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LäI CAM ĐOAN 

 

 Tôi muốn khẳng định rằng luận văn thạc sĩ ngành Hóa học với đề tài <Khảo 

sát thành phần hóa học và hoạt tính ức chế enzyme α-glucosidase trên một số hợp 

chất phân lập của thịt quả bình bát nước Annona glabra L.=, là công trình khoa 
học do chính tôi tự tìm hiểu và thực hiện dựa trên những số liệu, tài liệu khoa học 

được công bố. Chính lí do trên, những kết quả nghiên cứu trong luận văn thạc sĩ 
đảm bảo tính khách quan và chuẩn xác và chưa có nghiên cứu nào trước đây ghi 
nhận kết quả này. 

       Tác giÁ luÁn v�n ký và ghi rõ há tên 

 

 

 

                                                  

                                              ĐÀO NGàC VÂN TRANG 
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LäI CÀM ¡N 

  

 Tr°ác tiên, tôi xin bày tß lòng biÁt ¢n sâu sÅc đÁn TS. Nguyßn Văn KiÃu – 

Vián Khoa hãc C¢ bÁn và Ąng dāng – Đ¿i hãc Duy Tân, Thành phá Hß Chí Minh 
và PGS. TS. Mai Đình Trá – Vián Công nghá Hóa hãc – Vián Hàn lâm Khoa hãc và 
Công nghá Viát Nam, Thành phá Hß Chí Minh, đã tÃn tâm đánh h°áng, h°áng dÁn 
và chia sẻ nhāng tri thąc chuyên ngành cùng vái các tích lũy chuyên môn có giá trá 
trong lĩnh vực phân tính đặc tính hóa hãc căa các hÿp chÃt tự nhiên. Nhāng sự giúp 
đỡ và t¿o môi tr°ãng thuÃn lÿi từ quý thÅy đã giúp tôi hoàn thành đÃ tài nghiên cąu 
mßt cách hiáu quÁ vè suôn sẻ. 
 Tôi xin gÿi lãi cÁm ¢n chân thành đÁn PGS. TS. Đặng Văn S¢n – Vián khoa 
hãc và Công nghá Viát Nam, Vián Sinh hãc Nhiát đái, đã hỗ trÿ tÃn tâm trong công 
tác đánh danh mÁu quÁ Bình bát n°ác đ°ÿc áp dāng trong đÃ tài nghiên cąu. 
 Tôi xin gÿi lãi cÁm ¢n chân thành đÁn ban Lãnh đ¿o phòng Đào t¿o và các 

phòng chąc năng căa Hãc vián Khoa hãc và Công nghá đã t¿o mãi điÃu kián thuÃn 
lÿi, hỗ trÿ tôi trong suát giai đo¿n thực hián và hoàn thành luÃn văn Th¿c sĩ. 
 Tôi xin bày tß lòng biÁt ¢n sâu sÅc đÁn quý ThÅy Cô khoa Hóa Hãc – Hãc 
vián Khoa hãc và Công nghá – Vián Hàn lâm Khoa hãc và Công nghá Viát Nam. 

Sự tÃn tâm giÁng d¿y, h°áng dÁn và đßng thãi đã chia sẻ nhāng kiÁn thąc chuyên 
môn cùng kinh nghiám thực tißn quý báu căa quý ThÅy Cô đã giúp tôi rÃt nhiÃu 
trong quá trình trau dßi kiÁn thąc và thực hián nghiên cąu. 
 Xuyên suát quá trình triÅn khai đÃ tài nghiên cąu, tôi may mÅn đ°ÿc nhiÃu sự 

hỗ trÿ tÃn tâm từ NCS. ThS. Phan Hoàng Vĩnh Tr°ãng, ThS. Đßng Phan Sĩ 
Nguyên, ThS. Nguyßn Thá Ánh Minh cùng các anh chá và đßng nghiáp. Sự giúp đỡ, 
nhāng lãi khuyên hāu ích và kinh nghiám quý giá từ mãi ng°ãi đã hỗ trÿ và t¿o 
môi tr°ãng thuÃn lÿi giúp tôi hoàn thành nghiên cąu. Tôi xin gÿi lãi cÁm ¢n chân 
thành đÁn tÃt cÁ. 
 Cuái cùng, tôi vô cùng biÁt ¢n gia đình, đặc biát là ba mẹ, cùng vái đßng 
nghiáp và b¿n bè, nhāng ng°ãi đã luôn đßng hành, đßng viên và tiÁp thêm đßng lực 
vāng chÅc đÅ có thÅ thực hián thành công đÃ tài và hoàn thành ch°¢ng trình hãc tÃp. 
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Mæ ĐÄU 

 

1.  Lý do chán đÁ tài 
 Viát Nam så hāu há thực vÃt phong phú vái h¢n 12.000 loài, t¿o điÃu kián 
thuÃn lÿi cho nghiên cąu các hÿp chÃt tự nhiên có tiÃm năng d°ÿc lý [1]. Viác 
phân lÃp và phân tích các hÿp chÃt này góp phÅn xác đánh thành phÅn hóa hãc và 
hỗ trÿ điÃu trá nhiÃu bánh nh° ung th°, viêm nhißm và đái tháo đ°ãng. Mßt sá 
ho¿t chÃt quan trãng đã đ°ÿc thực hián nh° artemotil từ cây NgÁi hoa vàng 
(Artemisia annua) dùng điÃu trá sát rét [2], và paclitaxel từ cây Thông đß (Taxus 

brevifolia) dùng trong điÃu trá ung th° vú [3]. Tuy nhiên, chß có khoÁng 10% đa 
d¿ng sinh hãc toàn cÅu đã đ°ÿc nghiên cąu [4], cho thÃy đ°ÿc tiÃm năng lán cÅn 
đ°ÿc khai thác, đặc biát vái loài Bình bát n°ác – mßt loài cây xâm lÃn phá biÁn 
t¿i Viát Nam, có triÅn vãng trong điÃu trá đái tháo đ°ãng 

 Cây Bình bát n°ác (Annona glabra L.), có tên gãi khác nh° Na Xiêm, là mßt 
loài thực vÃt xâm lÃn phân bá rßng rãi å các n°ác và khu vực thußc đái khí hÃu 
nóng ¿m, trong đó có Viát Nam. Vái ngußn gác xuÃt są từ các n°ác Trung Mỹ, 
Mexico, Brazil và Peru, cây Bình bát n°ác rÃt dß thích nghi và có khÁ năng phát 
tán và sinh sôi nÁy nå nhanh chóng [5]. Trong y hãc dân gian, Bình bát n°ác 
đ°ÿc xem nh° mßt lo¿i thực ph¿m vái phÅn thát quÁ có thÅ ăn đ°ÿc và dùng đÅ 
làm mąt. ä các n°ác châu Á, đặc biát å Maldives, quÁ Bình bát n°ác đ°ÿc sÿ 
dāng nh° mßt nguyên liáu phá biÁn trong đß uáng hoặc n°ác trái cây t°¢i. H¿t 
quÁ đ°ÿc nghiÃn nát và nÃu vái dÅu dừa có thÅ đ°ÿc sÿ dāng đÅ trá cháy rÃn [6]. 
Lá và thân non căa cây Bình bát n°ác kÁt hÿp vái lá và thân cây L¿c tiên có thÅ 
đ°ÿc nÃu làm trà vái tác dāng tiêu diát giun sán và tuyÁn trùng. Ngoài ra, các bß 
phÃn sinh d°ỡng quan trãng căa cây chẳng h¿n nh° rß và thân cũng có giá trá y 

hãc cao và đ°ÿc dùng rßng rãi trong các bài thuác cá truyÃn đÅ hỗ trÿ chāa trá 
sát, táo bón, bá tim và an thÅn… [7]. Các nghiên cąu vÃ thành phÅn hóa hãc 
trong rß, lá, trái và vß căa cây Bình bát n°ác đã dÅn làm sáng tß nhāng ąng 
dāng tiÃm năng căa lo¿i cây này, đßng thãi xác nhÃn sự hián dián căa nhiÃu 
nhóm hÿp chÃt quan trãng, điÅn hình nh° flavonoid, glycoside, saponin, tannin, 

steroid, anthraquinone, và acetogenin, … [8]. Tuy nhiên, nhāng nghiên cąu trên 
phÅn thát quÁ Bình bát n°ác còn nhiÃu h¿n chÁ, cho thÃy rằng các đánh h°áng 
nghiên cąu vÃ các thành phÅn từ thát quÁ Bình bát n°ác có tiÃm năng khai thác 

lán, nh°ng mąc đß quan tâm nghiên cąu vÁn còn h¿n chÁ. Bên c¿nh đó quÁ Bình 
bát n°ác có sá l°ÿng h¿t lán chiÁm 70% toàn quÁ, chính vì nguyên nhân đó khi 
các nghiên cąu tr°ác đây đã đ°ÿc thực hián trên toàn quÁ (bao gßm h¿t quÁ và 
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thát quÁ) làm đặt ra nhāng nghi vÃn các thành phÅn các hÿp chÃt đã phân lÃp 
đ°ÿc đ°ÿc phân lÃp ra từ h¿t. 
 Dựa vào nÃn tÁng c¢ så khoa hãc và hiÅu biÁt hián có vÃ lo¿i cây này, cùng 
vái nhāng lý do nghi vÃn trên đã đ°ÿc trình bày, tôi chãn thực hián đÃ tài nghiên 

cąu <KhÁo sát thành phÅn hóa hác và ho¿t tính ąc ch¿ enzyme ³-

glucosidase trên mát sß hÿp chÃt phân lÁp căa thßt quÁ Bình bát n°ãc 
Annona glabra L.=. Thát quÁ Bình bát n°ác đ°ÿc chãn làm đái t°ÿng nghiên 
cąu chính nhằm phân tích thành phÅn hóa hãc và phân tích tiÃm năng sinh hãc 

căa nhāng hÿp chÃt phân lÃp đ°ÿc trong viác ąc chÁ enzyme ñ-glucosidase, qua 

đó h°áng đÁn ąng dāng trong phòng ngừa và tăng c°ãng hỗ trÿ kiÅm soát bánh 
đái tháo đ°ãng. Dā liáu căa nghiên cąu s¿ cung cÃp các thông tin khoa hãc quý 

giá vÃ thành phÅn hóa hãc và ho¿t tính sinh hãc, đßng thãi nâng cao giá trá và 
tiÃm năng ąng dāng căa d°ÿc liáu quý này cũng nh° làm sáng tß các vÃn đÃ 
nghi vÃn tr°ác đây.  

 

2.  Đßnh h°ãng nghiên cąu 

• Đßnh h°ãng chung: 

- Bá sung và đem l¿i nhiÃu thông tin khoa hãc quan trãng vÃ phân bá các hÿp 
chÃt căa thát quÁ Bình bát n°ác, đặc biát là đÃ cÃp đÁn đặc tính sinh hãc căa 
các hÿp chÃt tự nhiên có trong loài thực vÃt này. 

- Phân tích tác đßng căa các hÿp chÃt phân lÃp đÁn ho¿t đßng căa enzyme ñ–
glucosidase, góp phÅn xác đánh tiÃm năng hỗ trÿ quÁn lý bánh đái tháo 

đ°ãng trong thực hành lâm sàng. 
- Góp phÅn nâng cao giá trá căa cây Bình bát n°ác và các bß phÃn căa nó 

trong y hãc cá truyÃn Viát Nam, đßng thãi må ra c¢ hßi ąng dāng trong 
ngành công nghiáp d°ÿc ph¿m. 

• Đßnh h°ãng chi ti¿t: 
- TiÁn hành điÃu chÁ phân lÃp các cao phân đo¿n từ nguyên liáu bßt thát quÁ 

Bình bát n°ác bằng ph°¢ng pháp chiÁt Soxhlet, sÿ dāng các dung môi vái 
đß phân cực tăng dÅn nhằm thu đ°ÿc các cao phân đo¿n t°¢ng ąng. 

- TriÅn khai các ph°¢ng pháp tách chiÁt sÅc ký, bao gßm sÅc ký láp mßng và 
sÅc ký cßt đÅ phân tích và nhÃn dián các hÿp chÃt hāu c¢ từ các cao phân 
đo¿n thu đ°ÿc. 

- Làm sáng tß đặc điÅm cÃu trúc căa các hÿp chÃt đã phân lÃp dựa trên dā 
liáu phá nghiám bao gßm các kĩ thuÃt nh°: 1D-, 2D-NMR và MS. 

- Đánh giá ho¿t tính sinh hãc căa các hÿp chÃt phân lÃp thông qua thÿ 
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nghiám ąc chÁ enzyme α–glucosidase, từ đó xem xét giá trá ąng dāng trong 
chăm sóc và hỗ trÿ kiÅm soát bánh đái tháo đ°ãng. 

3.  Nái dung nghiên cąu 

ĐÃ tài nghiên cąu tÃp trung vào năm khía c¿nh cát lõi sau : 

• Nái dung 1 : Thu thÃp, giám đánh và xÿ lí mÁu quÁ Bình bát n°ác nhằm 
đÁm bÁo chÃt l°ÿng và đß chính xác cho các b°ác nghiên cąu tiÁp theo. 

• Nái dung 2 :  TiÁn hành điÃu chÁ các cao phân đo¿n từ bßt thát quÁ Bình 
bát n°ác bằng ph°¢ng pháp chiÁt Soxhlet, sÿ dāng dung môi có đß phân 
cực tăng dÅn đÅ thu đ°ÿc các phân đo¿n phù hÿp. 

• Nái dung 3 : Áp dāng các kĩ thuÃt sÅc kí bao gßm: sÅc kí láp mßng, sÅc 
kí cßt pha th°ãng/ pha đÁo, sephadex-LH20, … đÅ phân lÃp các hÿp chÃt 
tự nhiên từ các cao phân đo¿n đã điÃu chÁ. 

• Nái dung 4 : Xác đánh đặc điÅm cÃu trúc hóa hãc căa các hÿp chÃt hāu 
c¢ phân lÃp thông qua các ph°¢ng pháp phá nghiám hián đ¿i nh°: 1D-

NMR, 2D-NMR, HR-EIS-MS, … giúp làm sáng tß thành phÅn hóa hãc 
căa mÁu nghiên cąu. 

• Nái dung 5 : Đánh giá ho¿t tính sinh hãc căa các hÿp chÃt thu đ°ÿc 
thông qua thÿ nghiám khÁ năng ąc chÁ enzyme α–glucosidase, må ra 

triÅn vãng trong chăm sóc và điÃu trá bánh đái tháo đ°ãng. 

4.  NÁn tÁng khoa hác và giá trß thực tißn căa nghiên cąu 

  Cây Bình bát n°ác là mßt loài thực vÃt phá biÁn, đ°ÿc sÿ dāng rßng rãi trong 
y hãc cá truyÃn å nhiÃu quác gia châu Á, đặc biát là Ân Đß và Viát Nam. Trong 
y hãc dân gian, cây này đ°ÿc xem nh° mßt vá thuác có nhiÃu công dāng đáng 
chú ý. Các nghiên cąu tr°ác đây đã phân lÃp và xác đánh thành phÅn hóa hãc căa 
cây, cho thÃy sự đa d¿ng căa các hÿp chÃt có ho¿t tính sinh hãc quan trãng. Tuy 
nhiên, phÅn lán các nghiên cąu tr°ác đây chß tÃp trung vào rß, thân và lá căa cây 
Bình bát n°ác, trong khi các nghiên cąu chuyên sâu vÃ thát quÁ vÁn còn khá h¿n 
chÁ, đặc biát đái vái các loài cây đ°ÿc trßng và phát triÅn å Viát Nam. Chính vì 
vÃy, viác nghiên cąu, phân lÃp các hÿp chÃt từ cao chiÁt căa thát quÁ Bình bát 
n°ác không chß góp phÅn giúp bá sung dā liáu khoa hãc mà còn hoàn thián bąc 
tranh táng thÅ vÃ sự xuÃt hián căa các hÿp chÃt có trong loài cây này. H¢n nāa, 
viác må rßng nghiên cąu vÃ thành phÅn hóa hãc căa thát quÁ Bình bát n°ác có 
thÅ mang l¿i nhāng phát hián quan trãng, bao gßm cÁ các hÿp chÃt thiên nhiên 
mái vái tiÃm năng sinh hãc cao. Trong đó, khÁ năng ąc chÁ enzyme α–



4 

glucosidase là mßt tiêu chí quan trãng trong nghiên cąu hỗ trÿ kiÅm soát đ°ãng 
huyÁt å bánh nhân đái tháo đ°ãng type II – mßt căn bánh phá biÁn hián nay. Do 
đó, viác khai thác và đánh giá ho¿t tính sinh hãc căa các hÿp chÃt có trong thát 
quÁ Bình bát n°ác s¿ t¿o tiÃn đÃ quan trãng cho các ph°¢ng pháp điÃu trá mái, 
må ra h°áng ąng dāng tiÃm năng trong d°ÿc liáu và y hãc hián đ¿i. 
 

