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MỞ ĐẦU 

Bệnh tiểu đường nằm trong nhóm các bệnh không lây nhiễm (Non-

Noncommunicable diseases-NCDs)-nhóm bệnh mãn tính có tỉ lệ tử vong lớn nhất 

hiện nay trên toàn thế giới (chiếm hơn 80% tổng số ca tử vong sớm). Theo ước tính, 

có khoảng 422 triệu người trưởng thành trên toàn cầu sống chung với bệnh tiểu đường 

vào năm 2014, so với 108 triệu người vào năm 1980. Tỉ lệ số người trưởng thành mắc 

bệnh tiểu đường đã tăng gần gấp đôi kể từ năm 1980 (tăng từ 4,7% đến 8,5%). Bệnh 

tiểu đường đã gây ra 1,5 triệu ca tử vong vào năm 2012 và 2,2 triệu người chết do các 

biến chứng của nó như tim mạch và các bệnh khác. Ở Việt Nam hiện nay có khoảng 

5 triệu người mắc bệnh, chiếm 6% dân số và dự báo tăng lên 7-8 triệu người vào năm 

2025. Theo số liệu này thì Việt Nam tuy chưa được xếp vào danh sách những quốc 

gia có tỷ lệ bệnh nhân cao nhưng lại có tốc độ phát triển rất nhanh. Điều đáng lo ngại 

là tỷ lệ người tiền tiểu đường chiếm tới hơn 10% dân số, nếu không được phát hiện 

sớm và có biện pháp can thiệp kịp thời thì trong thời gian ngắn sẽ phát triển thành 

bệnh. 

Theo thời gian, bệnh tiểu đường có thể dẫn đến mù, suy thận và tổn thương thần 

kinh, thúc đẩy quá trình hình thành xơ vữa động mạch, dẫn đến đột quỵ, tim mạch. 

Các biến chứng mãn tính xảy ra sớm hay muộn, nặng hay nhẹ rất khác biệt ở từng 

bệnh nhân. Nói chung, nếu kiểm soát tốt đường huyết, chúng ta có thể ngăn ngừa 

hoặc làm chậm hay nhẹ đi các biến chứng mãn tính của bệnh tiểu đường. Do đó, việc 

tìm kiếm các hoạt chất điều trị tiểu đường từ thiên nhiên là cần thiết.  

       Chi Trà (Camellia) là một chi thực vật có hoa thuộc họ Chè (Theaceae), có nguồn 

gốc ở khu vực miền đông và miền nam châu Á. Trên thế giới có khoảng 280 loài, ở 

Việt Nam, hiện đã biết 68 loài trong đó có tới 15 loài đặc hữu của Việt Nam. Một số 

loài trong chi Trà đang được sử dụng rộng rãi trên thị trường như: trà xanh Thái 

Nguyên, trà đen, trà ô long (từ lá loài C. sinensis), trà hoa vàng (từ loài C. petelotii) 

.... Các loài trong chi Trà có tiềm năng lớn về các chất có hoạt chất sinh học như: tác 

dụng hạ đường huyết, hoạt tính gây độc tế bào, hoạt tính chống oxy hóa và hoạt tính 

kháng viêm, ... Trong số các loài thuộc chi Trà, Trà hoa vàng C. phanii là một trong 

những loài trà hoa vàng đặc hữu của Việt Nam có giá trị kinh tế cao, được dân gian 

sử dụng nhiều. Tuy nhiên, hiện chưa có công trình nào nghiên cứu về thành phần hóa 

học và hoạt tính sinh học của loài C. phanii. Do vậy, việc điều tra, nghiên cứu, đánh 

giá về thành phần hóa học và sàng lọc các chất có hoạt tính sinh học tiềm năng từ các 

loài thực vật trong chi Trà, đặc biệt là những loài đặc hữu của Việt Nam như loài Trà 

hoa vàng C. phanii sẽ có ý nghĩa khoa học và ý nghĩa thực tiễn cao. Nghiên cứu này 

sẽ góp phần làm rõ giá trị cũng như công dụng các loài này và góp phần tích cực vào 
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việc khai thác và sử dụng một cách hợp lý nguồn tài nguyên thiên nhiên của đất nước. 

Vì vậy, chúng tôi đề xuất đề tài “Nghiên cứu thành phần hóa học và hoạt tính ức chế 

enzyme α-glucosidase và α-amylase của loài Camellia phanii ở Việt Nam”. 

Nội dung luận văn bao gồm: 

-  Phân lập các chất từ loài trà hoa vàng đặc hữu (Camellia phanii). 

-  Xác định cấu trúc các thành phần hóa học của loài trà hoa vàng đặc hữu (Camellia 

phanii). 

-  Xác định tác dụng ức chế enzyme α-glucosidase và α-amylase của một số hợp 

chất phân lập được. 

Những đóng góp của luận văn: 

- Phân lập và xác định được cấu trúc của 03 hợp chất mới là camphanoside A-C 

(CP1-CP3), cùng với 5 hợp chất đã biết là chikusetsusaponin IVa (CP4), 

spinasaponin A 28-O-glucoside (CP5), (-)-epicatechin (CP6), (-)-epicatechin 3-

O-gallate (CP7), và (-)- epigallocatechin 3-O-gallate (CP8) từ phân đoạn chiết 

nước lá Trà hoa vàng C. phanii. 

- Đánh giá hoạt tính ức chế enzyme α-glucosidase của 5 hợp chất gồm 3 hợp chất 

mới camphanoside A-C (CP1-CP3), chikusetsusaponin IVa (CP4) và 

spinasaponin A 28-O-glucoside (CP5). Các hợp chất CP1-CP3 thể hiện hoạt 

tính ức chế enzyme α-glucosidase với IC50 lần lượt là 230,7±18,0; 251,4±22,7 

và 421,4±25,6 µM.  
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Chương 1. TỔNG QUAN NGHIÊN CỨU 

1.1. Tổng quan về chi Camellia 

1.1.1. Giới thiệu chung về chi Camellia 

Chi Trà (Camellia) là một chi thực vật có hoa trong họ Theaceae phân bố chủ 

yếu ở vùng nhiệt đới và cận nhiệt đới, đặc biệt là ở Châu Á. Trên thế giới có khoảng 

280 loài thuộc chi Camellia, ở Việt Nam, hiện đã biết 68 loài trong đó có tới 15 loài 

đặc hữu của Việt Nam [1]. Các loài trong chi trà là các cây bụi hay cây thân gỗ nhỏ 

và thường xanh, cao khoảng 2-20 m. Lá sắp xếp theo kiểu so le, lá đơn, dày, mép lá 

có khía, dài 3-17 cm. Hoa lớn và dễ thấy, đường kính 1-12 cm, với 5-9 cánh hoa; có 

màu từ trắng tới hồng hay đỏ, còn màu vàng có ở một số loài. Quả là loại quả nang 

khô được chia thành 1–5 ngăn, mỗi ngăn chứa 1-8 hạt [2]. 

1.1.2. Các nghiên cứu về thành phần hóa học và hoạt tính sinh học của chi 

Camellia 

1.1.2.1. Tình hình nghiên cứu ở Việt Nam 

Các nghiên cứu thành phần hóa học đã chỉ ra thành phần chính của chi 

Camellia là các hợp chất flavonoid, polyphenol, triterpene và alkaloid. Các hợp chất 

phân lập được cũng như các cặn chiết của chi này cũng được đánh giá một số hoạt 

tính sinh học như: hạ đường huyết, gây độc tế bào, kháng viêm và chống oxy hóa...  

Năm 2006, Hà Thị Thanh Bình đã tiến hành nghiên cứu hoạt tính sinh học của các 

hợp chất polyphenol trong lá C. sinensis được thu tại Thái Nguyên và Hà Tây [3]. 

Kết quả nghiên cứu cho biết một số đặc điểm hóa học và tác dụng sinh học của các 

hợp chất flavonoid trong lá cây trà ở miền Bắc Việt Nam. Từ đó, nghiên cứu đã đề 

xuất được phương pháp mới trong việc khai thác flavonoid, xác định khả năng ứng 

dụng các hợp chất polyphenol này trong lĩnh vực y dược.  

Sau đó, năm 2010, Hà Thị Thanh Bình và các cộng sự đã nghiên cứu sử dụng các 

hợp chất polyphenol trong một số giống trà ở Việt Nam [4]. Kết quả nghiên cứu đã 

cho biết hàm lượng polyphenol, tannin, flavonoid của các mẫu trà nghiên cứu đều 

chiếm một tỉ lệ cao. Tất cả các giống trà nghiên cứu đều có hoạt tính chống oxy hóa 

rất tốt, trong đó lá trà Bát Tiên và trà lai thể hiện hoạt tính tốt nhất với giá trị IC50 lần 

lượt là 17,29 và 19,76 μg/ml.  

Theo nghiên cứu của Nguyễn Hữu Tùng và cộng sự, từ loài C. amplexicaulis 

đã phân lập được sáu hợp chất lignan gồm camellioside A (1), 7S,8S-4,9,9′-

trihydroxy-3,3′-dimethoxy-8-O-4′-neolignan-7-O-β-D-glucopyranoside (2), 

7R,8R-dihydrodehidrodiconiferyl alcohol-9′-O-β-D-glucopyranoside (3), 
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urolignoside (4), junipetrioloside A (5) và isolarciresinol (6), và hai hợp chất 

megastigman: corchoionoside C (7) và blumeon C glycoside (8) [5]. 

 

Theo nghiên cứu của Nguyễn Thị Hồng Vân và cộng sự, từ loài C. chrysantha đã 

phân lập được năm hợp chất flavonoid là vitexin (9), quercetin-3-O-β-D-

glucopyranoside (10), quercetin-7-O-β-D-glucopyranoside (11), quercetin-3′-O-β-D-

glucopyranoside (12) và quercetin-3-O-rutinose (13) [6]. 

Nguyễn Thị Cúc và cộng sự đã tiến hành nghiên cứu thành phần hóa học từ các 

loài C. sasanqua [7,8], C. assamica [9,10], và C. sinensis [11,12] (Đề tài 

NAFOSTED 2019-2022) và đề tài của Học Viện Khoa học và Công nghệ), đã phân 

lập được 13 hợp chất mới là sasastilboside A (14), sasastilboside B (15), 

sasastilboside C (16), cameflavoside A-B (17-18), (3S,9R)-3,9-

dihydroxymegastigman-5-ene 9-O-β-D-apiofuranosyl-(1→6)-β-D-glucopyranoside 

(19), assastilboside A-D (20-23) và assamoside A-C (24-26) và 40 hợp chất đã biết. 

Hoạt tính sinh học của các hợp chất cũng như các dịch chiết từ các loài trà này cũng 

đã được nghiên cứu như hoạt tính hạ đường huyết, gây độc tế bào, kháng viêm, và 

chống oxy hóa. 
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Ở Việt Nam cũng như trên thế giới, loài trà hoa vàng đặc hữu của Việt Nam 

là loài trà hoa vàng Phanii (Camellia phanii Hakoda & N.Tran) chưa có bất kỳ 

nghiên cứu nào về thành phần hóa học và hoạt tính sinh học. 

1.1.2.2. Tình hình nghiên cứu trên thế giới 

Các nghiên cứu về thành phần hóa học và hoạt tính sinh học của các nhà khoa 

học trên thế giới được bắt đầu vào những năm 1967. Sho Ito và cộng sự đã nghiên 

cứu về thành phần hóa học của loài C. sinensis [13]. Sau đó, Adrienne L. Davis và 

cộng sự đã phân lập và xác định cấu trúc một hợp chất polyphenolic, theacitrin A 

(27) từ trà đen (được lên men từ lá C. sinensis) trong năm 1997 [14]. Trong năm 

1998, Johnr R. Lewis và cộng sự đã phân lập được ba hợp chất polyphenolic mới, 

theaflavate B (28), isotheaflavin-3'-O-gallate (29) và neotheaflavin-3-O-gallate (30) 

từ trà đen [15].  

Trong năm 2002, Richard A. Anderson và các cộng sự đã nghiên cứu khả năng 

tăng nồng độ insulin của trà và các chế phẩm của nó. Kết quả nghiên cứu in vitro 

cho thấy, trà đã làm tăng nồng độ insulin trên 15 lần. Các loại trà đen, trà xanh và 
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trà oolong (được lên men từ lá của C. sinensis) cũng chỉ ra khả năng làm tăng nồng 

độ insulin. Các hợp chất epigallocatechin gallate, epicatechin gallate, tannin và 

theaflavin được tìm thấy trong trà cũng chỉ ra khả năng làm tăng nồng độ insulin 

[16]. Liang Zhang và các cộng sự đã phân lập được một hợp chất amide, N-(3,4-

dihydroxybenzoyl)-3,4-dihydroxybenzamide 31 từ lá C. assamica. Hợp chất 31 

được đánh giá khả năng bảo vệ tế bào màng vi mạch bị thương do H2O2 gây ra. Kết 

quả cho thấy, hợp chất 31 có khả năng ngăn ngừa sự chết tế bào màng vi mạch bị 

thương do H2O2 gây ra [17].  

