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A. GIOI THIEU LUAN AN

1. it van dé
Hé mo tir 1au d3 duoc nguoi Thai & Son La str dung dé chita cac hoi chang ly, viém dai
trang cp va man. Dya trén kinh nghiém nay, mot s cong trinh nghién ctu bude dau da duoc
thuc hién tai Son La vé tac dung diéu tri viém dai trang cip va man tinh cua Hé mo. Két qua cho
thdy, Hé mo c6 tiém ning 1a mot cay thudc qui, néu dugc nghién ciu va phét trién c6 thé tao ra
san pham chira viém dai trang, mot chang bénh thuong gap va khé chia tri hién nay. Mac du
vay, hién nhiing hiéu biét khoa hoc vé cay nay con rat nghéo nan, tham chi cay méi bude dau
duogc xac dinh 13 mot loai thude chi Lau (Psychotria sp.) thudc ho Ca phé (Rubiaceae). Bé cd thé
minh ching vé goc do khoa hoc hién dai kinh nghiém st dung trong dan gian cay nay, can thiét
phai c6 nhirng nghién ciru toan dién trén nhiéu khia canh, tir dic diém thuc vat dén thanh phan
hoa hoc va tac dung sinh hoc. Vi vay, dé tai “Nghién cieu vé thuwc vat, thanh phan héa hec va
mét s6 tac dung sinh hoc ciia cdy Hé me (Psychotria prainii H. Lév.)” da duoc tién hanh.
2. Muc tiéu va ngi dung caa Luin an
2.1. Muc tiéu caa Lugn an
- Khang dinh dugc tén khoa hoc va mé ta duoc dic diém hinh thai va dic diém vi hoc cua cay
Hé mo.
~  Chiét xuat, phan lap va xac dinh dugc cau tric hda hoc mot sé hop chat phan trén mat dat
cay Hé mo.
~  Pénh gia mot sb tac dung sinh hoc cua cao chiét nudc va mot sé hop chat phan lap duoc tir
phan trén mat dat cay Hé mo.
2.2. Ngi dung cria Ludgn an
e Nghién ciu vé thyc vt
~ MO ta dic diém hinh thai va xac dinh tén khoa hoc ctia Hé mo.
~  Xéc dinh dac diém giai phiu 14, than, ré, dic diém bot duoc lieu Hé mo.
e Nghién cizu vé hoa hoc
— Dinh tinh sy ¢6 mat caa cac nhém chat hda hoc trong phan trén mit dat cay Hé mo.
~  Chiét xuat, phan lap, tinh ché va xac dinh cau tric cia mot sb hop chét tinh khiét tir phan
trén mat dat cay Hé mo.
e Nghién ciu vé tac dung sinh hoc:
~ Paénh gia tic dung ctia cao nudc HE mo trén nhu dong rudt & chudt nhat trang.
~ Nghién ciru tc dung bao vé va phuc hdi caa cao nude Hé mo trén mé hinh gay hoi chiing
rudt kich thich & dong vat thuc nghiém.
~ Panh gia tac dung chéng viém in vitro cua mot sé hop chat phan lap duoc tir phan trén
mat dat cdy Hé mo trén mé hinh tc ché san sinh NO trong té bao RAW264.7.
3. Nhirng déong gép méi caa Luan an
3.1. Vé thuc vit hoc
- Lan dau tién mo ta, phan tich dic diém hinh théi thyc vat, dic diém giai phau than, 14, ré va
xé4c dinh duge dac diém bot duoc liéu 14, than, ré Hé mo.



3.2. Vé thanh phan héa hec

Di x4c dinh phan trén mat dat Hé mo c6 chira cac nhom chét chinh 1a flavonoid, alcaloid va
tanin. Ngoai ra con c6 mit cac nhém chit nhu acid hitu co, acid amin, dudng khu,
polysaccharid, chat béo, sterol va caroten.

D3 phan 1ap va xac dinh cau tric caa 1 hop chat méi lan dau tién biét dén trong tu nhién:
acid 6-ethyl ether deacetylasperulosidic va 9 chét lan dau tién tir loai Psychotria prainii H.
Lév trong d6 8 hop chat lan dau tién duoc phan Iap tir chi Psychotria: sulfuretin (3",4",6-
trihydroxyauron) (2), butein (2',3,4,4'-tetrahydroxychalcon) (4), carbonylbis[imino(6-methyl-
3,1-phenylen)]bis[carbamic acid] dimethyl ester (5), acid asperulosidic (7),
degalloylmacarangiosid B (8), 6-hydroxyjunipeionolosid (9) va roseosid 11 (10).

3.3. Vé tac dung sinh hgc

N

Pay la cong trinh dau tién chang minh tc dung chéng viém cua cac chét tinh khiét acid
asperulosidic va carbonylbis[imino(6-methyl-3,1-phenylen)]bis[carbamic acid] dimethyl
ester phan Iap tir phan trén mat dat cdy Hé mo trén md hinh @c ché tao thanh NO trén té bao
RAW?264.7.

Pay ciing 1a cong trinh dau tién nghién ciu tac dung ciia cao nudc Hé mo trén mé hinh chuot
bi gy hoi ching rudt kich thich. Két qua nghién ciru nay da gop phan ching minh tac dung
diéu tri cac bénh dudng tiéu hoa, viém dai trang man tinh ciia Hé mo theo kinh nghiém dan
gian.

. Y nghia ctia Luan an

Y nghia khoa hoc: Cac két qua nghién ctu cia Luan an da gdp phan giai thich kinh nghiém
ctia nguoi dan va lam co sd khoa hoc cho viéc sir dung Hé mo 1am thudc chira bénh vé duong
tiéu hoa.

Y nghia thyc tién: Lam co so khoa hoc dé phét trién nguon nguyén liéu Hé mo l1am thudc quy
va gop phan bao ton tai nguyén cay thudc nay.

5. B6 cuc cia Luan an

Luan &n gom 4 chuong, 51 bang, 44 hinh, 1 so do, 178 tai liéu tham khao, 14 phu luc. Cac

phan chinh trong luan an c6 137 trang, gom: Pit van dé: 2 trang, Tong quan: 40 trang, Di tuong
va phuong phap nghién ctru: 14 trang; Két qua nghién cau: 58 trang; Ban luan: 21 trang; Két
luan va kién nghi: 2 trang.



B. NOI DUNG CUA LUAN AN

CHUONG 1: TONG QUAN
D3 téng hop va trinh bay cé hé théng céc két qua nghién ctu tir trude dén nay vé thuc vat
hoc, thanh phan héa hoc, cdng dung va tac dung sinh hoc caa mét sb loai thudc chi Psychotria
ndi chung va loai Psychotria prainii H. Lév. ndi riéng, ddng thoi ciing da tdng hop céc thong tin
téng quan vé viém va hoi chiing rudt kich thich.

CHUONG 2: POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.1. Péi twong nghién ciru
MAu nghién ctru 14 phan trén mit dat cua cdy Hé mo duoc thu héi tai ban Ping Ngo, x&
Chiéng Mai, huyén Mai Son, tinh Son La vao thang 7 nam 2013. Duoc liéu dugc ria sach, phoi
khé, xay nho.
Chuét nhit trang ching Swiss, ca 2 gidng, khoe manh, trong luong 18 - 22 g do Vién Vé
sinh dich t& Trung uong cung cap.
Ech, trong luwong 200 - 220 g, ca 2 giéng, khoe manh.
2.2. Phwong phap nghién cau
- Mau duoc lay ca cay, day du cac bo phan va 1am tiéu ban mau cay kho theo phwong phap ghi
trong cac tai liéu thuc vat.
~  Ap dung phuong phép hién vi dé nghién ciru ciu tao giai phau va dic diém bot duoc lidu cac
bo phan 14, than, ré cua loai.
~  Pinh tinh cac nhém chét hitu co trong duoc liéu bang cac phan tng héa hoc dic trung va sac
ky 16p mong dya theo tai liéu “Thuc tap dugce liéu” cua B moén Duogc li¢u — Pai hoc Dugc
Ha Noi.
~  Chiét xuét céac chat trong duoc lidu bang phuong phap chiét hdi luu véi dung méi ethanol
96%.
~ Phan lap cac chat bang sic ky cot, sic ky 16p mong (TLC). Theo ddi cac phan doan bang
TLC.
~  Xéc dinh cau tric cac hop chit dua trén tinh chat vat ly (nhiét do néng chay, goc quay cuc)
va cac phuong phap phd: phd hong ngoai (IR), phd khéi luong (ESI-MS, HR-ESI-MS), phd
cong huong tir hat nhan mét chiéu (*H-NMR, **C-NMR va DEPT) va hai chiéu (HMBC,
HSQC va NOESY).
- Panh gia tac dung cia cao nudc phan trén mat dat Hé mo trén mé hinh gay hoi ching ruot
kich thich bang dau mu tat.
~  Panh gia tac dung chng viém in vitro cuia mot s6 hop chat phan 1ap tir phan trén mat dat Hé
mo trén mo hinh &c ché tao thanh NO cua dai thuc bao RAW264.7.
~ S ligu duoc nhap bang Microsoft Excel 2013, duoc xir Iy bang phwong phap thong ké y sinh
hoc theo T test — Student, két qua duogc trinh bay dudi dang X £ SD. Khéac biét ¢6 y nghia
thdng ké khi p < 0,05.



CHUONG 3: KET QUA NGHIEN CcUU

3.1. Thuc vat hoc
3.1.1. Thdm dinh tén khoa hec

Tién hanh phan tich dac diém hinh thai cta cdc mau Hé mo thu thap tai ban Pung Ngo, xa
Chiéng Mai, huyén Mai Son, tinh Son La vao thoi diém ciy ra hoa va khi co qua (nim 2013).
Déi chiéu véi khoa phan loai va ban md ta cc loai thudc chi Liu Psychotria L., ho Ca phé
(Rubiaceae) cuia cac tac gia trén thé gidi va trong nudc nhu: H. Léveillé, Pitard. J., Chen W., Chen
T., Pham Hoang HQ, V& Van Chi, Tran Ngoc Ninh di x4c dinh mau Hé mo trén thudc chi Liu
Psychotria L., c6 tén khoa hoc 1a P. prainii H. Lév., ho Ca phé (Rubiaceae). Két qua nghién ciru
nay dugc giam dinh lai boi cac chuyén gia cua Khoa Tai nguyén duoc liéu - Vién Duoc liéu (tiéu
ban mang s6 hiéu TB-9938), Vién Sinh thai va Tai nguyén sinh vat - HN (s6 hiéu tiéu ban
1572013SL) va B6 mon Thuyc vat Trudng Pai hoc Dugc Ha Noi - HNIP (s6 hiéu 18071/14).
3.1.2. Dic diém hinh thdi thue vt

