ban lá dính cũng là dữ liệu quan trọng trong việc nhận biết 

và góp phần tiêu chuẩn hóa trong nghiên cứu, kiểm nghiệm, sử dụng dược liệu 

ban lá dính. 
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4.2. Về thành phần hóa học 

4.2.1. Về kết quả định tính các nhóm chất hữu cơ 

Sử dụng các phép thử định tính trên 14 nhóm chất chính cho thấy trong 

phần trên mặt đất cây ban lá dính có 6 nhóm chất là flavonoid, tanin, saponin, 

polysaccarid, đường tự do và chất béo. Kết quả nghiên cứu cho thấy sự tương 

đồng về thành phần nhóm chất chính với một số loài thuộc chi Hypericum đã công 

bố. Điều này phù hợp với nhận định của các nhà khoa học là các loài trong cùng 

một chi thường có mối liên hệ về thành phần hóa học, thường là các chất hoặc 

nhóm chất tương tự nhau. 

4.2.2. Về kết quả phân lập và xác định cấu trúc các hợp chất 

Từ phần trên mặt đất cây ban lá dính đã phân lập và xác định cấu trúc của 

15 hợp chất bao gồm 6 hợp chất xanthon (HSA1, HSA2, HSA13, HSA15, HSA16, 

HSA17), 3 hợp chất benzophenol (HSA4, HSA9, HSA20), 4 hợp chất flavonoid 

(HSA6, HSA11, HSA12, HSA21) và 2 hợp chất saponin (HSA18 và HSA22). 

Trong đó có 5 hợp chất HSA2, HSA4, HSA11, HSA12, HSA15 lần đầu tiên phân 

lập được từ phần trên mặt đất cây ban lá dính. 

Hợp chất HSA1 (mangiferin): là chất được phân lập đầu tiên từ loài 

Mangifera indica, sau đó được phát hiện ở nhiều loài khác nhau như Iris 

unguicularis, Anemarrhena asphodeloides... [109], [110]. Mangiferin đã được 

tìm thấy trên 26 loài khác nhau thuộc chi Hypericum như Hypericum 

perfoliatum, Hypericum calycinum, Hypericum aucheri, Hypericum 

montanum, Hypericum bithynicum...  bao gồm cả loài ban lá dính Hypericum 

sampsonii [111], [112], [113]. 

Hợp chất HSA2 (3,5,6-trihydroxy-1-methoxyxanthon): là một hợp chất 

xanthon được phân lập lần đầu tiên từ loài Cudrania fruticosa [98]. Đây là lần 

đầu tiên hợp chất này được phân lập từ loài ban lá dính (Hypericum sampsonii 

Hance.).  

Hợp chất HSA4 (petiolin F): là một benzophenol rhamnosod được phân lập 
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và công bố lần đầu tiên từ loài Hypericum pseudopetiolatum var. Kiusianum thuộc 

chi Hypericum năm 2009 [99]. Tuy nhiên, đây là lần đầu tiên Petionlin F được 

phân lập từ loài ban lá dính.   

Hợp chất HSA6 (quercetin): là một trong những hợp chất flavonoid phổ 

biến nhất ở thực vật và được biết đến với phổ hoạt tính rộng [114]. Quecertin được 

tìm thấy nhiều trong các loại thực phẩm bao gồm táo, các loại quả mọng, rau cải, 

nho, hành tây, hẹ, trà và cà chua cũng như nhiều loại hạt, hoa, vỏ cây và lá. 

Quercetin cũng được tìm thấy trong nhiều loài dược liệu bao gồm Ginkgo biloba, 

Hypericum perforatum và Sambucus canadensis [115], [116], [117]. Zeng và 

cộng sự là những người đầu tiên phân lập được quecertin trong cây ban lá dính, 

sau đó một số nghiên cứu khác cũng đã xác định quecertin có trong cây ban lá 

dính [118], [119].  

Hợp chất HSA9 (3,5-dihydroxy-2′,4′,6′-trimethoxybenzophenon-3-O-α-L-

rhamnopyranosid): là một hợp chất đã được phân lập từ loài ban lá dính. 

Hợp chất HSA11 (quecertin-3′-O-β-D-galactopyranosid): là một hợp chất 

flavonoid lần đầu tiên được phân lập từ loài ban lá dính. 

Hợp chất HSA12 (quecertin-3-O-β-D-galactopyranosid): là một dẫn xuất 

của quecertin được thông báo phân lập lần đầu tiên từ loài Rumex acetosa năm 1955 

[147], sau đó hợp chất này cũng đã được phân lập ở nhiều loài cây khác nhau như 

Podophyllum hexandrum, Aconogonon molle, Sibiraea angustata [120], [121], 

[122], [123]. Tuy nhiên, đây là lần đầu tiên hợp chất này được phân lập từ loài ban 

lá dính. 

Hợp chất HSA13 (neolancerin): là một dạng hợp chất xanthon phổ biến, 

được phân lập từ nhiều loài thực vật khác nhau như Swertia kouitchensis, 

Hypericum perforatum L và đặc biệt là các loài của chi Polygala như Polygala 

caudata, Polygala tenuifolia [124], [125], [126]. Neolancerin cũng đã được phân 

lập từ loài Hypericum perforatum và loài ban lá dính thuộc chi Hypericum [66], 

[103]. 
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Bảng 4.1. Các hợp chất phân lập được từ phần trên mặt đất cây ban lá dính 

thu hái ở xã Hà Vị, huyện Bạch Thông (Bắc Kạn) 

