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1.1. Tổng quan về một số loài thực vật thuộc chi Mơ dây (Paederia L.) và công 

dụng làm thuốc trong dân gian ................................................................................ 6 
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Tên luận án: Nghiên cứu xác định thành phần hoá học và đánh giá hoạt tính 

chống oxy hoá một số hợp chất có trong một số loài của chi Mơ dây (Paederia L.) 

bằng phương pháp hoá tính toán. 

Ngành: Hóa hữu cơ     Mã số: 9440114  

Nghiên cứu sinh: Nguyễn Quang Trung 

Người hướng dẫn khoa học: 

1. GS.TS. Đào Hùng Cường 

2. TS. Võ Văn Quân 

Cơ sở đào tạo: Trường Đại học Sư phạm – Đại học Đà Nẵng 

Tóm tắt: Hai loài cây thuộc chi Mơ dây (Paederia) trên địa bàn tỉnh Quảng 

Nam, Việt Nam được thu thập, định danh thực vật học và xác định là cây Mơ lông 

(Paederia lanuginosa) và Mơ tròn (Paederia foetida). Các cao chiết từ lá của hai 

loài này thể hiện hoạt hoạt tính bắt gốc tự do DPPH khá tốt, với giá trị IC50 từ 2,95 

μg/mL – 104 μg/mL. Trong đó cao chiết EtOAC của lá Mơ tròn có giá trị IC50 thấp 

nhất, gần tương đương với ascorbic acid (2,67 μg/mL). Một số thành phần hoá học 

đã được định danh bằng kỹ thuật GC-MS, với 55 hợp chất đã được xác định từ các 

dịch chiết lá Mơ lông, 37 hợp chất đã được xác định từ dịch chiết lá Mơ tròn, trong 

đó có mặt nhiều hợp chất với hoạt tính sinh học, dược lý quan trọng như palmitic 

acid, phytol, vitamin E, oleic acid, linolenic acid, squalene, neophytadiene, 

campesterol, stigmasterol, β‐sitosterol, γ–sitosterol. Đồng thời, từ cao chiết lá Mơ 

lông đã phân lập được 10 hợp chất, trong đó, theo tra cứu tại thời điểm nghiên cứu, 

03 hợp chất lần đầu tiên được phân lập từ chi Mơ dây (Paederia L.), bao gồm 1–

hexacosanol, phytol và quercitrin, 05 hợp chất lần đầu tiên được phân lập từ lá của 

cây Mơ lông gồm β–sitosterol, stigmasterol, arachidic acid, rutin và linarin, 02 hợp 

chất khác là kaempferol và quercetin đã được phân lập từ lá của loài cây này trong 

một công trình nghiên cứu trước đây.  

Cũng trong luận án này, độ chính xác của 17 phương pháp DFT khi sử dụng để 

đánh giá giá trị BDE(X–H) (X = C, N, O, S) được nghiên cứu. Kết quả tính toán cho 

thấy phương pháp M06–2X có độ chính xác phù hợp và tiêu tốn tài nguyên tính toán 

hợp lý. Phương pháp này được sử dụng để tính toán hoạt tính chống oxy hoá của các 

hợp chất phenolic đã phân lập trong phạm vi luận án này cũng như một số nhóm hợp 

chất chính khác đã được phân lập từ chi Mơ dây (Paederia) trong các nghiên cứu 

trước đây, cùng với một số hợp chất có cấu trúc tương tự với tiềm năng chống oxy 

hoá tốt, bao gồm các hợp chất cleomiscosin (cleomiscosin A, cleomiscosin B, 

cleomiscosin C), anthraquinone (1,3–dihydroxy–2,4–dimethoxy–9,10–

anthraquinone, 2–hydroxy–1,4–dimethoxy–9,10–anthraquinone, 1–methoxy–2–

methoxymethyl–3–hydroxy–9,10–anthraquinone, 1–hydroxy–2–hydroxymethyl–

9,10–anthraquinone, 1–methyl–2,4–dimethoxy–3–hydroxyanthraquinone, 1–
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methoxy–3–hydroxy–2–ethoxymethylanthraquinone), feruloyl monotropein (6'‒O‒

E‒feruloyl monotropein, 10'‒O‒E‒feruloyl monotropein) và flavonoid (kaempferol, 

quercetin, quercitrin). Kết quả cho thấy, các hợp chất được đánh giá có tiềm năng 

chống oxy hoá tốt trong môi trường phân cực. Trong đó, các hợp chất cleomiscosin, 

feruloyl monotropein và flavonoid có hằng số tốc độ tổng quát của phản ứng bắt gốc 

tự do HOO• trong môi trường phân cực nằm trong khoảng 106 – 108 M−1 s−1. So sánh 

với một số hợp chất chống oxy hoá tiêu biểu, hằng số tốc độ phản ứng này cao hơn 

nhiều lần so với Trolox, gần tương đương với ascobic acid và resveratrol. Trong khi 

đó, các hợp chất anthraquinon thể hiện hoạt tính bắt gốc tự do O2
•− tuyệt vời trong 

môi trường phân cực, với hằng số tốc độ tổng quát nằm trong khoảng 106 – 108 M−1 

s−1, cao hơn 103 – 105 lần so với ascorbic acid. Nhìn chung, hoạt tính chống oxy hoá 

của các hợp chất này được đóng góp chủ yếu bởi các dạng phân ly trong môi trường 

phân cực như anion, dianion của chúng, trong đó vai trò chính thuộc về các nhóm 

chức –OH liên kết trực tiếp với vòng thơm của các hợp chất này. Theo tra cứu tài 

liệu, kết quả tính toán hoạt tính chống oxy hoá của các hợp chất kể trên là các kết quả 

được công bố lần đầu tiên trong luận án này. 
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Abstract:   Two species of the genus Paederia L., including Paederia lanuginosa 

and Paederia foetida, were collected and identified in Quang Nam Province, 

Vietnam. The leaf extracts of the species exhibited significant DPPH radical 

scavenging activity, with IC50 values ranging from 2,95 μg/mL to 104 μg/mL. The 

ethyl acetate extract of Paederia foetida leaves showed the lowest IC50 value, 

comparable to ascorbic acid (2,67 μg/mL). Chemical components were also identified 

using GC–MS, revealing 55 compounds in the leaves of Paederia lanuginosa and 37 

compounds in Paederia foetida, including biological compounds such as palmitic 

acid, phytol, vitamin E, oleic acid, linolenic acid, squalene, neophytadiene, 

campesterol, stigmasterol, and β–sitosterol. Additionally, 10 compounds were 

isolated from the extract of Paederia lanuginosa leaves, three of which (1-

hexacosanol, phytol, and quercitrin) are reported for the first time from the genus 

Paederia L.. Five compounds (β–sitosterol, stigmasterol, arachidic acid, rutin, and 

linarin) were isolated for the first time from Paederia lanuginosa, while two others 

(kaempferol and quercetin) were previously reported. 

Furthermore, the evaluation of 17 DFT methods for assessing the BDE (X–H) 

bonds (X = C, N, O, S) was also performed. The M06–2X method was identified as 

the most accurate and resource-efficient. Thus, this functional was then used to 

evaluate the antioxidant activities of phenolic compounds from Paederia, including 

cleomiscosins (cleomiscosin A, cleomiscosin B, cleomiscosin C), anthraquinones 

(1,3–dihydroxy–2,4–dimethoxy–9,10–anthraquinone, 2–hydroxy–1,4–dimethoxy–

9,10–anthraquinone, 1–methoxy–2–methoxymethyl–3–hydroxy–9,10–

anthraquinone, 1–hydroxy–2–hydroxymethyl–9,10–anthraquinone, 1–methyl–2,4–

dimethoxy–3–hydroxyanthraquinone, 1–methoxy–3–hydroxy–2–

ethoxymethylanthraquinone), feruloyl monotropeins (6'‒O‒E‒feruloyl monotropein, 

10'‒O‒E‒feruloyl monotropein) and flavonoids (kaempferol, quercetin, quercitrin).  

