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Tóm tắt. Hợp chất flavone, tangeretin (1), và ba hợp chất steroid: ergosterol peroxide (2), sitoindoside I 

(3) và stigmasterol (4) đã được phân lập từ thân rễ của cây thiên niên kiện lá lớn (Homalomena pendula). 

Cấu trúc hóa học của chúng được xác định dựa trên phân tích dữ liệu phổ cộng hưởng từ hạt nhân (1D 

và 2D NMR) và so sánh với các tài liệu đã công bố. Các hợp chất (1−3) được phân lập lần đầu tiên từ chi 

Homalomena. Cao chiết n-hexane và ethyl acetate của cây này có hoạt tính ức chế sản sinh NO trên đại 

thực bào RAW 264.7 kích thích bằng lipopolysaccharide với các giá trị IC50 là 46,80 và 75,52 µg·mL–1. 
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Abstract. Phytochemical investigation of the rhizomes of Homalomena pendula resulted in the isolation of 

one flavone and three steroids. These compounds were determined as tangeretin (1), ergosterol peroxide 

(2), sitoindoside I (3), and stigmasterol (4) on the basis of 1D and 2D NMR data and in comparison with 

the available data in the literature. Compounds 1‒3 were found for the first time from the genus 

Homamomena. The n-hexane and ethyl acetate extracts show NO production inhibitory activity in RAW 

264.7 macrophage cells with IC50 values of 46.8 and 75.52 µg·mL–1. 
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1 Đặt vấn đề 

Chi Thiên niên kiện (Homalomena) là một chi 

lớn của họ Ráy (Araceae), có khoảng 140 loài, phân 

bố chủ yếu ở khu vực Đông Nam Á, Nam Thái 

Bình Dương và Nam Mỹ [1, 2]. Thành phần hoá 

học của chi Homalomena khá đa dạng với các nhóm 

hợp chất có hoạt tính sinh học như sesquiterpene, 

phenol và lignan. Một số loài Homalomena đã được 

sử dụng trong y học cổ truyền và y học dân tộc của 

nhiều nước, đặc biệt là các nước châu Á, để điều trị 

vết thương, tiêu chảy, ho, đau bụng, rối loạn dạ 

dày và hệ thần kinh trung ương [3, 4]. Ở Việt Nam, 

từ lâu người dân đã biết dùng rễ Thiên niên kiện 

(H. occulta) để điều trị đau dạ dày và viêm khớp 

dạng thấp, cũng như làm thuốc chống viêm và 

thuốc bổ [5, 6]. Thiên niên kiện được sử dụng riêng 

lẻ hoặc kết hợp với các loại thuốc khác để giảm các 

triệu chứng đau nhức [7, 8]. Các nghiên cứu dược 

lý hiện đại cho thấy dịch chiết và các hợp chất phân 

lập từ các loài Homalomena có hoạt tính kháng 

khuẩn, chống oxy hoá, gây độc tế bào ung thư, 

chống viêm, v.v. [9-11]. Với số lượng loài phong 

phú, chi Homalomena có tiềm năng to lớn cho 

nghiên cứu tìm kiếm các hoạt chất mới có tác dụng 

chữa bệnh. 

Ở Việt Nam, năm loài Homalomena đã được 

ghi nhận, phân bố chủ yếu ở nơi ẩm, dưới tán rừng, 

ven suối [12] với nhiều loài đặc hữu, mới được phát 

hiện và công bố gần đây [13]. Tuy nhiên, hiện nay 

các công bố về thành phần hoá học và hoạt tính 

sinh học của các hợp chất của chi này còn rất hạn 

chế, chủ yếu tập trung vào loài H. occulta. Thiên 

niên kiện lá lớn có tên khoa học là Homalomena 

pendula (Blume) Bakh.f., tên đồng nghĩa là 

Homalomena gigantea Engl. [2]. Quy trình chiết xuất, 

phân lập và xác định cấu trúc của tangeretin (1), 

ergosterol peroxide (2), sitoindoside I (3) và 

stigmasterol (4) từ thân rễ thiên niên kiện lá lớn lần 

đầu tiên được trình bày trong nghiên cứu này. 

