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MO PAU

Viét Nam 1a qudc gia ndm trong viing khi hau nhiét d¢i gié mua, c6 ngudn dugc lidu ty nhién phong
pht va da dang vé chung loai 13n cong dung lam thudc. Dong thoi, Viét Nam c¢6 mot nén y hoc ¢b truyén dan
toc 1au doi véi céc tri thue st dung cac loai dugc lidu, cac bai thudc co gia tri dung dé phong bénh va chita
bénh.

Hién nay, khong chi Viét Nam ma trén thé gidi, voi xu hudng “trd vé vé6i thién nhién” nén viée st
dung cac thudc co ngudn gde tir duoc lidu cua ngudi din ngay cang gia ting, vi it ¢ nhiing tac dung khong
mong mudn va gia thanh phu hop hon. Dé dam bao tinh khoa hoc, hidu qu4, an toan cho viéc sir dung céc
cay thudc, cac bai thude trong nhan dén thi viéc nghién ciru vé ching ngay cang dugc quan tim.

Cay So6i nhat, con goi 1a Kim tiac lan, T khoi ngda, Hom sam muong (Tay), c6 tén khoa hoc
Chloranthus japonicus Sieb., thudc ho Hoa S6i (Chloranthaceae). Ciy c6 ngudn gbc ¢ ving Pong A, phan
bd & Triéu Tién, Nhat Ban, Dai Loan, Trung Quédc va Viét Nam. O Viét Nam, Soi nhét thuong thdy ¢ cac
tinh vung nui phia bic nhu Cao Béng, Lang Son, Lao Cai, Ha Giang, Yén Bai, Tuyén Quang, Lai Chau, Son
La, Hoa Binh... O céc tinh phia nam, thdy & Pa Lat (Lam DPdng), Ngoc Linh (Kon Tum) va Mang Yang (Gia
Lai).

Theo Y hoc ¢ truyén, S61 nhat ¢o vi cay, déng; tinh 6n, c6 tac dung tan han, khu phong, hoat huyét,
hanh 1, giai doc. 0 Trung Quéc cay duoc sir dung trong viéc diéu tri dau nhue lung gé)i, don nga, mun nhot,
bach d6i, cam mao. O Viét Nam, nhan dén & mot s dia phuong ding So6i nhét trong cac truong hop chita
kiét ly, dau lung, dau minh, & huyét sung dau do ngd hodc bi danh, 14 twoi rira sach gid ldy nudc boi chira
bong...[3],[12],[13],[37]

Trén thé gidi, da co rat nhiéu nghién ciru vé thanh phan héa hoc ciing nhu tac dung sinh hoc cua ciy
S6i nhét (Chloranthus japonicus Sieb.), tuy nhién & Viét Nam cho téi nay nghién ciru vé ciy Soi nhat con rat
it.

Dé tim hiéu thanh phan hoa hoc cdy S6i nhat moc & Viét Nam va gép phan lam sang to kinh nghiém
dan gian, tao co so khoa hoc khai thac nguén duoc liéu trong nudc, ludn an dugce thuc hién voi tén: “Nghién
ciru diic diém thue vat, thanh phin hoa hoc va mét s tic dung sinh hoc ciia loai Chloranthus japonicus
Sieb. ¢ Viét Nam” v4i cac muc tiéu sau:

- Thim dinh tén khoa hoc ctua mau nghién ciru va xac dinh cac dac diém vi hoc céc bd phan cua cay
dé gop phan tiéu chudn hoa duoc liéu.

- Chiét xuét, phan 1ap va xac dinh cAu trac hoa hoc céac hop chit da phan l1ap duoc tu duoc lidu.

- Thir doc tinh cép, tac dung chéng viém, chéng oxy hoda, bao v¢€ gan cua cao chiét dugc liéu va tac
dung tic ché enzym protease HIV — 1 ctia mot s6 hop chit tinh khiét da phan lap dugc.

Nhirng dong gop mdéi ciia ludn an:

Cay S6i nhat chua c6 cong trinh nao cong bd & Viét Nam, cdy S6i nhat thuong ding theo kinh nghiém
dan gian dé chira kiét ly, dau xwong khép, & huyét sung dau do ngd hodc bi danh.... d6 d6 nghién ctru sinh
thyc hién dé tai nay 1a can thiét. Két qua nghién ciru 1a mot dong gép vé mat khoa hoc va ¢ y nghia thuc
tién.

+ Pi mb ta day di cac ddc diém hinh thai thuc vat ¢6 anh chup co quan sinh trudng, co quan sinh san va giai
phau ré, than, 14 cdy So6i nhat.

+ D3 chiét xuat, phan 1ap va xac dinh cdu trac héa hoc 14 hop chat tir ciy Soi nhat (Chloranthus japonicus
Sieb.) thu hai & Lam DPdong, trong d6 c¢6 6 hop chat 1an dau tién phan lap tir chi Chloranthus Sw. va 5 hop

chét 1an dau tién cong bd phan lap tir loai Chloranthus japonicus Sieb.



+ Lan déu tién cong bd vé doc tinh cp cua cao chiét phin trén mat dat va phan ré cay So6i nhat.

+ Pa ching minh cao chiét phan trén mit dit cdy S6i nhat co tac dung chdng viém cap, cao chiét phan ré
khong c6 tac dung chdng viém cap.

+ Cao chiét phan trén mat dat va phan ré déu co tac dung chdng viém man ¢ mé hinh thi nghiém.

+ Cao chiét phan trén mat dat va phan ré déu c6 tac dung bao vé gan trén mé hinh gay ton thuong gan bang
PAR.

+ Lan déau tién cong bd hop chét 40,8B-dihydroxyeudesm-7(11)-en-12,8-olid c6 hoat tinh tc ché enzym
protease HIV-1 voi ICs5p=0,45uM.

+ Bb cuc cua luan 4n: Ludn 4n c6 116 trang, véi 51 bang, 45 hinh va 188 tai liéu tham khao. Dat van dé (02
trang), Chuong 1: Tong quan (35 trang), Chuong 2: Nguyén vét liéu va phuong phap nghién ciru (15 trang),
Chuong 3: Két qua nghién ciru (46 trang), Chuong 4 : Ban luan (18 trang), Két luan va kién nghi (02 trang)

CHUONG 1: TONG QUAN
Phan tong quan da tong hop cac tai liéu nghién ciru trong va ngoai nude lién quan dén cac van dé
chinh sau:
1.1. VI TRi PHAN LOAIL PAC PIEM THUC VAT CUA HQ HOA SOI (CHLORANTHACEAE)
VA CHI CHLORANTHUS.
1.2.  THANH PHAN HOA HQC CUA CHI CHLORANTHUS SW.
1.3. TAC DUNG SINH HQC CUA CHI CHLORANTHUS SW.

CHUONG 2: NGUYEN VAT LIEU VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.1.NGUYEN VAT LIEU NGHIEN CUU
2.1.1. Nguyén liéu nghién ctru

Cay Soi nhat dugc thu hai vao hai mua : mua kho (thang 1-2/2012) va mua mua (thang 6 — 7/2012)
tai Pa Lat - Lam Dong.

Mau nghién civu vé thue vdt: Thu hai khi cay c6 hoa, ép tiéu ban.

Mau nghién ciru vé thanh phan héa hoc: Sau khi thu hai tién hanh 1am sach, tach riéng phan trén mit
dat va r&, phoi roi sdy kho trong ta sy ¢ nhiét do 50°C, sau d6 duoc tan thanh bot tho cho vao bao kin va
bao quan noi kho mat.

Mau nghién ciru vé tic dung sinh hoc: dich chiét nudc ciia phan trén mat dat va dich chiét nuéc ré
cdy Séi nhat.

2.1.2. Pong vat thi nghiém

+ Thik dpc tinh cdp: Chudt nhit tring, ching Swiss, ca hai giéng, khoe manh, trong luong 18 - 22g, do Hoc
vién quan y cung cap.

+ Thir tic dung chéong viém:

Chudt cong tring chung Wistar, ca hai gidng, khoe manh, trong luong 150 - 180g; chudt nhit tring,
chung Swiss, ca hai gidng, khoe manh, trong lugng 20 - 25g, do Hoc vién quéan y cung cdp. Dong vat thi
nghiém dugc nudi trong diéu kién phong thi nghiém véi day di thire an va nude udng tai B6 mén Duoc 1y -
Trudng Pai hoc Y Ha Ni tir 3 — 7 ngay trudc khi nghién ciru va trong sudt thoi gian nghién ciru.

2.1.3. Thiét bi va héa chit: D3 trinh bay diy du trong luin 4n chinh.
2.2. PHUONG PHAP NGHIEN CUU



2.2.1. Phwong phap nghién ciru dic diém thue vat
Quan sat, thu thap thong tin (chup anh va ghi chép) tai thuc dia, dac biét 1a cac dac diém cua cay khi
con tuoi. Thu mau tiéu ban cdy mang hoa, qua vao thdi gian phtt hgp véi mua hoa (thang 3 - 4) va qua (thang
5 -7). Mau nghién ctru dugc ép, sdy khd, xir 1y, bao quan theo phuong phéap 1am tiéu ban mau khé. Mau tiéu
ban dugc Iuu giit Phong tiéu ban Khoa Tai nguyén, Vién Dugc liéu (VDL).
2.2.2. Phwong phap nghién ciru vé héa hoc
2.2.2.1. Pinh tinh cic nhém chit hivu co cé trong dwoc liéu
2.2.2.2. Chiét xudt
Chiét xuat cac chat trong duoc lidu theo phurong phap ngam chiét voi dung méi ethanol 70% & nhiét
dd phong.
Chiét phan doan dich chiét toan phan sau khi thu hdi dung méi, phéan tan déu trong nudc rdi lic véi
dung moi c6 do phan cuc tang dan, n-Hexan, EtOAc, n-Butanol.
2.2.2.3. Phén lgp cdc chit
Phén 1ap cac hop chit trong cin ciia cac phan doan chiét bang sic ky cot va sic ky 16p mong diéu
ché. Theo d&i cac phan doan sic ky cot bang sic ky 16p mong.
. Chiét xudt va phén ldp cdc hop chat tir phan trén mat ddt
B4t tho phan

TMD cay SN
(1,15 kg)
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EtOH thu héi <+
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8 mg

Hinh 2.2: So' dd chiét xuit va phén 1ap céc chit tir phin TMP ciy S6i nhat



o Chiét xudt va phdn ldp cdc chat tir ré:

Bot tho ré cay
S6i nhat (4,3 kg)

EtOH 70%

D/c EtOH

EtOH Thuhdi < +H,0
A

D/c H,0

n- hexan
e |

D/c H;0

Cé&n nHexan
88,39 g

Hexan
thu hoi

D/c H,O

+ EtOAc
D/c EtOAc

———» EtOAc thu héi

Cén Ethyl acetat
211,66 g

(O] A

rARNPA A

F3A F3C F4C
‘mmgH F3B ‘@mng‘ Fb H Fee ‘ ‘ Fan H F4B H320mg

F4D FoA F5B F5C F6A F6B F6C
230m,

SNR14 | [ SNR12 F3C2 SNR1 F4A1 SNR3
6 mg 23 mg 57 mg 20 mg 70 mg 16 mg

SNR9 FéeB1 FéeB2
10 mg 200 mg || 350 mg FeB3

SNR13 SNR15 SNR8
10 mg 8 mg 8 mg

SNR7 SNR5
5mg 16 mg

Hinh 2.3: So' dd chiét xuit va phéan lap cac chét tir ré cay Séi nhat

2.2.2.4. Xdc dinh cdu triic cdc hop chit phén lgp dwoc
2.2.3. Phwong phap nghién ctru tac dung sinh hoc

Mbu nghién ciru: Cao 1ong chiét bang nudc tir phin trén mit dat va ré ciy S6i nhat (chiét 3 1an) ¢o didc

dén ty 1& (1:4), ky hiéu 1a cao SN.