Cay bui, cao 0,5 - 2 m, ¢ phan canh; canh non, cubng 14, mat duéi 14, cubng cum hoa cé
I6ng cimg (don) mau nau hoi d6, nau vang dén nau xam, day dic. La don, moc d6i d6i khi tap
trung & dinh canh; cudng 14 dai 0,5 - 2,0 cm, c6 16ng ctng day dic; phién 14 chat gidy hoac chat
da mong, khong c6 diém tuyén, mau xanh hoi xam hozc xanh hoi nau, hinh bau duc, bau duc
thudn, mac thuén, trimg nguoc hoic trang, kich thuéc 3 - 15 x 1,3 - 6,5 cm, mat trén nhan, mat
dudi c6 16ng cing day dic, goc 14 nhon dén td, mép 14 nguyén, chop 14 ti d6i khi co dudi ngan;
gan bén 6 - 11 cap, roi hoic gan nhu néi véi nhau thanh vong mo tao thanh vién gan khong tron
ven & mép; 1a kém sém rung, hinh trang, nam gitra 2 cudng 14, kich thuée 5 - 6 x 10 - 13 mm, ¢6
I6ng ctmg day dic, xé thanh 2 thiy téi 1/3 - 1/2 chiéu dai, thiy hinh giti. Cum hoa & dinh canh,
dang dau t6i dang xim co ngan, khéng cudng hoic c6 cudéng ngan, khong phan nhanh; duong
kinh cum hoa 1 - 1,5 cm; hoa ¢ cudng hodc gan nhu khong cubng, 14 bac hinh tam gi4c hep, dai
3 - 5 mm. Pai c6 16ng dai va day ¢ mat ngoai, phan xé géom 5 thily c6 hinh mac hep, hinh thia
hodc bau duc hep, dai 1,5 - 3,2 mm; dé hoa dang nén nguoc. Trang mau trang, hinh phéu, mit
ngoai nhin ngoai trir phan chép thiy c6 tam 18ng; éng trang 3 - 5 mm, c6 1dng to & hong; thiy
trang 5, hinh tam giac dén hinh trang, dai 1,5 - 1,7 mm, chop thuy hoi day 1én. Nhi 5; chi nhi gan
trén ong trang dai 1,5 - 1,8 mm; bao phan 2 6, dinh lung & gan géc, mé ranh doc, kich thudc 0,8
-1x0,5-0,6 mm, tho ra khoi 6ng trang. Bau dudi 2 6, mdi 6 1 noan dinh gbc. Voi nhuy 1, dai
0,9 - 1,2 mm; gdc voi nhuy duoc bao quanh boi dia mat 16n, hinh cau det, chat thit, nhan, kich
thugc 2 X 1 mm; ndm nhyy hinh dii, ¢ vi tri thip hon bao phan, ché 2, dai khoang 0,3 mm. Qua
bé mau do6 hoic tia, hinh bau duc hoic tring, bé mat pha day 16ng cang véi nhiéu go doc ndi rd
khi kho, kich thuéc 5 - 7 x 3,5 - 4,5 mm. Hat 2, cing, hinh bau duc, kich thuéc 4,8 - 6,7 x 3,2 -
4,3 mm; mat lung c6 4 - 5 go doc, ndbng; mat bung c6 1 rénh.
3.1.3. Pic diém gidi phdu
3.1.3.1. La

Nhin tir mat dudi gém: Biéu bi duéi gdm mét hang té bao c6 mang hoéa cutin. Té bao biéu bi
dudi mang 16ng che chd don bao. M6 day goc gdm 3 — 4 hang té bao nam phia trén biéu bi dudi. M6
mém gom nhiéu té bao hinh da giac xép 16n xon. B6 mach cia gan giira tao thanh hinh than; bén



ngoai la vong md ctng c6 vach hoa gd; libe va gd nam ¢ trong. O gitra bd mach 13 mot dam mé mém
(nam phia trong gd). Trén cung la 16p biéu bi trén, c6 mang hoa cutin. Té bao biéu bi trén khdng
mang 16ng che cha. Phia duéi 16p biéu bi trén 1a 5 — 6 hang md day va mé mém.
3.1.3.2. Than

Mt cit cua than ¢ hinh tron, tir ngoai vao trong gdm c6: Biéu bi, gdbm mat 16p té bao, co
mang hda cutin, mang 1dng che chd. Md day géc gom 4 — 5 hang té bao, nam dudi 16p biéu bi. M6
mém Vo, gdm céc té bao hinh da giac xép 16n x6n. M6 ctng tap trung thanh mét dai bao quanh libe
cap 2. Libe cap hai, gdm cac b libe xép thanh vong. G cap hai, ciu tao bai cac té bao thanh day
hoa gd, xép déu din thanh ting ddy xuyén tam. M6 mém rudt nam & giira, gom cac té bao hinh da
giac khong déu.
3.1.3.4.Ré

Mt cat ngang ré hinh tron, tir ngoai vao trong gém c6: Ban, gém vai hang té bao hinh chi
nhat, xép thanh cac vong tron dong tam va day xuyén tam, mang té bao hda ban. Mé mém vo, gom
c4c té bao hinh da giac, kich thudc khong déu. Libe cap hai, gdm céc bo libe xép thanh vong. G6 cap
hai, cau tao boi c4c té bao thanh day hda gd, xép déu dan thanh tirng day xuyén tam.
3.1.4. Pic diém bot dwoc ligu 14, than, ré
3.14.1. La

Bot mau xanh den, khong mui, vi dang, nhin dudi kinh hién vi thiy: Manh mé mém (1)
thanh té bao mong; hat tinh bot (2) kép doi, kép ba hay tap trung thanh dam; manh mach diém
(3), mach xoan (4); 16ng che cho da bao (5); manh biéu bi mang 15 khi (6); tinh thé canxi oxalat
hinh kim (7).
3.1.4.2. Than

Bot mau trang xam khong mui, vi dang, nhin dudi kinh hién vi thdy: Hat tinh bot (1) kép
d6i, kép ba hay tap trung thanh ¢am; manh mach xoén (2); tinh thé canxi oxalat hinh kim (3-5).
3.1.43.Ré

Bot mau nau, khdng mui, vi déng, nhin dudi kinh hién vi thay: Manh ban thanh té bao day
(1); hat tinh bot (2) kép d6i, kép ba hay tap trung thanh dam; manh mach diém (3).
3.2. Thanh phan héa hoc phan trén mat dit cay Hé mo
3.2.1. Binh tinh cac nhoém chdt hivu co
3.2.1.1. Pinh tinh bang phan ing hda hoc

Qua két qua cac phan ung dinh tinh, so b két luan duoc lidu phén trén mat dat Hé mo c6
chtra hai nhém chat chinh 1a flavonoid va tanin. Ngoai ra con ¢6 mit cac nhom chét nhu acid hitu
co, acid amin, dudong khtwr, polysaccharid, chéat béo, sterol va caroten. Chua phat hién dugc
alcaloid trong hé mo bang phuong phap dinh tinh cac nhom chat bang phan g héa hoc.
3.2.1.2. Pinh tinh alcaloid bang sdc ky 16p mong

Két qua dinh tinh bang phuong phéap sic ky 16p mong sir dung thude thir dic trung cia
alcaloid trén dung dich d3 dugc 1am giau alkaloid, két qua nghién ctru cho thay c6 su xuét hién
cac vét chat mau vang dam quan sat bang anh sang thuong sau khi phun ban mong thudc thir
Dragendorf va di dén khang dinh phan trén mat dat cdy Hé mo c6 chita nhém chat alcaloid.



3.2.2. Chiét xudt va phén lgp cdc hop chit

Chiét xuat va phan lap cac hop chét tir phan trén mat dat Hé mo duoc tién hanh nhu so dd
3.1, thu dwgc 10 hop chit (PPW30.4, PPE10.12, PPE11.2, PPE12.4, PPW25.6, PPW26.7,
PPW29.14, PPW31.6, PPW32.1 va PPW33.6).
3.2.3. Xdc dinh ciu triic héa hoc cic hgp chit phin lgp
3.2.3.1. Hop chat 1 (PPW30.4): Acid 6-ethyl ether deacetylasperulosidic

Chat rén v6 dinh hinh mau tring, dnc. 116-118°C, [a]p?* +4,0 (c 0,1, MeOH). Phb ESI-MS
(negative): m/z 453,0 [M+CI], HR-ESI-MS (positive): m/z 441,1401 [M+Na]" (tinh toan theo ly
thuyét 441,1373, C15HoNaO1;). Phd *H-NMR (500 MHz, CD;0OD): & 7,57 (1H, s, H-3); 6,11
(1H, s, H-7); 5,04 (1H, d, J = 8,5 Hz, H-1); 4,75 (1H, d, J = 8,0 Hz, H-1"); 4,51 (1H, br s, H-6);
4,49 (1H, d, J = 15,5 Hz, H-10Db); 4,24 (1H, d, J = 15,5 Hz, H-10a); 3,85 (1H, dd, J =12,0; 2,0
Hz, H-6); 3,70 (1H, dd, J = 12,0; 5,5 Hz, H-6); 3,52 (2H, m, H-12); 3,43 (1H, dd, J = 9,0; 8,5
Hz, H-3"); 3,35 (1H, m, H-4"); 3,30 (1H, m, H-5"); 3,27 (1H, m, H-2"); 3,09 (1H, m, H-5); 2,52
(1H, t, J = 7,5 Hz, H-9); 1,08 (3H, t, J = 6,0 Hz, H-13). Phé *C-NMR (125 MHz, CDs0D) : &
101,5 (C-1); 154,0 (C-3); 108,9 (C-4); 42,5 (C-5); 83,5 (C-6); 128,4 (C-7); 152,1 (C-8); 45,9 (C-
9); 61,8 (C-10); 171,2 (C-11); 66,2 (C-12); 15,9 (C-13); 100,6 (C-1'); 74,9 (C-2); 77,8 (C-3");
71,4 (C-4"); 78,2 (C-5'); 62,6 (C-6).

Hinh 3.9. Céu tric ciia hop chit 1

3.2.3.2. Hop chdt 2 (PPE10.12): Sulfuretin

Chat ran v6 dinh hinh mau nau, dnc. 290-292°C. Pho ESI-MS (negative): m/z 269,0 [M-
H]" Phé *H-NMR (500 MHz, CDs0D): &, 7,63 (1H, d, J = 8,0 Hz, H-5'); 7,54 (1H, s, H-2'); 7,26
(1H, dd, J = 8,0; 2,0 Hz, H-5); 6,86 (1H, d, J = 8,0 Hz, H-4); 6,72 (1H, m, H-7, H-10, H-6"). Phd
3C-NMR (125 MHz, CD3;0D): & 147,7 (C-2); 184,4 (C-3); 126,8 (C-4); 116,7 (C-5); 169,8 (C-
6); 99,4 (C-7); 168,2 (C-8); 114,9 (C-9); 114,7 (C-10); 125,5 (C-1'); 114,0 (C-2'); 146,7 (C-3");
149,4 (C-4"); 118,9 (C-5'); 126,4 (C-6").

