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1. Pat van de

Ngu6n thuc vat & Viét Nam rat phong phi va da dang. Cho dén nay c6 trén 7000 loai thuc
vat bac cao di duoc biét dén va theo du dodn cua céc nha thuc vat hoc thi con s6 cia céc loai
nay c6 thé dat t6i 12.000 loai. Trong s6 d6 hon 2000 loai thuc vat la cdc cay thuGc.

Cho t6i nay, mac ddu c6 nhiéu loai cdy dugc dung lam thuGc chita bénh, nhung nhiéu
thanh phén trong d6 cling nhu co ch€ tic dung cta chiing vin con chua duge biét 5. Diéu dé
khién cho viéc x4c dinh liéu lugng dugce liéu st dung con tuy tién, va doi khi nhimg tac dung
phu ctia chiing ciing chua duge luu y ddy du.

Trong céc loai thuc vat c6 chita cac 10p chit khac nhau nhu: cac Tecpen, cic lacton, céc
ancaloit, cdc cumarin, v.v... Riéng trong chi Crinum thudc hoc Thay Tién c¢é chita cdc ancaloit
véi c4c dang cdu tric khic nhau va rdt dac trung.

Hién nay trén th€ gidi di c6 trén 10.000 ancaloit véi cac cdu tric khdc nhau da dugc biét
dén va dinh 10 dac diém [1].

Hoéa hoc céc ancaloit quan tam trude tién dén su phan 14p, nhan dang, x4c dinh dac diém,
cu trdc va t6ng hop 16p chét ndy. Vdi két qud cla cdc qui trinh diéu tra sang loc ¢6 hé thong va
céc tién bo vé phuong phdp, trong d6 trude hét phai ké dén sy phét trién va 4p dung cdc phuong
phap phan tich va nhan dang ¢6 hiéu qui (nhu séc ky 16p mong, sic ky 10ng hieu luc cao...).
C4c phuong phép phan tich vt ly hién dai duge 4p dung dé x4c dinh cdu tric nhu phé cong
hudng tir proton ("H-NMK) va cacbon 13 (“C-NMR), phé khdi lugng (MS), cdc phuong phép
quang bat d6i xitng, phuong phép phan tich cau tric (nho tia X).

biéc biet 1y thu Ia hoat tinh sinh hoc ctia rat nhiéu ancaloit. Mot s6 ancaloit c6 tac dung
duoc 1y rat man, do vay trudc day céc duge lidu chita ancaloit hoac c4c dich chiét thu6c ngam
rugu ciia ching va ngay nay cdc chat tinh khiét 1a bo phan vitmg chic ctia kho tang thudc chira
bénh. '

Ciéc ancaloit con la nhimg chdt mau (model) ly tudng cho viéc phit trién vo s6 loai thu6c
t6ng hop. Nhiéu loai c¢6 chita ancaloit va dugc sir dung trong nén y hoc dan toc Viét Nam dé
chira nhiéu bénh cé két qua [2]. '

Céc loai thuoc ho Thuy Tién moc & Viét Nam nhu cay Nang Hoa trang (Crinum
asiaticum Linn.), cdy Ndng Hoa d6 (Crinum amabile Donn.), cay hoa Loa Kén (Kippeastrium
equestre Herb.), cay hoa Thuy Tién (Narcissus tazetta Linn.). Ching hau hét c¢6 hoa dep nén
tréng dé 1am cénh.

Mot s6 loai Thuy Tién con duge sir dung trong y hoc dan toc Viet Nam. Thi du N4ng
Hoa tring va Nang Hoa d6 dugc dung dé chira bénh thdp khép. Ngudi ta ding 14 ndng ho néng
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d€ chita bong gan khi ngi hoic tap thé thao. O mot s6 viing nguoi ta dung dich nudc dun s6i
clia c4c cay nay dé xir ly bén ngoai khi chita bénh tri. Ngoai ra dich nudc ép ciia ré nang dugc
dung lam ch4t gay n6n ma khong gay tdc dung phu hoac lam thu6c chita viém tai.

Chi Crinum thugc ho Thily Tién (Amarryllidaceae). C4c loai thuc ho nay dia dugc biét
dén bdi su c6 mit cia céc ancaloit dac trung. Cho dén nay, di c6 khoang 150 loai thudc 36 chi
ciia ho nay di dugc nghién citu vé thanh phin ancaloit trén 1000 ancaloit khac nhau vé c4u tric
bao gém 12 ki€u vdng da duogc phan 1ap tir nhimg bo phan khéc nhau vio cdc giai doan phat
trién khdc nhau cla céc loai thuoc ho Amarryllidaceae.