Liéu thir: Liéu dung cho tat ca cac thi nghiém dugc 1y duge qui tir lidu duge liéu kho thuong ding trén

nguoi (ré: 20g/ngdy) va lidu gép 3 tinh theo phwong phap ngoai suy lidu tuong dwong ¢ hiéu qua giira ngudi

va dong vat thi nghiém.
2.2.3.1. Thir djc tinh cip

2.2.3.2. Nghién civu tic dung chong viém cap va man tinh

2.2.3.3. Nghién ciru tac dung bdo vé gan va chéng oxy
2.2.3.4. Thir hoat tinh trc ché protease HIV-1 ciia chit

hoa

tinh khiét di phan ldp dwoc

CHUONG 3: KET QUA NGHIEN CUU

3.1. KET QUA NGHIEN CU'U VE THUC VAT
3.1.1. Thim dinh tén khoa hoc ciy S6i nhat



Trong qua trinh nghién ctru vé& cdy S6i nhat, mau cdy di duoc thu hai tai Tam Dao - Vinh Phic va
baLat—-Lam Déng. Céc mau tiéu ban da duge xu 1y va luu trit tai khoa Tai nguyén Vién Dugc liéu (ky hiéu
mau 9738, 9739).

Tén khoa hoc ctia mau nghién ctru duge tham dinh 14 Chloranthus Jjaponicus Sieb. thuoc ho Hoa soi
(Chloranthaceae).

3.1.2. Pic diém hinh thai ciy Séi nhat

Cay thao, sdng hang nam, cao 30 — 50 cm. R& chum, gdm rat nhiéu ré nho. Than cdy moc dimg, manh,
hinh try, nhan, khong phan nhanh, c6 chia thanh cac dbt dai 8 -9 cm, c6 ranh.

La moc vong 4 13, cudng 14 ngén, dai khoang 25 — 30 mm, phién 14 nguyén, hinh bau duc, kich thuéc
8-14x6—-9cm, géc 14 hoi thuén, mép 14 khia ring cua nhd, ngon 14 nhon, hai mit 14 nhan, mit trén xanh
dam, mat dudi xanh nhat hon, gan 14 hinh 16ng chim, gan chinh ndi 16, gan bén hinh cung mo, 1a kém moc
dbi .

Cum hoa moc thanh bong don, th'flng dtrg ¢ ngon thén, chiéu dai cum hoa 30 - 40 mm, hoa tran, mau
vang, rat thom. Nhi 3, chi nhi tiéu giam thanh vay nho, nhi giira gdm 2 bao phan, hai nhi bén mdi nhi mang 1
bao phén. Bau 1 6, chira 1 nodn treo, voi nhuy ngén.

Qua hach cung, nho, hinh qua 1€, duong kinh 3 - 6 mm, dyng 1 hat. Hat nhd, co nhiéu ndi nhil .

3.1.3. Dic diém giai phiu ciy Soéi nhat
3.1.3.1. Dic diém gidi phéu ré

Mit cit ré hinh tron, chia thanh 2 phan: vo va tru trung tim. Tir ngodi vao trong quan st thay: Ngoai
cung 13 16p ban (1) mong, gdm 1 - 2 hang t& bao thanh day héa gd, bat mau xanh, c6 nhiéu chd bi dut, giy.
M6 mém v6 (2) cdu tao tir nhitng t& bao thanh mong, xép 16n xon. Noi bi (3) 1a 16p té bao trong cing cia
phan vo, gdm 1 - 2 hang té bao xép déu dan vong quanh tru trung tim. Bo libe (4) gdm nhing té bao nho, tu
lai thanh timg dam hinh trimg, dudng kinh 20 - 35 pm, xen k& cac bo gb (6) theo huéng ddng tim. B gd co
céc mach gd to, nho khac nhau, dudng kinh 10 - 20 pm. Tang phat sinh libe - gb (5) ndm giita phan libe va
phan gd.

Hinh 3.6: Pic diém vi phiu ré cay Séi nhat.
A. Hinh anh chung. B. CAu tao chi tiét cac bd phan
(1. Ban, 2. M6 mém vé, 3. Néi bi, 4. Libe, 5. Tc”ingphdt sinh libe - g6~, 6. G(3~)
3.1.3.2. Dac diém gidi phdu thin

Mit cit ngang than gan thanh hinh vudng. Ngoai ciing 12 16p biéu bi (1) gdm mot hang té bao xép déu
dan, vach hoa cutin mong, bat mau xanh. Sat 16p biéu bi 1a mo day (2) gdm 2 - 3 hang té bao xép thanh vong.
M6 mém vé (3) 1a cac té bao c6 kich thudce 16n hon té bao mé day, thinh mong, bat mau hong nhat, xép 16n
x0n. Cac bo libe-gd xép thanh 1 vong dong tim. Bao quanh mdi bé libe-gd va ndi cac bo libe-gd 1a cac té

bao md cimg (4) c6 vach hoa gd day 7 - 12 um. Libe (5) 1a dang mach don, gan tron, dudng kinh 20 - 40 pm.



G (6) gdbm cac té bao c6 thanh mong, duong kinh 10 - 20 pm. Ving mé mém rudt (7) gom céc té bao da
giac, thanh mong, bat mau héng nhat, xép sat nhau.

Biéu bi

Mo day

Mb mém

M6 cung

Libe

Go

M6 mém rudt

N R LN

Hinh 3.7: Pic diém vi phiu thin ciy Séi nhit
3.1.3.3. Pdc diém gidi phéu ld
e Phan gin chinh:

Hinh 3.8: Pic diém vi phiu 14 ciy Séi nhat

A. Phan gan chinh: 1. Biéu bi trén, 2. M6 day trén, 3. M6 mém, 4. M6 cing, 5. Libe, 6. G,
7. Mb day dudi, 8. Biéu bi dudi
B. Phan phién 14: 1. Biéu bi trén, 2. Ha bi trén, 3. M6 mém, 4. M6 khuyét, 5. Ha bi dudi,

6. Biéu bi dudi
Gan 14 phia trén 16m nhon, phia duéi 16i, & giita gan chinh 15i 1én thanh y. Biéu bi trén (1) va dudi
(8) 1a 16p té bao mong & ngoai cing phit mot 16p cutin, xép déu din, phia ngoai biéu bi dudi rai rac co long
che ché don bao. M6 day trén (2) va dudi (7) ciu tao boi cac t& bao bat mau hong dam, nam sat biéu bi, co
thanh té bao day, xép 16n x6n. M6 mém (3) gdm céc té bao & giira 16p md day va bo libe - gd, kich thuée 16n
hon té bao mé day, mau hdng nhat, thanh té bao mong, rai rac c6 chira cac tinh thé calci oxalat hinh ciu gai.
Mo cling (4) gdm céc té bao c6 mang hoa gd, bit mau xanh, bao phia ngoai bo libe - gd, ¢6 2 bo libe - gd.
Céc bo libe bit mau hong, xép sat nhau tao thanh cung libe (5), mit 16m hudng 1én trén. Cac bo gd (6) bét
mau xanh & giita tao thanh vong dong tam.
e Phan phién lé: Tir trén xubng dudi quan sét thiy:
Biéu bi trén (1) hinh da giac, thanh t& bao udn khic nhe, kich thudc 40 — 60 x 100 — 130 um. Ha bi trén
(2) gom 1 16p té bao nam ngay st biéu bi, thanh hoi day, bat mau hong ddm hon. M6 mém (3) gom céc té
bao hinh dang khéac nhau, ¢6 cac tinh thé canlci oxalat ndm rai rac. Mo khuyét (4) nim giira phan thit 1. Ha

bi duéi (5) 14 1-2 hang té bao nam sat biéu bi dudi, bat mau hdng ddm hon mé mém. Biéu bi duéi (6) hinh da



giac, thanh té bao ubn khuc, kich thudc 40 - 50 x 60 - 100 pm, rai rac c6 cac 16 khi véi kich thude 30 x 50
pm. Thanh biéu bi héa cutin méng.
3.1.3. Pic diém bot phén trén mat dit va ré ciy Séi nhat
3.1.3.1. Pdc diém bgt phan trén mdt dit cdy Séi nhat

BOot phan trén mit dat cdy Soi nhat c6 cac dic diém (Hinh 3.8): 16ng che ché don bao (1), dam té bao mo
cung (2), manh mo mém mang 16 khi (3), manh mach (4), hat phan (5), hat tinh bot (6).

4 5 6
Hinh 3.9: Pic diém bt phin trén mit dit cAy S6i nhat
1. Loéng che ché, 2. Bam té bao mé cimg, 3. Manh mé mém mang 13 khi,
4. Manh mach, 5. Hat phan, 6. Tinh bot
3.1.3.1. Bic diém bgt ré ciy S6i nhit
Bot ré cdy So6i nhat c6 cac dac diém (Hinh 3.7): manh ban (1), soi g (2), manh mach vach (3), manh mé
mém mang tinh bot (4) manh mach (5) manh mang mau (6), dam tinh bot (7), tinh thé calxi oxalat (8).
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Hinh 3.10 : DPic diém bot ré cay Séi nhat
1.Manh ban, 2. Soi g6, 3. Manh mach vach, 4. Manh mé mém mang tinh bot,
5. Manh mach, 6. Manh mang mau, 7. Pam tinh bét, 8. Tinh thé calci oxalat



3.2. KET QUA NGHIEN CUU VE THANH PHAN HOA HQC
3.2.1. Pinh tinh cic nhém chit hiru co trong cdy S6i nhat

Bang cac phan mg hoa hoc cho thiy phan TMPD cdy Séi nhat, c6 chira: flavonoid, saponin, chét béo,
sterol, caroten, acid hitu co, polysaccharid, tinh dau. Trong ré co: flavonoid, saponin, coumarin, acid hitu co,
steroid, caroten, polysaccharid va tinh dau.

3.2.2. Két qua chiét xuit va phan lap cac chit

- Tir phan trén mit dit di phan lap dwoc 4 hop chét ky hidéu: SNEI(1), SNE2(2), SNE3(3),
SNB4(4),

- Tir r& da phan 1ap dugc 10 hop chat ky hi¢u: SNR1(5), SNR3(6), SNR5(7), SNR7(8), SNRS(9),
SNR9(10), SNR12(11), SNR13(12), SNR14(13), SNR15(14).