 Trong năm 2013, Wei-Xi Li và các cộng sự đã phân lập được theacrine (32) 

từ loài C. assamica. Hợp chất này được đánh giá khả năng bảo vệ gan bị tổn thương 

gây ra do sự căng thẳng ở chuột. Kết quả nghiên cứu cho thấy, khả năng bảo vệ gan 

bị tổn thương gây ra do sự căng thẳng ở chuột của hợp chất 32 có liên quan đến hoạt 

tính chống oxy hóa của nó. Hoạt tính chống oxy hóa của hợp chất 32 được đánh giá 

bằng phương pháp ORAC. Kết quả nghiên cứu cho thấy, hoạt tính chống oxy hóa 

của hợp chất 32 thể hiện hoạt tính tốt [18]. Trong nghiên cứu của Qian Liu và cộng 

sự, từ loài C. sinensis đã phân lập được 10 hợp chất, N-(2-hydroxyphenyl)-2-

pyrrolidinone (33), p-hydroxyacetophenone (34), salicifoliol (35), (–)-3-hydroxy-β-

ionone (36), p-hydroxy ethyl cinnamate (37), ethyl 4-(sulfooxy)benzoate (38), (+)-

matairesinol (39), (–)-pinoresinol (40), (+)-lirioresinol A (41), and caffeine (42) 

[19]. 
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Jungbae Oh và cộng sự đánh giá khả năng ức chế α-glucosidase của dịch chiết 

nước trà (TWE) và dịch chiết bã trà (TPE) của túi trà xanh, trà oolong và trà đen. Kết 

quả nghiên cứu cho thấy, TWE và TPE của trà xanh thể hiện khả năng ức chế α-

glucosidase tốt nhất với giá trị IC50 là 2.04 và 1.95 mg/mL. Trong số các enzyme 

được thử nghiệm, TWE và TPE của trà xanh thể hiện khả năng ức chế sucrose tốt hơn 

maltase và glucoamylase với giá trị IC50 là 0.16 mg/mL và 0.13 mg/mL. Trong nghiên 

cứu trên động vật, nồng độ glucose trong máu của động vật sau khi ăn TWE và TPE 

của trà xanh và trà đen (liều lượng 0.5 g/kg thể trọng) giảm hơn so với đối chứng 

chuột được bổ sung sucrose [20].  
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Theo tổng quan cho thấy việc điều tra, nghiên cứu, đánh giá về thành phần hóa 

học và sàng lọc các chất có hoạt tính sinh học tiềm năng từ các loài thực vật trong chi 

Trà, đặc biệt là những loài đặc hữu của Việt Nam như loài C. phanii sẽ có ý nghĩa 

khoa học và ý nghĩa thực tiễn cao.  

1.2. Tổng quan về loài Trà hoa vàng  Camellia phanii Hakoda & Ninh  

1.2.1. Đặc điểm thực vật của loài Trà hoa vàng Camellia phanii Hakoda & Ninh 

[1] 

Cây gỗ nhỡ, cao 4-5 m; cành non không lông. Lá hình bầu dục, bầu dục thuôn 

hoặc trứng-thuôn, dài 14,5-16(20) cm, rộng 6,8-7,7(10) cm, không lông; gốc lá hình 

nêm hoặc nêm rộng; chóp lá nhọn; mép lá có răng cưa; gân bên 8-10 cặp; cuống lá 

dài 1-2 cm, không lông. Hoa 1-2 ở đầu cành hoặc nách lá, vàng đậm, đường kính 4-

6 cm; cuống hoa dài 1-1,5 cm. Lá bắc 5-6, hình móng, dài 0,1-0,4 cm, rộng 0,2-0,6 

cm. Lá đài 5, hình vẩy đến gần tròn, dài 0,7-0,9 cm, rộng 1-1,1 cm, có lông. Cánh 

hoa 14-19, hình trứng rộng, dài 2-3,5 cm, rộng 1,5-2 cm, có lông. Bộ nhị dài 2-2,5 

cm, có lông, chỉ nhị vòng ngoài hợp 1,8-2 cm tạo thành ống chỉ nhị. Bộ nhụy gồm 3 

lá noãn hợp thành bầu trên 3 ô, không lông; vòi nhụy 3. Rời, dài 2,2-2,5 cm, không 

lông. Quả hình cầu hơi dẹp, đường kính 5,5-6 cm, dài 3,5-4,5 cm, 3 ô, 1-4 hạt trong 

mỗi ô; vỏ quả dày 0,4-0,5 cm. Hạt dài 1-1,8 cm, có lông. 

Sinh học và sinh thái: Cây ra hoa tháng 12-1 (năm sau), có quả tháng 1-4. Cây mọc 

ven suối, trong rừng thường xanh, ở độ cao 60-200 m. 

Phân bố: Vườn quốc gia Tam Đảo, Vĩnh Phúc và Thái Nguyên (Đại Từ). Mới chỉ 

ghi nhận ở Việt Nam.  

   

Hình 1.1. Cây Trà hoa vàng Camellia phanii Hakoda & Ninh 

1.2.2. Công dụng của Trà hoa vàng C. phanii trong dân gian 

Trong số các loài thuộc chi trà, loài trà hoa vàng Phanii (Camellia phanii 

Hakoda & N.Tran) là loài trà hoa vàng đặc hữu của Việt Nam có giá trị kinh tế cao, 
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được dân gian sử dụng nhiều. Loài trà này phân bố chủ yếu ở Vườn Quốc gia Tam 

Đảo, Vĩnh Phúc và Đại Từ, Thái Nguyên. Theo đông y, dược liệu này có tính bình, 

vị ngọt và mùi thơm. Loài trà này có nhiều công dụng khác nhau, chủ yếu là: 

- Hỗ trợ giảm đường huyết ở người tiểu đường, giúp ổn định đường huyết và làm 

giảm các biến chứng. 

- Giảm tổng hàm lượng lipid trong huyết thanh, giảm lượng cholesterol xấu và tăng 

lượng cholesterol tốt. Nước lá trà có tác dụng hạ huyết áp rõ ràng và tác dụng được 

duy trì trong thời gian dài. 

- Nước lá trà có tác dụng chống sự hình thành huyết khối gây tắc nghẽn mạch máu. 

Phòng ngừa ung thư và ức chế sự phát triển của các khối u khác. Hưng phấn thần 

kinh, lợi tiểu. 

- Giải độc gan và thận, ngăn ngừa xơ vữa động mạnh máu. Ức chế và diệt khuẩn. 

Ngoài ra, lá trà còn có tác dụng chống viêm, chống dị ứng và duy trì trạng thái bình 

thường của tuyến giáp. 

- Giảm tới 36,1 % lượng lipoprotein trong máu, cao hơn 10 % so với các liệu pháp 

chữa trị bằng thuốc Tây y khác. Có hiệu quả trong việc chữa trị xơ cứng động mạch 

do lượng mỡ trong máu cao [21]. 

1.3. Tổng quan về tiểu đường 

1.3.1. Giới thiệu về tiểu đường 

Tiểu đường là một nhóm bệnh rối loạn chuyển hóa cacbohydrat, mỡ và protein khi 

hormone insulin của tuyến tụy bị thiếu hay giảm tác động trong cơ thể, biểu hiện bằng 

mức đường trong máu luôn cao. Bệnh tiểu đường được chia làm hai loại chính sau: 

- Tiểu đường tuýp 1 (còn gọi là tiểu đường phụ thuộc insulin): cơ thể ngừng sản 

xuất insulin. Thường gặp ở trẻ em hoặc thiếu niên. Những bệnh nhân bị tiểu đường 

tuýp 1 cần phải được điều trị bằng insulin mỗi ngày để duy trì cuộc sống. 

- Tiểu đường tuýp 2: là một chứng bệnh mạn tính phát triển khi tuyến tụy không 

sản xuất đủ insulin hoặc khi các mô trong cơ thể không thể sử dụng insulin một cách 

bình thường. Tiểu đường tuýp 2 rất phổ biến (chiếm trên 90% số trường hợp mắc 

bệnh), thường gặp ở người trên 40 tuổi trong đó người bị bệnh tiểu đường thường dễ 

bị một số bệnh đi kèm như tăng huyết áp, đau thắt ngực, nhồi máu cơ tim, đục thuỷ 

tinh thể... và thường có tuổi thọ ngắn hơn những người khác. 

- Tiểu đường thai kỳ: đây là một tình trạng rối loại dung nạp glucose trong quá 

trình mang thai. Bệnh này làm tăng đường huyết trong thai nhi dẫn đến nguy cơ gây 

sảy thai, thai lưu, dị tật… 

Bệnh tiểu đường thường gây ra những biến chứng nguy hiểm. Những biến chứng cấp 

tính của bệnh này có thể là hôn mê do tăng đường huyết, hạ đường huyết và tăng 
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keto-axit máu. Các biến chứng lâu dài do bệnh tiểu đường gây ra gồm có các tổn 

thương thần kinh, tim mạch, thị giác, nguy cơ nhiễm trùng. Nguyên nhân là do lượng 

đường trong máu quá cao lâu ngày gây thương tổn các mạch máu nhỏ với hậu quả là 

mù mắt, suy thận, đồng thời thúc đẩy xơ mỡ động mạch (atherosclerosis) làm hẹp các 

động mạch lớn gây tai biến mạch máu não, nhồi máu cơ tim... Ngoài ra, bệnh tiểu 

đường còn có ảnh hưởng xấu lên dây thần kinh, cơ tim, da, chân và răng lợi. Các biến 

chứng mãn tính xảy ra sớm hay muộn, nặng hay nhẹ rất khác biệt ở từng bệnh nhân. 

1.3.2. Các thuốc điều trị bệnh tiểu đường 

Để kiểm soát được đường huyết của các bệnh nhân mắc bệnh tiểu đường 

thường kết hợp chế độ ăn phù hợp với dùng thuốc. Thuốc cho bệnh nhân tiểu đường 

có 2 loại cơ bản là thuốc dùng đường tiêm và thuốc viên uống. 

1.3.2.1. Các thuốc điều trị tiểu đường dùng tiêm 

- Isulin: Insulin là nội tiết tố của tuyến tuỵ do tế bào β của tiểu đảo Langerhans 

tiết ra. Insulin có tác dụng điều hoà đường huyết bằng cách đưa glucose qua màng tế 

bào vào chu trình Krebs. Sự tăng glucose trong máu có thể do thiếu insulin hay do 

insulin không thể hấp thụ vào các mô. Sự mất cân bằng này dẫn đến bất thường trong 

chuyển hoá glucid, lipid và protid. Insulin gắn vào receptor đặc hiệu trên màng tế 

bào, quá trình này sẽ hoạt hoá tyrosin kinase đặc hiệu của receptor ở trong tế bào và 

kinase này lại hoạt hoá protein kinase khác, bằng phản ứng phosphoryl hoá. Cuối 

cùng những enzym này có thể phosphoryl hoá nhiều enzym quan trọng khác như 

glucokinase, glycogen synthetase....  

- Amylin: Amylin là một hormon được bài tiết từ tế bào β của tuỵ cùng với 

insulin đóng vai trò hết sức quan trọng trong cơ chế điều hoà đường huyết. Trong tế 

bào β, insulin và amylin cùng được chứa trong mép nang tiết và cùng được bài tiết 

khi tăng đường huyết. Amylin có tác dụng ức chế bài tiết glucagon sau ăn và làm 

chậm tiêu hoá thức ăn ở dạ dày, chậm hấp thu đường ở ruột vì vậy làm cho đường 

huyết tăng chậm. Trong khi đó insulin có tác dụng tăng dự trữ glucose ở mỡ, cơ, 

xương và giảm sản xuất glucose ở gan, giảm tiết glucagon. Cả hai hormon này hoạt 

động tương trợ nhau giúp kiểm soát đường huyết tốt hơn. 

1.3.2.2. Các thuốc điều trị tiểu đường dùng đường uống 

Nhiều thuốc có tác dụng hạ đường huyết được đưa vào cơ thể bằng đường 

uống. Theo cấu trúc và cơ chế tác dụng các chất này được chia thành 5 nhóm sau: 
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- Các thuốc nhóm dẫn xuất biguanide: 

Chất đầu tiên thuộc biguanide tìm thấy có tác dụng hạ đường huyết là 

Metformin vào năm 1948. Dẫn xuất biguanid có công thức chung như sau: 

 

 Trong nhóm biguanide gồm có: metformin, buformin, phenformin. Vì nguy 

cơ gây nhiễm acid lactic nên buformin, phenformin ngày nay ít được sử dụng. Cơ chế 

tác dụng của các thuốc nhóm này như sau: 

+ Làm tăng tác dụng của insulin tại thụ thể và hậu thụ thể 

+ Tăng sử dụng glucose ở tổ chức ngoại vi, đặc biệt ở tế bào cơ 

+ Giảm sinh glucose ở gan 

+ Giảm hấp thu glucose ở ruột 

+ Tăng sự nhạy cảm của insulin ở thụ thể và hậu thụ thể 

Chúng không có tác dụng kích thích bài tiết insulin ở tuỵ như các sulfamide 

chống tiểu đường. 

- Các thuốc nhóm dẫn xuất sulfamide: 

Khái niệm sulfamide chống tiểu đường xuất hiện từ năm 1942, sau khi 

Laubatiere thử nghiệm một loại sulfamide kháng khuẩn trên bệnh nhân thương hàn 

thấy có dấu hiệu hạ đường huyết. Nhưng mãi tới năm 1995 người ta mới thực sự tìm 

ra những chất có tác dụng điều trị thuộc nhóm dẫn xuất benzen sulfonylurea với các 

gốc ankyl có công thức chung là: 

 

Chất đầu tiên được đưa vào điều trị là Carbutamide (R1= -NH2, R2 = n-C4H9) 

được dùng điều trị bệnh tiểu đường dưới dạng thuốc uống vào năm 1955. Sau nhiều 

năm nghiên cứu người ta thấy rằng không nhất thiết phải có nhóm -NH2 gắn với nhân 

thơm và khi thay nhóm -NH2 bằng nhóm -CH3, -Cl hay một nhóm thế khác thì vẫn 

có tác dụng tốt và độc tính giảm đi. Cơ chế tác dụng là kích thích bài tiết insulin. 

Trong trạng thái sinh lý, đường huyết tăng cao sẽ có hiện tượng khoá kênh K+ -ATP, 

dẫn tới K+ trong tế bào tăng đột ngột sẽ kích thích hoạt động của kênh Ca++ dưới tác 
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động của AMP vòng, Ca++ vào tế bào tăng. Kích thích quá trình phosphoryl hoá và 

giải phóng insulin từ nang tiết vào máu. sulfamide có tác dụng như một cái khoá hoạt 

động trên kênh K+ -ATP và vì vậy có tác dụng kích thích bài tiết insulin. 

Cho đến nay có rất nhiều sulfamide hạ đường huyết đã được khám phá và đưa 

vào điều trị. Dựa vào thời gian duy trì tác dụng (nhanh hoặc kéo dài) và liều dùng mà 

người ta chia sulfamide hạ đường huyết thành hai thế hệ, thế hệ một và thế hệ hai. 

- Các sulfamide hạ đường huyết thế hệ một: gồm có carbutamide, tolbutamide, 

phenbutamide, metabutamide, chlorpropamide, tolcyclamide, acetohexamide, 

metahexamide, tolazamide.  