The results showed that the studied compounds exhibited good antioxidant 

activity in the polar environment. The overall rate constants for HOO• radical 

scavenging reactions of cleomiscosins, feruloyl monotropein, and flavonoids range 
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from 106 to 108 M⁻¹ s⁻¹, which was significantly higher than that of Trolox and 

comparable to ascorbic acid and resveratrol. The anthraquinones demonstrated 

exceptional O2
•-radical scavenging activity, with rate constants that were within the 

same range. This capacity exceeded that of ascorbic acid by a factor of 10³ to 10⁵. In 

general, the antioxidant activity of these compounds is primarily attributed to their 

anionic and dianionic states in polar environments, particularly due to the ‒OH 

functional groups directly linked to their aromatic rings. This study represents the 

first published findings on the antioxidant activity of the aforementioned compounds. 
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1H 

d doublet Đỉnh đôi 

dd double doublet Đỉnh đôi đôi 

DEPT 
Distortionless Enhancement 

by Polarisation Transfer 
Phổ DEPT 

DFT  Density functional theory Lý thuyết phiếm hàm mật độ 

DMSO Dimethylsulfoxide  

DPPH 
2,2-diphenyl-1-

picrylhydrazyl 
 

ECP Effective Core Potential Lõi thế hiệu dụng 

EtOAc Ethyl acetate  

FHT Formal Hydrogen Transfer Chuyển nguyên tử hydrogen 

FLV Flavonoid  

FMT Feruloyl monotropein  

GC–MS 
Gas chromatography–mass 

spectrometry 
Sắc ký khí ghép nối khối phổ 



xi 

 

 

Kí hiệu Tiếng Anh Diễn giải 

Glc Glucose  

HAT Hydrogen Atom Transfer 
Chuyển trực tiếp nguyên tử 

hydrogen 

HF  Hartree–Fock Trường tự hợp 

HMBC 
Heteronuclear Mutiple 

Bond Connectivity 

Phổ tương tác hai chiều dị hạt 
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Bảng 4.24. Năng lượng hoạt hoá (∆G≠, kcal/mol), hệ số hiệu chính xuyên hầm (), tỷ lệ 
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MỞ ĐẦU 

1. Đặt vấn đề 

Sức đề kháng trong cơ thể con người chính là sự khỏe mạnh của các bộ máy 

sinh học trong cơ thể. Vai trò của các chất chống oxy hóa có nguồn gốc tự nhiên “là 

những người thợ sửa chữa sinh hóa của thiên nhiên”, giúp sửa chữa lỗi cho các phản 

ứng chuyển hóa, các quá trình sinh tổng hợp các thành phần chất sống, hỗ trợ điều 

hòa nội tiết để các bộ máy của cơ thể luôn hoạt động tốt. Trong khi đó, các gốc tự do 

có liên quan đến một loạt các bệnh, bao gồm bệnh tim, ung thư và giảm thị lực, nhưng 

điều này không có nghĩa là việc tăng lượng chất chống oxy hóa sẽ ngăn ngừa các 

bệnh này. Chất chống oxy hóa từ các nguồn nhân tạo có thể làm tăng nguy cơ của 

một số vấn đề sức khỏe. Do đó, điều quan trọng là tìm kiếm các nguồn chất chống 

oxy hóa tự nhiên, dưới dạng một chế độ ăn uống lành mạnh [180, 207, 216, 229]. 

Từ cuối thế kỷ XX, các nghiên cứu dịch tễ học và các phân tích đã cho thấy 

rằng dùng lâu dài các nguồn thực phẩm từ thực vật giàu các chất chống oxy hóa có 

thể bảo vệ cơ thể tránh khỏi quá trình phát triển nhiều căn bệnh như: ung thư, tim 

mạch, tiểu đường, loãng xương, thoái hóa thần kinh…[83]. Vì vậy, nhiều nghiên cứu 

đã tập trung vào việc tìm kiếm các hợp chất chống oxy hóa có nguồn gốc tự nhiên 

cũng như các vấn đề liên quan đến phản ứng dập tắt gốc tự do để tìm ra những hướng 

đi mới trong việc điều trị các bệnh liên quan đến gốc tự do. 

Chi Mơ dây (Paederia L.) là một chi thực vật có hoa trong họ cà phê 

(Rubiaceae), có khoảng 31 loài, đều là dây leo, phân bố chủ yếu ở vùng cận nhiệt đới, 

nhiệt đới châu Á, và Nam Mỹ. Ở Việt Nam, có 5 loài, trong đó cây Mơ tròn (Paederia 

foetida), Mơ lông (Paederia lanuginosa) và Mơ tam thể (Paederia scandens) là các 

loài phổ biến nhất. Từ xa xưa, trong dân gian đã sử dụng một số loài thuộc chi này để 

chữa một số loại bệnh theo phương pháp truyền thống [4, 63]. 

Trong thời gian gần đây, nhiều nghiên cứu trên thế giới đã công bố về hoạt tính 

sinh học, dược lý của dịch chiết từ một số loài thuộc chi Mơ dây và giá trị của chúng 

trong y học. Tuy nhiên, phần lớn các nghiên cứu thực nghiệm về hoạt tính chống oxy 

hóa của các hợp chất tự nhiên nói chung đều đòi hỏi một quy trình phức tạp, tiêu tốn 

nhiều thời gian và nguồn lực để thực hiện các bước như sàng lọc, phân lập, xác định 

cấu trúc, thử nghiệm hoạt tính sinh học. Vì vậy, hiện nay, xu hướng kết hợp giữa các 

nghiên cứu tính toán lý thuyết và nghiên cứu thực nghiệm ngày càng phổ biến. Trong 

đó, các thông tin quan trọng về cấu trúc, năng lượng và các tính chất quan trọng khác 

từ kết quả tính toán sẽ là nền tảng định hướng cho nghiên cứu thực nghiệm. Đồng 

thời, kết quả nghiên cứu thực nghiệm sẽ góp phần kiểm chứng và làm sáng tỏ tính 

chính xác của các nghiên cứu lý thuyết. Do đó, sự kết hợp đan xen hợp lý giữa nghiên 

cứu thực nghiệm và hóa tính toán không chỉ giúp giảm bớt khối lượng công việc mà 

còn mang lại những kết quả được lý giải một cách khoa học và logic hơn.  
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Mặc dù đã có một số công bố về hoạt tính sinh học của các hợp chất chiết xuất 

từ chi Mơ dây [56, 121, 142, 171, 189], nhưng việc áp dụng phương pháp hóa tính 

toán để đánh giá khả năng chống oxy hóa vẫn là một lĩnh vực mới mẻ. Hiện chưa có 

nghiên cứu lý thuyết nào đánh giá khả năng chống oxy hóa, cơ chế dập tắt gốc tự do, 

cũng như mối quan hệ giữa cấu trúc và hoạt tính của các hợp chất này. 