3.2.3. Nhén dang cac chit phén lap duge
3.2.3.1. Nhin dang cdc chit phén lgp dwoc tiv phin trén mdt dit cdy Séi nhit

Hop chat 1 (SN1):

Hop chét 1 thu dugc dudi dang tinh thé hinh kim khong mau, nhiét dd néng chay: 200-202°C; Pho
UV (MeOH) Ay (log €): 275 nm (4,3); Phé IR (ecm™): 3366, 2943, 1764, 1650, 1278, 1113; Ph ESI-MS
(m/z) =271 [M+Na]"; Phé 'H-NMR (CD;0D, 500 MHz) va *C-NMR (CD;0D, 125 MHz);

Phé IR cho biét trong phén tir co cac nhom chirc OH (dai hép thy c6 dinh 3366 cm™), C=0 (1764
em™), lién két d6i C=C (1650 cm™) va lién két C-O (1278; 1113 cm™).

Ph6 'H-NMR cho biét c6 mot proton olefin xuat hién ¢ d6 chuyén dich (8y)la 5,61(ppm), c6 ba tin
hiéu proton ctia ciia nhom methyl (CHs) ¢6 8y 1an luot 14 1,89 ppm; 1,26 ppm; va 1,10 ppm.

Ph6 C-NMR xuét hién tin hiéu ciia 15 carbon, trong d6 c6 bdn tin hiéu lién két d6i C=C hay vong
thom c6 ¢ tir 121,2 dén 151,4 ppm, bao gém mdt nhém CH va ba carbon bac 4, chiing té hop chit 1 ¢6 hai
lién két d6i C=C trong phan tir. Tin hiéu cta carbon thudc nhom C=0 carbon tai 8¢ 173,2 ppm, két hop vai
phd IR c6 dinh hip thu 1764 cm™ gitp khang dinh c6 vong lacton trong cau trac 1[65][144].

Ph6 khdi cua 1 c6 pic khéi lwong phan tir m/z=271 [M+Na] cho biét 1 c6 cong thirc phan tur
C15H2003-

Tir céc dir liéu phd cho thiy, trong sb 15 carbon, ¢6 hai ndi d6i, mot proton olefin, ba nhém methyl,
bdn nhém methylen, mdt carbon bac bdn (sp’) lién két v6i nguyén tir oxy (c6 dc 72,2 ppm) nén hgp chit 1 co
cAu tric mot eudesm-7(11), 8(9)-dien-12,8-olide sesquiterpen[52]. So sanh vdi cac dit liéu trong tai 1iéu.[69],
hop chét 1 dugce xéac dinh 1a 4a-hydroxyeudesm-7(11),8(9)-dien-12,8-olid, co tén la shizukolidol.

Hop chit 2 (SN2):

Hop chat 2 thu duoc dudi dang tinh thé hinh kim khong mau, nhiét d6 nong chay: 204-207°C; Phd
UV (MeOH) Ay (loge): 220 nm (3,72); Phd IR (cm™): 3374, 2938, 1722, 1686, 1197, 1129; Pho ESI-MS
(m/z) =289 [M+Na]"; Phé 'H-NMR (CD;0D, 500 MHz) va >*C-NMR (CD;0D, 125 MHz):

Hop chat 2 thu duoc c¢6 cac phd IR, phd 'H-NMR, va phd “C-NMR twong tu nhu hop chit 1, diéu
nay khing dinh ring 2 ciing 1 mot sesquiterpen lacton cé ciu tric gan gidng véi 1. Sy khac nhau gitra 1 va 2
dugc thé hién trong cac phé:

Ph6 "H-NMR ctia 2 khong thay xuét hién tin hiéu proton cua lién két doi (H-9), phu hop vé6i phd C-
NMR va DETP cho biét 2 ¢6 nim nhém CH, (nhiéu hon mét nhém CH; so voi 1); ngoai ra, trén phé Be-
NMR cuia 2 chi ¢6 hai tin hiéu carbon lién két doi (C=C) tai 8¢ 121,8 va dc 164,1ppm va van cé tin hiéu cta
vong lacton. Vi vay c6 thé khing dinh 2 c6 mét lién két C=C trong phén tir & vi tri C-7 va C-11, thudc vong

lacton.



Ph6 *C-NMR va DETP cua 2 con c6 hai tin hiéu carbon sp® lién két véi nguyén tir oxy tai 8¢ lan
luot 1a 72,9 (C-4) va 105,5 ppm. Két hop véi phd MS c6 pic khdi luong phén tir m/z =289 [M+Na]" cho biét
cong thirc phan tir cia 2 1a (C;sH,,0,), tirc 1a ¢6 thém mot nhém OH duogce gén vao vi tri sb 8. Két hop phéan
tich dir liéu phé ¢ trén va tham khao tai li€u [152] nhan danh 2 1a 4a,8f-dihydroxyeudesm-7(11)-en-12,8-
olid. Mic du dd duoc tim thay trong chi Chloranthus[135], [153], nhung day 14 1dn d4u tién hop chét 2 dugc
phéan lap tir loai C. japonicus.

Bang 3.2: S6 liéu phé "H (500 MHz) va “C-NMR (125 MHz) chit s6 1-2

1 2
o S o
vied | ‘ o Sc (ppm)
(s0 H; do boi; J=Hz) ppm | (ppm) ('s6 H, d¢ bdi, J/=Hz) ppm
1,11 (1H; m)
1 39,7 41,9
1,41 (1H; m)

2 1,43-1,87 (6H, m) 20,5 1,51-1,59 (2H; m) 20,6

1,63-1,69 (1H; m)
3 43,6 43,5

1,35-1,38 (1H; m)
4 72,2 72,9
1,82 (1H; dd; 3,5; 13,5) 54,3 1,28 (1H; dd; 2,5; 13,5) 55,6

3,09 (1H; dd; 3,5; 17,0; Ha) 3,02 (1H; dd; 2,5; 13,0; Ha)
6 20,7 22,5
2,47 (1H; ; 17,0; HB) 2,26 (1H; t; 13,0; HP)
7 149.,4 164,1
151,4 105,5
2,16 (1H; d; 13,5; HP)

9 5,61 (1H; s) 121,9 58,2

1,35 (1H; m; Ha)
10 38,1 36,6
11 121,2 121,8
12 173,2 174,7
13 1,89 (3H; d; 4,0) 8,2 1,82 (3H; s) 8,0
14 1,10 (3H; ) 19,8 1,21 3H; 5) 19,7
15 1,26 (3H; s) 22,4 1,19 (3H; s) 22,5

Hop chit 3 (SN3):

Hop chit 3 thu dwoc dudi dang tinh thé hinh kim khong mau; Phd IR (¢™"): 3461, 2947, 1731, 1678,
1105, 1022; Phé ESI-MS (m/z) =251 [M+H]"; Phé '"H-NMR (Cp;OD, 500 MHz) va *C-NMR (Cp;OD, 125
MHz):

Phé IR cho biét trong phan tir cia 3 ¢ cac nhom chire OH (dai hip thy c6 dinh 3461 cm™), C=0
(1731 ecm™), lién két d6i C=C (1678 cm™) va lién két C-O (1105, 1022 cm™).

Ph6 "H-NMR cho biét 3 c6 mot proton olefin xuit hién & d6 chuyén dich (8y) 1a 4,95 ppm, c6 ba tin
hiéu xuét hién dudi dang pic don ctia ba nhém methyl (CH;) ¢6 8y 1an luot 14 1,81 ppm; 1,21 ppm; va 1,12
ppm.

Phé C-NMR va DEPT cho biét c6 mudi lam tin hiéu carbon, trong d6 co6 hai tin hi€u lién két doi
C=C ¢6 8¢ lan luot 1 166,5 va 120,1 ppm. Tin hiéu cta carbon thudc nhom C=O0 tai 6c 177,4 ppm, két hop
v6i phd IR c6 dinh hip thu 1731 cm™ giup khing dinh c6 vong lacton trong cdu triic cua 3 [135], [144]. Phd
khéi o pic khdi lwong phan tir m/z=251 [M+H]" cho biét 3 ¢6 cong thirc phan tir C;sH»,0;.



Nhu véy, trong phan tir ¢6 mudi lim carbon va c6 vong lacton nén hop chét 3 duoc du doan 1a mot
sesquiterpen lacton. Cac dir liéu phd cho thdy trong sé mudi lam carbon, c6 mét ndi doi, mot proton olefin,
ba nhom methyl, nim nhoém methylen, hai carbon trong d6 c6 mét carbon bac 3 va mdt carbon bac 4 (sp3)
lién két voi nguyén tir oxy (cé 8¢ lan lugt 1a 80,0 ppm va 72,8 ppm). So sanh véi cac dir liéu phd trong tai
lidu [153], hop chat 3 duoc x4c dinh 1 4a-hydroxy-5a,84(H)-eudesm-7(11)-en-8,12-olid.

Hop chit 4 (SN4):

Hop chét 4 thu dugc dudi dang bot mau tring.

Phé “C-NMR va phé DEPT xuit hién tin hiéu cia mudi chin nguyén tir carbon trong dé c6 2
nguyén tir carbon c6 d6 chuyén dich nam trong ving lién két d6i C=C (8¢ = 125,1 ppm va 138,5 ppm). Phd
"H-NMR xuét hién tin hiéu cia mdt nhém CH véi 8y = 4,4 (1H; d; 7,5), ba tin hi€u cua nhém methyl voi do
chuyén dich 1an luot 1a 8 1,06 ppm; 1,07 ppm va 1,67 ppm.

Tét ca cac dir kién phd & trén khang dinh 4 12 hop chit megastigman glucosid v&i phan duong 13 -
D-glucopyranosid[165],. So sanh dit liéu phé thuc nghiém thu dugc véi cac tai liéu da cong bd [111], [165],
hop chit 4 duge xac dinh 1 linarionosid A, dy 1 hop chat 1an dau tién phan lap dugc tir chi Chloranthus.

Bang 3.4: S6 liéu phd "H (500 MHz) va *C-NMR (125 MHz) chit s6 4

4* Hop chit linarionosid A *[165]

Vi tri S e 8 8¢
C (s6 H, d6 bdi, J=Hz) ppm (ppm) (s H, d6 boi, J=Hz) ppm (ppm)
1 38,8 38,8
2 1,52 (1H, m) 47,5 1,49 (1H, 1, 12,0) 47,5

1,84 (1H, m) 1,83 (1H, ddd, 2.,4; 3,6;12,0)

3 4,08 (1H, m) 73,3 4,04 (1H, m) 73,3
2,03 (1H, m) 39,8 2,01 (1H, dd, 9,6; 16,2) 39,8

2,37 (1H, dd, 5,0; 16,0) 2,33 (1H, dd, 4,8; 16,2)
5 125,1 125,1
138,5 138,5
7 1,94 (1H, m) 25,5 1,93 (1H, td, 5,4; 12,0) 25,5

2,23 (1H, m) 2,20 (1H, td, 5,4; 12,0)
8 1,50 (2H, m) 40,7 1,48 (2H, m) 40,7
3,70 (1H, m) 69,2 3,69 (1H, ¢, 6,0) 69,2
10 1,18 (3H, d, 6,5) 23,2 1,16 (3H, d, 6,0) 23,3
11 1,07 (3H,s) 28,8 1,04 (3H, s) 28,8
12 1,08 (3H, s) 30,3 1,05 (3H, s) 30,3
13 1,67 (3H, s) 20,0 1,64 (3H, s) 20,0
Ik 4,44 (1H, d, 7,5) 102,3 4,41 (1H, d, 7.8) 102,3
2’ 3,16 (1H, m) 75,2 3,15 (1H, ¢, 7,8) 75,2
3/ 3,37 (1H, m) 78,2 3,35 (1H, £, 9,0) 78,1
4 3,28 (1H, m) 71,7 3,27 (1H, m) 71,7
5 3,28 (1H, m) 77,9 3,27 (1H, m) 77,9
6 3,69 (1H, m) 62,7 3,67 (1H, dd, 5,4; 12,0) 62,8

3,85 (1H, dd, 2,0; 12,0) 3,85 (1H, dd, 2,4; 12,0)

3.2.3.2. Nhin dang cdc chit phin lgp dwoc tiv vé ciy S6i nhdt
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Hop chit 5 (SNR1=SN1)
Hop chét 5 thu duoc dudi dang bot mau tring. Trén phd khéi lwong MS xuit hién pic m/z 425

(IM+H]") twong tng v&i hop chét co cong thirc phan tir Co HasOo (M = 424).