- Các sulfamide hạ đường huyết thế hệ hai cũng là các dẫn xuất của sulfonylurea 

có công thức tổng quát giống như sulfamide hạ đường huyết thế hệ thứ nhất nhưng 

được tìm ra trong thập kỷ 70 và đầu thập kỷ 80, nó bao gồm các phân tử có cấu trúc 

nhóm thế phức tạp hơn, có mạch cacbon dài hơn, có hiệu lực tác dụng mạnh hơn và 

tác dụng kéo dài hơn nên thường mỗi ngày chỉ phải uống một lần. Các sulfamide hạ 

đường huyết thế hệ hai gồm có glypinamide, gliclazide, glibonuride, glibenclamide, 

glipizide, gliCAxepide, gliquidon, glimepiride. 

 

  Trong số các sulfamide hạ đường huyết liệt kê ở trên thì tolbutamide, 

chlorpropamide và glibenclamide hiện đang được sử dụng phổ biến nhất trong điều 

trị bệnh tiểu đường tuýp 2 ở nước ta. 

- Các thuốc nhóm ức chế enzyme α-glucosidase: các thuốc loại này có tác dụng 

ngăn không cho hấp thu glucose vào máu. Vì thế có ưu điểm là không có nguy cơ gây 

hạ đường máu, không gây tăng cân (như: insulin và các sulfamid hạ đường huyết 

khác). Ngày nay trên thị trường xuất hiện một số thuốc ức chế enzyme α-glucosidase 

có tác dụng gây hạ đường huyết sau đây: 
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+ Acarbose: Acarbose hoạt động theo cơ chế ức chế cạnh tranh sự phân giải đường 

phức. Acarbose là một phân tử được tổng hợp từ Actiplanes (vi khuẩn) bằng kỹ thuật 

sinh học. Hoạt động của nó làm chậm tiêu hóa đường bằng cách ức chế cạnh tranh 

enzyme α -glucosidase ruột và các yếu tố enzyme ở ruột non có nhiệm vụ tách các 

đường phức thành các đường đơn. Kết quả là kéo dài thời gian thủy phân các đường 

đôi dẫn đến việc tiêu hóa các đường này bị chậm lại. Thuốc có tác dụng ức chế 

enzyme α-glucosidase ở rìa bàn chải niêm mạc ruột non. Ngoài ra còn ức chế các 

enzym thuỷ phân đường đa ở ruột, do vậy làm giảm hấp thu glucose. 

 

 

+ Voglibose (Basen): Voglibose là một chất ức chế α-glucosidase được sử dụng để 

làm giảm mức đường huyết sau ăn ở những người bị tiểu đường. Voglibose làm chậm 

sự hấp thu glucose do đó làm giảm nguy cơ biến chứng mạch máu vĩ mô. 

 

 

 

- Benfluorex: Benfluorex có tác dụng tạo thuận lợi cho sự xâm nhập và sử dụng 

glucose ở tế bào, không có tác dụng trên sự bài tiết insulin, ngoài ra còn có tác dụng 

giảm lipid máu. Thuốc dùng để hỗ trợ cho chế độ ăn kiêng trong bệnh tiểu đường. 

 

- Các thuốc nhóm meglitinide: Các thuốc nhóm meglitinide liên kết với kênh K+ 

(KATP) phụ thuộc ATP trên màng tế bào của các tế bào beta tuyến tụy theo cách 

tương tự như sulfoamide nhưng có ái lực liên kết yếu hơn và phân ly nhanh hơn từ vị 

trí gắn SUR1. Điều này làm tăng nồng độ kali nội bào. Sự khử cực này mở các kênh 

Ca2+ có điện áp. Sự gia tăng canxi nội bào dẫn đến tăng phản ứng tổng hợp insulin 
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trong màng tế bào, và do đó tăng tiết insulin. Hiện nhóm này có 2 hoạt chất chính là 

repaglinide (Prandin) và nateglinide (Starlix). 

 

- Các thuốc nhóm thiazolidinedione (TZD hay glitazone): Các thuốc nhóm TZD 

có tác dụng làm tăng nhạy cảm của insulin tại các mô trong cơ thể và giảm rối loạn 

mỡ máu tương tự như nhóm Biguanide. Nhưng thuốc lại làm tăng tích trữ mỡ dưới 

da nên thường gây tăng cân cho người bệnh. Mặt khác còn gây giữ nước, do đó cần 

thận trọng khi sử dụng điều trị cho những người bệnh tim mạch hay viêm gan, men 

gan tăng cao. Thuốc đang được dùng là rosiglitazone và pioglitazone, nhóm này trước 

đây có troglitazone nhưng nay đã bị cấm vì tác hại gây độc với gan, dẫn tới suy gan 

và tử vong. 
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Chương 2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

2.1. Đối tượng nghiên cứu 

Mẫu lá loài Trà hoa vàng Camellia phanii Hakoda & Ninh được thu ở 

huyện Tam Đảo, tỉnh Vĩnh Phúc vào tháng 8 năm 2023. Mẫu đã được TS. 

Nguyễn Thế Cường, Viện Sinh thái và Tài nguyên sinh vật - Viện Hàn lâm 

Khoa học và Công nghệ Việt Nam định tên. Mẫu tiêu bản (TTT2308) được lưu 

giữ tại Viện Hóa sinh biển, Viện Hàn lâm Khoa học và Công nghệ Việt Nam. 

 

  

Hình 2.1. Lá loài Camellia phanii thu tại huyện Tam Đảo, tỉnh Vĩnh Phúc 

 

2.2. Phương pháp nghiên cứu 

2.2.1. Phương pháp phân lập các hợp chất 

- Sắc ký lớp mỏng (TLC): được thực hiện trên bản mỏng tráng sẵn DC - Alufolien 60 

F254 (Merck 1,05715), RP - 18 F254S (Merck). Chất được phát hiện bằng đèn tử ngoại 

tại hai bước sóng 365 nm và 254 nm và dùng thuốc thử hiện màu là dung dịch H2SO4 

loãng (10%) được bôi đều lên bản mỏng, sấy khô rồi đốt nóng đến khi màu chất hiện 

lên. 

- Sắc ký cột (C.C.): sử dụng chất hấp phụ là nhựa trao đổi ion Diaion HP - 20 

(Mitsubishi Chem. Ind. Co., Ltd.), hạt silica gel kích cỡ là 0.040 - 0.063 mm (240-

430 mesh) và hạt pha ngược RP - 18 (150 m, Fuji Silysia Chemical Ltd.).  

- Sắc ký lỏng hiệu năng cao (HPLC): được thực hiện với cột sắc ký HPLC pha ngược 

(RP-HPLC), pha tĩnh không phân cực, trong khi pha động là chất lỏng phân cực. Cột 

điều chế được làm bằng thép không rỉ độ dài 250 mm với đường kính 20 mm. Đầu 

dò UV (detector) nằm ở cuối cột có tác dụng phát hiện chất điều chế. Tín hiệu đầu do 

được ghi lại qua phần mềm lưu trữ và xử lý dữ liệu, sau đó hứng phân đoạn thu được 

chất điều chế. 
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2.2.2. Phương pháp xác định cấu trúc hóa học các hợp chất 

- Phổ khối phân giải cao HR-ESI-MS: được đo trên máy AGILENT 6530 Accurate 

Mass QTOF LC/MS của Viện Hóa sinh biển. 

- Phổ cộng hưởng từ hạt nhân NMR: được đo trên máy Bruker AM600 FT - NMR và 

Bruker AM500 FT - NMR của Viện Hoá học. Chất nội chuẩn là TMS. Các kỹ thuật 

phổ cộng hưởng từ hạt nhân được sử dụng bao gồm: Phổ cộng hưởng từ hạt nhân một 

chiều: 1H-NMR và 13C-NMR. Phổ cộng hưởng từ hạt nhân hai chiều: HSQC, HMBC, 

NOSEY và COSY. 

- Độ quay cực []D: được đo trên máy JASCO P - 2000 Polarimeter tại Viện Hóa sinh 

biển, VAST. 

2.2.3.  Phương pháp thử tác dụng ức chế hoạt động của enzyme α-glucosidase [22] 

Hoạt tính ức chế α-glucosidase được thực hiện dựa vào phản ứng thủy phân p-

nitrophenyl-α-D-glucopyranoside (pNPG) thành đường glucose và p-nitrophenol, 

hợp chất có màu vàng, dưới xúc tác của enzyme α-glucosidase. Khi mẫu thử có hoạt 

tính ức chế enzyme α-glucosidase, sự tạo thành hợp chất p-nitrophenol sẽ giảm, do 

vậy mật độ quang (OD) của p-nitrophenol so với mẫu đối chứng, không bị ức chế sẽ 

giảm theo. Mật độ quang (OD) của p-nitrophenol sinh ra sau phản ứng được đo ở 

bước sóng 405 nm và được dùng để đánh giá hoạt động ức chế enzyme của mẫu thử. 

Cách tiến hành: 

- Sử dụng phiến 96-giếng 

  - Trong mỗi giếng chứa mẫu nghiên cứu (50 μL) đã ủ với enzyme α-glucosidase 

(100 μL) trong 10 phút ở 25οC sau đó bổ sung p-nitrophenyl-α-D-glucopyranoside 

(50 μL), ủ trong 5 phút ở 25oC. Đo OD ở bước sóng 405 nm. 

- Chất đối chứng dương: Acarbose 

- Kết quả được tính theo công thức sau: 

% Ức chế =  

Trong đó: 

ODc+: Mật độ quang trung bình của mẫu chứng dương (không có mẫu thử, có α-

glucosidase; trường hợp này coi như giá trị ức chế 0%); 

ODc-: Mật độ quang trung bình của mẫu chứng âm (không có mẫu thử và α-

glucosidase; trường hợp này coi như giá trị ức chế 100%);  

ODs: Mật độ quang trung bình của mẫu thử; 

ODb: Mật độ quang trung bình mẫu trắng (có mẫu thử, không có α-glucosidase). 

Nồng độ ức chế 50%, IC50 được xây dựng trên 5 nồng độ thử nghiệm. 

100
OD - OD

)OD - (OD - )OD - (OD

-c+c

bs-cc x+
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Giá trị IC50 được xác định theo phương pháp hồi quy tuyến tính trên phần mềm 

Graphpad Prism 5.0. 

2.2.4. Phương pháp thử tác dụng ức chế hoạt động của enzyme α-amylase [23] 

Hoạt tính ức chế α-amylase được thực hiện dựa vào phản ứng tạo màu của tinh 

bột xanh (Starch Azure) với nước. Dung dịch hòa tan vào tinh bột xanh dưới xúc tác 

của enzyme α-amylase tạo ra một hỗn hợp phản ứng màu xanh, đo độ giảm màu ở 

bước sóng 595 nm để đánh giá hoạt tính ức chế enzyme của mẫu nghiên cứu. 

Cách tiến hành: 

  Dung dịch được chuẩn bị trong ống eppendoft 1,5 ml theo thứ tự lần lượt: 100 

µl dung dịch tinh bột xanh, 100 µl mẫu thử và 50 µl dung dịch enzyme. Ủ trong 37oC 

khoảng 15 phút, sau đó thêm 250 µl acid acetic vào mỗi ống để dừng phản ứng. Ly 

tâm ở 3000 rpm trong 5 phút. Hút phần 200 µl dung dịch phía trên ra giếng 96 (2 

giếng/ mẫu). Đo ở bước sóng A595 nm. 

2.2.5. Phương pháp xác định đường 

a) Thủy phân axit và xác định monosaccharide 

Mỗi hợp chất (8,0 mg) được hòa tan riêng trong HCl 2,0 M (dioxan/H2O, 1/1, 

v/v, 1,0 ml) và đun nóng đến 80 °C trong bồn nước trong 3 giờ. Thêm vài giọt 

Ba(OH)2 1 M vào dung dịch thủy phân. Sự xuất hiện của kết tủa trắng trong dung 

dịch thủy phân của hợp chất CP1 và CP2 xác nhận sự có mặt của anion sulfat. Sau 

đó, trung hòa tất cả các dung dịch thủy phân axit bằng bạc cacbonat, loại bỏ bạc clorua 

kết tủa và cô đặc hoàn toàn dung dịch trong môi trường N2. Sau khi chiết bằng 

cloroform, lớp nước được cô khô bằng khí nitơ và monosaccharide được tinh chế 

bằng TLC điều chế (CH2Cl2/MeOH/H2O, 2,2/1/0,1, v/v/v). của hòa tan đường trong 

H2O và xác định độ quay cực riêng trong 24 giờ và so sánh với tài liệu: Axit D-

glucuronic (1,0 mg hợp chất CP1 và CP2): +9,5 (c 0,1, H2O), tài liệu tham khảo là 

+10,2 [24]. 

b) Thủy phân axit và GC 

Hợp chất CP3 (3,0 mg) được hòa tan riêng trong HCl 1,0 N (dioxan/H2O, 1:1, 

v/v, 1,0 ml) và đun nóng đến 80 °C trong bồn nước 3 giờ. Dung dịch axit được trung 

hòa bằng bạc cacbonat và đuổi hoàn toàn dung môi bằng cách thổi N2 qua đêm. Sau 

khi chiết bằng CHCl3, lớp nước được cô đặc đến khô bằng N2. Cặn được hòa tan trong 

0,1 ml pyridine khô, sau đó thêm L-cysteine methyl ester hydrochloride trong 

pyridine (0,06 M, 0,1 ml). Đun nóng hỗn hợp phản ứng ở 60 °C trong 2 giờ. Sau đó 

thêm dung dịch trimethylsilylimidazole (0,1 ml) và đun nóng ở 60 °C trong 1,5 giờ. 