Hoạt tính kháng viêm in vitro thông qua khả năng 

ức chế sản sinh NO của các cao chiết và chất phân 

lập cũng được mô tả. 

2 Đối tượng và phương pháp 

2.1 Đối tượng 

Mẫu cây thiên niên kiện lá lớn được thu hái 

ở xã Gung Ré, huyện Di Linh, tỉnh Lâm Đồng, vào 

tháng Một năm 2021. Mẫu được Bảo tàng Thiên 

nhiên Việt Nam – Viện Hàn lâm Khoa học và Công 

nghệ Việt Nam – xác định tên khoa học. Mẫu tiêu 

bản được lưu giữ tại Khoa Dược, Trường Đại học 

Y – Dược, Đại học Huế. 

2.2 Phương pháp 

Chiết xuất và phân lập 

Quá trình chiết xuất được tiến hành bằng 

phương pháp ngâm bột nguyên liệu với methanol 

(MeOH) ở nhiệt độ phòng và cô đặc thành cao. Cao 

MeOH toàn phần được phân tán trong nước và 

chiết phân bố lần lượt với các dung môi hữu cơ với 

độ phân cực tăng dần để tạo các cao phân đoạn 

tương ứng. 

Các hợp chất được phân lập bằng sắc ký cột 

trên chất hấp phụ pha thường (silica gel 240-430 

mesh, Merck, Đức) hoặc pha đảo (ODS-60-14/63, 

Fujisilisa, Nhật). Sắc ký lọc gel được tiến hành trên 

sephadex LH-20 (Dowex 50WX2-100, Sigma-

Aldrich, USA). Định hướng và theo dõi quá trình 

phân lập bằng sắc ký bản mỏng (DC-Alufolien 60 

F254 và RP18 F254, Merck). Các hợp chất được phát 

hiện bằng đèn tử ngoại ở bước sóng 254 và 365 nm 

hoặc dùng thuốc thử H2SO4 10% (pha trong 

ethanol) phun đều lên bản mỏng rồi sấy ở nhiệt độ 

cao trong vài phút cho đến khi hiện màu. 

Xác định cấu trúc 

Cấu trúc của các hợp chất được xác định dựa 

vào phương pháp phổ cộng hưởng từ hạt nhân 1H 

NMR, 13C NMR và HSQC. Phổ cộng hưởng từ hạt 
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nhân được ghi trên máy Bruker Avance Neo 600, 

Bruker AM500 FT–NMR Spectrometers (Bruker, 

Massachusetts, USA) với TMS là chất chuẩn nội. 

Đánh giá hoạt tính ức chế sản sinh NO 

Nuôi cấy tế bào: Dòng tế bào RAW264.7 

được nuôi cấy trong môi trường DMEM với thành 

phần kèm theo gồm 2 mM L-glutamine, 10 mM 

HEPES và 1 mM sodium pyruvate, ngoài ra bổ 

sung 10% fetal bovine serum – FBS (GIBCO). Tế 

bào được cấy chuyển sau 3–5 ngày với tỉ lệ (1:3) và 

nuôi trong tủ ấm CO2 ở 37 °C và 5% CO2 [14]. 

Xác định khả năng ức chế sản sinh NO của 

tế bào macrophage RAW 264.7: Tế bào RAW 264.7 

được đưa vào đĩa 96 giếng ở nồng độ 2 × 105 tế 

bào/giếng và nuôi trong tủ ấm ở 37 °C và 5% CO2 

trong 24 h. Tiếp theo, môi trường nuôi cấy được 

loại bỏ, thay bằng môi trường DMEM không có 

FBS và nuôi trong 3 h. Mẫu tế bào sau đó được ủ 

và nghiên cứu ở các nồng độ khác nhau trong 2 h 

trước khi được kích thích sản sinh yếu tố NO bằng 

LPS (10 μg·mL–1) trong 24 h. Một số giếng không có 

mẫu mà chỉ sử dụng dung dịch pha mẫu làm đối 

chứng âm. Đối chứng dương là NG-Methyl-L-

arginine acetate (L-NMMA) (Sigma) ở các nồng độ 

100, 20, 4 và 0,8 μg·mL–1. Nitrite (NO2–), được xem 

là chỉ thị cho việc tạo NO, được xác định nhờ bộ 

Griess Reagent System (Promega Cooperation, WI, 

USA). Cụ thể, 100 μL môi trường nuôi tế bào (ủ 

mẫu) được chuyển sang đĩa 96 giếng mới và được 

thêm vào 100 μL Griess reagent: 50 μL of 1% (w/v) 