Trén phd 'H-NMR nhén thay tin hiéu cong hudng ciia mot olefin proton 8y 6,30, mot anome proton
Oy 4,35, tin hiéu cua hai nhém methyl bac 3 (64 1,01; 1,88), tin hi€u xuét hién & vung truong cao dy 0,77.

Céc phan tich phd "C-NMR, DEPT cho thay tin hiéu ciia 21 nguyén tir carbon bao gom: tin hi¢u cta
sau nguyén tir carbon bac 4, chin nguyén tir carbon béc 3, bon nguyén tir carbon bac 2, hai nhém methyl.
Trong d6 6 nguyén tir carbon dic trung cho mot don vi duong va 15 nguyén tir carbon con lai thudc vé phan
aglycon. Cip tin hidu cong huong xuat hién ¢ viing trudng cao trén phé 1D-NMR va tuong tac tryc tiép ctia
ching quan sat dugc trén HSQC (H,-2, oy 0,77; 1,04/C-2; 12,58) déac trung cho sy c6 mat ciia mdt vong
cyclopropan. Qua dé cho phép du doan hop chét 5 c6 cau trac ciia mot lindenan sesquiterpen.

Vi tri cua lién két doi va cac nhom thé cling dugc xac dinh dya trén phan tich phé hai chiéu HMBC.
Tuong tac HMBC cua H;-13 (dy 1,88) voi C-7 (3¢ 151,68), C-11 (8¢ 123,13), va C-12 (8¢ 172,99) cho phép
xac dinh lién két d6i thir nhat gitra C-7 va C-11. Tuong tic HMBC ciia H-15 (8y 3,68; 4,02) v6i C-3 (8¢
29,74), C-4 (3¢ 79,69), C-5 (3¢ 67,16) dong thoi twong tic HMBC ciia Hs-14 (8 1,01) v6i C-1 (3¢ 27,24), C-
5 (8¢ 67,16), C-9 (8¢ 122,93), C-10 (8¢ 40,09) da cho thiy lién két d6i C=C con lai & C-8/C-9 va nhom
hydroxyl thé tai C-4. Pon vi duong lién két voi aglycon tai C-15 ciing dwoc khing dinh qua twong tac
HMBC giita anome proton (dg 4,35) va C-15 (8¢ 73,15), H,-15 (g 3,68; 4,02) va carbon anome (6¢ 104,54).
Béng thoi don vi duong ciing duge xac dinh 1a glucose qua do chuyén dich hoa hoc cua cac tin hiéu carbon
ctia phan dudng va so sanh véi tai lidu [79]. Céu tric twong ddi cua hop chit 5 dugc chi ra gibng voi hop
chét chloranosid A qua sy trung khop vé do chuyén dich hoéa hoc cua cac tin hi€éu cdng hudng nhan dugce trén
pho cong huong tir hat nhan mot chiéu ciia 5 va chloranosid A [109]. Nhu vay cau trac hoa hoc ctia chét 5

duogc xac dinh 1a chloranosid A, mét hop chét da phan lap tr ré loai Chloranthus glaber Markino[109].
Bang 3.5: S6 liéu phé 'H (500 MHz) va C-NMR (125 MHz) hop chit 5

No. 8¢ [109] 5¢c? 3y (mult., J=Hz) HMBC
ppm ppm ppm (H—C) ppm

1 29,7 27,24 1,75 (dt, 3,5; 8.,0)
0,77 (m)

2 12,6 12,58 1,04 (m) 1,3,4,10

3 27,2 29,74 1,55 (m)

79,7 79,69 -

5 67,2 67,16 2,68 (dd, 3,0; 14,0) 4,6,7,9,10, 14, 15
2,54 (dd, 14,0; 17,0)

6 22,0 2201 2,86 (dd, 3,0;17,0)

150,7 151,68 -

8 151,7 150,75 -

9 122,9 122,93 6,30 (1H, s) 1,5,7,8,10, 14

10 42,1 40,09 -

11 123,1 123,13 -

12 173,0 172,99 -

13 8,4 8,36 1,88 (s) 7,11, 12

14 22,3 22,31 1,01 (s) 1,5,9, 10
3,68 (d, 11,0) ,

15 73,1 73,15 4,02 (d. 11.0) 1’,3,4,5
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I 104,5 104,54 4,35 (d, 8,0) 15

2’ 75,3 75,28 3,41 (1, 8,0)
3 78,1 77,89 3,33
4 71,7 71,74 327 (¢, 8,5)
5 78,1 78,10 3,33

3,90 (d, 11,0)

6 62,8 62,82
: ’ 3,67 (dd, 6,0; 11,0)

Hop chit 6 (SNR3 = SN3):

Hop chit 6 phan lap dugc dudi dang chét rén vo dinh hinh mau vang nhat. Trén phd khéi lugng MS
xuét hién pic m/z 127 ((M+H]") tuong tng vé6i hop chat c6 cong thirc phan tir C4HqO3 (M = 126).

Trén phé 'H-NMR nhén thdy tin hiéu cong hudng dic trung cho proton ciia nhém aldehyd tai 8y
9,55 (s). Hai tin hiéu xuét hién & ving hydro thom 8y 7,40 va 6,61 dudi dang douplet va c6 hing sb tuong tac
spin-spin J = 3,5 Hz cho théy sy c6 mat cua mot cdp hydro thudc hé vong 5 canh. Ngoai ra, trén phé 'H-
NMR ciia 6 con nhén thiy tin hiéu ciia mot nhém hydroxymethyl du6i dang singlet c6 do chuyén dich hoa
hoc oy 4,63.

Phén tich phd"C-NMR va DEPT cho théy tin hiéu ctia sau nguyén tir carbon bao gom tin hiéu cua
mot carbon thudc nhom aldehid d¢ 179,44, hai nguyén tir carbon olefin khong lién két voi hydro (d¢ 163,20;
152,02), hai nguyén tu carbon olefin bac 3 (d¢ 124,74 va 110,88), va mot nguyén tir carbon thudc nhom
hydroxymethyl (8¢ 57,63). Tlr cic phan tich trén cho phép duy doan cu tric héa hoc cua 6 1a 5-
(hydroxylmethyl)fururaldehyd. Hon nita cac dir liéu phdé NMR ciia 6 hoan toan twong ddng véi 5-
(hydroxylmethyl)fururaldehyd nhu thong béo trong tai liéu [118]. Qua d6 xac dinh céu trac héa hoc cia 6
chinh 1a 5-(hydroxylmethyl)fururaldehyd.

Hop chit 7 (SNR5 = SN5):

Hop chat 7 phan lap duoc dudi dang tinh thé hinh kim mau trang. Trén pho khdi lugng MS xudt hién
pic m/z 359 ([M - H]') twong tmg v&i hop chit co cong thire phan tir CsH010 (M = 360).

Trén phé "H-NMR cta 7 nhédn thiy tin hiéu cong hudng cua hydro thom tai 8y 7,22, tin hiéu dic
trung cho nhém methoxi &y 3,40, tin hi¢u cua anome proton oy 5,11 va cac proton carbinol ¢ viung oy 3,13 -
3,58 cho théy su c6 mat cua mdt don vi duong.

Céc phan tich trén phd *C-NMR, DEPT va phd hai chiéu HSQC nhén thay tin hiéu cta 15 nguyén
tu carbon trong phan tir 7. Trong d6, mét tin hi¢u cta carbon carbonyl 8¢ 167,07, hai carbon methoxi, sdu
carbon thudc don vi duong va sau carbon thom con lai thudc khung aglycon. Su xuét hién cua cac cap tin
hiéu cong huong c6 do chuyén dich hoa hoc, va anh hudng tir truong giéng nhau quan sat duoc trén phd 'H
va "C-NMR cua 7 cho phép dy doan phan aglycon ciia hop chat nay co cau tric ddi xtng. Tin hiéu singlet
ctia hai proton thom c6 d6 chuyén dich hoa hoc giéng nhau cho thiy aglycon c¢6 cdu triic cia mot nhan
benzen bi thé dang 1, 3,4, 5. Tiép d6, vi tri cac nhoém thé duge xac dinh dua trén tuong tac trén phé hai chiéu
HMBC. Tuong tac HMBC giita H-2, H-6 (8y 7,22) v6i C-7 (8¢ 167,07) cho phép xac dinh nhom carboxyl
thé tai vi tri C-1. Dang cdu triic dbi xting cta aglycon cho phép du doan nhém methoxi thé tai vi tri C-3, C-5.
Diéu nay phit hop véi twong tic HMBC quan sat thdy giita proton ctia nhom methoxi (8y 3,40) véi C-3, C-5
(8¢ 152,24). Bon vi dudng thé tai vi tri C-4 duoc xac dinh nho tuong tac HMBC giita anome proton (3y
5,11) v6i C-4 (8¢ 138,09). Nhu vay cdu triic hoa hoc ciia 7 duge xac dinh 13 4-O-f-D-glucopyranosyl-3,5-
dimethoxi-4-hydroxylbenzoic acid hay acid glucosyringic [41]
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Bang 3.6: S6 liéu phé "H (500 MHz) va *C-NMR (125 MHz) chit s6 7

No. 7oc [41] (Pyr-ds) 5 & (mult., J=Hz) HMBC (H—C)
ppm ppm ppm ppm
1 123,82 126,18 -
2 108,57 107,35 7,22 (s) 1,3,4,5,7
3 153,36 152,24 -
4 139,63 138,09 -
5 153,36 152,24 -
6 108,57 107,35 7,22 (s)
7 168,72 167,07 -
3,5-OMe 56,49 56,38 3,80 (s) 3,5
I 104,18 102,01 5,11(d, 7.0) 4
2 76,07 74,20 3,22
3 78,51 76,63 3,22
4 71,59 69,91 3,13 (m)
5 79,02 7737 3,05 (m)
3,39 (dd, 6,0; 11,5)
6 62,57 60,82
3,58 (brd, 11,5)

Hop chit 8 (SNR7 = SN7):

Hop chét 8 phan lap dugc dudi dang dau, trong subt.