5.  TÅm quan tráng và ý ngh*a căa đÁ tài 
 Nhāng phát hián quan trãng, không chß mang đÁn nÃn tÁng khoa hãc vāng 

chÅc mà còn góp phÅn må rßng bąc tranh táng thÅ vÃ há hóa hãc căa cây Bình 

bát n°ác sinh tr°ång t¿i Viát Nam. Viác phân lÃp và xác đánh cÃu trúc căa các 

hÿp chÃt tự nhiên giúp làm rõ đặc điÅm hóa hãc căa bß phÃn này, từ đó bá sung 

dā liáu quan trãng vào kho tàng nghiên cąu vÃ d°ÿc liáu. Đặc biát, nghiên cąu 

vÃ ho¿t tính ąc chÁ enzyme α–glucosidase đã góp phÅn làm sáng tß tiÃm năng 
d°ÿc lý căa các hÿp chÃt phân lÃp đ°ÿc. KÁt quÁ này không chß giúp khẳng đánh 
giá trá căa cây Bình bát n°ác trong y hãc mà còn må ra h°áng ąng dāng mái 
trong lĩnh vực chÁ ph¿m d°ÿc và sÁn ph¿m chăm sóc sąc khße cho bánh nhân đái 
tháo đ°ãng. Nhāng phát hián này có khÁ năng trå thành nÃn tÁng phát triÅn quan 

trãng giúp đánh h°áng nghiên cąu chuyên biát h¢n nhằm phát triÅn các chÁ ph¿m 
thiên nhiên có giá trá cao trong điÃu trá bánh. 
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CH¯¡NG 1. TÞNG QUAN VÀ NGHIÊN CĄU 

 

1.1. S¢ l°ÿc vÁ bánh đái tháo đ°ång 

1.1.1. Giãi thiáu chung  

Diabetes mellitus hay còn đ°ÿc gãi là bánh đái tháo đ°ãng là mßt hßi chąng 
rái lo¿n chuyÅn hóa lâu dài, biÅu hián qua tình tr¿ng mÅc glucose huyÁt t°¢ng tăng 
cao kéo dài, xÁy ra do tuyÁn tāy không sÁn xuÃt đă insulin hoặc c¢ thÅ suy giÁm khÁ 
năng sÿ dāng insulin mßt cách hiáu quÁ [9]. Insulin là mßt hormone quan trãng do 
tÁ bào đÁo tāy tiÁt ra, có chąc năng kiÅm soát quá trình chuyÅn hóa glycogen thành 
glucose t¿i gan. Khi c¢ thÅ bá thiÁu hāt insulin, quá trình này dißn ra không kiÅm 
soát, làm tăng l°ÿng glucose trong máu, dÁn đÁn tình tr¿ng đ°ãng huyÁt cao. 

Trong bái cÁnh y hãc phát triÅn, đái tháo đ°ãng vÁn là mßt vÃn đÃ sąc khße 
nghiêm trãng, không chß t¿o ra nhāng thách thąc đáng kÅ đái vái sąc khße cßng 
đßng mà còn đặt ra nhiÃu khó khăn trong công tác chăm sóc và điÃu trá bánh nhân, 
bao gßm t¿i Viát Nam. Theo mßt nghiên cąu quác tÁ đ°ÿc công bá trên t¿p chí The 
Lancet vào năm 2024, sá ng°ãi tr°ãng thành đ°ÿcchu¿n đoán bánh lý đái tháo 
đ°ãng trên toàn cÅu đã tăng gÃp đôi trong 30 năm qua từ 7% vào năm 1990 lên 14% 
vào năm 2022, vái °ác tính khoÁng 828 triáu ng°ãi (từ 18 tuái trå lên). Trong đó, 

bánh đái tháo đ°ãng type II chiÁm h¢n 95% sá ca mÅc. Sự gia tăng nhanh chóng sá 
ca mÅc bánh trong nhāng năm gÅn đây có mái liên há chặt ch¿ vái tß lá béo phì ngày 
càng cao, đặc biát å giái trẻ. Đây đ°ÿc xem là mßt trong nhāng yÁu tá hàng đÅu góp 
phÅn gây nên tình tr¿ng rái lo¿n dung n¿p insulin từ đó làm gia tăng nguy c¢ mÅc 
bánh đái tháo đ°ãng. Tỷ lá mÅc bánh tăng å 131 quác gia đái vái phā nā và 155 
quác gia đái vái nam giái, đặc biát là các n°ác có thu nhÃp thÃp n¢i tỷ lá mÅc bánh 
tăng nhanh nh°ng khÁ năng tiÁp cÃn điÃu trá còn h¿n chÁ [10]. Báo cáo từ Liên đoàn 
Đái tháo đ°ãng Quác tÁ (IDF) công bá năm 2019 cho thÃy khoÁng 6% ng°ãi 
tr°ång thành t¿i Viát Nam đ°ÿc chu¿n đoán mÅc đái tháo đ°ãng t°¢ng đ°¢ng 
khoÁng 5,75 triáu ng°ãi [11]. Tr°ác thực tr¿ng đáng báo đßng vÃ sự gia tăng căa 
bánh đái tháo đ°ãng, căn bánh này đang có mąc đß Ánh h°ång ngày càng lán, 

không chß gây ra các biÁn chąng nghiêm trãng nh° suy thÃn, tán th°¢ng thÅn kinh, 
huyÁt áp, tim m¿ch mà còn có thÅ đe dãa đÁn tính m¿ng. Vì vÃy, viác hình thành 

nÁp sáng tích cực, sàng lãc bánh sám đÅ giÁm nguy c¢ biÁn chąng, cùng vái viác 
nâng cao công tác nghiên cąu và đái mái ph°¢ng pháp điÃu trá bánh đ°ÿc tái °u 
hóa h¢n, đặc biát là sÿ dāng các lo¿i d°ÿc ph¿m có ngußn gác thiên nhiên, chính là 

nhāng giÁi pháp quan trãng cÅn đ°ÿc °u tiên hián nay. 
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1.1.2. Phân lo¿i bánh đái tháo đ°ång 

Bánh đái tháo đ°ãng đ°ÿc chia làm hai lo¿i phá biÁn: 

• Đái tháo đ°ång type I (do sự tổn thương tế bào beta tụy, gây suy giảm 
nghiêm trọng hoặc mất hoàn toàn khả năng sản xuất insulin ) 

Đái tháo đ°ãng type I là mßt d¿ng rái lo¿n chuyÅn hóa do sự phá hăy tÁ bào 
beta tuyÁn tāy, khiÁn c¢ thÅ không thÅ sÁn xuÃt hoặc chß t¿o ra mßt l°ÿng insulin rÃt 
nhß. Trong đó, khoÁng 95% tr°ãng hÿp xuÃt phát từ c¢ chÁ tự mißn (type IA), trong 
khi 5% còn l¿i không xác đánh đ°ÿc nguyên nhân rõ ràng (type IB). Sự thiÁu hāt 
insulin dÁn đÁn tăng nßng đß glucagon trong máu, làm rái lo¿n chuyÅn hóa đ°ãng, 
gây nhißm toan ceton nÁu không đ°ÿc điÃu trá káp thãi. Đái tháo đ°ãng type I có thÅ 
Ánh h°ång đÁn nhiÃu nhóm tuái khác nhau, song th°ãng phá biÁn h¢n å trẻ em và 
ng°ãi trẻ tuái. Nhāng ng°ãi mÅc bánh này phā thußc vào insulin ngo¿i sinh đÅ duy 
trì đ°ãng huyÁt trong ng°ỡng án đánh [11].  

• Đái tháo đ°ång type II (rối loạn hoạt động của tế bào beta tuyến tụy do 
ảnh hưởng của đề kháng insulin) 

Tr°ác đây, bánh đái tháo đ°ãng type II th°ãng đ°ÿc gãi là đái tháo đ°ãng å 
ng°ãi tr°ång thành hoặc đái tháo đ°ãng không phā thußc insulin. Lo¿i bánh này 
chiÁm khoÁng 90-95% táng sá ca mÅc. Đặc tr°ng căa đái tháo đ°ãng type II là sự 
kÁt hÿp giāa tình tr¿ng đÃ kháng insulin và suy giÁm t°¢ng đái khÁ năng sÁn xuÃt 
insulin căa tuyÁn tāy, khiÁn c¢ thÅ không thÅ điÃu chßnh glucose huyÁt mßt cách 
hiáu quÁ. Đái tháo đ°ãng type II, đặc biát trong giai đo¿n đÅu, th°ãng không cÅn 
insulin đÅ duy trì sự sáng. Nguyên nhân gây ra bánh rÃt đa d¿ng, nh°ng không có 
mßt yÁu tá cā thÅ nào đóng vai trò duy nhÃt. Không giáng nh° đái tháo đ°ãng type 
I, đái vái bánh nhân đái tháo đ°ãng type II thì cÃu trúc và chąc năng căa tÁ bào beta 
tuyÁn tāy vÁn đ°ÿc bÁo toàn, không cháu tác đßng căa c¢ chÁ tự mißn, đßng thãi 
không có dÃu hiáu căa kháng thÅ tự mißn trong há tuÅn hoàn. PhÅn lán bánh nhân 
mÅc đái tháo đ°ãng type II có tình tr¿ng thừa cân hoặc béo phì, đặc biát là béo phì 
vùng bāng. Sự tích tā mỡ å khu vực này không chß làm tăng nßng đß acid béo tự do 
trong máu mà còn thúc đ¿y sự tiÁt ra các hormone từ mô mỡ, làm giÁm hiáu quÁ 
ho¿t đßng căa insulin t¿i các c¢ quan đích nh° gan, mô mỡ và c¢ x°¢ng. Đây cũng 
chính là c¢ chÁ dÁn đÁn hián t°ÿng giÁm nh¿y insulin. ä giai đo¿n sám căa tình 
tr¿ng đÃ kháng insulin, tuyÁn tāy tăng c°ãng ho¿t đßng căa tÁ bào beta đÅ sÁn xuÃt 
nhiÃu insulin h¢n, giúp án đánh đ°ãng huyÁt, nh°ng nÁu tình tr¿ng này kéo dài hoặc 
trå nên nghiêm trãng h¢n, khÁ năng tiÁt insulin căa tÁ bào beta s¿ suy giÁm, do đó 
s¿ dÁn đÁn bánh đái tháo đ°ãng type II trên lâm sàng. Mặc dù có thÅ cÁi thián tình 
tr¿ng đÃ kháng insulin thông qua viác điÃu trá bằng mßt sá lo¿i thuác hoặc giÁm 
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cân, nh°ng vÁn khó có thÅ khôi phāc hoàn toàn chąc năng insulin vÃ tr¿ng thái bình 
th°ãng [11]. C¢ chÁ sinh bánh và sự khác nhau căa bánh đái tháo đ°ãng type I và 
đái tháo đ°ãng type II đ°ÿc thÅ hián å Hình 1.1 [11].   

 
Hình 1. 1 C¢ chÁ rái lo¿n chuyÅn hóa trong bánh đái tháo đ°ãng 

1.1.3. Mát sß d°ÿc phẩm, ch¿ phẩm hß trÿ điÁu trß bánh đái tháo 

đ°ång 

NÃn tÁng quan trãng trong chiÁn l°ÿc kiÅm soát và can thiáp điÃu trá bánh đái 
tháo đ°ãng là quá trình kiÅm soát l°ÿng đ°ãng huyÁt án đánh nh°: chÁ đß ăn uáng 
hÿp lý (h¿n chÁ carbohydrate, chÃt béo, tăng c°ãng ăn các lo¿i rau că quÁ và 
peptide và protein từ thực vÃt), tham gia các ho¿t đßng thÅ dāc thÅ thao (h¢n 150 
phút mỗi tuÅn), theo dõi l°ÿng đ°ãng trong máu (90-130 mg/dL) và khám sąc khße 
đánh kì [12]. Bánh nhân mÅc bánh đái tháo đ°ãng type I s¿ đ°ÿc chß đánh tiêm 
insulin hằng ngày vì c¢ thÅ không có khÁ năng tự sÁn xuÃt. Đái vái ng°ãi mÅc bánh 
đái tháo đ°ãng type II, các thuác d¿ng uáng hoặc tiêm insulin s¿ đ°ÿc chß đánh tùy 
thußc vào mąc đ°ãng huyÁt có trong máu. Hián t¿i, mßt sá nhóm thuác chính trong 
ąng dāng kiÅm soát và điÃu trá bánh  đái tháo đ°ãng type II gßm: 

- Nhóm thuác làm tăng đß nh¿y cÁm vái insulin (thuác metformin thußc 
nhóm thuác biguanide, …);  

- Nhóm thuác làm thúc đ¿y chąc năng bài tiÁt insulin căa tÁ bào beta tuyÁn 
tāy (nhóm sulfonylurea nh°: glyburide, glimepiride, gliclazide và glipizide, …);  

- Nhóm thuác ąc chÁ enzyme α-glucosidase  (nh° acarbose, miglitol, 

voglibose, anthocyanins, pycnogenol, …) [13]. 

Nhāng nhóm thuác trên đ°ÿc ąng dāng rßng rãi đÅ giúp đỡ kiÅm soát đ°ãng 
huyÁt å bánh nhân đái tháo đ°ãng nh°ng vÁn gây ra mßt sá tác dāng không mong 
muán nh° đÅy h¢i, ch°áng bāng, đi ngoài… Do đó, viác nghiên cąu các chÃt ąc 
chÁ enzyme α–glucosidase và tác dāng h¿ nßng đß glucose máu từ nhiÃu ngußn 
d°ÿc liáu quý có ngußn gác từ thiên nhiên là rÃt cÅn thiÁt đÅ hỗ trÿ điÃu trá bánh đái 

tháo đ°ãng type II mà ít gây ra các tác dāng phā h¢n. 
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Dựa trên các h¿n chÁ đã đ°ÿc xác đánh, kÁt hÿp vái nhu cÅu cÃp thiÁt trong 
đãi sáng và ngành y hãc hián đ¿i (h¢n 60% các lo¿i thuác mái trong vài thÃp kỷ trå 
l¿i đây có ngußn gác từ hÿp chÃt thiên nhiên theo tháng kÁ căa FDA). Chính vì 
nhāng tiÃm năng trên, tôi đã chãn đÃ tài tiÁn hành phân lÃp các hÿp chÃt thiên nhiên 
từ các cao phân đo¿n căa cây Bình bát n°ác. 

 

1.2. Tßng quan vÁ cây Bình bát n°ãc 

1.2.1. Khái quát vÁ cây Bình bát n°ãc 

Cây Bình bát n°ãc có tên khoa hãc đÅy đă là Annona glabra L.. Đây là mßt 

loài thußc chi Annona và hã Annonaceae. Chi tiÁt vÃ cây Bình bát n°ác [7]: 

• Tên khoa hác: Annona glabra L.  

• Loài: Annona glabra 

• Chi: Annona 

• Há: Annonaceae 

• Bá: Magnoliales 

• Giãi: Thực vÃt (Plantae) 

 Ngoài ra, cây Bình bát n°ác còn có tên gãi khác là Na xiêm. Còn tên tiÁng 
Anh th°ãng dùng là: <Alligator apple= hoặc <Cow apple= [7]. 

 Đặc điểm phân bố: cây Bình bát n°ác là mßt loài cây bÁn đáa t¿i Florida (Hoa 

Kỳ), các n°ác thußc khu vực Caribe, Trung và Tây Phi. T¿i Sri Lanka, Australia, 

Ân Đß, các khu rừng ngÃp mặn å miÃn nam Kerala, và các n°ác có khí hÃu nhiát 
đái, trong đó có Viát Nam, Bình bát n°ác đ°ÿc xem là mßt loài cây xâm lÃn và 
đang lan rßng dãc theo các tuyÁn n°ác ngãt. ä n°ác ta, cây mãc hoang å các tßnh 
ven biÅn từ QuÁng Ninh vào QuÁng Nam (Cù Lao Chàm) và các tßnh Nam Bß [7, 

15]. 

 

1.2.2. Mô tÁ đặc điÃm thực vÁt 

Cây Bình bát n°ác là loài cây ăn quÁ nhiát đái thußc hã Annonaceae, rÃt dß 
thích nghi và có khÁ năng phát tán, sinh sôi nÁy nå nhanh chóng trong tự nhiên [5]. 
Bình bát n°ác là loài cây bán rāng lá, nhāng lá già s¿ bÅt đÅu rāng đi khi các lá non 
đã bÅt đÅu mãc. Cây có thân gỗ nhß, phát triÅn vái chiÃu cao từ 3-15 m, th°ãng có 
mßt thân chính duy nhÃt, thân phình to khi còn non và phát triÅn thành rß cháng nhß 
khi tr°ång thành. Vß thân cây có màu xám và th°ãng xuÃt hián các đám ná å trên 
bÃ mặt. Các lá cây mãc so le, lá có hình bÅu dāc thuôn dài, đÅu lá nhãn hoặc có 
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đuôi ngÅn. Lá có kích th°ác từ 7-13 cm và rßng tÅm 6 cm. Mặt lá Bình bát n°ác có 
hai màu khác nhau, mặt trên căa lá có màu xanh nh¿t đÁn xanh đÃm, trong khi mặt 
d°ái lá nh¿t h¢n. Lá có gân chính nái rõ và mßt nÁp gÃp nhß å điÅm tiÁp giáp giāa 
phiÁn lá và cuáng lá. Hoa căa cây Bình bát n°ác nhß, chß tßn t¿i trong thãi gian 
ngÅn, có đ°ãng kính 2-3 cm, có màu vàng nh¿t đÁn kem, gßm ba cánh ngoài dày, 
dai và ba cánh nhß bên trong. Cuáng hoa cong, đÅu phình to. Lá đài dài 4,5 mm 

rßng 9 mm. Cánh hoa ngoài có d¿ng hình tim, dài 2,5-3,0 cm, rßng 2,0-2,5 cm, màu 

kem vái mßt đám đß thÁm å gác. Cánh hoa trong nhß h¢n, có móng ngÅn, dài 2,0-

2,5 cm, rßng 1,5-1,7 cm, mặt ngoài cánh hoa có màu trÅng, mặt trong cánh s¿ 
chuyÅn thành từ đß t°¢i đÁn đß sÁm. ĐÅu nhāy có chÃt dính và rāng sám sau khi 

thā phÃn. QuÁ Bình bát n°ác có màu xanh, khi quÁ chín chuyÅn sang màu vàng 
hoặc cam. Hình d¿ng căa quÁ có thÅ tròn hoặc thuôn dài. BÃ mặt quÁ mán, trông 
giáng quÁ mãng cÅu dai nh°ng không có vÁy. Thát quÁ h¢i khô d¿ng từng tép nhß, 
có mùi th¢m đặc tr°ng khi quÁ chín, bên trong quÁ có nhiÃu h¿t màu nâu nh¿t [16, 

17, 18]. 

 
Hình 1. 2 Các bß phÃn căa cây Bình bát n°ác (A. glabra L.).  

