BO GIAO DUC VA PAO TAO BOY TE

TRUONG PAI HQC DUQC HA NOI

HO THI THANH HUYEN

NGHIEN CUU PAC PIEM THUC VAT,
THANH PHAN HOA HOC VA MOT SO
TAC DUNG SINH HOC CUA CAY GAO

(Bombax malabaricum DC., ho Gao Bombacaceae)

CHUYEN NGANH: Dugc hoc ¢o truyén
MA SO: 62.72.04.06

TOM TAT LUAN AN TIEN Si DUQC HQC

HA NOI - 2014




CONG TRINH PA HOAN THANH TAI:
Truong Pai hoc Dugc Ha N1
Truong Pai hoc Y Ha N1
Vién Han Lam Khoa hoc-Cong ngh¢ Viét Nam
Trung tam Kiém Nghiém Ha Noi

Ngudi hwéng din khoa hgc:
PGS.TS. Nguyén Thai An
PGS.TS. Thai Nguyén Hung Thu

Phan bién 1:
Phan bién 2:
Phan bién 3:

Luan an s€ duogc bao vé trudc hoi déng chidm luan 4n cép Truong td chirc
tai truong Dai hoc Dugc Ha Noi.
Vaohoi  gio, ngay thang nam 2014

Co thé tim doc luin an tai:
- Thu vién Quoc gia Ha No1
- Thu vién Truong Pai hoc Dugc Ha N1



A. GIOI THIEU LUAN AN

1. Tinh cép thiét ciia luin 4n
Cay Gao trong dan gian con thuong dugc goi véi cac tén khac 1a Moc mién, Co bbi, Ban chi
hoa, Anh hing thy... Cy Gao 1a loai cdy quen thudc véi ngudi dan Viét Nam, nhét 13 ¢ nhimng
ving néng théon mién Bic. Trén thé gidi, mot sé nudc nhu Trung Qudc, An D9, Pakisxtan, Ai
Cap, Australia, Thai Lan, Srilanka, Nepal di dung cac bo phan cta cdy nhu hoa, v6 than va ré dé
phong va chita bénh. Tai An P9, 1é, vo than cta loai Bombax malabaricum DC. dugc dung dé tri
tiéu chay, kiét ly, bong, bénh tiéu duong. Hoa va qua con duoc sir dung dé tri rin can. Theo tac
gia V& Van Chi (1997) va D5 Tt Loi (2003), vo than cay Gao thuong duge dung bé giy xuong,
sa0 vang siac dac udng lam thuéc cdm mau. Tuy nhién, nhitng nghién ctru vé loai cdy nay con rat
it, ddc biét chua tim thiy nhiéu nhitng nghién ciru vé thanh phan hoéa hoc. Nham muc dich ching
minh kinh nghiém sir dung cay Gao trong dan gian, hudng dén viéc tim kiém cac hop chat co
hoat tinh sinh hoc, xay dung phuong phap phan tich cac hgp chét ¢ trong duoc liéu véi bude dau
thuc hién trén cay Gao va gop phan nang cao gia tri tiém ning cua cdy Gao trong kho tang cay
thudc Viét Nam, luan an “Nghién ciru dic diém thwe vét, thanh phan héa hoc va mét sd tac
dung sinh hoc ciia cdy Gao Bombax malabaricum DC., hg Gao Bombacaceae” da dugc thuc
hién.
2. Muc tiéu cia luan an
1.  Nghién ctru dic diém thuc vat loai Bombax malabaricum DC. thu hai tai Ha Noi.
2. Nghién ctru thanh phan hoéa hoc mau nghién ciru.
3. Daénh gia doc tinh cap va thim do mot sd tac dung sinh hoc cia miu nghién ctru.
Pé dat duoc muc tiéu dé ra, luan an duge tién hanh véi cac ndi dung sau:
% Vé thuc vit:
- Mb ta dic diém hinh thai va giam dinh té€n khoa hoc loai nghién ctru thu hai tai Huong Son,
My Buc, Ha Noi.
- Tién hanh gidi phﬁu, md ta dic diém ciu tao cua 14, hoa, vo than va dic diém vi hoc bot 14,
hoa, vé thin mau nghién ctru.
% Vé héa hoc:
- Pinh tinh sy c6 mit cta cac hop chat thuong gip trong duoc lidu ¢ hoa, 14 va vo than mau
nghién curu.
- Chiét xuit, phan 1ap va nhan dang mot sb hop chit tinh khiét tir 14 va vo than mau nghién
clru.
- Xay dung phuong phap phan tich dé c6 thé xac dinh ham luong mot s6 hop chit phan lap
duoc.
% Vé tic dung sinh hoc:
- Panh gia ddc tinh cap clia cao nude vo than, 14 va hoa miu nghién ctru.
- Thir tic dung giam dau, chéng viém, cAm mau va tic dung bao vé gan cila cao nudc cic bd
phan ctia loai nghién ctru va can phan doan ethyl acetat chiét xuat tir vo than.
3. Nhirng dong gop moi ciia ludn an
3.1. Vé thuec vit
- ba giam dinh té€n khoa hoc cuta loai nghién ctru thu hai tai Hwrong Son, My Btic, Ha Noi; mo
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ta chi tiét diac diém thuc vat; dic diém vi hoc cta 14, vo than, hoa.
3.2. Vé thanh phén héa hoc

- Pa xac dinh cac nhom chat co trong vo than, 4 va hoa loai B. malabaricum DC. gom:
glycosid tim, alcaloid, saponin, flavonoid, coumarin, tanin, acid hitu co, duong khi, sterol. Ngoai
ra, trong la va hoa c6 thém: acid amin va caroten.

- b3 chiét xuit, phan 1ap va nhan dang cau tric héa hoc cua 8 hop chét tir vo than va 7 hop
chat tir 14 loai nghién ctu. Trong d6 c6 2 hop chat 1an dau tién phéan lap duoc tir ho Gao
(Bombacaceae) bao gdm: Momor cerebroside I, 7a-hydroxysitosterol va 3 hop chét lan dau tién
phan 1ap duoc tir chi Bombax L. gdm: Friedelin, Epicatechin, Catechin.

- Pi xdy dung dugce phuwong phéap cho phép dinh lugng dong thoi cac hop chat dang tinh thé
da phan 14p tir cac bd phédn cta cdy Gao bang sic ky 1ong hiéu ning cao véi cot pha dao Zorbax
C18, budc song phat hién 280nm, sir dung ché dé gradient dung méi acetonitril va methanol.

- Pi so bd xac dinh ham lugng cta 6 hop chat trong 100g mau vo than kho cia cay Gao 1a:
epicatechin (12,3mg); catechin (6,7mg); daucosterol (1,8mg); lupeol (9,5mg); stigmasterol
(1,9mg) va friedelin (7,6mg) va ham luong ciia 7 hop chat trong 100g mot mau 14 Gao kho la:
mangiferin (8,1mg), daucosterol (1,1mg), 7a-hydroxysitosterol (0,9mg), lupeol (5,7mg), taraxeryl
acetat (4,1mg), stigmasterol (0,9mg) va taraxerol (5,1mg).

3.3. Vé tic dung sinh hoc

- Thir doc tinh cip ctia vo than va 1a cdy Gao ¢ mirc liéu 100 — 300 g duoc lidu/kg chudt khong
théy biéu hién ngd doc. O liéu trén 220¢g/kg, bat dau xuat hién chudt chét khi thir véi cao nudc
hoa. Xac dinh dugc LDgo = 500,71 + 28,28 g/kg dbi véi hoa Gao.

- Pi xac dinh dugc vo than va cin phan doan ethyl acetat chiét xudt tir vo than cay Gao vdi cac
lidu 6g va 12g dugc lidwkg c6 tac dung 1am giam dau theo co ché ngoai vi va khong co tac dung
giam dau theo co ché trung wong trén chudt nhat trang. Vai lidu 8g duge liéu/kg can niang chudt
cong trang, cin phan doan ethyl acetat chiét xut tir vo than co tac dung chdng viém cap. Vi lidu
12g duoc liéuw/kg chudt nhit tring, cao nudc vo than va cin phan doan ethyl acetat chiét xudt tir
v6 than cé tac dung chdng viém man tinh. Cao nudc vo than cdy Gao véi lidu 12g duoc licu/kg
chudt nhat tring c6 tac dung 1am giam thoi gian chdy mau. La cy Gao 69 va 12g duoc liduwkg
chudt nhit tring c6 tic dung bao vé gan trén mo hinh gy ton thuong gan chudt nhit tring bang
paracetamol théng qua tac dung han ché ting hoat 46 ASAT, ALAT va han ché ton thuong ca
ciu trac dai thé va vi thé gan. Vi lidu 6g va 12g duoc liéu/kg chudt nhat trang, cao nudc 1a cay
Gao co tac dung lam giam trong lwong gan va tac dung chong oxy hoa thong qua 1am giam nong
do MDA cua dich déng thé gan.

4. Y nghia ciia luin an

- Giam dinh tén khoa hoc mau dugc liéu gitip cho két qua nghién ciru vé hoa hoc va tac dung sinh
hoc duoc khang dinh rd ngudn gdc.

- X4c dinh dic diém vi hoc gop phan tiéu chuan héa duoc lidu.

- Két qua nghién ciru vé thanh phan hoéa hoc da phat hién nhimg hop chat 1an dau tién duogc phan
1ap tir ho Bombacaceae, tir chi Bombax L. La co s¢ khoa hoc tiép tuc cho cac hudng nghién ctru
vé tac dung sinh hoc dya trén thanh phén hoat chit c6 trong duoc liéu.

- Xay dung phuong phap xac dinh ham luong mot sé hoat chat phan lap tir dugc liéu goép phan
dinh tinh va tiéu chuan héa dugc lidu.



- Két qua nghién ctru vé doc tinh va thir tic dung sinh hoc di ching minh duoc liéu khong giy
doc & mirc liéu nghién ciru (phu hop véi mirc lidu thudng ding) va gop phan giai thich kinh
nghiém st dyng trong dan gian. La co s& khoa hoc dé co thé ung dung rong rai viéc st dung duogc
li¢u nay trong diéu tri bénh & mure lidu phu hop, cho hi¢u qua diéu tri tot nhat.
5. B6 cuc ciia luin 4n

Luan an gém 4 chuong, 40 bang, 54 hinh, 228 tai li¢u tham khao, 18 phu lyc. Luan an c6 148
trang gdm cac phan chinh: Dt van dé (2 trang), tong quan (37 trang), nguyén vt liéu va phuong
phép nghién ctru (13 trang), két qua nghién ctru (68 trang), ban ludn (25 trang), két luan va kién
nghi (3 trang).

B. NOI DUNG CUA LUAN AN

CHUONG 1. TONG QUAN

D3 tap hop va trinh bay c6 hé thdng cac két qua nghién ctru tir trude t6i nay vé thuc vat hoc,
thanh phan héa hoc va tac dung sinh hoc cta loai Bombax malabaricum DC. trén thé gidi va &
Viét Nam.
CHUONG 2. NGUYEN VAT LIEU VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.1. Nguyén vat liéu nghién ciru
- Nguyén liéu nghién ctru 1a 14, vo than ctia cdy Gao Bombax malabaricum DC. (BB) thu héi vao
thang 10/2010 tai xa Huong Son, huyén My Ptc (Ha Noi), hoa va mau canh twoi mang hoa thu
hai vao thang 4/2011. L4, hoa va vo than rira sach, siy khé & 50°C 1am mau nghién ctru dic diém
vi hoc va hoa hoc. L4, vo than chiét thanh cao long 4:1 dé thir tac dung sinh hoc
- Chudt nhét tréng, chung Swiss, ca hai giéng, khée manh, khéi lugng 20 + 2g. Chudt céng tréng,
ca hai giéng, khoe manh, khoi lrong 120 £ 20g, do Vién V¢ sinh dich té Trung wong cung cép.
2.2. Phwong phap nghién ciru
- Quan sat va mo ta dic diém hinh thai thuc vat cia cay tai thuc dia.
- Gidm dinh tén khoa hoc cua cay trén co s& phan tich dac diém hinh thai, dic diém bo phan sinh
san, so sanh vai tiéu ban luu trir va cac tai liéu phan loai thuc vat cung véi su giup d& cua cac
chuyén gia thyc vt hoc.
- Nghién ctru dic diém vi hoc: cat va 1am tiéu ban vi phau, soi bot 14, hoa va vo than loai nghién
ciru, quan sat cac dac diém, mo ta va chup anh ti€u ban.
- Pinh tinh cic nhém chét hitu co chinh trong dich chiét toan phan bang cac phan tng dic trung.
Dinh tinh bang sic ky 16p mong véi ban mong Silica gel GF254 (Merck).
- Chiét xuat bang methanol va tach cic thanh phan bang chiét 1ong 1ong vai cac dung mdi co do
phén cuc ting dan.
- Phan 1ap cac hop chit bang phuong phéap sic ky cot véi chat hap phu Silica gel (0,040-
0,063mm, Merck) va chat hap phu pha dao YMC (30-50 pm, Fulisilisa Chemical Ltd.).
- Xé4c dinh d9 tinh khiét ctia cac hop chat bang SKLM, HPLC va ham luong dugc so bo xac dinh
bang phwong phap HPLC.
- Nhan dang céc hop chit phan lap duogc dua vao cac dir licu phé) MS, NMR, d¢ chay, so sanh voi
dir liéu pho c6 trong thu vién pho va tai liéu thu thap dugc.
- Banh gia dgc tinh cép theo huéng dan 371 do B6 Y té ban hanh va xac dinh LDs, (néu co) theo
phuong phap Litchfield — Wilcoxon.
- Panh gia tic dung giam dau trén chudt nhét tring gdy quin dau bang acid acetic (phuong phap
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Koster) va giy dau bang mam nong.
- Péanh gia tac dung chdng viém cip bang carragenin trén mé hinh gay phu chan chudt va mo
hinh gay viém mang bung.
- Panh gia tac dung chéng viém man theo mé hinh gy u hat thuc nghiém trén chudt bang amiant.
- Panh gia tac dung cam mau théng qua danh gia thoi gian mau chay, mau dong.
- Panh gi4 tic dung bao vé gan trén mo hinh gay ton thuong gan thyc nghiém bang paracetamol.
- Céc s6 liéu thyc nghiém duoc xtr Iy theo phwong phép thong ké sinh hoc, sir dung cong cu phan
tich s6 liéu (Data analysis) cia Microsoft Excel.
CHUONG 3. KET QUA NGHIEN CUU
3.1. KET QUA NGHIEN CUU VE MAT THUC VAT
3.1.1. Pic diém thue vat va giam dinh tén khoa hoc