sulfanilamide trong 5% (v/v) acid phosphoric và 50 

μL 0,1% (w/v) N-1-naphthylethylenediamine 

dihydrochloride pha trong nước. Hỗn hợp này 

được ủ tiếp ở nhiệt độ phòng trong 10 phút và hàm 

lượng nitrite được xác định bằng máy microplate 

reader ở bước sóng 540 nm. Môi trường DMEM 

không chứa FBS được sử dụng như giếng trắng 

(blank). Hàm lượng nitrite của từng mẫu thí 

nghiệm được xác định nhờ vào đường cong hàm 

lượng chuẩn NaNO2 và được so sánh hàm lượng 

với đối chứng âm (LPS). Khả năng ức chế sản sinh 

NO của mẫu được xác định theo công thức:  

% ức chế = 100% – [hàm lượng NOmẫu/hàm lượng 

NOLPS] × 100 

Phép thử được lặp lại ba lần để đảm bảo tính 

chính xác. Giá trị IC50 (nồng độ ức chế 50% sự hình 

thành NO) được xác định nhờ vào phần mềm máy 

tính TableCurve 2Dv4 [15-18] 

 Xác định khả năng gây độc tế bào bằng MTT: 

Chất thử (10 L) được đưa vào các giếng của khay 

96 giếng để có nồng độ tương tự nồng độ của thí 

nghiệm NO. Sau khi điều chỉnh để có mật độ tế bào 

phù hợp, hút 190 L tế bào vào các giếng đã có chất 

thử. Trên cùng một đĩa thử, bố trí một số giếng để 

làm đối chứng không có mẫu thử, chỉ có dung môi 

pha mẫu là DMSO 1% (nồng độ cuối cùng trong 

giếng là 0,5%). Để đĩa nuôi cấy vào trong tủ ấm                   

ở 37 °C, 5% CO2 và nuôi trong 24 h. Sau 24 h, cho 

10 µL MTT (nồng độ cuối cùng là 5 mg·mL–1) vào 

mỗi giếng. Sau 24 h, loại bỏ môi trường, tinh thể 

formazan được hòa tan bằng 50 µL DMSO 100% và 

giá trị OD đo ở bước sóng 540 nm bằng máy quang 

phổ [19]. Lượng tế bào sống sót được tính theo 

công thức: 

% tế bào sống =
OD(mẫu) − OD(blank)

OD(DMSO) − OD(blank)
 

2.3 Chiết xuất, phân lập và chuyển hóa hóa học 

Thân rễ của cây Thiên niên kiện lá lớn được 

rửa sạch, phơi sấy khô và xay thành bột thô (2 kg) 

và được ngâm chiết bằng MeOH (3  10 L), cất loại 

dung môi dưới áp suất giảm thu được cao chiết 

toàn phần (ký hiệu M, 151 g). Cao chiết này được 

hoà tan vào 2 L nước cất, sau đó chiết phân bố với 

n-hexane (3  2 L) và ethyl acetate (EtOAc) (3  2 

L). Cất loại dung môi dưới áp suất giảm thu được 

các cao chiết tương ứng: n-hexane (ký hiệu H, 38,9 

g), EtOAc (ký hiệu E, 21,6 g) và cắn nước (ký hiệu 

W, 23,6 g). 
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Cao chiết n-hexane được tách thô thành bốn 