(i): Thân cây Bình bát n°ác, (ii): Hoa cây Bình bát n°ác,  
(iii)-(iv): QuÁ cây Bình bát n°ác 

 

1.2.3. Nhāng nghiên cąu vÁ thành phÅn hóa hác 

Trong nhāng năm qua, các nhà khoa hãc đã tiÁn hành nhiÃu nghiên cąu trên 
các bß phÃn khác nhau nh° rß, lá, thân và vß căa cây Bình bát n°ác nhằm làm sáng 
tß các thành phÅn hóa hãc. Trên c¢ så đó, sự xuÃt hián căa đa d¿ng nhiÃu nhóm hÿp 
chÃt bao gßm tannin, flavonoid, steroid, terpenoid, glucoside, saponin, 

anthraquinone và nhāng hÿp chÃt có tính acid khác... đã đ°ÿc báo cáo [19]. 
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1.2.3.1. Những nghiên cứu trên thế giới 

 Trên ph¿m vi toàn cÅu, nhiÃu nghiên cąu đã đ°ÿc triÅn khai båi các nhà khoa 
hãc nhằm xác đánh các thành phÅn hÿp chÃt có trong cây Bình bát n°ác. KÁt quÁ từ 
các nghiên cąu này đã cho thÃy sự hián dián căa nhiÃu hÿp chÃt có giá trá sinh hãc 
cao, må ra tiÃm năng ąng dāng trong lĩnh vực d°ÿc liáu và y hãc. Mßt sá công trình 
tiêu biÅu có thÅ đ°ÿc nhÅc đÁn bao gßm : 

❖ Năm 1971, Tsang-Hsiung Yang và cßng sự đã phân lÃp đ°ÿc mßt 
alkaloid mái trên phÅn lá căa cây Bình bát n°ác là (-)-N-methylactinodaphnine 

(1) và (-)-dicentrine (2) và reticuline (3) [20]. 

 

❖ Năm 1990, ba hÿp chÃt đã đ°ÿc phát hián từ quá trình phân lÃp båi 
Kanju Ohsawa và cßng sự là squamocin (4), asimicin (5) và desaccetyluraricin 

(6) thußc khung acetogenin từ h¿t cây Bình bát n°ác [21]. 

 

❖ Năm 1995, Li Chao-Ming và cßng sự đã ąng dāng ph°¢ng pháp sÅc ký 
cßt đÅ xÿ lý phÅn h¿t căa quÁ Bình bát n°ác đÅ thu đ°ÿc các hÿp chÃt thußc 
khung acetogenin lÅn l°ÿt là 4-desoxycherimolin (7), cherimolin-2 (8), annonin 

(9), và desacetyluvaricin (10) [22]. 
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❖ Năm 1998, Xiao-Xi Liu và cßng sự đã tiÁn hành nghiên cąu từ dách chiÁt 
ethanol căa lá cây thu đ°ÿc hai hÿp chÃt acetogenin mái là glacins A (11) và 

glacins B (12) [23]. 

 

❖ Năm 1998, Xiao-Xi Liu và cßng sự đã tiÁn hành phân lÃp mßt sá hÿp 
chÃt từ dách chiÁt căa lá cây Bình bát n°ác thu đ°ÿc hai hÿp chÃt khung 
acetogenin có ho¿t tính sinh hãc mái là glabracin A (13) và glabracin B (14), và 

hai hÿp chÃt đã biÁt là javoricin (15) và bullatanocin (16) [24]. 
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❖ Năm 1998, Fang-Rong Chang và cßng sự tiÁn hành nghiên cąu trên phÅn 
quÁ Bình bát n°ác đÅ thu đ°ÿc 13 hÿp chÃt trong đó có hai hÿp chÃt kaurane 
diterpenoid là annoglabasin A (17) và annoglabasin B (18) và 11 dÁn xuÃt 
kaurane là ent-kaur-16-en-19-oic acid (19), 16ñ, 17-dihydroxy-ent-kauran-19-

oic acid (20), 16ò-Hydroxy-17-acetoxy-ent-kauran-19-oic acid (21), 16ò-hydro-

ent-kauran-17-oic acid (22), 16ñ-hydro-ent-kauran-17-oic acid (23), ent-kaur-

16-en-19-ol (24), ent-kaur-15-ene-17,19-diol (25), 16ñ-hydro-19-al-ent-kauran-

17-oic acid (26), methyl-16ñ-hydro-19-al-ent-kauran-17-oate (27), 16ò-

hydroxyl-17-acetoxy-ent-kauran-19-al (28), 19-nor-ent-kauran-4ñ-ol-17-oic 

acid (29) [25]. 

 

❖ Năm 1998, Tere Gallardo và cßng sự tiÁn hành nghiên cąu trên dách 
chiÁt ethanol căa h¿t quÁ Bình bát phân lÃp đ°ÿc m°ãi hai hÿp chÃt acetogenin 

thußc bán lo¿i khác nhau trong đó có mßt mono-tetrahydrofuranic acetogenin 

mái là glabranin (30), muricatetrocin-B (31), gigan-tetronenin (32), 

gigantetrocin-A (33), annonacin (34), annonacinone (35), corossolin (36), 

corossolone (37), molvizarin (38), parvilflorin (39), laherradurin (40), itrabin 
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(41) [26]. 

 

❖ Năm 1999, Xiao-Xi Liu và cßng sự đã nghiên cąu ho¿t tính sinh hãc từ 
cao ethanol căa dách chiÁt lá cây Bình bát n°ác tìm ra đ°ÿc mßt hÿp chÃt 
phenylpropanoid prenylated là pondaplin (42) [27]. 

 

❖ Năm 2000, Fang- Rong Chang và cßng sự tiÁp tāc báo cáo quá trình 
phân lÃp đ°ÿc mßt sá hÿp chÃt bao gßm mßt alkaloid dioxoaporphin là 
annobraine (43), hai oxoaporphine là liriodenine (44) và lysicamine (45), năm 
aporphines là (-)-nornuciferine (46), (-)-anonaine (47), (-)-N-formylanonaine 

(48), (-)-asimilobine (49), (+)-nordomesticine (50), mßt proaporphine là (+)-

stepharine (51), hai protoberberines là (-)-kikemanine (52), dehydrocydalmine 

(53), mßt azaanthraquinone là 1-aza-4-methyl-2-oxo-1,2-dihydro-9-10-

anthracenedione (54) và hai amide là  N-trans-feruloyltyramine (55), N-p-

coumaroyltyramine (56), mßt ionone là blumenol A (57), năm steroids là  β-
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sitosterol (58), stigmasterol (59), β-sitosteryl-D-glucoside (60), stigmasteryl-D-

glucoside (61), 6-O-palmitoyl-β-sitosteryl-D-glucoside (62) đã phân lÃp từ dách 
chiÁt methanol từ quÁ cây Bình bát n°ác [28]. 

 

 

❖ Năm 2000, ba hÿp chÃt diterpenoid khung kaurane từ dách chiÁt 
methanol căa thân cây Bình bát n°ác đ°ÿc nhà khoa hãc Chung–Yi Chen và 
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cßng sự phân lÃp đ°ÿc là annoglabasin C (63) và annoglabasin D (64), 

annoglabasin E (65) và ba diterpenoid khung norkaurane là annoglabasin F (66), 

16ñ-methoxy-ent-kauran-19-oic acid (67), 16ñ-hydro-ent-kauran-17,19-

dimethyl ester (68) [29]. 

 

❖ Năm 2002, Brás H. Oliveira và cßng sự tiÁn hành thực hián phân lÃp hÿp 
chÃt ent-kaur-16-en-19-oic acid (69) từ dách chiÁt lá và vß cây Bình bát n°ác 
[30]. 

 

❖ Năm 2004, Tian-Jye Hsieh và cßng sự đã tiÁn hành phân lÃp đ°ÿc các 
hÿp chÃt từ quÁ Bình bát n°ác trong đó có mßt diterpenoid khung kaurane mái 
là annoglabasin G (70) và các hÿp chÃt 16ñ-hydroxy-ent-kauran-19-oic acid 

(71), 16ñ-hydro-ent-kauran-17,19-dioic acid (72), 16ò-hydro-17-hydroxy-ent-

kauran-19-al (73), 16ñ-hydro-17-hydroxy-ent-kauran-19-al (74), ent-kaur-15-

en-19-oic acid (75), ent-kaur-15-en-17-ol-19-oic acid (76) [31]. 

 

❖ Năm 2004, nhóm nghiên cąu căa Ching-Hsein Chen đã bá sung kÁt quÁ 
vái viác phân lÃp thành công hai hÿp chÃt annoglabayin (77) và annomontacin 
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(78) từ quÁ Bình bát n°ác. Trong đó, annoglabayin (77) là mßt dÁn xuÃt dimeric 
kaurane triterpenoid mái [32]. 

 

❖ Năm 2009, Ahmed Abdel-lateff và cßng sự đã tiÁn hành thÿ nghiám sinh 
hãc từ chiÁt xuÃt methanol căa h¿t quÁ Bình bát n°ác, đ°ÿc trßng å Ai CÃp, và 
đã phân lÃp đ°ÿc ba dÁn xuÃt acetogenin bao gßm squamocin-C (79), 

squamocin-D (80) và annonin I (81). Các hÿp chÃt squamocin-C (79) và 

squamocin-D (80) thu đ°ÿc d°ái d¿ng hỗn hÿp đßng phân lÃp thÅ [33]. 

 

❖ Năm 2010, nhóm nghiên cąu Sheng-Fa Tsai and Shoei-Sheng Lee xác 

đánh đ°ÿc cÃu trúc căa mßt sá hÿp chÃt bao gßm: (+)-reticuline (82), muái căa 
(7S,14S)-(-)-N-methyl-10-O-demethylxylopinine (83), S-(+)-N-methylcorydine 

(84), R-(-)-asimilobine (85), R-(-)-actinodaphnine (86), R-(-)-norushinsunine 

(87), S-(+)-3-hydroxynornantenine (88), R-(-)-3-hydroxynornuciferine (89), S-(-

)-7,8-didehydro-10-O-demethylxylopinine trifluoroacetate (90), S-(-)-7,8-

didehydrocorydalmine trifluoroacetate (91), 5-O-methylmarcanine D (92) từ 
thân cây Bình bát n°ác [34]. 
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❖ Năm 2014, Shoei-Sheng Lee cùng nhóm nghiên cąu đã tiÁn hành phân 
lÃp và xác đánh mßt sá hÿp chÃt bao gßm: (-)-actinodaphnine (93), (+)-boldine 

(94), (-)-anolobine (95), (-)-asimilobine (96), (+)-norisodomesticine (97), (-)-

roemeroline (98), (-)-(6aS,7R)-7-hydroxyactinodaphnine (99), liriodenine (100), 

(-)-pallidine (101), (+)-stepharine (102),  (+)-magnoflorine (103) từ chiÁt xuÃt 
ethanol căa lá cây Bình bát n°ác [35]. 
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1.2.3.2. Những nghiên cứu trong nước 

Thãi gian qua, các nghiên cąu đã đ°ÿc thực hián nhằm xác đánh thành phÅn 
hóa hãc căa cây Bình bát n°ác t¿i Viát Nam, cho thÃy sự có mặt căa nhiÃu hÿp chÃt 
có giá trá sinh hãc quan trãng. Mßt sá công trình tiêu biÅu có thÅ kÅ đÁn nh°: 

❖ Năm 2014, Hoàng Lê TuÃn Anh và cßng sự đã phân lÃp đ°ÿc mßt sá hÿp 
chÃt trong đó có 3 hÿp chÃt ent-kaurane đã biÁt là annoglabasin E (65), 

annoglabasin B (18), 19-nor-ent-kaurant-4-ol-17-oic (104) và mßt ent-kaurane 

glycoside mái là annoglabasin H (105) [36]. 

 

❖ Năm 2014, Ph¿m Thá NhÃt Trinh và cßng sự đã phân lÃp đ°ÿc hai hÿp 
chÃt là 8(14),15-pimaradien-18-oic acid (106) và quercetin (107) từ lá Bình bát 
n°ác Annona glabra L. [5]. 
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❖ Năm 2015, Nguyßn Xuân Nhiám và cßng sự đã tiÁn hành phân lÃp mßt 
sá hÿp chÃt trong đó có ba hÿp chÃt ent-kaurane diterpenoid mái là 7ò,16ñ,17-

trihydroxy-ent-kauran-19-oic acid (108), 7ò,17-dihydroxy-16ñ-ent-kauran-19 

oic acid 19-O-ò-D-glucopyranoside ester (109), 7ò,17-dihydroxy-ent-kaur-15-

en-19-oic acid 19-O-ò-D-glucopyranoside ester (110), paniculoside IV (111), 

16ñ,17-dihydroxy-ent-kaurane (112), 16ò,17-dihydroxy-ent-kaurane (113), 

16ò,17-dihydroxy-ent-kauran-19-al (114), 16ò,17-dihydroxy-ent-kauran-19-oic 

acid (115) từ quÁ Bình bát n°ác thu hái å Thành phá Hß Chí Minh [37]. 

 

❖ Năm 2015, Nguyßn Thá Thu HiÃn và cßng sự đã xác đánh sự hián dián 
căa mßt sá hÿp chÃt trong cao chiÁt chloroform và cao n°ác điÃu chÁ từ quÁ 
Bình bát n°ác bao gßm tám hÿp chÃt là: (2E,4E,1'R,3'S,5'R,6'S)-dihydrophaseic 

acid 3'-O-ò-D-glucopyranoside (116), icariside D2 (117), icariside D2 6'-O-ò-D-

xylopyranoside (118), 3,4-dimethoxyphenyl O-ò-D-glucopyranoside (119), 3,4-
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dihydroxybenzoic acid (120), blumenol A (121) cucumegastigmane I (122), 

icariside B1 (123), và mßt hÿp chÃt mái là: (2E,4E,1'R,3'S,5'R,6'S)-

dihydrophaseic acid 1,3'-di-O-ò-D-glucopyranoside (124) [38]. 

 

Các nghiên cąu tr°ác đây vÃ khÁo sát thành phÅn hóa hãc căa toàn bß quÁ 
Bình bát n°ác chă yÁu thực hián bằng ph°¢ng pháp sÅc ký trên mßt l°ÿng quÁ Bình 
bát n°ác không quá lán từ 2 kg [31, 32], đÁn 6 kg [25, 28] trái t°¢i hoặc khoÁng 4 
kg trái khô [37, 38]. Trong quÁ Mãng cÅu t°¢i (Annona reticulata L.), thußc cùng 
chi và có cÃu trúc t°¢ng đßng vái quÁ Bình bát n°ác, thát trái chiÁm khoÁng 48,37% 
khái l°ÿng toàn bß trái t°¢i. Do thành phÅn thát quÁ Bình bát n°ác chąa nhiÃu n°ác 
nên khi đÅ khô nhằm điÃu chÁ cao, trãng l°ÿng thát quÁ Bình bát n°ác giÁm xuáng 
đáng kÅ. Khi mà khái l°ÿng đáng kÅ thát quÁ đã mÃt, viác áp dāng các ph°¢ng pháp 
sÅc ký đÅ phân lÃp các hÿp chÃt dÁn đÁn các nghi vÃn các chÃt đã phân lÃp đ°ÿc thÃt 
sự chß từ h¿t. 

 

1.2.4. Các nghiên cąu vÁ ho¿t tính sinh hác  

Theo nÃn y hãc cá truyÃn, từ xa x°a các bß phÃn căa cây Bình bát n°ác là vá 
thuác đ°ÿc sÿ dāng phá biÁn trong nhiÃu bài thuác cá truyÅn vái ąng dāng điÃu trá 
nhiÃu chąng bánh th°ãng gặp nh° viêm ngąa, nhißm trùng, mÃ đay, trÅm cÁm, các 
bánh vÃ phái (n°ác sÅt từ vß thân cây), chąng khó thå. Các bß phÃn căa cây Bình 
bát n°ác đ°ÿc sÿ dāng phá biÁn, đặc biát là quÁ Bình bát n°ác có tiÃm năng nâng 
cao sąc khße nh° kích thích nhuÃn tràng, lÿi tiÅu, giúp thanh nhiát, giÁi đßc và làm 
mát c¢ thÅ hỗ trÿ an thÅn, giúp cÁi thián tình tr¿ng x°¢ng kháp và đặc biát là án 
đánh và điÃu hòa mąc glucose huyÁt thanh å ng°ãi mÅc bánh đái tháo đ°ãng. Dựa 
trên kinh nghiám chāa bánh dân gian, n°ác sÅc từ quÁ Bình bát n°ác xanh thái 
mßng, bß h¿t và ph¢i khô khi sÿ dāng trong ngày có tác dāng tích cực trong án đánh 
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nßng đß glucose trong máu căa bánh nhân đái tháo đ°ãng, đßng thãi giúp điÃu trá 
chąng tiêu chÁy, kiÁt lỵ, và giun sán. Từ nhāng công dāng trên cho thÃy, dách chiÁt 
từ các bß phÃn căa cây Bình bát n°ác, đặc biát là quÁ có đß an toàn nhÃt đánh và đã 
đ°ÿc minh chąng båi quá trình duy trì sÿ dāng trong thãi gian dài trong y hãc cá 
truyÃn [39]. 

Theo nÃn y hãc hián đ¿i, dựa trên c¢ så nhāng ąng dāng thực tÁ đã đ°ÿc ghi 
nhÃn căa các bß phÃn cây Bình bát n°ác nói chung và quÁ Bình bát n°ác nói riêng, 
có rÃt nhiÃu các công trình nghiên cąu liên quan đÁn khÁo sát thành phÅn hóa hãc 
và ho¿t tính sinh hãc đã đ°ÿc tiÁn hành nhằm tìm hiÅu nhāng hÿp chÃt có vai trò 
quyÁt đánh đái vái nhāng tác dāng d°ÿc lý đã đ°ÿc kiÅm chąng. Mßt sá nghiên cąu 
điÅn hình thực hián trên nhiÃu bß phÃn khác nhau căa cây Bình bát n°ác đ°ÿc trình 
bày nh° sau. 