Mo ta chi tiét va ddy du cac bd phdn cia co quan dinh dudng (than, 14), co quan sinh san
(hoa, dai, canh hoa, bo nhi, nhuy) cua loai nghién ctru, so sanh véi tiéu ban luu trir tai phong Tiéu
ban Qudc gia Viét Nam, vién Sinh thai va Tai nguyén Sinh vat, dbi chiéu véi cac khoa phén loai
va tham khdo céc tai li¢u, da gidm dinh tén khoa hoc loai nghién ctru thu héi tai Huong Son, My
Ptrc, Ha Noi 1a Bombax malabaricum DC., ho Gao (Bombacaceae). Tén dong nghia: Bombax
ceiba. Tén Viét Nam: Méoc mién, Co bdi, Ban chi hoa, Anh hung thu.
3.1.2. Pic diém vi hoc
3.1.2.1. Pdc diém vi phéu
* Cdu tao gidi phdu ld:
- Phan gdn l4: hinh dang mat trén va dudi déu 16i, mat dudi 16i nhiéu hon. Biéu bi trén: mot 16p
té bao hinh tron nho, xép sit nhau, pht bén ngoai mét 16p cu tin bat mau xanh. M6 day trén gom
4-5 hang té bao hinh tron, bat mau hong ddm. M6 mém khuyét: 1-2 16p té bao hinh tron, bau duc
hay hoi da giac thanh méng. Cac ddm soi libe bao boc bén ngoai vong libe- gb khép thanh vong
tron kin, bé day 16p gd gip khoang 3 1an so voi bé day 16p libe. Tui tiét nam & phién 14. B6 libe
0 hinh cung, gdm cung libe bao quanh cung gd bit mau xanh & giita.M6 day dudi gdm 4-5 hang
té bao md day tron. Biéu bi dudi 14 16p té bao hinh tron. Gitta gan 14, trong md khuyét, mo day co
céc tinh thé calci oxalat hinh cau gai. Phan phién ld: Biéu bi gidng phan gan 14, mo gidu gom 2
hang té bao hinh chir nhat xép vudéng goc v6i hang té bao biéu bi.
* Cdu tao gidi phdu canh
- Lat cat hinh tron, ngoai cing 1a 16p biéu bi. M6 day tron gém 4-5 16p té bao, lién tyc quanh
than. M6 mém vo gdm cac té bao hinh bau duc nam ngang xép 16n xon, cdc mach dan hinh tron
hay bau duc c6 kich thudc 16n ndm rai rac. M6 cimg bat mau xanh dam. C6 cac bo soi libe nam
ngoai bo libe-gd. Libe cap hai cdu tao bdi nhitng té bao nho, xép thanh vong tron lién tuc khong
déu, phia ngoai. Cac mach gb xép thanh hang bén trong libe. Tinh thé calci oxalat hinh ciu gai
nam trong mo mém vo, mé mém rudt. Mé mém rudt cau tao bdi cac té bao hinh trimg hodc da
gidc, c6 mang mong. L5i gb bat mau xanh.
3.1.2.2. Dic diém bt dwoc licu
* Bot hoa: Bot mau do nau, vi nhat, khong mui. Soi dudi kinh hién vi ¢6 cac dic diém sau: Hat
phén, long che cho, tinh thé calci oxalat hinh cau gai, manh canh hoa, b6 s¢oi mang manh mach
xo4n, manh canh hoa mang mach xoan.



* Bot Id: Bot mau xanh sang, vi nhat, khong mui. Soi dudi kinh hién vi ¢6 cac dic diém sau: Ld
khi va manh biéu bi mang 16 khi, 16ng tiét, tinh thé calci oxalat hinh cau gai, manh moé giau, tai
tiét, bo soi mang mach x04n manh mach xoédn, manh phién 14.

* Bt vé than: Bot mau vang ndu, nhiéu xo. Soi dudi kinh hién vi cé cac dic diém sau: Manh
ban, tinh thé calci oxalat hinh ciu gai, té bao cung, manh mé cirng, manh mo mém, manh mang
mau, manh mach vach.

3.2. KET QUA NGHIEN CUU VE THANH PHAN HOA HQC

3.2.1. Pinh tinh cic nhém chit hiru co

- Trong vo thin cay Gao c6 9 nhoém chat: glycosid tim, alcaloid, saponin, flavonoid, coumarin,
tanin, acid hiru co, duong khu, sterol.

- Trong 14 va hoa ciy gao c6 chira 11 nhém chét: glycosid tim, alcaloid, saponin, flavonoid,
coumarin, tanin, acid hiru co, duong khir, sterol, acid amin va caroten.

3.2.2. Phéin lap va nhan dang cic hop chat phan lap tir vé than va la

3.2.2.1. Nhin dang cdc hop chit phén ldp tiv vé thin

< BBV1

Tinh chat: BBV1 1a mot chat két tinh & dang tinh thé hinh kim, nhiét d6 nong chay: 188-
189°C. Tan trong ether, ethanol, methanol; khong tan trong nuéc. Pho khéi luong ESI-MS xuat
hién pic ion phén tir tai m/z 427 [M+H]" két hop véi phd *H-NMR va *C-NMR c¢6 thé dy doan
cong thirc phan tir 1a C3oHs00 (M= 426).

Phé NMR chi ra rang hop chét nay 1a hop chét triterpenoid c6 khung lup-20(29)-en. Phé *H-
NMR cho thdy tin hiéu cia 7 nhém methyl CH; cong hudng trong ving truong manh, trong dé co
6 nhom methyl bac ba CHj tai cac gia tri 64 0,97 (3H, s, H-23); 0,76 (3H, s, H-24); 0,84 (3H, s,
H-25); 1,03 (3H, s, H-26); 0,94 (3H, s, H-27); 0,79 (3H, s, H-28) va m¢t tin hiéu CHj tai 1,68
(3H, br s, H-29) thudc nhanh isopropenyl. Tin hiéu 2 proton thudc nhanh isopropenyl tai oy 4,68
(1H, d, J = 1,0 Hz, H,-30) va 4,56 (1H, d, J = 1,0 Hz, Hy-30). Ngoai ra, tin hi¢u tai 3,38 (1H, dd,
J=11,5; 5,0 Hz, H-3) khéng dinh sy ¢6 mat cia mot nhom oximethin (CH-O). Phé *C-NMR cua
BBV1 bao gom tin hiéu ctia 30 nguyén tir carbon. Phan tich cac tin hiéu trén phd DEPT xéac nhan
duoc gdm 7 carbon methyl (CHs), 11 carbon methylen (CH,), 6 carbon methin (CH) va 6 carbon
bac bdn (C). Nhanh isopropenyl duoc xac nhin bdi cac tin hiéu cia 1 carbon methylen tai &
109,33 (C-29) cung véi tin hiéu cua 1 carbon bac bén tai & 150,96 (C-20) va 1 carbon methyl
619,33 (C-29). Ngoai ra, tin hiéu cta 1 carbon oximethin tai 6 79,03 (C-3) cho phép xac nhan c6
1 nhém hydroxyl trong phén tir cia hop chét. So sanh sé liéu phd NMR cutia hop chat BBV1 véi
s6 lidu cua hop chét triterpen khung lup-20(29)-en da biét 1a lupeol (38-hydroxylup-20(29)-ene)
nhan dugc sy phu hop hoan toan ¢ tat ca cac vi tri twong ung. Nhan dinh nay duoc khrflng dinh
thém khi xem xét dén hang sé twong tac J ctia proton H-3. Proton H-3 cong huéng tai & 3,19 (dd,
J=11,5; 5,0 Hz), tin hiéu doublet nay cho thay hing s tuong tac J 1on vi vay H-3 & vi tri axial (a)
hay alpha (o) dan t6i OH tai C-3 l1a equatorial (e). Tir cac phan tich néu trén hop chit BBV1 dugc
xac dinh la 34-hydroxylup-20(29)-ene hay lupeol.

“ BBV2

Tinh chat: Hop chat BBV2 thu duoc dudi dang chét két tinh mau trang, tinh thé hinh lang tru.
Tan trong cloroform, ethanol, methanol. Nhiét do néng chay: 263-263,5°C. Pho khéi luong ESI-
MS xuét hién pic ion phén tir tai m/z 427 [M+H]" két hop véi phd "H-NMR va *C-NMR c6 thé
du doan cong thirc phan tir 1a C3Hg00 (M= 426).



Phd *H-NMR xuét hién tin hi€u ctia 8 nhém methyl trong d6 c6 7 nhém methyl bac 3 tai o
0,73; 0,87; 1,01; 1,05; 1,18; 0,95 va 1,00 ppm dudi dang céc singlet va mot nhom methyl bac 2
tai § 0,88 ppm dudi dang mét tin hiéu doublet (J=7,0 Hz). Nhin chung, phé *H-NMR c6 dang phd
cua mot hop chét triterpen. Phd *C-NMR xuét hién tin hiéu cua 30 carbon, trong d6 dua vao két
qua cta cac phd DEPT cho thiy hop chit BBV2 c¢6 7 carbon bac bén tai & 212,82 (C-3); 42,59
(C-5); 37,21 (C-9); 39,46 (C-13); 38,07 (C-14); 29,75 (C-17); 27,92 (C-20); 5 carbon methin tai &
59,21 (C-4); 52,84 (C-8); 59,21 (C-10); 30,25 (C-12); 42,59 (C-18); 10 carbon methylen tai &
22,03 (C-1); 41,88 (C-2); 41,27 (C-6); 18,00 (C-7); 35,78 (C-11); 32,56 (C-15); 36,37 (C-16);
35,10 (C-19); 32,18 (C-21); 39,00 (C-22); 8 carbon methyl tai 6 6,57 (C-23); 14,41 (C-24); 17,69
(C-25); 18,40 (C-26); 20,00 (C-27); 32,56 (C-28); 34,78 (C-29); 31,86 (C-30). Trong do, tin hi¢u
ciia nhom carbonyl (C=0) dugc xac dinh tai 6 212,82 (C-3), tin hiéu mot nhém methyl bac 2 tai
8¢ 6,57/8, 0,88 (dd, J=7,0 Hz) dic trung cho nhoém methyl lién két véi carbon C-4 cua khung
friedelan.

Tir cac dit kién phé néu trén cho phép du doan hop chat BBV2 la friedelan-3-one. So sénh
thém cac dit kién pho cua BBV2 véi hop chat friedelan-3-one dic biét 1a gid tri 8¢ va hang s6
tuong tac J ciia cac proton ta thiy hoan toan trung khép. Nhu vay, hop chat BBV2 dugc khing
dinh 1a friedelan-3-one vdi cong thirc phan tir 1a C3oHs0 (M= 426).

s BBV3

Tinh chat: Hop chit BBV3 thu duoc dudi dang chat két tinh mau vang nhat, tan trong
ethylacetat, ethanol, methanol. Nhiét d6 nong chay: 217-218°C. Phé khéi luong ESI-MS xuét
hién pic ion phén tir tai m/z 291 [M+H]" két hop v6i phd *H-NMR va *C-NMR c6 thé du doan
cong thirc phan tir 1a Cy5H1406 (M=290).

'H-NMR (500 MHz, CD;0D) Sppm: 4,83 (1H, d, J=2,5 Hz, H-2); 4,19 (1H, m, H-3); 2,74 (1H,
dd, J=16,0; 2,0 Hz, H.-4); 2,88 (1H, dd, J=16,0; 4,5 Hz, H,-4); 5,96 (1H, d, J=1,5 Hz, H-6); 5,96
(1H, d, J=1,5 Hz, H-8); 6,99 (1H, d, J=1,5 Hz, H-2"); 6,78 (d, J=8,5 Hz, H-5"); 6,82 (1H, dd,
J=8,5; 1,5 Hz, H-6");

BC-NMR (125 MHz, CD30D) §,,n: 79,85 (C-2); 67,46 (C-3); 29,22 (C-4); 157,93 (C-5);
95,90 (C-6); 157,30 (C-7); 96,41 (C-8); 157,57 (C-9); 100,09 (C-10); 132,26 (C-1"); 115,32 (C-
2"); 145,74 (C-3"); 145,90 (C-4"); 115,91 (C-5"); 119,41 (C-6").