phân đoạn, H1–H4, bằng cột silica gel pha thường, 

rửa giải gradient nồng độ n-hexane/acetone (100:0–

0:100, v/v). Phân đoạn H3 (17,9 g) tiếp tục được 

phân tách bằng cột silica gel pha thường, rửa giải 

gradient nồng độ n-hexane/acetone (40:1, 25:1, 

20:1, 15:1 và 10:1, v/v) thu được chín phân đoạn, 

H3.1–H3.9. Phân đoạn H3.9 (1,5 g) được tinh chế 

trên cột sephadex LH-20, rửa giải bằng MeOH thu 

được năm phân đoạn, H3.9.1–H3.9.5. Phân đoạn 

H3.9.2 (72,8 mg) được kết tinh trong acetone và thu 

được hợp chất 3 (10 mg). Phần còn lại được tiếp tục 

triển khai trên cột sắc ký pha đảo với hệ dung môi 

pha động MeOH/H2O (2,5:1, v/v) và thu được hợp 

chất 1 (5 mg). Phân tách phân đoạn H3.4 (1,4 g) 

bằng cột sắc ký pha đảo, rửa giải bằng hệ dung môi 

acetone/MeOH/H2O (1:1:0,2, v/v) và thu được hợp 

chất 2 (2,7 mg). Phân đoạn H3.3 (3,3 g) được tinh 

chế bằng phương pháp kết tinh và thu được hợp 

chất 4 (315 mg). 

Methanol phân hợp chất 3: Hợp chất 3 (1 

mg) được hòa tan trong 0,2 mL toluene. Sau đó bổ 

sung thêm 1,5 mL MeOH và 0,3 mL HCl 8% (pha 

trong MeOH). Hỗn hợp được ủ qua đêm ở 45 °C. 

Sau khi làm lạnh đến nhiệt độ phòng, thêm 1 mL 

n-hexane và 1 mL nước để chiết lấy dẫn xuất 

methyl ester (FAME) tạo thành. Dẫn xuất FAME 

được phân tích bằng phương pháp GC-MS. 

Phân tích GC-MS của các FAME: Dẫn xuất 

FAME được phân tích trên máy Shimadzu QP2010 

Plus [cột Equity®-5 (Supelco) (0,25 mm × 30 m)] 

cùng với đầu dò khối phổ MS QP2010 Plus. Chế độ 

ion hóa va đập điện tử (EI) được sử dụng với năng 

lượng 70 eV. Khí mang là He tinh khiết 99,99999% 

với tốc độ dòng 1,5 mL/phút. Mẫu được bơm tự 

động với thể tích 1 μL. Nhiệt độ buồng tiêm, giao 

diện MS và buồng ion hóa lần lượt là 220, 280 và 

230 °C. Điện thế đầu dò là 0,82 kV và dải quét là 

15–350 amu. Chương trình nhiệt độ lò GC: nhiệt độ 

đầu 80 °C (giữ đẳng nhiệt trong 2 phút), tăng 10 

°C/phút đến 180 °C (giữ đẳng nhiệt trong 2 phút), 

tăng 2 °C/phút đến 220 °C (giữ đẳng nhiệt trong 5 

phút), tăng 5 °C/phút đến 240 °C (giữ đẳng nhiệt 

trong 5 phút). Việc nhận dạng các hợp chất được 

thực hiện bằng cách so sánh dữ kiện phổ EI-MS của 

chúng với giá trị tương ứng đã được liệt kê trong 

các thư viện NIST 11, WILEY 7. 

3 Kết quả và thảo luận 

Hợp chất 1 được tách ra ở dạng bột, màu 

vàng chanh. Phổ 1H NMR cho các tín hiệu cộng 

hưởng của bốn proton thuộc vòng benzene thế para 

tại δH 7,88 (d, 2H, J = 9,0 Hz), 7,03 (d, 2H, J = 9,0 Hz). 