TT Ký hiệu Tên gọi Ghi chú 

1 HSA1 Mangiferin  

2 HSA2 3,5,6-trihydroxy-1-methoxyxanthon 

Lần đầu được phân lập từ 

loài Hypericum sampsonii 

Hance 

3 HSA4 Petiolin F 

Lần đầu được phân lập từ 

loài Hypericum sampsonii 

Hance 

4 HSA6 Quecertin  

5 HSA9 

3,5-dihydroxy-2′,4′,6′-

trimethoxybenzophenon-3-O-α-L-

rhamnopyranosid 

 

6 HSA11 Quecertin-3′-O-β-D-galactopyranosid 

Lần đầu được phân lập từ 

loài Hypericum sampsonii 

Hance 

7 HSA12 Quecertin-3-O-β-D-galactopyranosid 

Lần đầu được phân lập từ 

loài Hypericum sampsonii 

Hance 

8 HSA13 Neolancerin  

9 HSA15 Cratoxyarborenon F 

Lần đầu được phân lập từ 

loài Hypericum sampsonii 

Hance 

10 HSA16 Euxanthon  

11 HSA17 2-hydroxyxanthon  

12 HSA18 acid betulinic  

13 HSA20 
3,5-dihydroxy-2’,4’,6’-

trimethoxybenzophenon 
 

14 HSA21 I3-II8-biapigenin  

15 HSA22 Daucosterol  

Hợp chất HSA15 (cratoxyarborenon F): là một hợp chất xanthon được phân 

lập lần đầu từ loài Cratoxylum sumatranum có vai trò như một chất chuyển hóa 

và chống ung thư, thể hiện độc tính tế bào đối với dòng tế bào ung thư KB (biểu 

bì miệng ở người) [127].  Ngoài ra, cratoxyarborenon F cũng được phân lập từ 
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loài Hypericum perforatum và một số loài khác của chi Cratoxylum như 

Cratoxylum formosum, Cratoxylum pruniflorum [128], [129]. Tuy nhiên đây là 

lần đầu tiên chất này được phân lập từ loài ban lá dính. 

Hợp chất HSA16 (euxanthon): là một hợp chất xanthon tự nhiên xuất hiện ở 

nhiều loài thực vật. Hợp chất này được phân lập và công bố lần đầu từ loài Polygala 

caudata năm 1984 [125]. Bên cạnh đó hợp chất này cũng đã được phân lập ở nhiều 

loài thuộc chi Hypericum như Hypericum perforatum, Hypericum androsaemum, 

Hypericum mysorense và Hypericum sampsonii (loài ban lá dính) [130].  

Hợp chất HSA17 (2-hydroxyxanthon): là một hợp chất xanthon phổ biến 

và đã được phân lập từ rất nhiều loài thực vật khác nhau như Calophyllum 

inophyllum, Calophyllum teysmannii, Ochrocarpos odoratus, Garcinia 

schomburgkiana, Mammea americana [131], [132]. Hợp chất này cũng đã được 

phân lập từ một số loài thuộc chi Hypericum như Hypericun nysorense, 

Hypericum roeperanum, Hypericum laricifolium [133], [134]. Ngoài ra, Xiao và 

cộng sự đã công bố phân lập được hợp chất này từ loài ban lá dính [135]. 

Hợp chất HSA18 (acid betulinic): là một saponin triterpenoid năm vòng được 

phân lập lần đầu tiên từ loài Betula pubescens năm 1995 [136]. Ngoài ra, hợp chất 

này còn được phân lập từ nhiều loài cây khác nhau bằng phương pháp chiết với 

methanol như Quisqualis fructus, Orthosiphon stamineus... Và cũng được phân lập 

từ các loài Tovomita krukovii, Ipomoea pes-caprae... bằng phương pháp chiết với 

ethanol [137], [138]. Acid betulinic cũng được phân lập từ loài ban lá dính và nhiều 

loài khác nhau thuộc chi Hypericum như Hypericum wightianum, Hypericum 

lanceolatum, Hypericum hircinum, Hypericum roeperianum [139], [140].    

Hợp chất HSA20 (3,5-dihydroxy-2’,4’,6’-trimethoxybenzophenon): là một 

hợp chất benzophenol và đã được phân lập từ loài ban lá dính. 

Hợp chất HSA21 (I3-II8-biapigenin): là biflavon dồi dào nhất trong loài 

Hypericum perforatum. Ngoài ra, chất này cũng được tìm thấy ở loài Hypericum 

richeri [141], [142]. 

https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/betula-pubescens
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Hợp chất HSA22 (daucosterol): là một steroid saponin đã được phân lập từ 

nhiều loài thực vật khác nhau như Panax japonicus, Panax notoginseng, 

Choerospondias axillaris, Breynia fruticosa [143], [144]. Chất này cũng đã được 

phân lập và công bố từ các loài Hypericum stellatum, Hypericum wightianum, 

Hypericum riparium thuộc chi Hypericum [145], [146]. 

 

 

 

Hình 4.1. Cấu trúc hóa học của 15 hợp chất phân lập từ phần trên mặt đất cây 

ban lá dính 
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4.3. Về đánh giá độc tính cấp của cao chiết BLD1 