Nhitng dir liéu pho trén cing véi sy phan tich so sanh cac gia tri hang sd tuong tac J voi cac
gia tri twong Gmg cua epicatechin cho thidy hop chat BBV3 la 3,3'4',5,7-pentahydroxyflavan
(epicatechin) voi cong thire phan tir 13 Cy5H1406. Két qua so sanh cac dir kién phd BC-NMR cuia
BBV3 véi epicatechin ciing hoan toan phu hgp. Phd HMBC ciing dugc thuc hién va cic tuong
tac HMBC nhan dugc hoan toan khang dinh cdu tric cua BBV3 1a epicatechin. Day 1a lan dau
tién epicatechin dugc phan lap tir vo than cay Gao.

« BBV4

Tinh chat: Hop chat BBV4 thu duoc dudi dang tinh thé hinh kim, chat két tinh mau vang nhat,
tan trong methanol, ethanol. Nhiét d6 nong chay: 175 — 177°C. Pho khéi luong ESI-MS xuét
hién pic ion phén tir tai m/z 289 [M-H]" két hop vé6i phd *H-NMR va *C-NMR c6 thé du doan
cong thirc phan tir 1a C15H1405 (M=290).

Phd 'H-NMR xuét hién tin hiéu cta hai proton ¢ vi tri meta véi nhau tai 6 5,87 (1H,d, J =25
Hz, H-6); 5,94 (1H, d, J = 2,5 Hz, H-8), ddng thdi phd "H-NMR ciing x4c dinh sy xuét hién coa
mot vong thom thé kiéu 1, 3, 4 bai cac tin hiéu & 6,86 (1H, d, J = 1,5 Hz, H-2); 6,77 (1H, d, J =
8,0 Hz, H-5; 6,74 (1H, dd, J = 8,0; 1,5 Hz, H-6'). Ngoai ra con xuét hién tin hiéu ciia mot nhom
methin tai 6 4,57 (1H, d, J = 7,5 Hz, H-2), m{t proton tai 6 3,99 (1H, m, H-3) va hai proton cta
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nhoém methylen tai 6 2,53 (1H, dd, J = 16,0; 8,5 Hz, H,-4); 2,88 (1H, dd, J = 16,0; 5,5 Hz, H,-4).
Phé *C-NMR xuit hién tin hiéu cta 15 nguyén tir carbon trong do tin hiéu ciia hai nhom methin
tai & 82,88 va 68,83 la phu hop vai vi tri C-2 va C-3 cua khung 3-hydroxyflavan. So sanh cac dir
kién phd cua hop chat BBV4 véi cac dit kién phd cua chit (+)-catechin thiy c6 sy phu hop hoan
toan. Nhu vay BBV4 la (+)-catechin (Cy5H140g).

< BBV5

Hop chat BBV5 1a chat bot mau trang, dang vo dinh hinh. Nhiét d6 néng chay: 203-205°C.
Tan trong methanol, ethanol, ethyl acetat, khong tan trong nuéc. Trén phd ESI-MS xuit hién pic
ion tai m/z 845,3 [M+H]* két hop v6i phd *H-NMR va *C-NMR c6 thé dy doan cong thirc phan
tr la C48H93N010 (M:844)

Trén phé 'H-NMR va *C-NMR cta BBV5 xuit hién cac tin hi¢u dac trung cho su c6 mat cua
mot phan tir duong tai 6y 4,12 (1H, d, J = 7,5 Hz, proton anome) va &¢ 103,43 (carbon anome);
mot nhom amid ciing dugc nhan dién tai 6y 7,55 (1H, d, J = 9,5 Hz, NH) va &¢ 173,75 (-NH-
C=0); cac proton methylen ctia mach dai tai 6y 1,23 -1,28 (32H, br s) va ¢ 22,0 - 31,22 ppm, 2
nhém methyl tai 6y 0,84 (6H, t, J = 7,0 Hz) va 6¢ 13,85 (%2) tin hiéu proton cua 2 nhom methyl
nay dang triplet chimg to né lién két truc tiép voi nhom CH, hay né chinh 13 vi tri lién két cubi
cung cua 2 mach dai. Ngoai ra, 2 proton olefin dugc xac dinh 84 5,30 (1H, dd, J = 15,5; 6,5 Hz)
va 5,36 (1H, dd, J = 15,5; 6,5 Hz), ¢ 129,63 va 130,20 ppm ndi d6i duge xac dinh 1a trans vi co
hang s6 J = 15,5 Hz; 3 nhém methin gan v&i nguyén tir oxy tai 8y 3,83 (1H, m); 3,84 (1H, m) va
4,17 (1H, t, J = 5,5 Hz). Cac dir kién phd nay goi ¥ rang hop chat BBV5 1a mét cerebroside. Tt
ca cac vi tri ciia BBV5 duoc gan theo cac dir liéu phd NMR hai chiéu 1a HSQC va HMBC, cling
v6i s liéu phd khéi lugng ESI-MS cho phép khing dinh hop chat BBV5 13 mot cerebroside co
cong thirc phan tir C4gHg3sNO1g ¢6 tén goi 1a momor-cerebroside I.

+ BBV6

Tinh chat: Hop chat BBV6 dudi dang bt mau tring. Soi dugi KHV, vat kinh 40 ¢6 hinh ling
try dai. Nhiét d6 néng chay: 283-284°C. Tan trong cloroform, it tan trong methanol. Phd khéi
lugng ESI-MS cho pic ion manh tai m/z 397,3 [M+H-CgH1,06]" va pic ion phan tir 1a 575,3 [M-
H] tuong g vdi cong thire phan tir CasHggOg.

'H-NMR (500 MHz, DMSO) 8ppm: 3,43 (1H, m, H-3); 5,32 (LH, br s, H-6); 0,68 (3H, s, H-18); 0,96
(3H, s, H-19): 0,91 (3H, d, J=6,5 Hz, H-21): 0,84 (3H, t, J = 7,6 Hz, H-26); 0,81 (3H, d, J=6,8 Hz, H-27);
0,83 (3H, d, J=7,3 Hz, H-29); 4,22 (1H, d, J=8,0 Hz, H-1'); 2,90 (m, H-2"); 3,12 (m, H-3"); 3,02 (m, H-
4"; 3,07 (m, H-5'); 3,40 (m, H-6'a); 3,64 (dd, J =6,0; 10,0 Hz, H6').

BC-NMR (125 MHz, DMSO) 8ppm: 36,79 (C-1); 29,22 (C-2); 76,94 (C-3); 38,29 (C-4); 140,42 (C-5);
121,11 (C-6); 31,33 (C-7); 31,38 (C-8); 49,58 (C-9); 36,16 (C-10); 20,55 (C-11): 39,33 (C-12); 41,81 (C-
13); 56,14 (C-14); 23,80 (C-15); 27,73 (C-16); 55,42 (C-17); 11,61 (C-18); 18,90 (C-19); 35,43 (C-20);
18,56 (C-21); 33,33 (C-22); 25,47 (C-23); 45,13 (C-24); 28,70 (C-25); 19,63 (C-26); 22,59 (C-27); 19,03
(C-28); 11,73 (C-29); 100,79 (C-1"); 73,42 (C-2'); 76,67 (C-3'); 70,08 (C-4'); 76,67 (C-5"); 61,07 (C-6).

Tir nhitng dir kién phd trén két hop véi so sanh sb liéu phd **C-NMR cia hop chét daucosterol
néu trong tai liéu ta thiy hoan toan phi hop. Nhu vay, BBV6 duogc xac dinh 1a daucosterol, mot
hop chat kha pho bién trong cac loai thuc vat.

 BBV7

Hop chat BBV7 thu dugc duéi dang tinh thé hinh kim, c6 diém néng chay 170-172°C. Pho
khéi lwong ESI-MS cho pic ion phan tir m/z 395,3 [M+H-H,0]" twong tng véi cong thirc phan tir
la ngH4go (M:412)



'H-NMR (500 MHz, CDClg) 8pom: 3,53 (m, H-3); 5,35 (br d, J=35 Hz, H-6); 0,84 (3H, 5, H-18); 1,03 (3H, s,
H-19); 0,91 (3H, d, J=6,5 Hz, H-21); 5,15 (1H, dd, J=8,5; 15,0 Hz, H-22); 5,02 (1H, dd, J = 8,5; 15,0 Hz, H-23);
0,84 (3H, t, J = 8,5 Hz, H-26); 0,81 (3H, d, J = 6,8 Hz, H-28); 0,68 (3H, d, J = 9,5 Hz, H-29).

BC-NMR (125 MHz, CDCI3) dppm: 37,26 (C-1); 31,66 (C-2); 71,82 (C-3); 42,30 (C-4); 140,76 (C-5);
121,73 (C-6); 31,90 (C-7); 31,90 (C-8): 50,16 (C-9); 36,52 (C-10); 21,09 (C-11); 39,78 (C-12); 42,30 (C-
13): 56,87 (C-14); 24,37 (C-15); 28,93 (C-16): 56,05 (C-17); 11,99 (C-18): 19,41 (C-19); 40,51 (C-20);
21,22 (C-21); 138,33 (C-22); 129,27 (C-23); 51,24 (C-24); 31,90 (C-25); 21,22 (C-26); 25,42 (C-27):
19,04 (C-28); 12,26 (C-29).

Dua vao céc sb lidu phé NMR va ESI-MS, BBV7 dugc xac dinh la stigmasterol. Két hop so
sanh phd *C-NMR giira BBV7 va stigmasterol thdy hoan toan phu hop tai cac vi tri twong mg.
Nhu vay, BBV7 dugc xac dinh 1a stigmasterol.

+ BBVS8

Hop chit BBVS8 nhén duoc dudi dang chat dau khong mau. Phd khéi lugng ESI-MS cho pic
ion phan tr m/z 371 [M+H]" twong g véi cong thirc phan tir 1a CpoH,04 (M=370).

Phd '"H-NMR xuét hién tin hiéu doublet tai 8, 4,03 (J=5,5 Hz) dic trung cho 1 proton gin vao
carbon ndi véi nguyén tir oxy. Tin hiéu doublet nay cho thdy bén canh nguyén tir C nay 13 mot
nhom CH. Ngoai ra, trén phd con xuat hién tin hiéu cia hai nhom methyl tai 8 0,93 (6H), mot
proton cua nhém methylen tai oy 1,60, con lai 1a cac tin hi€u ciia 6 nhoém CH, c6 do dich chuyén
hoa hoc trong khoang tir § 1,31 dén 1,67.

Phé *C-NMR xuit hién tin hiéu cta 11 nguyén tir C trong d6 tin hiéu tai 8¢ 175,26 dic trung
cho nhom carboxylat, tin hi¢u nhém oxXymethylen tai 6c 67,72; tin hi¢u 1 carbon CH tai oc 40,24;
2 nhom methyl tai d¢c 44,38 va 11,38 va 6 tin hi¢u CH, khac tai ¢ 34,78; 31,62; 30,11; 25,56;
24,03 va 24,94. Cac tin hiéu nay duoc xac dinh thong qua pho DEPT 90 va DEPT 135.

Ttr céc két qua phan tich phd trén, BBV8 duoc xac dinh 1a Bis (2-ethyl hexyl) adipat hay con
goi 1a diethylhexyl adipat, con duoc goi 1a FlexolA26. Pay 1a lan dau tién hop chat nay dugc phat
hién tir vé cay Gao.
3.2.2.2. Nhén dang cdc hop chit phén Igp tiv ld

C6 3 hop chit phan lap duogc tir 14 1a BBL1, BBL2 va BBL4 dugc xac dinh 1an luot 1 lupeol,
daucosterol va stigmasterol da phan 1ap dugc va nhan dang & vo than. Sau day la cac chét con lai
(BBL3, BBL5, BBL6 va BBL7):

« BBL3

Hop chat BBL3 phan l1ap dugc dudi dang tinh thé mau vang. Tan trong methanol, ethanol
nong; khdng tan trong n-hexan. Pho khdi luong ESI-MS xuit hién pic ion phén tir tai m/z 423
[M+H]" twong tmg véi cong thitc phan tir C19H15011 (M = 422).

Phé NMR chi ra rdng hop chét nay c6 cdu tric dang xanthone C-glucoside. Phd *H-NMR cho
thdy tin hiéu 3 nhém methin (CH) cta vong benzen cong hudng trong ving truong yéu &y 6,35 (S,
H-8); 6,79 (s, H-11) va 7,33 (s, H-14). Tin hiéu proton tai dy 13,85 cua nhom hydroxyl dac trung
dinh vao C-5. Ngoai ra, tin hi¢u cua mot proton anome cua phan tir duong dugc xac dinh tai oy
4,58 (1H, dd, J = 9,5 Hz, H-1"), hiang sd twong tac J=9,5 Hz goi ¥ day 1a mot duong ndi C-C.