Ngoài ra, tín hiệu của một proton olefin cũng được 

ghi nhận tại δH 6,63 (s, 1H). Tín hiệu cộng hưởng rất 

mạnh của năm nhóm methoxy gắn nhân thơm được 

quan sát tại δH 4,10 (s, 3H), 4,02 (s, 3H), 3,95 (s, 6H) 

và 3,89 (s, 3H) (Bảng 1). Phổ 13C NMR cho tín hiệu 

cộng hưởng của năm nhóm methoxy [δC 62,3, 62,1, 

61,9, 61,7 và 55,5] cùng 15 tín hiệu đặc trưng cho 

khung flavone [δC 177,4, 162,4, 161,3, 151,4, 148,4, 

147,8, 144,1, 138,1, 127,8 (2C), 123,9, 114,6 (3C) và 

106,7]. Trong đó, tín hiệu tại δC 177,4 cho thấy sự có 

mặt của nhóm carbonyl. Dữ liệu phổ trên cho thấy 1 

là một flavone chứa năm nhóm methoxy với vòng B 

thế 1,4. Kết hợp so sánh với chất tham khảo ở tài liệu 

[20], hợp chất 1 được xác định là 5,6,7,8,4-

pentamethoxyflavone, còn được gọi là tangeretin 

(Hình 1). 

Hợp chất 2 được tách ở dạng bột trắng. Phổ 

1H NMR cho tín hiệu đặc trưng của bốn proton 

olefin tại δH 5,12–6,51; một nhóm carbinol tại δH 

3,97 (m, 1H, H-3); bốn nhóm methyl bậc hai tại δH 

0,81 (d, 3H, J = 7,0 Hz, H3-26), 0,83 (d, 3H, J = 7,0 Hz, 

H3-27), 0,91 (d, 3H, J = 6,5 Hz, H3-28), và 1,00 (d, 3H, 

J = 6,5 Hz, H3-21); hai nhóm methyl bậc ba tại δH 

0,82 (s, 3H, H3-18) và 0,88 (s, 3H, H3-19). Các tín 

hiệu tại δH 5,15 (dd, 1H, J = 15,5, 8,5 Hz, H-22) và 

5,24 (dd, 1H, J = 15,5, 7,5 Hz, H-23) đặc trưng cho 

liên kết đôi có cấu hình (E) trong khi tín hiệu tại δH 

6,24 (d, 1H, J = 8,5 Hz, H-6) và 6,50 (d, 1H, J = 8,5 

Hz, H-7) được gán cho liên kết đôi với cấu hình (Z). 
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Phổ 13C NMR và HSQC cho tín hiệu của 28 carbon 

gồm 6 nhóm methyl (δC 20,9, 20,0, 19,6, 18,2, 17,6 và 

12,9), 7 nhóm methylene (δC 39,4, 37,0, 34,7, 30,2, 

28,6, 23,4 và 20,7), 11 nhóm methine (δC 135,4, 

135,2, 132,4, 130,8, 66,5, 56,3, 51,7, 51,1, 42,8, 39,7 và 

33,1) và 4 carbon bậc bốn (δC 82,2, 79,4, 44,6, 37,0). 

Trong đó, các tín hiệu tại δC 135,4, 135,2, 132,4 và 

130,8 thuộc về liên kết đôi. Tín hiệu của ba carbon 

mang oxy được quan sát tại δC 82,2, 79,4 và 66,5. 

Các dữ kiện phổ 1H NMR và 13C NMR cho thấy hợp 

chất 2 là một steroid khung ergostane. Kết hợp so 

sánh với chất tham khảo ở tài liệu [21], hợp chất 2 

được xác định là ergosterol peroxide.

 

Hình 1. Cấu trúc hóa học của các hợp chất (1−4) từ cây thiên niên kiện lá lớn

Hợp chất 3 được tách ra ở dạng dầu không 

màu. Phổ 1H NMR cho các tín hiệu đặc trưng của 

khung steroid gồm một proton olefin [δH 5,37 (m, 

1H, H-6)], hai nhóm methyl bậc ba [δH 0,68 (s, H3-

18) và 1,01 (s, H3-19)], ba nhóm methyl bậc hai [δH 

0,82 (d, J = 7,2 Hz, H3-27), 0,85 (d, J = 7,2 Hz, H3-26) 

và 0,92 (d, J = 6,0 Hz, H3-21)] và một nhóm methyl 

bậc một [δH 0,85 (t, J = 7,2 Hz, H3-29)]. Ngoài ra, phổ 

1H NMR còn cho tín hiệu cộng hưởng của proton 

anomer của hợp phần β-monosaccharide tại δH 4,38 

(d, 1H, J = 7,8 Hz, H-1′) và các tín hiệu của hợp phần 

acid béo bão hòa [δH 2,35 (t, 2H, J =7,2 Hz), 1,25 (m) 