2. Mục tiêu nghiên cứu 

– Chiết tách và định danh thành phần hoá học, thăm dò, thử nghiệm hoạt tính 

chống oxy hoá của một số cao chiết phân đoạn từ một số loài được chọn lọc của chi 

Mơ dây (Paederia L.); 

– Phân lập, xác định cấu trúc của một số hợp chất hoá học từ bộ phận của một 

số loài được chọn lọc của chi Mơ dây (Paederia L.); 

– Lựa chọn phương pháp tính toán hoạt tính chống oxy hoá phù hợp đối với một 

số hợp chất có tiềm năng của chi Mơ dây (Paederia L.); 

– Đánh giá hoạt tính chống oxy hóa của hợp chất chiết xuất từ một số loài được 

chọn lọc của chi Mơ dây (Paederia L.) bằng phương pháp hóa tính toán đã khảo sát 

và lựa chọn. 

3. Đối tượng và phạm vi nghiên cứu 

3.1. Đối tượng nghiên cứu 

– Bộ phận của một số loài được chọn lọc của chi Mơ dây (Paederia L.); 

– Dịch chiết từ một số loài được chọn lọc của chi Mơ dây (Paederia L.), phân 

đoạn dịch chiết với một số dung môi khác nhau và hoạt tính chống oxy hoá của chúng; 

– Các hợp chất được phân lập từ bộ phận của một số loài được chọn lọc của chi 

Mơ dây (Paederia L.); 

– Các phương pháp tính toán hoạt tính chống oxy hoá điển hình; 

– Hoạt tính chống oxy hoá của các hợp chất tiềm năng có nguồn gốc từ chi Mơ 

dây (Paederia L.). 

3.2. Phạm vi nghiên cứu 

– Cây Mơ lông (Paederia lanuginosa) và Mơ tròn (Paederia foetida) thu hái 

trên địa bàn tỉnh Quảng Nam; 

– Dịch chiết methanol từ lá của hai loài này, các phân đoạn hexane, ethyl acetate 

và nước của các dịch chiết; 

– Một số phương pháp lý thuyết phiếm hàm mật độ sử dụng trong tính toán hoạt 

tính chống oxy hoá của một số hợp chất; 

– Hoạt tính chống oxy hoá của một số hợp chất có trong một số loài phổ biến 

thuộc chi Mơ dây, bao gồm cây Mơ lông (Paederia lanuginosa), Mơ tròn (Paederia 

foetida), Mơ tam thể (Paederia scandens) tính toán bằng phương pháp lý thuyết 

phiếm hàm mật độ đã được khảo sát và lựa chọn. 
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4. Nội dung nghiên cứu 

– Chiết tách, định danh một số thành phần hoá học của dịch chiết từ lá cây Mơ 

lông và Mơ tròn, thử nghiệm hoạt tính chống oxy hoá của một số phân đoạn dịch 

chiết; 

– Phân lập và xác định cấu trúc hoá học một số hợp chất từ phân đoạn dịch chiết 

của lá cây Mơ lông và Mơ tròn; 

– Khảo sát, lựa chọn phương pháp tính toán hoạt tính chống oxy hoá phù hợp 

cho một số hợp chất tiềm năng có trong cây Mơ lông, Mơ tròn và Mơ tam thể; 

– Tính toán hoạt tính chống oxy hoá của một số hợp chất tiềm năng có trong 

cây Mơ lông, Mơ tròn, Mơ tam thể, hợp chất được phân lập bằng phương pháp hoá 

tính toán đã lựa chọn. 

5. Phương pháp nghiên cứu 

5.1. Phương pháp lý thuyết 

– Phương pháp nghiên cứu các hợp chất tự nhiên; 

– Tham khảo các công trình nghiên cứu trong nước và trên thế giới về loài cây 

thuộc chi Mơ dây (Paederia L.); 

– Tổng quan các tài liệu về đặc điểm hình thái thực vật, thành phần hoá học, 

ứng dụng của loài cây này; 

– Phương pháp tính toán hoạt tính chống oxy hoá. 

5.2. Phương pháp thực nghiệm 

– Các phương pháp lựa chọn và xử lý mẫu nguyên liệu; 

– Các phương pháp chiết mẫu thực vật; 

– Các phương pháp thử nghiệm hoạt tính chống oxy hoá của dịch chiết; 

– Các phương pháp định danh thành phần hóa học; 

– Các phương pháp phân lập và tinh chế các hợp chất; 

– Các phương pháp xác định cấu trúc hóa học của các hợp chất sạch; 

– Các phương pháp tính toán hoạt tính chống oxy hoá. 

5.3. Phương pháp tính toán hoạt tính chống oxy hoá 

– Sử dụng phần mềm Gaussian 16, Gausview 06 và một số phần mềm hỗ trợ 

như AIM, Spartar...để đánh giá hoạt tính chống oxy hoá của các hợp chất theo phương 

pháp tính toán hoá học.  

6. Ý nghĩa khoa học và thực tiễn của nghiên cứu 

6.1. Ý nghĩa khoa học  

– Kết quả nghiên cứu của đề tài là tài liệu tham khảo tốt, có tính thời sự cao cho 

việc giảng dạy cho các sinh viên ngành Hóa, Sinh học phân tử, Y dược; 

– Làm cơ sở định hướng mở rộng phạm vi và chất lượng nghiên cứu các đề tài 

phục vụ giáo dục và đào tạo. 
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6.2. Ý nghĩa thực tiễn 

– Cung cấp thêm các thông tin về thành phần hoá học và hoạt tính sinh học của 

một số loài được chọn lọc của chi Mơ dây (Peaderia L.), làm giàu thêm cơ sở dữ liệu 

về hợp chất thiên nhiên Việt Nam và thế giới; 

– Kết quả của luận án này có thể sử dụng làm cơ sở cho các đề tài phân lập các 

hợp chất thiên nhiên có hoạt tính sinh học tốt từ các loài thực vật khác; 

– Góp phần bảo tồn, khai thác và sử dụng các loài thuốc dân gian quý của địa 

phương, phục vụ chăm sóc sức khỏe cộng đồng với tiềm năng nghiên cứu, sản xuất 

các sản phẩm hỗ trợ điều trị một số căn bệnh từ cây Mơ, mang lại hiệu quả kinh tế–

xã hội cao; 

– Mô hình phương pháp tính toán hoạt tính chống oxy hóa đã được khảo sát và 

lựa chọn trong trong nghiên cứu này có thể sử dụng làm cơ sở để tính toán, đánh giá 

hoạt tính chống oxy hóa cho các lớp chất có tiềm năng trong các nghiên cứu khác về 

hợp chất tự nhiên, hóa tính toán, hóa dược...; 

– Là cơ sở cho các hướng nghiên cứu sản xuất, bào chế các dược liệu hỗ trợ 

chữa bệnh từ các loài thực vật khác. 

7. Những đóng góp mới của luận án 

– Từ lá của cây Mơ lông (Paederia lanuginosa) đã phân lập được 10 hợp chất, 

trong đó, theo tra cứu tại thời điểm nghiên cứu: 

+ Ba hợp chất lần đầu tiên được phân lập từ chi Mơ dây (Paederia L.), bao 

gồm 1-hexacosanol, phytol và quercitrin; 

+ Năm hợp chất lần đầu tiên được phân lập từ lá của cây Mơ lông gồm β-

sitosterol, stigmasterol, arachidic acid, rutin và linarin; 

– Đã đánh giá độ chính xác của 17 phương pháp phiếm hàm mật độ (DFT), 

trong đó đã lựa chọn được phương pháp M06-2X là phương pháp để tính toán 

hoạt tính chống oxy hoá của hợp chất có nhân thơm chứa liên kết X-H (X = C, 

N, O, S) với độ chính xác phù hợp và tiêu tốn tài nguyên tính toán hợp lý; 

– Đã khảo sát hoạt tính chống oxy hoá của một số hợp chất từ chi Mơ dây 

(Paederia L.) bằng phương pháp hoá tính toán, bao gồm một hợp chất cleomiscosin 

(cleomiscosin B), sáu hợp chất anthraquinone (1,3–dihydroxy–2,4–dimethoxy–

9,10–anthraquinone, 2–hydroxy–1,4–dimethoxy–9,10–anthraquinone, 1–methoxy–

2–methoxymethyl–3–hydroxy–9,10–anthraquinone, 1–hydroxy–2–hydroxymethyl–

9,10–anthraquinone, 1–methyl–2,4–dimethoxy–3–hydroxyanthraquinone, 1–

methoxy–3–hydroxy–2–ethoxymethylanthraquinone), hai hợp chất 

feruloylmonotropein (6'‒O‒E‒feruloylmonotropein, 10'‒O‒E‒

feruloylmonotropein) và hai hợp chất flavonoid (kaempferol, quercitrin). 