Chi Crinum la dai di¢n thuc thu cta ho Thuy Tién (Amarryllidaceae) vi chi nay thé hién
t4t cd nhitng nét chinh vé mat héa hoc cha ho cy. Vi vay, cdc tric cla c4c Crinum ancaloit mic
ddu khéc nhau nhung chiing déu din xudt tir 3 nhan co béan 1a N-(3,4 - dioxybenzyl)-4-oxy-
phenethylamin (vi du norbelladin 1), pyrrolo/de/phenanthridin (vi du lycorin 2) va 5,10b -
ethanophenanthridin (vi du vitamin/(-)-crinin 3) [6].

HO

O

Hoat tinh sinh hoc ctia cdc Crinum ancaloit ciing rit dang chi y. Vi du, trong céc nghién
ciu in vitro, lycorin 1am giéam dang ké kha nang song ciia cdc t& bao khéi u. Lycorin - 1-O-
glucosid véi céc liéu lugng pg da gay ra & cdc mitc do khéc nhau su kich thich gay phan bao
bach huyét trong lach chudt. Hon nita chat nay c¢6 do doc cdp thdp (> 200'mg/kg chudt bach).
Vi vay, lycorin-1-O-glucosid ¢6 kha nang la mot tic nhan kich thich mién dich. D6i véi céc
ancaloit khic ctia ho Thuy Tién ciing ¢6 nhitng anh hudng tuong tu, vi du nhu: dihydro lycorin,
pseudolycorin, narciclasin, haemanthamin. Cidc dich chi€t (metanol) cla nhiéu cay
Amarryllidaceae bao gom ca cdc loai Crinum ciing biéu thi hoat tinh diét khudn va diét ndm rd
rét.

Muc dich va nhiém vu ctia dé tai nghién ciru ctia chiing toi la:

Nghién cttu thanh phan héa hoc cay Crinum asiaticum (Ning hoa trang) Viét Nam

Chiing t6i tap tmng vao viéc nghién ciu qui trinh phan 1ap hén hgp ancaloit trong cay
ndng hoa tring va mot s6 phuong phép phan tach hén hgp nay nham thu dugc mot s6 ancaloit
tinh khiét.

2. Thuc nghi¢m

Pé thuc hién c4c nhiém vu clia dé tai righién ciu, ching t6i da tién hanh nghién ctu
thanh phdn ancaloit c6 trong cay Néng hoa tring (Crinumasiaticum Linn.) theo c4c budc sau (so
dé 1):



Sodo 1

X1ir Iy mau thuc vat

v

Chiét tach t6ng ancaloit

v

Phan lap riéng biét c4c ancaloit tir tdng ancaloit

Phan tdch téong ancaloit

La tuoi (30g) va cu tuoi (40kg) cla cay Néang hoa trang (Crinum asiaticum L.) duge thu
héi tai Van Giang - Hung Yén vao thang 11 nam 1998 va dé riéng ré. Mau dugce théi nho, hong
ngoai khong khi, sau do sav & 45-50°C dén kho roi xay thanh bot min.

Bot kho ctia 14 va cu dude ngam chiét riéng ré ¢ nhiét do phong lan lugt véi metanol va
axit axetic 2M trong metanol. Céac dich chiét duge g0p chung r0i cat loai dung moi. Phan can
dugc hda tan trong axit axetic 2N, roi chict lan lugt véi ete dau hoa (khoang soi 30-60°C, ete
etylic va clorofoc. Tiép d6 phan dich nudc - axit duge kiém hoéa vdi amoniac, roi chiét bang
clorofoc, sau khi cit loai clorofoc thu dugce"tong ancaloit".

Hiéu suat "1éng ancaloit”:

Tir 1a: Sg (0,17% so vai khai leong 14 tuai):

Tir cti: 4,6g (0,175 so vdi khoi luong e tudi).

Phin tach cédc ancaloit

Khéo sat "tdng ancaloit” cua L va cua cu hang sic ky 1ap mong (TLG; silicagel DC -
Alufolien 60 F..; (Mcrck 5554)0 h¢ dung moir CHCl/CH.OH (9: I, v/v): phun thudc thir
Dragendor(! - Munier) cho thdy "tong ancaloit” cta 1d va ci chda 14 dén 15 thanh phéan hién
mau da cam 1o rét vai thuoe thir Dragendor!? - Municr.