và 0,88 (t, 3H, J = 6,6 Hz, H3-16″)]. Phổ 13C NMR cho 

tín hiệu của một carbon carbonyl [δC 174,7 (C-1″)], 

hai carbon olefin [δC 140,3 (C-5) và 122,2 (C-6)], sáu 

carbon của hợp phần β-glucopyranosyl [δC 101,2 

(C-1′), 76,0 (C-3′), 74,0 (C-5′), 73,6 (C-2′), 70,1 (C-4′) 

và 63,2 (C-6′)], một carbon oxymethine [δC 79,6 (C-

3)] và nhiều carbon sp3 của khung steroid và acid 

béo (δC 11,9-56,8) (Bảng 2). Các kết quả phân tích 

trên cho phép dự đoán hợp chất 3 là một ester của 

acid béo với steroid glucoside. Đặc biệt, sự chuyển 

dịch mạnh về phía trường thấp của proton 

oxymethylene H-6ʹ (δH 4,48, 4,27) so với proton 

anomer (δH 4,38) cho thấy rằng vị trí ester hóa xảy 

ra tại C-6ʹ. Tiếp đó, hợp phần acid béo được xác 

định là palmitoyl với thời gian lưu của dẫn xuất 

methyl ester tương ứng là 21,1 phút trên sắc ký đồ 

GC-MS. So sánh với tài liệu tham khảo [22], chúng 

tôi khẳng định 3 là β-sitosteryl-3-β-

glucopyranoside-6′-O-palmitate (còn gọi là 

sitoindoside I). 

Hợp chất 4 được phân lập dưới dạng bột 

màu trắng. Phổ 1H NMR của 4 cho tín hiệu đặc 

trưng của một proton olefin tại δH 5,35 (brd, J = 4,0 

Hz, H-6), hai proton trans olefin tại δH 5,16 (dd, J = 

15,0, 8,5 Hz, H-22) và 5,02 (dd, J = 15,0, 8,5 Hz, H-

23) và một proton thuộc nhóm oxymethine tại 3,52 

(m, H-3). Ở vùng trường cao, tín hiệu của hai nhóm 

methyl bậc ba [δH 0,68 (s, H3-18) và 1,01 (s, H3-19)], 

ba nhóm methyl bậc hai [δH 0,80 (d, J = 7,0 Hz, H3-
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27), 0,84 (d, J = 7,0 Hz, H3-26) và 0,92 (d, J = 6,0 Hz, 

H3-21)] và một nhóm methyl bậc một [δH 0,85 (t, J = 

7,5 Hz, H3-29)] cũng được ghi nhận. Các dữ kiện 

phổ trên cho thấy hợp chất 4 là một sterol. Tiếp tục 

đối chiếu với dữ kiện phổ NMR của chất tham 

khảo ở tài liệu [23], chúng tôi xác định hợp chất 4 

là stigmasterol.

Bảng 1. Số liệu phổ NMR (đo trong CDCl3) của các hợp chất 1, 2 và chất tham khảo [ (ppm), J (Hz)] 

C 
1  

C 
2 

C# Ca Hb  C$ Ca Hb 

2 162,2 162,4 s −  1 35,1 34,7 t 1,95*, 1,69 dd (3,5, 13,5) 

3 106,7 106,7 d 6,63 s  2 30,5 30,2 t 1,85*, 1,53* 

4 177,3 177,4 s −  3 66,8 66,5 d 3,97 m 

5 144,0 144,1 s −  4 37,3 37,0 t 2,11 dd (2,0, 5,0, 14,0),  

1,92 dd (12,0, 14,0) 

6 138,1 138,1 s −  5 83,1 82,2 s − 

7 151,3 151,4 s −  6 135,8 135,4 d 6,24 d (8,5)  

8 148,4 148,4 s −  7 131,1 130,8 d 6,50 d (8,5) 