Hinh 3.18. Céu tric héa hoc ciia hop chat 2
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3.2.3.3. Hop chdt 3 (PPE11.2): (+)-Butin

Chat rén vo dinh hinh mau vang nhat, dnc. 221-224°C, [o]p>* +0,0 (c 0,1, MeOH). Phd
ESI-MS (negative): m/z 272,1 [M-H]". Phd *H-NMR (500 MHz, CDsOD): 87,74 (1H, d, J=8,5
Hz, H-5); 6,95 (1H, s, H-2'); 6,81 (1H, br s, H-5'); 6,79 (1H, br s, H-6"); 6,51 (1H, dd, J = 8,5;
2,5 Hz, H-6); 6,37 (1H, d, J = 2,5 Hz, H-8); 5,34 (1H, dd, J = 13,0; 3,0 Hz, H-2); 3,02 (1H, dd, J
=17,0; 12,5 Hz, H-3); 2,72 (1H, dd, J = 17,0; 3,0 Hz, H-3). Phé *C-NMR (125 MHz, CD;0D):
& 81,0 (C-2); 44,9 (C-3); 193,5 (C-4); 129,8 (C-5); 111,8 (C-6); 166,8 (C-7); 103,8 (C-8); 165,5
(C-9); 114,9 (C-10); 132,0 (C-1'); 114,7 (C-2'); 146,8 (C-3'); 146,5 (C-4'); 116,2 (C-5'); 119,2
(C-6).

Hinh 3.19. Céu tric héa hoc hop chit 3

3.2.3.4. Hop chdt 4 (PPE12.4): Butein

Bot vo dinh hinh mau vang nhat, dnc. 218-219°C. Pho ESI-MS (negative): m/z 271,0 [M-
H]". Phé *H-NMR (500 MHz, CD3;0D): & 7,96 (1H, d, J = 8,5 Hz, H-6'); 7,75 (1H, d, J = 15,0
Hz, H-p); 7,56 (1H, d, J = 15,0 Hz, H-a); 7,20 (1H, d, J = 2,0 Hz, H-2); 7,14 (1H, dd, J = 8,5; 2,0
Hz, H-6); 6,84 (1H, d, J = 8,5 Hz, H-5); 6,45 (1H, dd, J = 8,5; 2,5 Hz, H-5"); 6,31 (1H, d, J = 2,5
Hz, H-3'). Phé **C-NMR (125 MHz, CD;0D): & 191,5 (CO); 116,6 (C-a); 144,3 (C-); 126,5
(C-1); 114,0 (C-2); 147,5 (C-3); 1445 (C-4); 114,8 (C-5); 121,8 (C-6); 112,9 (C-1'); 165,2 (C-
2); 102,4 (C-3"); 164,1 (C-4"); 107,6 (C-5'); 131,2 (C-6").

Hinh 3.20. Céu tric héa hoc ciia hop chit 4

3.2.35. Hop chat 5 (PPE25.6): Carbonylbis[imino(6-methyl-3,1-phenylen)]bis[carbamic
acid] dimethyl ester

Bot vo dinh hinh mau tring. Phé HR-ESI-MS m/z: 387,1609 [M+H]", 409,1499 [M+Na]".
Phé *H-NMR (500 MHz, DMSO-dg): & 8,77 (2H, s, NHCOO): 8,50 (2H, s, NHCONH); 7,50
(2H, br s, H-2, H-2); 7,14 (2H, dd, J = 8,5; 2,0 Hz, H-4, H-4"); 7,05 (2H, d, J = 8,5 Hz, H-5, H-
5%; 3,64 (6H, br s, 2xOCHj3); 2,12 (6H, s, H-7, H-7"). Phé *C-NMR (125 MHz, DMSO-ds): &
136,4 (C-1, C-19; 114,3 (C-2, C-2); 137,7 (C-3, C-3"); 114,7 (C-4, C-4"); 130,2 (C-5, C-5%;
1245 (C-6, C-6"); 17,1 (C-7, C-7"); 51,6 (OCHj3); 152,4 (NHCONH); 154,7 (NHCOO).
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Hinh 3.21. C4u tric ciia hop chit 5

3.2.3.6. Hop chdt 6 (PPW26.7): Asperulosid

Chat rén v6 dinh hinh mau tring, dnc. 126-128°C. [a]p** -9,8 (c 0,1, MeOH). Phd ESI-MS
(negative): m/z 449,0 [M+CI]". Phé *H NMR (500 MHz, CD;0D): &; 7,32 (1H, d, J = 2,0 Hz, H-
3); 5,98 (1H, d, J = 11,5 Hz, H-1); 5,75 (1H, s, H-7); 5,59 (1H, d, J = 6,5 Hz, H-6); 4,81 (1H, m,
H-10b); 4,71 (1H, d, J = 7,5 Hz, H-17); 4,69 (1H, m, H-10a); 3,89 (1H, m, H-6b"); 3,71 (1H, m,
H-5); 3,70 (1H, m, H-6a); 3,40 (1H, m, H-4"); 3,33 (1H, m, H-9); 3,31 (1H, m, H-5'); 3,22 (1H,
m, H-2'); 2,10 (3H, s, CHsCO). Phé 3C NMR (125 MHZ, CD3;0D): & 93,3 (C-1); 150,3 (C-3);
106,2 (C-4); 37,5 (C-5); 86,3 (C-6); 128,9 (C-7); 144,2 (C-8); 45,2 (C-9); 60,9 (C-10); 172,2 (C-
11); 172,5 (CH3CO); 20,7 (CH5CO); 100,0 (C-1"); 74,6 (C-2'); 78,3 (C-3"); 71,5 (C-4"); 77,8 (C-
5%; 62,8 (C-6").

Hinh 3.22. C4u tric héa hoc ciia hop chit 6

3.2.3.7. Hop chdt 7 (PPW29.14): Acid asperulosidic

Chat bot v6 dinh hinh mau tring, dnc. 132-136°C. [a]p?* +3,5 (c 0,1, MeOH). Phb ESI-MS
(negative): m/z 431,0 [M+CI]". Ph *H-NMR (500 MHz, CD30D): & 7,54 (1H, s, H-3); 6,00
(1H, s, H-7); 5,00 (1H, d, J = 9,0 Hz, H-1); 4,98 (1H, m, H-10b); 4,95 (1H, m, H-6); 4,80 (1H, m,
H-10a); 4,75 (1H, d, J = 7,5 Hz, H-1"); 3,87 (1H, m, H-6b"); 3,65 (1H, m, H-6a’); 3,43 (1H, m, H-
3"; 3,33 (1H, m, H-5'); 3,32 (1H, m, H-4"); 3,27 (1H, m, H-2'); 3,09 (1H, m, H-5); 2,61 (1H, t, J
=16,0; 8,0; 6,5 Hz, H-9); 2,12 (3H, s, CH3CO). Phé *C-NMR (125 MHz, CD30D): & 100,9 (C-
1); 152,5 (C-3); 112,0 (C-4); 43,2 (C-5); 75,9 (C-6); 131,6 (C-7); 145,9 (C-8); 46,8 (C-9); 63,9
(C-10); 172,7 (C-11); 172,7 (CH3CO); 20,9 (CH3CO); 100,5 (C-1"); 74,9 (C-2"); 77,8 (C-3'); 71,5
(C-4'); 78,3 (C-5'); 62,9 (C-6).



Hinh 3.23. C4u tric héa hoc ciia hop chit 7

3.2.3.8. Hop chdt 8 (PPW31.6): Degalloylmacarangiosid B

Chat rin mau tring; dnc. 221-292°C; [a]p?* -3,0 (c 0,1, MeOH). Phb ESI-MS (negative):
m/z 421,1 [M+CI]". Phé *H-NMR (500 MHz, CD30D): &4 6,00 (1H, dd, J = 15,0; 10,0 Hz, H-7);
5,79 (1H, dd, J = 15,0; 7,0 Hz, H-8); 4,55 (1H, t, H-9); 3,71 (1H, d, J = 8,0 Hz, H-12b); 3,62
(1H, m, H-12a); 2,67 (1H, d, J = 17,0 Hz, H-4b); 2,60 (1H, dd, J = 17,0; 2,0 Hz, H-2b); 2,47
(1H, d, J = 10,0 Hz, H-6); 2,32 (1H, d, J = 17,0 Hz, H-4a); 2,23 (1H, d, J = 17,0 Hz, H-2a); 1,34
(3H, d, J = 6,5 Hz, H-10); 1,29 (3H, s, H-13); 1,04 (3H, s, H-11). Phé *C-NMR (125 MHz,
CD30D): & 45,4 (C-1); 49,9 (C-2); 211,6 (C-3); 51,0 (C-4); 84,9 (C-5); 59,6 (C-6); 127,0 (C-7);
139,5 (C-8); 74,5 (C-9); 22,5 (C-10); 20,4 (C-11); 79,8 (C-12); 24,6 (C-13); 101,3 (C-1'); 75,0
(C-2'); 78,4 (C-3'); 71,8 (C-4"); 78,3 (C-5'); 62,9 (C-6)).

\OH

Hinh 3.24. C4u tric héa hoc ciia hop chit 8

3.2.3.9. Hop chdt 9 (PPW32.1): 6-Hydroxyjunipeionolosid

Chét rin mau triang, dnc. 145-147°C; [a]p®* + 24,6 (c 0,1, MeOH). Phé ESI-MS (negative):
m/z 437,1 [M+CI]". Phé *H-NMR (500 MHz, CDs0D): &4 5,85 (1H, dd, J = 15,5; 5,5Hz, H-8);
5,78 (1H, d, J = 16,0 Hz, H-7); 5,94 (1H, s, H-4); 4,35 (1H, dqg, H-9); 4,18 (1H, d, J = 8,0 Hz, H-
1"); 3,98 (1H, d, J = 10,0 Hz, H-11b); 3,88 (1H, dd, J = 13,0; 2,0 Hz, H-6'b); 3,69 (1H, m, H-6"a);
3,62 (1H, d, J = 10,0 Hz, H-11a); 3,30 (1H, m, H-4"); 3,26 (2H, m, H-3', H-5'); 3,18 (1H, t, H-2');
2,67 (1H, d, J = 17,5 Hz, H-2b); 2,42 (1H, d, J = 17,5 Hz, H-2a); 1,94 (3H, d, J = 1,0 Hz, H-13);
1,27 (3H, d, J = 6,5 Hz, H-10); 1,09 (3H, s, H-12). Phé *C-NMR (125 MHz, CD;0D): & 46,3
(C-1); 45,5 (C-2); 201,2 (C-3); 127,8 (C-4); 167,4 (C-5); 79,4 (C-6); 129,6 (C-7); 137,2 (C-8);
68,6 (C-9); 23,8 (C-10); 74,6 (C-11); 20,1 (C-12); 19,6 (C-13); 104,5 (C-1%); 75,0 (C-2"); 77,9
(C-3"): 71,5 (C-4'); 77,9 (C-5'); 62,6 (C-6").
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Hinh 3.25. C4u tric héa hoc ciia hop chit 9