Theo hướng dẫn của Tổ chức y tế thế giới (WHO) về thuốc có nguồn gốc 

dược liệu, các thuốc có nguồn gốc từ dược liệu phải đánh giá độc tính cấp trên 

động vật trước khi đưa vào thử nghiệm trên người. Cao chiết BLD1 là chế phẩm 

được bào chế từ phần trên mặt đất cây ban lá dính, với định hướng phát triển thành 

sản phẩm dùng cho người nên việc nghiên cứu độc tính cấp trên động vật thực 

nghiệm là cần thiết. Việc đánh giá độc tính cấp là thông tin đầu tiên thể hiện tính 

an toàn của cao chiết BLD1 và là cơ sở để chọn liều thử tác dụng cho các bước 

nghiên cứu tiếp theo [147]. Kết quả thử nghiệm độc tính cấp của cao chiết BLD1 

cho thấy, liều tối đa có thể cho chuột uống là 225 g/kg thể trọng. Tương ứng với 

liều sử dụng trên người là 18,75 g/kg, nếu người nặng 60 kg thì tương đương 1125 

g cao chiết BLD1. Ở liều này thuốc rất đậm đặc, vừa đủ để có thể bơm thuốc qua 

kim đầu tù vào dạ dày chuột. Sau 72 giờ uống thuốc với liều từ 90 g/kg đến 225 

g/kg chuột vẫn bình thường, không thấy có biểu hiện ngộ độc ở chuột và không 

có chuột nào chết. Vì vậy, chưa xác định được LD50 của cao chiết BLD1 trên 

chuột nhắt trắng bằng đường uống theo phương pháp Licthfield - Wilcoxon. Đây 

là phương pháp kinh điển được sử dụng để thử độc tính cấp của thuốc [148]. Từ 

đó có thể khẳng định sản phẩm cao chiết BLD1 không gây độc với liều tối đa 225 

g/kg chuột. 

Dân gian thường sử dụng phần trên mặt đất cây ban lá dính, tuy nhiên phần 

rễ của cây cũng được dùng tương đối phổ biến chữa bệnh ngoài da hoặc kết hợp 

với các loài thực vật khác dùng để chữa trị liên quan đến chảy máu, kinh nguyệt 

không đều. Liều dùng dân gian sử dụng khoảng từ 15 - 20 g dược liệu khô/ người 

50 kg, tức 0,3 - 0,4 g dược liệu khô/kg. Với hệ số quy đổi liều từ người sang chuột 

nhắt là 12, tính được liều có tác dụng trên chuột nhắt là 0,4 x 12 = 4,8 g/kg. Một 

chất được xem là có khoảng an toàn điều trị tốt khi LD50 lớn hơn 10 lần so với 

liều có tác dụng (liều điều trị). Cao chiết BLD1 đã cho chuột uống với liều 225 g 

dược liệu khô/kg, tức gấp 225/4,8 = 46,87 lần so với liều có tác dụng mà vẫn chưa 
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gây ra độc tính cấp trên chuột nhắt theo đường uống. Các kết quả này chứng tỏ 

cao chiết phần trên mặt đất cây ban lá dính có tính an toàn khi thử độc cấp tính 

theo đường uống trên chuột nhắt trắng. 

4.4. Về đánh giá một số tác dụng sinh học của cao chiết BLD1 và một số chất 

tinh khiết phân lập được 

4.4.1. Về hoạt tính chống oxy hóa in vitro của cao chiết BLD1 và một số chất 

tinh khiết phân lập được 

 Các tác nhân gây viêm làm tổn thương mô từ đó giải phóng ra hàng loạt 

các chất ảnh hưởng tiêu cực lên tế bào và mô, trong các chất đó phải kể đến các 

gốc tự do một tên gọi khác của các chất oxy hóa. Gốc tự do là các phân tử không 

ổn định vì chúng có chứa một electron chưa ghép cặp. Khi một phân tử gốc tự do 

tiếp xúc với các electron của một phân tử ổn định, phân tử gốc tự do sẽ tăng hoặc 

mất các điện tử để đạt được cấu hình electron ghép cặp ổn định. Tuy nhiên, trong 

quá trình này, sự cân bằng điện tử của phân tử ổn định bị xáo trộn và phân tử ổn 

định trở thành một phân tử gốc tự do. Các gốc tự do bắt đầu một phản ứng dây 

chuyền của sự phá hủy. Các gốc tự do có thể làm hỏng DNA, protein và chất béo. 

Tổn thương do các gốc tự do gây ra là cơ sở sinh bệnh học của những trạng thái 

bệnh thường gặp như bệnh tim mạch, bệnh tiểu đường, bệnh ung thư, rối loạn 

chức năng miễn dịch [149]. Việc thu dọn các gốc tự do hay chống lại sự oxy hóa 

là một trong các những mục tiêu hướng đến của nhiều loại thuốc. Vì vậy, các sản 

phẩm nguồn gốc tự nhiên có hoạt tính chống oxy hóa từ lâu đã được sử dụng như 

là một phương thuốc dân gian dùng để điều trị các triệu chứng viêm, cũng như 

bảo vệ sự toàn vẹn của tế bào, ngăn ngừa được một số tai biến, làm chậm quá 

trình lão hoá cơ thể, bảo vệ chức năng gan, hạn chế các tác nhân gây viêm, bảo vệ 

chức năng của hệ thần kinh, giảm thiểu các tác nhân gây ung thư, ... Thành phần 

của những sản phẩm này thường chứa một số hợp chất chính như flavonoid, 

phenolic, carotenoid và hợp chất có lưu huỳnh [150]. 

Trên thế giới có nhiều phương pháp nghiên cứu in vitro để đánh giá hoạt 
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tính chống oxy hóa như khả năng dọn gốc tự do (DPPH), khả năng hấp thụ gốc tự 

do oxy (ORAC), khả năng chống oxy hóa tương đương với Trolox (TEAC), khả 

năng chống oxy hóa do khử sắt (FRAP), khả năng oxy hóa bằng cách bẫy các gốc 

tự do (TRAP), phương pháp sắt thiocyanat (FTC), phương pháp Thiobarbituric 

acid (TBA), … Trong đó phương pháp DPPH là một phương pháp kinh điển được 

ứng dụng nhiều để đánh giá hoạt tính chống oxy hóa của một hợp chất, một chất 

hoặc các chất có nguồn sinh học khác [151].  