Sản phẩm khô được phân bố với n-hexane và nước (mỗi loại 0,1 ml). Lớp hữu cơ 
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được phân tích bằng sắc ký khí (GC): cột DB-5 (ID 0,32 mm × chiều dài 30 m), đầu 

dò FID, nhiệt độ cột 210 °C, nhiệt độ ống tiêm 270 °C, nhiệt độ đầu dò 300 °C, khí 

mang He (2 ml/phút). Trong điều kiện này, các loại đường chuẩn cho các pic ở tR 

(phút) 14,11 và 14,26 đối với D- và L-glucose, 8,35 và 7,88 đối với D- và L-arabinose, 

và 4,50 đối với L-rhamnose. Các pic ở tR 14,11, 7,88 và 4,50 phút đối với hợp chất 

CP3 đã được quan sát thấy, cho thấy sự có mặt của các đường D-glucose, L-arabinose 

và L-rhamnose . 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Chương 3. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN 

3.1. Phân lập các hợp chất   
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Lá trà hoa vàng C. phanii sau khi thu hái được phơi khô và xay thành bột. Bột 

khô lá C. phanii (12,0 kg) được chiết siêu âm với methnaol (MeOH) 2 lần, mỗi lần 

sử dụng 15 L MeOH và siêu âm 2 giờ ở 45°C. Dịch chiết MeOH được cất loại hoàn 

toàn dung môi dưới áp suất giảm thu được 500 g cặn chiết MeOH. Hòa tan cặn chiết 

này trong 4L nước và chiết phân lớp lần lượt với các dung môi dichloromethane 

(CH2Cl2) và ethyl acetate (EtOAc). Các dịch chiết lần lượt được cất loại hoàn toàn 

dưới áp suất giảm thu được các cặn chiết tương ứng gồm cặn chiết CH2Cl2 (P1, 61,8 

g), ethyl acetate (P2, 23,0 g) và lớp nước (P3, 2,0 L). 

Cặn chiết EtOAc (P2) được phân tách trên sắc ký cột silica gel (CC) rửa giải bằng 

hệ dung môi CH2Cl2/MeOH (50/1~2/1, v/v) thu được bốn phân đoạn, P2A-P2D.  

Phân đoạn P2D (1,45 g) tiếp tục được tách bằng CC trên silica gel RP-18, rửa 

giải bằng hệ dung môi acetone/nước (1/1, v/v) thu được ba phân đoạn P2D1-P2D3. 

Tinh chế các phân đoạn P2D1 (245 mg) và P2D2 (187 mg) trên cột Sephadex LH-20, 

rửa giải bằng MeOH/H2O (9/1, v/v) lần lượt thu được hợp chất CP6 (12,4 mg) và 

CP7 (13,8 mg).  

Phân đoạn P2D3 (3,27 g) được phân tách trên cột silica gel với hệ dung môi 

CH2Cl2/acetone (1/2, v/v) thu được hợp chất CP8 (500,0 mg).  

Lớp nước (P3, 2L) được phân tách trên cột diaion HP-20 CC, rửa kỹ cột bằng 

nước, sau đó rửa giải bằng hệ dung môi MeOH trong nước (25, 50, 75 và 100% 

MeOH, mỗi hệ 1 L), thu được bốn phân đoạn tương ứng, P3A-P3D. Phân đoạn P3D 

(60,25 g) được phân tách trên cột silica gel, rửa giải bằng phương pháp gradient hệ 

dung môi CH2Cl2/MeOH (20/1, 10/1, 5/1 và 2/1, v/v), thu được ba phân đoạn P3D1-

P3D3.  

Phân đoạn P3D3 (13,5 g) sau đó được phân tách trên cột gel silica, rửa giải bằng 

hệ dung môi CH2Cl2/acetone/nước (1/4/0,4, v/v/v), thu bốn phân đoạn P3D3A-

P3D3D.  

Phân đoạn P3D3B (2,01 g) được tách trên cột silica gel RP-18 và rửa giải bằng 

acetone/nước (1/1, v/v), tạo ra ba phân đoạn, P3D3B1-CP3D3B. Phân đoạn P3D3B1 

(0,35 g) tiếp tục được phân tách trên cột gel silica rửa giải CH2Cl2/MeOH/nước 

(3,5/1/0,15, v/v/v) thu được hai phân đoạn, P3D3B1A và P3D3B1B. Phân đoạn 

P3D3B1A (95,5 mg) được tinh chế trên hệ thống HPLC với hệ dung môi 25% ACN 
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trong nước thu được hợp chất CP1 (10,0 mg, tR 34,3 phút) và CP2 (11,8 mg, tR 35,9 

phút).  

Phân đoạn P3D3C (2,64 g) được phân tách trên cột silicagel RP-18 với hệ dung 

môi acetone/nước (0,8/1, v/v) thu được ba phân đoạn P3D3C1-P3D3C3. 

 Phân đoạn P3D3C1 (1,02 g) tiếp tục được tách trên cột silica gel, rửa giải bằng 

hệ dung môi CH2Cl2/MeOH/nước (3/1/0,15, v/v/v), thu được hai phân đoạn 

P3D3C1A và P3D3C1B. Phân đoạn P3D3C1A (70 mg) được tinh chế bằng hệ thống 

HPLC với pha động là 25% ACN trong nước thu được hợp chất CP4 (10,0 mg, tR 

47,0 phút) và CP5 (11,8 mg, tR 34,7 phút).  

Phân đoạn P3D3D (11,09 g) được phân tách trên cột silica gel RP-18 rửa giải 

bằng hệ dung môi acetone/nước (1,2/1, v/v) thu được ba phân đoạn P3D3D1-

P3D3D3. Phân đoạn P3D3D1 (1,64 g) tiếp tục được tách trên cột silica gel RP-18 với 

hệ dung môi acetone/nước (0,9/1, v/v) thu được ba phân đoạn P3D3D1A-P3D3D1C. 

P3D3D1A (1,02 g) sau đó được đưa vào hệ thống HPLC với pha động là 25% ACN 

trong nước thu được hợp chất CP3 (13,5 mg, tR 49,2 phút).
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Hình 3.1. Sơ đồ quá trình phân lập các hợp chất từ lá loài C. phanii 
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Hằng số vật lý và dữ kiện phổ của các hợp chất phân lập được: 

Camphanoside A (CP1): Bột vô định hình màu trắng; [𝛼]𝐷
25: + 37,6 (c 0,2, MeOH); 

C43H65O16SNa.  

HR-ESI-MS m/z 915,3777 [M+Na]+ (tính toán cho [C43H65O16SNa2]+, 915,3783);  

1H NMR (600 MHz, CD3OD) và 13C-NMR (150 MHz, CD3OD): xem bảng 3.1. 

Camphanoside B (2): Bột vô định hình màu trắng; [𝛼]𝐷
25 : + 45,0 (c 0,2, MeOH); 

C43H65O16SNa. 

 HR-ESI-MS m/z 915,3795 [M+Na]+ (tính toán cho [C43H65O16SNa2]+, 915,3783);  

1H NMR (600 MHz, CD3OD) và 13C-NMR (150 MHz, CD3OD): xem bảng 3.2. 

Camphanoside C (3): Bột vô định hình màu trắng; [𝛼]𝐷
25 : + 30,6 (c 0,2, MeOH); 

C57H90O23, HR-ESI-MS m/z 1141.5763 [M–H]– (tính toán cho [C57H89O23]–, 

1141,5800); 

1H NMR (600 MHz, CD3OD) và 13C-NMR (150 MHz, CD3OD): xem bảng 3.3. 

Chikusetsusaponin IVa (CP4): bột vô định hình màu trắng 
1H NMR (600 MHz, DMSO-d6) và 13C NMR (150 MHz, DMSO-d6): xem bảng 3.4 

Spinasaponin A 28-O-glucoside (CP5): bột vô định hình màu trắng 
1H NMR (600 MHz, CD3OD) và 13C NMR (150 MHz, CD3OD): xem bảng 3.5 

(-) Epicatechin (CP6): bột vô định hình màu vàng 

1H NMR (500 MHz, CD3OD) và 13C NMR (125 MHz, CD3OD): xem bảng 3.6 

()-Epigallocatechin 3-O-gallate (CP7): bột vô định hình màu vàng 

1H NMR (500 MHz, CD3OD) và 13C NMR (125 MHz, CD3OD): xem bảng 3.7 

(-)-Epigallocatechin 3-O-gallate (CP8): bột vô định hình màu vàng 

1H NMR (500 MHz, CD3OD) và 13C NMR (125 MHz, CD3OD): xem bảng 3.8 

3.2. Xác định cấu trúc hóa học của các hợp chất phân lập được  

3.2.1. Hợp chất CP1: Camphanoside A (hợp chất mới) 

 

Hình 3.2. Cấu trúc hóa học của hợp chất CP1  

Hợp chất CP1 thu được dưới dạng bột vô định hình màu trắng. Công thức 

phân tử của nó được xác định là C43H65O16SNa dựa trên sự có mặt của ion [M+Na]+ 
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ở m/z 915,3777 trên phổ HR-ESI-MS (tính toán cho [C43H65O16SNa2]+, 915,3783). 

Phổ 1H-NMR của CP1 cho thấy tín hiệu proton của chín nhóm methyl bậc ba tại δH 

0,85, 0,99, 1,01, 1,06, 1,07, 1,08, 1,38, 1,91 và 2,12 (mỗi tín hiệu 3H, s), một nhóm 

methyl bậc hai tại δH 1,96 (3H, d, J = 6,0 Hz) và một proton dạng olefin tại δH 5,49-

5,51 (1H, m), cho biết sự có mặt của một aglycone khung olean-12-ene trong phân 

tử. Ngoài ra, một proton anome tại δH 4,45 (1H, d, J = 7,8 Hz) cho thấy sự có mặt của 

một phân tử monosaccharide. Phổ 13C-NMR và HSQC của CP1 xuất hiện tín hiệu 

của 43 carbon, bao gồm 30 carbon của khung triterpen oleanane, 6 carbon của phân 

tử monosaccharide, 5 carbon thuộc nhóm angeloyl và 2 carbon của nhóm acetoxy. 

Phân tích dữ liệu NMR của CP1 cho thấy cấu trúc của nó tương tự như cấu trúc của 

hợp chất campeteloside A [24], ngoại trừ sự có mặt của nhóm acetoxy tại C-22. Điều 

này được xác nhận bởi sự dịch chuyển về phía trường thấp của H-16 (δH 5,43-5,44)/C-

16 (δC 76,8) và tín hiệu cộng hưởng của nhóm acetoxy [Me δH 2,12/δC 22,2/CO (δC 

171,7)] và được xác nhận thêm bởi các tương tác HMBC giữa H-2ʹ (δH 2,12) và C-1ʹ 

(δC 171,7) và giữa H-16 (δH 5,43-5,44) và C-1ʹ (δC 171,7) và tương  tác COSY của 

H-15 (δH 4,03-4,04)/H-16 (δH 5,43-5,44) (Hình 2). Các tương  tác HMBC từ H-5ʹʹ (δH 

1,91) đến C-1ʹʹ (δC 169,1)/C-2ʹʹ (δC 129,9)/C-3ʹʹ (δC 138,3) và từ H-4ʹʹ (δH 1,95-1,96) 

đến C-2ʹʹ (δC 129,9)/C-3ʹʹ (δC 138,3) và tương  tác NOESY của H-3ʹʹ (δH 6,01-

6,02)/H-5ʹʹ (δH 1,91) cho biết sựu có mặt của nhóm angeloyl. Vị trí của nhóm angeloyl 

tại C-22 của aglycone dạng khung oleanane được xác nhận bằng tương tác HMBC từ 

H-22 (δH 5,46-5,48) đến C-1ʹʹ (δC 169,1). Nhóm oxy hóa tại C-3 được xác nhận bằng 

tương tác HMBC từ H-23 (δH 1,07)/H-24 (δH 0,85) đến C-3 (δC 90,6)/C-4 (δC 40,1)/C-

5 (δC 56,6). Cấu hình α của H-3 được xác định dựa trên tương  tác NOESY của H-3 

(δH 3,22-3,26) và H-5 (δH 0,80-0,82)/H-23 (δH 1,07); và H-24 (δH 0,85) và H-25 (δH 

1,01). Cấu hình β của H-15, H-16 và H-22 cũng được xác nhận bởi các tương  tác 

NOESY giữa H-15 (δH 4,03-4,04) và Ha-28 (δH 3,39-3,41); H-16 (δH 5,43-5,44) và 

Hb-28 (δH 3,26-3,28); H-30 (δH 1,08) và H-18 (δH 2,58-2,60); và H-22 (δH 5,46-5,48) 

và H-30 (δH 1,08). Thủy phân axit của CP1 tạo ra axit D-glucuronic, được thể hiện 

qua góc quay cực dương và phân tích TLC và so sánh với monosaccharide chuẩn. 

Hằng số tương tác lớn giữa H-1ʹʹʹ và H-2ʹʹʹ (J = 7,8 Hz) gợi ý dạng β của nhóm 

glucuronopyranosyl. Ngoài ra, sự hình thành kết tủa trắng (BaSO4) sau khi thủy phân 

axit xác nhận sự có mặt của anion sulfat. Nhóm (3-O-sulfonato)glucuronopyranosyl 

được thiết lập thông qua tương tác trên phổ COSY của H-1ʹʹʹ (δH 4,44-4,46)/H-2ʹʹʹ (δH 

3,45-3,47)/H-3ʹʹʹ (δH 4,27-4,29)/H-4ʹʹʹ (δH 3,65-3,67) và độ dịch chuyển hóa học dịch 
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chuyển xuống của C-3ʹʹʹ (δC 85,5). Vị trí của nhóm đường tại C-3 của aglycone 

oleanane được xác định bằng tương  tác HMBC giữa H-1ʹʹʹ (δH 4,44-4,46) và C-3 (δC 

90,6). Do đó, cấu trúc của hợp chất CP1 được xác định là 16α-acetoxy-22α-angeloxy-

3β,15α,28-trihydroxyolean-12-ene 3-O-β-D-(3-O-sulfonato sodium)glucuronopyranoside 

và được đặt tên là camphanoside A. 

