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1. Muc tiéu

- Phén 1ap va xac dinh cAu tric hoa hoc cua mot sb hop chét tir loai Thach tung
duoi ngua.

- Banh gia doc tinh céip va mot sd tac dung theo hudng diéu tri bénh Alzheimer
ctia cao chiét toan phan, cao chiét phan doan va cac hop chit phan 1ap duoc.

2. Phwong phap nghién ciru

2.1. Nghién ciru vé thue vt hoc

- Tham dinh tén khoa hoc loai nghién ctru trén co so phan tich dic diém hinh
thai thuc vat, so sanh véi céc tai liéu di cong bé cua loai va cac khda phan loai thuc
vat.

- Xac dinh dic diém vi phau phan trén mat dat, phan ré va dic diém bot duoc
liéu bang phuong phap hién vi.

2.2. Nghién ciru vé héa hoc

- Phuong phap chiét xuat, phan 1ap cac hop chat:

+ Mau nghién ctru thu hai tai xa Huéng Son, huyén Huéng Hoa, tinh Quang Tri
duoc rira sach, thai nho, sy kho & 50-60°C, sau d6 xay thanh bot tho, dugc chiét xuat
bang cac phuong phap khac nhau lay cao chiét toan phan va cao chiét phan doan dé

danh gi4 hoat tinh &rc ché enzym acetylcholinesterase in vitro. Két qua thu duoc 13 co



so dé tién hanh chiét xuat, phan 1ap cac hop chét, cu thé nhu sau: Tién hanh chiét theo
phuong phép chiét acid thu duoc cao chiét alcaloid toan phan (ky hiéu HC). Ngoai
ra, phan can con lai sau khi chiét alcaloid toan phan duoc chiét bang etylacetat thu
duoc cao ethylacetat (ky hi¢u HE).

+ Phan 1ap cac hop chit tir phan doan HC va phan doan HE bang sic ky cot va
hé thdng sac ky 1ong hiéu ning cao diéu ché. Cac phan doan trong qua trinh phan 1ap
dugc theo dbi bang sic ky 16p moéng.

- Phuong phép xac dinh ciu trac hoa hoc cac hop chit: Xac dinh ciu tric cac
hop chat phan 1ap dugc dua trén cac théng sb vat 1y va cac phuong phap phd FT-IR,
UV-Vis, ESI-MS, HR-EI-MS, NMR 1 chiéu va 2 chiéu, CD két hop ddi chiéu véi
tai liéu da cong bb.

2.3. Nghién ciru vé tic dung sinh hoc

- Panh gia doc tinh cip cua cao chiét alcaloid toan phan theo hudng din ciia Bo
Y té Viét Nam.

- Panh gi4 tac dung e ché enzym acetylcholinesterase in vitro va in vivo dua
theo nguyén tic ctia Ellman G.

- Panh gia tdc dung cai thién tri nhd va nhan thic trén moé hinh chudt gay suy
giam tri nhd bdi scopolamin thong qua cac bai tap hanh vi: mé 16 chir Y, nhan dién
dd vat va mé 16 nude Morris.

- Péanh gia tac dung chdng ldo suy trén mo hinh gay ldo suy boi D-galactose.

3. Két qua chinh va két luan

3.1. Vé dic diém thyc vat loai Huperzia phlegmaria (L.) Rothm.

- i mé ta chi tiét kém theo anh chup dic diém thyc vat caa loai Thach ting
dudi ngya va giam dinh tén khoa hoc la Huperzia phlegmaria (L.) Rothm., ho Thong
dat (Lycopodiaceae).

- Pa mo ta dic diém vi phau 14, than va dic diém bot than va |14 caa loai Thach
tung dudi ngua, gop phan tiéu chuan héa duoc lidu.