8. Cấu trúc của luận án 

Luận án gồm 142 trang, trong đó có 42 bảng và 53 hình. Phần mở đầu 05 trang, 
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kết luận và kiến nghị 02 trang, danh mục các công trình khoa học đã công bố 01 trang 

(06 công trình), tài liệu tham khảo 15 trang (243 tài liệu). Nội dung của luận án chia 

làm 04 chương: 

Chương 1. Tổng quan tài liệu, 42 trang. 

Chương 2. Đối tượng và phương pháp nghiên cứu, 08 trang. 

Chương 3. Thực nghiệm, 06 trang. 

Chương 4. Kết quả và thảo luận, 78 trang. 
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CHƯƠNG 1. TỔNG QUAN TÀI LIỆU 

1.1. Tổng quan về một số loài thực vật thuộc chi Mơ dây (Paederia L.) và 

công dụng làm thuốc trong dân gian 

Chi Mơ dây (Paederia L.) là một chi thực vật có hoa trong họ cà phê 

(Rubiaceae), có khoảng 33 loài, đều là dây leo, phân bố chủ yếu ở vùng cận nhiệt đới, 

nhiệt đới châu Á, và Nam Mỹ. Ở Việt Nam, có 5 loài, trong đó cây Mơ tròn (Paederia 

foetida), Mơ lông (Paederia lanuginosa) và Mơ tam thể (Paederia scandens) là các 

loài phổ biến nhất [4, 63].  

 Hình 1.1. Cây Mơ tam thể (a) [224], Mơ lông (b) và Mơ tròn (c) 

Tên Latinh và sự phân bố của một số loài phổ biến thuộc chi Mơ dây (Paederia 

L.) được trình bày trong Phụ lục 1. 

Cây Mơ lông thuộc loài cây nhiệt đới, ưa sáng và ưa ẩm, có khả năng chịu bóng 

khi mọc xen lẫn với những cây bụi khác. Cây chỉ có hoa quả hàng năm nếu không bị 

thu hái thường xuyên. Có khả năng tái sinh vô tính khỏe, bằng cách mọc chồi sau khi 

bị cắt hay đem nhân giống bằng từng đoạn thân, cành [4].  

Công dụng làm thuốc của một số loài thuộc chi Mơ dây (Paederia L.) được liệt 

kê ở Bảng 1.1. 

Bảng 1.1. Công dụng chữa bệnh theo phương pháp truyền thống của một số 

loài phổ biến thuộc chi Mơ dây (Paederia L.) 

STT Loài 
Bộ phận sử 

dụng 
Công dụng chữa bệnh 

Tài liệu 

tham 

khảo 

1 Paederia foetida Linn. Lá, rễ, vỏ cây Bệnh gan, thấp khớp, 

viêm khớp, tiểu đường, táo 

[152] 
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bón, ho, ngứa, hen suyễn, 

đau dạ dày, kiết lỵ, tiêu 

chảy, thương hàn, viêm 

phổi, ung thư, đầy hơi, đau 

nhức cơ thể, đau răng và 

gãy xương. 

2 Paederia lanuginosa 

Wall. 

Lá Đau khớp, đau bụng, kiết 

lỵ, đầy bụng, chậm tiêu, 

suy dinh dưỡng, gan, lách 

to, trúng độc, mụn nhọt 

mọc ở lưng, khí hư, 

thương tổn do trật đả. 

[4] 

3 Paederia microcephala 

Pierre ex Pit. 

Lá Cảm cúm, tiêu chảy, đau 

mắt, cầm máu. 

[35] 

4 Paederia pilifera 

Hook.f. 

Lá Tiêu chảy, viêm dạ dày, 

ngộ độc thực phẩm, khó 

tiêu, vàng da, tăng 

bilirubin máu. 

[172] 

5 Paederia scandens 

(Lour.)Merr. 

Lá Kiết lỵ mới phát, tiêu 

chảy, sôi bụng, ăn khó 

tiêu, ho gà, trừ giun đũa, 

giun kim, trị viêm tai, chữa 

đau dạ dày, bí tiểu tiện. 

[4] 

6 Paederia thouarsiana 

Baill. 

Lá Đau răng [95] 

Theo đông y, lá Mơ có vị hơi đắng, tính mát, có tác dụng thanh nhiệt, giải độc, 

tiêu thực đạo trệ. Vì vậy, trong dân gian thường sử dụng lá Mơ để điều trị nhiều loại 

bệnh liên quan đến đường tiêu hoá như đau bụng, chướng bụng, đầy hơi, và các vấn 

đề về tiêu hoá. Ở Việt Nam, ngoài công dụng trị bệnh, lá Mơ còn được sử dụng làm 

rau ăn kèm với một số món ăn như thịt chó, các món gỏi, đúc trứng... Sự kết hợp này 

dựa trên các công dụng trị bệnh theo đông y của lá Mơ lông, giúp giảm các triệu 

chứng nóng bụng, đầy bụng, ăn không tiêu khi sử dụng các loại thực phẩm giàu đạm, 

khó tiêu [4, 63]. 

Bên cạnh đó, các bộ phận của một số loài thuộc chi Mơ dây đã được sử dụng 

trong dân gian để chữa trị nhiều loại bệnh khác nhau, như một số loại bệnh về tiêu 

hoá (đau dạ dày, táo bón, tiêu chảy, kiết lỵ, đầy hơi, chậm tiêu, trị giun), xương khớp 

(thấp khớp, viêm khớp), suy dinh dưỡng, viêm phổi, ho gà, hen suyễn, các bệnh về 

gan, tiểu đường, ung thư… 
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1.2. Tình hình nghiên cứu về thành phần hóa học và hoạt tính sinh học của 

một số loài thuộc chi Mơ dây (Paederia L.) 

1.2.1. Thành phần hoá học 

a. Các hợp chất glycoside 

➢ Iridoid glycoside 

Năm 1969, Inouye và cộng sự đã công bố bốn iridoid glycoside mới, bao gồm 

paederoside (1), paederosidic acid (2), scandoside (3) và deacetylasperuloside (4) 

cùng với asperuloside (5) được phân lập từ lá tươi và thân của cây Mơ tam thể sử 

dụng phương pháp sắc ký lỏng lỏng [100]. Các hợp chất paederoside (1), scandoside 

(3)  và asperuloside (5) cũng đã được phân lập từ cây Mơ tròn trong nghiên cứu của 

Shukla và cộng sự (1976) [183]. 

Suzuki và cộng sự (1993) đã phân lập được hợp chất paederosidic acid (2) và 

một hợp chất mới là paederinin (6) từ dịch chiết methanol của quả cây Mơ tam thể 

[195]. Các hợp chất paederoside (1), paederosidic acid (2) và scandoside (3) đồng 

thời cũng được xác định có trong dịch chiết nước của cây Mơ tam thể [117]. 