 

 

Hình 3.3. Tương tác COSY, HMBC và NOESY của hợp chất CP1 
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Hình 3.4. Phổ HR-ESI-MS của hợp chất CP1 

Bảng 3.1. Số liệu phổ NMR của hợp chất CP1 

C C H
 (mult,, J, in Hz) C C H

 (mult,, J, in Hz) 

Aglycone   24 17,0 0,85 (s) 

1 40,2 1,02-1,04 (m)/1,65-1,67 (m) 25 16,3 1,01 (s) 

2 26,9 1,70-1,72 (m)/1,97-1,99 (m) 26 17,8 1,06 (s) 

3 90,6 3,22-3,26 (dd, 4,2, 12,0) 27 20,6 1,38 (s) 

4 40,1 - 28 64,4 3,26-3,28 (d, 10,8) 

3,39-3,41 (d, 10,8) 

5 56,6 0,80-0,82 (br d, 11,4) 29 33,7 0,99 (s) 

6 19,6 1,41-1,43 (m)/1,55-1,58 (m) 30 25,0 1,08 (s) 

7 37,4 1,74-1,76 (m) 16-

OAc 

  

8 42,4 - 1ʹ 171,7 - 

9 48,2 1,60-1,63 (m) 2ʹ 22,2 2,12 (s) 

10 37,8 - 22-

OAng 

  

11 24,7 1,96-1,98 (m) 1ʹʹ 169,1 - 

12 127,4 5,49-5,51 (m) 2ʹʹ 129,9 - 

13 143,3 - 3ʹʹ 138,3 6,01-6,02 (q, 6,0) 

14 48,0 - 4ʹʹ 15,8 1,95-1,96 (d, 6,0) 

15 68,4 4,03-4,04 (d, 4,2) 5ʹʹ 20,9 1,91 (s) 

16 76,8 5,43-5,44 (d, 4,2) 3-

OGlA 

  

17 45,3 - 1ʹʹʹ 106,4 4,44-4,46 (d, 7,8) 

18 42,4 2,58-2,60 (dd, 4,8, 14,4) 2ʹʹʹ 74,5 3,45-3,47 (dd, 7,8; 

8,4) 

19 47,5 1,20-1,22 (m) 

2,63-2,65 (m) 

3ʹʹʹ 85,5 4,27-4,29 (t, 8,4) 

20 32,4 - 4ʹʹʹ 72,3 3,65-3,67 (m) 

21 41,9 1,61-1,63 (m) 5ʹʹʹ 77,3 3,64-3,66 (m) 

22 72,0 5,46-5,48 (m) 6ʹʹʹ 176,4 - 

23 28,4 1,07 (s)    

ađo trong CD3OD, b150 MHz, c600 MHz; GlA, glucuropyranosyl, Ang, angeloyl, Ac, Acetyl 
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Hình 3.5. Phổ 1H-NMR của hợp chất CP1 
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Hình 3.6. Phổ 13C-NMR của hợp chất CP1 

 

Hình 3.7. Phổ HSQC của hợp chất CP1 
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Hình 3.8. Phổ HMBC của hợp chất CP1 
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Hình 3.9. Phổ COSY của hợp chất CP1 

 

Hình 3.10. Phổ NOESY của hợp chất CP1 

3.2.2. Hợp chất CP2: Camphanoside B (hợp chất mới) 

 

Hình 3.11. Cấu trúc hóa học của hợp chất CP2 

Hợp chất CP2 thu được dưới dạng bột vô định hình màu trắng có công thức 

phân tử là C43H65O16SNa, xác định bằng HR-ESI-MS ở m/z 915,3795 [M+Na]+ (Tính 

toán cho [C43H65O16SNa2]+, 915,3783). Phổ 1H-NMR của CP2 cho thấy tín hiệu 

proton của chín nhóm metyl bậc ba tại δH 0,85, 0,94, 1,00, 1,04, 1,06, 1,09, 1,61, 1,89 

và 2,09 (mỗi nhóm 3H, s), cùng với một nhóm metyl bậc hai tại δH 1,96-1,97 (3H, d, 

J = 6,0 Hz) và hai proton olefinic tại δH 5,49-5,50 (1H, m) và 5,50-5,51 (1H, m). 
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Ngoài ra, một proton anome tại δH 4,45-4,47 (1H, d, J = 7,8 Hz) chỉ ra sự có mặt của 

một nhóm đường. Phổ 13C-NMR và HSQC xuất hiện tín hiệu của 43 carbon, bao gồm 

30 carbon thuộc khung triterpene oleanane, 6 carbon thuộc nhóm 

glucuronopyranosyl, 5 carbon thuộc nhóm angeloyl và 2 carbon thuộc nhóm acetoxy. 

Phân tích dữ liệu phổ NMR cho thấy cấu trúc của CP2 tương tự như cấu trúc của 

camphanoside A (CP1), ngoại trừ sự dịch chuyển của nhóm acetoxy từ C-16 sang C-

15. Điều này được xác nhận bởi sự dịch chuyển về phía trường thấp của H-15 (δH 

5,01-5,02)/C-15 (δC 73,3) và tương  tác HMBC giữa H-2ʹ (δH 2,09)/H-15 (δH 5,01-

5,02) và C-1ʹ (δC 172,7). Vị trí của nhóm angeloxy tại C-22 được xác nhận bởi các 

tương tác HMBC giữa H-22 (δH 5,46-5,48) và C-1ʹʹ (δC 169,7). Nhóm oxy hóa tại C-

3 được xác định bởi các tương  tác HMBC giữa H-23 (δH 1,07)/H-24 (δH 0,85) và C-

3 (δC 90,6)/C-4 (δC 40,1)/C-5 (δC 56,3). Cấu hình α của H-3 được xác định bởi tương  

tác NOESY của H-3 (δH 3,23-3,25) và H-5 (δH 0,80-0,82). Hơn nữa, cấu hình β của 

H-15, H-16 và H-22 cũng được xác định bởi các tương tác NOESY giữa H-15 (δH 

5,01-5,02) và Ha-28 (δH 3,39-3,41)/H-16 (δH 4,09-4,10); Hb-28 (δH 3,16-3,18)/H-30 

(δH 1,06) và H-18 (δH 2,62-2,64); và giữa H-22 (δH 5,46-5,48) và H-30 (δH 1,06). 

Tương tự như ở hợp chất CP1, phần đường được xác định là phần (3-O-sulfonato 

natri) glucuronopyranosyl bằng phương pháp thủy phân axit. Vị trí của nhóm đường 

tại C-3 của aglycone oleanane được xác nhận bằng  tương  tác HMBC giữa H-1ʹʹʹ (δH 

4,45-4,47) và C-3 (δC 90,6). Do đó, cấu trúc của CP2 được xác định là 15α-acetoxy-

22α-angeloxy-3β,16α,28-trihydroxyolean-12-ene 3-O-β-D-(3-O-sulfonato sodium) 

glucuronopyranoside và được đặt tên là camphanoside B. 
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Hình  3.12. Tương tác COSY, HMBC và NOESY của hợp chất CP2 

 

 

Hình 3.13. Phổ HR-ESI-MS của hợp chất  CP2 

 

Bảng 3.2. Số liệu phổ NMR của hợp chất CP2 

C a,bC a,cH
 (mult., J, in Hz) C a,bC a,cH

 (mult., J, in Hz) 

Aglycone   24 17,0 0,85 (s) 

1 40,1 1,02-1,04 (m)/1,65-1,67 (m) 25 16,2 1,00 (s) 

2 26,8 1,70-1,72 (m)/1,99-2,01 (m) 26 17,9 1,04 (s) 

3 90,6 3,23-3,25 (dd, 4,2, 12,0) 27 21,7 1,61 (s) 

4 40,1 - 28 63,1 3,16-3,18 (d, 10,8) 

3.39-3.41 (d, 10.8) 

5 56,3 0,80-0,82 (br d, 11,4) 29 28,4 0,94 (s) 

6 19,6 1,41-1,43 (m)/1,55-1,57 (m) 30 25,2 1,06 (s) 
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7 36,3 1,12-1,15 (m)/1,77-1,79 (m) 15-OAc   

8 42,5 - 1ʹ 172,7 - 

9 48,1 1,61-1,64 (m) 2ʹ 21,8 2,09 (s) 

10 37,8 - 22-

OAng 

  

11 24,6 1,95-1,98 (m) 1ʹʹ 169,7 - 

12 126,9 5,49-5,50 (m) 2ʹʹ 130,0 - 

13 143,5 - 3ʹʹ 137,6 5,50-5,51 (q, 5,4) 

14 47,7 - 4ʹʹ 15,9 1,96-1,97 (d, 7,2) 

15 73,3 5,01-5,02 (d, 4,2) 5ʹʹ 20,9 1,89 (s) 

16 72,3 4,09-4,10 (d, 4,2) 3-OGlA   

17 46,0 - 1ʹʹʹ 106,3 4,45-4,47 (d, 7,8) 

18 42,2 2,62-2,64 (dd, 5,4, 14,4) 2ʹʹʹ 74,4 3,45-3,47 (dd, 7,8, 9,0) 

19 47,6 1,10-1,12 (m) 

2,52-2,54 (dd, 12,0, 12,0) 

3ʹʹʹ 85,4 4,27-4,29 (t, 9,0) 

20 32,4 - 4ʹʹʹ 72,3 3,65-3,67 (m) 

21 41,8 1,55-1,59 (m) 

2,35-2,37 (dd, 11,4, 11,4) 

5ʹʹʹ 77,1 3,65-3,67 (m) 

22 72,7 5,46-5,48 (m) 6ʹʹʹ 176,4 - 

23 28,4 1,09 (s)    

ađo trong CD3OD, b150 MHz, c600 MHz; GlA, glucuropyranosyl, Ang, angeloyl, Ac, Acetyl 

 

 

 

 



33 

 

 

 

Hình 3.14. Phổ 1H-NMR của hợp chất CP2 
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Hình 3.15. Phổ 13C-NMR của hợp chất CP2 

 

Hình 3.16. Phổ HSQC của hợp chất CP2 

 

 

Hình 3.17. Phổ HMBC của hợp chất CP2 
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Hình 3.18. Phổ COSY của hợp chất CP2 

 

Hình 3.19. Phổ NOESY của hợp chất CP2 
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3.2.3. Hợp chất CP3: camphanoside C  (hợp chất mới) 

 

Hình 3.20. Cấu trúc hóa học của hợp chất CP3 

Hợp chất CP3 thu được dưới dạng bột vô định hình màu trắng. Công thức 

phân tử của nó được xác định là C57H90O23 bằng HR-ESI-MS với sự có mặt của pic ở 

m/z 1141,5763 [M–H]– (tính toán cho [C57H89O23]–, 1141,5800). Phổ 1H-NMR cho 

thấy các tín hiệu tương ứng với bảy nhóm metyl bậc ba tại δH 0,71, 1,00, 1,01, 1,02, 

1,03, 1,61 và 1,92 (mỗi tín hiệu 3H, s), ba nhóm metyl bậc hai tại δH 1,18-1,19 (3H, 

d, J = 7,2 Hz), 1,25-1,27 (3H, d, J = 6,6 Hz), và 1,98-1,99 (3H, d, J = 7,2 Hz), một 

nhóm metyl bậc một tại δH 0,95-0,96 (3H, t, J = 7,2 Hz), hai proton olefin tại δH 5,53-

5,55 (1H, m) và 6,04-6,05 (1H, q, J = 6,0 Hz), và ba proton anome tại δH 4,49-4,51 

(1H, d, J = 7,8 Hz), 4,53-4,55 (1H, d, J = 7,8 Hz) và 5,08 (1H, br s). Phổ 13C-NMR 

và HSQC xuất hiện tín hiệu của 54 carbon, bao gồm 30 carbon của bộ khung triterpen 

oleanane, 17 carbon của một đơn vị trisaccharide, 5 carbon của một nhóm angeloyl 

và 5 carbon của một nhóm 2-methylbutanoyl. Tương tự như hợp chất CP1 và CP2, 

hợp chất CP3 được nhận dạng là một saponin triterpen oleanane bằng cách phân tích 

dữ liệu 1H- và 13C-NMR. Phổ NMR của CP3 gần giống với phổ của 22α-O-angeloyl-

16α,21β,23,28-tetrahydroxy-15α-O-(3-methylbutanoyl)olean-12-ene 3β-O-α-L-

rhamnopyranosyl-(1→3)-α-L-arabinopyranosyl-(1→3)-β-D-glucuronopyranoside 

[*] ngoại trừ sự khác biệt của nhóm thế tại C-15. Độ dịch chuyển hóa học của C-1ʹ 

(δC 177,9), C-2ʹ (δC 42,7)/H-2ʹ (δH 2,44-2,46), C-3ʹ (δC 27,2)/H-3ʹ (δH 1,47-1,49 và 

1,76-1,78), C-4ʹ (δC 12,1)/H-4ʹ (δH 0,95-0,96), và C-5ʹ (δC 16,9)/H-5ʹ (δH 1,18-1,19) 

chỉ ra sự có mặt của nhóm 2-methylbutanoyl. Vị trí của nhóm này tại C-15 của 

aglycone oleanane được xác nhận bằng tương  tác HMBC giữa H-15 (δH 5,08-5,09) 

và C-1ʹ (δH 177,9). Hơn nữa, các thành phần đường được xác định là D-glucose, L-

rhamnose và L-arabinose bằng cách xác định các dẫn xuất TMS theo phương pháp 

GC [25]. Trên phổ HMBC của CP3, các tương  tác giữa H-1ʹʹʹ (δH 4,49-4,51) và C-3 

(δC 82,0); H-1ʹʹʹʹ (δH 4,53-4,55) và C-3′′′ (δC 86,1); H-1ʹʹʹʹʹ (δH 5.08) và C-3ʹʹʹʹ (δC 80.7) 

cho biết liên kết đường là O-α-L-rhamnopyranosyl-(1→3)-α-L-arabinopyranosyl-



37 

 

 

(1→3)-β-D-glucuronopyranoside và tại C-3 của aglycone oleanane. Các tương  tác 

HMBC giữa H-24 (δH 0.71) và C-3 (δC 82.0)/C-4 (δC 43.8)/C-5 (δC 47.6)/C-23 (δC 

65.0) chỉ ra vị trí của nhóm oxy hóa và nhóm hydroxymethylene tại C-3 và C-4, tương 

ứng. Cấu hình α của H-3 được xác định bằng tương  tác NOESY giữa H-3 (δH 3,70-

3,72) và H-5 (δH 1,20-1,22)/H-23 (δH 3,05-3,07 và 3,61-3,63). Tương  tác HMBC 

giữa H-29 (δH 1,02)/H-30 (δH 1,00) và C-19 (δC 47,9)/C-20 (δC 37,2)/C-21 (δC 77,8), 

giữa H-22 (δH 5,38-5,40) và C-16 (δC 72,0)/C-17 (δC 49,1)/C-28 (δC 63,4)/C-1ʹʹ (δC 

170,8) chỉ ra sự có mặt của nhóm hydroxyl và nhóm angeloxy tại C-21 và C-22. 

