TOM TAT LUAN AN

Ho va tén nghién ciru sinh: Nguyén Vin Linh

Tén ludn an: “Nghién ctru thanh phan héa hoc va mot sé tac dung sinh hoc cay
Tién hac thao (Agrimonia pilosa Ledeb.var. pilosa).”
Chuyén nganh: Dugc liéu - Duoc hoc ¢b truyén Ma s6: 9720206
Ho va tén can bd hwéng dan khoa hoc:
1. GS.TS. Pham Thanh Ky
2. PGS.TS. Vii Manh Hung
Co sé dao tao: Vién Duoc li¢u
Noi dung tém tit luiin an:
1. Muc tiéu
- Nghién ctru vé dic diém thuc vat va dic diém vi hoc cia cdy Tién hac thao.
- Chiét xuat, phan 1ap va xac dinh céu trac hoa hoc cac hop chat phan 1ap duoc tir
cay Tién hac thao.
- Nghién ciru doc tinh va mot s6 tac dung sinh hoc trén thuc nghiém gop phan
chung minh tac dung chita bénh cta Tién hac thao theo kinh nghiém dan gian.
2. Phuwong phap nghién ctru
2.1. Vé thuc vat.

- M6 td ddc diém hinh thdi: Bing phuong phap quan sat va mo ta phan tich,
dua trén cac dic diém hinh thai ctia cac mau nghién ctru. (Thu hai cdy c6 hoa, qua
lam tiéu ban mau cAy kho va luu giit tiéu ban tai co s nghién ctru).

- Tham dinh tén khoa hoc: Dya trén co s& phén tich dic diém hinh thai thuc
vat, so sanh vai cac khoa phan loai va ban mo ta cac loai thuoc chi Agrimonia L.
cua Li Chaoluan va cs. (2003) trong Thuc vat chi Trung Quéc va Song song voi
viéc phan tich cac dic diém va ddi chiéu véi cac khoa phan loai, cac mau nghién
ctru duoc so sanh véi mot s6 mAu tiéu ban co tén Tién hac thao hién dang duoc luu
trir tai cac phong tiéu ban thuc vat ciia Vién Sinh thai va Tai nguyén sinh vat - Vién
Han 1am khoa hoc va Cong nghé Viét Nam, khoa Tai nguyén - Vién Duoc li¢u; voi
su giup do cua cac chuyén gia phan loai thyc vat.

- Nghién civu déic diém vi hoc: Cat, 1am tiéu ban vi phau, soi bot 14, than va toan

cdy Tién hac thao, quan sat cac dic diém, mo ta va chup anh tiéu ban dudi kinh hién
Vi.



2.2. Vé héa hoc
- Phwong phdp chiét xudt, phan Idp cdc hop chdt:

+ Chiét xuét cac chit trong dugc liéu theo phuong phap ngim chiét trong
methanol két hop chiét siéu 4m thu dwoc cin chiét methanol. Can chiét nay duoc phan
bd vao 5 lit nude cit nong va chiét lan luot bang dichloromethan va ethyl acetat.

+ Phan 1ap va tinh ché cac hop chit bang sic ky cot. Dung sic ky cot v6i chat
hap phu 1a Silica gel pha thuong va pha dao. Silica gel pha thudng c6 c& hat 1a
0,040 - 0,063 mm (240 - 430 mesh). Pha dao RP-18 (30-50 um, Fuji Silysia
Chemical Ltd.). Nhya trao d6i ion Diaion HP-20 (Mitsubishi Chem. Ind. Co., Ltd.).

Phuong phdp xdc dinh cdu triic héa hoc cdc hop chat: Xac dinh ciu trac hoa
hoc cuia cac hop chat 1a sy két hop xac dinh giita cac thong sd vat 1y véi cac phuong
phap pho hién dai bao gébm: pho khdi lugng phun mu dién ESI-MS, phd khéi luong
phan giai cao HR-ESI-MS, pho cong hudng tir hat nhan NMR, phd ludng sic tron
(CD), so sanh d6i chiéu véi s6 liéu pho céac chat da cong bo.

2.3.Vé tic dung sinh hoc

- Thtr doc tinh cdp va ban truong dién cia cao long phan trén mit dat CL1 va
cao long phan ré CL2 theo hudng dan ciia Bo Y té Viét Nam, WHO va OECD.

- Thtr tic dung chdng viém cép (trén mo hinh giy phu chan chudt bang
Carrageenin); tac dung viém man (theo mo hinh gay u hat trén chudt), tac dung
giam dau (bang thir nghiém Randall-Selitto Test, theo mé hinh giy dau quin
(Writhing Tests) str dung acid acetic, mé hinh gy dau bai phién nong (Hotplate)).

- Thtr tac dung chdng oxy hda bao vé gan cta cao long phan trén mat dat
CL1 va cao long phan ré CL2.

- Thtr hoat tinh khang viém in vitro cia cac hop chit phan 1ap duoc qua déanh
gia hoat tinh ¢ ché san sinh NO ctia cac chat sach da phan lap duoc trong diéu
kién dai thuc bao RAW 264,7 duoc kich thich véi LPS.