Otsuka và cộng sự (2002) đã phân lập được các iridoid glycoside bao gồm 

paederoside (1), 6–β–O–sinapoyl scandoside methyl ester (7), dimer của paederoside 

(8), scandoside methyl ester (9) từ phần trên của cây Mơ tam thể [144]. Cũng trong 

năm này, hai hợp chất mới gồm một iridoid glycoside (10) và methyl paederosidate 

(11), ba dimeric iridoid glycoside (8,12,13), cùng với paederoside (1), paederosidic 

acid (2), asperuloside (5), asperulosidic acid (14) và geniposide (15) được phân lập 

từ rễ cây Mơ tam thể bởi tác giả Đặng Ngọc Quang và cộng sự [168]. 

Kim và cộng sư (2004) đã phân lập được hai acylate iridoid glycoside gồm 6’–

O–E–feruloylmonotropein (16) và 10’–O–E–feruloylmonotropein (17) từ phần trên 

của cây Mơ tam thể, cùng với sáu iridoid glycoside đã biết là paederoside (1), 

paederosidic acid (2), deacetylasperuloside (4), 6α–hydroxygeniposide (9), methyl 

paederosidate (11) và daphylloside (18) [115]. Paederoside B (19) là hợp chất iridoid 

glycoside có chứa lưu huỳnh cũng đã được phân lập từ cây Mơ tam thể, cùng với một 

số hợp chất khác như paederoside (1), paederosidic acid (2), paederoscandoside (8), 

methyl paederosidate (11), và saprosmoside E (20) [242, 243]. 

 Một iridoid glycoside mới với tên gọi là 6β–O–β–D–glucosylpaederosidic acid 

(21), cùng với bốn iridoid đã biết, gồm paederoside (1), paederosidic acid (2), methyl 

paederosidate (11) và methyl deacetyl asperulosidate (22) được phân lập từ cây Mơ 

tam thể bởi tác giả He và cộng sự (2010) [43].  

 Li và cộng sự (2010) đã phân lập được một số hợp chất từ dịch chiết methanol 

của cây Mơ tam thể, bao gồm asperuloside (5), asperulosidic acid (14), daphylloside 

(18), methyl deacetyl asperulosidate (22) và diacetyl asperulosidic acid (23). Cũng 

trong năm này, Zhuang và cộng sự cũng đã phân lập được một iridoid glycoside mới 
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từ dịch chiết ethanol của cây Mơ tam thể là ethyl paederosidate (24), cùng với các 

hợp chất khác như paederoside (1), paederosidic acid (2), paederoscandoside (8), 

methyl paederosidate (11), dimeric methyl paederosidate và paederosidic acid (13), 

daphylloside (18), saprosmoside E (20) và deacetyl–daphylloside (22) [241]. Hợp 

chất paederoside–paederosidic acid (25) được phân lập và báo cáo trong một nghiên 

cứu về thành phần hoá học cây Mơ lông (Paederia lanuginosa) của tác giả Miyanaga 

và cộng sự năm 2011 [136].  

Cấu trúc của các hợp chất iridoid glycoside có trong chi Mơ dây được trình bày 

trong Hình 1.2 và Hình 1.3. 

➢ Flavonoid glycoside 

Các hợp chất kaempferol glycoside bao gồm astragalin (26), kaempferol–3– 

rutinoside (27), kaempferol 3–rutinoside–7–glucoside (28) và populnin (29), và bốn 

quercetin glycosides (isoquercitrin (30), rutin (31), quercetin 3–O–rutinoside–7–O–

glucoside (32), quercimeritrin (33)) đã được phân lập từ dịch chiết methanol của lá 

và thân cây Mơ tam thể (Ishikura và cộng sự, năm 1990) [101]. Hợp chất linarin (34) 

cũng đã được phân lập từ phần thân trên của cây Mơ tam thể và công bố trong một 

công trình nghiên cứu khác [236].  

Tác giả Miyanaga (2011) đã báo cáo về một số hợp chất được phân lập lá cây 

Mơ lông,  trong đó, ngoài  hợp chất rutin (31) và kaempferol–3–rutinoside (27), còn 

có hai hợp chất khác là quercetin–3–glucoside (35) và kaempferol–3–glucoside (36) 

[136].  

Cấu trúc của các hợp chất flavonoid glycoside có trong chi Mơ dây được trình 

bày trong Hình 1.4.  

➢ Một số hợp chất glycoside khác 

Bên cạnh các iridoid và flavonoid glycoside, một số hợp chất phenolic glycoside 

cũng được báo cáo trong nghiên cứu về thành phần hoá học của cây Mơ tam thể, bao 

gồm caffeic acid 4–O–β–D–glucopyranoside (37) [243]. Năm 2010, hai hợp chất 

phenylpropanoid glycoside (38, 39) đã được phân lập từ phần thân trên của cây Mơ 

tam thể [46]. Tác giả Đặng Ngọc Quang và cộng sự cũng đã báo cáo về hợp chất 3–

methyl–1–buten–3–yl–6–O–β–xylopyranosyl–β–D–glucopyranoside (40) phân lập 

từ dịch chiết methanol của rễ cây Mơ tam thể [167]. Gần đây, tác giả Zhang và cộng 

sự (2018) đã phân lập được hợp chất anthraquinone glycoside là 2–methyl–3–O–D–

primeveroside (41) từ phân thân trên của cây Mơ tam thể [236]. Hợp chất borassoside 

E (42) , liriodendrin (43) cũng đã được công bố có trong thành phần hoá học của cây 

này [241]. 

Bên cạnh các nghiên cứu về cây Mơ tam thể, tác giả Miyanaga và cộng sự 

(2011) cũng đã phân lập thành công các hợp chất 4–O–caffeoylquinic acid (44) và 

chlorogenic acid (45) từ lá cây Mơ lông [136] (Hình 1.5). 
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Hình 1.2. Một số hợp chất iridoid glycoside có trong chi Mơ dây 

(Paederia L.) 



11 

 

 

 

Hình 1.3. Một số hợp chất dimeric iridoid glycoside có trong chi Mơ dây 

(Paederia L.) 
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Hình 1.4. Một số hợp chất flavonoid glycoside có trong chi Mơ dây 

(Paederia L.) 

b. Các dẫn xuất phenolic 

Hợp chất salicylic acid (46) đã được công bố trong một số nghiên cứu khác nhau 

về thành phần hoá học của cây Mơ tam thể [125, 217]. Zou và cộng sự (2006) đã 

phân lập thành công các hợp chất bao gồm daidzein (47), cleomiscosin B (48), 

cleomiscosin D (49), isolariciresinol (50), caffic acid (51), coumarinic acid (52), và 

p‑hydroxyl–benzoic acid (53) từ loài cây này [242]. Bên cạnh đó, hợp chất 

transferulic acid (54) cũng được báo cáo trong nghiên cứu về thành phần hoá học cây 

Mơ tam thể  của tác giả Li và cộng sự (2012) [125]. Trong năm tiếp theo, Zhuang và 

công sự đã phân lập được các hợp chất từ dịch chiết ethanol của phần thân trên cây 

Mơ tam thể, bao gồm O‑hydroxy benzoic acid (46), cleomiscosin D (49), 3‑hydroxy 

4‑methoxy benzaldehyde (55), và methyl 2, 5–dihydroxybenzoate (56) [241]. 