Ngoài ra, hằng số tương tác lớn giữa H-21 và H-22 (J = 10,2 Hz) cho biết cấu hình 

trans của các nhóm này. Ngoài ra, định hướng β của H-15, H-16 và H-22 đã được 

xác nhận thông qua  tương  tác NOESY của H-15 (δH 5,08-5,09) và H-26 (δH 1,01), 

H-21 (δH 4,31-4,32) và H-29 (δH 1,02). Dựa trên bằng chứng trên, cấu trúc của 3 được 

xác định là 15α-acetoxy-22α-angeloxy-3β,21β,23,28-tetrahydroxyolean-12-ene 3-O-

α-L-rhamnopyranosyl-(1→3)-α-L-arabinopyranosyl-(1→3)-β-D-

glucuronopyranoside và được đặt tên là camphanoside C. 

 

 

 

Hình 3.21. Tương tác COSY, HMBC và NOESY của hợp chất CP3 

 

Bảng 3.3. Số liệu phổ NMR của hợp chất CP3 
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C a,bC a,cH
 (mult,, J, in Hz) C a,bC a,cH

 (mult,, J, in Hz) 

Aglycone   15-OMb  

1 39,8 1,01-1,03 (m)/1,62-1,64 (m) 1ʹ 177,9 - 

2 26,2 1,75-1,77 (m)/1,99-2,01 (m) 2ʹ 42,7 2,44-2,46 (m) 

3 82,0 3,70-3,72 (dd, 4,2, 11,6) 3ʹ 27,2 1,47-1,49 (m) 

1,76-1,78 (m) 

4 43,8 - 4ʹ 12,1 0,95-0,96 (t, 7,2) 

5 47,6 1,20-1,22 (m) 5ʹ 16,9 1,18-1,19 (d, 7,2) 

6 19,1 1,37-1,39 (m) 

1,45-1,47 (m) 

22-

OAng 

  

7 36,3 1,12-1,14 (m)/1,85-1,88 (m) 1ʹʹ 170,8 - 

8 42,5 - 2ʹʹ 129,7 - 

9 48,0 1,68-1,71 (m) 3ʹʹ 138,4 6,04-6,05 (q, 6,0) 

10 37,7 - 4ʹʹ 16,0 1,98-1,99 (d, 7,2) 

11 24,7 1,96-1,98 (m) 5ʹʹ 20,9 1,92 (s) 

12 127,6 5,53-5,55 (m) 3-OGlA   

13 142,8 - 1ʹʹʹ 104,7 4,49-4,51 (d, 7,8) 

14 48,0 - 2ʹʹʹ 74,5 3,44-3,46 (dd, 7,8, 8,4) 

15 72,9 5,08-5,09 (d, 4,2) 3ʹʹʹ 86,1 3,62-3,64 (m) 

16 72,0 3,90-3,91 (m) 4ʹʹʹ 72,1 3,54-3,56 (t, 9,0) 

17 49,1 - 5ʹʹʹ 76,8 3,62-3,64 (m) 

18 41,7 2,69-2,71 (m) 6ʹʹʹ 176,6 - 

19 47,9 1,19-1,21 (m) 

2,61-2,63 (m) 

3ʹʹ-OXyl   

20 37,2 - 1ʹʹʹʹ 105,4 4,53-4,55 (d, 7,8) 

21 77,8 4,31-4,32 (d, 10,2) 2ʹʹʹʹ 72,0 3,79-3,81 (m) 

22 76,1 5,38-5,40 (d, 10,2) 3ʹʹʹʹ 80,7 3,61-3,63 (m) 

23 65,0 3,05-3,07 (d, 10,8)/3,61-

3,63 (d, 10,8) 

4ʹʹʹʹ 69,8 3,90-3,92 (m) 

24 13,4 0,71 (s) 5ʹʹʹʹ 67,9 3,63-3,65 (m) 

3,92-3,94 (m) 

25 16,7 1,03 (s) 3ʹʹʹ-

ORha 

  

26 17,9 1,01 (s) 1ʹʹʹʹʹ 103,6 5,08 (br s) 

27 21,7 1,61 (s) 2ʹʹʹʹʹ 72,1 3,98-3,99 (br d, 3,0) 

28 63,4 3,04-3,06 (d, 10,8) 

3,36-3,38 (d, 10,8) 

3ʹʹʹʹʹ 72,0 3,89-3,91 (m) 

29 19,0 1,02 (s) 4ʹʹʹʹʹ 74,1 3,39-3,41(t, 9,0) 

30 29,9 1,00 (s) 5ʹʹʹʹʹ 70,2 3,79-3,81 (m) 

   6ʹʹʹʹʹ 18,0 1,25-1,27 (d, 6,6) 

ađo trong CD3OD, b150 MHz, c600 MHz; GlA, glucuropyranosyl, Xyl, xylopyranosyl, Rha, rhamnopyranosyl, 

Ang, angeloyl, Ac, Acetyl, Mb, 2-methylbutanoyl. 

 



39 

 

 

 

Hình 3.22. Phổ HR-ESI-MS của hợp chất CP3 

 

Hình 3.23. Phổ 1H-NMR của hợp chất CP3 
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Hình 3.24. Phổ 13C-NMR của hợp chất CP3 

 

Hình 3.25. Phổ HSQC của hợp chất CP3 
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Hình 3.26. Phổ HMBC của hợp chất CP3 

 

Hình 3.27. Phổ COSY của hợp chất CP3 
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Hình 3.28. Phổ NOESY của hợp chất CP3 

3.2.4. Hợp chất CP4: chikusetsusaponin IVa 

 

        

Hình 3.29. Cấu trúc hóa học và tương tác HMBC chính của hợp chất CP4 

 Hợp chất CP4 thu được dưới dạng bột vô định hình màu trắng. Phổ 1H và 13 C 

NMR của CP4 cho phép nhận định đây là một hợp chất triterpen saponin. Phổ 1H 

NMR của CP4 xuất hiện tín hiệu của bảy nhóm metyl bậc ba tại δH 0,82, 0,87, 0,93, 

1,07, 1,18 (mỗi nhóm 3H, s) và 0,96 (6H, s), một proton olefin tại δH 5,27 (1H, br s). 

Ngoài ra, hai proton anome tại δH 4,35 (1H, d, J = 7,5 Hz) và 5,40 (1H, d, J = 7,5 Hz) 

chỉ ra sự có mặt của hai đơn vị đường trong cấu trúc của CP4. Phổ 13C NMR của 

CP4 xuất hiện tín hiệu của 2 carbon anome tại δC 95.9 và 106.6.  Phổ 13C NMR và 

HSQC xuất hiện tín hiệu của 42 carbon tương ứng 30 carbon của khung triterpene 

oleanane, và 12 carbon của 2 đơn vị đường hexose. Phổ 13C NMR kết hợp với phổ 
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1H NMR và phổ HSQC cho thấy phần aglycon là một triterpen khung oleanane 

với 7 nhóm methyl singlet, một liên kết đôi tại C-12/C-13 (δC 123,8/144,8), một 

cacbon cacbonyl tại C-28 (δC 178,1) , 1 nhóm oximetin tại δC 90,7 (C-3). Nhóm 

đường thứ nhất được xác định là β-D-glucuronopyranosyl dựa trên hằng số 

tương tác lớn của proton anome (J1,2 = 7,5 Hz) và độ chuyển dịch hóa học của 

carbon anome tại δC 106,6. Vị trí của nhóm đường này tại C-3 của khung oleanane  

được xác định thông qua tương tác HMBC giữa H-1 (δH 4,35) và C-3 (δC 90,7). 

Tương tự, nhóm đường thứ hai được xác định là β-D-glucopyranosyl dựa trên hằng 

số tương tác lớn của proton anome (J1,2 = 7,5 Hz) và độ chuyển dịch hóa học của 

cacbon anome δC 95,5. Tương tác HMBC giữa H-1 (δH 5,40) và C-28 (δC 178,2) 

cho biết vị trí của nhóm β-D-glucopyranosyl tại C-28 của khung oleanane.  

 Các dữ liệu phổ trên cho thấy, CP4 rất giống với hợp chất 

chikusetsusaponin IVa [26]. Số liệu phổ 13C NMR của CP4 được so sánh với 

các số liệu tương ứng đã công bố cho hợp chất chikusetsusaponin IVa (bảng 

3.4). Sự tương đồng giữa các số liệu cho phép kết luận cấu trúc hóa học của 

hợp chất CP4 là chikusetsusaponin IVa. Hợp chất này đã được phân lập từ loài 

Panax stipuleanatus [26]. 

Bảng 3.4.  Số liệu phổ NMR của hợp chất CP4  

C #δC a,bδC 
DEPT a,cδH   

(độ bội, J = Hz) 

1 39,8 39,8 CH2 1,02 (m)/1,62 (m) 

2 26,8 26,8 CH2 1,71 (m)/2,01 (m) 

3 90,8 90,7 CH 3,22 (dd, 4,0, 11,5) 

4 40,1 40,1 C - 

5 57,0 57,0 CH 0,82 (m) 

6 19,3 19,3 CH2 1,42 (m)/1,56 (m) 

7 33,9 33,9 CH2 1,34 (m)/1,51 (m) 

8 40,7 40,7 C - 

9 49,1 49,6 CH 1,60 (m) 

10 37,8 37,8 C - 

11 24,5 24,0 CH2 1,91 (m) 

12 123,8 123,8 CH 5,27 (br s) 

13 144,8 144,8 C - 

14 42,9 42,9 C - 

15 28,9 28,9 CH2 1,11 (m)/1,82 (m) 

16 23,8 23,9 CH2 1,74 (m)/2,07 (m) 

17 48,0 48,0 C - 
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18 42,8 42,6 CH 2,87 (br d, 10,5) 

19 47,2 47,2 CH2 1,17 (m)/1,73 (m) 

20 31,5 31,5 C - 

21 34,9 34,9 CH2 1,23 (m)/1,42 (m) 

22 33,1 33,1 CH2 1,63 (m)/1,76 (m) 

23 28,5 28,5 CH3 1,07 (s) 

24 17,0 17,0 CH3 0,87 (s) 

25 16,0 16,0 CH3 0,96 (s) 

26 17,7 17,7 CH3 0,82 (s) 

27 26,2 26,2 CH3 1,18 (s) 

28 178,1 178,1 COOGlc  

29 33,4 33,4 CH3 0,93 (s) 

30 23,9 23,9 CH3 0,96 (s) 

3-O-ß-D-Glucuronopyranosyl  

1ʹ 106,6 106,6 CH 4,35 (d, 7,5) 

2ʹ 75,5 75,5 CH 3,27 (m) 

3ʹ 78,0 78,0 CH 3,43 (m) 

4ʹ 73,7 73,7 CH 3,45 (m) 

5ʹ 76,5 76,5 CH 3,57 (m) 

6ʹ 176,9 177,0 COOH  

28-O-ß-D-Glucopyranosyl  

1ʺ 95,7 95,9 CH 5,40 (d, 7,5) 

2ʺ 73,9 73,9 CH 3,35 (m) 

3ʺ 78,3 78,3 CH 3,43 (m) 

4ʺ 71,2 71,1 CH 3,38 (m) 

5ʺ 78,7 78,6 CH 3,43 (m) 

6ʺ 62,5 62,4 CH2 3,70 (m)/3,83 (m) 

ađo trong CD3OD, b125 MHz, c500 MHz, #δC: số liệu của chikusetsusaponin IVa [26] 

 

3.2.5. Hợp chất CP5: spinasaponin A 28-O-glucoside  

       

Hình 3.30. Cấu trúc hóa học và tương tác HMBC chính của hợp chất CP5 
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 Hợp chất CP5 thu được dưới dạng bột vô định hình màu trắng. Phổ 1H và 13C 

NMR của CP5 cho phép nhận định đây là một hợp chất triterpen saponin. Phổ 1H 

NMR xuất hiện tín hiệu của bảy nhóm methyl tại δH 0,82, 0,86, 0,95, 1,06 và 1,17 

(mỗi tín 3H, s) cùng với δH 0,97 (6H, s); một proton olefin tại δH 5,27 (1H, br s); và 

ba proton anomeric tại δH 4,41 (1H, d, J = 7,0 Hz), 4,60 (1H, d, J = 8,0 Hz) và 5,40 

(1H, d, J = 8,0 Hz) gợi ý sự có mặt của 3 đơn vị đường. Phổ 13C NMR và HSQC của 

hợp chất CP5 xuất hiện tín hiệu cộng hưởng của 48 carbon phù hợp với 30 carbon 

của khung triterpen và 18 carbon của 3 đơn vị đường hexose. Kết hợp phổ 13C NMR 

với phổ 1H NMR và HSQC cho phép xác định phần aglycone là triterpen khung 

oleanane với 7 nhóm methyl bậc 3, một liên kết đôi C-12/C-13 (δC 123,7/144,6), một 

nhóm carbonyl tại δC 178,1 (C-28) và một nhóm methine tại δC 90,7 (C-3). Tham 

khảo các tài liệu đã công bố về các hợp chất saponin đã phân lập trước đây, kết 

hợp với số liệu phổ NMR có thể nhận định 3 đơn vị đường bao 1 đơn vị đường 

D-glucuronic acid và 2 đơn vị đường β-D-glucose. Tương tác HMBC từ Glc 

H-1 (δH 4,60) đến Glc A C-3 (δC 86,0), từ Glc A H-1 (δH 4,41) đến C-3 (δC 

90,7) gợi ý chuỗi liên kết β-D-glucopyranosyl-(1→3)-O-β-D-glucuronopyranoside, 

đồng thời xác định vị trí của chuỗi liên kết này tại C-3 của aglycone. Tương tác 

HMBC từ Glc H-1 (δH 5,40) đến C-28 (δC 178,1) xác định vị trí đường β-D-

glucopyranoside tại C-28 của aglycone.  

Từ các phân tích trên, cấu trúc của CP5 được nhận định là tương tự hợp chất 

spinasaponin A 28-O-glucoside. Do đó, số liệu phổ 13C NMR của CP5 được so sánh 

với các số liệu tương ứng đã công bố cho hợp chất spinasaponin A 28-O-glucoside 

[26] (bảng 3.5). Sự tương đồng giữa các số liệu cho phép kết luận hợp chất CP5 có 

cấu trúc là spinasaponin A 28-O-glucoside. Hợp chất này đã được phân lập từ loài 

Panax stipuleanatus [26]. 