Trén pho cong hudng tir hat nhan proton ciia 8 nhan thay cac tin hiéu cong huong dic trung cho sy
c6 mat cia mdt hé tuong tac spin ABX [64 7,08 (d, 8,0), 7,00 (d, 1,5); 6,89 (dd, 1,5; 8,0)], tin hiéu ciia mot
nhom hydroxymethyl &y 4,58 va cac tin hi¢u dic trung cho mot don vi duong.

Phén tich phé >C-NMR va DEPT nhén thiy su c6 mit cia 14 nguyén tir carbon trong phén tir 8.
Trong do sédu nguyén tir carbon thudc vé don vi duong, mot tin hiéu cia mot nhém methoxi, mot tin hi¢u cla
mot nhém hydroxymethyl va sau tin hiéu carbon thom. Qua d6 cho thdy hop chit 8 c6 cdu tric dang dan
xut phenylglycosid. Sy xudt hién cua hé tuong tac spin ABX trén phd 'H-NMR cho thiy 8 c6 céu trac cua
mot nhan phenyl thé dang 1,3,4. Tiép d6, vi tri cac nhom thé duogce xac dinh dua trén phén tich phé hai chiéu
HMBC. Hydroxy thugc nhoém hydroxymethyl c6 tuong tac voi C-1 (5¢ 136,99), C-2 (8¢ 111,53), C-6 (3¢
120,02) cho phép xéac dinh nhom hydroxymethyl thé tai vi tri C-1. Tuong tic HMBC giita H-2 (8 7,00), H-6
(On 6,89) véi C-4 (5¢ 145,73) cung voi tuong tac HMBC ctia anome proton 6y 4,84 voi C-4 (3¢ 145,73) cho
phép xac dinh don vi duong thé tai vi tri C-4. Qua d6 chira réng nhom methoxi thé tai vi tri C-3. Piéu nay
hoan toan phu hop véi twong tac HMBC quan sat thay giira proton ctia nhom methoxi (8 3,90) va C-3 (8¢
149,51). Pon vi dudng duge xac dinh 1a f-glucopyranose nhd gia tri d6 16n ciia hiang s6 twong tac spin cua
anome proton J = 7,5 Hz, va o chuyén dich hoéa hoc ciia cac nguyén tir carbon trén phé BC-NMR. Nhu vay,
chu trac hoéa hoc cua hop chit 8 dugc xac dinh 1a 4-O-B-D-glucopyranosyl-3-methoxibenzylic hay
vanillosid mot hop chat da dugc cong bd phén lap tir loai Phellodendron amurense [173]

Bang 3.7: S6 liéu phd "H (500 MHz) va *C-NMR (125 MHz) chit s6 8

No. 8¢ [173] S 8™ (mult., J in Hz) HMBC (H—C)
1 137,5 136,99 -
2 112,5 111,53 7,00 (d, 1,5) 3,4,6,7

150,4 149,51 -
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4 146,8 145,73 -

5 117.9 117,23 7,08 (d, 8,0) 13,4
6 120,4 120,02 6,89 (dd, 1,5; 8,0) 2,4,5.7
7 64,9 64,35 4,58 (s) 1,2,6
I 102,9 102,21 4,84 (d, 7,5) 4

2 78,0 73,60 3,58 (t, 7,5)

3 77,7 76,34 3,53 (1, 7,5)

4 74,8 70,21 3,50 (t, 7,5)

5 71,3 76,71 3,42 (m)

3,77 (dd, 5,0; 12,5)

3,88 (dd, 3,0; 12,5)
3-OMe 56,7 56,24 3,90 (s) 3

Hop chit 9 (SNRS = SN8):

Hop chit 9 phan lap dugc dudi dang bot mau tring.

6’ 62,5 61,82

Trén phd khéi lugng MS xuat hién pic m/z 427 (IM+H]") tuong tmg v&i hop chét c6 cong thirc phan
tr Cy1H3009 (M = 426).

Trén phé 'H-NMR nhan théy tin hiéu cong hudng cua mot anome proton oy 4,33, tin hi€u cua hai
nhom methyl bac 3 (64 1,04; 1,82), tin hiéu ciia mét proton xuét hién & vung truong cao oy 0,71.

Céc phan tich phdé >C-NMR, DEPT cho thdy tin hiéu ciia 21 nguyén tir carbon bao gdm: tin hiéu cua
nam nguyén tur carbon bac 4, chin nguyén tir carbon béc 3, ndm nguyén ti carbon bac 2, hai nhém methyl.
Trong d6 6 nguyén tir carbon dic trung cho mot don vi duong va 15 nguyén tir carbon con lai thudc vé phan
aglycon. Cap tin hiéu cong hudng xuat hién & ving trudng cao trén phd 1D-NMR va tuong tac tryc tiép cua
chung quan sat dugc trén HSQC (H,-2, &y 0,71; 1,02/C-2; 11,70) dac trung cho sy c¢6 mat cuia mdt vong
cyclopropan. Qua d6 cho phép du doan 9 c6 cdu tric ciia mot lindenan sesquiterpen.

Vi tri ciia lién két d6i va cac nhom thé ciing dwoc xac dinh dya vao phan tich phd 2 chiéu HMBC.
Tuong tic HMBC cua H3-13 (6 1,82) va C-7 (8¢ 165,97), C-11 (8¢ 121,24), C-12 (8¢ 177,13) cho phép xac
dinh lién két d6i tai C-7/C-11 va nhom carbonyl tai C-12. Proton H,-15 (3y 3,66; 3,96) tuong tac véi C-3 (8¢
30,49), C-4 (8¢ 79,48), C-5 (8¢ 69,37), C-1' (8¢ 104,47) da chi ra rang nhom hydroxyl thé tai vi tri C-4 va
don vi duong thé tai C-15. Diéu nay ciing phi hop voi tuong tic HMBC quan sat thay giita proton anome dy
4,33 va C-15 (8¢ 73,09). Pon vi dudng ciing duoc xac dinh 1a f-glucopyranose dua trén d6 16n cia hang s6
tuong tic spin cta proton anome va dé chuyén dich hoa hoc cua cic nguyén tir carbon thudc don vi duong
quan sat dugc trén phd “C-NMR. Cudi cing, cau hinh tuong dbi ciia 9 duoc xac dinh gidng véi hop chat
sarcaglabosid G duya trén sy tring khép vé cac dir kién phdé mot chiéu ciia 9 va sarcaglabosid G[153]. Nhu
vay cAu trac hoa hoc cua 9 da duge xac dinh la sarcaglabosid G, mot hop chét da phan l1ap dugc tur loai
Sarcandra glabra [154].

Bing 3.8: S6 liéu phd "H (500 MHz) va “C-NMR (125 MHz) hop chit 9

No. | Scl154] 3¢’ dy" (mult., J=Hz) HMBC (H—C)
' ppm ppm ___ ppm ppm
1 283 27,78 1,45
1,02 (m)
2 12,2 11,70 071 (m) 1,3,4,10
3 31,0 30,49 1,53 (m)
80,0 79,48 -
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5 69,9 69,37 2,12 (dd, 2,5; 14,0) 4,6,7,9, 10, 14, 15
2,33 (1, 14,0)

6 26,0 24,49 5,7,8,10, 11
2,87 (dd, 2,5; 14,0)

166,5 165,97 -
82,0 81,47 5,12 (brt, 8,5) 7,9

1,45

9 49,0 48,49 5,7,8, 10, 14
2,53 (dd, 7,0; 11,0)

10 40,8 40,26 -

11 121,7 121,24 -

12 177,6 177,13 -

13 8,7 8,17 1,82 (s) 7,11, 12

14 19,0 18,54 1,04 (s) 1,5,9,10
3,66 (d, 11,0)

15 73,6 73,09 3,4,5, 1
3,96 (d, 11,0)

1 105,0 104,47 4,33 (d, 8,0) 15

2’ 75,8 75,26 3,25 (dd, 8,0; 8.,5)

3 78.6 77,90 3,40 (¢, 8,5)

4' 72,2 71,75 3,317

5 78,4 78,08 3,317
3,68 (dd, 5,0; 11,0)

6' 63,3 62,82
3,91 (dd, 2,0, 11,0)

Hop chit 10 (SNR9 = SN9):

Hop chit 10 phan 1ap duoc dudi dang bot mau tring. Trén phd khdi lwong MS xuat hién pic m/z 417
([M+H-glucose]") tuong tmg voi hop chit c6 cong thire phan tir C7H300,4 (M = 578).

Ph6 'H-NMR cua 10 nhan thdy su xudt hién cua cac tin hiéu proton thom dy 7,96; 6,92; 6,81; 6,34,
tin hiéu cua ba nhom methoxi oy 3,79; 3,77, tin hi€u cla proton anome dy 4,99 cung véi tin hi¢u cua cac
proton carbinol, hydroxymethylen &y 3,15-5,03.

Céc phan tich trén phé *C-NMR va DEPT nhan thy tin hiéu cua 27 nguyén tir carbon bao gém 10
nguyén tir carbon khong lién két v6i hydro, 12 nguyén tir carbon CH, hai nguyén tir CH, va ba nguyén tir
CHj;. Trong d6 ba tin hi€u thugc vé 3 nhom methoxi, sau tin hiéu thudc vé 1 don vi duong, 18 tin hi€u con lai
thudc vé phan aglycon. Qua d6 cho phép du doan 10 13 hop chat dang phenolic.

Ngoai ra, su xuét hién cta cac cap tin hiéu cong hudng cd anh hudng cia tir truong giéng nhau quan
sat dugc trén 1D-NMR (tin hi¢u cdng hudng cua 3,5-MeO, H-2/H-6, C-2/C-6, C-3/C-5) cho théy su xuét
hién cuia 1 nhan benzen thé ¢ cau trac ddi xing. Cac tin hiéu 8y 7,96 (d, J = 9,5 Hz), 6,34 (d, J = 9,5 Hz) va
twong tic HMBC cuia chung véi carbon carbonyl 6¢ 160,03 cho phép du doan sy c6 mat cia mot dang khung
coumarin trong phan tr 10.

Két hop so sanh cac dir kién phd 1D-NMR caa 10 v6i hop chat cleomiscosin C 4-O-f-D-
glucopyranosid nhén thay cac dit kién phd 1D-NMR ctia 10 hoan toan trung khép v6i hop chat cleomiscosin
C-4-0O-f-D-glucopyranosid da dugc cong bd [86]. Nhu véy, cdu trac héa hoc ciia 10 dugc xac dinh 1a

cleomiscosin C-4-O-f-D-glucopyranosid hay yinxiancaosid C.
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Hop chit 11 (SNR12 = SN12):

Hop chat 11 dugc phan 1ap dudi dang chét 1ong khong mau. Pho khdi lwong ESI-MS cho pic ion phan tir
m/z 409 (M - H]) twong (mg v&i hop chit co cong thie phan tir C5;Hs005 (M = 410).

Trén phd H'-NMR cua 11 xuat hién 5 tin hiéu cta proton olefin tai 8y 5,86 (1H, dd, J = 18,0; 10,5
Hz, H-1), 5,03 (1H, d, J= 10,5 Hz, H-2a), 5,01 (1H, brs, H-2b), 5,42 (1H, brs, H-3a) va 5,07 (1H, brs, H-3b).
Bén canh d6 ciling xuat hién tin hiéu dic trung cho proton anome cua phéan tir duong tai 6y 4,28 (1H, d, J =
7,5 Hz); cac proton ving dudng trong khoang 8y tir 3,21 dén 3,89.

