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1. Muc tiéu

- Muc tiéu 1. Nghién citu vé thanh phan hod hoc: Xac dinh duoc ham lugng va
cac thanh phﬁn chinh cua tinh dau; Pinh tinh dugc cac nhém chét hitu co; Chiét
Xuét, phan 1ap va xac dinh duoc cAu triic hoa hoc cua mot sd hop chat phan 1ap
duoc tu phﬁn trén mat dat cay Chua du.

- Muc tiéu 2. Nghién ciru vé tac dung sinh hoc: Panh gia duoc tac dung chong
viém in vitro va tac dung gy doc trén mot s6 dong té bao ung thu in vitro cia cao
chiét toan phan, cao chiét phan doan va mot s hop chit phan 1ap dugc tir phan trén
mat dat cdy Chua du.

2. Phwong phap nghién ciru
2.1. Nghién civu vé héa hoc:

- Tinh dau duoc dinh luong bang cach cat kéo hoi nude. Cac thanh phan
chinh cua tinh dau duoc xac dinh bang phwong phép sic ky khi két hop khéi pho.

- Phuong phap dinh tinh: dinh tinh cic nhom chét hitu co trong duoc liéu
bang cac phan tmg hoa hoc dic trung.

- Phuong phap chiét xuat, phan lap va xac dinh ciu trac cac hop chat

v' Chiét xuit duoc liéu bang phuong phap chiét ngdm véi dung moi
EtOH 80%. Phan doan bang phuong phép chiét phan bd 16ng-long voi cac dung
moi hitu co ¢6 d6 phan cuc ting dan 1a n-hexane, DCM va EtOAc.



v' Phan 1ap cac hop chit bang sic ky cot voi chat hap phu silica gel pha
thuong, pha ddo, sephadex LH-20, diaion HP-20. Cac phan doan trong qua trinh
phan 1ap duoc theo ddi bang sic ky 16p mong.

v Phuong phap xac dinh ciu trac hoa hoc céac hop chit: Xac dinh ciu
truc cac hop chat phan lap duoc dua trén cac dir ligu phé ESI-MS, HR-EI-MS,
NMR 1 chiéu va 2 chiéu, két hop d6i chiéu véi tai liéu da cong bd. Xac dinh ciu
hinh duong bang phuong phap thily phan.

2.2. Nghién cvwru vé tic dung sinh hoc:

- Panh gié tac dung chdng viém in vitro ctia Chia du trén mirc d6 trc ché san
sinh PGE2 bang phuong phap ELISA va mutc d6 trc ché biéu hién mARN cua
COX-2 trén té bao RAW 264.7 bang ky thuat RT-PCR.

- Panh gia tac dung giy doc té bao trén 4 dong té bao ung thu A549, MCF-
7, HepG2, K562 theo phuong phap nhuom mau vé1 MTT (3-(4,5-dimethylthiazol-
2-y1)-2,5-diphenyltetrazolium bromid) dé danh gia mirc 46 anh hudng cia cac mau
nghién ctru 1én kha ning sdng sot cua té bao va xac dinh gid tri ICso.

3. Két qua chinh va két luan
3.1. Vé thanh phdin héa hoc:

> Pai x4c dinh ham luong tinh dau Chua du thu ¢ Sin Ho 13 0,87%, ¢ Sa Pa 1a
0,85% va & Bat Xat 1a 0,88%. Thanh phan chinh cia tinh diu & ca 3 dia diém
trén 1a 1,8-cineol v&1 ham luong 57,73 - 74,42%.

» ba xac dinh duoc phén trén mat dat cay Chua du c6 flavonoid, saponin,
triterpenoid, chét béo, phytosterol, coumarin, acid amin, duong khu tu do va
anthranoid.

> Di phan lap va xac dinh cdu trac ctia 23 hop chat tir phan trén mat dat cia ciy
Chua du, bao gom:

- 15 hop chét saponin triterpenoid, trong d6 c¢6 7 hop chit méi 1an dau tién
phan 13p tur tu nhién, duogc dé nghi goi tén 1a Pendulosid A-G va 8 hop chat
lan dau tién dugc phan lap tir chi Elsholtzia Willd. 1a: Sericosid (EP1),
2a,30,19a,24-tetrahydroxyolean-12-en-28-oic acid 28-0-f-p-
glucopyranosid (EP2), kaji-ichigosid F1 (EP9), rosamultin (EP10),
officinoterpenosid B (EP11), pruvulosid B (EP13), 24-hydroxytormentic
acid ester glucosid (EP14), niga-ichigosid F1 (EP15).

- 04 hop chat phenolic: Acid trans-cinnamic (EP19) va 3 hop chit lan dau tién
dugc phan lap tu chi Elsholtzia Willd. la: thymoquinol 5-O-f-p-
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glucopyranosid (EP21), thymoquinol 2-O-f-p-glucopyranosid (EP22),
foliachinenosid A1 (EP23).

- 01 hop chit triterpenoid: Acid hyptadienic (EP16).

- 01 hop chit flavonoid: Tectochrysin (EP20).

- 02 hop chét steroid: S-Sitosterol (EP17) va daucosterol (EP18).

3.2. Vé tic dung sinh hoc:
> Tdc dung chéong viém in vitro trén té bao RAW 264.7:

- Cao phén doan ethyl acetat (EPE) & ndng d6 20 pg/mL co tac dung tc ché
mirc d6 san sinh PGE» va lam giam murc do biéu hién mARN ctia COX-2 trén té
bao RAW 264.7.

- Céc hop chat pendulosid E (EP4), pendulosid C (EP5) va rosamultin (EP10)
o néng do 3 uM c6 tac dung tic ché mirc do san sinh PGE; va lam gidm muc do
biéu hién mARN ciia COX-2 trén té bao RAW 264.7.

» Tac dung gdy doc trén 4 dong té bao ung thu A549, MCF-7, HepG2, K562 in vitro:

- Cao phan doan ethyl acetat (EPE) c6 tic dung giy doc trén 4 dong té bao ung
thu voi gia tri ICso 1an luot 13 16,86 pg/mL (dong A549), 22,67 pg/mL (dong MCEF-
7), 29,49 ng/mL (dong HepG2) va 29,20 pg/mL (dong K562).

- Hop chat sericosid (EP1) c6 tac dung gy doc trén 4 dong té bao ung thu véi
gia tri ICso 1an luot 1a: 7,725 uM (dong A549), 12,65 uM (dong MCF-7), 16,91 uM
(dong HepG2), 13,10 uM (dong K562).

- Hop chit pendulosid C (EP5) c6 tac dung gy doc trén 4 dong té bao ung thu
vé6i gia tri ICso 1an lugt 1a: 7,846 (dong A549), 10,79 uM (dong MCF-7), 12,52 uM
(dong HepG2), 12,49 uM (dong K562).

- Hop chét pendulosid G (EP12) ¢6 tac dung giy doc trén 4 dong té bao ung thu
v6i gia tri ICso 1an luot 1a: 4,882 uM (dong A549), 5,406 uM (dong MCF-7), 6,333
uM (dong HepG?2), 7,350 uM (dong K562).
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