Bảng 3.5.  Số liệu phổ NMR của CP5 và hợp chất tham khảo  

C #δC a,bδC 
DEPT a,cδH 

(độ bội, J = Hz) 

1 39,8 39,7 CH2 1,00 (m)/1,63 (m) 

2 26,9 26,7 CH2 1,71 (m)/1,98 (m) 

3 91,1 90,7 CH 3,21 (d, 11,0) 

4 40,1 40,1 C - 

5 57,0 56,9 CH 0,82 (m) 

6 19,2 19,2 CH2 1,41 (m)/1,56 (m) 

7 33,9 33,8 CH2 1,33 (m)/1,50 (m) 
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8 40,6 40,6 C - 

9 49,0 49,6 CH 1,60 (m) 

10 37,8 37,8 C - 

11 24,5 24,5 CH2 1,90 (m) 

12 123,7 123,7 CH 5,27 (br s) 

13 144,8 144,6 C - 

14 42,9 42,8 C - 

15 28,8 28,8 CH2 1,11 (m)/1,80 (m) 

16 24,0 23,9 CH2 1,74(m)/2,06 (m) 

17 47,9 47,9 C - 

18 42,5 42,5 CH 2,88 (br d, 10,5) 

19 47,2 47,1 CH2 1,19 (m)/1,72 (m) 

20 31,5 31,4 C - 

21 34,8 34,8 CH2 1,23 (m)/1,41 (m) 

22 33,0 33,0 CH2 1,64 (m)/1,76 (m) 

23 28,5 28,4 CH3 1,06 (s) 

24 16,9 17,0 CH3 0,86 (s) 

25 16,0 16,0 CH3 0,97 (s) 

26 17,7 17,6 CH3 0,82 (s) 

27 26,4 26,3 CH3 1,18 (s) 

28 177,9 178,1 C  

29 33,5 33,5 CH3 0,95 (s) 

30 24,0 23,9 CH3 0,97 (s) 

3-O-β-D-Glucuronopyranosyl  

1ʹ 106,6 106,2 CH 4,41 (d, 7,0) 

2ʹ 74,6 74,6 CH 3,46 (m) 

3ʹ 86,5 86,0 CH 3,65 (m) 

4ʹ 71,7 72,6 CH 3,65 (m) 

5ʹ 76,2 77,1 CH 3,60 (m) 

6ʹ 171,0 171,1 C - 

β-D-Glcopyranosyl (1→3)-β-D-Glucuronopyranosyl  

1ʺ 105,0 105,2 CH 4,60 (d, 8,0) 

2ʺ 75,4 75,2 CH 3,46 (m) 

3ʺ 78,1 78,6 CH 3,35 (m) 

4ʺ 71,5 71,0 CH 3,38 (m) 

5ʺ 77,6 78,1 CH 3,44 (m) 

6ʺ 62,6 62,6 CH2 3,70 (m)/3,82 (m) 

28-O-β-D-Glucopyranosyl  
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1‴ 95,6 95,6 CH 5,40 (d, 8,0) 

2‴ 73,8 73,7 CH 3,35 (m) 

3‴ 78,2 78,5 CH 3,34 (m) 

4‴ 71,0 70,7 CH 3,38 (m) 

5‴ 78,6 79,1 CH 3,37 (m) 

6‴ 62,4 62,3 CH2 3,70 (m)/3,82 (m) 

ađo trong CD3OD, b125 MHz, c500 MHz, *tín hiệu chồng chập 

 #δC của spinasaponin A 28-O-glucoside đo trong CD3OD [26] 

3.2.6. Hợp chất CP6: (-) Epicatechin 

 

 

Hình 3.31. Cấu trúc hóa học và tương tác HMBC chính của hợp chất CP6 

Hợp chất CP6 phân lập được dưới dạng bột vô định hình màu vàng. Trên phổ 

1H-NMR của CP6 thấy xuất hiện các tín hiệu proton thơm tại H 5,95 (s), 5,98 (s), 

6,79 (d, J = 8,5 Hz), 6,82 (d, J = 8,5 Hz) và 7,00 (s). Ngoài ra, còn xuất hiện tín hiệu 

của hai proton oxymethine tại H 4,82 (br s) và 4,29*; và một proton methylene tại 

H 2,76 ( dd, J = 2,5, 17,0 Hz)/2,88 (dd, J = 4,5, 17,0 Hz).  

Phổ 13C-NMR và HSQC của hợp chất CP6 xuất hiện tín hiệu của 15 carbon 

đặc trưng cho một hợp chất flavan, bao gồm 12 carbon của hai vòng thơm tại C 95,9, 

96,4, 100,1, 115,3, 115,9, 119,4, 132,2, 145,7, 145,8, 157,2, 157,5 và 157,7; hai 

carbon oxymethine tại C 67,4 và 79,8; và một carbon methylene tại C 29,1.  

Trên phổ HMBC xuất hiện tương tác giữa H-6 (H 5,95) với C-5 (C 157,5)/C-

7 (C 157,7)/C-8 (C 96,4)/C-10 (C 100,1); giữa H-4 (H 2,76/2,88) với C-2 (C 

79,8)/C-3 (C 67,4)/C-9 (C 157,2)/C-10 (C 100,1) gợi ý vị trí của các nhóm hydroxyl 

tại C-3, C-5 và C-7. Vị trí của các nhóm hydroxyl tại C-3, C-4 được xác định dựa 

trên tương tác HMBC giữa H-2 (H 7,00) với C-1 (C 132,2)/C-3 (C 145,7)/C-4 (C 

145,8)/C-6 (C 119,4) và độ chuyển dịch hóa học của C-3 (C 145,7) và C-4 (C 

145,8). Tín hiệu proton tại vị trí H-2 dạng broad singlet khẳng định proton H-2 và H-

3 cùng dạng β.  
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Số liệu phổ của hợp chất CP6 tương đồng với các số liệu đã công bố cho hợp 

chất tham khảo ()-epicatechin [27]. Vì vậy, cấu trúc của hợp chất CP6 được xác định 

là ()-epicatechin.  

Bảng 3.6. Số liệu NMR của hợp chất CP6 và hợp chất tham khảo 

C δC
#  δC

a,b δH
a,c (độ bội, J = Hz) 

2 79,2 79,8 4,82 (br s) 

3 67,0 67,4 4,29* 

4 28,7 29,1 
2,76 (dd, 2,5, 17,0) 

2,88 (dd, 4,5, 17,0) 

5 156,6 157,5 - 

6 95,7 95,9 5,95 (s) 

7 156,8 157,7 - 

8 96,3 96,4 5,98 (s) 

9 157,2 157,2 - 

10 99,7 100,1 - 

1′ 131,8 132,2 - 

2′ 114,8 115,3 7,00 (s) 

3′ 145,1 145,7 - 

4′ 145,2 145,8 - 

5′ 115,7 115,9 6,79 (d, 8,5) 

6′ 119,1 119,4 6,82 (d, 8,5) 

ađo trong CD3OD, b125 MHz, c500 MHz,* tín hiệu bị chập,  

 #δC của ()-epicatechin đo trong acetone-d6 [27]. 

3.2.7. Hợp chất CP7: ()-epicatechin 3-O-gallate 

 

Hình 3.32. Cấu trúc hóa học và tương tác HMBC chính của hợp chất CP7 

Hợp chất CP7 phân lập được dưới dạng bột vô định hình màu vàng. Trên phổ 

1H-NMR của hợp chất CP7 thấy xuất hiện các tín hiệu proton thơm tại H 6,00 (2H, 
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s), 6,98 (2H, s) cùng với một hệ ABX tại H 6,97 (1H, d, J = 2,0 Hz), 6,73 (1H, d, J 

= 8,0 Hz) và 6,84 (1H, d, J = 8,0; 2,0 Hz). Ngoài ra, còn xuất hiện tín hiệu của hai 

proton oxymethine tại H 5,05 (1H, br s) và 5,55 (1H, chồng chập); và một proton 

methylene tại H 2,89 ( dd, J = 17,0; 2,0 Hz)/3,02 (dd, J = 17,0; 4,5 Hz). 

Phổ 13C-NMR của hợp chất CP7 xuất hiện tín hiệu của 22 carbon phù hợp với 

15 carbon của khung flavonid và 7 carbon của một nhóm coumaroyl. Phân tích kỹ số 

liệu phổ 1H và 13C-NMR gợi ý hợp chất CP7 là một hợp chất flavan, tương tự hợp 

chất tham khảo (-)-epicatechin 3-O-gallate [28].  

Khi so sánh số liệu phổ 13C NMR của hợp chất CP7 với hợp chất tham khảo 

(-)-epicatechin 3-O-gallate [29] (bảng 3.7) thấy có sự tương đồng giữa các số liệu. Vì 

vậy, cấu trúc của hợp chất CP7 được xác định là (-)-epicatechin 3-O-gallate.  

Bảng 3.7.  Số liệu NMR của hợp chất CP7 và hợp chất tham khảo 

C δC
#  δC

a,b δH
a,c (mult,, J = Hz) 

2 78,7 78,5 5,05 (br s) 

3 70,0 70,0 5,55* 

4 26,9 26,8 
2,89 (dd, 2,0, 17,0) 

3,02 (dd, 4,5, 17,0) 

5 157,9 157,8 - 

6 96,6 96,6 6,00 (s) 

7 157,8 157,8 - 

8 95,9 95,9 6,00 (s) 

9 157,3 157,2 - 

10 99,4 99,4 - 

1′ 131,5 131,4 - 

2′ 115,1 115,1 6,97 (d, 2,0) 

3′ 146,0 145,9 - 

4′ 146,0 145,9 - 

5′ 116,0 116,0 6,73 (d, 8,0) 

6′ 119,4 119,4 6,84 (dd, 2,0, 8,0) 

1″ 121,5 121,5 - 

2″, 6″ 110,3 110,2 6,98 (s) 
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3″, 5″ 146,3 146,2 - 

4″ 139,9 139,7 - 

7″ 167,6 167,6 - 

ađo trong CD3OD, b125 MHz, c500 MHz, *tín hiệu bị chập, #δC của ()-epicatechin 3-O-

gallate đo trong CD3OD [29]. 

 

3.1.8. Hợp chất CP8: (-)-epigallocatechin 3-O-gallate 

 

 

Hình 3.33. Cấu trúc hóa học và tương tác HMBC chính của hợp chất CP8 

Hợp chất CP8 phân lập được dưới dạng bột vô định hình màu vàng. Trên phổ 

1H-NMR của hợp chất CP8 thấy xuất hiện các tín hiệu proton thơm tại H 6,03 (2H, 

s), 6,57 (2H, s) và 7,00 (2H, s). Ngoài ra, còn xuất hiện tín hiệu của hai proton 

oxymethine tại H 5,00 (br s) và 5,56*; và một proton methylene tại H 2,09 ( br d, J 

= 17,5 Hz)/3,01 (dd, J = 4,5, 17,5 Hz). 

Phổ 13C-NMR và HSQC của hợp chất CP8 xuất hiện tín hiệu của 22 carbon, 

trong đó có 13 carbon không liên kết trực tiếp với hydro; tám carbon methine; và một 

carbon methylene. Phân tích số liệu phổ 1H-, 13C-NMR gợi ý hợp chất CP8 là flavan, 

tương tự hợp chất tham khảo (-)-epigallocatechin 3-O-gallate [30]. Trên phổ HMBC 

xuất hiện tương tác giữa H-2 (H 6,57) với C-3 (C 146,5)/C-4 (C 133,6)/C-6 (C 

106,9); H-6 (H 6,57) với C-2 (C 106,9)/C-4 (C 133,6)/C-5 (C 146,5) và độ chuyển 

dịch hóa học của C-3/C-5 (C 145,3), C-4 (C 145,5) gợi ý vị trí của các nhóm 

hydroxyl tại C-3, C-4 và C-5. Vị trí của các nhóm hydroxyl tại C-5 và C-7 được 

xác định dựa trên tương tác HMBC giữa H-6 (H 6,03) với C-5 (C 157,4)/C-7 (C 
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157,5)/C-8 (C 96,6)/C-9 (C 157,0). Tương tác HMBC giữa H-4 (H 2,90/3,01) với 

C-2 (C 78,3)/C-3 (C 69,8)/C-9 (C 157,0)/C-10 (C 99,4); giữa H-3 (H 5,56) với C-

7″ (C 167,6); giữa H-2″ (H 7,00) với C-1″ (C 121,3)/C-3″ (C 146,1)/C-4″ (C 

139,7)/C-6″ (C 110,2)/C-7″ (C 167,6); giữa H-6″ (H 7,00) với C-1″ (C 121,3)/C-2″ 

(C 110,2)/C-4″ (C 139,7)/C-5″ (C 146,1)/C-7″ (C 167,6) gợi ý vị trí của các nhóm 

hydroxyl tại C-3″, C-4″ và C-5″; nhóm carbonyl tại C-7″. Tín hiệu proton tại vị trí H-

2 dạng broad singlet khẳng định proton H-2 và H-3 cùng dạng β. 

So sánh số liệu phổ của hợp chất CP8 với hợp chất tham khảo (-)-

epigallocatechin 3-O-gallate [30] thấy tương tự. Vì vậy, cấu trúc của hợp chất CP8 

được xác định là (-)-epigallocatechin 3-O-gallate.  

Bảng 3.8. Số liệu NMR của hợp chất CP8 và hợp chất tham khảo 

C δC
#  δC

a,b δH
a,c (mult., J = Hz) 

2 78,1 78,3 5,00 (br s) 

3 69,2 69,8 5,56 (m) 

4 26,6 26,6 
2,90 (br d, 17,5) 

3,01 (dd, 4,5, 17,5) 

5 157,4 157,4 - 

6 96,5 96,6 6,03 (s) 

7 157,7 157,5 - 

8 95,8 95,9 6,03 (s) 

9 157,1 157,0 - 

10 99,0 99,4 - 

1′ 130,7 130,7 - 

2′, 6′ 106,8 106,9 6,57 (s) 

3′, 5′ 146,2 146,5 - 

4′ 133,1 133,6 - 

1″ 121,9 121,3 - 
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2″, 6″ 110,0 110,2 7,00 (s) 

3″, 5″ 145,9 146,1 - 

4″ 138,7 139,7 - 

7″ 166,0 167,6 - 

ađo trong CD3OD, b125 MHz, c500 MHz, 

 #δC của (-)-epigallocatechin 3-O-gallate đo trong acetone-d6  [30]. 