9 147,7 147,8 s −  8 79,8 79,4 s − 

10 114,8 114,6 s −  9 51,4 51,1 d 1,50* 

1′ 123,8 123,9 s −  10 37,3 37,0 s − 

2′ 127,8 127,8 d 7,88 d (9,0)  11 23,8 23,4 t 1,50*, 1,24* 

3′ 114,4 114,6 d 7,03 d (9,0)  12 39,7 39,4 t 1,96*, 1,23* 

4′ 161,1 161,3 s −  13 44,9 44,6 s − 

5′ 114,6 114,6 d 7,03 d (9,0)  14 52,1 51,7 d 1,55* 

6′ 127,6 127,8 d 7,88 d (9,0)  15 21,0 20,7 t 1,60 m, 1,40 

5-OCH3 62,3 62,3 q 4,10^ s  16 29,1 28,6 t 1,75 m, 1,34 m 

6-OCH3 62,1 62,1 q 4,02^ s  17 56,6 56,3 d 1,22* 

7-OCH3 61,9 61,9 q 3,95^ s  18 13,3 12,9 q 0,82 s 

8-OCH3 61,7 61,7 q 3,95^ s  19 18,6 18,2 q 0,88 s 

4′-OCH3 55,5 55,5 q 3,89 s  20 40,1 39,7 d 2,02 m 

     21 21,3 20,9 q 1,00 d (6,5) 

     22 135,6 135,2 d 5,15 dd (15,5, 8,5) 

     23 132,4 132,4 d 5,24 dd (15,5, 7,5) 

     24 43,1 42,8 d 1,85* 

     25 33,4 33,1 d 1,45 m 

     26 20,0 19,6 q 0,81 d (7,0)  

     27 20,3 20,0 q 0,83 d (7,0)  

     28 18,0 17,6 q 0,91 d (6,5)  

#C của tangeretin [20], $C của ergosterol peroxide [21], a125 MHz, b500 MHz, , ^tín hiệu có thể hoán đổi cho nhau trong 

cùng cột, *tín hiệu chập. 
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Bảng 2. Số liệu phổ NMR (đo trong CDCl3) của hợp chất 3 và chất tham khảo [ (ppm), J (Hz)]  

C C# Ca Hb  C C# Ca Hb 

1 37,3 37,3   22 34,0 34,0  

2 29,2–29,7 29,2–29,7   23 26,1 26,2  

3 79,6 79,6 3,34–3,58 m  24 45,9 45,9  

4 38,9 38,9   25 29,2 29,2  

5 140,3 140,3 −  26 19,0 19,0 0,82 d (7,2) 

6 122,2 122,2 5,37 m  27 19,8 19,8 0,84 d (7,2) 

7 31,9 31,9   28 23,1 23,1  

8 31,9 32,0   29 12,0 12,0 0,85 t (7,2) 

9 50,2 50,2   1ʹ 101,2 101,2 4,38 d (7,8) 

10 36,7 36,8 −  2ʹ 73,6 73,6 

3,34–3,58 m 
11 21,1 21,1   3ʹ 76,0 76,0 

12 39,8 39,8   4ʹ 70,1 70,1 

13 42,3 42,4 −  5ʹ 74,0 74,0 

14 56,8 56,8   6ʹ 63,2 63,2 4,48 dd (12,0, 4,8); 

4,27 d (12,6) 

15 24,3 24,3   1ʺ 174,7 174,7 − 

16 28,3 28,3   2ʺ 34,2 34,3 2,35 t (7,2) 

17 56,1 56,1   3ʺ 25,0 25,0  

18 11,9 11,9 0,68 s  4ʺ–

13ʺ 

29,2–29,7 29,2–29,7  

19 19,4 19,4 1,01 s  14ʺ 31,9 32,0  

20 36,1 36,2   15ʺ 22,7 22,7  

21 18,8 18,8 0,92 d (6,0)  16ʺ 14,1 14,1 0,88 t (6,6) 

#C của sitoindoside I [22], a150MHz, b600MHz.