Năm 1998, Xiao-Xi Liu và cßng sự đã tiÁn hành nghiên cąu và phân lÃp các 
dÁn xuÃt acetogenin nh° glabracins A (13) và glabracins B (14) từ dách chiÁt 
dichloromethane căa lá cây Bình bát n°ác vái khÁ năng gây đßc tÁ bào trên các 
dòng tÁ bào ung th° A-549 (ung th° biÅu mô phái), MCF-7 (ung th° vú), và HT-29 

(ung th° biÅu mô rußt kÁt). Dựa trên các đánh giá vÃ sự ąc chÁ tăng tr°ång tÁ bào 
bằng ph°¢ng pháp MTT, hai hÿp chÃt này lÅn l°ÿt så hāu đßc tính m¿nh gÃp 1000 
lÅn và gÃp 10000 lÅn so vái thuác chąng d°¢ng adriamycin. Từ đó, hai hÿp chÃt 
này thÅ hián ho¿t tính gây đßc tÁ bào cao đái vái các dòng tÁ bào ung th°, và cho 
thÃy tiÃm năng ąng dāng trong phát triÅn thuác điÃu trá ung th° [24]. 

Năm 1998, quá trình phân lÃp và khÁo sát vÃ khÁ năng gây đßc tÁ bào căa các 
dÁn xuÃt javoricin (15) và bulllatanocin (16) từ lá cây Bình bát n°ác đ°ÿc thực hián 
båi Xiao-Xi Liu và cßng sự. KÁt quÁ nghiên cąu cho thÃy hai hÿp chÃt trên có ho¿t 
tính gây đßc tÁ bào m¿nh m¿ trên các dòng tÁ bào ung th° [24]. 

Năm 1998, quá trình khÁo sát và chąng minh tiÃm năng ąc chÁ quá trình sao 
chép ng°ÿc căa virus HIV å m°ãi ba hÿp chÃt diterpenoid thußc khung kaurane 
đ°ÿc tiÁn hành trên cao chiÁt chloroform điÃu chÁ từ quÁ Bình bát n°ác đã đ°ÿc 
nhà khoa hãc Fang-Rong Chang và cßng sự nghiên cąu [25]. 

Năm 1999, nhóm nghiên cąu căa Xiao-Xi Liu tiÁp tāc công bá rằng đã phân 
lÃp đ°ÿc mßt dÁn xuÃt cyclic prenylated phenylpropanoid là pondaplin (42) [27] từ 
cao chiÁt ethanol điÃu chÁ từ lá cây Bình bát n°ác. T°¢ng tự vái nghiên cąu tr°ác 
đó, các hÿp chÃt phân lÃp cũng đ°ÿc th¿m đánh ho¿t tính gây đßc đái vái mßt sá 
dòng tÁ bào ung th° điÅn hình å ng°ãi nh° MCF-7 – ung th° vú, PACA-2 – ung th° 
biÅu mô tuyÁn tuỵ, A-549 – ung th° biÅu mô phái å ng°ãi, HT-29 – ung th° biÅu 
mô rußt kÁt, và PC-3 – ung th° biÅu mô tuyÁn tiÃn liát; 
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Năm 2010, Sheng-Fa Tsai and Shoei-Sheng Lee đã nghiên cąu và điÃu chÁ 
cao chiÁt ethanol từ thân cây Bình bát n°ác. KÁt quÁ phân lÃp từ cao chiÁt cho thÃy 
sự xuÃt hián căa mßt sá hÿp chÃt có khÁ năng ąc chÁ enzyme acetylcholinestearase 
(AChE) å mąc trung bình. Đây là lo¿i enzyme đóng vai trò trãng yÁu liên quan đÁn 
c¢ chÁ điÃu trá bánh Alzheimer. Đáng chú ý, mßt sá hÿp chÃt phân lÃp biÅu hián 
hiÅu quÁ ąc chÁ v°ÿt trßi h¢n so vái chÃt đái chąng galanthamine [34]. 

Năm 2015, Nguyßn Thu HiÃn và cßng sự đã tÃp trung nghiên cąu ho¿t tính 
gây đßc đái vái tÁ bào ung th° b¿ch cÅu HL-60 căa hÿp chÃt icariside D2 (117). 

Hÿp chÃt này đ°ÿc phân lÃp từ cao chiÁt methanol thu nhÃn từ quÁ Bình bát n°ác 
đ°ÿc thu hái t¿i thành phá Hß Chí Minh [38]. 

Cũng trong năm 2015, Nguyßn Xuân Nhiám và các cßng sự đã tiÁn hành phân 
lÃp tám hÿp chÃt ent-kaurane từ quÁ Bình bát n°ác và khÁo sát ho¿t tính kháng 
viêm căa chúng. Thí nghiám đ°ÿc thực hián dựa trên khÁ năng ąc chÁ sÁn sinh 
nitrogen oxide (NO), các tác nhân cát lõi tham gia phÁn ąng viêm. KÁt quÁ cho thÃy 
mßt sá hÿp chÃt có ho¿t tính ąc chÁ m¿nh m¿, thÃm chí v°ÿt trßi so vái chÃt đái 
chąng desamethasone [37]. 

Năm 2016, Selva Kumar Sivagnanam và các cßng sự đã báo cáo dách chiÁt 
điÃu chÁ từ thân cây Bình bát n°ác så hāu ho¿t tính kháng khu¿n m¿nh h¢n so vái 
hai lo¿i kháng sinh penicillin và ampicillin đái vái ba chăng vi khu¿n gây bánh å 
ng°ãi bao gßm Bacillus cereus, Shigella flexneri và Pseudomonas aeruginosa. 

Nghiên cąu trên đã cho thÃy tìm năng ąng dāng căa dách chiÁt thân cây Bình bát 
n°ác trong lĩnh vực y tÁ và sÁn xuÃt d°ÿc ph¿m [40]. 

Năm 2018, dách chiÁt ethanol điÃu chÁ từ lá Bình bát n°ác đ°ÿc Ying Liu và 
cßng sự nghiên cąu và báo cáo tiÃm năng ho¿t tính kháng ung th° và cháng tăng 
sinh đái vái tÁ bào bánh b¿ch cÅu (Leukemia Cell) å ng°ãi [41].   

Theo các nghiên cąu tr°ác đây, quÁ Bình bát n°ác (Annona glabra L.) đã 
đ°ÿc xác đánh là ngußn đa d¿ng các hÿp chÃt diterpenoid ent-kaurane tự nhiên [25, 
31, 32, 38]. Nhāng hÿp chÃt này đ°ÿc ghi nhÃn có tiÃm năng sinh hãc cao, đặc biát 
trong hỗ trÿ bánh đái tháo đ°ãng thông qua c¢ chÁ ąc chÁ enzyme α-glucosidase 

[42, 44]. Tuy vÃy, các công trình nghiên cąu tr°ác đây chă yÁu h°áng đÁn viác xác 

đánh thành phÅn hóa hãc táng thÅ mà ch°a có sự quan tâm đÅy đă vào đánh giá 
chuyên sâu ho¿t tinh cháng đái tháo đ°ãng căa nhóm hÿp chÃt diterpenoid ent-

kaurane có trong thát quÁ Bình bát n°ác. Chính vì vÃy, có thÅ khẳng đánh rằng thát 
quÁ Bình bát n°ác là mßt ngußn tiÃm năng cÅn đ°ÿc nghiên cąu kĩ l°ỡng nhằm 
khám phá nhóm hÿp chÃt có hiáu quÁ ąc chÁ m¿nh enzyme α-glucosidase, må ra 
triÅn vãng hỗ trÿ trong điÃu trá và công tác kiÅm soát bánh. 
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CH¯¡NG 2. PH¯¡NG PHÁP NGHIÊN CĄU 

2.1. Đßi t°ÿng nghiên cąu 

• Đßi t°ÿng nghiên cąu:  
 QuÁ Bình bát n°ác ch°a chín đ°ÿc thu hái t¿i ph°ãng Long Bình, thành phá 
Thă Đąc vào tháng 07/2023 và đ°ÿc đánh danh båi PGS. TS. Đặng Văn S¢n – Vián 
Sinh hãc Nhiát đái, Vián Hàn Lâm Khoa hãc và Công nghá Viát Nam. 

• Ph¿m vi nghiên cąu: 
KhÁo sát thành phÅn hóa hác và đánh giá ho¿t tính sinh hác căa thßt quÁ 

Bình bát n°ãc 

- Nghiên cąu tÃp trung vào viác phân tích thành phÅn hóa hãc căa các cao 
phân đo¿n đ°ÿc điÃu chÁ từ thát quÁ Bình bát n°ác thu hái t¿i ph°ãng Long 
Bình, thành phá Thă Đąc. Các nghiên cąu tr°ác đây vÃ quÁ Bình bát n°ác 
sinh tr°ång t¿i Viát Nam chă yÁu đánh giá táng thÅ trên toàn bß quÁ, ch°a có 
sự tách biát rõ ràng giāa phÅn thát quÁ và h¿t [5, 36, 37, 38]. Bên c¿nh đó, 
Bình bát n°ác là mßt loài cây xâm lÃn, phát triÅn m¿nh m¿ å các tßnh miÃn 
Nam Viát Nam, trong đó khu vực ph°ãng Long Bình, thành phá Thă Đąc có 
ngußn cung dßi dào. Chính vì vÃy, viác lựa chãn mÁu nghiên cąu từ khu vực 
này không chß đÁm bÁo tính đ¿i dián mà còn tăng c°ãng hiáu quÁ căa quá 
trình thu thÃp và phân tích. 

- Ngoài ra, nghiên cąu còn đ°ÿc tiÁn hành đánh giá ho¿t tính ąc chÁ enzyme 
α-glucosidase căa các hÿp chÃt đ°ÿc phân lÃp từ thát quÁ Bình bát n°ác. 
Toàn bß quá trình thực nghiám đ°ÿc thực hián t¿i phòng thí nghiám Hÿp 
chÃt Tự nhiên, Vián Khoa hãc C¢ bÁn và Ąng dāng, Thành phá Hß Chí 
Minh, đÁm bÁo đß chính xác và đß tin cÃy căa kÁt quÁ thu đ°ÿc. 

2.2. Hóa chÃt, thi¿t bß và dāng cā 

2.2.1. Hóa chÃt 

Các dung môi hóa chÃt đ°ÿc sÿ dāng trong quá trình thực nghiám bao gßm: 
• Dung môi hāu c¢ n-hexane (H), dichloromethane (Dcm), ethyl acetate (Ea), 

methanol (MeOH), ethanol (EtOH) và acetone (Ac) (Trung Quác, Merck), 
đ°ÿc sÿ dāng trong quá trình sÅc ký láp mßng, ly trích và sÅc ký cßt. 

• SÅc ký láp mßng: (1) pha th°ãng 25DC Alufokien 20x20 cm Kieselgel 
F254 (Merck); (2) pha đÁo Rp-18 F254S (Merck). 

• Silicagel dùng cho sÅc ký cßt: (1) pha th°ãng h¿t có đ°ãng kính 0,04 – 0,06 

mm (240 – 430 mesh, Ân Đß), (2) pha đÁo h¿t có đ°ãng kính 40 – 60 m 
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(Rp-18, Merck); (3) Sephadex LH-20. 

• Thuác thÿ vanilin/H2SO4 (5%) đ°ÿc sÿ dāng đÅ làm chÃt chß thá phát hián 
sự hián dián các vÁt căa hÿp chÃt hāu c¢ khi thực hián sÅc kí láp mßng khi 
h¢ nóng trên bÁp đián. 

2.2.2. Thi¿t bß 

Các thiÁt bá đ°ÿc sÿ dāng trong quá trình thực nghiám bao gßm:  
• Máy khuÃy từ gia nhiát, tă sÃy (Mermmert), tă l¿nh. 
• Đèn tÿ ngo¿i (UV light) å b°ác sóng 254 – 365 nm. 

• Há tháng ch°ng cÃt chân không å áp suÃt thÃp. 
• Cân phân tích. 

• Các hÿp chÃt đã phân lÃp đ°ÿc gÿi đo khái phá và phá cßng h°ång từ h¿t 
nhân: máy khái phá HR-ESI-MS, máy cßng h°ång từ h¿t nhân – tÅn sá 600 
MHz đái vái phá 1H-NMR và máy cßng h°ång từ h¿t nhân – tÅn sá 150 
MHz đái vái phá 13C-NMR. 

2.2.3. Dāng cā 

Các dāng cā đ°ÿc sÿ dāng trong quá trình thực hián bao gßm: 
• àng vi quÁn (Kspilaren) đ°ÿc sÿ dāng cho sÅc ký láp mßng. 
• BÁn mßng silicagel pha th°ãng và pha đÁo. 

• Cßt sÅc ký (thăy tinh) dùng đÅ tiÁn hành ch¿y sÅc ký cßt đÅ phân lÃp các 
hÿp chÃt. 

• Bình cô quay, áng đong, hă bi, băng keo… 

• Dāng cā ly trích: erlen, becher, kẹp gÅp. 

• GiÃy lãc Advantec (NhÃt BÁn), giÃy b¿c. 

2.3. Quy trình thực nghiám 

2.3.1. Thu hái và xÿ lý m¿u thßt quÁ Bình bát n°ãc (A. glabra L.) 

MÁu thát quÁ Bình bát n°ác (A. glabra L.) sau khi thu hái đ°ÿc rÿa s¿ch và 

làm khô tự nhiên nhằm bÁo toàn tái đa các thành phÅn hóa hãc. TiÁp đó, mÁu đ°ÿc 

xay nhuyßn thành bßt mán, t¿o nÃn tÁng thích hÿp cho các quá trình phân tích và 

chiÁt xuÃt trong các giai đo¿n nghiên cąu tiÁp theo. 

2.3.2. ĐiÁu ch¿ các cao phân đo¿n 

MÁu bßt khô từ thát quÁ Bình bát n°ác (1 kg) đ°ÿc chiÁt xuÃt theo ph°¢ng 
pháp Soxhlet, sÿ dāng tuÅn tự các dung môi có đß phân cực tăng dÅn, bao gßm n-

hexane, dichloromethane, ethyl acetate, ethanol và n°ác. Quá trình này nhằm thu 
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nhÃn các dách chiÁt t°¢ng ąng. Sau khi chiÁt xuÃt, dung môi đ°ÿc lo¿i bằng há 

tháng cô quay chân không, thu vÃ các cao phân đo¿n t°¢ng ąng: BBH, BBDc, 

BBEa, BBEt và BBW. Trong sá đó, cao BBH (146,7 g) đ°ÿc lựa chãn đÅ tiÁp tāc 

quá trình phân lÃp và nghiên cąu các hÿp chÃt tự nhiên 

2.3.3. Quy trình phân lÁp các hÿp chÃt 

2.3.3.1. Các phương pháp sắc ký 

• Sắc ký hấp thụ trên lớp mỏng:  

Là mßt kỹ thuÃt phân tách hóa hãc dựa trên sự phân bá căa các hÿp chÃt giāa 

hai pha: pha tĩnh (láp mßng căa silicagel hoặc các chÃt hÃp phā khác) và pha di 

đßng (hỗn hÿp dung môi). Ph°¢ng pháp này đ°ÿc sÿ dāng đÅ phân tích và kiÅm tra 

các thành phÅn trong mÁu. TLC (Thin Layer Chromatography) thông qua sự phân 

bá cân bằng giāa mßt láp pha tĩnh (silicagel hoặc chÃt hÃp phā) trên bÁn mßng – 

mßt pha đßng (dung môi). Các hÿp chÃt trong mÁu đ°ÿc tách biát dựa trên sự khác 

biát vÃ tác đß di chuyÅn giāa hai pha, xuÃt phát từ mąc đß t°¢ng tác khác nhau căa 

chúng. Nhằm kiÅm tra sự tßn t¿i căa các hÿp chÃt hāu c¢, có thÅ sÿ dāng đèn UV 
vái giá trá � 254 nm và 365 nm đái vái nhāng hÿp chÃt hÃp thā tia UV. Ngoài ra, 

các hÿp chÃt cũng có thÅ đ°ÿc nhÃn dián thông qua viác phun đÃu dung dách thuác 

thÿ vanilin/ H2SO4 (5%) lên bÃ mặt bÁn sÅc ký, sau đó sÃy khô và gia nhiát dÅn trên 

bÁp đián cho đÁn khi xuÃt hián màu sÅc đặc tr°ng. 
• Sắc ký lớp mỏng điều chế:  

SÅc ký láp mßng điÃu chÁ là mßt ph°¢ng pháp sÅc ký láp mßng đ°ÿc thiÁt kÁ 

đÅ phân tách và thu hßi các hÿp chÃt hāu c¢ từ mßt hỗn hÿp. Ph°¢ng pháp này 
đ°ÿc xem nh° là mßt phiên bÁn må rßng căa ph°¢ng pháp TLC, chă yÁu đ°ÿc sÿ 

dāng đÅ chu¿n bá các mÁu hóa hãc s¿ch cho các ph°¢ng pháp phân tích tiÁp theo.  

• Sắc ký cột (Column Chromatography – CC):  

Là mßt kỹ thuÃt phân tích trong đó mÁu đ°ÿc phân tách dựa trên sự phân phái 

căa các hÿp chÃt giāa mßt pha tĩnh và mßt pha di đßng trong mßt cßt thăy tinh. Kỹ 

thuÃt này rÃt hāu ích cho viác tinh chÁ và phân tách các hÿp chÃt hóa hãc. Các vÃt 

liáu hÃp phā phá biÁn bao gßm: Silicagel pha th°ãng (cỡ h¿t 0,040 – 0,063 mm; 

240–430 mesh); Sephadex LH20 hoặc Silicagel pha đÁo ODS. 

2.3.3.2.  Quy trình phân lập các hợp chất 

Các b°ác tiÁn hành phân lÃp đ°ÿc triÅn khai vái l°ÿng cao BBH (146,7 g). 