Luận án đã áp dụng phương pháp thu dọn gốc tự do DPPH để đánh giá hoạt 

tính chống oxy hóa của cao chiết BLD1 và các chất tinh khiết HSA1, HSA2, 

HSA4, HSA9, HSA13, HSA15, HSA16, HSA17, HSA20 phân lập được từ phần 

trên mặt đất cây ban lá dính. Nguyên tắc của phương pháp này dựa trên việc đo 

lường khả năng loại bỏ chất chống oxy hóa. Điện tử lẻ của nguyên tử nitơ trong 

DPPH bị khử khi nhận một nguyên tử hydro từ chất chống oxy hóa thành hydrazin 

tương ứng . Việc xác định hoạt tính chống oxy hóa bằng phương pháp DPPH đã 

được tiến hành với nhiều hợp chất được chiết xuất từ các loài trong chi Hypericum 

như isogarcinol chiết xuất từ Hypericum lanceolatum; 1,3,6,7-THX từ các loài 

Hypericum perforatum và Hypericum tetrapterum và dịch chiết từ các loài 

Hypericum thymbrifolium, Hypericum spectabile và Hypericum pseudolaeve 

[152], [153], [154]. 

Kết quả cho thấy, hai hợp chất HSA1 (mangiferin) và HSA2 (3,5,6-

trihydroxy-1-methoxyxanthon) cùng với cao chiết Ban lá dính có hoạt tính chống 

oxy hóa quét gốc tự do DPPH tốt hơn so với các hợp chất khác trong nghiên cứu. 

Trong đó, hợp chất HSA1 có hoạt tính chống oxy hóa tốt nhất với IC50 = 35,48 ± 

1,23 µM phù hợp với công bố của các nghiên cứu trước đây. Còn hợp chất HSA2 

và cao chiết BLD1 cho hoạt tính chống oxi hóa thấp hơn tương ứng với giá trị 

(IC50 = 87,10 ± 2,16 µM và IC50 = 93,33 ± 1,78 µg/ml). Theo các tài liệu thu thập 

được thì đây là lần đầu tiên hoạt tính chống oxy hóa của hợp chất HSA2 được 

công bố [108], [153]. 
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4.4.2. Về hoạt tính chống viêm in vitro của cao chiết BLD1 và một số chất tinh 

khiết phân lập được 

Viêm là một phản ứng bảo vệ cơ thể của hệ miễn dịch để chống lại sự 

tấn công của những tác nhân bên ngoài như nhiệt độ, virut, vi khuẩn, ký sinh 

trùng, chấn thương, chất hóa học ... hoặc những tác nhân bên trong như thiếu 

oxy tại chỗ, hoại tử mô, bệnh tự miễn, xuất huyết ... Tại ổ viêm có biến đổi bất 

thường sẽ gây rối loạn tuần hoàn, rối loạn chuyển hóa, tổn thương mô, tăng 

sinh tế bào trong cơ thể. Có nhiều cách phân loại viêm theo nguyên nhân (viễm 

nhiễm khuẩn và viêm vô khuẩn), theo tính chất (viêm đặc hiệu và viêm không 

đặc hiệu), theo vị trí (viêm nông và viêm sâu) và theo diễn biến (viêm cấp tính 

và viêm mạn tính). Khi bị viêm thường có 4 triệu chứng chính là nóng, đỏ, sưng, 

đau, kèm theo các rối loạn chức năng của cơ quan bị viêm. Các tác nhân gây viêm 

làm tổn thương tổ chức từ đó giải phóng ra các chất trung gian hóa học như 

bradykinin, prostaglandin, histamin, protease, leucotrien, các interleukin, TNF, 

các gốc tự do và đặc biệt là NO. Cơ chế chống viêm của các thuốc thường thông 

qua quá trình làm giảm giải phóng các chất trung gian hóa học hoặc dọn gốc tự 

do [156].  

NO đóng vai trò quan trọng trong cơ chế bệnh sinh của viêm, được tạo ra 

với số lượng lớn bởi enzym tổng hợp NO (iNOS). NO chịu trách nhiệm với sự 

giãn mạch máu và tăng huyết áp được biểu hiện trong sốc nhiễm khuẩn và quá 

trình viêm. Sự sản sinh NO làm thay đổi hoạt tính gây ức chế sinh trưởng tế bào 

và gây độc trên các đại thực bào nhằm chống lại các vi khuẩn và các tế bào ung 

thư. NO là nhân tố trung gian tiền viêm (pro-inflammatory) là một phân tử tín 

hiệu đóng một vai trò quan trọng trong quá trình sinh bệnh của viêm. NO liên 

quan đến đáp ứng miễn dịch bởi các đại thực bào kích hoạt cytokin. Nó mang lại 

hiệu quả chống viêm trong điều kiện sinh lý bình thường. Tuy nhiên, NO ở nồng 

độ cao gây ra chứng viêm quá mức trong các tình huống bất thường. NO còn tác 

động vào quá trình sinh bệnh viêm khớp, viêm ruột và viêm phổi. Do đó, ức chế 
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NO là sự tiến bộ quan trọng trong việc điều trị các bệnh viêm. Những tác động 

không mong muốn của NO là khiếm khuy5ết của quá trình sinh ra nó, bao gồm 

gây co mạch, viêm và tổn thương mô [157], [158].  