Ph6 C"-NMR cho thay tong cong 21 tin hi¢u carbon trong d6 c¢6 5 tin hiéu carbon bac 4 (C), 8 tin
hiéu carbon methin (CH), 6 tin hi€u carbon methylene (CH;) va 2 nhém methyl (CHs;); trong d6 c6 2 tin hi¢u
carbon methylene dau mach ¢ do dich chuyén 112,62 (C-2) va 115,40 (C-3). Tin hi¢u carbon anome cua
phan tr duong & 8¢ 104,23 (C-1"), va céc tin higu carbon oximethin va carbon oximethin quan sat thiy tai
78,14 (C-3"), 77,94 (C-5"), 75,15 (C-2'), 71,65 (C-4) va 62,76 (C-6") cho phép khing dinh sy c6 mit cua 1
phan tir duong B-D-glucopyranosid. Ngoai ra con xuat hién nhom tin hiéu 8¢ 8,09 (C-13), 78,14 (C-8),
120,56 (C-11), 165,21 (C-7) va 177,26 (C-12) x4c nhan sy ¢6 mit cua phan khung 3-methyl-5H-furan-2-on.
Tiép 4o, vi tri cac lién két d6i va nhom thé duoc ghép ndi bang phd hai chiéu HMBC. Trén phé HMBC ta
thdy cac tuong tic giita tin hiéu proton H-1 (5,86) v&i carbon C-10 (41,97); giita proton H-5 véi cac tin hiéu
carbon C-4 (147,24), C-10 (41,97); proton H-9 véi cac tin hiéu carbon C-10 (41,97) va C-8 (79,74). Pac bict
1a xudt hién tuong tic d4m giira proton anome H-1' (4,28) va C-15 (7,69) khing dinh don vi dudng gén truc
tiép v6i C-15 tai vi tri C-1'. Pong thoi don vi dudng ciing duoc xéc dinh 1 glucose qua do chuyén dich hoa
hoc cua cac tin hiéu carbon cua ph?‘”m duong va so sanh voi tai li€u [174]. Cudi cung, so sanh d6 dich chuyén
hoa hoc proton va carbon cua 11 véi chét s 3 trong TLTK [174] thdy hoan toan tring khép, do d6 hop chit
11 dugc nhan dang 1a sarcaglabosid C, tén day du 1a 50,8fH-eleman-1,3,7(11)-trien-8a,12-olid-15-O-f-D-
glucopyranosid.

Hop chit 12 (SNR13 = SN13):

Hop chit 12 thu dugc dudi dang chét rin mau trang. Pho khdi lugng ESI-MS ciia 12 cho pic ion gia
phan tir m/z 402,7 ((M+H,0]") cho phép du doan 12 c6 cong thirc phan tir 1a C7H,0 0.

Phé 'H-NMR cua 12 cho tin hi€u cua 3 proton vong thom tai dy 6,41 (H-3, d, J= 9.5 Hz), 7,96 (H-4,
d, J=9,5) va 7,12 (s, H-5) goi ¥ vé mot cdu triic C6 - C3 dang coumarin thé 3 vi tri. Tin hiéu cua proton
anome Oy 5,16 (H-1', d, J = 7,5 Hz) va céac proton vung duong tir dy 3,07 - 3,61cho théy ton tai mot géc
duong B-D-glucopyranosyl. Ngoai ra con cho thdy tin hiéu ciia hai nhém methoxi & 83,81 (H-11, s) va 3,90
(H-12, s).

Trén phd *C-NMR va DEPT cho 7 tin hiéu ciia cac carbon thom xuat hién trong khoang tir 105,48 dén
149,37 ppm : 105,48 (C-5), 114,45 (C-10), 114,66 (C-3), 140,19 (C-8), 141,65 (C-7), 142,34 (C-9) va 144,32
(C-4). Bén canh d6 con théy sy c6 mat cia mot nhom carbonyl & d¢ 159,73 (C-2), mot carbon anome & dc¢
102,12 va tin hi€u cua hai nhém methoxi (6¢ 56,54 (C-11), 8¢ 61,22 (C-12) ). Ngoai ra con théy r0 tin hi¢u
cua nhom carbon vung duong (5¢ 60,75-74,07 ).

Céc dir kién phd cong hudng tir hat nhan "H-NMRva *C-NMR & trén cho phép du doan vé& mot ciu
trac coumarin thé 3 vi tri (& vong C6), trong d6 c6 2 nhém methoxi va mot goc duong S-D-glucopyranosyl.
So sanh véi s6 liéu cua chét s6 6, TLTK [119] ta théy cAu tric dy doan vé 12 chinh 1a mot ph?ln cua chit s
6: phan khung b va dudng glucose: Chit sé 12 duoc nhan dang 1a 7-O-p-D-glucopyranosyl-6,8-

dimethoxycoumarin, hay con goi la calycanthoside.
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Bang 3.11: S6 liéu phd "H (500 MHz) va *C-NMR (125 MHz) hop chit 12

No. 5c[119] DEPT 5 Su’ (mult., J = Hz)
1 ppm ppm ppm
2 159,7 C 159,73
3 114,7 CH 114,66 | 6,41 (d, 9,5)

4 1442 CH 14432 | 7,96 (d, 9,5)
5 105,4 CH 10548 | 7,12 (s)

6 149,4 C 14937 |-

7 141,6 C 141,65 | -

8 140,3 C 140,19 | -

9 142,3 C 14234 |-

10 114,7 C 11445 |-

y 56,4 CH; 56,54 | 3,81 (s)

12 61,3 CH; 61,22 | 3,90 (s)

1 102,3 CH 102,12 |5,16(d, 7,5)
2 73,9 CH 74,07

3 76,5 CH 76,44

4 70,0 CH 69,84 | 3,07-3,61
5’ 75,9 CH 76,43

6' 67,4 CH, 60,75

Hop chit 13 (SNR14 = SN14):

Hop chat 13 dugc phan lap dudi dang sap mau tring. Pho khdi lugng ESI-MS cho pic ion gia phan
ta m/z 297,5 ([M+CI]") cho phép du doan 13 ¢6 cong thirc phan tir C;sH;30,.

Trén phé "H-NMR nhan théy tin hiéu cong huong cia mot olefin proton 6y 6,40 (1H, s), tin hi¢u cua
mot nhom methyl oy 0,92(3H, s), tin hi€u xuét hién & vung truong cao &y 0,88 (ddd), 0,84 (ddd). Cap tin hié¢u
cong huong xuat hién ¢ viing trudng cao ndy dic trung cho sy c6 mat cia mot vong cyclopropan.

Céc phan tich phd >C-NMR, DEPT cho thdy tin hiéu ciia 15 nguyén tir carbon bao gdm: tin hiéu cua
5 nguyén tr carbon bac 4, 5 nguyén tir carbon bac 3, 4 nguyén tr carbon bac 2, mot nhém methyl. Qua do6
cho phép du doan chat 13 ¢o cau triic ciia mot lindenan sesquiterpen.

Ngoai ra, tr phé DEPT xac dinh dugc 2 nhém oxymethilen & 8¢ 55,08 (C-13) va 64,77 (C-15). Cubi
cuing, ciu triic twong dbi cua 13 gidng véi hop chat shizukanolide F qua su trung khép vé do chuyén dich hoa
hoc cta cac tin hi€u cong huong nhan dugc trén phé cong hudng tir hat nhan mot chiéu coa 13 va
shizukanolid F [48]. Do d6 cau triic héa hoc ctia hop chat 13 dugc xac dinh 1a shizukanolid F, mot hop chat
da dugc phan lap tir ré loai Chloranthus serratus (Thunb.) Roem.et Schult. [73].

Hop chit 14 (SNR15= SN15):

Hop chat 14 thu duoc dudi dang chat rin mau tring. So sanh dir kién phd ciia 14 va chét sé 12 cho
thiy co su twong dong vé cdu tric. Phd khdi lwong ESI-MS cua 14 cho pic ion gia phan tir m/z 2232
([M+H]") cho phép du doan 14 c6 cong thirc phan tir 1a C;;H;(Os.

Ph6 "H-NMR ciia 14 cho tin hiéu ciia 3 proton vong thom tai 8y 6,31 (H-3, d, J = 9,0 Hz), 7,16 (H-4,
d, J=9,5 Hz) va 6,86 (s, H-5) goi y v& mot cau triic C6-C3 dang coumarin thé 3 vi tri. Ngoai ra con cho thy
tin hiéu cta hai nhém methoxi & 843,78 (H-11, s) va 3,98 (H-12, s).

Trén ph “C-NMR va DEPT cho tin hiéu ciia cic carbon thom xuét hién trong khoang tir 104,60
ppm dén 144,59 ppm : 104,60 (C-5), 110,69 (C-10), 112,43 (C-3), 135,39 (C-8), 144,32 (C-7), 144,59 (C-9)
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va 144,59 (C-4). Bén canh d6 con théy sy c6 mat cia mot nhoém carbonyl & d¢ 161,08 (C-2) va tin hi€u cua
hai nhém methoxi (3¢ 56,28 (C-11), 6¢ 60,86 (C-12)).

Céc dit kién phd cong hudng tir hat nhan "H-NMRva “C-NMR & trén cho phép du doan vé mot cau
trac coumarin thé 3 vi tri (& vong C6), trong d6 ¢6 2 nhom methoxi . So sanh s liéu phd cua chat s6 14 voi
s6 liéu phd cong bd & TLTK [65] thiy hoan toan tuong dong, do d6 14 duoc nhan dang 13 7-hydroxy-6,8-
dimethoxicoumarin hay con goi la isofraxidin.