- Thtr tac dung giy doc té bao ung thu in vitro cta 09 chat sach phan lap
dugce d6i voi dong té bao ung thu gan (Hep G2), ung thu va (MCFE-7), ung thu
phéi (SK-Lu-1).

3. Két qua chinh va két ludn
3.1. Vé thuec vit hoc



- P3 thdm dinh duge tén khoa hoc ciia mau nghién clru cay thubc Tién hac
thao thu hai & Tring Khanh, Cao Bing 13 Agrimonia pilosa Ledeb.var.pilosa, ho
Rosaceae.

- P4 m6 ta, phén tich dic diém hinh théi thyc vat, dic diém vi phiu 14, than,
va xac dinh duoc dic diém bot duoc liéu cay Tién hac thao.

3.2. Vé héa hoc

Pi chiét xuét, phan lap, xac dinh cAu tric hoa hoc 18 hop chét tir Tién hac thao
(Agrimonia pilosa Ledeb.var.pilosa) ¢ Viét Nam:

+ 02 hop chat méi: Agrimopilosid A (BAP-6) va Agrimopilosid B (BAP-
13).

+ 7 hop chit 1an dau tién cong bd phan lap tir chi Agrimonia : Naringenin
7-O-p-D-glucopyranosid (BAP-4), Leucosid (BAP-5), 2S, 3S-(-)-Glucodistylin
(BAP-8 = BAR2), Isolariciresinol -3a-O-4-D-glucopyranosid (BAP-12), Vanilic
acid 4-O-f4-D-glucopyranosid (BAP-16), Vanillolosid (BAP-18); Adenosin (BAP-
20).

+ 01 hop chat lan dau tién dwoc phan lap tir loai A. pilosa 1a Quercetin 3-
O-p-D-galactopyranosid (BAP-1).

+ 08 hop chit di dwoe cong bd phan 1ap tir Agrimonia pilosa Ledeb : (-)-
aromadendrin 3-O-p-D-glucopyranosid (BAP-2 = BARL1), quercetin (BAP-28 =
BAR3), kaempferol (BAP-29), quercetin-3-O-rutinosid (BAP-30 = BAR4), (+)-
catechin (BAP-31); agrimonolid -6-O-5-D-glucopyranosid (BARG6), agrimonolid
(BARTY) va 15, 2a, 35,19 a-tetrahydroxyurs-12-en-28-oic acid (BAR9).

3.3. Vé dpc tinh va tic dung sinh hoc

- Pgc tinh cz‘ip: Chua x4ac dinh dugc LDsg cia Cao long CL1 va CL2 .

- Pjc tinh ban truong dién: cao long Tién hac thao (CL1 va CL2) khéng thé
hién doc tinh ban truong dién trén mo hinh thir nghiém & tho. Ching to dugc lidu
c6 tinh an toan cao khi str dung ¢ cac muc lidu va thoi gian tha nghiém dai ngay.

- Chéng viém:

* Trén mo hinh gdy phu ban chan chudt: L6 ding cao long CL1, CL2 liéu cao
(4,2g/kg thé trong) co tac dung (rc ché phu ban chan chudt twong dwong véi 16 dung
Diclofenac liéu 15mg/kg thé trong (p < 0,05) .

* Trén mo hinh gdy u hat bang amiant :Cao long phan trén mit dat (CL1) va cao 1ong
phan ré (CL2) cua Tién hac thao lidu 2,1g/kg va 4,2g/kg thé trong chudt déu co tac
dung 1am giam khéi lugng u hat 13 rét so véi nhém chimg ( p <0,05). O lidu cao CLI1



va CL2 déu c6 tac dung chéng viém man twong duong véi diclofenac 15mg/kg thé
trong chuot.

- Giam dau: Cao long CL1 va CL2 cta Tién hac thao déu c6 tac dung giam
dau trén to chirc viém chan chudt bang carrageenin, trén mé hinh gay dau quin va
trén mam néng & chudt nhat trang véi liéu thir nghiém.

- Chéng oxy héa, bao vé gan: Cic cao long phan trén mit dat (CL1) va cao
l6ng phan ré& (CL2) cua Tién hac thao voi cac muc lidu 3,6g va 7,2g/kg/ngay trén
chudt nhit tring déu thé hién rd tic dung chdng oxy hoa (lam giam MDA gan va
phuc hdi GSH gan) va bao vé gan (lam giam AST, ALT, giam trong luong twong
d6i cua gan, giam ton thwong mo bénh gan so véi 16 chiung gay doc).

- T4c dung trc ché sinh NO va gy djc té bao ciia 9 chit sach

Hop chét Naringenin 7-O-8-D-glucopyranosid (BAP-4) thé hién hoat tinh
trc ché sinh NO & muc yéu véi gia tri ICso = 91.07 pg/ml. Con 8 chat khac chua thé
hién hoat tinh trc ché NO & cac néng do nghién cuu.

09 chéat sach chua thé hién hoat tinh giy doc 3 dong té bao ung thu
(HepG2, MCF-7, SK-LU-1) & cac nong do nghién ciru (0,8pug/ml, 4pug/ml, 20pg/ml
va 100pg/ml).
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