ĐÅu tiên, sÅc ký cßt silica gel pha th°ãng đ°ÿc áp dāng cho cao BBH vái sÿ dāng 

há dung môi H:Dcm (6:4, v/v), thu đ°ÿc tám phân đo¿n H1-H8. TiÁp theo, sÅc ký 

cßt silica gel pha đÁo đ°ÿc thực hián vái há dung môi MeOH:H2O (5:0,5, v/v) trên 
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hai phân đo¿n H1 (39,2 g) và H2 (41,7 g), t¿o ra sáu phân đo¿n nhß căa phân đo¿n 

H1 là H1.1-H1.6 và đái vái phân đo¿n H2 thu đ°ÿc năm phân đo¿n nhß là H2.1-

H2.5. Sau đó, sÅc ký cßt pha th°ãng tiÁp tāc đ°ÿc tiÁn hành trên phân đo¿n H1.1 

(11,6 g) vái há dung môi H:Dcm:MeOH (2,5:2,5:0,125, v/v/v) đÅ thu đ°ÿc bán 

phân đo¿n nhß h¢n tiÁp theo là H.1.1.1-H1.1.4. Trong đó, phân đo¿n H1.1.2 (3,1 g) 

tiÁp tāc đ°ÿc tinh chÁ bằng sÅc ký cßt pha th°ãng vái há dung môi H:Dcm:MeOH 

(2,5:2,5:0,125, v/v/v) đÅ thu đ°ÿc hÿp chÃt tinh khiÁt 5 (7,6 mg). Đái vái phân đo¿n 

H1.1.3 (5,1 g), sÅc ký cßt pha th°ãng giÁi ly bằng há dung môi H:Dcm:MeOH 

(4,5:3:0,3, v/v/v), thu đ°ÿc hai hÿp chÃt tinh khiÁt là 2 (3,0 g) và 3 (2,9 g).   

Đái vái phân đo¿n H2.1 (13,3 g), tiÁp tāc tiÁn hành ch¿y sÅc ký cßt silica gel 

pha th°ãng vái há dung môi H:Dcm (7:1, v/v) và thu đ°ÿc sáu phân đo¿n nhß 

H2.1.1-H2.1.6. Phân đo¿n H2.1.1 (2,7 g) tiÁp tāc đ°ÿc tiÁn hành ch¿y sÅc ký cßt 

silica gel pha th°ãng vái há dung môi H:Dcm:MeOH (2,5:2,5:0,125, v/v/v) đÅ thu 

đ°ÿc hÿp chÃt 1 (3,7 mg). TiÁp tāc, sÅc ký cßt silica gel pha th°ãng đ°ÿc thực hián 

trên phân đo¿n H2.1.3 (4,4 g) vái há dung môi H:Dcm:MeOH (2,5:2,5:0,3, v/v/v)  

thu đ°ÿc hÿp chÃt 4 (4,5 mg). Đái vái phân đo¿n H2.1.4 (2,1 g), ph°¢ng pháp sÅc 

ký cßt pha th°ãng tiÁp tāc đ°ÿc áp dāng vái há dung môi H:Dcm:MeOH 

(2,5:3,0:0,25, v/v/v) thu đ°ÿc hÿp chÃt 6 (4,2 mg). 
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Hình 2.1. Quy trình phân lÃp nhāng hÿp chÃt từ thát quÁ Bình bát n°ác (A. glabra L.) 
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2.3.3.3. Phương pháp phân tích và xác định cấu trúc hóa học của 

các hợp chất phân lập 

• Khßi phß (HR-ESI-MS): Phân tích đ°ÿc thực hián trên thiÁt bá HR-ESI-

MS (Bruker MicroTOF-Q 10187), giúp xác đánh chính xác khái l°ÿng phân 

tÿ căa các hÿp chÃt. 

• Phß cáng h°çng từ h¿t nhân – NMR: 

- Phá 1D-NMR: Gßm 1H-NMR và 13C-NMR 

- Phá 2D-NMR: Bao gßm các kỹ thuÃt HSQC, HMBC, COSY, NOESY 

nhằm làm sáng tß mái liên kÁt trong phân tÿ. 

Phân tích phá NMR đ°ÿc tiÁn hành trên thiÁt bá Bruker Avance, vái tÅn sá 

600 MHz cho phá 1H-NMR và 150 MHz cho phá 13C-NMR. Quá trình đo 
phá đ°ÿc thực hián t¿i Trung tâm Phá Ąng dāng – Vián Hóa hãc, Vián Hàn 

lâm Khoa hãc và Công nghá Viát Nam (Hà Nßi) và Vián KiÅm nghiám 

Thuác, Thành phá Hß Chí Minh. 

2.3.4. KhÁo sát khÁ n�ng ąc ch¿ enzyme ³-glucosidase 

• Nguyên tắc:  
α-glucosidase là mßt enzyme thußc nhóm glycoside hydrolase, có mặt trong 

dách tiêu hóa căa đßng vÃt (chẳng h¿n nh° dách d¿ dày) và đóng vai trò quan trãng 
trong quá trình phân giÁi polysaccharide và oligosaccharide thành các đ¢n vá 
glucose nhß h¢n. Đây là giai đo¿n cuái cùng trong quá trình tiêu hóa carbohydrate, 
giúp c¢ thÅ hÃp thā glucose từ thực ph¿m. Ho¿t tính ąc chÁ α-glucosidase đ°ÿc 
đánh giá thông qua khÁ năng chuyÅn hóa p-NPG (p-nitrophenyl-β-D-

glucopyranoside) thành ³-D-glucose và p-nitrophenol (p-NP) d°ái tác đßng căa 

enzyme này. L°ÿng glucose sinh ra có mái t°¢ng quan trực tiÁp vái l°ÿng p-NP 

đ°ÿc hình thành. Khi mßt hÿp chÃt có khÁ năng ąc chÁ α-glucosidase, l°ÿng p-NP 

t¿o ra s¿ giÁm. Dựa trên nguyên tÅc này, ph°¢ng pháp phá UV-Vis đ°ÿc sÿ dāng đÅ 

xác đánh ho¿t tính ąc chÁ enzyme bằng cách đo và so sánh đß hÃp thu căa p-NP t¿i 

giá trá � 405 nm trong điÃu kián có sự xuÃt hián và không có sự xuÃt hián căa tác 
nhân ąc chÁ. TiÃm năng ąc chÁ enzyme α-glucosidase căa mÁu thÿ s¿ đ°ÿc °ác tính 
dựa trên hàm l°ÿng α-D-glucose đ°ÿc t¿o thành. 

• Danh mục vật liệu: 
Enzyme α-glucosidase; p-NPG; 

ChÃt ąc chÁ: Cao thát quÁ Bình bát n°ác/Hÿp chÃt tự nhiên cÅn khÁo sát; 

Dung dách Na2CO3 0,1 M;  
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Dung dách đám: đám Phosphate pH 6,8 hoặc pH 7,0;  

• Quy trình thực nghiệm : 

Quá trình khÁo sát khÁ năng ąc chÁ enzyme α-glucosidase căa các cao thát quÁ 

Bình bát n°ác và quy trình phân lÃp hÿp chÃt đ°ÿc triÅn khai dựa trên nghiên cąu 

căa Le T. H. Và đßng nghiáp [45], vái mßt sá điÃu chßnh phù hÿp.  

B°ãc 1: Chu¿n bá dung dách enzyme và dung dách chÃt nÃn 

Chuẩn bị dung dịch enzyme: hòa tan enzyme α-glucosidase vái dung dách đám 

phosphate đÅ đ¿t đ°ÿc nßng đß enzyme cÅn thiÁt. Th°ãng sÿ dāng nßng đß enzyme 

khoÁng 0,5-1,0 U/mL, tùy thußc vào ho¿t đßng căa enzyme. 

Chuẩn bị dung dịch chất nền: hòa tan p-NPG trong dung dách đám phosphate 

đÅ thu đ°ÿc dung dách có nßng đß 1 – 2 mM.  

B°ãc 2: Chu¿n bá hỗn hÿp gßm 50 µL p-NPG (3Mm) và 50 µL dung dách α-

glucosidase (0,1 U/mL) trong dung dách đám phosphate 0,01M , sau đó ă å nhiát đß 

phòng trong 15 phút. 

B°ãc 3: Bá sung 525 µL dung dách mÁu vái các khoÁng nßng đß khác nhau 

vào hỗn hÿp đã chu¿n bá tiÁn hành phÁn ąng å 37 ℃ trong vòng 30 phút. 

B°ãc 4: KÁt thúc phÁn ąng bằng cách thêm 375 µL Na2CO3 0,1 M, sau đó xác 
đánh mÃt đß quang căa dung dách sau phÁn ąng t¿i b°ác sóng 401 nm. 

B°ãc 5: Sÿ dāng máy quang phá UV-Vis đÅ đo nßng đß p-NP å b°ác sóng 

405 nm. Đo mÁu đái chąng và mÁu thí nghiám đÅ xác đánh nßng đß p-NP. 

TÃt cÁ các thí nghiám đ°ÿc thực hián lặp l¿i quy trình 3 lÅn å các nßng đß 

khác nhau đÅ tính toán giá IC50 và sai sá.  

KhÁ năng ąc chÁ enzyme đ°ÿc xác đánh dựa trên công thąc:  

KhÁ năng ąc chÁ (%) = [1 – (AmÁu/Ađái chąng)] ×100 

TiÃm năng ąng dāng trong hỗ trÿ điÃu trá bánh đái tháo đ°ãng đ°ÿc xác đánh 

dựa trên sự so sánh giá trá IC50 căa các hÿp chÃt phân lÃp vái Acarbose (chÃt chąng 

d°¢ng). 
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CH¯¡NG 3. K¾T QUÀ VÀ THÀO LUÀN 

 

 Trong nghiên cąu này, các cao chiÁt từ thát quÁ Bình bát n°ác (A. glabra L.) 

thu hái t¿i thành phá Thă Đąc đã đ°ÿc điÃu chÁ bằng các dung môi có đß phân cực 
khác nhau, bao gßm: n-hexane (BBH), dichloromethane (BBDc), ethyl acetate 

(BBEa), ethanol (BBEt) và n°ác (BBW). Trên c¢ så đó, các ph°¢ng pháp sÅc ký 
đã đ°ÿc áp dāng đÅ phân tách cao phân đo¿n BBH, từ đó phân lÃp và xác đánh cÃu 
trúc hóa hãc căa 6 hÿp chÃt diterpenoid. Viác xác đánh cÃu trúc đ°ÿc thực hián dựa 
trên các ph°¢ng pháp phá nghiám kÁt hÿp vái đái chiÁu tài liáu tham khÁo. KÁt quÁ 
thu đ°ÿc vÃ cÃu trúc hóa hãc căa các hÿp chÃt này đ°ÿc trình bày trong Hình 3.1. 

 

 
Hình 3.1. Đặc tính cÃu trúc căa các hÿp chÃt phân lÃp từ  

thát quÁ Bình bát n°ác (A. glabra L.) 

 

3.1. K¿t quÁ xác đßnh cÃu trúc hóa hác các hÿp chÃt đ°ÿc phân lÁp 

3.1.1. Bián luÁn cÃu trúc hóa hác hÿp chÃt 1 

Hÿp chÃt 1 (4,3 mg) đ°ÿc phân lÃp từ phân đo¿n H2.1.1 å d¿ng chÃt vô đánh 

hình màu trÅng.  

Dā liáu phß (Phā lāc):  

❖ Phá HR-ESI-MS (Phā lāc 1). 

❖ Phá 1H-NMR, 13C-NMR (đo trong CDCl3, Phā lāc 2, 3, 4, 5). 

❖ Phá HSQC, HMBC (đo trong CDCl3, Phā lāc 6, 7, 8, 9, 10). 

❖ Phá NOESY (đo trong CDCl3, Phā lāc 11). 

❖ Phá COSY (đo trong CDCl3, Phā lāc 12). 
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Bián luÁn cÃu trúc: 

Từ các dā liáu phá HR-ESI-MS đ°ÿc thực hián đo å chÁ đß positive ion (chÁ 

đß đo d°¢ng), công thąc phân tÿ căa hÿp chÃt 1 đ°ÿc xác đánh là C23H36O4 và đ°ÿc 

suy ra từ mũi ion giÁ phân tÿ t¿i m/z 377,2680 [M + H]+ (ąng vái giá trá 377,2680 

[C23H37O4]+). 

TiÁn hành phân tích dā liáu phá 1H-NMR kÁt hÿp vái dā liáu phá HSQC căa 

hÿp chÃt 1 làm rõ sự xuÃt hián căa mßt sá các tín hiáu quan trãng căa hÿp chÃt 1 

gßm mßt tín hiáu proton oxymethine t¿i ·H (ppm): 4,46 (1H, dd, J = 11,4, 5,4 Hz, 

H-3); bán tín hiáu proton nhóm methyl t¿i ·H (ppm): 2,04 (3H, s, H-22), 1,02 (3H, s, 

H-20), 0,85 (3H, s, H-18), 0,84 (3H, s, H-19); mßt tín hiáu proton nhóm methoxy 

t¿i ·H (ppm): 3,66 (3H, s, 17-OCH3); bán tín hiáu proton nhóm methine t¿i ·H (ppm): 

2,61 (1H, dd, J = 9,0, 6,0 Hz, H-16), 2,46 (1H, m, H-13), 1,00 (1H, m, H-9), 0,83 

(1H, m, H-5); m°ãi ba tín hiáu proton methylene t¿i ·H (ppm): 1,85 (1H, m, H-1a), 

0,96 (1H, m, H-1b), 1,66 (2H, m, H-2), 1,57 (1H, m, H-6a), 1,37 (1H, m, H-6b), 

1,54 (2H, m, H-7), 1,62 (1H, m, H-11a), 1,53 (1H, m, H-11b), 1,56 (1H, m, H-12a), 

1,51 (1H, m, H-12b), 1,84 (1H, m, H-14a), 1,20 (1H, dd, J = 12,0, 5,4 Hz, H-14b), 

1,68 (2H, m, H-15).  

TiÁp tāc phân tích dā liáu phá 13C-NMR và dā liáu phá HSQC căa hÿp chÃt 1 

làm rõ sự xuÃt hián căa 23 tín hiáu carbon. Trong đó, các tín hiáu nái bÃt bao gßm: 

hai tín hiáu carbon carbonyl t¿i ·C (ppm): 178,0 (C-17) và 171,1 (C-21); mßt tín 

hiáu carbon oxymethine t¿i C (ppm): 81,1 (C-3); mßt tín hiáu carbon methoxy t¿i 

C (ppm): 51,8 (-OCH3); tám tín hiáu carbon methylene lÅn l°ÿt t¿i C (ppm): 44,8 

(C-15), 40,9 (C-7), 38,5 (C-1), 38,2 (C-14), 31,4 (C-12), 23,8 (C-2), 20,8 (C-6), 

18,7 (C-11); ba tín hiáu carbon tą cÃp lÅn l°ÿt là: 45,0 (C-8), 39,1 (C-10), 37,9 (C-

4); bán tín hiáu carbon methine lÅn l°ÿt t¿i C (ppm): 55,9 (C-9), 55,4 (C-5), 45,5 

(C-16), 41,4 (C-13); bán tín hiáu carbon methyl lÅn l°ÿt t¿i C (ppm): 28,5 (C-18), 

21,4 (C-22), 17,7 (C-20), 16,8 (C-19). Căn cą vào các dā liáu phá đặc tr°ng đã 
đ°ÿc đÃ cÃp [46], kÁt hÿp vái các t°¢ng quan COSY quan trãng bao gßm há tháng 

spin căa H2-1/H2-2/H-3, H-5/H2-6/ H2-7 và H-9/ H2-11/ H2-12/ H2-14/H-13/ H2-

15/H-16 giúp xác đánh hÿp chÃt 1 có cÃu trúc căa mßt hÿp chÃt ent-kaurane 

diterpenoid. Thực hián phân tích sâu h¢n vÃ dā liáu phá HMBC giúp khẳng đánh 

thêm cÃu trúc căa hÿp chÃt 1, đßng thãi cho thÃy sự xuÃt hián căa mßt nhóm 

acetoxy đ°ÿc làm sáng tß dựa trên sự xuÃt hián căa tín hiáu carbon carbonyl t¿i ·C 

(ppm) 171,1 (C-21) và t°¢ng quan giāa proton methyl H-22 (·H 2,04, s) vái carbon 

này. Bên c¿nh đó, vá trí căa nhóm thÁ acetoxy này t¿i vá trí C-3 đ°ÿc chąng minh 
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dựa trên đß dách chuyÅn căa proton H-3 (·H 4,46) å vùng từ tr°ãng thÃp và sự xuÃt 

hián t°¢ng quan HMBC giāa H-3 và C-21. Ngoài ra, sự xuÃt hián căa mßt nhóm 

chąc methoxycarbonyl (CH3OCO) t¿i vá trí C-16 trong cÃu trúc căa hÿp chÃt 1 cũng 
đ°ÿc làm sáng tß dựa trên các t°¢ng quan căa proton H-16 (·H 2,61) và proton 

methoxy (·H 3,66) vái carbon carbonyl C-17 (·C 178,0).  

CÃu hình t°¢ng đái căa hÿp chÃt 1 đ°ÿc xác đánh dựa trên hằng sá ghép J = 

5,4, 11,4 Hz căa proton oxymethine H-3, cho thÃy sự phân bá căa proton này å vá 
trí trāc (axial) vái đánh h°áng ò. Dā liáu thu đ°ÿc từ phá NOESY căa hÿp chÃt 1 

còn cung cÃp thêm vÃ các t°¢ng quan giāa H-3 và H-5 (·H 0,83, m), H-18 (·H 0,85) 

giúp chąng tß các proton này cùng đánh h°áng syn ò; các t°¢ng quan giāa H-20 và 

H-19 (·H  0,84), H-14 (·H 1,84), H-13 (·H 2,46) giúp chąng tß các proton này đánh 

h°áng syn ñ. Bên c¿nh đó là sự thiÁu vÅng t°¢ng quan giāa H-13 và H-16 giúp xác 

đánh proton H-16 cũng đánh h°áng syn ò. Dựa trên các dā liáu phân tích, cÃu trúc 

hóa hãc căa hÿp chÃt 1 đ°ÿc đÃ xuÃt nh° å Hình 3.2 và đ°ÿc đặt tên là Annoglabrin 

B. Đây là mßt hÿp chÃt ent-kaurane diterpenoid mái lÅn đÅu tiên đ°ÿc công bá. 

 

Hình 3.2. Đặc tính cÃu trúc và các t°¢ng quan  
HMBC, NOESY, COSY căa hÿp chÃt 1 

 

BÁng 3.1. KÁt quÁ phân tích phá căa hÿp chÃt 1 – Annoglabrin B. 