3.2. Vé thanh phan hda hoc cia loai Huperzia phlegmaria (L.) Rothm.

- Pi xac dinh cac nhém hop chat c6 trong loai Huperzia phlegmaria (L.)
Rothm. gom: Flavonoid, saponin, coumarin, tanin, alcaloid, chat béo, steroid,

carotenoid, duong Khr, acid amin va polysaccharid.
2



- Tu than va 14 loai Huperzia phlegmaria (L.) Rothm. da phan lap va xac dinh
c4u trdc hda hoc cua 15 hop chat bao gom: 5 alcaloid (fawcettidin, huperphlegmin A,
huperphlegmin B, phlegmariurin B, huperzin A), 3 diterpenoid (huperphlegmarin A,
huperphlegmarin B, lycoxanthol), 4 triterpenoid (214-hydroxyserrat-14-en-34-yl
acetat, 2lo-hydroxyserrat-14-en-35-yl acetat, 21a-hydroxyserrat-14-en-34-ol,
lycophlemariol A) va 3 dan chét furan (5-hydroxymethyl-2-furaldehyd, rehmanon C,
loliolid).

- Trong 15 hop chit phan lap duoc, c6 4 hop chat méi, bao gom 2 alcaloid
(huperphlegmin A va huperphlegmin B) va 2 abietan diterpenoid (huperphlegmarin
A va huperphlegmarin B); 3 hop chét lan dau tién phan lap duoc tir chi Huperzia
Bernh. (5-hydroxymethyl-2-furaldehyd, rehmanon C va loliolid) va 3 hop chat lan
dau tién phan lap duoc tir lodi Huperzia phlegmaria (L.) Rothm. (phlegmariurin B,
lycoxanthol va 215-hydroxyserrat-14-en-34-yl acetat).

3.3. VVé déc tinh cap va tac dung sinh hoc loai Huperzia phlegmaria (L.) Rothm.

- Pi x4c dinh duoc lidu LDso cua cao chiét alcaloid toan phan loai Huperzia
phlegmaria (L.) Rothm. bang dwong ubng trén chudt nhat trang 1a 1170 mg/kg
(khoang tin cay 95% cua LDsp 1a 1148 mg/kg — 1192 mg/kg), tuong duong 219,38 ¢
dugc lieu khé/kg thé trong chuot.

- V& tac dung tc ché AChE in vitro:

+ Cac mau cao chiét nuéc, methanol, dicloromethan c6 tac dung trc ché AChE
yéu Vai gia tri ICsp tir 49,81 + 0,80 dén 433,07 + 7,16 pg/ml. Mau cao chiét alcaloid
toan phan c6 hoat tinh manh véi gia tri 1Cso 1,54 + 0,10 pg/ml.

+ Hai alcaloid méi 1a huperphlegmin A va huperphlegmin B c6 hoat tinh trc ché
AChE Véi gi tri ICso lan luot 12 65,50 + 1,83 va 73,55 + 1,94 uM. Hop chét huperzin
A c6 hoat tinh ¢ ché AChE in vitro manh véi 1Cso = 0,74 + 0,04 uM, manh hon
ching duong galantamin & cing diéu kién thir nghiém.

- V& tac dung cai thién hanh vi nhan thirc va tri nhé trén mé hinh chudt gay suy
giam tri nhd boi scopolamin: Cao chiét alcaloid toan phan thé hién tac dung cai thién
tri nhé 1am viéc trén md hinh mé 16 chix Y ¢ liéu 150 mg/kg, cai thién tri nhé khong
gian dai han trén mé hinh mé 16 nudc Morris ¢ liéu 150 mg/kg va cai thién nhan thirc

trén md hinh nhan dién d6 vat & mac liéu 100 mg/kg va 150 mg/kg. Véi liéu 150



mg/kg, cao chiét alcaloid toan phan tir loai Thach tung dudi ngua c6 tac dung wc ché
hoat tinh ciia AChE in vivo trén dong vat thuc nghiém.

- Vé tac dung chdng 140 suy: Cao chiét alaloid Thach tung dudi ngya véi lidu
100 mg/kg va liéu 150 mg/kg c6 tac dung lam ting ndng do GSH-PX, liéu 150 mg/kg
cd tac dung lam ting SOD; ca ba muc lidu 50 mg/kg, 100 mg/kg va 150 mg/kg c6 tac
dung 1am giam néng d6 MDA huyét trong trén mé hinh gy 130 suy bang D-galactose

& chuot thi nghiém.
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