Hoạt tính ức chế sản sinh NO của các cao 

chiết và chất phân lập từ cây thiên niên kiện lá lớn 

được thử nghiệm bằng phương pháp Griess và độc 

tính của chúng được đánh giá thông qua phép thử 

MTT. Ở nồng độ 100 µg·mL–1 (đối với cao chiết 

nước) hoặc 100 μM (đối với chất 2), % tế bào sống 

là 71,19 và 70,17%. Điều này chứng tỏ các mẫu này 

có độc tính đáng kể với tế bào RAW 264.7. Các mẫu 

còn lại (cao chiết MeOH, n-hexane, EtOAc và các 

hợp chất 1, 3) có độc tính thấp với % tế bào sống ≈ 

80% ở nồng độ trên [24-26]. Kết quả ở Bảng 3 cho 

thấy cao chiết n-hexane có khả năng ức chế sản 

sinh NO mạnh nhất (IC50 = 46,8 µg·mL–1) và sau đó 

là cao chiết EtOAc (IC50 = 75,52 µg·mL–1). Các cao 

chiết còn lại không thể hiện hoạt tính. Điều này cho 

thấy các thành phần kém phân cực hoặc phân cực 

trung bình trong cao chiết của cây thiên niên kiện 

lá lớn quyết định khả năng ức chế sản sinh NO của 

loài này. Trong các hợp chất phân lập được, 

tangeretin (1) có tác dụng ức chế sản sinh NO yếu 

với giá trị IC50 là 94,32 µM. Trong khi đó, các hợp 

chất ergosterol peroxide (2) và sitoindoside I (3) 

không có hoạt tính ở nồng độ thử nghiệm. 

Stigmasterol (4) không được thử nghiệm trong 

nghiên cứu này vì đây là một phytosterol rất phổ 

biến trong thực vật. Hơn nữa, hợp chất này có hoạt 

tính ức chế yếu đối với sự sản sinh NO trên các đại 

thực bào RAW 264.7 [27]. Stigmasterol cũng đã 

được chứng minh có khả năng ức chế một số chất 

trung gian tiền viêm và thoái hoá chất nền thường 

liên quan đến sự thoái hoá sụn do viêm khớp gây 

ra, một phần thông qua việc ức chế con đường NF-

kappa B [28].
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Bảng 3. Hoạt tính ức chế sản sinh NO của các cao chiết và chất phân lập từ thân rễ thiên niên kiện lá lớn 

Nồng độ# 

Cao chiết 

1 2 3 

L-NMMA 

(Đối chứng 

dương) 
MeOH n-Hexane EtOAc Nước 

100 32,69 67,31 57,69 42,31 53,74 21,84 34,69 95,47 

20 17,12 35,96 23,08 12,69 6,39 11,03 8,93 70,42 

4 9,42 11,92 13,46 5,77 2,03 5,75 1,49 23,16 

0,8 1,92 2,31 –0,38 –1,15 –2,50 –1,72 –1,96 11,58 

IC50 ± SD > 100 46,80 ±2,09 75,52 ± 3,90 >100 94,32 ±2, 97 >100 >100 10,72 ± 1,85 

#Đơn vị μg·mL–1 cho các cao chiết và L-NMMA, μM cho các chất 1‒3.

4 Kết luận 

Chúng tôi đã phân lập và xác định cấu trúc 

của bốn hợp chất gồm một flavone (tangeretin) và 

ba hợp chất steroid (ergosterol peroxide, 

sitoindoside I và stigmasterol) từ thân rễ của cây 

Thiên niên kiện lá lớn (Homalomena pendula) thu hái 

tại Lâm Đồng. Đây là công bố đầu tiên về sự tồn tại 

của tangeretin, ergosterol peroxide và sitoindoside 

I trong thành phần hóa học của chi Homalomena. 

Đồng thời, cao chiết n-hexane và ethyl acetate được 

điều chế từ thân rễ cây thiên niên kiện lá lớn có tác 

dụng ức chế đáng kể với sự sản sinh NO do 

lipopolysaccharide gây ra. Do vậy, các nghiên cứu 

về thành phần hoá học và hoạt tính các cao chiết 

này sẽ được tiếp tục trong thời gian tới nhằm phát 

hiện các tác nhân kháng viêm mới. 
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