 

Như vậy:  từ phân đoạn chiết ethyl acetate và nước của lá trà hoa vàng C. 

phanii, đã phân lập và xác định được cấu trúc hóa học 08 hợp chất trong đó có 3 hợp 

chất mới là camphanoside A-C (CP1-CP3) và 5 hợp chất đã biết là chikusetsusaponin 

IVa (CP4), spinasaponin A 28-O-glucoside (CP5), (-)-epicatechin (CP6), (-)-

epicatechin 3-O-gallate (CP7), và (-)- epigallocatechin 3-O-gallate (CP8). 

 

 

 

Camphanoside A (CP1)(hợp chất mới) 

 

Camphanoside B (CP2) (hợp chất mới) 

 

Camphanoside C (CP3) (hợp chất mới) 

 

 

 

Chikusetsusaponin IVa (CP4) 
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Spinasaponin A 28-O-glucoside (CP5) 

 

 

 

 

 

(-) Epicatechin (CP6) 

 

 

 

()-Epicatechin 3-O-gallate (CP7) 

 

(-)-Epigallocatechin 3-O-gallate (CP8) 

 

Hình 3.34. Cấu trúc hóa học của các hợp chất phân lập được 

3.3. Hoạt tính ức chế enzym α-glucosidase của các hợp chất phân lập được 

Các hợp chất CP6-CP8 đã được phân lập trước đây từ loài Camellia sinensis var. 

assamica và đã được đánh giá về tác dụng ức chế α-glucosidase. Hợp chất ()-

Epicatechin 3-O-gallate (CP7) và (-)-Epigallocatechin 3-O-gallate (CP8) thể hiện hoạt tính 

ức chế mạnh enzyme α-glucosidase với IC50 tương ứng là 18,3 ± 1,1 và 21,9 ± 0,8 μM, 

(acarbose có IC50 là 316,7 ± 1.9 μM) [9]. 

Do đó,  5 hợp chất CP1-CP5  đã được đánh giá hoạt tính ức chế enzym α-

glucosidase. Kết quả thể hiện trong bảng 3.9. 

Bảng 3.9. Tác dụng ức chế enzyme α-glucosidase của các hợp chất CP1-CP5 

 

Chất Ức chế (%) 

tại 500 µM 
IC50 (µM) 

1 94,7±4,0 230,7±18,0 

2 92,1±5,2 251,4±22,7 
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3 65,2±6,3 421,4±25,6 

4 30,7±4,6 >500 

5 21,9± 3,2 >500 

Acarbose* 73,7± 8,4 190,3±16,1 

 

Các hợp chất CP1–CP5 ban đầu được đánh giá về hoạt tính ức chế đối với enzym 

α-glucosidase ở nồng độ 500 μM. Acarbose được sử dụng làm chất đối chứng dương. 

Các thí nghiệm được tiến hành ba lần và kết quả được thể hiện dưới dạng phần trăm 

ức chế. Các hợp chất CP1-CP3 cho thấy phần trăm ức chế α-glucosidase > 50%. Do 

đó, các hợp chất này được chọn để đánh giá thêm ở nồng độ từ 4 đến 500 μM để xác 

định giá trị IC50 của chúng. Kết quả cho thấy các hợp chất CP1-CP3 thể hiện khả 

năng ức chế α-glucosidase đáng kể với các giá trị IC50 lần lượt là 230,7±18,0, 

251,4±22,7 và 421,4±25,6 μM (acarbose: IC50 là 190,3±16,1 μM) (Bảng 3.8). Dựa 

trên kết quả hoạt động ức chế enzym α-glucosidase và cấu trúc của các hợp chất CP1-

CP5, có thể suy ra rằng sự có mặt của nhóm natri sulfonat trong phần đường và khung 

oleanane có nhiều oxy có thể đóng vai trò quan trọng trong quá trình ức chế enzym 

α-glucosidase. Ngoài ra, flavonoid là thành phần chính của C. phanii. Do đó, nghiên 

cứu này gợi ý rằng saponin và flavonoid từ C. phanii có thể là các thành phần ức chế 

α-glucosidase. 

3.4. Hoạt tính ức chế enzyme -amylase của các hợp chất phân lập được 

 

Các hợp chất CP1–CP8 ban đầu được đánh giá về hoạt tính ức chế đối 

với enzym α-amylase ở nồng độ 500 μM. Acarbose được sử dụng làm chất đối 

chứng dương. Các thí nghiệm được tiến hành ba lần và kết quả được thể hiện 

dưới dạng phần trăm ức chế. Tất cả các hợp chất cho thấy phần trăm ức chế α-

amylase < 50%. Do đó, các hợp chất này không tiếp tục được đánh giá hoạt 

tính ở các nồng độ thấp hơn để tính IC50 và được kết luận là không thể hiện 

hoạt tính ức chế enzyme α-amylase (bảng 3.10).   

Bảng 3.10. Tác dụng ức chế enzyme α-amylase của các hợp chất CP1-CP8 ở 

nồng độ 500 µM 
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Hợp chất % ức chế 

CP1 7,14±0,72 

CP2 19,66±1,85 

CP3 10,73±1,78 

CP4 11,48±0,07 

CP5 17,09±1,46 

CP6 12,61±1,44 

CP7 17,42±1,58 

CP8 19,75±1,26 

Acarbose 62,78±1,60 
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Chương IV. KẾT LUẬN VÀ KIẾN NGHỊ 

 

KẾT LUẬN 

- Phân lập và xác định được cấu trúc của 08 hợp chất gồm 03 hợp chất mới là 

camphanoside A-C (CP1-CP3), cùng với 5 hợp chất đã biết là 

chikusetsusaponin IVa (CP4), spinasaponin A 28-O-glucoside (CP5), (-)-

epicatechin (CP6), (-)-epicatechin 3-O-gallate (CP7), và (-)- epigallocatechin 

3-O-gallate (CP8) từ phân đoạn chiết ethyl acetate và nước của lá Trà hoa vàng 

C. phanii. 

- Đánh giá hoạt tính ức chế enzyme α-glucosidase của 5 hợp chất gồm 3 hợp chất 

mới camphanoside A-C (CP1-CP3), chikusetsusaponin IVa (CP4) và 

spinasaponin A 28-O-glucoside (CP5). Các hợp chất CP1-CP3 thể hiện hoạt 

tính ức chế enzyme α-glucosidase với IC50 lần lượt là 230,7±18,0; 251.4±22,7 

và 421.4±25.6 µM.  

- Đánh giá hoạt tính ức chế enzyme α-amylase của 8 hợp chất CP1-CP8. Tuy 

nhiên tất cả các hợp chất đều chưa thể hiện hoạt tính (IC50 > 500 µM). 

 

KIẾN NGHỊ 

Từ các kết quả nghiên cứu về thành phần hóa học và hoạt tính ức chế enzyme  α-

glucosidase và α-amylase trên, chúng tôi nhận thấy:  

- Ba hợp chất mới camphanoside A-C (CP1-CP3) là các hợp chất có hoạt tính 

ức chế enzyme α-glucosidase, chúng có thể là các tác nhân tiềm năng trong việc 

phòng và điều trị bệnh tiểu đường. Do đó, cần tiến hành nghiên cứu sâu hơn về tác 

dụng chống tiểu đường của các hợp chất này trên mô hình in vivo để có thể ứng dụng 

chúng trong việc phát triển các sản phẩm hỗ trợ nâng cao cho sức khỏe cộng đồng. 

- Đánh giá các hoạt tính sinh học khác của ba hợp chất mới như gây chống ung 

thư, kháng khuẩn, kháng nấm và chống virus. 
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ở Tân Cương (Thái Nguyên) và Xuân Mai (Hà Tây). Trường Đại học Khoa 

học Tự nhiên - Đại học Quốc gia Hà Nội, Luận án tiến sĩ. 

4) Bình, H. T. T., (2010) Nghiên cứu sử dụng các hợp chất Polyphenol trong 
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Hợp chất CP1: Camphanoside A 

 

Hình 1. Phổ HR-ESI-MS của hợp chất CP1 

 



PL9 

 

 

Hình 1.1 Phổ 1H-NMR của hợp chất CP1 

 

Hình 1.2 Phổ 1H-NMR giãn của hợp chất CP1 

 

Hình 1.3 Phổ 1H-NMR giãn của hợp chất CP1 
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Hình 1.4 Phổ 13C-NMR giãn của hợp chất CP1 
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Hình 1.5 Phổ COSY của hợp chất CP1 

 

Hình 1.6 Phổ COSY giãn của hợp chất CP1 
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Hình 1.7 Phổ HSQC của hợp chất CP1 

 

Hình 1.8 Phổ HSQC giãn của hợp chất CP1 
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Hình 1.8 Phổ HMBC của hợp chất CP1 

 

Hình 1.9 Phổ HMBC giãn của hợp chất CP1 
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Hình 1.10 Phổ NOESY của hợp chất CP1 
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Hình 1.11 Phổ NOESY giãn của hợp chất CP1 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Hợp chất CP2: Camphanoside B 
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Hình 1.12 Phổ HR-ESI-MS của hợp chất  CP2 

 

Hình 1.13 Phổ 1H-NMR của hợp chất CP2 
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Hình 1.14 Phổ 1H-NMR giãn của hợp chất CP2

 

Hình 1.15 Phổ 1H-NMR giãn của hợp chất CP2 
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Hình 1.16 Phổ 13C-NMR giãn của hợp chất CP2
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Hình 1.17 Phổ COSY của hợp chất CP2 
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Hình 1.18  Phổ COSY giãn của hợp chất CP2

 

Hình 1.19 Phổ HSQC của hợp chất CP2 

 



PL21 

 

 

Hình 1.20 Phổ HSQC giãn của hợp chất CP2 

 

Hình 1.21  Phổ HMBC của hợp chất CP2 
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Hình 1.22 Phổ HMBC giãn của hợp chất CP2 

 

Hình 1.23 Phổ HMBC giãn của hợp chất CP2 
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Hình 1.24 Phổ HMBC giãn của hợp chất CP2 

 

Hình 1.25 Phổ NOESY của hợp chất CP2 



PL24 

 

 

 

Hình 1.26 Phổ NOESY giãn của hợp chất CP2 

Hợp chất CP3: camphanoside C 

 

Hình 1.27 Phổ HR-ESI-MS của hợp chất CP3 
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Hình 1.28 Phổ 1H-NMR của hợp chất CP3 
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Hình 1.29 Phổ 1H-NMR giãn của hợp chất CP3

 

Hình 1.30 Phổ 1H-NMR giãn của hợp chất CP3 

 

Hình 1.31 Phổ 1H-NMR giãn của hợp chất CP3 
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Hình 1.32 Phổ 13C-NMR giãn của hợp chất CP3 
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Hình 1.33 Phổ COSY của hợp chất CP3 

 

Hình 1.34 Phổ COSY giãn của hợp chất CP3 
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Hình 1.35 Phổ HSQC của hợp chất CP3

 

Hình 1.36 Phổ HSQC giãn của hợp chất CP3 
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Hình 1.37 Phổ HMBC của hợp chất CP3 

 

Hình 1.38 Phổ HMBC giãn của hợp chất CP3 
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Hình 1.39 Phổ HMBC giãn của hợp chất CP3
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Hình 1.40 Phổ NOESY của hợp chất CP3 

 

Hình 1.41 Phổ NOESY giãn của hợp chất CP3 
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Hình 1.42 Phổ NOESY giãn của hợp chất CP3 

Hợp chất CP4: chikusetsusaponin IVa  
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Hình 1.43 Phổ 1H-NMR của hợp chất CP4 

 

Hình 1.44 Phổ 1H-NMR giãn của hợp chất CP4 
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Hình 1.45 Phổ 1H-NMR giãn của hợp chất CP4 

 

Hình 1.46 Phổ 13C-NMR giãn của hợp chất CP4 



PL36 

 

 

 

Hình 1.47 Phổ Dept của hợp chất CP4 

 

Hình 1.48 Phổ HSQC của hợp chất CP4 
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Hình 1.49 Phổ HSQC giãn của hợp chất CP4

 

Hình 1.50 Phổ HMBC của hợp chất CP4 
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Hình 1.51 Phổ HMBC giãn của hợp chất CP4 
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Hợp chất CP5: spinasaponin A 28-O-glucoside 

 

Hình 1.52 Phổ 1H-NMR của hợp chất CP5 
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Hình 1.53 Phổ 1H-NMR giãn của hợp chất CP5 

 

Hình 1.54 Phổ 1H-NMR giãn của hợp chất CP5 

 

Hình 1.55 Phổ 13C-NMR giãn của hợp chất CP5 



PL41 

 

 

 

Hình 1.56 Phổ Dept của hợp chất CP5 

 

Hình 1.57 Phổ HSQC của hợp chất CP5 
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Hình 1.58 Phổ HSQC giãn của hợp chất CP5 
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Hình 1.59 Phổ HSQC giãn của hợp chất CP5

Hình 1.60 Phổ HMBC của hợp chất CP5
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Hình 1.61 Phổ HMBC giãn của hợp chất CP5

 

Hình 1.62 Phổ HMBC giãn của hợp chất CP5 
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Hình 1.63 Phổ HMBC giãn của hợp chất CP5 

 

 

Hợp chất CP6: (-) Epicatechin 

 

Hình  1.64 Phổ 1H NMR (500 MHz, CD3OD) của hợp chất CP6 
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Hình 1.65 Phổ 13C NMR (125 MHz, CD3OD) của hợp chất CP6 

Hợp chất CP7: ()-epicatechin 3-O-gallate 
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Hình 1.66 Phổ 1H-NMR của hợp chất CP7 

 

Hình 1.67 Phổ 1H-NMR giãn của hợp chất CP7 

 

 

Hình 1.68 Phổ 13C-NMR giãn của hợp chất CP7 

Hợp chất CP8: (-)-epigallocatechin 3-O-gallate 
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Hình 1.69 Phổ 1H NMR của hợp chất CP8 

 

Hình 1.70 Phổ 13C NMR của hợp chất CP8 
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Hình  1.71 Phổ HSQC của hợp chất CP8 

 
Hình 1.72 Phổ HMBC của hợp chất CP8 
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