Phé *C-NMR cua BBL3 bao gdm tin hiéu cia 19 nguyén tir carbon. Phan tich c4c tin hiéu trén phd
DEPT xac nhan dugc gom 10 carbon béac 4 (C), 1 carbon methylen (CH,) va 8 carbon methin (CH).
Trong d6 c6 3 carbon methin ctia vong thom; 10 carbon béc 4 cua khung xanthone. Nhanh duong dugc
xac nhan boi céc tin hi¢u cua 1 carbon anome cung vdi tin hi¢u cua 4 carbon methin va tin hi¢u cua 1
nhém methylen dic trung cho phan tir duong glucose. Tir nhitng dit kién phd trén cho phép du doan
hop chat BBL3 Ia mangiferin mét trong nhimg thanh phan chinh ciia cay Gao.
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Tinh chét: Tinh thé hinh ling try. Nhiét d6 néng chay: 290 — 292°C. Pho khdi luong ESI-MS xuét hién
pic ion phan tir tai m/z = 469 [M+H]" twong g voi cong thire phan tir C3,Hs,0, (M = 468).

Ph6 'H-NMR ctia BBL5 c6 dang mot hop chit triterpen nim vong voi sy xudt hién tin hiéu
singlet cia 9 nhom methyl bac ba tai o4 0,88 (3H); 0,86 (3H); 0,95 (3H); 0,82 (3H); 0,91 (6H);
0,96 (3H); 1,10 (3H) va 2,05 (3H). Trong d6 c6 1 nhém methyl cong hudng & ving trudng thip
(0n 2,05/6¢ 21,09) va 1 tin hiéu 8¢ 171,45 goi y BBL5 c6 nhom acetyl. Cac nhom methyl bac ba
con lai dudi dang singlet dic trung cho khung taraxeran. Ngoai ra, trén phd con xuat hién tin hiéu
1 proton olefin tai 6y 5,54 (dd, J = 8,0; 3,0 Hz) va do su c6 mat cua nhom acetyl nén proton H-3
¢6 sy dich chuyén vé phia trudng thap 8y 4,46 (dd, J = 11,5; 5,0 Hz).

Phé *C-NMR xuét hién tin hiéu cua 32 nguyén tir carbon. Phé DEPT cho thdy hop chit nay co
8 carbon béac bdn (tai & 38,83; 37,74; 35,62; 37,22; 37,40; 28,62; 157,83 va 171,45), c6 5 carbon
bac ba (tai & 81,24; 55,49; 48,59; 116,80 va 49,04), c6 10 nhdm CH, (tai & 37,53; 23,28; 18,52;
36,50; 17,35; 34,95; 37,22; 41,06; 33,52 va 32,93) va c6 9 nhom methyl (tai & 16,37; 27,77,
15,30; 29,72; 25,74; 29,63; 33,13; 21,09 (x2). Cac tin hiéu cong huong tai 6 171,45 (C) va 21,09
(CHs) khang dinh sy c¢6 mat 1 nhoém acetyl; cac tin hiéu cong huong tai § 157,83 (C) va 116,80
(CH) khang dinh su c6 mit ctia 1 ndi d6i bi thé ba lan tai C-14/C-15 cta khung taraxeran.

Ngoai ra, vi tri ndi doi tai C-14/C-15 va nhom acetyl gén voi C-3 con duogc khéng dinh boi su
phtl hop hoan toan vé s liéu phd NMR tai cac vi tri twong tng ciia hop chat taraxeryl acetat so
véi céc sb liéu da duoc cong bo.

+ BBL6

Tinh chét: 1a tinh thé hinh kim, khong mau, tan trong methanol, ethanol, cloroform, ethyl
acetat. Nhiét do nong chay: 281 - 282°C. Pho khdi lugng ESI-MS xuat hién pic ion phan tir tai
m/z 427 [M+H]" twong mg v&i cong thirc phan tir C3HsoO (M = 426).

Ph6 'H-NMR cua BBL6 kha gidng so véi hop chit BBL5 déu c6 dang mot hop chét triterpen
5 vong. Trong d6, su xuat hién tin hiéu singlet ctia 8 nhom methyl bac ba tai 8, 0,80 (3H): 0,82
(3H); 0,91 (6H); 0,93 (3H); 0,95 (3H); 0,98 (3H) va 1,09 (3H) goi y BBL6 c6 dang khung
taraxeran. Ngoai ra, trén phd con xuét hién tin hiéu mot proton olefin tai 8y 5,54 (dd, J = 8,5;
3,5Hz) va xuét hién thém mot proton oximethin tai &y 3,21 (dd, J =11,0; 4,5 Hz).

Phé *C-NMR xuét hién tin hiéu caa 30 nguyén tir carbon. Phé DEPT cho thay hop chét ndy c6
7 carbon bac bdn (tai & 39,00; 38,78; 38,02; 37,59; 35,80; 28,81 va 158,11), c6 5 carbon bac ba
(tai & 79,08; 55,56; 48,78; 116,89 va 49,30), c6 10 nhém CH, (tai 6 37,76; 27,17; 18,82; 35,14;
17,51; 36,70; 37,73; 41,35; 33,72 va 33,12) va c6 8 nhém methyl (tai & 15,46; 28,01; 15,44,
30,92; 25,91; 29,93; 33,36 va 21,33). CAc tin hi¢u cong huong tai & 158,11 (C) va 116,89 (CH)
khang dinh sy ¢6 mat ctia 1 ndi d6i bi thé ba lan.

Ngoai ra, vi tri nbi déi tai C-14/C-15 va nhém oximethin tai C-3 con dugc khiang dinh béi sy
phul hop hoan toan vé sb liéu phd NMR tai cac vi tri twong tng ctia hop chat taraxerol so véi cac
s6 liéu d3 duoc cong bo.

 BBL7

Tinh chat: Tinh thé hinh kim, khdng mau, tan trong methanol, ethanol. Nhiét do néng chay
138-140°C. Pho khéi lugng ESI-MS xuét hién pic ion phan tir tai m/z 412,9 [M-H,0+H]" tuong
ung vai cong thic phén tir cuia BBL7 1a CygHs00, (M = 430).

Phé *H-NMR cho thiy su c6 mat caa 2 nhém thé methyl bac ba & 0,69 (s, H-18), & 1,00 (s, H-
19), 3 nhom thé methyl bac hai & 0,93 (d, 6,6; H-21), & 0,83 (d, 7,3; H-26), 5 0,84 (t, 7,5; H-29)
va 1 nhém thé methin bac mot & 0,81 (d, 6,8; H-27). Trén pho NMR ciing xac nhin sy c6 mit cua



2 nhém hydroxy S-OH tai H -3 (8 3,59, m)/C-3 (5 71,40) va «-OH tai H -7 (5 3,86, br s)/C-7 (&
65,38), mot ndi doi tai C-5 (5 146,27)/C-6 (5 123,91) va § 5,61 (1H dd 5,0; 1,5 Hz; H-6).

Phé **C-NMR cua BBL7 xuét hién tin hiéu cua 29 carbon dic trung cho cac hop chit thuoc
vao mot khung sterol. Cac tin hiéu trén phd DEPT cho thay hop chat ndy ¢ 6 nhém methyl tai &
11,65 (C-18); 18,26 (C-19); 18,83 (C-21); 19,81 (C-26); 23,11 (C-28); 12,01 (C-29); c6 10 nhom
methylen tai & 37,05 (C-1); 31,42 (C-2); 42,05 (C-4); 20,74 (C-11); 39,22 (C-12); 24,33 (C-15);
28,30 (C-16); 33,97 (C-22); 26,01 (C-23); 29,20 (C-25); ¢6 10 nhém methin tai & 71,40 (C-3);
123,91 (C-6); 65,38 (C-7); 37,57 (C-8); 42,31 (C-9); 49,46 (C-14); 55,77 (C-17); 36,13 (C-20);
45,89 (C-24); 19,06 (C-27) va c6 3 carbon bac 4 tai 6 146,27 (C-5); 37,43 (C-10); 42,18 (C-13).
Duya vao nhitng dir kién phé trén két hop so sanh véi dit kién phd *C-NMR cua hop chit 7o
hydroxy sitosterol xac dinh duwgc BBL7 1a 7« -hydroxy sitosterol.

OH

BBV1& BBL4 (Lupeol) BBV2 (Friedelin) BBV3 (Epicatechin) BBV4 (Catechin)

oH
o
77
OH NH
m ) s~ 0
OH

BBV5 (Momor-cerebroside ) BBV6 & BBL1 (Daucosterol) BBV7 & BBL2 (Stigmasterol)

HO o} OH
HO-_6 7 g
4 . |6 1o
HOHo - iy 5.4 E .
3 OH
OH ©

BBL3 (Mangiferin)

BBLS5 (Taraxeryl acetat) BBL6 (Taraxerol) BBL7 (7a-hydroxysitosterol)
3.2.3. Xy dung phuwong phap xac dinh ham lwong mot s6 hop chit ¢ trong ciy Gao

Dé c6 thé xac dinh dugc ham luong mot s6 hop chat phan lap duoc tir cac bo phan khac nhau
cta cay Gao can c6 mot phuong phap phan tich thich hgp. Nghién ciru dugc bat dau véi cac hop
chat dang két tinh. Phuong phap dugc chon lya dé tién hanh nghién ctu 1a HPLC. Tién hanh khao
sat diéu kién sac ky vai cot hién co 1a Cot Zorbax C18 (250mmx4,6 mm; 5 um) két hop cot bao
vé Phenomenex C18 (ODS, Octadecyl; cartridge 15x30mm ID). Qué trinh khao sat dugc tién
hanh ¢ nhiét d6 phong la 25°C.
3.2.3.1. Khdo sdt diéu kién sdc ky véi cac dich chiét methanol tir cay Gao

Can chinh x4c timg chat phan 14p duoc va hoa tan thanh cac dung dich trong methanol loc qua
mang loc duoc tiém vao hé théng sac ky. Xir Iy twong tu voi cac can dich chiét methanol dé c6
cac mau thir.
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Sau khi thir nghiém véi mot sé chuwong trinh dung méi khac nhau, toc d6 dong va thé tich tiém
mau khac nhau, chiing toi chon Iya dugc mot chuong trinh tuong ddi phu hop du dé tach cac chét
nghién ctru ciing nhu céc pic khac trong miu nghién ctiru dugc chuan bj tir vo than va 14 cdy Gao.

% Véi dich chiét vé than cay Gao:

St dung ché d¢ gradient dung méi voi kénh A 13 acid formic 0,1% trong acetonitril va kénh B
1a acid formic 0,1% trong methanol (B). Ty 1é kénh A-B ban dau 13 (30:70), thay d6i tuyén tinh
dat dén A-B (40:60) & phat thir 6, rdi thay doi tuyén tinh dat dén A-B (50:50) & phut tht 23.
Thay dbi tuyén tinh vé lai A—B (40:60) & phut thir 27 va cudi cung pha dong dugc thay d6i tuyén
tinh vé ty 16 A-B (30:70) ban dau ¢ phut thir 30.

Téc do dong 12 0,7 ml/phut va thé tich tiém mau 1a 10ul. Bude song cua detector duoc chon 1a
280nm 1a dé dung hoa twong dbi kha ning hip thu cua cac chat.

Chuong trinh sic ky véi didu kién sic ky nhu trén dugc goi 1a CTSK1. Véi CTSK1, cac chat
nghién ctru duoc tach hoan toan, pic can doi, thoi gian luu hop 1y.

Tién hanh sac ky véi timg hop chat nghién ciru va so sanh voi sic ky do thu duoc ciia hdn hop
6 hop chét 1a epicatechin, catechin, daucosterol, lupeol, stigmasterol va friedelin dé xac dinh
dugc thoi gian luu cua cac chat. Thoi gian luu cua cac chat 1an luot 1a 4,38; 5.41; 7,88; 11,36;
17,94 va 21,35 phut. Sac ky d6 dich chiét vo than thu dugc nhu hinh 3.37.

Hinh 3.37. Sdc ky do
| cua mau thir chuan bi
tir vo than cdy Gao.