Trong một nghiên cứu khác, Chin và cộng sự đã phân lập được 2 dẫn xuất 7– 
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Hình 1.5. Một số hợp chất glycoside khác có trong chi Mơ dây (Paederia L.) 

oxooxepane mới là deroxepane A (57)  và deroxepane B (58). Các hợp chất 4–

hydroxybenzoic acid (59), vanillin (60), vanillic acid (61), quercetin (62) và salicylic 

acid (46) cũng được tìm thấy trong cây Mơ tam thể [236]. Scopoletin (63) và 

isoscopoletin (64) là các hợp chất được phân lập từ nhiều bộ phận khác nhau của cây 

Mơ tam thể trong công trình nghiên cứu khác [196].  
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Ngoài các hợp chất được phân lập từ cây Mơ tam thể, hai hợp chất flavonoid 

bao gồm quercetin (62) và kaempferol (65) đã được phân lập từ lá cây Mơ lông trong 

công trình nghiên cứu của Miyanaga và cộng sự về thành phân hoá học của cây này 

[136]. Cấu trúc của các hợp chất phenolic có trong chi Mơ dây được trình bày trong 

Hình 1.6. 

 

Hình 1.6. Một số dẫn xuất phenolic có trong chi Mơ dây (Paederia L.) 
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c. Anthraquinone 

Tác giả Đặng Ngọc Quang và cộng sự đã nghiên cứu thành phần hoá học của 

dịch chiết ethyl acetate của rễ cây Mơ tam thể, trong đó, một hợp chất anthraquinone 

mới đã được phân lập là 1,3–dihydroxy–2,4–dimethoxy–9,10–anthraquinone (66), 

cùng với ba hợp chất anthraquinone đã biết là 2–hydroxy–1,4–dimethoxy–9,10–

anthraquinone (67), 1–methoxy–2–methoxymethyl–3–hydroxy–9,10–anthraquinone  

(68), 1–hydroxy–2–hydroxymethyl–9,10–anthraquinone (69) [165]. Các hợp chất 

2,3–dihydroxy–1–methoxy–anthraquinone (70), và 1,3,4–trimethoxy–2–

hydroxyanthraquinone (71) đã được phân lập cây Mơ tam thể bởi Li và cộng sự [125]. 

 Bên cạnh đó, một công trình nghiên cứu của tác giả Zhang và cộng sự đã phân 

lập được hai hợp chất anthraquinone mới khác từ cây Mơ tam thể là 1–methyl–2,4–

dimethoxy–3–hydroxyanthraquinone (72), 1–methoxy–3–hydroxy–2–

ethoxymethylanthraquinone (73), cùng với một số dẫn xuất anthraquinone đã biết 

như 1,3,4–trimethoxy–2–hydroxyanthraquinone (71), 2‑hydroxy–3–

methylanthraquinone (74), rubiadian (75), digiferruginol (76), 2‑hydroxy methyl–

3‑hydroxy anthraquinone (77), và anthraquinone–2–carboxylic acid (78) [236].  

Cấu trúc của các hợp chất anthraquinone có trong chi Mơ dây được trình bày 

trong Hình 1.7. 

 

Hình 1.7. Một số hợp chất anthraquinone có trong chi Mơ dây (Paederia L.) 
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d. Terpenoid 

Tripathi và cộng sự (1974) đã phân lập hợp chất friedelan–3–one (79) từ cây 

Mơ tròn. Đồng thời, hợp chất epifriedelanol (80) cũng được phân lập từ dịch chiết 

ether dầu hoả từ cây này [90]. Các hợp chất oleanolic acid (81) và ursolic acid (82) 

đã được phân lập trong một số công trình nghiên cứu tiếp theo về thành phần hoá học 

cây Mơ tam thể [125, 243]. Thành phần ursolic acid (82) cũng được báo cáo có trong 

cây Mơ tròn trong công trình nghiên cứu khác. Bên cạnh hợp chất ursolic acid (82), 

Yu và cộng sự cũng đã phân lập được các hợp chất khác như 3β,13β–dihydroxyurs–

11–en–28–oleic acid (83), 2α,3β, 13β–trihydroxy–urs–11–en–28–oleic acid (84), và 

2α–hydroxyursolic acid (85) từ lá của cây Mơ tam thể [233]. Ngoài ra, Wang và cộng 

sự (2014) cũng đã phân lập được các hợp chất gồm oleanolic acid (81), 3–oxours–

12–en–28–oic acid (86), taraxerol (87) và  3–O–acetyloleanolic acid (88) từ cây Mơ 

tam thể [217]. Cấu trúc một số hợp chất terpenoid có trong Mơ dây được trình bày 

trong Hình 1.8. 

e. Phytosterol 

Hợp chất β–sitosterol (89) đã được tìm thấy trong công trình nghiên cứu về 

thành phần hoá học của cây Mơ tròn [196] và cây Mơ tam thể [125]. Cùng với β– 

sitosterol (89), Wang và cộng sự cũng đã phân lập được hợp chất stigmast–5–ene–

3,7–diol (90) từ cây Mơ tam thể [217]. Ngoài ra, các hợp chất stigmasterol (91), g–

sitosterol (92), và ergost–5–en–3–ol (93) cũng đã được phân lập trong dịch chiết 

chloroform từ cành non của cây Mơ tròn [196]. Cấu trúc của các hợp chất này được 

trình bày trong Hình 1.9. 

f. Các dẫn xuất mạch dài 

Tác giả De và cộng sự (1994) đã nghiên cứu thành phần acid béo của lá cây Mơ 

tròn, trong đó, đã xác định sự có mặt các hợp chất gồm nonanoic acid (94), capric 

acid (95), lauric acid (96), myristic acid (97), arachidic acid (98) và palmitic acid (99) 

[58]. Bên cạnh đó, các hợp chất palmitic acid (99) và  α–linolenic acid (100) đã được 

phân lập từ lá cây Mơ tam thể [233]. Tác giả Wang và cộng sự cũng đã phân lập được 

các hợp chất gồm dotriacontane (101), succinic acid (102) và azelaic acid (103) từ 

cây này [217]. Cấu trúc của các dẫn xuất mạch dài có trong chi Mơ dây được trình 

bày trong Hình 1.10. 

g. Các hợp chất khác 

Hợp chất embelin (104), một dẫn xuất para–benzoquinone đã được phân lập từ 

dịch chiết ether dầu hoả của cây Mơ tròn [90]. Ngoài ra, còn có các hợp chất khác 

như N–(4– methylphenyl)–benzopropanamide (105) [27], hỗn hợp racemic của D/L–

galacturonic acid [119], ethyl p‑methoxy–trans–cinnamate (106) [205]. Suzuki và 

cộng sự (2004) đã phân lập hợp chất paederia lactone (107), một iridoid mới từ quả 

của cây Mơ tam thể [194]. Bên cạnh đó, một số hợp chất từ các bộ phận của cây này 
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cũng đã được báo cáo như diisobutyl phthalate (108), O–methylphenetole (109) 

blumenol A (110) và morindolide (111) [125, 126]. Cấu trúc của các hợp chất kể trên 

được trình bày trong Hình 1.11.  

 

Hình 1.8. Một số hợp chất terpenoid có trong chi Mơ dây (Paederia L.) 
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Hình 1.9. Một số hợp chất phytosterol có trong chi Mơ dây (Paederia L.) 

 

 

Hình 1.10. Một số dẫn xuất mạch dài có trong chi Mơ dây (Paederia L.) 

h. Tinh dầu 

Nghiên cứu đã cho thấy, mùi đặc trưng của cây Mơ tròn gây ra bởi hợp chất 

methyl meraptan được giải phòng khi lớp màng bị phá vỡ. Hoshika và cộng sự (1983) 

đã nghiên cứu các hợp chất gây mùi của cây Mơ tròn bằng phương pháp sắc ký khí. 