Luận án tiến hành đánh giá hoạt tính chống viêm in vitro của cao chiết 

BLD1 và các chất tinh khiết HSA4, HSA9, HSA20 phân lập được từ phần trên 

mặt đất cây ban lá dính theo phương pháp xác định khả năng ức chế sản sinh NO 

của đại thực bào RAW264.7. Kết quả cho thấy ba hợp chất HSA4, HSA9 và 

HSA20 đều có tác dụng ức chế sự sản sinh NO tốt, trong đó hợp chất HSA4 có 

hoạt tính ức chế sản sinh NO tốt nhất với giá trị IC50 là 2,00 ± 0,34 và giá trị này 

gần tương đương với chất đối chứng dương. Trong nghiên cứu về hoạt tính sinh 

học của một số hợp chất chiết xuất từ cây ban lá dính của Xin và cộng sự cho thấy 

có sự ức chế mạnh mẽ sự sản sinh NO do LPS gây ra trong đại thực bào RAW 

264,7 với giá trị IC50 tương ứng là 27,3 và 29,3 µM [159]. Kết quả nghiên cứu 

của Huang và cộng sự tìm hiểu về cơ chế chống viêm của các hợp chất 

benzophenol và benzoylphloroglucinol trong cây ban lá dính cho thấy các hợp 

chất hypericumone A, sampsonione J và otogirinin A thể hiện sự ức chế mạnh mẽ 

(giá trị IC50 ≤ 40,32 µM) chống lại sự tạo ra NO do LPS gây ra. Otogirinin A có 

hiệu quả nhất trong số các hợp chất được phân lập, với giá trị IC50 là 32,87 ± 1,60 

µM, chống lại sự tạo NO do LPS gây ra. Kết quả này đã chứng minh rằng 

otogirinin A ngăn chặn sự biểu hiện iNOS do LPS gây ra và sự tạo NO và TNF-

α thông qua việc ngăn chặn sự phosphoryl hóa MAPK / JNK và sự phân hủy của 

IκBα, trong khi nó không ảnh hưởng đến sự phosphoryl hóa MAPKs / ERK và 

p38. Ngoài ra, otogirinin A còn được chứng minh kích thích kiểu hình M2 chống 

viêm bằng cách nâng cao sự biểu hiện của arginase 1 và KLF4 [160].  

4.4.3. Về hoạt tính ức chế enzym acetylcholinesterase in vitro của cao chiết 

BLD1 và một số chất tinh khiết phân lập được 

Acetylcholin là một chất dẫn truyền thần kinh quan trọng hoạt động trong 

cả hệ thống thần kinh trung ương và hệ thống thần kinh ngoại vi. Trong não, 
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acetylcholin hoạt động như một chất dẫn truyền và điều hòa thần kinh. Bộ não 

chứa một số vùng cholinergic, mỗi vùng có chức năng riêng biệt, chẳng hạn như 

đóng một vai trò quan trọng trong việc khơi dậy, chú ý, trí nhớ và động lực. 

Acetylcholin cũng có vai trò tại điểm nối thần kinh cơ, là chất hóa học mà các tế 

bào thần kinh vận động của hệ thần kinh giải phóng để kích hoạt cơ bắp. Tính 

chất này có nghĩa là các loại thuốc ảnh hưởng đến hệ thống cholinergic có thể gây 

ra các tác dụng rất nguy hiểm, từ tê liệt đến co giật [161]. 

Acetylcholinesterase là một enzym quan trọng trong hệ thần kinh của con 

người và động vật. Bằng cách thủy phân nhanh chóng và bất hoạt acetylcholin, 

acetylcholinesterase chấm dứt sự dẫn truyền thần kinh tại các khớp thần kinh. 

Acetylcholinesterase là một loại enzym hoạt động rất nhanh, đặc biệt là đối với 

một serine hydrolase, hoạt động với tốc độ gần với tốc độ của phản ứng có kiểm 

soát khuếch tán. Việc ức chế acetylcholinesterase có thể làm tăng cả mức độ và 

thời gian hoạt động của chất dẫn truyền thần kinh acetylcholine trong hệ thần kinh 

trung ương, hạch tự chủ và các điểm nối thần kinh cơ, vốn giàu thụ thể 

acetylcholin. Đến nay, đã có 3 loại thuốc quan trọng là donepezil, galantamin và 

rivastigmin sản xuất dựa trên việc ức chế acetylcholinesterase đã được FDA chấp 

thuận để quản lý bệnh Alzheimer. Như vậy, có thể thấy việc tìm ra hợp chất có 

thể ức chế acetylcholinesterase sẽ là một tín hiệu tốt cho việc điều trị các bệnh 

thần kinh [162]. 

Kết quả nghiên cứu cho thấy, hợp chất HSA15 (cratoxyarborenon F) có 

hoạt tính ức chế enzym acetylcholinesterase ở 2 nồng độ thử nghiệm cao hơn so 

với các hợp chất khác trong nghiên cứu. Tuy nhiên, cao chiết BLD1 còn thể hiện 

hoạt tính ức chế enzym acetylcholinesterase tốt hơn với giá trị (IC50 = 19,95 ± 

1,09 µg/ml) so với hợp chất HSA15 (IC50 = 26,30 ± 1,31 µg/ml). Theo các tài liệu 

thu thập được, cratoxyarborenon F là hợp chất lần đầu được phân lập từ cây ban 

lá dính và đây cũng là lần đầu cratoxyarborenon F được công bố với khả năng ức 

chế enzym acetylcholinesterase. 
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4.4.4. Về tác dụng chống oxy hóa bảo vệ gan in vivo của cao chiết BLD1 

Nghiên cứu tác dụng bảo vệ gan trên thực nghiệm là đánh giá khả năng hạn 

chế sự tổn thương gan của thuốc khi gan bị các tác nhân có hại như thuốc, hóa 

chất, rượu... tấn công với sự có mặt của thuốc từ trước đó. Đánh giá mức độ tổn 

thương trong viêm gan có 2 chỉ số sinh hóa quan trọng nhất hay được sử dụng là 

hoạt độ enzym AST và ALT. Đây là những enzym có ở mọi mô, nhưng có nhiều 

nhất là ở gan và ở tim. Khi có tổn thương tế bào gan, các enzym này sẽ thoát vào 

máu làm tăng nồng độ enzym trong huyết thanh. Một thuốc được coi là có tác 

dụng bảo vệ gan nếu làm giảm tổn thương tế bào gan dẫn đến giảm hoạt độ enzym 

AST, ALT, cải thiện tổn thương gan.  