3.2.3.10. Hop chdt 10 (PPW33.6): Roseosid 11

Chat rin mau tring; dnc. 155-156°C; [a]p?* +9,0 (c 0,1, MeOH). Phé ESI-MS (negative):
m/z 421,1 [M+CI]". Phé *H-NMR (500 MHz, CDs;OD): & 6,00 (1H, d, J = 15,5 Hz, H-4); 5,89
(1H, br s, H-8); 5,76 (1H, dd, J = 15,5; 7,0 Hz, H-7); 4,56 (1H, dqg, J = 12,0; 6,0 Hz, H-9); 4,30
(1H, d, J = 8,0 Hz, H-1'); 3,88 (1H, dd, J = 11,5; 2,0 Hz, H-6'b); 3,66 (1H, dd, J =11,5; 6,0 Hz,
H-6a"); 3,30 (1H, m, H-3'); 3,19 (1H, m, H-5"); 3,24 (1H, m, H-2'); 2,64 (1H, d, J = 17,0 Hz, H-
2b); 2,18 (1H, d, J = 17,0 Hz, H-2a); 1,96 (3H, d, J = 1,0 Hz, H-13); 1,31 (3H, d, J = 6,5 Hz, H-
10); 1,06 (3H, s, H-12); 1,04 (3H, s, H-11). Phd *C-NMR (125 MHz, CDs0OD): & 42,4 (C-1);
50,8 (C-2); 201,2 (C-3); 127,2 (C-4); 167,3 (C-5); 80,0 (C-6); 131,5 (C-7); 133,7 (C-8); 78,1 (C-
9); 21,3 (C-10); 23,5 (C-11); 24,7 (C-12); 19,5 (C-13); 101,3 (C-1); 75,0 (C-2); 78,4 (C-3); 71,7
(C-4); 78,2 (C-5); 62,8 (C-6).
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Hinh 3.26. Céu triic héa hoc ciia hop chit 10
3.3. Tac dung sinh hoc
3.3.1. T4c dung ciia cao nwéc Hé mo trén nhu dong ruét
3.3.1.1. D¢ di dong cua than hogt trong 10ng rugt theo phuong phap cua Dobrescu
Bang 3.12. Anh huwéng ciia cao nwéc Hé mo trén dd di dong cira than hoat trong long rudt

Ti 1é % chiéu dai doan rugt co than hoat so véi chiéu dai
Lo N | dogn rudt tae mon vi dén manh trang chugt ( X + SD, %)
20 phat 40 phat
L6 1: Chung sinh hoc 10 69,16 + 9,00 81,01 + 13,89
L0 2: Chimg duong Duspatalin | 60,58 + 8,29* 83,89 + 10.25
(80 mg/kg)
L6 3: Cao Hé mo 0,32 g/kg 10 65,24 + 17,40 82,80 + 12,39
L6 4: Cao Hé mo 0,80 a/kg 10 69,85 + 16,03 91,11 £ 8,92

Chu thich: * Khéc biét so vai chieng sinh hoc véi p < 0,05
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Két qud trinh bay ¢ bdang 3.13 cho thay:
> O thoi diém 20 phat sau khi cho chuét udng than hoat 10% pha trong CMC 3%:
e Duspatalin 80 mg/kg lam gidm rd rét nhu dong rudt (thé hién qua ti I¢ % chiéu dai doan
rudt c6 than hoat so véi chiéu dai doan rudt tir mon vi dén manh trang chudt) so voi 16
ching sinh hoc (p < 0,05).
e Cao Hé mo lidu 0,32 g/kg 1am giam nhu dong rudt so véi 16 chieng sinh hoc, tuy nhién su
khac biét chwra c6 ¥ nghia théng ké (p > 0,05).
e Khdng c6 su khac biét khi so sanh nhu dong rudt giira 16 dung cao Hé mo liéu 0,8 g/kg
so vai 16 chung sinh hoc va 16 chung duong (p < 0,001).
> O thoi diém 40 phut sau khi cho chuét udng than hoat 10% pha trong CMC 3%:
e Duspatalin 80 mg/kg, cao Hé mo liéu 0,32 g/kg va 0,80 g/kg khong lam thay doi ¢ y
nghia thong ké tac dong trén nhu dong rudt so vai 16 chizng sinh hoc (p > 0,05).
3.3.1.2. Nghién citu danh huéng cia thude dén su hdp thu nuée va dién giai tir long rugt vao mau
Bang 3.13. Anh hwéng caa thude dén sw hap thu nwéc tir 10ng rudt vao mau

& cich dich (ml Thé tich dich dwa vao | Thé tich dich rat ra
0 dich (mb n (mi) (mi)
Lo — —
(X +SD) (X +SD)

L6 1: Ching sinh hoc 8 1,00 + 0,00 0,52 + 0,08***
L6 2: Duspatalin 80 mg/100 ml 8 1,00 + 0,00 0,59 + 0,06%**
L6 3: Cao Hé mo 0,32 g/100 ml 8 1,00 + 0,00 0,30 + 0,16%**447#
L6 4: Cao Hé mo 0,80 g /100 ml 8 1,00 + 0,00 0,35 + 0,13***44#%

Cha thich: ***: Khac biét so vai lic dwa vao véi p < 0,001
44 Khéac bigt so véi chirng sinh hoc véi p < 0,01
###: Khéc biét so véi chitng dirong véi p < 0,001

Két qud trinh bay ¢ bang 3.13 cho thdy:

e Thé tich dich rat ra giam rd rét khi so sanh vai thé tich dich dua vao & timg 16 (p < 0,001).

e Khong c6 su khac biét c6 y nghia thong ké khi so sanh thé tich dich rat ra & 16 Duspatalin 80
mg/100 ml khi so sanh v&i 16 chirng sinh hoc (p > 0,05).

e Cao Hé mo lidu 0,32 g/100 ml va 0,80 mg/100 ml 1am giam c6 ¥ nghia thong ké thé tich dich
rtt ra khi so sanh véi thé tich dich rat ra ¢ 16 chiémg sinh hoc (p < 0,01) va 16 chimg duong (p
< 0,001).
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Bang 3.14. Anh hwéng caa thude dén sy hdp thu dién giai tir 10ng rudt vao mau

iai (mmol/l) N _Na K _Cl
Lo ( X +SD) (X +SD) (X +SD)
L6 1: Chung sinh hoc 8 62,63 £ 30,99 9,96 £ 3,30 40,50 + 13,92
L6 2: Duspatalin
80 mg/100 m| 8 45,25 + 20,60 12,74 £ 1,68 39,38 £ 12,05
L6 3: Cao HE mo 0,32 g/100 ml | 8 61,25 £ 20,67 15’22,5}’66 49,88 + 9,30
L6 4: Cao HE mo 0,80 g/100 ml | 8 57,13 £ 34,70 18’28;: 7,98 44,25 + 14,12

Chu thich: ******: Khac bi¢t so vagi chizng sinh hoc véi p < 0,05; p < 0,01; p < 0,001
444, 444 Khac bigt so véi chirng dwong véi p < 0,05; p < 0,01; p < 0,001

Két qud trinh bay ¢ bang 3.14 cho thay:

Duspatalin 80 mg/100 ml ¢6 xu hudéng 1am giam nong do natri va clo trong dich rudt so véi
16 chimg sinh hoc, nhung khac biét khong ¢ y nghia thdng ké (p > 0,05). Khong c6 sy khéac
biét khi so sanh ndng d6 kali trong dich rudt giita 16 ching duong va 16 chimg sinh hoc (p >
0,05).

Cao Hé mo liéu 0,32 g/ml va liéu 0,8 g/ml c6 xu hudng lam giam noéng do6 natri trong dich
rudt so v6i 16 chimg sinh hoc, nhung sy khéac biét khong c6 ¥ nghia thong ké (p > 0,05).

Cao Hé mo liéu 0,32 g/ml lam ting ndng do kali trong dich rudt so véi 16 ching sinh hoc (p
<0,001) va 16 ching duong (p < 0,01).

Cao Hé mo liéu 0,80 g/ml lam ting ndng do kali trong dich rudt so véi 16 ching sinh hoc (p
< 0,05). Khong co su khac biét khi so sanh nong do kali trong dich rudt ¢ 16 dung cao Hé mo
0,8 g/kg khi so sanh véi 16 chirng duong (p > 0,05).

Khoéng c6 su khac biét khi so sanh nong do clo trong dich rudt gitra cac 16 dung cao Hé mo
v6i 16 chirng duong va 16 chung sinh hoc (p > 0,05).

3.3.2. Téac dung ciia cao nwéc Hé mo trén mé hinh gdy hi chieng ruét kich thich trén dpng

vdt thwe nghiém
3.3.2.1. Tdc dung phuc héi ciia cao nuwée Hé mo trén chugt gady HCRKT bang dau mi tat

Bang 3.15. Anh hwéng cia thudc nghién ciu 1én can nang chudt

Can ngng chugt (g) ( X + SD)
Lo N | Trwéc khi gay md Theoi diém két thac
hinh nghién ciu
L6 1: Chiing sinh hoc 8 25,19 + 4,66 39,50 + 6,21
L6 2: Chirng ethanol 8 24,94 + 1,94 37,21 + 2,69
L6 3: M6 hinh 8 25,06 + 1,47 34,25 + 2,96*
L6 4: Duspatalin 80 mg/kg 8 25,56 + 2,21 37,19 + 2,53
L6 5: Cao Hé mo 0,32 g/kg 8 25,06 + 2,13 35,39 + 2,56
L6 6: Cao Hé mo 0,80 g/kg 8 25,13 + 2,25 35,25 + 2,82

Chda thich: * Khac biét so vai chieng sinh hoc véi p < 0,05
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Két qud trinh bay ¢ bang 3.15 cho thay:
> O thoi diém bat dau nghién ciru, can ning chudt ¢ cac 16 khong co su khéc biét ¢6 ¥ nghia

théng ké (p > 0,05).

> O thoi diém két thic nghién ctu:

e Can nang chuot ¢ 16 m6 hinh giam rd rét khi so sanh véi 16 ching sinh hoc (p <0,05), tuy
nhién can ning ¢ 16 md hinh khac biét khong co ¥ nghia théng ké khi so sanh véi 16
chung ethanol (p > 0,05).

e Khong c6 su khéc biét khi so sanh can niang chuét & cac 16 Duspatalin 80 mg/kg, cao Hé
mo 2 muc liéu 0,32 g/kg va 0,80 g/kg véi 16 chiing sinh hoc va 16 chiing ethanol (p >
0,05).

Béang 3.16. Anh hwéng cia thudce trén dd di dong cia than hoat trong long rudt tai thoi

diém 20 phat sau khi chugt uéng than hoat

Ti 1¢ chiéu dai dogn rugt c6 than hogt so Vi
L6 n chiéu dai doan rugt tar | mon vi
dén manh trang chugt ( X + SD, %)

L6 1: Chuang sinh hoc 8 71,90 £ 10,94

L6 2: Ching ethanol 8 72,11 £ 9,47

L6 3: M6 hinh 8 83,81 + 10,14*“

L6 4: Duspatalin 80 mg/kg 8 57,37 + 12,31*4##

Lo 5: Cao Hé mo 0,32 g/kg 8 72,20 £ 9,80

L6 6: Cao Hé mo 0,80 g/kg 8 70,44 + 10,74™

Chd thich: *: Khéc biét so vai chieng sinh hoc vai p < 0,05
4- Khéc biét so véi chiing ethanol véi p < 0,05
###%- Khac biét so véi 16 md hinh véi p < 0,05; p < 0,001
. Khac biét so vdi 16 chitng dirong véi p < 0,05

Két qud trinh bay ¢ bang 3.16 cho thdy:

Khéng c6 su khac biét co ¥ nghia thong ké khi so sanh tac dong trén nhu dong rudt (thé hién
qua ti 1& % chiéu dai doan rudt c6 than hoat so v&i chiéu dai doan rudt tir mon vi dén manh
trang chudt) gitra 16 ching ethanol va 16 ching sinh hoc (p > 0,05).