Trong đó, các thành phần chính bao gồm methyl sulfide và dimethyl disulfide, còn 

lại các thành phần carbonyl sulfide, carbon disulfide, và sulfur dioxide chiếm tỷ lệ 

không đáng kể [96]. Thành phần tinh dầu từ hoa, lá và thân của cây Mơ tròn được 

phân tích bởi Wong và cộng sự (1994) sử dụng phương pháp GC–MS. Trong đó thành  
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Hình 1.11. Một số hợp chất khác có trong chi Mơ dây (Paederia L.) 

phần monoterpene có chứa oxygen (56,2% trong lá, 40,4% trong hoa, và 34,0% trong 

thân) và các hợp chất phenolic (5,8% trong lá, 12,7% trong thân, và 16,2% trong hoa) 

là các hợp chất chủ yếu. Trong số các hợp chất monoterpene có chứa oxygen, các hợp 

chất linalool, α–terpineol và geraniol là thành phần chính, với linalool là thành phần 

gây mùi chủ yếu của cây Mơ tròn (38,8 % trong lá, 21,5% trong thân và 25,2% trong 

hoa). Thành phần tinh dầu trong hoa, lá và thân của cây Mơ tròn còn được đặc trưng 

bởi sự có mặt của lượng lớn các hợp chất sulfur, đặc biệt là dimethyl disulfide (19,5% 

trong lá, 1,9% trong thân và 1,1%  trong hoa) [220].  

Ma và cộng sự (2000) đã phân tích thành phân tinh dầu dễ bay hơi của cây Mơ 

tam thể bằng phương pháp GC–MS. Trong đó các thành phần chính bao gồm 1–

ethoxyl pentane, isopentyl acetate, ethyl hexanoate, pentadecanoic acid ethyl ester, 

hexadecenoic acid, isopentyl decanoate, benzaldehyde, phenyl methyl formate, 

phenyl methyl acetate, 2–phenyl ethyl acetate và 5,6,7,7a–tetrahydro–4,4,7a–

trimethyl2 (4H)–benzofuranone [132]. Trong một nghiên cứu khác Yu và cộng sự 

(2003) đã chiết tinh dầu của mẫu cây Mơ tam thể tươi bằng phương pháp chưng cất 

lôi cuốn hơi nước, sau đó định danh bằng GC–MS. Kết quả đã định danh được 27 
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hợp chất bao gồm acetic acid (31,14%), 2–methyl–2–buten–1–ol (3,32%), furfural 

(7,49%), 3–furanmethanol (6,10%), 3–(methylthio) propionaldehyde (0,61%), 5–

methyl–6,7–dihydro–(5H)–cyclopentapyrazine (0,72%), linalool oxide (8,54%), 

trans–linalool oxide (10,37%), linalool (3,93%), isophorone (1,90%), epoxylinalol 

(1,00%), isoborneol (6,35%), and β–fenchyl alcohol (7,30%) [14]. Yin và cộng sự 

(2009) đã chiết tách tinh dầu của cây Mơ tam thể bằng phương pháp chiết với lưu 

chất siêu tới hạn CO2, trong đó 15 hợp chất bay hơi đã được xác định. Thành phần 

chính bao gồm phytol 31,9%, squalene 26,4%, linolenic acid 17,6%, methyl 11,14–

eicosadienoate 8,96%, n–hexadecanoic acid (7,41%) và stigmasterol (5,42%) . Lin 

và cộng sự (2011) đã sử dụng phương pháp chiết bằng vi sóng để thu các hợp chất 

tinh dầu với dung môi cyclohexane từ thân của cây Mơ tam thể. Trong đó các cấu tử 

chính là palmitic acid (18,424%), phthalic acid isobutyl nonyl ester (24,243%) và 

oleic acid (15,131%) [128]. Wu và cộng sự (2013) đã phân tích các thành phần tinh 

dầu của cây Mơ tam thể bằng phương pháp HPLC. Trong đó các thành phần tinh dầu 

đã được xác định bao gồm eugenol, isoeugenol, linalool, α–terpineol, methyl 

salicylate, camphor, borneol , và một số thành phần khác [221]. Trong một nghiên 

cứu khác, thành phần hoá học của cây Mơ tam thể cũng được phân tích bởi Yang và 

cộng sự bằng kỹ thuật GC–MS. Trong đó thành phần chính của tinh dầu bào gồm β–

pinene (24,77%), α–pinene (8,22%), 1,8–cineol (8,01%), δ–terpinene (5,32%), (E)–

β–ocimene (5,21%), linalool (4,92%) và 4–terpineol (3,63%) [128, 221]. 

Sardjono và cộng sự (2017) đã chiết tách và xác định các thành phần tinh dầu 

cây Mơ tròn và một số loài cây khác sử dụng phương pháp chưng cất lôi cuốn với các 

dung môi khác nhau. Kết quả cho thấy isopropyl propanoate và 2,4–bis(1,1– 

dimethylethyl) phenol là các thành phần chính trong lá cây Mơ tròn [178]. 

i. Thành phần khoáng 

Upadhyaya và cộng sự (2010) đã báo cáo về thành phần khoáng với hàm lượng 

lớn trong lá cây Mơ tròn (Paederia foetida), bao gồm N, P, K, Mg và một số kim loại 

khác như Ca, Zn, Cu, Mn với hàm lượng thấp hơn [190]. Ngoài ra, các thành phần 

kim loại với hàm lượng đa lượng và vi lượng cũng được tìm thấy trong một công 

trình nghiên cứu khác về thành phần khoáng chất của cây này [173]. 

 Nhận xét 1: 

– Trên thế giới đã có một số công trình nghiên cứu về thành phần hoá học của 

một số loài thuộc chi Mơ dây (Paederia L.), bao gồm cây Mơ tròn (Paederia foetida), 

Mơ lông (Paederia lanuginosa) và Mơ tam thể (Paederia scanden). Trong số các 

công trình đã công bố, chủ yếu tập trung vào loài Mơ tam thể, một số nghiên cứu về 

Mơ tròn và chỉ có một công trình công bố về thành phần hoá học của loài Mơ lông. 

Ngoài ba loài kể trên, hầu như không tìm thấy công trình nghiên cứu nào về các loài 

còn lại thuộc chi Mơ dây. Ở Việt Nam, chỉ có ba công trình nghiên cứu của nhóm tác 

giả Đặng Ngọc Quang về một số hợp chất phân lập được từ cây Mơ tam thể. Ngoài 
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ra, chưa có công bố nào về thành phần hoá học của một số loài khác thuộc chi này. 

Vì vậy, chúng tôi định hướng lựa chọn hai loài Mơ lông và Mơ tròn là hai đối tượng 

để nghiên cứu thành phần hoá học, phân lập và tìm kiếm các hợp chất sạch trong nội 

dung nghiên cứu thứ nhất của luận án này; 

– Thành phần hoá học của ba loài thuộc chi Mơ dây (Mơ tròn, Mơ lông, Mơ 

tam thể) bao gồm các nhóm hợp chất như glycoside, dẫn xuất phenolic, 

anthraquinone, terpenoid, phytosterol, tinh dầu, khoáng chất và một số thành phần 

khác. Trong số các nhóm hợp chất đã công bố, iridoid glycoside là nhóm hợp chất 

chính trong thành phần hoá học của các loài cây thuộc chi này. Bên cạnh đó, dẫn 

xuất phenolic acid, anthraquinone, terpenoid là các nhóm hợp chất đã được chứng 

minh có tiềm năng chống oxy hoá tốt [177, 208, 210, 211]. Vì vậy, chúng tôi định 

hướng lựa chọn một số nhóm hợp chất kể trên có trong loài Mơ tam thể để xây dựng 

mô hình tính toán và đánh giá hoạt tính chống oxy hoá của các hợp chất có trong chi 

Mơ dây trong nội dung nghiên cứu thứ hai của luận án này.  