% Véi dich chiét ld cay Gao:

St dung ché d6 gradient dung moi voi kénh A va B tuong ty nhu trén nhung véi ty 18 va thoi
gian thay doi khac. Tdc do dong 1a 1,0ml/phit, thé tich tiém mau 1a 10 pl va budc séng cua
detector dugc chon 1a 280nm. Chuong trinh sic ky nay dugc goi 1a CTSK2. Véi CTSK2, 7 hop
chat mangiferin, daucosterol, 7a-hydroxysitosterol, lupeol, taraxeryl acetat, stigmasterol va
taraxerol dugc tach hoan toan, pic can ddi, thoi gian luu trung binh cua céc chét 1an luot 13 4,42;
7,12;9,51; 12,14; 15,17; 18,03 va 25,05 phut.
3.2.3.2. Xdc dinh dé tinh khiét ciia mét so hop chit phén lgp dwoc

Tién hanh sic ky timg hop chat phan 1ap duoc tir vo than hay la cay Gao thu duoc cac sic ky
dd chi c6 duy nhét 1 pic trong thoi gian 30 phut. Diéu d6 mot lan nita khiang dinh cac chat phan
lap duoc co do tinh khiét cao nén c6 thé s dung cac hop chat nay 1am nguyén lidu dé thiét lap
chat d6i chiéu. Tuy nhién do luong cac hop chat phan 1ap dugc con it va chua du thoi gian cho
phép thiét 1ap chat chuan, ching t6i tam dung chung nhu chat di chiéu dé khao sat phwong phap
dinh lugng chung trong vo than va 14 cay Gao.
3.2.3.3. Pinh tinh cdc hop chit trén sic ky dé ciia cdc dich chiét toan phin

Dinh tinh bang phuong phap so sanh pho khdi lugng cua céc pic ¢O cing thoi gian luu cua
mAu thir va hdn hop chit dbi chiéu. Dé khing dinh thém, cac phd khdi lwong thu duoc tir cac pic
tuong tmg véi cac hop chat trén sic ky dd6 mau thir duge so sanh véi phd khdi lwong da duoc
dung dé phan tich cau trac.

Pho khéi lugng nhan dang cac pic duge do & ché do: ESI+ véi toc do khi phun 1a 3 1/phut, toc
dd khi 1am kho 1a 151/phat, nhiét do mao quan 1a 250°C, nhiét do cua heat block 1a 400°C, vung
quét m/z 12 100-1000. Thé pha manh +4,5kV.
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Két qua hoan toan phu hop giira pho khdi lwong cua cac pic (mg voi tig chat trén sac ky do
mau thir 14 dich chiét toan phan chuan bi tir v6 than hay 14 ciy Gao véi phd khdi lugng ting hop
chat phan 1ap duoc. Ngoai cac pic ctia C4c hop chat nghién ctru, trén sic ky dd cia mau thir chudn
bi tir v6 than hay |& cay Gao con xuat hién thém cac pic khac va ciing dugc tich hoan toan khoi
cac chét phan tich.
3.2.3.4. Thdm dinh phwong phdp va dp dung dé xdc dinh ham lwong cac chat
% Tham dinh phwong phdp

Phuong phap xdy dung duoc kiém tra vé sy phu hop cia hé théng sic ky, tinh dic hiéu,
khoang ndng d6 tuyén tinh. D6 dang duoc kiém tra bang phuong phap thém. Két qua khao sat
cho thiy phuong phap phén tich d3 lwa chon cho ty 1¢ thu hdi cao, c6 do ding tot. Két qua khao
sat cho thay phuong phap HPLC xay dung c6 do nhay cao, giéi han dinh luong LOQ thap hon
ndng do dinh lwong nhiéu lan cua ting hop chét (ndm trong khoang 0,8-4,07ug/ml).

Nhitng két qua tham dinh vé tinh dic hiéu, khoang ndng do tuyén tinh, 46 dung, d6 lap lai cua
cac phuong phap dinh luong cac thanh phan trong vo than hoic 14 cy Gao chung to rang co thé
str dung cac phuong phap niy dé so bo xac dinh ham luong cua ting thanh phan trong vé than
hoac 14 cay Gao.

% Xdc dinh ham lrong mét sé hop chdt cd trong vé than cay Gao

Tién hanh can chinh xac khoang 500,0mg can hoa tan va dinh muc thanh 25ml, loc qua bong
va qua mang loc. Tién hanh sic ky song song mau thir véi mau hdn hop céc chat déi chiéu. Tinh
két qua theo phwong phap chuan hoa 1 diém.

Lugng cdn cin cho cic 1an dinh lwong khoang 502,2mg; 503,2mg va 503,4mg. Tinh toan
lugng timg chat ¢c6 mau thir qui vé twong duong voi 500mg can. Tinh gid tri trung binh cua 3 1an
thu. Tu lugng dugc liéu va ham am cta n6 dem chiét va téng luong cin thu duoc tinh ra ham
luong timg chat c6 trong 100g duoc lidu khé.

Két qua dinh luong so bd modt sb hop chit thu duge cd trong 100g vo than ciy Gao:
epicatechin (12,3mg); catechin (6,7mg); daucosterol (1,8mg); lupeol (9,5mg); stigmasterol
(1,9mg) va friedelin (7,6mg).

% Xdc dinh ham lwong cdc hop chdt c6 trong ld cdy Gao

Tién hanh tuong ty nhu vdoi vo than. Lugong can can cho céac 1an dinh lugng lan luot la:
506,4mg; 503,2mg va 502,2mg. Tién hanh song song mau thir voi mau hdn hop cac chat ddi
chiéu. Tinh toan luong ting chat c6 mau thir twong dwong véi 500mg cin. Tinh gia trj trung binh
ctia 3 1an thir. Ham luong cta 7 hop chét trong 100g mot mau 14 Gao kho 1a: mangiferin (8,1mg),
daucosterol (1,1mg), 7a-hydroxysitosterol (0,9mg), lupeol (5,7mg), taraxeryl acetat (4,1mg),
stigmasterol (0,9mg) va taraxerol (5,1mg).

3.3. DANH GIA BQC TiINH CAP VA THU TAC DUNG SINH HQC
3.3.1. Panh gia ddc tinh cap
3.3.1.1. Pdnh gid déc tinh cdp ciia cao nwde vé thin cdy Gao

Chuét ubng cao nudc vé than cdy Gao voi mire lidu 100-300g dl/kg chudt. Trong sudt 7 ngay
theo ddi chudt & tat ca cac 16 déu hoat dong, dn udng, bai tiét binh thuong, khong thay biéu hién
bat thudng kém theo va khong gay chét chudt & tit ca cac 16 thi nghiém.
3.3.1.2. Pdnh gid déc tinh cdp ciia cao nwéc ld cdy Gao

Sau khi udng cao nuéc 14 cay Gao véi mirc liéu 100-300g dl/kg chudt, chudt khong co hién
tuong gi dac biét: an uéng, van dong binh thuong, chudt khong bi kho tho. Tuy nhién cac chudt
bi tiéu chay & cac liéu tir trén 240g - 300g duoc lidu/kg thé trong chudt. Quan sat thdy khong
xuat hién chudt chét trong vong 72 gio sau khi udng thude thir.
3.3.1.3. Pdnh gid déc tinh cdp ciia cao nwéc hoa Gao
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Sau khi uéng cao nudc toan phan hoa Gao ¢ cac lidu thap duéi 220g dugc liéu/kg chudt, khong
c6 hién twong gi dic biét: dn udng, van dong binh thudng, chudt khong bi kho tha, khong bi tidu
chay. Céac lidu cao, chudt ¢ hién tuong khoé tho sau uéng thude thur 1 gio, kho tho va co giat chu
yéu x4y ra trong 24 gio dau sau udng thude thir, xut hién chudt chét.

Tinh duoc phuong trinh twong quan tuyén tinh giira liéu dung va ty 18 chudt chét: y = 0,3381x
—119,29. Vay LDgy = 500,71 + 28,28 (g duogc licu/kg)

3.3.2. Tac dung giam dau
Phwong phdp gdy quan dau béing acid acetic

Cao long VG véi lidu 6g/kg/ngay co sé con quin dau & tit ca cac thoi diém nghién ciru giam
¢ ¥ nghia théng ké so véi 16 chimg (p<0,05), voi lidu 12g/kg/ngay sb con quin dau & tt ca cac
thoi diém nghién ctu giam rd rét so véi 16 ching (p<0,001) va co tac dung giam dau twong
duong véi aspirin liéu 100mg/kg/ngay (p>0,05).

L6 udng VG 6g/kg/ngay cb sb con quin dau o tit ca cac thoi diém nghién ctru giam rd rét so
v6i 16 udng aspirin 100mg/kg/ngay (p<0,01).

L6 ubng VGE liéu 6g duoc lieuw/kg/ngdy c6 sd con quin dau O tit ca cac thoi diém nghién ctiu
giam c6 y nghia thong ké so véi 16 ching (p < 0,05).

Liéu 12g dugc liéu/kg/ngay: Cac chudt ¢ 16 udng VGE c6 sd con quin dau ¢ tat ca cac thoi
diém nghién ctru giam rd rét so vai 16 ching (p < 0,001) va tac dung giam dau twong duwong voi
aspirin liéu 100mg/kg/ngay (p > 0,05).

L6 chudt uong VGE 12g dugce lidu/kg/ngay co sé con quin dau ¢ tat ca cac thoi diém nghién
clru giam c6 ¥ nghia théng ké so voi chudt ¢ 16 udng VGE 6g dugc lidu/kg/ngay.

Bdng 3.20. Tdc dung ciia cao niede va cdn phdn doan ethyl acetat chiét xudt tir vo than cdy Gao
Ién s6 con qudn dau ciia chudt nhdt tring

T L6 8o con quan dau ciia chudt
T 0-5 phat 5-10 phut 10-15 phat 15-20phat 20-25phat | 25-30phat
1 | Ching sinh hoc 5,80+1,48 19,60+3,66 14,00+2,87 10,00+2,49 7,50+2,46 | 4,60+1,07
2 | Aspirin 100mg/kg | 1,80+0,79 6,30+1,64 5,70 £1,89 3,70+1,16 2,90+1,52 | 1,40+0,52
p 21 **kx **k* **k* *kx **k%x **kx
3 | VG 6g/kg 3,60+1,51 13,60+2,95 10,20+2,74 7,80+1,32 4,70+1,64 | 2,60+0,84
p 31 ** ** ** * ** **k*
p 32 ** **k* **k* *kx * **
4 | VG 12g/kg 1,60+0,84 6,70+1,49 4,80 + 1,62 2,70+0,67 2,10+0,88 | 1,10+0,87
p 41 **k* **k*k **k*k *kx **k* **k*
P42 (0) (0) (0) (0) (0) (0)
p 43 ** **k*k **k*k *kx **k* **k*
VGE 6g/kg 2,80+0,92 12,80+ 1,32 |9,90+1,73 7,90 £1,45 5,30+1,64 | 2,40+1,07
5 p 51 **kx **k* **% * * * k%
p 5.2 * **k*k **k*k *kx ** *
VGE 12g/kg 1,60+0,97 6,90 £ 0,99 6,00 £1,15 4,70 1,70 3,20+1,14 | 1,40+0,70
p 61 **kx **k* * k% *kx * k% * k%
6 .
P62 (0) (0) (0) (0) (0) (0)
p 65 * **k* **k*k *kx ** *
Ghichd:  (0): p>0,05 *: p<0,05 **:p<0,01 ***:p<0,001
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Phwong phdp gay dau bang mam néng

Bang 3.21 Téc dung ciia cao nwée va can phin doan ethyl acetat chiét xudt tir vé thin cdy Gao

lén thoi gian phan ung voi nhiét cua chugt

T L6 Thoi gian phdn wng voi nhiét dp (gidy)

T To T, P truge-sau P so véi chimg
1 | Chung sinh hoc 17,81 +2,14 17,70 + 3,69 > 0,05

2 | Codein 10 mg/kg 18,02 + 3,69 24,84 + 5,87 <0,01 <0,01

3 | VG 6g/kg 17,94+ 1,04 17,79+ 1,84 > 0,05 > 0,05

4 | VG 12g/kg 17,83+ 2,74 18,05+ 2,71 > 0,05 > 0,05

5 | VGE 6g/kg 17,64 £ 2,21 18,06 + 1,73 > 0,05 > 0,05

6 | VGE 12g/kg 17,80 + 2,68 17,74 £ 2,30 > 0,05 > 0,05

Két qua bang 3.21 cho thay:
- Codein 10mg/kg/ngay cé tac dung kéo dai thoi gian phan Gmg véi nhiét d cta chudt so vai
truée khi ubng thude va so voi chudt ¢ 16 chiung (p<0,01). VG va VGE véi liéu 6g/kg/ngay va

lidu 12g/kg/ngay khong lam thay doi c6 y nghia théng ké thoi gian phan Gng véi nhiét do cua

chudt so véi trudce khi udng thude va so v6i chudt & 16 chimg (p>0,05).