Nhu dong rudt ¢ 16 mé hinh ting c6 ¥ nghia thong ké khi so sanh véi 16 chimg sinh hoc va
chirng ethanol (p < 0,05).

Duspatalin 1am giam c6 y nghia thong ké nhu dong rudt so v6i 16 mé hinh (p < 0,001).

Cao Hé mo liéu 0,32 g/kg va 0,80 g/kg 1am giam rd rét nhu dong rudt so véi 16 md hinh (p <
0,05).

Khong c6 sy khac biét khi so sanh tac dong trén nhu dong rudt qua do di dong cua than hoat
giita cac 16 dung cao Hé mo véi 16 chimg sinh hoc va 16 ching ethanol (p > 0,05).
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Bang 3.17. Anh huéng ciia thude trén chi so dai thé

Lo n Diém chi sé dai thé (X + SD)
L6 1: Chung sinh hoc 8 0,25 + 0,46
L6 2: Chirng ethanol 8 0,25+0,71
L6 3: M6 hinh 8 2,38 +0,92%* 444
L6 4: Duspatalin 80 mg/kg 8 0,63 + 0,74
L6 5: Cao Hé mo 0,32 g/kg 8 0,50 + 0,76 ™
L6 6: Cao Hé mo 0,80 g/kg 8 0,63 + 0,74 ™

Chu thich: ***: Kh&c biét so vai chieng sinh hoc vai p < 0,001
444: Khac biét so véi ching ethanol véi p < 0,001
. Khac biét so véi 16 mé hinh véi p < 0,001

Két qud trinh bay ¢ bang 3.17 sau 10 ngay dung thuédc chitng dwong va thuéc nghién ciru cho
thay:

Khong c6 sy khac biét c6 ¥ nghia théng ké khi so sanh chi sd dai thé giita 16 ching duong
vai cac 16 chiing sinh hoc va 16 ching ethanol (p > 0,05).
Chi sb dai thé ¢ 16 md hinh tang cao c6 y nghia thong ké khi so sanh vdi 16 ching sinh hoc
va ching ethanol va cac 16 dung thude (p < 0,001).
Khong cé su khac biét c6 ¥ nghia théng ké khi so sanh chi s dai thé giita cac 16 dung thudc
nghién ctru véi cac 16 chirng sinh hoc, 16 chirng ethanol va 16 chirng duong (p > 0,05).

Panh gia chi tiét sy khac biét nay trén tirng chi s6 dai thé, ta thu duoc bang sau:

Biang 3.18. Anh hwéng ciia thude trén diém chi s6 dai thé

Piém chi sé dai thé (X + SD)

Lo n Can nang Chidu dai dai ) »
o N Phan Viém
dai trang (mgQ) trang (mm)
L6 1: Chang sinh hoc | 8 | 554,25+ 128,29 | 83,75+ 14,08 | 0,13+ 0,35 | 0,13 + 0,35
L6 2: Chang ethanol | 8 | 549,50+ 98,95 | 90,00 14,14 | 0,13+0,35 | 0,13 + 0,35
L6 3: M6 hinh 8 | 56588+57.45 | 86.25+11,88 | 20983 | 0254046
~ r‘r‘]:g?k‘gpata“” 8 | 56038+51,98 | 91251553 | U0 | 0254046
|6%25:g(/:ka; He mo 8 | 51675+192.85 | 9875+ 1553 | 238074 | 1131035
E%g:g(/:ka; He mo 8 | 50088 +147.56 | 95001309 | 2P9£076 | 1131035

Chu thich: ***: Kh&c biét so vai ching sinh hoc vai p < 0,001
444- Khac biét so vai chirng ethanol véi p < 0,001
##E- Khac biét so vai 16 md hinh véi p < 0,01; p < 0,001
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Két qud trinh bay ¢ bdang 3.18 cho thay:
e Khong co su khac biét c6 ¥ nghia théng ké khi so sanh cac chi sd: can ning dai trang, chiéu
dai dai trang, tinh trang viém trén dai thé giita cac 16 (p > 0,05).
e Két qua danh gia tinh trang phén ciia cac 16 trong nghién ctru tai thoi diém 10 ngay sau duing
thudc cho thiy:
+ Khong co su khac biét c6 y nghia thong ké khi so sanh tinh trang phéan giita 16 chimg
duong voi cac 16 ching sinh hoc va 16 chiing ethanol (p > 0,05).
+ Tinh trang phan ¢ 16 mé hinh khéc biét c6 ¥ nghia thdng ké khi so sanh véi 16 ching sinh
hoc (p <0,001), 16 chirng ethanol (p < 0,001).
+ Duspatalin 80 mg/kg, cao Hé mo 2 murc lidu 0,32 g/kg va 0,80 g/kg cai thién rd rét tinh
trang phan so v&i 16 mo hinh (twong ing p < 0,001, p < 0,001 va p <0,01).
+ Khong co sy khac biét c6 y nghia thdng ké khi so sanh tinh trang phan giita cac 16 ding
thudc nghién ctru véi cac 16 chimg sinh hoc va 16 chimg ethanol (p > 0,05).
Bang 3.19. Anh hwdng ciia thude trén chi sé vi thé

Lo n Diém chi sé vi thé ( X + SD)
L6 1: Chung sinh hoc 8 0,13+0,35
L6 2: Chirng ethanol 8 0,38 £ 0,52
L6 3: M6 hinh 8 0,13+£0,35
LG 4: Duspatalin 80 mg/kg 8 0,38 £ 0,52
L6 5: Cao Hé mo 0,32 g/kg 8 0,13+£0,35
L6 6: Cao Hé mo 0,80 g/kg 8 0,13+£0,35

Két qud trinh bay ¢ bang 3.19 cho thdy: Tai thoi diém 10 ngay sau khi ding thudc chirng
duong va cac thudc nghién ciu khong co su khéc biét co ¥ nghia thong ké vé chi sé vi thé gitra
cac 16 (p > 0,05).
3.3.2.2. Tac dung bdo Vé ciia cao nwéc Hé mo trén chust gy HCRKT bang dau mu tat

Bang 3.20. Anh hwéng ciia thudc nghién ctru 1én cin ning chudt

Can ngng chudt (g)
L6 n ———— (X £SD) —
Thei diém bat dau Thei diém ket thuc

nghién ciu nghién criu
L6 1: Chung sinh hoc 10 22,22 +1,72 33,90 + 3,48
L6 2: Ching ethanol 10 23,70+ 1,77 31,90+ 2,34
L6 3: M6 hinh 10 22,70 £1,42 32,90 + 3,34
L6 4: Duspatalin 80 mg/kg 10 21,70 £ 2,93 30,90 + 3,21
L6 5: Cao Hé mo 0,32 g/kg 10 22,80+1,81 30,30 + 3,05
L6 6: Cao Hé mo 0,80 g/kg 10 22,10+ 1,79 30,85 + 1,20

Két qud trinh bay ¢ bang 3.20 cho thdy:

> O thoi diém bat dau nghién ciu, can niang chudt ¢ cac 16 khong co su khéc biét ¢6 ¥ nghia

thdng ké (p > 0,05).
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> O thoi diém két thic nghién ctu:

e Can ning chudt & cac 16 ching ethanol khong c6 su khac biét c6 ¥ nghia thdng ké khi so
sanh vai 16 ching sinh hoc (p > 0,05).
e Can nang chudt ¢ cac 16 mo hinh, Duspatalin, cao nuéc Hé mo 2 muc liéu 0,32 g/kg va
0,8 g/kg khong cé su khac biét khi so sanh véi 16 ching sinh hoc va 16 ching ethanol (p
> 0,05).
Bang 3.21. Anh huéng ciia thude trén dd di ddng ciia than hoat trong long rudt tai thoi
diém 20 phit sau khi chudt uéng than hoat

Til¢ % chie‘z‘: dai doan rugt c6 than hoat so Vi
L6 n chiéu dai doan rugt tir mon vi
d@én manh trang chugt ( X + SD, %)

L6 1: Chuang sinh hoc 10 68,25 + 13,83
L6 2: Ching ethanol 10 66,82 + 13,31
L6 3: M6 hinh 10 80,39 + 10,03*
L6 4: Duspatalin 80 mg/kg 10 60,55 + 10,72
L6 5: Cao Hé mo 0,32 g/kg 10 50,74 + 6,45%* 44 ##H0
L6 6: Cao Hé mo 0,80 g/kg 10 69,73 + 19,83

Chu thich: ***: Kh&c biét so vai chieng sinh hoc véi p < 0,05; p < 0,01
4: Khéac biét so véi chirng ethanol véi p < 0,05
##: Khéac biét so vsi 16 md hinh véi p < 0,001
7 Khac biét so vai 10 chirng dwong véi p < 0,05

Két qud trinh bay ¢ bang 3.21 cho thdy:

Khong c6 su khac biét c6 y nghia thdng ké khi so sanh tac dong trén nhu dong rudt (thé hién
qua ti 1& % chiéu dai doan rudt c6 than hoat so véi chiéu dai doan ruét tir mén vi dén manh
trang chuot) gitra 16 chang ethanol va 16 ching sinh hoc (p > 0,05).

Nhu dong rudt ¢ 16 mé hinh ting c6 ¥ nghia thong ké khi so séanh vai 16 ching sinh hoc va
chung ethanol (p < 0,05).

Duspatalin 80 mg/kg lam giam rd rét nhu dong rudt so véi 16 moé hinh (p < 0,001).

Cao Hé mo liéu 0,32 g/kg lam giam rd rét nhu dong rudt so vai 16 mé hinh (p < 0,001), 16
chung sinh hoc (p < 001), 16 chiing ethanol (p < 001) va 16 chirng duong (p < 0,05).

Cao Hé mo liéu 0,80 g/kg 1am giam nhu dong rudt so véi 16 md hinh, tuy nhién su khac biét
chua ¢ y nghia théng ké (p > 0,05).

Khong cd su khéc biét khi so sanh tac dong trén nhu dong rudt giira 16 cao Hé mo liéu 0,8
g/kg vai 16 chung sinh hoc, ching ethanol va 16 chang duong (p > 0,05).
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Bang 3.22. Anh huéng ciia thude trén chi so dai thé

Lo n Chi sé dai thé ( X + SD)
L6 1: Chung sinh hoc 10 0,20+ 0,42
L6 2: Ching ethanol 10 0,20+ 0,42
L6 3: M6 hinh 10 1,30 + 1,34*
L6 4: Duspatalin 80 mg/kg 10 0,50+0,71
L6 5: Cao Hé mo 0,32 g/kg 10 0,60 £ 0,84
L6 6: Cao Hé mo 0,80 g/kg 10 0,50+0,71

Chu thich: *: Khac biét so vai chieng sinh hoc vai p < 0,05

4- Khéc biét so véi chirng ethanol véi p < 0,05

Két qud trinh bay ¢ bang 3.22 cho thdy tai thoi diém két thic nghién ctu:
e Khong c6 sy khac biét co ¥ nghia théng ké khi so sanh chi sb dai thé giita 16 ching

duong, voi cac 16 ching sinh hoc va 16 chung ethanol (p > 0,05).

e Chi s dai thé ¢ 16 m6 hinh ting cao c6 ¥ nghia thong ké khi so sanh véi 16 ching sinh

hoc va ching ethanol va céc 16 dung thude (p < 0,05).

e Khong co su khac biét ¢ y nghia thong ké khi so sanh chi sb dai thé giita cac 16 dung
cao Hé mo & 2 muc lidu 0,32 g/kg va 0,80 g/kg véi cac 16 chimg sinh hoc va 16 chimg
ethanol (p > 0,05).