No. 
Hÿp chÃt 1 

·H
a (ppm), J (Hz) ·C

a (ppm) 

1 1,85 (1H, m), 0,96 (1H, m) 38,5 

2 1,66 (2H, m) 23,8 
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  a: Phá đ°ÿc ghi nhÃn trong dung môi CDCl3, tÅn sá máy 600 MHz – 150 MHz. 

 

3.1.2. Bián luÁn cÃu trúc hóa hác hÿp chÃt 2 

Hÿp chÃt 2 (3,0 mg) đ°ÿc phân lÃp từ phân đo¿n H1.1.3 å d¿ng chÃt vô đánh 

hình màu trÅng.  

Dā liáu phß (Phā lāc):  

3 4,46 (1H, dd, J = 11,4, 5,4 Hz) 81,1 

4 - 37,9 

5 0,83 (1H, m) 55,4 

6 1, 57 (1H, m), 1,37 (1H, m) 20,8 

7 1,54 (1H, m) 40,9 

8 - 45,0 

9 1,00 (1H, m) 55,9 

10 - 39,1 

11 1,62 (1H, m), 1,53 (1H, m) 18,7 

12 1,51 (1H, m), 1,56 (1H, m) 31,4 

13 2,46 (1H, m) 41,4 

14 1,84 (1H, m), 1,2 (1H, dd, J = 12,0, 5,4 Hz) 38,2 

15 1,68 (2H, m) 44,8 

16 2,61 (1H, dd, J = 9,0, 6,0 Hz) 45,5 

17 - 178,0 

18 0,85 (3H, s) 28,5 

19 0,84 (3H, s) 16,8 

20 1,02 (3H, s) 17,7 

21 - 171,1 

22 2,04 (3H, s) 21,4 

17-OCH3 3,65 (3H, s) 51,8 
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❖ Phá 1H-NMR, 13C-NMR (đo trong CDCl3, Phā lāc 13, 14, 15). 

Phân tích dā liáu phá 1H-NMR căa hÿp chÃt 2 xác đánh sự xuÃt hián căa các 

tín hiáu proton đặc tr°ng trong đó là 3 tín hiáu proton nhóm methyl t¿i ·H (ppm): 

0,99 (3H, s, H-20), 0,84 (3H, s, H-18), 0,80 (3H, s, H-19); hai tín hiáu proton căa 

nhóm methine t¿i ·H (ppm): 2,94 (1H, dt, J = 12,0, 6,0 Hz, H-16) và 2,57 (1H, br s, 

H-13), và các tín hiáu proton phân bá t¿i vùng từ tr°ãng cao vái đß dách chuyÅn 

trong khoÁng từ 1,90-0,72 ppm. 

TiÁn hành phân tích thêm dā liáu phá 13C-NMR căa hÿp chÃt 2 cho thÃy sự 

xuÃt hián căa 20 tín hiáu carbon, cā thÅ gßm mßt tín hiáu carbon carbonyl t¿i ·C 

(ppm): 182,1 (C-17), chín tín hiáu carbon methylene lÅn l°ÿt t¿i ·C (ppm): 42,2 (C-

15), 42,0 (C-14), 41,8 (C-7), 40,9 (C-1), 39,5 (C-3), 27,6 (C-12), 20,6 (C-6), 18,8 

(C-11), 18,1 (C-2); ba tín hiáu carbon tą cÃp lÅn l°ÿt t¿i ·C (ppm): 44,6 (C-8), 40,0 

(C-10), 33,4 (C-4); ba tín hiáu carbon methyl t¿i ·C (ppm): 33,8 (C-18), 21,8 (C-19), 

17,8 (C-20);  bán tín hiáu carbon methine lÅn l°ÿt t¿i ·C (ppm): 57,3 (C-9), 45,5 (C-

16), 56,4 (C-5), 40,5 (C-13). So sánh dā liáu phá căa hÿp chÃt 2 và hÿp chÃt 1 cho 

thÃy đ°ÿc có nhiÃu điÅm t°¢ng đßng (BÁng 3.2). Trên c¢ så đó, giúp khẳng đánh 

hÿp chÃt 2 cũng là mßt diterpenoid thußc khung ent-kaurane. Mặt khác, kÁt quÁ phá 

căa hÿp chÃt 2 thÅ hián rằng sự thiÁu vÅng căa tín hiáu proton oxymethine H-3 đ°ÿc 

ghi nhÃn å hÿp chÃt 1, và sự thay đái đß dich chuyÅn hóa hãc căa tín hiáu carbon C-

3 từ vùng từ tr°ãng thÃp t¿i ·C (ppm): 81,1 å hÿp chÃt 1 vÃ vùng từ tr°ãng cao t¿i 

·C (ppm): 39,5 å hÿp chÃt 2. Bên c¿nh đó, sự có mặt căa tín hiáu carbon carbonyl 

C-17 t¿i ·C (ppm): 182,1 thay vì 178,0 so vái hÿp chÃt 1, giúp nhÃn đánh sự tßn t¿i 

căa mßt nhóm chąc carboxyl (-COOH) t¿i vá trí C-17 å hÿp chÃt 2. Từ các dā liáu 

đã nêu, cÃu trúc hóa hãc căa hÿp chÃt 2 đ°ÿc đÅ nghá nh° å Hình 3.3. Đßng thãi, 

tiÁn hành so sánh dā liáu phá căa hÿp chÃt 2 vái dā liáu phá căa hÿp chÃt 16ñ-H-

ent-kaurane-17-oic acid đã đ°ÿc báo cáo [26] (BÁng 3.2), giúp khẳng đánh hÿp chÃt 

2 có cÃu trúc hoàn toàn t°¢ng đßng. Từ cÃu trúc đã xác đánh, kÁt hÿp vái sự thay 

đái vÃ đß dách chuyÅn và hằng sá ghép căa các tín hiáu proton methine căa hÿp chÃt 

2 t¿i H-16 ·H (ppm): 2,94 (1H, dt, J= 6,0, 12,0 Hz) và H-13 ·H (ppm): 2,57 (1H, brs) 

giúp khẳng đánh đ°ÿc sự khác nhau vÃ lÃp thÅ t¿i vá trí C-16 so vái å hÿp chÃt 1. Cā 

thÅ, proton H-16 căa hÿp chÃt 2 có đánh h°áng ñ thay vì đánh h°áng β nh° å hÿp 

chÃt 1. Từ đó, hÿp chÃt 2 đ°ÿc xác đánh là 16ñ-H-ent-kaurane-17-oic acid, và đây 
là lÅn đÅu tiên hÿp chÃt này đ°ÿc báo cáo trên cây Bình bát n°ác (Hình 3.3). 
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Hình 3.3. Đặc tính cÃu trúc căa hÿp chÃt 2. 

 

BÁng 3.2. KÁt quÁ phân tích phá căa hÿp chÃt 2 và hÿp chÃt 1 và hÿp chÃt  
16ñ-H-ent-kaurane-17-oic acid 

No. 

Hÿp chÃt 2 Hÿp chÃt 1 
16ñ-H-ent-kaurane-

17-oic acid [26] 

·H
a (ppm), J 

(Hz) 

·C
a 

(ppm) 
·H

a (ppm), J (Hz) 
·C

a 

(ppm) 

·H
b (ppm), 

J (Hz) 

·C
b 

(ppm) 

1 - 40,9 
1,85 (1H, m) 

0,96 (1H, m) 
38,5 - 40,4 

2 - 18,1 1,66 (2H, m) 23,8 - 18,0 

3 - 39,5 
4,46 (1H, dd, J = 

11,4, 5,4 Hz) 
81,1 - 39,0 

4 - 33,4 - 37,9 - 34,1 

5 - 56,4 0,83 (1H, m) 55,4 - 56,1 

6 - 20,6 
1, 57 (1H, m) 

1,37 (1H, m) 
20,8 - 20,5 

7 - 41,8 1,54 (1H, m) 40,9 - 40,8 

8 - 44,6 - 45,0 - 44,4 

9 - 57,3 1,00 (1H, m) 55,9 - 57,1 

10 - 40,0 - 39,1 - 39,3 

11 - 18,8 
1,62 (1H, m) 

1,53 (1H, m) 
18,7 - 18,2 
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a: Phá đ°ÿc ghi nhÃn trong dung môi CDCl3, tÅn sá máy 600 MHz – 150 MHz 

b: Phá đ°ÿc ghi nhÃn trong dung môi CDCl3, tÅn sá máy 400 MHz – 100 MHz 

 

3.1.3. Bián luÁn cÃu trúc hóa hác hÿp chÃt 3 

Hÿp chÃt 3 (2,9 mg) đ°ÿc phân lÃp từ phân đo¿n H1.1.3 å d¿ng chÃt vô đánh 

hình màu trÅng.  

Dā liáu phß (Phā lāc):  

❖ Phá 1H-NMR, 13C-NMR (đo trong DMSO-d6, Phā lāc 16, 17, 18). 

12 - 27,6 
1,51 (1H, m) 

1,56 (1H, m) 
31,4 - 27,3 

13 
2,57 (1H, 

brs) 
40,5 2,46 (1H, m) 41,4 

2,54 (1H, 

brs) 
39,7 

14 - 42,0 

1,84 (1H, m) 

1,2 (1H, dd, J = 

12,0, 5,4 Hz) 

38,2 - 41,8 

15 - 42,2 1,68 (2H, m) 44,8 - 41,5 

16 

2,94 (1H, dt, 

J = 12,0, 6,0 

Hz) 

45,5 
2,61 (1H, dd, J= 

9,0, 6,0 Hz) 
45,5 

2,97 (1H, 

dt, J = 12,0, 

6,0 Hz) 

45,6 

17 - 182,1 - 178,0 - 183,7 

18 
0,80 (3H, s) 

 
33,8 0,85 (3H, s) 28,5 

0,84 (3H, s) 

 
33,9 

19 0,84 (3H, s) 21.8 0,84 (3H, s) 16,8 0,96 (3H, s) 21,6 

20 0,99 (3H, s) 17,8 1,02 (3H, s) 17,7 1,01 (3H, s) 17,9 

21 - - - 171,1 - - 

22 - - 2,04 (3H, s) 21,4 - - 

17-

OCH3 
- - 3,65 (3H, s) 51,8 - - 
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Phân tích dā liáu phá 1H-NMR căa hÿp chÃt 3 cho thÃy sự hián dián căa các 

tín hiáu proton nái bÃt trong đó là hai tín hiáu proton căa nhóm methyl t¿i ·H (ppm): 

1,10 (3H, s, H-18), 0,86 (3H, s, H-20); hai tín hiáu proton căa nhóm methine t¿i ·H 

(ppm): 2,83 (1H, m, H-16) và 1,93 (1H, d, J = 12,9 Hz, H-13) cùng mßt nhóm các 

proton phân bá t¿i vùng từ tr°ãng cao đ°ÿc xác đánh vái đß dách chuyÅn trong 

khoÁng từ 1,78-0,76 ppm. 

TiÁn hành phân tích thêm dā liáu phá 13C-NMR căa hÿp chÃt 3 cho thÃy sự 

xuÃt hián căa 20 tín hiáu carbon. Trong đó, các tín hiáu đặc tr°ng có thÅ kÅ đÁn gßm: 

hai tín hiáu carbon carboxyl t¿i ·C (ppm): 178,8 (C-19) và 175,5 (C-17), chín tín 

hiáu carbon methylene no lÅn l°ÿt t¿i ·C (ppm): 41,6 (C-14), 41,2 (C-15), 40,2 (C-

3), 40,0 (C-7), 37,6 (C-1), 27,1 (C-12), 21,9 (C-6), 18,8 (C-2), 17,8 (C-11); ba tín 

hiáu carbon tą cÃp lÅn l°ÿt t¿i ·C (ppm): 43,9 (C-8), 42,8 (C-4), 39,1 (C-10); hai tín 

hiáu carbon methyl t¿i ·C (ppm): 28,6 (C-18), 15,3 (C-20);  bán tín hiáu carbon 

methine lÅn l°ÿt t¿i ·C (ppm): 56,0 (C-5),  55,7 (C-9), 38,7 (C-13), 44,9 (C-16).  

So sánh dā liáu phá căa hÿp chÃt 3 vái hÿp chÃt 1 và hÿp chÃt 2 cho thÃy có 

nhiÃu sự t°¢ng đßng từ đó có thÅ khẳng đánh hÿp chÃt 3 cũng là mßt hÿp chÃt 

diterpenoid thußc khung ent-kaurane. Tuy nhiên, khi so sánh hÿp chÃt sá 2 cho thÃy 

đ°ÿc å hÿp chÃt sá 3 có sự xuÃt hián thêm căa mßt nhóm chąc carboxyl (-COOH) 

t¿i ·C (ppm) 178,8 (C-19), sự thiÁu vÅng căa mßt tín hiáu nhóm methyl t¿i vá trí C-4, 

đßng thãi là sự thay đái đß dách chuyÅn hóa hãc căa tín hiáu carbon C-4 từ ·C 

(ppm): 33,4, å hÿp chÃt 2, đÁn ·C (ppm): 42,8, å hÿp chÃt 3. Căn cą vào nhāng dā 

liáu đã phân tích, hÿp chÃt 3 đ°ÿc dự đoán có cÃu trúc t°¢ng tự hÿp chÃt 2 nh°ng 
có sự hián dián căa mßt nhóm chąc carboxyl gÅn trực tiÁp t¿i vá trí C-4 thay thÁ cho 

nhóm methyl C-19, å vái hÿp chÃt 2 (Hình 3.4). Từ cÃu trúc đ°ÿc đÃ nghá, dā liáu 

phá căa hÿp chÃt 3 tiÁp tāc đ°ÿc so sánh vái dā liáu phá căa hÿp chÃt 16ñ-H-ent-

kaurane-17,19-dioic acid [47] (BÁng 3.3) vái rÃt nhiÃu sự t°¢ng đßng. Trên c¢ så 

đó, hÿp chÃt 3 đ°ÿc khẳng đánh là hÿp chÃt 16ñ-H-ent-kaurane-17,19-dioic acid 

(Hình 3.4). 
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Hình 3.4. Đặc tính cÃu trúc căa hÿp chÃt 3. 

 

BÁng 3. 3. KÁt quÁ phân tích phá căa hÿp chÃt 3 và hÿp chÃt 2 và hÿp chÃt  
16ñ-H-ent-kaurane-17,19-dioic acid 

No. 

Hÿp chÃt 3 Hÿp chÃt 2 
16ñ-H-ent-kaurane-

17,19-dioic acid [47] 

·H
a (ppm), J 

(Hz) 

·C
a 

(ppm) 

·H
b (ppm), J 

(Hz 

·C
b 

(ppm) 

·H
c (ppm), J 

(Hz) 

·C
c 

(ppm) 

1 - 37,6 - 40,9 - 38,1 

2 - 18,8 - 18,1 - 19,3 

3 - 40,2 - 39,5 - 40,6 

4 - 42,8 - 33,4 - 43,3 

5 - 56,0 - 56,4 - 56,4 

6 - 21,9 - 20,6 - 22,4 

7 - 40,0 - 41,8 - 40,6 

8 - 43,9 - 44,6 - 44,4 

9 - 55,7 - 57,3 - 56,2 

10 - 39,1 - 40,0 - 39,6 

11 - 17,8 - 18,8 - 18,3 

12 - 27,1 - 27,6 - 27,7 

13 
1,93 (1H, d, J 

= 12,9 Hz) 
38,7 2,57 (1H, brs) 40,5 

2,00 (1H, d, J = 

16,45 Hz) 
39,3 

14 - 41,6 - 42,0 - 42,1 
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a: Phá đ°ÿc ghi nhÃn trong dung môi DMSO-d6, tÅn sá máy 600 MHz – 150 MHz 

b: Phá đ°ÿc ghi nhÃn trong dung môi CDCl3, tÅn sá máy 600 MHz – 150 MHz 

c: Phá đ°ÿc ghi nhÃn trong dung môi DMSO-d6, tÅn sá máy 500 MHz – 125 MHz 

 

3.1.4. Bián luÁn cÃu trúc hóa hác hÿp chÃt 4 

Hÿp chÃt 4 (4,5 mg) đ°ÿc phân lÃp từ phân đo¿n H2.1.3 å d¿ng chÃt vô đánh 

hình màu trÅng.  

Dā liáu phß (Phā lāc):  

❖ Phá 1H-NMR, 13C-NMR (đo trong CDCl3, Phā lāc 19, 20, 21).  

Phân tích dā liáu phá 1H-NMR căa hÿp chÃt 4 cho thÃy sự xuÃt hián căa các 

tín hiáu proton đặc tr°ng trong đó là hai tín hiáu proton căa nhóm methyl t¿i ·H 

(ppm): 0,96 (3H, s, H-19), 1,01 (3H, s, H-20); hai tín hiáu proton căa mßt nhóm 

oxymethylene t¿i ·H (ppm): 3,74 (1H, d, J = 10,8 Hz, H-18a), 3,44 (1H, d, J = 10,8 

Hz, H-18b); hai tín hiáu proton olefin t¿i ·H (ppm): 4,79 (1H, brs, H-17a) và 3,44 

(1H, brs, H-17b); mßt tín hiáu proton căa nhóm methylene t¿i ·H (ppm): 2,05 (2H, 

m, H-15); mßt tín hiáu proton methine t¿i ·H (ppm): 2,63 (1H, brs, H-13), mßt nhóm 

các tín hiáu proton phân bá t¿i vùng từ tr°ãng cao đ°ÿc xác đánh vái đß dách 

chuyÅn trong khoÁng từ 1,96-0,88 ppm.  