Tác dụng chống oxy hóa bảo vệ gan in vivo của cao chiết BLD1 được đánh 

giá trên mô hình gây tổn thương gan bằng paracetamol. Có nhiều loại thuốc hoặc 

hóa chất được sử dụng gây tổn thương gan trong các nghiên cứu của các nhà khoa 

học trên thế giới và Việt Nam như paracetamol, CCl4, D-galactosamin... Các mô 

hình này đều được chứng minh rõ ràng về cơ chế gây tổn thương gan. Mức độ 

tăng hoạt độ các enzym AST, ALT thường rất cao, có thể tăng từ 7 - 12 lần so với 

lô chứng sinh học. Tuy nhiên trong nghiên cứu của luận án với mục đích thêm tác 

dụng chống oxy hóa của chế phẩm nên lựa chọn paracetamol là thuốc hạ sốt giảm 

đau được chuyển hóa qua CYP2E1 (một isoenzym của cytochrom P450) rạo ra 

gôc tự do NAPQI (N-acetyl-benzoquinonimin) là gốc tự do gây peroxy hóa lipid, 

gây tổn thương màng tế bào, tạo ra nhiều malonyl dialdehyd (MDA) và làm giải 

phóng nhiều enzym AST, ALT vào máu. Trong nghiên cứu này, chúng tôi sử dụng 

chứng dương là silymarin để so sánh tác dụng. Silymarin là một chất được chiết 

xuất từ cây cúc gai đen có tác dụng bảo vệ gan với cơ chế tác dụng đã được chứng 

minh rõ ràng. Qua thu thập các tài liệu và nhiều nghiên cứu thăm dò thì silymarin 

liều 140 mg/kg mới có tác dụng rõ rệt.  

Kết quả nghiên cứu cho thấy, chuột được uống cao chiết BLD1 liều 3,6 

g/kg và liều 10,8 g/kg thể trọng liên tục trong 10 ngày liên tục trước khi gây độc 
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đã hạn chế hoạt độ AST, ALT một cách rõ rệt, có ý nghĩa thống kê (p<0,001) và 

có tác dụng bảo vệ tế bào gan cao hơn silymarin liều 140 mg/kg (bảng 3.25 và 

3.26). Để đánh giá tác dụng bảo vệ gan, ngoài việc xác định hoạt độ các enzym 

ALT, AST, luận án còn tiến hành xác định các chỉ tiêu khác như chỉ số gan, hình 

ảnh vi thể, hình ảnh đại thể. Kết quả cho thấy ở các lô gây độc có dùng thuốc 

silymarin và cao chiết BLD1 liều 3,6 g/kg thể trọng đều giảm, sự khác biệt so với 

lô chứng sinh học có ý nghĩa thống kê với p < 0,001 và tương đương với lô dùng 

silymarin liều 140 mg/kg (bảng 3.24). Mặt khác hình ảnh đại thể và vi thể gan 

không có sự khác biệt so với hình ảnh vi thể gan chuột ở lô chứng sinh học. 

Ngoài ra, để góp phần làm sáng tỏ cơ chế bảo vệ tổn thương gan cấp do 

paracetamol của cao chiết BLD1 luận án đã xác định nồng độ MDA trong dịch 

đồng thể gan. Kết quả nghiên cứu cho thấy hàm lượng MDA gan chuột ở các lô 

gây độc bằng paracetamol có dùng thuốc silymarin, cao chiết BLD1 ở 2 mức liều 

3,6 g/kg và 10,8 g/kg thể trọng đều giảm so với lô mô hình, tuy nhiên sự khác biệt 

chưa có ý nghĩa thống kê (p > 0,05) do đó cần phải nghiên cứu tiếp để làm rõ cơ 

chế bảo vệ tổn thương gan cấp (bảng 3.27). 

Như vậy, cao chiết BLD1 có tác dụng chống oxy hóa bảo vệ gan trên mô 

hình gây tổn thương gan chuột bằng paracetamol. Kết quả nghiên cứu này phù 

hợp với các nghiên cứu khác về hoạt tính chống oxy hóa bảo vệ gan của các loài 

thuộc chi Hypericum. Kết quả nghiên cứu của Hariharapura và cộng sự về hoạt 

tính chống oxy hóa và bảo vệ gan của loài Hypericum mysorense cho thấy chiết 

xuất của loài này có hoạt tính chống oxy hóa mạnh và khi thử nghiệm chiết xuất 

này trong in vivo đã không gây ra bất kỳ độc tính nào trên mô hình bệnh học gan 

[163]. Tác dụng chống oxy hóa và bảo vệ gan cũng đã được công bố ở loài 

Hypericum perforatum bởi Bayramoglu và cộng sự. Kết quả cho thấy, khi chuột 

được tiêm ở liều 50 mg/kg thể trọng dịch chiết Hypericum perforatum đã dẫn đến 

sự giảm đáng kể các hoạt động ALT, AST, LDH và mức MDA so với nhóm đối 

chứng [164].  

https://europepmc.org/authors/0000-0002-6538-7758
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4.4.5. Về tác dụng cải thiện trí nhớ in vivo của cao chiết BLD1 