3.3.3. Tac dung chéng viém cflp

Mé hinh gdy phii chén chuét biang carragenin

Bdng 3.22. Tdc dung ciia cao miede va can phan doan ethyl acetat chiét xudt tir vé than cdy Gao

trén mé hinh gay phu chdn chuot

Sau 2 gio (V1) Sau 4 gio (V,) Sau 6 gior (Vs) Sau 24 gio (Vy)
Lochugt | o | | s U e
nohien C‘l'l’ll Do phu gidm phu so Do phu 80 VOi Do phu giam phu so Do phu S0 VOi
& (%) voi chirng(%) (%) chitng (%) voi chimg (%) (%) chitng
(%) (%)
'(‘:E ul | 02 66,33 44,85 31,44
nESI 41515 +14,32 +9,61 +6,22
hoc
Lo 2:
Aspirin 25,06 35,41 31,05 29,82
58,66 46,60 30,77 5,20
(150 +10,87 + 13,66 +11,72 + 9,56
mg/kg)
p 21 *** *** ** (O)
L6 3: VG 58,33 56,37 42,64 35,00
' 7 ' 15,02 ’ 4 ’ -11
(4g/kg) + 15,66 3,78 +10,81 50 +10,30 93 + 10,46 30
P s (0) (0) (0) (0)
L6 4: VG 57,85 55,87 44,95 35,61
4,57 15,77 -0,22 -13,27
(8g/kg) +15,72 +13,91 +14,93 + 10,00
P a1 (0) (0) (0) (0)
L6 5: VGE 39,06 44,05 40,63 30,56
L 7 L i 4 1 2
4g/kg +19,18 35,5 + 15,87 33,59 + 15,25 9,43 +11,41 80
P51 * ** (0) (0)
L6 6: VGE 38,83 46,60 38,55 30,39
8g/kg +9,07 35,90 +1100 | 2™ | sm 1405 +11,16 3:34
P61 * ** (0) (0)
Ghichd:  (0): p=0,05 *: p<0,05 **:p<0,01 ***:p<0,001
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Bang 3.22 cho thdy: Cao nudc toan phan vo than cay Gao (VG) & ca 2 liéu 4 g/kg va 8 g/kg
khong c6 tac dung chdng viém cép tai tt ca cac thoi diém nghién ctru. Tuy nhién & cac thoi diém
sau gdy viém 2 gio va 4 gio, cao nudc toan phan vo than cdy Gao c6 xu hudng 1am giam phu
chan chudt nhung su khac biét chua c6 ¥ nghia théng ké (p>0,05). Can phan doan ethylacetat
chiét xuat tir vo than cdy gao (VGE) c6 tac dung 1am giam phu chan chudt & tit ca cac thoi diém
nghién ctru nhung chi tai cac thoi diém dau cua qua trinh nghién ciru (2 gid va 4 gid sau gay viém
chan chudt), tac dung lam gidm phu chan chudt r6 rét (p<0,05 hoac p<0,01). Khong c6 sy khac
biét giita lidu cao (8g/kg) va liéu thip (4 g/kg).

MO hinh gdy tran dich mang bung

Két qua thi nghiém vé tac dung (e ché viém trén mo hinh giy tran dich mang bung & chudt
cong tring cua cao nude vo than cdy Gao (VG) va cian phan doan ethyl acetat chiét xuét tir vo
than cay Gao (VGE) 1én thé tich dich ri viém, luong bach ciu trong dich ri viém duoc trinh bay ¢
bang 3.23, 3.24 va 3.25.

Bang 3.23. Tdc dung ciia cao nudc va cin phan doan ethyl acetat chiét xudt tir vo than cdy Gao

[én thé tich dich ri viém

L6 chudt nghién ciru Luq(nfidlsc;,r;];;lem psold 1 psold 2
L6 1: Chirng sinh hoc 3,98+1,56
L6 2: Aspirin 150 mg/kg 2,06 +0,74 <0,01
L6 3: VG 4gdl/kg 454 +173 >0,05 <0,05
L6 4: VG 8gdl/kg 3,60+ 1,07 >0,05 <0,05
L6 5: VGE 4g dl/kg 3,48 +1,53 >0,05 >0,05
L6 6: VGE 8gdl/kg 2,68 +0,40 >0,05 >0,05

Cao nudc vo than cdy Gao va can phan doan ethyl acetat chiét xuat tir vo than ciy Gao (VGE)
lidu cao 8g dugc lieuw/kg thé trong chudt cong trang déu c6 xu hudng 1lam giam thé tich dich ri
viém véi 16 chimg nhung chi c6 ché pham cin phin doan ethyl acetat chiét xuat tir vo than cdy
gao (VGE) lam giam ro rét (p<0,05).

Bdng 3.24. Tac dung ciia cao mede va can phan doan ethyl acetat chiét xudt tir vé than cdy Gao

lén ham luwong protein trong dich ri viem

L6 chudt nghién ciru Ham lugng protein psolol psold?2
i (x£ SD, mg/dl)

L6 1: Ching sinh hoc 498 +0,18

L6 2: Aspirin 150 mg/kg 510+£0,13 >0,05

L6 3: VG 4g/kg 5,07 +0,30 >0,05 >0,05
L6 4: VG 8glkg 501+ 0,17 >0,05 >0,05
L6 5: VGE 4g/kg 4,94 +0,19 >0,05 >0,05
L6 6: VGE 8g/kg 5,20+0,17 >0,05 >0,05
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Bdng 3.25. Tdc dung ciia cao mede va can phdn doan ethyl acetat chiét xudt tir vé than cdy Gao
[én sé luong bach cau trong dich ri viém

L6 chudt nghién ciru S6 lwgmg bach cau psold 1 | psold 2

’ (x=SD, g/l)

L6 1: Chirng sinh hoc 6,86 + 3,45

L6 2: Aspirin 150 mg/kg 4,83 +2,17 <0,05

L6 3: VG 4g/kg 6,26 + 2,27 >0,05 >0,05

L6 4: VG 8g/kg 591+123 >0,05 >0,05

L6 5: VGE 4g/kg 6,20 + 3,40 >0,05 >0,05

L6 6: VGE 8g/kg 6,04 + 2,25 >0,05 >0,05

Két qua bang 3.25 cho thay: Cao nudc v6 than cdy Gao va cin phan doan ethyl acetat chiét
Xudt tir vo than cay Gao (VGE) & ca 2 lidu 6g/kg va 12g duoc lidu/kg thé trong chudt cong trang
déu c6 xu huéng lam giam sé lugng bach cau trong dich ri viém so v6i 16 ching nhung sy khac
biét chua c6 ¥ nghia thong ké (p>0,05).

3.3.4. Tac dung chdng viém man

Két qua thi nghiém vé tac dung trc ché viém man cta cao nudc vo than cay Gao va can phan

doan ethyl acetat chiét xuat tir vo than ciy gao (VGE) duoc trinh bay & bang 3.26.

Bang 3.26. Tdc dung ciia cao nudc va cin phan doan ethyl acetat chiét xudt tie vo than cdy Gao

lén trong lvong u hat

Lo chudt nghién ctru Tr(_)gg lwgng u hat psovoilol | psovéilé?2

’ (x £ SD, mg)

L6 1: Chung sinh hoc 35,90+ 17,26

L6 2: Prednisolon 5 mg/kg 15,10 £ 3,81 <0,01

L6 3: VG 6g/kg 30,11 £18,75 >0,05 <0,05

L6 4: VG 12¢g/kg 18,45 +8,88 <0,05 >0,05

L6 5: VGE 6g/kg 24,73 + 5,68 >0,05 >0,05

L6 6: VGE 12g/kg 15,56 + 4,85 <0,01 >0,05

Két qua bang 3.26 cho thdy: Cao nudc va cin phin doan ethyl acetat chiét xuat tir vo than cay
Gao liéu cao 12g dugc licu/kg thé trong chudt déu lam giam trong luong khdi u hat so véi 16
chtng, nhu vay & lidu nay cao nudc va can phan doan ethyl acetat chiét xuat tir vo than cdy Gao
déu c6 tac dung chdng viém man tinh (p<0,05), tac dung nay twong duwong véi prednisolon lidu
5mg/kg (p>0,05). Liéu 6g dugc lidu/kg/ngdy: cao nudc va can phan doan ethyl acetat chiét xuat
tir vo than cAy Gao khong lam giam trong lugng khdi u hat.

3.3.5. Tac dung cAm mau qua danh gia thoi gian chay mau, dong mau.
Tdc dung cua VG lén thoi gian chdy mdu
Bang 3.27. Tac dung cua VG lén thoi gian chay mau

Lo Thoi gian chfiy mau trul}g binh’(giﬁy) 0 et s
Trudc uong thuodc Sau uong thudc
L6 1: nudc cat 50,70 £+ 18,49 54,80 * 25,60 >0,05
L6 2: VG 6g dl/kg 50,70 £ 9,90 49,70 £ 12,90 >0,05
L6 3: VG 12g dl/kg 53,40 £+ 18,29 37,70 £ 7,26 <0,05
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Két qua ¢ bang 3.27 cho thiy: VG liéu cao (12g duoc lidu/kg) ¢o tac dung lam giam thoi gian

chay mau c6 y nghia thong ké so véi chimg va so véi trude udng thude (p<0,05).

Tdac dung cua VG lén thoi gian dong mdu

Bang 3.28. Tac dung cua VG lén thoi gian dong mau

Lo Thoi gian dong mau trung l?inh (gi:ﬁy) .
Trudc uong thuodc Sau uong thude
L6 1: nudc cat 225,80 + 68,82 207,60 + 17,76 >0,05
Lo 2: VG 6g dl/kg 286,80 + 62,30 250,20 + 68,53 >0,05
L0 3: VG 129 dl/kg 254,50 + 67,85 208,00 + 38,24 >0,05

Két qua & bang 3.28 cho thay: O tit ca cac 16 thir vi ca 2 lidu cua VG, thoi gian dong mau
trung binh c6 thay déi chut it trude va sau khi thir thude nhung su sai khac 1a khong ¢6 y nghia
thdng ke.

Nghién civu tic dung ciia VG Ién sé lwong tiéu ciu trong mdu ngogi vi
Bang 3.29. Tdc dung ciia VG lén sé heong tiéu cau trong mdu ngoqi vi

L6 S6 lwong tiéu cau (G/1) p so véi chirng
L6 1: nudc cat 483,80 + 159,62
L6 2: VG liéu 6g dl/kg 446,70 + 103,45 >0,05
L63: VG liéu 12g dl/kg 465,40 + 143,65 >0,05

VG & ca 2 liéu thir nghiém sau 7 ngay udng déu khong anh huong dén sé luong tiéu cadu mau
ngoai vi ctia chudt nhat so vai 16 chimg (p>0,05).
3.3.6. Tac dung bio vé gan va chdng oxy hoa
Téc dung ciia LG 1én khéi lwong gan chuét nhit tring
Bdng 3.30. Tac dung ciia LG 1én khoi lwong gan chudt bi gdy doc bang PAR

i Lo chujt Khéi lwong gan trung binh (g) P2.i Ps.i
1 | Ching sinh hoc 1,3073 + 0,1967

2 M0 hinh (p21=0,0020) 1,6870 + 0,2552

3 | Silymarin 70mg/kg 1,6513 + 0,1604 0,7272

4 | LG 6gdl/kg 1,2203 + 0,1453 1x10™ 1x10°
5 LG 129 dl/kg 1,2997 + 0,1104 1x10™ 2x10°

O cac 16 udng thude (ca 16 thir thude va thude chimg duong) khdi lugng gan déu giam so véi 16
mo hinh. Tuy nhién su khac biét chi c6 ¥ nghia thong ké & cac 16 chudt udng LG & ca 2 liéu 6g
dl/kg va 12g dl/kg (p<0,001).

Tdac dung cua LG lén hoat dp ASAT va ALAT

Hoat d6 ASAT & 16 chudt uéng LG & ca 2 liéu 6g dl/kg va 12g dl/kg trong 8 ngay trude khi
gy doc gan da giam rd rét so v6i 16 2 (p < 0,001). Mat khac, LG & 2 liéu trén ciing c6 tac dung
t6t hon so voéi silymarin liéu 70mg/kg (p<0,001).
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Bdng 3.31. Tac dung ciia LG Ién hoat d¢ ASAT trong huyét thanh chuét bi gdy déc bang PAR

i L6 chuet Hoat do ASAT Ty 1€ giam so 02 Oss
’ trung binh (UI/1) v6i 16 2 (%)
1 Chtrng sinh hoc 138,5+ 37,6
2 | M6 hinh (p,,=0,0015) | 338,1+ 130,0
3 | Silymarin 70mg/kg 206,6+ 50,7 39 0,0121
4 |LG 6gdl/kg 113,2+ 21,3 67 8x10* | 4x10™
5 |LG 129 dl/kg 103,6+ 17,3 69 6x10* | 2x10™

Badng 3.32. Tdc dung ciia LG 1én hoat d¢ ALAT trong huyét thanh chudt bi gdy doc bang PAR

: Lo Hoat 40 ALAT | Ty I€ giam so voi 0o Oos
trung binh (UI/1) 16 2(%0)

1 | Chung sinh hoc 740+ 16,7

2 | M0 hinh (p1, = 0,0019) 291,4 + 1446

3 | Silymarin 70mg/kg 1789+ 35,6 52 0,0498

4 | LG 6gdl/kg 99,8+ 17,7 66 0,0040 1x10°

5 | LG 12gdl/kg 88,8+ 14,9 70 0,0029 3x10~

Hoat 46 ALAT & cac 16 chudt udng LG & ca 2 liéu 6g dl/kg va 12g dl/kg da giam 13 rét so véi
16 2 (p<0,01). Két qua ciing cho thdy LG co tac dung tot hon rat nhiéu so véi silymarin licu
70mg/kg (p<0,0001).
Tdc dung ciia LG Ién sw thay doi ham lwong MDA trong dichdéng thé gan chudt nhdt tring
Ham luong MDA ¢ céc 16 chudt udng LG ¢ ca 2 liéu, trong 8 ngay trude khi giy doc da giam
13 1ét so v6i 16 2 (p<0,05). Chung to LG ¢6 tac dung chdng oxy héa kha tot

Bdng 3.33. Tac dung ciia LG 1én ham lwong MDA gan chudt nhat bi gdy déc bang PAR

. n . Ham lwgng MDA trung binh

i Lo chugt (ni]ol /g gan) & P2-i Ps.i

1 | Chung sinh hoc 0,187+0,033

2 | M6 hinh 0,214+0,067

3 | Silymarin 70mg/kg 0,149+0,046 0,0276

4 | LG 6gdl/kg 0,155+0,041 0,0327 0,7397
5 | LG 12g di/kg 0,145+0,031 0,0164 0,8494

Tdc dung ciia LG Ién sw thay doi mé bénh hoc gan chudt nhit tring

Vé mit dai thé gan chudt trong cac 16 chudt udng silymarin va udng cao 1ong 1a cdy Gao déu
biéu hién ton thwong gan giam so véi 16 ching bénh 1y (gan mau d6, xung huyét nhe, hdu nhu
khong thay ton thuong). V& mit vi thé biéu hién t6n thuong gan chudt ciing giam so véi 16 chimg
bénh (2/3 mau bénh pham c6 té bao gan va cac cau tric binh thudng. 1/3 s6 mau bénh pham thoai

hoa va hoai tir mirc d nhe va vira).
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CHUONG 4. BAN LUAN
4.1. Vé thuc vat

Hién tai theo hai hé thdng hién dai do hai nha hé théng hoc ndi tiéng dai dién cho chau My la
Cronquist va dai dién cho chau Au 1a Takhtajan déu cho ring ho Gao (Bombacaceae) 1a ho nho
trong hé thong thyc vat, ho Gao nim trong bo Bong (Malvales), lién bo Bong (Malvanae), phan
16p S6 (Dilleniidae), 16p Ngoc lan (Magnoliopsida).