Ngoài ra, phá 13C-NMR căa hÿp chÃt 4 thÅ hián sự tßn t¿i căa 20 tín hiáu 

carbon bao gßm hai tín hiáu carbon olefin t¿i ·C (ppm): 156,1 (C-16) và 103,1 (C-

17), chín tín hiáu carbon methylene no lÅn l°ÿt t¿i ·C (ppm): 39,8 (C-14), 49,2 (C-

15), 35,8 (C-3), 41,8 (C-7), 40,6 (C-1), 33,3 (C-12), 20,6 (C-6), 18,5 (C-2), 18,4 (C-

11); mßt tín hiáu carbon methylene gÅn vái dá tá Oxy t¿i ·C (ppm): 65,7 (C-18); ba 

15 - 41,2 - 42,2 - 41,7 

16 2,83 (1H, m) 44,9 

2,94 (1H, dt, 

J= 6,0, 12,0 

Hz) 

45,5 2,84 (1H, m) 45,4 

17 - 175,5 - 182,1 - 176,0 

18 1,10 (3H, s) 28,6 
0,80 (3H, s) 

 
33,8 1,10 (3H, s) 29,1 

19 - 178,7 0,84 (3H, s) 21.8 - 179,2 

20 0,86 (3H, s) 15,3 0,99 (3H, s) 17,8 0,86 (3H, s) 15,9 
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tín hiáu carbon tą cÃp lÅn  l°ÿt t¿i ·C (ppm): 44,3 (C-8), 38,8 (C-4), 39,4 (C-10); hai 

tín hiáu carbon methyl t¿i ·C (ppm): 27,2 (C-19), 18,3 (C-20); ba tín hiáu cabcon 

methine lÅn l°ÿt t¿i ·C (ppm): 57,0 (C-5),  56,4 (C-9), 44,1 (C-13).  

Dựa trên sự t°¢ng đßng vÃ sá liáu 1H và 13C NMR căa hÿp chÃt 4 vái hÿp chÃt 

1, hÿp chÃt 2 và hÿp chÃt 3, hÿp chÃt 4 đ°ÿc xác đánh là mßt ent-kaurane 

diterpenoid. Tuy nhiên, khi so sánh dā liáu phá vái h¢p chÃt 2 có mßt sá điÅm khác 

biát vÃ mặt cÃu trúc. Cā thÅ, sự biÁn mÃt căa tín hiáu proton methine H-16 thay thÁ 

vào đó là sự xuÃt hián căa hai tín hiáu proton nhóm olefin t¿i ·H (ppm): 4,79 (1H, 

brs, H-17a) và 3,74 (1H, brs, H-17b), cùng vái sự thay đái đß dách chuyÅn căa 

carbon C-16 từ vùng từ tr°ãng cao, t¿i ·C (ppm): 45,5 ppm, vÃ vùng từ tr°ãng thÃp 

t¿i ·C (ppm): 156,1 ppm, giúp nhÃn đánh sự hián dián căa mßt liên kÁt C = C t¿i vá 
trí C-16 – C-17 å hÿp chÃt 4. Bên c¿nh đó, sự thiÁu vÅng căa mßt tín hiáu nhóm 

methyl t¿i vá trí C-4 khi so sánh vái hÿp chÃt 2 (t°¢ng tự nh° å hÿp chÃt 3), và sự 

xuÃt hián thêm căa hai tín hiáu proton oxymethylene t¿i ·H (ppm): 3,74 (1H, d, J = 

10,8 Hz, H-18a) và 3,44 (1H, d, J = 10,8 Hz, H-18b) giúp nhÃn đánh đ°ÿc cÃu trúc 

căa hÿp chÃt 4 có sự xuÃt hián căa mßt nhóm -CH2OH t¿i vá trí C-4. Từ các dā liáu 

đã nêu, cÃu trúc căa hÿp chÃt 4 đ°ÿc dự đoán nh° å (Hình 3.5). KÁt hÿp so sánh dā 

liáu phá căa hÿp chÃt 4 vái các dā liáu đ°ÿc báo cáo căa hÿp chÃt ent-kaurane-16-

en-19-ol [48] (BÁng 3.4) cho thÃy có rÃt nhiÃu sự t°¢ng đßng. Từ đó, hÿp chÃt 4 

đ°ÿc khẳng đánh là hÿp chÃt ent-kaurane-16-en-19-ol. 

 

Hình 3.5. Đặc tính cÃu trúc căa hÿp chÃt 4 

 

BÁng 3. 4. KÁt quÁ phân tích phá căa hÿp chÃt 4 vái hÿp chÃt 3 và hÿp chÃt  
ent-kaurane-16-en-19-ol 

No. 

Hÿp chÃt 4 Hÿp chÃt 2 
ent-kaurane-16-en-19-ol 

[48] 

·H
a (ppm), J 

(Hz) 

·C
a 

(ppm) 

·H
a (ppm), J 

(Hz) 

·C
a 

(ppm) 

·H
b (ppm), J 

(Hz) 

·C
b 

(ppm) 
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a: Phá đ°ÿc ghi nhÃn trong dung môi CDCl3, tÅn sá máy 600 MHz – 150 MHz 

b: Phá đ°ÿc ghi nhÃn trong dung môi CDCl3, tÅn sá máy 500 MHz – 125 MHz 

1 - 40,6 - 40,9 - 40,5 

2 - 18,5 - 18,1 - 18,3 

3 - 35,8 - 39,5 - 35,6 

4 - 38,8 - 33,4 - 38,7 

5 - 57,0 - 56,4 - 56,9 

6 - 20,6 - 20,6 - 20,5 

7 - 41,8 - 41,8 - 41,6 

8 - 44,3 - 44,6 - 44,2 

9 - 56,4 - 57,3 - 56,2 

10 - 39,4 - 40,0 - 39,2 

11 - 18,4 - 18,8 - 18,2 

12 - 33,3 - 27,6 - 33,2 

13 2,63 (1H, brs) 44,1 2,57 (1H, brs) 40,5 2,63 (1H, brs) 44,0 

14 - 39,8 - 42,0 - 39,7 

15 2,05 (2H, m) 49,2 - 42,2 2,05 (2H, m) 49,1 

16 - 156,1 

2,94 (1H, dt, 

J = 12,0, 6,0 

Hz) 

45,5 - 155,8 

17 
4,79 (1H, brs) 

4,73 (1H, brs) 
103,1 - 182,1 

4,79 (1H, brs) 

4,74 (1H, brs) 
103,0 

18 

3,74 (1H, d, J 

= 11,4 Hz) 

3,45 (1H, d, J 

= 11,4 Hz) 

65,7 
0,80 (3H, s) 

 
33,8 

3,74 (1H, d, J 

= 10.9 Hz) 

3,43(1H, d, J = 

10.9 Hz) 

65,6 

19 0,96 (3H, s) 27,2 0,84 (3H, s) 21.8 0,96 (3H, s) 27,1 

20 1,01 (3H, s) 18,3 0,99 (3H, s) 17,8 1,01 (3H, s) 18,1 
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3.1.5. Bián luÁn cÃu trúc hóa hác hÿp chÃt 5 

Hÿp chÃt 5 (7,6 mg) đ°ÿc phân lÃp từ phân đo¿n H1.1.2 å d¿ng chÃt vô đánh 

hình màu trÅng.  

Dā liáu phß (Phā lāc):  

❖ Phá 1H-NMR, 13C-NMR (đo trong CDCl3, Phā lāc 22, 23, 24). 

Phân tích dā liáu phá 1H-NMR căa hÿp chÃt 5 cho thÃy sự xuÃt hián căa các 

tín hiáu proton nái bÃt trong đó là hai tín hiáu proton căa nhóm methyl t¿i ·H (ppm): 

1,23 (3H, s, H-19), 0,92 (3H, s, H-20); mßt tín hiáu proton căa nhóm methoxy t¿i ·H 

(ppm): 3,69 (3H, s, H-17-OCH3); mßt tín hiáu proton căa nhóm methylene t¿i ·H 

(ppm): 1,52 (2H, m, H-15); hai tín hiáu proton căa nhóm methine t¿i ·H (ppm): 2,88 

(1H, m, H-16), 2,57 (1H, brs, H-13), và mßt lo¿t các proton phân bá t¿i vùng từ 

tr°ãng cao đ°ÿc xác đánh vái đß dách chuyÅn trong khoÁng từ 2,15-0,80 ppm. 

Dā liáu phá 13C-NMR căa hÿp chÃt 5 cho thÃy sự có mặt căa 21 tín hiáu 

carbon. Trong đó, các tín hiáu nái bÃt bao gßm hai tín hiáu carbon carbonyl t¿i ·C 

(ppm): 183,7 (C-18) và 175,4 (C-17), chín tín hiáu carbon methylene lÅn l°ÿt t¿i ·C 

(ppm): 42,0 (C-14), 41,9 (C-15), 40,7 (C-7), 40,7 (C-1), 38,0 (C-3),  27,7 (C-12), 

22,2 (C-6), 19,2 (C-11), 18,3 (C-2); ba tín hiáu carbon tą cÃp lÅn l°ÿt t¿i ·C (ppm): 

44,5 (C-8), 43,8 (C-4), 39,8 (C-10); hai tín hiáu carbon methyl t¿i ·C (ppm): 29,1 

(C-19), 15,7 (C-20);  bán tín hiáu carbon methine lÅn l°ÿt t¿i ·C (ppm): 57,1 (C-5),  

56,3 (C-9), 39,8 (C-13), 45,6 (C-16); mßt tín hiáu carbon căa nhóm methoxy t¿i ·C 

(ppm): 51,6 (C-17-OCH3).  

Sự t°¢ng đßng rõ rát đ°ÿc ghi nhÃn khi so sánh dā liáu phá căa hÿp chÃt 5 và 

hÿp chÃt 1, hÿp chÃt 2, hÿp chÃt 3, hÿp chÃt 4 giúp khẳng đánh đây cũng là mßt hÿp 

chÃt diterpenoid thußc khung ent-kaurane. TiÁp tāc so sánh dā liáu giāa hÿp chÃt 5 

và hÿp chÃt 2 cho thÃy nhiÃu sự khác biát. Cā thÅ, sự xuÃt hián thêm căa mßt nhóm 

methoxy (-OCH3) t¿i ·H (ppm): 3,69 (3H, s) và ·C (ppm): 51,6 (C-17-OCH3) å hÿp 

chÃt 5, và sự thay đái đß dách chuyÅn căa carbon carbonyl C-17 từ ·C (ppm): 182,1, 

å hÿp chÃt 2, đÁn ·C (ppm): 175,4, å hÿp chÃt 5, giúp khẳng đánh sự có mặt căa mßt 

nhóm chąc methoxycarbonyl (CH3OCO) t¿i vá trí C-16 trong cÃu trúc căa hÿp chÃt 

5, thay vì là nhóm carboxyl -COOH nh° å hÿp chÃt 2. Bên c¿nh đó, các tín hiáu 

proton methine căa hÿp chÃt 5 t¿i H-16 ·H (ppm): 2,88 (1H, m) và H-13 ·H (ppm): 

2,57 (1H, brs) giúp khẳng đánh proton H-16 căa hÿp chÃt này có đánh h°áng ñ, 

t°¢ng tự nh° å hÿp chÃt 2. Ngoài ra, dā liáu phá căa hÿp chÃt 5 cũng ghi nhÃn sự 
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thiÁu vÅng căa mßt tín hiáu nhóm methyl t¿i vá trí C-4, sự thay đái đß dách chuyÅn 

căa tín hiáu carbon C-4 từ ·C (ppm): 33,4, å hÿp chÃt 2, đÁn ·C (ppm): 43.8, å hÿp 

chÃt 5, và sự xuÃt hián thêm căa mßt tín hiáu carbon carboxyl (-COOH) t¿i ·C 

(ppm): 183,7. Từ đó, sự có mặt căa mßt nhóm chąc carboxyl gÅn trực tiÁp t¿i vá trí 
C-4 thay thÁ cho nhóm methyl C-19 căa hÿp chÃt 5 đ°ÿc đÃ nghá. Từ các dā liáu đã 
nêu, cÃu trúc căa hÿp chÃt 5 đ°ÿc đÃ nghá nh° å (Hình 3.6). Đßng thãi, quá trình so 

sánh dā liáu phá căa hÿp chÃt 5 vái dā liáu phá căa hÿp chÃt 16ñ-H-ent-kaurane-

17,18-dioic acid,17-methyl ester [49] cho thÃy có nhiÃu sự t°¢ng đßng. Từ đó, 
khẳng đánh đ°ÿc hÿp chÃt 5 là hÿp chÃt 16ñ-H-ent-kaurane-17,18-dioic acid,17-

methyl ester. 

 

Hình 3.6. Đặc tính cÃu trúc căa hÿp chÃt 5 

BÁng 3. 5. KÁt quÁ phân tích phá 5 và hÿp chÃt 1 và hÿp chÃt 2 

No. 

Hÿp chÃt 5 Hÿp chÃt 2 Hÿp chÃt 1 

·H
a (ppm), J 

(Hz) 

·C
a 

(ppm) 

·H
a (ppm), J 

(Hz) 

·C
a 

(ppm) 

·H
a (ppm), J 

(Hz) 

·C
a 

(ppm) 

1 - 
40,7 

- 
40,9 1,85 (1H, m) 

0,96 (1H, m) 

38,5 

2 - 18,3 - 18,1 1,66 (2H, m) 23,8 

3 - 

38,0 

- 

39,5 4,46 (1H, dd, 

J = 11,4, 5,4 

Hz) 

81,1 

4 - 43,8 - 33,4 - 37,9 

5 - 57,1 - 56,4 0,83 (1H, m) 55,4 

6 - 
22,2 

- 
20,6 1, 57 (1H, m) 

1,37 (1H, m) 

20,8 
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7 - 40,7 - 41,8 1,54 (1H, m) 40,9 

8 - 44,5 - 44,6 - 45,0 

9 - 56,3 - 57,3 1,00 (1H, m) 55,9 

10 - 39,8 - 40,0 - 39,1 

11 - 
19,2 

- 
18,8 1,62 (1H, m) 

1,53 (1H, m) 

18,7 

12 - 
27,7 

- 
27,6 1,51 (1H, m) 

1,56 (1H, m) 

31,4 

13 2,51 (1H, brs) 
39,8 2,57 (1H, 

brs) 

40,5 2,46 (1H, m) 41,4 

14 - 

42,0 

- 

42,0 1,84 (1H, m) 

1,2 (1H, dd, J 

= 12,0, 5,4 

Hz) 

38,2 

15 - 41,9 - 42,2 1,68 (2H, m) 44,8 

16 2,88 (1H, m) 

45,6 2,94 (1H, dt, 

J = 12,0, 6,0 

Hz) 

45,5 2,61 (1H, dd, 

J = 9,0, 6,0 

Hz) 

45,5 

17 - 175,4 - 182,1 - 178,0 

18 
- 

 
183,7 

0,80 (3H, s) 

 
33,8 

0,85 (3H, s) 28,5 

19 1,23 (3H, s) 29,1 0,84 (3H, s) 21.8 0,84 (3H, s) 16,8 

20 0,92 (3H, s) 15,7 0,99 (3H, s) 17,8 1,02 (3H, s) 17,7 

21 - - - - - 171,1 

22 - - - - 2,04 (3H, s) 21,4 

17-

OCH3 
3,69 (3H, s) 

51,6 
- 

- 3,65 (3H, s) 51,8 
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a: Phá đ°ÿc đo trong dung môi CDCl3, tÅn sá máy 600 MHz – 150 MHz 

3.1.6. Bián luÁn cÃu trúc hóa hác hÿp chÃt 6 

Hÿp chÃt 6 (4,2 mg) đ°ÿc phân lÃp từ phân đo¿n H2.1.4 å d¿ng chÃt vô 
đánh hình màu trÅng. 

Dā liáu phß (Phā lāc): 
❖ Phá 1H-NMR, 13C-NMR (đo trong DMSO-d6, Phā lāc 25, 26, 27).  

Dā liáu phá 1H-NMR căa hÿp chÃt 6 cho thÃy sự có mặt căa các tín hiáu 

proton nái bÃt trong đó là hai tín hiáu proton căa nhóm methyl t¿i ·H (ppm): 1,08 

(3H, s, H-18), 0,87 (3H, s, H-20); hai tín hiáu proton oxymethylene t¿i ·H (ppm): 

3,49 (1H, d, J = 11,4 Hz, H-17a) và 3,39 (1H, d, J = 11,4 Hz, H-17b), cùng vái mßt 

sá các tín hiáu proton phân bá t¿i vùng từ tr°ãng cao 1,88-0,74 ppm. 

Dā liáu phá 13C-NMR căa hÿp chÃt 6 cho thÃy sự có mặt căa 20 tín hiáu 

carbon, gßm mßt sá tín hiáu proton quan trãng nh° mßt tín hiáu carbon carbonyl t¿i 

·C (ppm): 178,7 (C-19); chín tín hiáu carbon methylene no lÅn l°ÿt t¿i ·C (ppm): 

52,8 (C-15), 42,8 (C-1), 41,9 (C-7), 37,7 (C-3), 36,7 (C-14), 25,8 (C-12), 22,0 (C-6), 

18,8 (C-11), 18,1 (C-2) và mßt tín hiáu carbon methylene no gÅn vái dá tá oxy t¿i ·C 

(ppm): 65,3 (C-17); ba tín hiáu carbon tą cÃp t¿i ·C (ppm): 44,5 (C-4), 44,0 (C-8), 

39,1 (C-10); mßt tín hiáu carbon tą cÃp gÅn vái dá tá oxy t¿i ·C (ppm): 80,5 (C-16); 

ba tín hiáu carbon methine t¿i ·C (ppm): 56,0 (C-5), 55,4 (C-9), 40,2 (C-13); và hai 

tín hiáu carbon methyl t¿i ·C (ppm): 28,6 (C-18), 15,4 (C-20).  