Céu triic héa hoc 14 hop chit di phan lap dwoc tir cAy S6i nhét:

IS

3.3.PQC TINH VA TAC DUNG SINH HOC CUA CAY SOI NHAT
3.3.1. Poc tinh cip
3.3.1.1. Phén trén mdt dit cdy Séi nhit

Chua xac dinh duoc LDs, trén chudt nhét tring trén duong udng bang phuong phap Litchfield —
Wilcoxon. Theo WHO phz“m trén mat dat coa cay Soi nhat 1a dugc li€u an toan.
3.3.1.2. Phan ré ciy S6i nhit

LDs, ctia cao chiét ré cAy So6i nhat trén chudt nhit tring theo dudng udng la:

LDs, =202,18 (219,86 — 166,82) g/kg ttc

3.3.2. Tac dung chéng viém
3.3.2.1. Téic dung chéng viém cip

(1) Thik trén mé hinh gy phit ban chén chudt bang carrageenin
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Bang 3.15 : Tac dung chong viém ciia cao SN (phan TMP) trén mé hinh

giy phii chin chudt bing carrageenin (n=10)

Sau 2 gio (V) Sau 4 gio (V,) Sau 6 gio (V3) Sau 24 gio (Vy)
L thi o “
i 0/ iz ., ., 0/ iz
nghiém Pophi |28 b b gam - ps phy | 8" D6 phil 76 giam
(%) phit so %) phu (%) phu (%) phit so
chung S0 S0 chung
chirng chirng
Lol: 373+1.9 46 .4+10.8 36,2+ 6,7 177+ 1,5
Doi chiing
L6 2: Aspirin | 11,9+ 3.9 16,9 +43 20,1+3,7 10,1 £3,7
200mgke) | p<0001 | %% | p<op01 | * | p<opor | | p<00s 42,8
L6 3: CaoSN | 28,6+ 8.4 456 7,1 351+46 17,1+6,1
28edlke | p=005 | 27 | p>005 L7 55005 | 22 | p>00s 37
L64:Cao SN | 242492 | 352 | 419+123 | 97 | 28,1+104 | 22,35 | 169 +6,8 id
8,4 g dl/kg p <0,05 p > 0,05 p>0,05 p>0,05 ’

Biang 3.16 : Tac dung chong viém ciia cao SN (phén ré) trén mé hinh

gy phit chan chudt bing carrageenin (n=10)

Sau 2 gio (Vy) Sau 4 gio (V) Sau 6 gio (V) Sau 24 gio (V)
Ao - . ) % giam "
L6 thi ngh 0 0 0
OTINEMEM | popha |7 84M | psphy | P84M 1 psony | pha | Popha | °gam
o phu so o phu o o phu so
(%) , (%) , (%) SO (%) .
chung so chung , chung
chung
Lot 272423 499+5,5 452+5)2 248+ 18
boi chirng
Lo 2: Aspirin 12,4 £1,6 54,5 21,6 £2,7 56,7 18,2+42 59,8 15,1+1,4 188
(200 mg/kg) p <0,001 p <0,001 p <0,001 p <0,001 ’
Lo 3: CaoSN 23,1427 15,2 47,3+ 3,6 5,1 42,6+3,4 5,7 23,9+ 2,1 3.4
2,8 g dl/kg p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
L64:CaoSN | 22,5+3,6 17,2 45,7+ 4.4 8,4 43, 7+3.7 3,3 22,0+ 3,6 11,1
8,4 g dl/kg p>0,05 p> 0,05 p>0,05 p> 0,05

Cao SN (phan TMP) & ca hai liéu ¢6 xu hudng 1am giam phu chan chudt, nhung khong ¢ y nghia
thong ké (p>0,05). Liéu 8,4 g dl/kg c6 tac dung lam giam phu chan chudt ¢ thoi diém sau giy viém 2h

(p<0,05) nhung khong manh bang aspirin 200 mg/kg. Cao SN (phdn r&): & ca hai lidu déu khong thé hién tac

dung chong viém cap.

(2) Tdc dung chong viém cip trén mé hinh gdy tran dich mang bung

Bing 3.17 : Anh hwéng ciia cao SN dén thé tich dich ri viém (phan TMD)

Thé tich dich ri viém
L6 n p so 161 p so 162
(ml/100g)
L6 1: Chung sinh hoc 10 1,6 £0,6
L6 2: Aspirin (200 mg/kg) 10 0,7+0,17 <0,01
L6 3: Cao SN liéu 2,8g dl /kg 10 1,6 £ 0,8 > (0,05 <0,05
L6 4 : Cao SN liéu 8,4g dl/kg 10 2,0 £0,7 >0,05 < 0,001
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Bang 3.18: Anh huéng ciia cao SN dén thé tich dich ri viém (phan ré)

Thé tich dich ri viém
Lo n p so 161 p so 162
(ml/100g)
L6 1: Chung sinh hoc 10 2,2+0,1
L6 2: Aspirin (200 mg/kg) 9 1,8§+£0,2 <0,05
L6 3: Cao SN liéu 2,8g dl /kg 10 2,3+0,2 > 0,05 > 0,05
L6 4 : Cao SN liéu 8,4g dl/kg 10 2,3+0,2 > 0,05 < 0,05

Két qua cho thdy aspirin liéu 200 mg/kg lam giam rd rét thé tich dich ri viém so v&i 16 chimg
(p<0,01), cao So6i nhat ca phan trén mat dat va phan ré ¢ ca hai lidu déu khong 1am giam thé tich dich ri
viém (p>0,05).

Bang 3.19: Anh huéng ciia cao SN dén s6 lwgng bach ciu trong dich ri viém (phin TMD)

Lo n S6 lwong bach cau (g/) | psold 1 p solo 2
L6 1: Chung sinh hoc 10 20,5+7,8
L6 2: Aspirin (200 mg/kg) 10 18,3+£3,5 > 0,05
L6 3: Cao SN licu 2,8g dl /kg 10 22,3+ 6,0 > 0,05 > 0,05
L6 4 : Cao SN liéu 8,4g dl/kg 10 13,4+52 <0,05 <0,05

Bang 3.20: Anh hwéng ciia cao SN dén s6 lwgng bach céu trong dich ri viém (phén ré)

Lo n S6 lwong bach cau (g/) | psold 1 psold2
L6 1: Chung sinh hoc 10 13,1+0,9
L6 2: Aspirin (200 mg/kg) 9 11,5+ 0,4 > 0,05
L6 3: Cao SN licu 2,8g dl /kg 10 12,2+ 0,6 > 0,05 > 0,05
L6 4 : Cao SN lidu 8,4g dl/kg 10 12,4+0,5 > 0,05 > 0,05

Cao S6i nhat & ca hai liéu va aspirin liéu 200 mg/kg) déu khong lam giam s lugng bach cau trong
dich ri viém so véi 16 chimg (p>0,05). Tuy nhién, cao S6i nhat (phan TMP) & lidu cao 8,4 g dl/kg co tac

dung 1am giam s lugng bach ciu trong dich ri viém so véi 16 chimg (p < 0,05).

Bing 3.21: Anh hwéng ciia cao SN dén ham lwong protein trong dich ri viém (phin TMD)

R Ham lwong protein R R
Lo n psolol p so 16 2
(gn
L6 1: Chung sinh hoc 10 3,1+£0,4
L6 2: Aspirin (200 mg/kg) 10 2,8+0,3 > 0,05
L6 3: Cao SN (2,8g dl /kg) 10 29+0,3 > 0,05 > 0,05
L6 4 : Cao SN (8,4g dl/kg) 10 3,1 £0,3 > 0,05 > 0,05

Bing 3.22: Anh hwéng ciia cao S6i nhat dé

n ham lwong protein trong dich ri viém (phan ré)

Lo n Ham lu’((_);,lg) protein psoldl p so 16 2
L6 1: Chung sinh hoc 10 4,4+0,1
L6 2: Aspirin (200 mg/kg) 9 39+0,1 <0,05
L6 3: Cao SN (2,8¢g dl /kg) 10 42+0,1 > 0,05 > 0,05
L6 4 : Cao SN (8,4g dl/kg) 10 4,1+0,1 > 0,05 > 0,05

Két qua cho thiy cao So6i nhét ca phan trén mit dat va phan ré ¢ ca hai liéu déu khong lam giam
ham lugng protein trong dich ri viém (p>0,05).
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3.3.2.2. Tdac dung chéng viém man

Bang 3.23: Tac dung ciia cao SN Ién trong lwgng u hat (phan TMPD)

Lo Trgnﬁ;g’“ gu ‘;A)mggﬁnsg psolol | psola2
L6 1: Chung sinh hoc 62,2+17,2
L6 2: Methylprednisolon 20mg/kg 27,5+ 10,8 55,7 <0,001
L6 3: Cao SN liéu 4g dl/kg 46,5+ 16,6 25,3 <0,05 <0,01
L6 4: Cao SN 12¢g dl/kg 389+14,4 37,5 <0,01 <0,05

Biang 3.24: Tac dung ciia cao SN 1én trong lwong u hat (phan ré)

Lo Tr()nzgnilgr;_m gu ?’mggl::g p so 161 | psolo2
L6 1: Chung sinh hoc 69,7+17,5
L6 2: Methylprednisolon 20mg/kg 31,0+ 7,6 55,5 <0,001
L6 3: Cao SN licu 4g dl/kg 51,6 £3,2 25,9 <0,05 <0,05
L6 4: Cao SN 12g dl/kg 49,2+ 4,0 29,4 <0,05 <0,05

Két qua cho thdy cao S6i nhat phan trén mat dat va phan r& ¢ ca hai liéu 4 g dl va 12 g dl/kg déu co

tac dung 1am giam trong luong khi u hat so v6i 16 chimg (p < 0,05).

3.3.3. Tac dung bio vé gan va chong oxy héa

3.3.3.1. Tdc dung bdo vé gan va chéng oxy héa ciia cao S6i nhit (phan TMD)
+ Anh hwéng ciia cao S6i nhit lén hoat d@p AST va ALT trong huyét thanh chuét

Bang 3.25: Anh huéng ciia cao SN (phan TMP) Ién hoat @9 ALT trong

huyét thanh chudt bi giy ddc bing paracetamol

L6 thi nghigm e LM L RO O
L6 1 (ching sinh hoc) 10 58,4+7)5
L6 2 (gay mo hinh) 10 240,5 £ 69,6 < 0,001
Lo 3 (silymarin 70 mg/kg) 10 179,9 £47,6 < 0,001 < 0,05
L6 4 (cao SN 4 g dl /kg) 10 157 £46,7 < 0,001 <0,01 > 0,05
L6 5 (cao SN 12 g dl/kg) 10 119,4 + 344 <0,001 | <0,001 <0,01 > 0,05
Bang 3.26 : Anh hwédng ciia cao SN (phin TMP) 1én hoat do AST trong
huyét thanh chudt bi giy doc bang paracetamol
ALT (UI/L) | psovéi | psovoi | psoveilo| pso voi
Lo thi nghiém n o
(X +£SD) 161 16 2 3 16 4
Lol (chingsinhhoc) | 10 | 206*142 | | .
L02(gaymbhinh) | 10 | 3284%317 | <0001 | |
Lo3 (silymarin 70 mghkg) | 10 | 225,1+£27,3 | <001 | <0001 | |
L6 4 (cao SN 4 g dl/kg) 10 | 259,1 £38,8 | <0,001 | <0,001 <0,05
L6 5 (cao SN 12 g dl/kg) 10 | 280,7£29,2 | <0,001 < 0,01 <0,001 >0,05

Két qua cho thiy: Hoat o enzym AST va ALT & 16 2 (mé hinh) ting rd rét so véi 16 chirng sinh hoc
(p <0,001). Hoat @ AST va ALT & hai 16 udng cao SN liéu 4 g dl/kg va lidu 12 g dl/kg va 16 udng silymarin
giam 13 rét so véi 16 2 (p < 0,05 va p < 0,001), nhung van con ting cao so véi 16 chig sinh hoc (p<0,001).

+T4c dung chdng oxy héa in vivo
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Bang 3.27: Anh huéng ciia cao SN (phan TMP) 1én ham luwgng MDA

dich dong thé gan
Lo thi nghiém n MDA (ug/100 g gan) P P
(X £SD) $0 v6i 16 1 $0 Vi 16 2

L6 1 (chung sinh hoc) 10 11,1+£0,8

L6 2 (gay mo hinh) 10 12,7 £1,5 <0,01

Lo 3 (silymarin 70 mg/kg) 10 122 +14 <0,05 >0,05
L6 4 (cao SN 4 g dl/kg) 10 11,1+ 08 >0,05 <0,05
L6 5 (cao SN 12 g dl/kg) 10 11,6 £0,9 >0,05 >0,05

Két qua cho thidy: Ham lugng MDA dich dong thé gan & 16 2 (16 md hinh giy doc bang
paracetamol) tang rd rét so voi 16 ching sinh hoc (p < 0,01). L6 udng silymarin khong 1am giam ham luong
MDA dich ddng thé gan so véi 16 2 (p > 0,05).