Danh gia chi tiét sy khac biét nay trén ting chi s6 dai thé, ta thu duoc bang sau:

Bang 3.23. Anh hwéng ciia thude trén diém chi s6 dai thé

Piém chi sé dai thé (X + SD)

Lo n | Canning Chiéu dai
dai trang dai trang Phén Viém
(mg) (cm)
L6 1: Chang sinh hoc | 10 | 0,554+ 0,068 | 9,30 = 1,34 | 0,10+ 0,32 | 0,10 % 0,32
L6 2: Chang ethanol | 10 | 0,536 +0,111 | 9,13+1,13 | 0,10+ 0,32 | 0,10 + 0,32
+

L6 3: M6 hinh 10 | 0,502+ 0,063 | 9,19 +0.92 1’00*‘A0’94 0,30 +048
L0 4: Duspatalin 10 | 0507 +0084 | 895+153 | 040+02 | 010+ 0,32
80 mg/kg

LO 5 Cao He Mo | 10 | 1e4540110 | 910+1.22 | 0404052 | 020 +042
0,32 g/kg

Lo 6: Cao He Mo | 10 | 150540107 | 944+169 | 030+048 | 010032
0,80 g/kg

Chu thich: *: Khac biét so vai ching sinh hoc vai p < 0,05
4: Khéc biét so véi chirng ethanol véi p < 0,05
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Két qud trinh bay ¢ bdang 3.23 cho thay:
e Khong co su khac biét c6 ¥ nghia théng ké khi so sanh cac chi sé: can ning dai trang, chiéu
dai dai trang, tinh trang viém trén dai thé giita cac 16 (p > 0,05).
e K&t qua danh gia tinh trang phan cua céac 16 trong nghién ctu tai thoi diém két thuc nghién
ctru cho thiy:
+ Khong co sy khac biét c6 ¥ nghia thong ké khi so sanh tinh trang phan giita 16 ching
duong, cac 16 dung cao HE mo 2 muc liéu 0,32 g/kg va 0,8 g/kg véi cac 16 ching sinh
hoc va 16 chimg ethanol (p > 0,05).
+ Tinh trang phan ¢ 16 mo hinh khéc biét c6 ¥ nghia thong ké khi so sanh vé&i 16 chimng
sinh hoc va chimg ethanol va cac 16 dung thude (p < 0,05).
Bang 3.24. Anh hwéng ciia thude trén chi s vi thé

Lo n Diém chi sé vi thé ( X = SD)
L6 1: Chuang sinh hoc 10 0,20+0,42
L6 2: Chung ethanol 10 0,30+ 0,48
L6 3: M6 hinh 10 0,10£0,32
L6 4: Duspatalin 80 mg/kg 10 0,30 £ 0,48
L6 5: Cao Hé mo 0,32 g/kg 10 0,10 £ 0,32
L6 6: Cao Hé mo 0,80 g/kg 10 0,20 + 0,42

Két qud trinh bay ¢ bang 3.24 cho thdy: Khong c6 su khac biét co ¥ nghia thong ké vé chi
sb vi thé gitra cac 16 (p > 0,05).
3.3.3. Tac dung chéng viém cria cac chdt phan ldp dwoc tir phan trén mdr dat cay Hé mo trén
md hinh gay #c ché sir tgo thanh NO
Bing 3.25. Két qua thir tic dung e ché gidi phéng NO ciia cac chit phan lap tir
phén trén mit dat ciy Hé mo

Nong do giy doc té bao

Tén chat ICs0 (UM) RAW?264.7 (MTT)
Acid 6-ethyl ether deacetylasperulosidic (1) > 30
. — > 30 uM

Acid asperulosidic (7) 5,75+ 0,85

Asperulosid (6) > 30
Carbonylbls[|m|n0(6-methyl-3,_1- 6.92 + 0.43

phenylen)]bis[carbamic acid] dimethyl ester (5)

Cardamonin (chat doi chiéu) 2,24

Két qua & bang 3.25 cho thay acid asperulosidic va carbonylbis[imino(6-methyl-3,1-
phenylen)]bis[carbamic acid] dimethyl ester thé hién tac dung tc ché manh su tao thanh NO Vi
gia trj ICsp 1an luot 12 5,75 + 0,85 uM va 6,92 + 0,43 pM. Nong do gay doc té bao RAW?264.7 &
thir nghiém MTT 14 trén 30 pM. Piéu d6 cho thiy tac dung tc ché giai phong NO cua 2 hop chat
trén khong phai do tac dung gay doc té bao. Hop chat acid 6-ethyl ether deacetylasperulosidic va
asperulosid khdng thé hién tac dung chong viém trén mé hinh nay (ICso >30 pM).
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CHUONG 4: BAN LUAN

4.1. Vé thuc vt hoc

Psychotria prainii H. Lév. 1a cay thudc chua duoc nghién ctu day du vé hinh thai va giai
phau & ca Viét Nam va trén thé gisi. H. Léveillé (1911) 1a nguoi dau tién mo ta va dat tén cho
loi dya trén mau thu thap & Quang-Mou, Qui Chau, Trung Qudc. Tuy nhién ban md ta thiéu dan
liéu vé& hinh thai cum qua/qua va khdng mé ta kich thuéc éng trang. Cung nam do, tac gia W.G.
Craib dong thoi mé ta va dit tén loai 1a Cephaelis siamica Craib. Gan day, chi Cephaelis duoc
coi la synonym cua chi Psychotria. Do vay, P. prainii H. Lév. la tén khoa hoc chinh thac cua
loai Hé mo. Nam 1999, Chen Weichiu (1999) mé ta loai va dan chiing hinh v& gom ca hoa va
canh mang qua. Chen Tao va Charlotte M. Taylor sau d6 da mé ta éng trang cua P. prainii H.
Lév. dai khoang 3 mm (dai hon thuy trang) va str dung hinh minh hoa ctia Chen Weichiunhung
lai luu ¥ rang hinh vé nay khdng hoan toan phu hop véi cac tiéu ban cua loai dic biét 1a dng
trang trong hinh qua ngan so vai thily trang. O Viét Nam, Pitard J. (1924) 1a ngudi dau tién dé
cap va xép Hé mo trong chi Cephaelis voi tén khoa hoc 1a Cephaelis siamica Craib cin cir vao
dic diém cum hoa dau. Loai nay dugc mo ta véi 6ng trang dai khoang 4 mm va cé phan bd ¢
Xieng mai, Thai Lan. Trong cuén Cay co Viét Nam, Pham Hoang Ho (2000) md ta loai P.
siamica (Craib) Hutch. (= P. prainii H. Lév.) c6 6ng trang cao khoang 5 mm véi tén goi Lau
xiém kém hinh v& don gian. Nhu vay kich thudc 6ng trang cua loai Hé mo - P. prainii H. Lév.
dugc mo ta trong c4c tai liu trén c6 su sai khac va & mot s tai liéu con chua 13 rang.

Luén 4n nay da tién hanh nghién ctru toan dién vé thuc vat cia cay Hé mo thu thap tai ban
Pung Ngo, xa Chiéng Mai, huyén Mai Son, tinh Son La. Phan tich dac diém hinh thai di xac
dinh céc dic diém dic trung phan biét Hé mo vai cac loai cling chi bao gdm: canh non, cudng 14,
mat dudi 1a va cuéng cum hoa c6 1ong day diac; 14 khong co diém myén; cum hoa & dinh canh,
dang dau t6i dang xim co ngin; trang hoa dang phéu, ng trang dai hon thuy trang, chop thiy co
tum 16ng & mat ngoai; bao phén O vi tri cao hon nim nhuy; dia mat 16m, hinh cau det, chat thit; gan
1416 & ca 2 mit.

Dé tham dinh tén khoa hoc cua cac mau Hé mo, chiing toi diwa vao cac khoa phan loai chi
Lau Psychotria L. trong Thuc vat chi Trung Qudc; cac khoa phan loai Pitard. J., H. Léveillé [24],
W. G. Craib. H& mo thudc ho Rubiaceae do c6 cac dic diém: 1& moc ddi, 6 14 kém, bau dudi. Hé
mo thudc chi Psychotria do c6 cac dic diém: cd 14 kém bao quanh than va rung sém dé lai sco,
c6 16ng mau nau do, hat khi cit ngang c¢d hinh ban cau, mat trong phang hoic ¢ hai ranh theo
chiéu doc, nhiéu gan trén mat 16i va thiéu khe nay mam. C6 tén khoa hoc la P. prainii dya va
cac dic diém: cum hoa dang dau téi dang sim co ngan, hinh gan cau, khéng cubng hoic ¢ cudng
gan 1 cm. Chang t6i khing dinh mau nghién ciu ¢6 tén khoa hoc chinh xac 1a P. prainii H. Lév.,
ho Ca phé (Rubiaceae). Nhu & phan két qua da dé cap, viéc tham dinh tén khoa hoc da duoc cac
chuyén gia vé thuc vat hoc ¢ Vién sinh théai va Tai nguyén sinh vét va Vién Duoc liéu giam dinh lai.
Luan 4n ciing 13 cong trinh dau tién mo ta chi tiét dac diém giai phau than, 14, ré va dic diém bot
dugc lidu 14, than, ré cta cay Hé mo thu héi ¢ Viét Nam. Cung vdi cac dac diém hinh thai cua
cdy, dic diém giai phau ciing 1a dan liéu quan trong trong viéc kiém nghiém xac dinh tinh dung
ctia dugc liéu Hé mo khi can thiét. Nhitng két qua nghién ciu trong céng trinh ndy vé thuc vat
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dong gop co sé khoa hoc chinh 1y cac sach chuyén khao vé mé ta diac diém thuc vat loai P.
prainii H. Lév., dong thoi gép phan nhan biét dugc liéu Hé mo.

4.2. \/é thanh phan héa hoc

4.2.1. Két qud dinh tinh

Theo két qua dinh tinh so bd cac nhoém chét bang phan tng héa hoc va sic ky lép méng,
duoc liéu phan trén mat dat Hé mo c6 chira hai nhém chat chinh 1a flavonoid va tanin. Ngoai ra
con c6 mit cac nhom chat nhu alcaloid, acid hitu co, acid amin, duong khir, polysaccharid, chat
béo, sterol va caroten.