Sa sút trí nhớ và bệnh Alzheimer là căn bệnh phổ biến ở người cao tuổi 

nhưng cũng có ghi nhận số ca mắc ở độ tuổi dưới 60. Bệnh gây ảnh hưởng nghiêm 

trọng đến chất lượng cuộc sống của cả người bệnh và gia đình, dẫn đến tử vong ở 

giai đoạn nặng. Tuy nhiên, các thuốc điều trị sa sút trí nhớ hiện nay còn hạn chế 

về số lượng với 6 thuốc được chấp nhận trong điều trị sa sút trí nhớ thuộc hai 

nhóm: nhóm ức chế enzym acetylcholinesterase và nhóm đối kháng thụ thể 

NMDA. Bản thân các thuốc này còn có nhiều nhược điểm như thời gian bán thải 

ngắn, tác dụng làm giảm triệu chứng nhưng không ngăn chặn hoặc làm chậm được 

diễn tiến bệnh, cùng các tác dụng phụ không mong muốn khi dùng thuốc. Trước 

những hạn chế trên, việc nghiên cứu phát triển thuốc mới là vô cùng cần thiết. 

Trong đó, việc tìm kiếm thuốc mới từ các hợp chất tự nhiên là một hướng đi có 

tính khả thi cao.  

Trên thế giới, đã có một số nghiên cứu tác dụng tăng cường trí nhớ của một 

số loài thuộc chi Hypericum. Như nghiên cứu năm 2010 của Trofimiuk và cộng 

sự về tác dụng của chi Hypericum lên nhận thức của chuột đã cho thấy loài 

Hypericum perforatum cải thiện đáng kể xử lý thông tin về không gian ở chuột 

già (mô hình mê cung nước Morris, thử nghiệm khu vực mở và mô hình mê lộ 

chữ thập) [165]. Hiện nay có rất ít các nghiên cứu về cây ban lá dính ở Việt Nam. 

Vì vậy trong nghiên cứu này, chúng tôi sử dụng cao chiết BLD1 từ cây ban lá 

dính để đánh giá tác dụng cải thiện trí nhớ trên mô hình gây sa sút trí nhớ ở chuột 

nhắt trắng bằng scopolamin. Scopolamin là một chất đối kháng với chất dẫn 

truyền thần kinh acetylcholin, gây giảm trí nhớ và nhận thức ở chuột. Luận án sử 

dụng mô hình gây sa sút trí nhớ bằng scopolamin không đòi hỏi khắt khe về điều 

kiện vật chất và kỹ thuật, đồng thời có độ lặp lại và tỷ lệ sống sót cao nên được 

lựa chọn để thực hiện thử nghiệm. Chuột được tiêm scopolamin liều 1 mg/kg ở 

thử nghiệm mê cung nước Morris, mê cung nhiều chữ T và mô hình trục quay 

Rotarodữ. Trong thời gian tiến hành thử nghiệm đánh giá trí nhớ và khả năng nhận 
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thức của chuột, các yếu tố như ánh sáng, nhiệt độ, tiếng ồn,... được kiểm soát để 

đảm bảo không gây ảnh hưởng đến kết quả thực nghiệm.  

- Về mô hình mê cung nước Morris 

Mô hình mê cung nước Morris được áp dụng để đánh giá khả năng học tập 

và trí nhớ không gian dài hạn của loài gặm nhấm. Thử nghiệm dựa vào bản năng 

sinh tồn của động vật sống trên cạn, khi đưa vào nước, chúng sẽ cố gắng bơi và 

tìm cách trốn thoát khỏi môi trường xa lạ. Mô hình thử nghiệm cho phép động vật 

thử nghiệm tự do lựa chọn hướng di chuyển. Do đó, thử nghiệm hạn chế được 

những sai số không cần thiết. Kết quả nghiên cứu cho thấy, cao chiết BLD1 ở cả 

2 mức liều 3,6 g/kg và 10,8 g/kg thể trọng uống trong 6 ngày liên tục có hiệu quả 

cải thiện khả năng học hỏi và trí nhớ cảu chuột. Ở giai đoạn học hỏi đã làm giảm 

thời gian tìm thấy bến đỗ. Còn ở giai đoạn chính thức đã làm tăng % thời gian 

chuột bơi trong 1/4 bể trước đó đặt bến đỗ đồng thời với giảm % quãng đường 

chuột bơi trong 3/4 bể trước đó không đặt bến đỗ. Mức cải thiện có ý nghĩa thống 

kê được quan sát thấy ở lô uống cao chiết BLD1 liều 10,8 g/kg thể trọng. 

- Về mô hình mê cung chữ T  

Kết quả cho thấy cao chiết BLD1 ở cả hai mức liều uống trong 8 ngày liên 

tục đều thể hiện xu hướng cải thiện khả năng học hỏi và trí nhớ trên chuột nhắt 

trắng bị gây suy giảm trí nhớ bằng Scopolamin, thông qua tác dụng rút ngắn thời 

gian và quãng đường tìm thấy khoang đích khi so với lô mô hình. 