Ham lugng MDA dich dong thé gan & hai 16 udng cao SN (phan TMP) lidu 4 g dl/kg va 12 g dl/kg
giam thdp hon so v6i 16 2 (md hinh), tuy nhién su khac biét chi c6 y nghia théng ké & 16 udng cao SN (phin
TMD) lidu 4 g dl/kg (p<0,05)
3.3.3.2. Tdc dung béo vé gan va chong oxy héa ciia cao S6i nhit (phan ré)

+ Anh hwong cia cao Soi nhdt lén hoat dp AST va ALT trong huyét thanh chugt
Bang 3.28: Anh huéng ciia cao SN (phan ré) 1én hoat d9 ALT trong huyét thanh

chudt bi giy ton thwong gan cip bing paracetamol

P P
L6 thi nghiém ALT (UI/L) p e P o
n s ... .| Sovai 1o ... .| sovoilo
(X £SD) so vGilo 1 5 so v6ilo 3 4
L6 1 (chimg sinh hoc) 10 39148 | L 1
L6 2 (gay mo hinh) 10 | 310,9+68,9 | <0,001
Lo 3 (silymarin 70 mg/kg) | 10 | 14034381 | <005 | <005 | = |
L0 4 (cao SN 4 g dlkg ) 10| 1480£275 | <001 | <005 | >005 |
L6 5 (cao SN 12 g dl/kg) 10 | 1555+253 | <0,001 <0,05 > 0,05 > 0,05

Bang 3.29: Anh hwéng ciia cao SN (phan ré) 1én hoat dd AST trong
huyét thanh chudt bi giy ton thwong gan cip biang paracetamol

AST (UI/L) p P p p
Lo thi nghiém n > soveilo | sovoi 16 | sovoild | so voild
(X 1SD) 1 ) 3 4
L6 1 (chuing sinh hoc) 10 | 189,7 + 16,6
Lo2(gaymo hinh) | 10 | 448,7+ 473 | <0,001
L6 3 (silymarin 70 mg/kg) 10 268,3 £36,0 > 0,05 <0,01
L6 4 (cao SN 4 gdl/kg) 10 | 281,1£36,1 <0,05 <0,05 > 0,05
L6 5 (cao SN 12 g dl/kg) 10 | 294,5+36,9 <0,05 <0,05 > 0,05 > 0,05

Két qua cho thiy: Hoat d6 enzym ALT va AST & 16 gy mé hinh (16 2) ting rd rét so voi 16 chimg
sinh hoc (p < 0,001). Cao SN lidu 4 g dl/kg va 12 g dl/kg déu c6 tac dung trc ché rd rét sy ting hoat do
enzym ALT va AST so v6i 16 gdy mo hinh (p < 0,05). Tuy nhién, khong c6 su khac biét vé su giam hoat d
enzym ALT va AST giita 16 diéu tri cao SN lidu 4 g dl/kg va 16 12 g dl/kg ttc.
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+T4c dung chdng oxy héa in vivo
Bang 3.30: Anh huéng ciia cao SN (phan ré) 1én ham lwong MDA

dich dong thé gan
MDA
L6 thi nghiém n (ng/100 g gan) P
i < sovgilo 1
(X+SD)

L6 1 (chung sinh hoc) 10 127,0 £2,5 <0,01
L6 2 (gdy mo hinh) 10 147,0 + 4,5 <0,01
L6 3 (silymarin 70 mg/kg) 10 1355+ 6,4 >0,05 > 0,05
L6 4 (cao SN 4 gdl/kg) 10 142,9+4,8 <0,01 >0,05
L6 5 (cao SN 12 g dl/kg) 10 150,3+ 7,4 <0,01 > 0,05

Két qua cho thiy:Ham luong MDA dich ddng thé gan ¢ 16 2 ting 13 rét so v&i 16 chimg sinh hoc (p <
0,01). Tuy nhién, ca 16 chudt bi tén thuong gan giy boi paracetamol duogc udng silymarin (70 mg/kg) va
ubng cao SN (4 g dl va 12 g dl/kg) déu khong c6 tac dung lam giam ham luong MDA dich dong thé gan so

Vi 16 2.
3.3.4. Hoat tinh irc ché protease HIV-1 ciia chit tinh khiét SN2
Nong do SN2 SN2
C Hoat d¢ con lai
% 100
(M) C (pg/ml) (%) w0
£ B
0 0 100 2 1
0,5 0,21 45,557 § o1
. A
1 0,416 39,307 2 ;ﬂ
0 -+
1.9 0,833 53,700 g ;‘
: &
3.8 1,66 17,624 0 =
9,5 4,16 23,894 0 2 4 6 8 10
1,9 8,33 8,779 néng dé (ug/mi)

Bing 3.31: Hoat tinh rc chéﬂenzym protease  Hinh 3.38: Do thj thé hign hoat tinh e ché ciia SN2
HIV-1 cua hgp chat SN2 doi voi enzym protease HIV-1

Két qua cho thdy hop chat SN2 (4a, 86-dihydroxyeudesm-7(11)-en-12,8-olid) ic ché manh protease
HIV-1 v6i ndng d6 1Cso1a 0,45 pM.
KET LUAN VA KIEN NGHI
KET LUAN
1. V& thuc vat
- Khiang dinh mau nghién ctru trong ludn an 1a cdy S6i nhat ¢6 tén khoa hoc 1a Chloranthus japonicus
Sieb., ho Hoa s6i (Chloranthaceae).
- D3 mo ta day du cac dic diém hinh thai bén ngoai va giai phau ré, than, 14 cia cdy So6i nhat.
1. V& thanh phén héa hoc
- ba xac dinh dugc trong phﬁn trén mat dat cay So6i nhat co: flavonoid, saponin, acid hitu co, chét béo,
steroid, caroten, polysaccharid va tinh dau.
- P xac dinh dugc trong ré ciy S6i nhat co: flavonoid, saponin, coumarin, acid hitu co, steroid,
caroten, polysaccharid va tinh dau.
- DPa phan 1ap va xac dinh cAu tric hoa hoc dugc 14 chét tir cay S6i nhat o Viét Nam:
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> 4 chit phén lgp tiv phdn trén mdt dit: shizukolidol (1), 40,8p-dihydroxyeudesm-7(11)-en-12,8-olid
(2); 4a-hydroxy-5a,8p(H)-eudesm-7(11)-en-8,12-o0lid (3); linarionosid A (4);
> 10 chdt phén ldp tir ré: chloranosid A(5), 5-(hydroxylmethyl)fururaldehyd (6), acid glucosyringic
(7), vanillosid (8), sarcaglabosid G (9), yinxiancaosid C(10), sacaglabosid C(11), calycanthosid
(12), shizukanolid F (13), isofraxidin (14).
+ Céc chat 2, 3, 11, 13, 14 14 chat 1an dau tién dugc phan 1ap tir loai C. japonicus Sieb.
+ Cac chét 4, 6, 7, 8, 9, 12 1a chit 1an dAu tién phén 1ap duoc tir chi Chloranthus Sw.
2. V& dpc tinh va tac dung sinh hoc ciia ciy Séi nhat
% Djc tinh cip
- Cao chiét nudc phan trén miat dat ciy So6i nhat khong ¢ biéu hién doc tinh cip & lidu 150 g dl/kg
gp 37,5 -75 1an liéu dung trén 1am sang.
- Pi xéc dinh LDs, clia cao chiét nudc ré cay So6i nhat trén chudt nhét tréng theo duong u6ng la: LDs,
=202,18 (219,86 — 166,82) g/kg ttc.
% Tdc dung chéng viém cip
+ Trén mé hinh gdy phit ban chdn chudt bang carrageenin
Cao chiét phan trén mat dat cua cdy So6i nhat & ca hai liéu 2,8 g dl va 8,4 g dl/kg ¢6 xu hudng lam
giam phi chan chudt nhung chua c6 y nghia thong ké. Liéu 8,4 g dl/kg c6 tac dung lam giam phu chan chuot
& thoi diém sau gdy viém 2h (p<0,05) nhung khéng manh bang aspirin 200 mg/kg.
Cao chiét r& cay S6i nhat: & ca hai lidu 2,8 g dl va 8,4 g dl/kg déu khong thé hién tac dung chéng viém
cép.
+ Trén mé hinh gdy tran dich mang bung
Cao chiét phan trén mat dat va phan ré liéu 2,8 g dl va 8,4 g dl/kg khong 1am giam thé tich dich ri
viém, sb lugng bach ciu trong dich ri viém va ham lugng protein trong dich ri viém so voi 16 chiing, nhung
cao chiét S6i nhat phan trén mat dat ¢ liéu cao 8,4 g dl/kg lam giam s lugng bach ciu trong dich ri viém
so voi 16 chung (p < 0,05).
% Tdc dung chéng viéem man
Cao chiét S6i nhat ca phan trén mit dt va phan ré ¢ ca hai liéu 4 g dl va 12 g dl/kg déu c6 tac dung
lam giam trong luong khéi u hat so v6i 16 chimg (p < 0,05).
s Tac dung bdo vé gan va ché'ng oxy hoa
Cao chiét phan trén mat dat va phan ré cdy S6i nhat ¢ ca hai lidu 4 g dl va 12 g dl/kg déu c6 tac
dung bao vé gan trén mo hinh gay ton thuong gan cip bang PAR lidu cao, thong qua viéc 1am giam ndng d
AST va ALT. Tuy nhién, khong c6 su khac biét vé& sir giam hoat d6 enzym ALT va AST giira 16 dung lidu 4
g dl/kg valo 12 g dl/kg ttc,
Cao chiét phan trén mat dit cay Soi nhat ¢6 tac dung 1am giam ham luong MDA dich dong thé gan
chudt, tuy nhién sy khac biét chi ¢ ¥ nghia théng ké & 16 udng So6i nhat lidu 4 g dl/kg (p< 0,05)
Cao chiét phan ré cdy S6i nhat khong co tac dung lam giam MDA dich ddng thé gan chudt bi giy
doc bai PAR.
% Tic dung trc ché enzym protease HIV-1
Hop chét 2 dwoc phan 1ap tir phan doan cin ethylacetat phan trén mat dat cay So6i nhat c6 hoat tinh
{rc ché enzym protease HIV-1 véi gia tri ICsq 12 0,45 pM.
KIEN NGHI
> Tiép tuc nghién ctru thanh phﬁn hoa hoc cay Soi nhat, chiét xuat, phan lap, xac dinh cAu trac hoa hoc cua
céc chit & cac phan doan chiét n-butanol va nude.
> Tiép tuc nghién ctru mot s6 tac dung sinh hoc khac chua dugc nghién ciu dé khéng dinh gia tri stt dung
cua duoc liéu S6i nhat.
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