Téng quan tai liéu cho thay céc loai thudc chi Psychotria chtra cac nhém chat: flavonoid,
tanin, acid hitu co, acid amin, dudng khtr, polysaccharid, chat béo, sterol va caroten, cac hop
chat phenol, alcaloid. Trong d9, alcaloid 1a thanh phan hda hoc chinh cua chi nay. Trong két qua
nghién ciru dinh tinh bang phan ung hda hoc, ching t6i chua phat hién dugc alcaloid ¢ cay Hé
mo. Cac phép thir phan tng hda hoc thuong khéng phat hién duoc cac hop chit ¢ luong nho
hoac c6 thé bj che phu bai sy hién mau cua cac chat khac. Do vay, dé co thé di dén két luan liéu
phan trén mat dat Hé mo c6 chua alcaloid hay khong chung t6i da thyuc hién céach tiép can khac,
dinh tinh bang alcaloid trong hé mo bang sic ky 16p méng sir dung thuéc thir dic trung caa
alcaloid trén dung dich da dugc lam giau alcaloid va di dén khang dinh H& mo ¢ chaa nhém
chat nay. Nhu vay, thanh phan hoa hoc caa phan trén mat dat cdy Hé mo khé twong ddng véi cac
cdng bd trude day vé chi Psychotria. Tuy nhién trén co s& ciia phép dinh tinh, so bo két luan
nhom alcaloid trong phan trén mat dat cdy Hé mo khong phai la thanh phan chinh,

4.2.2. Két qud phan ldp va xdc dinh cdu trdc cac hep chat

Nghién ciru thanh phan hoa hoc cdy Hé mo da phan 1ap va xac dinh duoc cau trdc 10 hop
chat, bao gom: acid 6-ethyl ether deacetylasperulosidic (1), sulfuretin (3',4',6-trihydroxyauron)
(2), (£)-butin (7,3',4'-trihydroxyflavanon) (3), butein (2',3,4,4'-tetrahydroxychalcon) (4),
carbonylbis[imino(6-methyl-3,1-phenylen)]bis[carbamic acid] dimethyl ester (5), asperulosid
(6), acid asperulosidic (7), degalloylmacarangiosid B (8), 6-hydroxyjunipeionolosid (9) va
roseosid 11 (10). Trong sé cac hop chat phan lap duoc, c6 3 flavonoid, 3 monoterpen glucosid, 3
chat megastigman va 1 alcaloid. Két qua nay ciing phu hop véi két qua dinh tinh cac nhom chat
bang phan ung hoa hoc va sic ky l6p mong.

4.3. V& tac dung sinh hec
4.3.1. Tac dung chéng viém in vitro ciia cac chdt phan I@p tir phan trén mdr dat Hé me trén
mo hinh #c ché san sinh NO trong té bao RAW264.7.

Két qua thir tac dung chdng viém in vitro ctia 4 hop chét phan lap dugc tir cdy Hé mo trén
md hinh trc ché san sinh NO trén dai thuc bao RAW264.7 cho thiy acid asperulosidic va
carbonylbis[imino(6-methyl-3,1-phenylen)]bis[carbamic acid] dimethyl ester 1a hai chat tiém
nang cd tac dung chéng viém manh, trc ché su tao thanh NO véi gia tri ICsp kha thép, lan luot 1a
5,75 + 0,85 UM va 6,92 + 0,43 uM. Nhu vay, day co thé 1a cac thanh phan dong gop vao tic
dung chdng viém cua cay Hé mo. Piy ciing 1a cong bd dau tién chimg minh tic dung chéng
viém coa cac chat tinh khiét acid asperulosidic va carbonylbis[imino(6-methyl-3,1-
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phenylen)]bis[carbamic acid] dimethyl ester phan lap tir cdy Hé mo trén mo hinh @c ché san sinh
NO trén té bao RAW264.7.
4.3.2. Tdc dung ciia cao nwéc Hé mo trén hi chikng rudt kich thich

Hé mo (Psychotria prainii H.Lév) 1a mét thao duoc da duoc sir dung tir 1au dé diéu tri cac
bénh 1y duong tiéu héa. Theo kinh nghiém dan gian, Hé mo duoc ding nhidu ¢ Trung Qudc véi
tén Chia xuong chin dé chira viém ruot, kiét 1i. O Viét Nam, déng bao Thai cling dung Hé mo
chita viém dai trang mén tinh, dai trang co thit. DAy chinh 1 nhing triéu chimg cuia hoi ching
rudt kich thich. Bé giai thich, ching minh cong dung cua duoc li¢u Hé mo theo y hoc ) truyén,
chung t6i da tién hanh danh gia tic dung ctia Hé mo trén mo hinh gy Hoi ching rudt kich thich
béng dau mu tat va tac dung ctua Hé mo trén nhu dong rudt. Theo dan gian, bd phan dung la toan
cdy Hé mo dugc ché dudi dang cao chiét nudc. Do vy, trong nghién ciru nay, chung toi ciing st
dung cao chiét nugc Hé mo dé danh gia tac dung (1,5 kg duogc liéu cho 100 g cao khd).
4.3.2.1. Vé tac dung ciia cao nuéc Hé mo trén nhu dong rugt

Trudc day, roi loan van dong bat thudng cua dai trang duoc coi 1a mot trong nhimng co ché
bénh sinh co ban gay nén céc triéu ching caa HCRKT. Tang nhu dong rudt gay ra tinh trang tiéu
chay, d6 ciing 1a nguyén nhan gy ra céc triéu chang dau bung, kho chiu trén nhiéu bénh Iy tiéu
hoa, dic biét 1a bénh nhan HCRKT thé long. Vi thé bénh nay, cac thude khang cholinergic nhu
Duspatalin (mebeverin) dugc sir dung phd bién, c6 tac dung 1am giam nhu dong rudt. Viéc ting
tai hip thu nudc va dién giai trong long rudt ciing giup cai thién tinh trang phan léng, nudc &
bénh nhan tiéu chay. O nhiing bénh nhan HCRKT cd phan khd t4o 1a chu yéu thi nhu dong ruot
giam, co vong thit lai.

Nam 2005, Bui Thi Phuong Thao va cong su da tién hanh nghién ctu tac dung cua vién
nang Hé mo trén 39 bénh nhan HCRKT (thé can khic ty va thé ty than duong hu); két qua cho
thdy Hé mo c6 hiéu qua tot trong diéu tri rdi loan co ning dai trang, tinh an toan cao. Ty ¢ dat
két qua t6t sau 30 ngay diéu tri 1a 62%. Tuy nhién chua c6 cac nghién ciru danh gia tic dung cua
Hé mo trén nhu dong rudt va su hap thu nude va dién giai trong 1ong rudt trén thuc nghiém.

% Anh huéng ciia cao nuwéc Hé mo trén dé di déng cua than hoat trong 1ong rugt

Trong nghién ciru nay, d6 di dong cua than hoat trong long rudt duge danh gia bang ty 1é
% chiéu dai doan rudt c6 than hoat so véi chiéu dai doan rudt tir mén vi dén manh trang chugt.
Do di dong cua than phu thudc vao nhiéu yéu té: su trong rong cua da day, do dic cua than dua
vao, thoi gian tir thoi diém dung than téi thoi diém danh gia, nhu dong tiéu hoa cia dong vat
nghién ciu. Thubc ching duong duoc st dung 1a mebeverin (biét duoc Duspatalin). Day 1a mot
thudc khéng cholinergic téng hop, thudc tac dung truc tiép 1én co tron duong tiéu hoa lam giam
co thit, duoc st dung trén 1am sang dé diéu tri HCRKT phén 16ng chiém uu thé. Co ché tac dung
ctia mebeverin 1a giam tinh thdm cua kénh ion, phong toa tai hap thu noradrenalin, thay d6i hap
thu nudc, gay té cuc bo. Tac dung giam do nhu dong rudt cua Duspatalin duoc thé hién rd qua
nghién cau in vivo do do di dong cua than hoat trong 10ng rudt trén chudt nhat tring. Ciing trong
nghién cau nay, Hé mo lidu 0,32 g cao/kg ciing thé hién xu hudng giam nhu dong rudt so voi 16
chang sinh hoc, di sy khéc biét chua co y nghia thong ké.
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% Anh hwong ciia cao nuwéc Hé mo dén suw hdp thu nuée va dién giai tir long rugt vao mau

Trong nghién ctu tién hanh trén ruot éch, cac 16 dung cao nudc Hé mo cho thay tac dung
rd rét lam ting tai hip thu nudc trong long rudt so véi 16 ching sinh hoc va Duspatalin 80 mg/kg.

Cao Hé mo c6 tac dung lam giam thé tich dich va cac ion trong dich rudt phu thudc liéu
lwong. Cao Hé mo liéu 0,32 mg/100 ml va 0,80 mg/100 ml 1am giam rd rét sy thé tich dich trong
rudt éch (0,30 + 0,16 ml va 0,35 + 0,13 ml) so véi 16 chung sinh hoc (0,52 + 0,08 ml) (p < 0,01)
va 16 chimng duong (0,59 + 0,11 ml) (p < 0,001). Cao Hé mo liéu 0,32 g cao/100 ml va liéu 0,8 g
cao/100 ml c6 xu hudng lam giam ndng d6 natri trong dich rit ra so véi 16 ching sinh hoc,
nhung xu huéng nay chua rd rét va sy khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké (p > 0,05); trong khi
d6 ndng d6 kali & hai 16 nay ting so véi 16 chiing sinh hoc. Khéng c6 su khéc biét khi so sénh
nong do clo trong dich rdt ra gitra cac 16 ding cao Hé mo véi 16 chimg duong va 16 chang sinh
hoc (p > 0,05).

Trén day la nhiing két qua kha quan vé tac dung caa cao Hé mo trén nhu dong rudt va su
hap thu nudc va dién giai trong long rudt, minh ching tiém niang cua Hé mo trong diéu tri mot s6
bénh 1y duong tiéu hoa vai trieu chang tiéu chay nhu HCRKT thé long. Bé khang dinh chinh xéac
va that su thuyét phuc tac dung diéu tri cua cao Hé mo thi can ¢6 nhitng nghién ctu thuc nghiém
va thir nghiém 1am sang sau thém.
4.3.2.2. Vé tac dung ciia cao nuwéc Hé mo trén md hinh gay héi chizng rugt kich thich bang dau
mu tat

Pé tai da tién hanh danh gia tac dung caa cao nudc Hé mo trén md hinh gay hoi ching rudt
kich thich trén dong vat thuc nghiém theo Kimball ES va céng su: nghién ctu tac dung bao vé
ctia cao nudc Hé mo trén chudt nhit trang gdy HCRKT bang dau m tat va nghién ctu tac dung
phuc hdi cia Hé mo trén chudt nhat trang gdy HCRKT bang dau mu tat. Gy md hinh HCRKT
bang mu tat c¢6 wu diém 14 tao dwgc mot md hinh rdi loan chirc nang dai trang sau viém tai chd
(phu hop véi bénh canh ciia nhiéu bénh nhan HCRKT), ¢6 tinh 6n dinh cao, thoi gian gay mo
hinh nhanh, thoi gian duy tri mé hinh kéo dai, ddng thdi md hinh d& thyc hién, héa chat md hinh
san c6, dong vat thyc nghiém 1a chudt nhit trang. Vi nhiing 1y do d6, nhom nghién cttu chon dau
mu tat dé gdy mo hinh HCRKT. Cac nghién ctru true ddy da ching minh tac dong ciia mu tat
Ién chic nang cua dai trang ma khong kém theo ton thuong vi thé, rat phi hop vé mat bénh hoc
cua HCRKT.