Nghiên cąu và đái chiÁu dā liáu phá căa hÿp chÃt 6 và hÿp chÃt 1, 2, 3, 4, 5 

giúp khẳng đánh hÿp chÃt 6 cũng là mßt hÿp chÃt diterpenoid thußc khung ent-

kaurane. TiÁp tāc so sánh dā liáu phá căa hÿp chÃt 6 và hÿp chÃt 3 cho thÃy đ°ÿc 

nhiÃu sự t°¢ng đßng vÃ cÃu trúc, cā thÅ là sự xuÃt hián căa nhóm carbon carboxyl (-

COOH) (·C 178,7) gÅn trực tiÁp t¿i C-4. Tuy nhiên, mßt sá điÅm khác biát vÃ cÃu 

trúc đã đ°ÿc ghi nhÃn t¿i vá trí C-16 căa hÿp chÃt 6. Cā thÅ, dā liáu phá căa hÿp 

chÃt 6 cho thÃy sự xuÃt hián căa hai tín hiáu proton oxymethylene t¿i ·H (ppm): 

3,49 (1H, d, J= 11,4 Hz, H-17a) và 3,39 (1H, d, J= 11,4 Hz, H-17b), đßng thãi là sự 

thay đái đß dách chuyÅn hóa hãc căa tín hiáu C-16 từ vùng từ tr°ãng cao t¿i ·C 

(ppm): 44,9, å hÿp chÃt 3, đÁn vùng từ tr°ãng thÃp t¿i ·C (ppm): 80,5, å hÿp chÃt 6. 

Từ đó, có thÅ nhÃn đánh, t¿i vá trí C-16 căa hÿp chÃt 6, có sự hián dián căa mßt 

nhóm chąc -CH2OH và mßt nhóm chąc hydroxy (-OH). Từ các dā liáu đã nêu, cÃu 

trúc căa hÿp chÃt 6 đ°ÿc đÃ nghá nh° å Hình 3.7. TiÁn hành so sánh dā liáu phá căa 

hÿp chÃt 6 vái dā liáu đã đ°ÿc báo cáo căa hÿp chÃt 16ò,17-dihydroxykauran-18-
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oic acid [50] cho thÃy có nhiÃu sự t°¢ng đßng (BÁng 3.6). Nh° vÃy, hÿp chÃt 6 

đ°ÿc xác đánh là 16ò,17-dihydroxykauran-18-oic acid.  

 

 

Hình 3.7. Đặc tính cÃu trúc căa hÿp chÃt 6 

 

BÁng 3. 6. KÁt quÁ phân tích phá căa hÿp chÃt 6 và hÿp chÃt 3 và hÿp chÃt  
16ò, 17-dihydroxykauran-18-oic acid 

No. 

Hÿp chÃt 6 Hÿp chÃt 3 
16ò, 7-dihydroxykauran-

18-oic acid [50] 

·H
a (ppm), J 

(Hz) 

·C
a 

(ppm) 
·H

a (ppm), J (Hz) 
·C

a 

(ppm) 
·H

b (ppm), J (Hz) 
·C

b 

(ppm) 

1 - 42,8 - 37,6 - 41,3 

2 - 18,1 - 18,8 - 18,9 

3 - 37,7 - 40,2 - 38,0 

4 - 44,5 - 42,8 - 43,5 

5 - 56,0 - 56,0 - 56,9 

6 - 22,0 - 21,9 - 21,7 

7 - 41,9 - 40,0 - 40,8 

8 - 44,0 - 43,9 - 43,4 

9 - 55,4 - 55,7 - 56,3 

10 - 39,1 - 39,1 - 39,4 

11 - 18,8 - 17,8 - 19,0 

12 - 25,8 - 27,1 - 26,8 

13 1,99 (1H, d, J = 40,2 1,93 (1H, d, J = 38,7 - 40,1 
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a: Phá đ°ÿc ghi nhÃn trong dung môi DMSO-d6, tÅn sá máy 600 MHz – 150 MHz 

b: Phá đ°ÿc ghi nhÃn trong dung môi CDCl3, a few drops of DMSO-d6, tÅn sá máy 80 MHz – 19,8 

MHz 

 

3.2. K¿t quÁ khÁo sát ho¿t tính ąc ch¿ enzyme ³-glucosidase 

Các cao căa mÁu thát quÁ Bình bát n°ác: BBH, BBDc, BBEa và BBEt thu 

đ°ÿc từ ph°¢ng pháp Soxhlet tiÁn hành nghiên cąu khÁ năng ąc chÁ enzyme α-

glucosidase nhằm lựa chãn các cao phân đo¿n có tiÃm năng đÅ tiÁp tāc cho các 
b°ác phân lÃp tiÁp theo, từ các cao phân đo¿n tiÃm năng đã đ°ÿc chãn tiÁn hành 
phân lÃp các hÿp chÃt hāu c¢ tiÃm năng trong thành phÅn cao (Phā lāc 28). Nh° đã 
đ°ÿc trình bày å BÁng 3.7 cao BBH thÅ hián khÁ năng ąc chÁ enzyme α-

glucosidase hiáu quÁ nhÃt trong các cao phân đo¿n (IC50 = 10,9 g/mL), khi so sánh 

vái chÃt chąng d°¢ng acarbose (IC50 = 53,0 g/mL) 

Các hÿp chÃt đã đ°ÿc phân lÃp từ phân đo¿n H1 và H2 đ°ÿc thực hián khÁ 
năng ąc chÁ enzyme α-glucosidase và đ°ÿc trình bày å BÁng 3.8 (Phā lāc 29). 

Theo đó, khi so sánh vái chÃt chąng d°¢ng acarbose (IC50 = 82,0 M), các hÿp chÃt 
1, 2, 3, 4, 5, 6 đÃu thÅ hián không có ho¿t tính đái vái ho¿t đßng căa enzyme α-

glucosidase vái giá trá IC50 > 200 M. 

Từ các kÁt quÁ đã nêu, có thÅ khẳng đánh cao BBH có ho¿t tính ąc chÁ 
enzyme α-glucosidase, nh°ng các hÿp chÃt ent-kaurane diterpenoid (1 – 6) đã phân 
lÃp đ°ÿc trong cao BBH căa thát quÁ Bình bát n°ác l¿i có khÁ năng ąc chÁ yÁu. Do 

13,8 Hz) 12,9 Hz) 

14 - 36,8 - 41,6 - 37,5 

15 - 52,8 - 41,2 - 52,4 

16 - 80,5 2,83 (1H, m) 44,9 - 79,7 

17 

3,49 (1H, d, J = 

11,4 Hz) 

3,39 (1H, d, J = 

11,4 Hz) 

65,3 - 175,5 

3,43 (1H, d, J = 

11,3 Hz) 

3,32 (1H, d, J = 

11,3 Hz) 

69,5 

18 
- 

 
178,7 1,10 (3H, s) 28,6 - 179,3 

19 1,23 (3H, s) 28,6 - 178,7 1,19 (3H, s) 29,0 

20 0,92 (3H, s) 15,4 0,86 (3H, s) 15,3 0,98 (3H, s) 15,1 
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đó, có thÅ nhÃn đánh đ°ÿc, các hÿp chÃt đã đ°ÿc phân lÃp ch°a phÁi là các thành 
phÅn có Ánh h°ång quyÁt đánh đÁn ho¿t tính ąc chÁ enzyme α-glucosidase căa cao 
BBH. Chính vì lí do đó, các nghiên cąu tÃp trung vào phân lÃp và đánh giá ho¿t tính 
sinh hãc căa các hÿp chÃt t°¢ng tự hoặc các hÿp chÃt khác từ cao BBH và các cao 
chiÁt khác điÃu chÁ từ thát quÁ Bình bát n°ác là cân thiÁt, h°áng đÁn viác ąng dāng 
trong bào chÁ và phát triÅn các d°ÿc liáu từ thiên nhiên nhằm phā vā điÃu trá và 
kiÅm soát bánh đái tháo đ°ãng 

 

BÁng 3. 7. KhÁ năng ąc chÁ enzyme α-glucosidase  căa các phân đo¿n từ thát quÁ 
Bình bát n°ác (A. glabra L.). 

aChÃt chąng d°¢ng 

 

BÁng 3. 8. KhÁ năng ąc chÁ enzyme α-glucosidase căa các hÿp chÃt phân lÃp từ cao 
BBH từ thát quÁ Bình bát n°ác (A. glabra L.). 

aChÃt chąng d°¢ng 
bNO active  

Cao phân đo¿n BBH BBDc BBEa BBEt Acarbosea 

IC50 (g/mL) 10,9 77,5 30,3 122,7 53,0 

Hÿp chÃt 1 2 3 4 5 6 Acarbosea 

IC50 (M) NAb NAb NAb NAb NAb NAb 82,0 
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K¾T LUÀN VÀ KI¾N NGHÞ 

 

K¿t luÁn 

 Cao n-Hexane từ mÁu thát quÁ Bình bát n°ác (A. glabra L.) đã thu hái t¿i 
ph°ãng Long Bình thành phá Thă Đąc đ°ÿc điÃu chÁ, từ nhiÃu các ph°¢ng pháp 
hián đ¿i nh° ph°¢ng pháp sÅc kí và phá nghiám đã đ°ÿc thực hián, cho phép phân 

lÃp và xác đánh cÃu trúc căa sau hÿp chÃt sau bao gßm: Annoglabrin B (Hÿp chÃt 1), 

16ñ-H-ent-kaurane-17-oic acid (Hÿp chÃt 2), 16ñ-H-ent-kaurane-17, 19-dioic acid 

(Hÿp chÃt 3), ent-kaurane-16-en-19-ol (Hÿp chÃt 4), 16ñ-H-ent-kaurane-17,18-

dioic acid,17-methyl ester (Hÿp chÃt 5) và 16ò,17-dihydroxykauran-18-oic acid 

(Hÿp chÃt 6). Trong đó, hÿp chÃt 1- Annoglabrin B đ°ÿc xác đánh là mßt hÿp chÃt 

diterpenoid khung ent-kaurane mái và ch°a từng đ°ÿc báo cáo tr°ác đây. Bên c¿nh 

đó, hÿp chÃt 2- 16ñ-H-ent-kaurane-17-oic acid, đây là hÿp chÃt lÅn đÅu tiên đ°ÿc 

báo cáo trên cây Bình bát n°ác 

 KÁt quÁ khÁo sát ho¿t tính ąc chÁ enzyme α-glucosidase căa các hÿp chÃt cho 
thÃy khÁ năng ąc chÁ yÁu vái giá trá IC50 > 200 M, khi so vái chÃt chąng d°¢ng 
acarbose (IC50 = 82,0 M) cho thÃy khÁ năng ąc chÁ yÁu. Từ đó, có thÅ thÃy đ°ÿc 
các hÿp chÃt đã phân lÃp đ°ÿc trong cao ch°a phÁi là nhāng chÃt chính đÅ t¿o nên 
ho¿t tính ąc chÁ cao căa cao BBH. 

Nghiên cąu cung cÃp nhiÃu dā liáu cũng nh° kÁt quÁ có giá trá, góp phÅn làm 

rõ thành phÅn hóa hãc có trong thát quÁ Bình bát n°ác (A. glabra L.). Thông qua đó, 
nghiên cąu không chß må rßng hiÅu biÁt vÃ các hÿp chÃt có mặt trong loài cây này 

khi sinh tr°ång t¿i Viát Nam mà còn t¿o tiÃn đÃ cho viác ąng dāng trong phát triÅn 

d°ÿc ph¿m và sÁn ph¿m hỗ trÿ điÃu trá bánh đái tháo đ°ãng góp phÅn nâng cao giá 

trá y d°ÿc căa cây Bình bát n°ác. 
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Hình 3.7. Các hÿp chÃt đ°ÿc phân lÃp từ thát quÁ Bình bát n°ác (A. glabra L.) 

 

Ki¿n nghß 
 Dựa trên nhāng thành quÁ đ¿t đ°ÿc từ nghiên cąu, tôi đÃ xuÃt đánh h°áng 
nghiên cąu tiÁp theo nh° sau: 

• TiÁp tāc phân tích thành phÅn hóa hãc căa cao BBH cũng nh° các phân đo¿n 
H3, H4, H5, H6, H7, H8, tÃp trung vào các dÁn xuÃt diterpenoid thußc 
khung ent-kaurane. Viác này nhằm phân lÃp các hÿp chÃt cũng nh° tìm kiÁm 
các dÁn xuÃt mái, đßng thãi må rßng khÁo sát thành phÅn hóa hãc đÅ đÁm 
bÁo tính khách quan căa nghiên cąu. 

• Thực hián thÿ nghiám và so sánh khÁ năng ąc chÁ enzyme α-glucosidase căa 
các hÿp chÃt phân lÃp đ°ÿc. Qua đó, đánh giá và xác đánh hÿp chÃt hoặc 
nhóm hÿp chÃt đóng vai trò chính trong ho¿t tính ąc chÁ enzyme α-

glucosidase, góp phÅn làm sáng tß tiÃm năng sinh hãc căa thát quÁ Bình bát 
n°ác (A. glabra L.). 

• TiÁp tāc må rßng nghiên cąu bằng cách đánh giá thêm các ho¿t tính sinh hãc 
khác nh° khÁ năng kháng ung th°, cháng oxy hóa, ... nhằm xác đánh thêm 
tiÃm năng ąng dāng căa các hÿp chÃt phân lÃp, góp phÅn cung cÃp c¢ så 
khoa hãc cho viác phát triÅn các sÁn ph¿m có giá trá y d°ÿc cao. 
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PHĀ LĀC 

 
Phā lāc 1: Khái phá HR-ESI-MS căa hÿp chÃt 1 

 
Phā lāc 2: Phá 1H-NMR (CDCl3, 600 MHz) căa hÿp chÃt 1 
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Phā lāc 3: Phá 1H-NMR (CDCl3, 600 MHz) căa hÿp chÃt 1 (Må rßng) 

 
Phā lāc 4: Phá 13C-NMR (CDCl3, 150 MHz) căa hÿp chÃt 1 
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Phā lāc 5: Phá 13C-NMR (CDCl3, 150 MHz) căa hÿp chÃt 1 (Må rßng) 

 
Phā lāc 6: Phá HSQC (CDCl3) căa hÿp chÃt 1 
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Phā lāc 7: Phá HSQC (CDCl3) căa hÿp chÃt 1 (Må rßng) 

 
Phā lāc 8: Phá HMBC (CDCl3) căa hÿp chÃt 1 
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Phā lāc 9: Phá HMBC (CDCl3) căa hÿp chÃt 1 (Må rßng) 

 
Phā lāc 10: Phá HMBC (CDCl3) căa hÿp chÃt 1 (Må rßng) 
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Phā lāc 11: Phá NOESY (CDCl3) căa hÿp chÃt 1 

 
Phā lāc 12: Phá COSY (CDCl3) căa hÿp chÃt 1 
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Phā lāc 13: Phá 1H-NMR (CDCl3) căa hÿp chÃt 2 

 
Phā lāc 14: Phá 13C-NMR (CDCl3) căa hÿp chÃt 2 
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Phā lāc 15: Phá 13C-NMR (CDCl3) căa hÿp chÃt 2 (Må rßng) 

  



65 
 

 
Phā lāc 16: Phá 1H-NMR (DMSO-d6) căa hÿp chÃt 3 (Må rßng) 

 
Phā lāc 17: Phá 13C-NMR (DMSO-d6) căa hÿp chÃt 3 
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Phā lāc 18: Phá 13C-NMR (DMSO-d6) căa hÿp chÃt 3 (Må rßng) 
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Phā lāc 19: Phá 1H-NMR (CDCl3) căa hÿp chÃt 4 

 
Phā lāc 20: Phá 13C-NMR (CDCl3) căa hÿp chÃt 4 
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Phā lāc 21: Phá 13C-NMR (CDCl3) căa hÿp chÃt 4 (Må rßng) 
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Phā lāc 22: Phá 1H-NMR (CDCl3) căa hÿp chÃt 5 

 
Phā lāc 23: Phá 13C-NMR (CDCl3) căa hÿp chÃt 5 
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Phā lāc 24: Phá 13C-NMR (CDCl3) căa hÿp chÃt 5 (Må rßng) 
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Phā lāc 25: Phá 1H-NMR (DMSO- d6, 600 MHz) căa hÿp chÃt 6 

 
 Phā lāc 26: Phá 13C-NMR (DMSO- d6, 600 MHz) căa hÿp chÃt 6 
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Phā lāc 27: Phá 13C-NMR (DMSO- d6, 600 MHz) căa hÿp chÃt 6 (Må rßng) 

 

Phā lāc 28: Dā liáu căa các cao từ thát quÁ Bình bát n°ác vÃ ho¿t tính ąc chÁ enzyme 

ñ-glucosidase 

aChÃt chąng d°¢ng 

Phā lāc 29: Dā liáu căa các hÿp chÃt từ thát quÁ Bình bát n°ác vÃ ho¿t tính ąc chÁ 

enzyme ñ-glucosidase 

 

 

Hÿp chÃt 
PhÅn tr�m ąc ch¿ (I%) IC50 

(g/mL) 200 g/mL 100 g/mL 50 g/mL 25 g/mL 12,5 g/mL 

BBH 89,7 ± 0,21 88,2 ± 0,49 81,9 ± 0,86 58,9 ± 0,53 50,3 ± 0,55 10,9 

BBDc 88,9 ± 0,24 65,2 ± 0,28 40,6 ± 0,46 - - 77,5 

BBEa 81,9 ± 0,37 71,7 ± 0,46 65,5 ± 0,74 53,5 ± 0,32 25,2 ± 0,67 30,3 

BBEt 71,4 ± 0,44 37,3 ± 0,51 19,6 ± 0,31 - - 122,7 

Acarbosea 75,0 ± 0,32 69,5 ± 0,19 54,6 ± 0,44 32,1 ± 0,65 11,8 ± 0,24 53,0 

Hÿp chÃt 1 2 3 4 5 6 Acarbosea 

IC50 (M) NAb NAb NAb NAb NAb NAb 82,0 

 






