Trén thé gidi, ho Gao (Bombacaceae) gdm 30 chi v6i 250 loai. O Viét Nam chi c6 tir 5 dén
6 loai thudc chi Bombax L. ho Gao (Bombacaceae), do d6 van dé dau tién 1a xac dinh tén khoa
hoc ctia ddi twong nghién ctru khong gip nhiéu khé khan. Sau nhiéu 1an di 14y mau tai cac thoi
diém khac nhau trong nam, da liy dugc mau canh cdy c6 hoa vao thang 4. Cac dic diém hinh thai
cua cay da duoc phan tich, so sdnh voi1 cac dac diém mo ta trong céc tai liéu vé phan loai thuc vat.
Két qua cho thiy ciy nghién ctru c6 ddy du cac dic diém cua ho Gao (Bombacaceae), cac dic
diém cua chi Bombax L. va cac dic diém cta loai Bombax malabaricum DC. (Bombax ceiba L.).
Tuy nhién, theo Nguyén Tién Ban Bombax malabarricum DC. va Bombax ceba L. & hai loai
khac nhau. Nhung hién nay, V6 Van Chi, Pham Hoang H9 va cac nha thuc vat hoc trén thé gioi
xép hai loai 1a mot [196].

M4u nghién ctru di dugce Tran Huy Thai, Bui Hong Quang va D& Thi Xuyén giam dinh va xéc
nhan tén khoa hoc 1a Bombax malabaricum DC. (Bombax ceiba L.), ho Gao (Bombacaceae).
Viéc dinh tén khoa hoc giap cho cac cong b6 vé thanh phﬁn hoa hoc va tac dung sinh hoc 1o
ngudn goc.

Trong qué trinh tim hiéu, theo ddi su sinh trudng va phat trién cta cdy thiy cdy Gao 1a cay
song nhiéu nam, d& trong trot va nhan gidng. Nguoi dan Viét Nam trong cdy Gao tai cac khu vire
dinh, dén, chua, dau lang ban. Pac biét tai Son La co rat nhiéu cay Gao, nguoi dan thu gom bong
hoa Gao dé 1am dém. Hién nay, nguoi dan Pht Tho tréng thanh tirng vuon cay Gao véi muc dich
liy tAm giri cAy Gao va ldy gb. Chinh vi thé ngudn duogc lidu tir cAy Gao rat c¢6 tiém ning véi thoi
diém thu héi cac bo phan cua cay khac nhau. La cay Gao thu héi tir thang 8 dén thang 10, hoa vao
thang 3-4.

Két qua nghién curu dac diém thuc vat cho théy ciy Gao dé nhan biét boi dic trung hoa to, mau
d6 bén canh hinh anh gai hinh nén trén than. Luan an ciing di nghién ctru cu tao giai phau hoa,
dic diém vi phiu 14 va canh, dic diém bot than, 14 va hoa. Viéc xac dinh cac dic diém vi phiu 14
va canh, dic diém bot than, 14 va hoa da gop phan nhan biét va tiéu chuan héa dugc liéu.

4.2. Vé thanh phin hoéa hoc

Két qua dinh tinh cic nhém chét trong vo than, 14 va hoa cua loai Bombax malabaricum DC.
cho thiy c6 sy twong ddng vé thanh phan héa hoc giita vo than, hoa va 14, bao gdm cac nhom hop
chat glycosid tim, alcaloid, saponin, flavonoid, coumarin, tanin, acid hiru co, dudng khur, sterol,
acid amin va caroten. Riéng caroten va acid amin khong c6 trong vo than.

Trong nghién ctru nay, 8 hop chét phan lap duoc tir vo than loai Bombax malabaricum DC. va
7 hop chét duoc phan 1ap tir 14 10di ndy. C6 2 hop chit 1an dau tién dwoc phan lap tir ho Gao
(Bombacaceae): momor cerebroside 1, 7 a-hydroxysitosterol va 3 hop chat 1an dau tién duoc phan
lap tir chi Bombax L.: friedelin, epicatechin, catechin.

Lupeol: Lupeol ¢6 trong nhiéu loai thuc vat, né duoc tim théy trong bép cai, hat tiéu, dua chudt,
ca chua, trong trai cay (nhu: 6liu, xo0ai, ddu tay, nho do), trong cdy thudc (nhu: nhan sam, cho dé
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rang cua, phén den...). Lupeol ¢ nhiéu tac dung duoc 1y: chdng viém, chéng oxy héa, ha huyét
ap, chong sdt rét, bao vé gan, antiangiogenic va ddc biét kim ham su phat trién té bao ung thur.
Friedelin: Pay la chit 1an dau tién phéan lap dugc tir vo than cay Gao noi riéng va tir chi Bombax
L. ndi chung. Cung trong ho Gao (Bombacaceae), hop chat nay dugc phan 1ap tir loai Chorisia
crispiflora. Friedelin c6 nhiéu tac dung duoc ly: chéng viém, giam dau, ha sot, chéng lai bénh
bach ciu lymphoblastic T. Friedelin c¢6 tac dung lam giam co that co tron khi quéan thir nghiém
trén chudt lang.

Epicatechin: Pay 1a 1an dau tién hop chit nay duoc phan 14p tir chi Bombax L. Epicatechin ciing
da duogc phan lap tr qua cua loai Adansonia digitata va 1a cua loai Ochroma pyramidae cung ho
Gao (Bombacaceae). Hop chat ndy c6 nhiéu trong 14 cta cdy tra, coca va nho. Tac dung cua
epicatechin theo cac tai liéu tham khao thudng néi téi 1a tac dung chdng oxy héa, chong két tap
tiéu cau, bao vé tim mach.

Catechin. Catechin va epicatechin 13 2 dong phan ctia nhau, thuéc nhom flavan-3-ol. Pay ciing 1a
lan dau tién hop chat nay dugc phan 1ap tir loai Bombax malabaricum DC. ndi riéng va chi
Bombax L. n6i chung.

Momor cerebroside I. Lan dau tién phan lap dugc hop chat nay tir ho Gao (Bombacaceae). Cac
nha khoa hoc trén thé giéi da tién hanh phan lap dugc Momor cerebroside I tir nhiéu loai khac
nhau: Incarvillea arguta (Curcubitaceae), Cucumis sativus L (Bignoniaceae)... 1a nhimg hop chét
c6 tac dung khang ndm manh trén mot sd ching nhu Pseudomonas lachrymans, Pythium
aphanidermatum, Botrytis cinerea...

Daucosterol, Stigmasterol va 7a-hydroxy sitosterol: 1a cac hop chat c6 hé théng vong
cyclopentan perhydrophenanthren, dan chat caa p-sitosterol thuoc nhom sterol ¢6 nguon goc tir
thuc vat bac cao goi chung la phytosterol. Nhém sterol da dugc phan lap tir cac bo phan khac
nhau cua loai Bombax malabaricum DC. Trong dé p-sitosterol c6 mat & hau hét cac bo phan cua
cdy Gao nhu: r&, vo than, hoa va hat, hién nay c6 rat nhiéu ché pham cé chira thanh phan p-
sitosterol & dang thuc pham chic niang hoac thude dung dé phong cac bénh tim mach va huyét ép.
Bén canh d6, 7a-hydroxy sitosterol lan dau tién dugc phan lap tir ho Gao (Bombacaceae).

DEHA (Diethylhexyl adipat). Loai Bombax malabaricum DC. chira nhiéu gém, nhya mu va day
13 1an dau hop chit nay duoc phén lap tir loai ciing nhu tir ho Bombacaceae. Tuy nhién c6 ¥ kién
cho rang hop chat nay c6 thé 1a 1an tir ngoai vao do vay can lam thém cac thi nghiém chting minh
su c6 mit ciia hop chat nay trong cdy Gao.

Mangiferin. Mot xanthon glycosid dugc biét dén 13 thanh phan hoat chat chinh trong 14 xoai
Mangifera indica L., thudc ho dao 16n hot (Anacardiaceae). Hop chét nay di duoc cac nha khoa
hoc phan lap tir cdc bo phan khic nhau ciia loai Bombax malabaricum DC., ¢ tac dung chéng
oxy hoa, gidm dau, bdo v¢ gan

Taraxeryl acetat: Co trong hoa cua loai Bombax malabaricum DC. phéan 1ap nam 1974, trong
nghién ctru nay taraxeryl acetat duoc phan 1ap tir 14. Hop chat ciing duoc tim thiy trong cac loai
thuc vat bac cao khac nhu Codonopsis pilosula ho Campanulaceae, Seriphidium santolium
Poljak. Taraxeryl acetat dugc nghién ctiru vé tac dung khang virus, két qua cho thay chat nay cé
tac dung khang virus Herpes simplex type 1.

Taraxerol: Tuong tu taraxeryl acetate, hop chit nay ciing da duoc phan 1ap tir hoa nim 1974 va
lan dau tién duoc phan lap tir 14 cua loai Bombax malabaricum DC. Taraxerol dugc phéan 1ap tir
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cac loai nhu Myrica rubra, Codonopsis pilosula. Taraxerol c6 tac dung chéng viém tuong duong
véi indomethacin va c6 hoat tinh khang K. pneumoniae. Tac dung nay hoan toan phu hop véi
kinh nghiém dan gian st dung 14 Gao trong diéu tri thap khép, viém da.

Vé két qua xac dinh ham hrong cac hop chit

Vé phwong phdp xir Iy mdu

Pbé dinh lugong mat $6 hop chét trong cay Gao dat két qua tdt, trude hét can phai chiét kiét hoat
chat va lam sach dich chiét. Phuong phap ngam lanh véi methanol dugc lya chon, day ciing 1a
phuong phap tach cac hop chit tir dugc liéu trude khi tién hanh chiét 16ng 16ng bang cac dung
moi c6 d6 phan cuc khac nhau. Do vay cac hop chat phan 1ap duoc déu s& c6 mat trong dich chiét
methanol. Mit khac phuong phép ngam lanh v6i methanol cho phép loai bé phan 16n cac chat can
tré nhu chit nhay.

Vé vigc tam ding cdc chit phén lgp dwoc lam chit doi chiéu dé xdy dwng phwong phdp

Véi sic ky do riéng cua timg chat ching to cac hop chat phan 1ap duoc kha tinh khiét. Tuy
nhién dé thiét 1ap chat ddi chiéu vé6i cac chat ndy can co luong chit phan 1ap du 16n dé xac dinh
d6 am, ham luong thuc té va kiém tra do 6n dinh theo thoi gian. Thuc té luong cac chét phan lap
duoc con it va thoi gian khong cho phép cé thé thuc hién cac cong viéce trén.

Vé trng dung phé MS trong viéc ning cao dé tin cdy ciia viéc dinh tinh

Thong thudng trong sic ky long viée dinh tinh cac pic dugc dua vao thoi gian luu va két hop
thém mot s6 thong tin khac nhu phd hap thu UV-VIS tuong tng vdi cac pic. Tuy nhién véi mot
hdn hop phirc tap c6 ngudn goc duge liéu chira cac hop chat kha da dang can ting cudng tinh
nhan dang cac pic. Véi thiét bi LC-MS c¢6 thé nhan dang céc pic trén sic ky dd béng két hop thot
gian luu va phd MS ciia céc pic s& cho phép dinh tinh mét cach chinh xac hon nhiéu so véi viée
két hop voi phd UV-VIS. Tuy nhién thiét bi LC-MS chua phai 12 pho bién nén viéc ap dung rong
rdi gap khé khin. Do vay trong nghién ctru, LC-MS duoc dung dé khang dinh viéc tach cac hop
chat nghién ctru trén sic ky d6 1a triét dé va giup co duge day du thong tin hon dé dinh tinh theo
kiéu két hop nhiéu "vén tay".