Dau mu tat (allyl isothiocyanat) 1a mot chat kich thich than kinh, gay viém cap tinh manh
va ting nhan cam dau ndi tang sau khi dua va dai trang. Trén thé gisi, Kimball va cong su da gay
dugc mo hinh HCRKT thir phat sau viém dai trang trén chudt nhét tring bang dau ma tat voi dic
diém: viém dai trang tdi da vao ngay thir 3 sau khi dua 50 microlit ddu mu tat 0,5% vao dai trang
chudt; tinh trang viém phuc hdi vao ngay thir 7 va dé lai tinh trang ting nhu dong ruot kéo dai toi
ngay thtr 28. Nhu vay trong khoang thoi gian tir ngay 7 dén ngay 28, dai trang chudt khéng con
ton thwong thuc thé do viém, tuy nhién chudt van xuat hién tinh trang ting nhu dong rudt va tiéu
chay, twong tu cac triéu ching cia HCRKT sau viém. Nhu vay mé hinh HCRKT thi phéat sau
viém dai trang bang dau mu tat lién quan dén ca co ché viém va co ché than kinh, phu hop véi
sinh ly bénh HCRKT. Va tuong tu dic diém cia HCRKT sau viém & trén ngudi bénh, md hinh
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HCRKT véi triéu chang néi bat 1a tinh trang tiéu chay va rdi loan nhu dong rudt.
% Tac dung phuc héi ciia cao nuwéc Hé mo trén chugdt nhdt trang gy HCRKT bang dau mu tat

Dé danh gia tdc dung phuc hdi ctua cao nuéc HE mo trén chudt nhit tring gdy HCRKT
bang diu mu tat, vao ngay tht 7 khi md hinh hai chung rudt kich thich thanh cong, chudt ¢ cac
16 twong tmg duoc udng thude thir, hodc thude dbi chimng hodc dung méi lién tuc trong vong 10
ngay. Sau 10 ngay udng thudc, chudt & cac 16 dugc theo ddi: trong luong chudt; do do di dong
cua chit than hoat trong 10ng rudt; danh gia cac chi s6 dai thé va vi thé dai trang thong qua céc
chi s6 va tinh diém.

Cao Hé mo duoc thir nghiém & 2 muc lidu: lidu 0,32 g/kg/ngay (liéu tuong duong voi lidu
trén 1am sang) va liéu 0,80 g/kg/ngay (liéu cao gap 2,5 lan liéu 1am sang).

So sanh vai 16 md hinh HCRKT, cao Hé mo liéu 0,32 g cao/kg va 0,80 g cao/kg 1am giam
rd rét nhu dong rudt thé hién qua su cai thién ti 1é % do dai doan rudt co than hoat so véi doan
rudt tir da day téi manh trang. L mé hinh HCRKT c6 biéu hién phan long, dinh, tiéu chay nhiéu
hon han so véi céac 16 nghién ciru khac. Diéu nay hoan toan phi hop véi bénh canh 1am sang cua
HCRKT thé long. Cac 16 dung cao Hé mo va Duspatalin ciing cho thdy su cai thién hiéu qua
triéu chitng 1am sang cua HCRKT, chudt ¢ cac 16 nay khdng con tinh trang tiéu chay nhu 16 mé
hinh. V& toan trang, can ning cua chudt udng cao Hé mo ting déu, khéng khéc biét véi 16 chung
sinh hoc va chimg duong, trong khi thé trong chudt 16 mé hinh giam rd rét khi so sanh vai 16
chang sinh hoc. Tai thoi diém 10 ngay sau khi dung thudc chimg duong va cac thudc nghién
ctru: khéng co sy khac biét c6 ¥ nghia thong ké vé chi sé vi thé giita cac 16 (p > 0,05). Diéu nay
phU hop véi bénh canh HCRKT — mét réi loan chirc nang rudt, khdng cé ton thuong thuc thé.

% Tac dung bao Vé ciia cao nwéc Hé mo trén chudt nhat trang gady HCRKT bang dau mu tat

Hiéu qua tuong tu cia cao Hé mo ciing duoc quan sét thay trong nghién ctu tac dung bao
vé trén chudt nhat trang gdy HCRKT bang dau ma tat. Cao Hé mo liéu 0,32 g/kg/ngay va 0,8
g/kg/ngay 1am giam nhu dong rudt rd rét so véi chang sinh hoc va tuong tu nhu Duspatalin (liéu
80 mg/kg). Tac dung nay co6 sy khac biét giita 2 muc liéu duoc st dung. Nhu dong ruot o liéu
0,32 g/kg/ngay (50,74 £ 6,45%) giam so véi nhu dong rudt ¢ 16 chirmg duong (60,55 + 10,72%),
va cling thip hon nhu dong rust & 16 chieng sinh hoc (68,25 + 13,83%) va 16 md hinh (80,39 +
10,03 %). Nhu dong rudt & liéu 0,80 g/kg/ngay (64,52 + 16,40%) khong khéc biét véi nhu dong
rudt & 16 chimg dwong va 16 chang sinh hoc, ciing thap hon so v&i 16 md hinh.

Cao Hé mo 0,32 g/kg/ngay va 0,8 g/kg/ngay co tac dung bao vé cac ton thuong do dau mu
tat gy ra twong tu nhu Duspatalin (liéu 80 mg/kg). Tac dung ndy chua cé su khéc biét giira 2
mtc lidu dugc sir dung. Cac chi sb dai thé gdm can niang dai trang, chiéu dai dai trang, tinh trang
phan, tinh trang viém tro vé binh thuong, khdng khéc biét so véi 16 chang sinh hoc (p > 0,05).
Céc chi s6 vi thé gom tham nhidm té bao viém, ton thuong biéu md va tén thuong co tron tré vé
binh thuong, khéng khac biét so véi 16 ching sinh hoc (p > 0,05).

Nhu vay, cao Hé mo liéu 0,32 g/kg/ngay va liéu 0,8 g/kg/ngay c6 tac dung bao vé tén
thwong viém do dau mu tat gay ra.

Két qua phan lap va xac dinh cau tric cac chat thu duoc 3 flavonoid, 1 alcaloid, 3 irridoid
glycosid va 3 megastigman glycosid. Khi chiét bang nuéc, cac flavonoid, tanin glycosid va mudi
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alcaloid tan ra va la thanh phan trong cao khd. Tir tong quan tai liéu, ching t6i cho rang céc
thanh phan hoa hoc nay dem lai tic dung caa cao Hé mo trén hoi chiing rudt kich thich. Cac
alcaloid dang mudi va irridoid glycosid c6 tac dung trén than kinh thuc vat, giap diéu hoa nhu
dong ruot. Céc alcaloid va flavonoid cling dem lai mét tAc dung dang cht y ntra la tac dung giam
dau, chéng viém. Cac hop chat sperulosidic va carbonylbis[imino(6-methyl-3,1-
phenylen)]bis[carbamic acid] dimethyl ester hién tac dung chéng viém manh trén mé hinh chéng
viém in vitro, thanh phan tanin cé tac dung giam co thét co tron, sat khudn ciing c6 thé dong gop
vao tac dung lam giam Hoi chirng ruét Kich thich.

Cac két qua nghién ctru tac dung cua cao chiét nudc trén md hinh gay hoi ching rudt kich
thich véi nhitng két qua ghi nhan dugc trong luan 4n nay da phan nao minh ching vé viéc sir
dung cay Hé mo trong dan gian dé diéu tri viém rudt va viém dai trang man tinh.

KET LUAN
1. Vé thuc vat hoc
Pi khang dinh duoc tén khoa hoc cua cdy Hé mo thu héi tai Ban Ping Ngo, x& Chiéng Mai,
huyén Mai Son, tinh Son La la Psychotria prainii H. Lév., thuéc ho Ca phé (Rubiaceae).
- D3 md ta, phan tich ddc diém hinh thai thuc vat, dic diém giai phau than, 14, ré va xac dinh

duoc dic diém bot duge lidu 14, than va ré Hé mo.

2. Vé héa hec

- Di xac dinh phan trén mat dat cdy Hé mo c6 chtra cac nhom chét chinh 1a flavonoid, alcaloid
va tanin. Ngoai ra con c6 mit cic nhom chit nhu acid hitu co, acid amin, dudng khu,
polysaccharid, chat béo, sterol va caroten.

- Pai phan lap va x4c dinh duoc cau tric caa 10 hop chat tir cdy Hé mo trong d6 c¢6 3 flavonoid
(2-4), 3 monoterpen glucosid (8-10), 3 chat megastigman (1, 6-7) va 1 alcaloid (5). Ca 10
chat déu lan dau tién dugc phan 1ap tir loai Psychotria prainii H. Lév trong d6 hop chat 1 lan
dau tién biét dén trong tu nhién (acid 6-ethyl ether deacetylasperulosidic) va 7 hop chat lan
dau tién duogc phan 1ap tir chi Psychotria: sulfuretin (3',4',6-trihydroxyauron) (2), butein
(2',3.,4,4'-tetrahydroxychalcon) (4), carbonylbis[imino(6-methyl-3,1-phenylen)]bis[carbamic
acid] dimethyl ester (5), acid asperulosidic (7), degalloylmacarangiosid B (8), 6-
hydroxyjunipeionolosid (9) va roseosid Il (10).

3. Vé tac dung sinh hec

< Nghién ctu tac dung cua cao nudc phan trén mat dat cua cdy Hé mo trén mé hinh gay hoi
chang rudt kich thich bang dau mu tat cho thay:

- Cao Hé mo lidu 0,32 g cao/kg/ngay va liéu 0,80 g cao/kg/ngay c6 tac dung phuc hdi trén
md hinh hoi chiing rudt kich thich do dau mu tat gay ra.

- Cao Hé mo liéu 0,32 g cao/kg/ngay va lidu 0,80 g cao/kg/ngay cé tac dung bao vé trén
md hinh hoi chiing rudt kich thich do dau mu tat gay ra.

< Nghién ctiu tac dung cua cao nudc Hé mo trén nhu dong rudt cho thay:

- Cao Hé mo lidu 0,32 g cao/kg va 0,80 g cao/kg c6 xu hudng 1am giam nhu dong rudt &
dong vat thuc nghiém.
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- Cao Hé mo nong do 0,32 /100 ml va 0,80 g/100 ml c6 tac dung 1am giam thé tich dich
trong long rudt trén dong vat thuc nghiém.
< Pi sang loc hoat tinh wc ché san sinh NO trong té bao RAW?264.7 in vitro cua 4 hop chét
phan lap tir phan trén mat dat cdy Hé mo (1, 5-7) cho thay acid asperulosidic (7) va
carbonylbis[imino(6-methyl-3,1-phenylen)]bis[carbamic acid] dimethyl ester (5) thé hién tac
dung chéng viém, wc ché manh su tao thanh NO véi gia trj 1Cs 1an luot 12 5,75 + 0,85 pM va
6,92 + 0,43 UM.

KIEN NGHI
- Tiép tuc nghién ciru chiét xuat, phan 1ap cac hop chat trong cao nuéc phan trén mat dat cay
Hé mo.
- Tiép tuc nghién ciru tac dung sinh hoc theo huéng chéng viém cua cao chiét con va cac hop
chat phan lap dugc phan trén mat dat Hé mo.
- Tiép tuc nghién ciu xay dung tiéu chuan co s& duoc liéu phan trén mat dat cay Hé mo va
nghién ctru phét trién san pham hd tro diéu tri hoi chiing rudt kich thich.
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