D¢ phan tich cdc "tdng ancaloit” thinh cdc nhém riéng biét ¢6 do phan cuc khéc nhau,
ching 61 da str dung phuomg phap sic k¥ long gia 16¢ va gradienl dung moi vdi thiét b
Backstroem Separo AB dudi cac dicu kicn dudi day:

- buong kinh cot: 25mim;:

- Chat hap thu: Silicagel Merck 60 (¢ hat 0.015-0,040mm ):

- Ty 1& hén hop cin tich Chit hip phu = 1/30;

- Hén hop cin « o dua encot bang cdch tam lén Silicagel Merck 60 (0,015-
0,040mm) roi nhoi lén dau cot:
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- He dung moi rira giai: cac hdn hgp cla eté ddu hoa (khoang soi 30 - 60 °C), (CH;),CO,
CH,0H, trong CHCl,, gradien;

- T6c d0 rira giai: 15ml/phit; 10ml/phan doan. _

Két qua da tach "téﬁg ancaloit" ctia cl va cta 14 thanh 3 nhém chat: I (cé R, tir 0,95 -
0,7), I (R, 0,7 - 0,35) va I (R, 0,35 - 0,05). Duoc ky hiéu v4i ct va 1a thanh cdc nhém tuong
img 1a CA1; CA2; CA3 (d36i vai cti) va LA1; LA2; LA3 (d6i véi 1a).

Dé phan 1ap riéng biét céc ancaloit tir cdc nhém I, I va ITI, ching t6i da str dung phuong
phép sic ky cot nhanh thong thudng (FC) dudi ap suit — 0,2 bar, vdi chdt hdp phu silicagel
Merck 60 (0,015 - 0,040mm), va cic h¢ dung moi la cte diau hoa (khoang s6i 30 - 60°C),
(CH;),C0, CH,0H, trong CHCl,, gradien.

K&t qua chiing toi da phan 1ap dugc bon ancaloit ky hiéu 14n lugt A2, A7, A8 va A10.

Céc ancaloit néu trén da dugc tinh ché bang cach két tinh trong dung moi thich hgp,
kiém tra do tinh khiét bing sic ky 16p mong (silicagel, hé dung moi I, thudc thir Dragendorff -
Munier) va khdo sét phd khdi lugng (EI - MS, 70 eV) xéc dinh so bo phan tir lugng.

Khdo s4t so bo tinh khang khudn, khing ndm cda céc téng ancaloit

Hoat tinh khdng khudn - khang nim cta cé4c "téng ancaloit" dugc x4c dinh bing ky thuat
khuyéch tan trén méi trudng dic. Cic "téng ancaloit” duge tim trén khoanh gidy sic ky s6 5
(N°5) va dat trén mit dia thach dinh dudng da tron nhil dich vi khuén - vi nam c6 10° - 107 t&
bao/ml ty 1& 1% so véi moi truong. Ching 161 d tién hanh thir tdc dung ctia cdc "tong ancaloit”
trén 5 ching vi khuén gram (-); 5 chling vi khuén (+) va hai ching vi nim.

K&t qua di dinh duoc tdc dung tic ché 1d rét cha céc can "tdngancaloit” CA d6i véi céc
chiing vi khuan Bacillus subtilis, Sacrina lutea, Staphylococus aurens, Eschericha coli va LA
déi v6i cac chiing vi khuén Sacrina lutea, Escerichia coli.

3. Két luan .

Trong qua trinh thuc hién dé tai nghién citu, chiing t6i da thu dugc mot s6 két qua sau
day:

1. Da 4p dung c6 cdi tién qui trinh chiét d6i vdi ancaloit néi chung dé chiét tich cac
ancaloit c¢6 trong cdy Nang hoa tring (Crinum asiaticum Linn. ), ching t0i da thu dugc tong
ancaloit tir cic miu 14, cu cay va lycorin (Ia mot Crinum ancaloit chi ycu). :

2. Bang c4c phuong phap sic ky hién dai:

- Séc ky 16p mong (SKLM), ‘

- Sc ky long gia toc va gradient dung moi (Accelerating gradient chromatography -
AGC),

- Sic ky long cot nhanh (FC), chiing t6i dd phan lap dugc bon (04) ancaloit tinh Khiét tir
c4c téng ancaloit clia cu va 14 cay.

3. C4c ancaloit nay di dugc két tinh phan doan véi cdc dung moi khdc nhau va xéc dinh
s0 bo phan tir lugng bing phuong phéap quang phé khéi lugng (MS).

4. K&t qua thir tic dung khang khudn, khang nim ctia céc cn tong ancaloit (CA va LA)
cho thiy:

+ DG6i véi can tdng ancaloit CA c6 nong do 10mg/ml c6 kha nang tc ché céc ching vi
khudn nhu: Bacillus subtilis, Sacrina lutea, Staphylococus aurens, Escherichia coli.

167



+ Véi can tong ancaloit LA ¢6 nong do 10 mg/ml c¢6 kha nang tc ché cac chung
vi khuén nhu: Sarcina lutea, Escherichia coli.
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