Vé khdo sdt diéu kién sdic ky va yéu cau thiét bi HPLC

Tién hanh khao sat cac diéu kién sic ky dé chon duogc diéu kién sao cho chét phan tich dugc
tach hoan toan, pic can dbi, thoi gian phan tich khong qua dai.

Mic du stir dung LC-MS dé khao sat va xay dung phuong phap nhung véi mong mudn phuong
phép dugc ap dung rong rai hon nén chi dung detector UV-VIS lam bd phan phat hién khi dinh
lugng. MS duge ding dé khiang dinh thém cac pic dugc xac dinh tai cac thoi gian luu twong tng
khong bi chdng 1an vé6i cac chit khac. Phd khéi luong thu duoc tir cac pic c6 thoi gian luu twong
g con duoc so sanh véi phd khéi lwong do duoc khi xac dinh cu tric dé thém tinh khiang dinh.
Dé co thé phan tich dong thoi nhiéu hop chét, chuong trinh dung méi dugc trién khai.

Kha néng dp dung phwong phdp phén tich cdc hop chit

Sau khi xay dung, quy trinh phan tich dd duoc thim dinh theo quy dinh chung. Cac két qua
tham dinh cho thdy phuong phap dd dap tng cac yéu cu can co nhu: s phi hop cua hé thong,
do 1ap lai, khoang nong do tuyén tinh, LOD va LOQ, do dung.

Phuong phap phan tich cac hop chat trong vo than va 14 ciy Gao bang phuong phap HPLC xay
dung duoc 1 dang tin cay. Pong thoi phuong phap c6 wu diém 1a don gian, dé thyc hién, co thé
tiét kiém dwoc thoi gian va chi phi kiém nghiém. Hién nay da sé cac Trung tdm kiém nghiém
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dugce phdm, m§ pham dén cac co s san xudt thude déu duoc trang bi may HPLC. Vi vay, két qua
nghién ctru ctia dé tai co thé trién khai va ing dung vao thuc té.
Vé két qua dinh lwong mét sé hop chit trong vé thin va ld cdy Gao

Vi céc chat phan 1ap duoc tam dung la chat ddi chiéu chua biét ham 4m va ham luong thuc su
nén nong do cac dung dich d6i chiéu chi 1a twong d6i. Bén canh d6 mdi chi tién hanh véi 1 miu
duoc li¢u, do vay cac két qua thu dugc chua thé dai dién cho ham lugng cac hop chat trong dugc
liéu nhung van 1a mot gid trj c6 thé dung dé udce lugng ham lugng cac chat trong cac bo phan vo
than va la cia cay Gao.

Nhu vay, v6i viéc tién hanh phan tich dong thdi mot sé hop chét phan lap dugc trong 14 hoic
v6 than cdy Gao cho phuong huéng st dung phuong phap “da van tay” dé dinh tinh va c6 thé xac
dinh ham luong cac hop chit néu c¢6 chit ddi chiéu phu hop.

4.3. V& thir djc tinh cap va tac dung sinh hoc

Véi liéu udng cao nude vo than va lidu udng 14 cdy Gao ting dan tir 100g/kg dén 300g/kg thé
trong (gap 50 1an lidu dung théng thudng), khong quan sat duge chudt bi chét, ddy 1a thé tich t6i
da, chudt c6 kha nang dung nap duogc.

Vi lidu cao nuée hoa cay Gao dudi 220g/kg chuot, khong c6 hién tuong gi dac biét: chudt an
uéng, van dong binh thuong. Khi tang lidu, chudt c6 hién tuong khoé thé sau 1 gio, co giat & lidu
cao, xuat hién chudt chét. Xac dinh dugc LDsg= 500,71 g/kg (gép 75 14n liéu thong thuong).

Vé tic dung giam dau: Cao nudc vo than ciy Gao co tac dung giam quan dau tot, phu hop véi
tai liéu tham khao ctia B3 T4t Loi, V5 Van Chi va kinh nghi¢m dan gian sir dung cay Gao dé tri
dau nhirc xwong khdp, dau ring, 1a dau ngoai vi do kich thich ngon diy than kinh nhan va dan
truyén cam giac dau & ngoai bién.

Vé tic dung chong viém: cao 1ong vo than va can phan doan ethyl acetat chiét xut tir vo than
cay Gao c6 tac dung chdng viém cp va viém man tinh trén cac mé hinh da thtr véi mie lidu theo
kinh nghiém dan gian d3 dung. Nghién ciru tic dung chdng viém cua cac tac gia trén thé gidi
cling cho thdy tac dung chong viém cia loai Bombax malabaricum DC., di gop phan minh ching
va ly giai cho cac kinh nghiém diéu tri bénh nhu trong tai liéu cua mot s6 tac gia Do Tat Loi
(2003) va V& Van Chi (1997), vo than cay Gao c6 tac dung tri thap khop.

Ddnh gid thoi gian chdy mdu, thoi gian dong mdu: cao 10ng VG liéu cao 12g/kg thé hién tac
dung cAm méau thong qua lam giam thoi gian chay mau ma khong anh hudng dén thoi gian dong
mau va sd lugng tiéu cau, co thé cho thiy co ché cAm mau ctia VG lién quan dén chic phan cam
mau cia mach mau nhiéu hon 13 tiéu cau va cac yéu té dong mau, co ché nay cé thé lién quan dén
c4c thanh phan sterol theo co ché hormon di dugc ching minh 13 ¢ trong cac bd phan cua ciy
Gao. Co ché nay 1a hoan toan phit hop véi cac kinh nghiém dan gian str dung vo than ciy Gao dé
tri cAm mau trong rong kinh, da kinh, bang huyét, tri. ..

Vé tic dung bdo vé gan va chéng oxy héa: cao nudc 1a cdy Gao duoc ding dé bao vé gan
trude hodc sau khi bi tdn thuong. Tac dung bao v¢ gan co thé duoc giai thich 1a do c6 cac chét
polyphenol chiét xut, phan 1ap duoc tir 14 (mangiferin) c6 tac dung chdng oxy hoa, co tac dung
giam NAPQI, lam giam nguy co gy doc té bao gan va c6 kha ning trc ché CYP,E; trong hé
thong Cyt-P,s0 & gan dan dén giam néng do NAPQI trong huyét thanh, lam giam ton thuong gan.
Nghién clru nay da phé”m nao chung minh dugc kinh nghiém str dung 14 cady Gao lam thudc bao vé
gan, bo gan trong dan gian.
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KET LUAN VA KIEN NGHI
KET LUAN
1. V& dic diém thwe vat cia loai Bombax malabaricum DC.

- P4 mo ta chi tiét dac diém thuc vat cua loai nghién ctru va xac dinh tén khoa hoc cua cay
Gao thu hai tai Hrong Son, My Dtrc, Ha Noi dé nghién ctru 1a Bombax malabaricum DC., ho
Gao (Bombacaceae).

- b3 x4c dinh dic diém vi phﬁu 14, than va dic diém bot 14, hoa va voé than cua loai nghién
ctru, gop phan tiéu chuin hoa dugc licu.

2. Vé thanh phén héa hoc ciia loai Bombax malabaricum DC.

- Pa xac dinh cac nhom chit ¢ trong vo than loai Bombax malabaricum DC. gom: glycosid
tim, alcaloid, saponin, flavonoid, coumarin, tanin, acid hitu co, duong khir, sterol. Trong 1a va
hoa gém cé: glycosid tim, alcaloid, saponin, flavonoid, coumarin, tanin, acid httu co, duong khir,
sterol, acid amin va caroten.

- TUr vo than loai Bombax malabaricum DC. da phan lap duoc 8 hop chét 1a lupeol, friedelin,
catechin, epicatechin, momorcerebrosid 1, daucosterol, stigmasterol va diethylhexyl adipat.

- Tur 14 loai Bombax malabaricum DC. di phan lap duoc 7 hop chét 1a: daucosterol,
stigmasterol, mangiferin, lupeol, taraxeryl acetat, taraxerol va 7 a-hydroxysitosterol.

- Trong d6 c6 2 hop chit 1an dau tién phan lap duogc tir ho Gao (Bombacaceae): momor
cerebroside |, 7a-hydroxysitosterol va 3 hop chét 1an dau tién dugc phan 1ap tir chi Bombax L.:
friedelin, epicatechin, catechin. 3 hop chét cung phan lap duoc tir vo than va 14 gém: lupeol,
daucosterol va stigmasterol.

- Pa xay dung dugc phuong phap cho phép dinh luong dong thoi mot sé hop chat dang tinh
thé da phan 1ap duoc tir cac b phan cua ciy Gao bang sic ky 1ong hiéu ning cao véi cot pha dao
Zorbax C18, budc song phat hién 280nm, st dung ché d6 gradient dung mdi acetonitril va
methanol.

- Phuong phap xay dung déu dat cac yéu ciu cia tham dinh nén co thé ap dung vao dinh
lugng chét c6 trong vo than va 14 cdy Gao. Pay 1a mot trong nhiing nghién ctru tién phong trong
hién dai héa viéc tiéu chuan héa duoc liéu.

- Pi so bd xac dinh gia tri ham luong cua 6 hop chét trong 100g mot mAu vo than kho cia
cdy Gao la: epicatechin l1a 12,3mg; catechin la 6,7mg; daucosterol 1a 1,8mg; lupeol 1a 9,5mg;
stigmasterol 1a 1,9mg va friedelin 13 7,6mg va ham lugng ctia 7 hop chét trong 100g mdt mau 1a
Gao kho la: mangiferin la 8,1mg, daucosterol 1a 1,1mg, 7 a-hydroxysitosterol la 0,9mg, lupeol la
5,7mg, taraxeryl acetat la 4,1mg, stigmasterol la 0,9mg va taraxerol la 5,1mg.

3. Vé tac dung sinh hoc ciia loai Bombax malabaricum DC.

- O cac muc liéu thir 100 — 300g duogc liéu/kg can niang chuot nhét trrfmg, vO1 cao nudc vo
than va 14 Gao khong gy chét chudt & tat ca cac 16 thir nghiém.

- O mirc liéu duéi 220g duge lidu/kg can nang chudt nhit tring, v4i cao nudc hoa Gao khong
thdy chudt chét. Tur liéu trén 220g/kg, bat dau xuat hién chudt chét. Xac dinh dugc LDsg ddi véi
hoa Gao 1a 500,71 g/kg.

- Cao nudc v6 than va cin phan doan ethyl acetat chiét xuét tir vo than cdy Gao vdi cac lidu
6g va 12g duoc lidu/kg chudt nhét trang thé hién tac dung giam dau ngoai vi, khong c6 tic dung
giam dau trung uvong.
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- Cén phan doan ethyl acetat chiét xudt tir v than cdy Gao liéu 8¢ duoc liéu/kg can ning
chudt cbng tring c6 tac dung chong viém cap.

- Cao nudc vo than va cin phan doan ethyl acetat chiét xuat tir v than cay Gao vdi liéu 12g
duoc liéu/kg chudt nhét tra"mg co tac dung chéng viém man tinh.

- Cao nudc vo than cay Gao véi lidu 12g duge lidu/kg chudt nhit tring co tac dung lam giam
thot gian chau mau.

- Cao nudc 14 cdy Gao & ca hai liéu 6g va 12g duoc liéu/kg chudt nhat tring c6 tac dung bao
vé gan thong qua tac dung lam giam hoat d6 ASAT, ALAT; han ché duoc giy t6n thuong ca ciu
trac dai thé va vi thé gan do paracetamol giy ra véi liéu 400mg/kg cn ning chudt nhat trang.

- Cao nudc 14 cdy Gao & ca hai lidu 6g va 12g duogc lidu/kg chudt nhat trang co tac dung lam
giam trong luong gan va tac dung chéng oxy hoa thong qua 1am giam ndng d6 MDA cua dich
ddng thé gan (p<0,05).

KIEN NGHI

- Tiép tuc trién khai nghién ciru, phan lap cac hop chét tir hoa va ré ciia loai B. malabaricum
DC. Tiép tuc nghién ctru hop chat BBVS phan lap tir vo than cay Gao.

- Dua trén két qua da nghién ctru vé thanh phan hoéa hoc, can tiép tuc nghién ciru loai ndy vé
kha ning chéng oxy hoa tir cac chat phan 1ap duoc, kha ning chdng ung thu va 1a co s& cho viée
tim ra thudc diéu tri ung thu trong tuong lai.

- Do thoi gian c6 han, ching t6i méi chi phan tich trén 1 mau vé than cdy Gao va 1 mau 1a
cdy Gao nén chua c6 tinh dai dién cao. Do d6 can mé rong nghién ctru, xac dinh ham luong hoat
chat trong vo than va 14 cdy Gao khac tai cac ving khac nhau va cac mua khac nhau ¢ Viét Nam
dé c6 s6 lidu chinh xac vé ham luong céc hop chét co trong cac bd phan cua ciy Gao.
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