- Về mô hình trục quay Rotarod 

Phương pháp Rotarod là mô hình được sử dụng để đánh giá nhiều chức 

năng khác nhau trên động vật gặm nhấm như: an thần, cơ lực, trí nhớ. Với mục 

đích đánh giá trí nhớ thì thiết kế nghiên cứu sẽ được chia thành 2 giai đoạn: học 

hỏi và đánh giá chính thức. Chuột nào có trí nhớ tốt hơn thì thời gian chuột ở lại 

trên trục quay ở giai đoạn đánh giá chính thức sẽ lâu hơn. Phương pháp Rotarod 

đã được sử dụng để nghiên cứu tác dụng trên trí nhớ của nhiều tác giả trong nước 

cũng như trên thế giới. Kết quả cho thấy, cao chiết BLD1 liều 10,8 g/kg uống 
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trong 7 ngày liên tục thể hiện tác dụng cải thiện khả năng học hỏi và trí nhớ trên 

chuột nhắt trắng bị gây suy giảm trí nhớ bằng Scopolamin, thông qua hiệu quả 

kéo dài thời gian chuột ở lại trên trục quay. 
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KẾT LUẬN 

 

1. Về thực vật 

- Đã mô tả chi tiết có đầy đủ ảnh chụp kèm theo về đặc điểm hình thái thực 

vật, đối chiếu với khóa phân loại giám định được tên khoa học của cây ban lá dính 

thu hái ở xã Hà Vị, huyện Bạch Thông, tỉnh Bắc Kạn là Hypericum sampsonii 

Hance., thuộc họ Ban (Hypericaceae). 

- Đã xác định được các đặc điểm vi phẫu và đặc điểm bột dược liệu góp 

phần tiêu chuẩn hóa dược liệu. 

2. Về thành phần hóa học 

- Đã định tính xác định có 6 nhóm chất chính gồm flavonoid, saponin, 

đường khử, tanin, polysaccharide, chất béo. 

- Đã chiết xuất, phân lập và xác định cấu trúc hóa học 15 hợp chất từ phần 

trên mặt đất cây ban lá dính (Hypericum sampsonii Hance.) gồm 4 hợp chất 

flavonoid, 2 hợp chất saponin, 6 hợp chất dạng xanthon và 3 hợp chất dạng 

benzophenol. Trong đó có:  

+ 5 hợp chất lần đầu tiên được phân lập từ phần trên mặt đất cây ban lá 

dính: 3,5,6-trihydroxy-1-methoxyxanthon (HSA2), petiolin F (HSA4), quecertin-

3′-O-β-D-galactopyranosid (HSA11), quecertin-3-O-β-D-galactopyranosid 

(HSA12), cratoxyarborenon F (HSA15). 

+ 10 hợp chất đã công bố được phân lập từ phần trên mặt đất cây ban lá 

dính: mangiferin (HSA1), quecertin (HSA6), 3,5-dihydroxy-2′,4′,6′-

trimethoxybenzophenon-3-O-α-L-rhamnopyranosid (HSA9), neolancerin 

(HSA13), euxanthon (HSA16), 2-hydroxyxanthon (HSA17), acid betulinic 

(HSA18), 3,5-dihydroxy-2’,4’,6’-trimethoxybenzophenon (HSA20), I3-II8-

biapigenin (HSA21),  Daucosterol (HSA22). 

3. Về độc tính cấp và tác dụng sinh học 

- Cao chiết phần trên mặt đất cây ban lá dính (cao chiết BLD1) cho chuột 
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uống tối đa 225 g/kg thể trọng không quan sát thấy hiện tượng ngộ độc và không 

có chuột nào chết sau 72 giờ theo dõi. Chưa xác định được LD50 theo đường uống 

trên chuột nhắt trắng.  

 - Hợp chất mangiferin (HSA1) phân lập được có hoạt tính chống oxy hóa 

tốt nhất với IC50 = 35,48 ± 1,23 µM. Còn hợp chất 3,5,6-trihydroxy-1-

methoxyxanthon (HSA2) phân lập được và cao chiết phần trên mặt đất cây ban lá 

dính (cao chiết BLD1) có hoạt tính chống oxy hóa thấp tương ứng với giá trị (IC50 

= 87,10 ± 2,16 µM và IC50 = 93,33 ± 1,78 µg/ml). 

- Ba hợp chất phân lập được có tác dụng ức chế sự sản sinh NO là petiolin F 

(HSA4); 3,5-dihydroxy-2′,4′,6′-trimethoxybenzophenol-3-O-α-L-rhamnopyranosid 

(HSA9) và 3,5-dihydroxy-2′,4′,6′-trimethoxybenzophenol (HSA20)  trong đó hợp 

chất HSA4 có hoạt tính ức chế sản sinh NO tốt nhất với giá trị IC50 là 2,00 ± 0,34 

µM, gần tương đương với chất đối chứng dương (cardamonin). 

- Cao chiết phần trên mặt đất cây ban lá dính (cao chiết BLD1) có hoạt 

tính ức chế enzym acetylcholinesterase mạnh hơn so với hợp chất 

cratoxyarborenon F (HSA15) với giá trị IC50  là 19,95 ± 1,09 µg/ml.  

- Cao chiết phần trên mặt đất cây ban lá dính (cao chiết BLD1) với các mức 

liều 3,6 g và 10,8 g/kg thể trọng chuột có tác dụng bảo vệ gan như làm giảm AST, 

ALT, giảm trọng lượng tương đối của gan, giảm tổn thương mô bệnh gan so với 

lô chứng gây độc. 

- Cao chiết phần trên mặt đất cây ban lá dính (cao chiết BLD1) ở mức liều 

10,8 g/kg thể trọng chuột dùng liên tiếp trong 8 ngày có tác dụng cải thiện khả 

năng học hỏi và trí nhớ trên chuột nhắt trắng bị gây suy giảm trí nhớ bằng 

scopolamin.  
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KIẾN NGHỊ 

 

- Tiếp tục nghiên cứu chứng minh một số tác dụng liên quan đến tim mạch, 

giải độc chống viêm đang được sử dụng theo kinh nghiệm cổ truyền của cây ban 

lá dính. 

- Nghiên cứu trồng trọt cây ban lá dính để phát triển nguồn nguyên liệu có 

chất lượng, ổn định, cung cấp nguyên liệu cho nghiên cứu phát triển sản phẩm 

liên quan đến sức khỏe. 
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