1.2.2. Những nghiên cứu về hoạt tính sinh học, dược lý của một số loài thuộc 

chi Mơ dây (Paederia L.) 

a. Hoạt tính giảm đau 

Một số loài cây thuộc chi Mơ dây được sử dụng như một loại thuốc truyền thống 

có công dụng giảm đau hiệu quả, đã được chứng minh trong nhiều nghiên cứu về hoạt 

tính dược lý của chúng. Cụ thể, trong nghiên cứu của Peng và cộng sự (2003) về hoạt 

tính giảm đau của cây Mơ tam thể cho thấy rằng, việc tiêm dịch chiết cây này (liều 

lượng 0,32 mL/kg, 1,6 mL/kg và 9,0 mL/kg) có thể làm giảm cơn đau của chuột gây 

ra bởi nọc độc ong hoặc formalin [156]. Một nghiên cứu khác cũng cho thấy dịch 

chiết hexan, ethyl acetate và methanol của cây Mơ tròn cũng có tác dụng giảm đau 

tương tự, so sánh với chất tham chiếu là aminopyrine khi thử nghiệm trên chuột [97]. 

Các tác giả cho rằng hoạt tính giảm đau của dịch chiết này liên quan đến cơ chế ức 

chế hợp chất prostaglandin, một hợp chất trung gian trong quá trình viêm và cảm thụ 

cơn đau. Trong một nghiên cứu độc lập khác, phân đoạn ether dầu hoả và phân đoạn 

nước của cao chiết methanol từ cây Mơ tam thể thể hiện hoạt tính giảm đau trên chuột 

đối với cả hai tác nhân hoá học và nhiệt độ [49]. Năm 2009, hoạt tính giảm đau của 

hợp chất methyl paederosidate phân lập từ phân đoạn dịch chiết n–butanol của cây 

Mơ tam thể được báo cáo trong nghiên cứu của Chen và cộng sự. Trong đó, với liều 

lượng sử dụng là 20, 40 và 60 mg/kg cho hiệu giảm đau đáng kể đối với tác nhân hoá 

học như acetic acid, subplantar formalin hoặc capsaicin và tác nhân nhiệt độ [45]. 

Một nghiên cứu tiếp theo của tác giả Liu và công sự (2008) cho thấy khả năng giảm 

đau của hợp chất iridoid glycosdie phân lập từ cây Mơ tam thể cũng có khả năng giảm 

đau trên chuột đối với các tác nhân formalin, acetic acid. Nhóm tác giả cho rằng cơ 

chế giảm đau của hợp chất này hầu như không liên quan đến hệ thống nội sinh opioid 
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mà liên quan đến hiệu quả ức chế sản phẩm của oxide nitric [130]. Ở một nghiên cứu 

tương tự, Jin và cộng sự (2012) đã khảo sát hoạt tính giảm đau trên chuột đối với mô 

hình thụ cảm nhiệt độ của ba iridoid glycoside có chứa lưu huỳnh phân lập từ cây Mơ 

tam thể, trong đó các hợp chất paederosidic acid và methyl paederosidate có hoạt tính 

giảm đau tốt hơn so với hợp chất paederoside [49]. 

b. Hoạt tính kháng viêm 

Hoạt tính kháng viêm của dịch chiết cây Mơ tròn thử nghiệm trên chuột đã được 

báo cáo trong một nghiên cứu từ những năm 70. Srivastava và cộng sự (1973) nghiên 

cứu hoạt tính kháng viêm của cây Mơ tròn, trong đó chỉ ra hoạt tính kháng viêm đạt 

38,55% và 48,97% lần lượt ở liều lượng là 20,5 mg/kg và 41 mg/kg. Dịch chiết của 

cây Mơ tròn cũng cho thấy khả năng ức chế đáng kể sự hình thành các mô dạng hạt 

ở chuột đến 52% ở liều lượng điều trị 100 mg/kg và 59% ở liều lượng 200 mg/kg, 

trong khi tỷ lệ ức chế của phenylbutazone chỉ ở mức 29% (với liều lượng 100 mg/kg) 

[58]. Bên cạnh đó, cây Mơ tròn còn có khả năng ức chế, tác động tích cực đến bệnh 

viêm khớp, có tiềm năng sử dụng làm thuốc điều trị bệnh thấp khớp, với nhiều ưu 

điểm so với các loại thuốc kháng viêm không steroid khác mà không ảnh hưởng đến 

các protein [118].  

Bên cạnh cây Mơ tròn, tác giả Ma và cộng sự đã nghiên cứu ảnh hưởng của dịch 

chiết ethanol cây Mơ tam thể đối với hoạt tính kháng viêm, đáp ứng miễn dịch và 

giảm uric acid ở chuột. Tác động của dịch chiết cây Mơ tam thể đến tiến trình viêm 

khớp dạng thấp và đáp ứng viêm cũng đã được nghiên cứu bởi tác giả Xiao và cộng 

sự (2018), trong đó, dịch chiết thể hiện hoạt tính kháng viêm thông qua cơ chế điều 

chỉnh sự sản sinh các hợp chất tiền viêm trong các mô hoạt dịch và vô hoạt yếu tố 

NF– κB trong tiến trình khởi phát của bệnh này [223]. 

c. Hoạt tính kháng khuẩn 

Các hợp chất paederoside, asperuloside và deacetyl asperulosidic acid phân lập 

từ dịch chiết ethanol cây Mơ tròn đã được chứng minh có khả năng ức chế một số 

loại vi khuẩn như Fusarium solani, Cochilobolus miyabeanus, Escherichia coli và 

Bacillus polymixa [117]. Tác giả Uddin và cộng sự (2007) đã nghiên cứu hoạt tính 

kháng khuẩn của dịch chiết ethanol của cây Mơ tròn đối với một số vi khuẩn Gram 

dương (Staphylococus aureus, Enterococcus faecalis) và vi khuẩn Gram âm (E. coli, 

Salmonella typhimurium, Shigella flexneri). Kết quả cho thấy dịch chiết này có khả 

năng ức chế đáng kể các loài S. flexneri, S. aureus, E. coli và E. faecalis. Trong đó S. 

flexneri là loài bị ức chế mạnh nhất, trong khi S. typhimurium là loài ít bị ảnh hưởng 

nhất [204]. Upadhaya (2013) cũng mô tả khả năng kháng khuẩn của dịch chiết ethanol 

lá cây Mơ tròn chống lại vi khuẩn Bacillus subtilis và S. aureus với vùng ức chế từ 4 

mm đến 12 mm tương ứng nồng độ ức chế tối thiểu là 1,25 mg/mL. Năm 2018, tác 

giả Paul và cộng sự công bố khả năng kháng khuẩn của dịch chiết lá và thân cây Mơ 

tròn đối với vi khuẩn S. aureus và E. coli [153]. Ngoài ra, dịch chiết cây Mơ tròn còn 
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được sử dụng để tổng hợp các hạt nano bạc với khả năng ức chế một số loài thuộc cả 

hai dòng vi khuẩn Gram âm và Gram dương [29]. 

Bên cạnh cây Mơ tròn, cây Mơ tam thể cũng được đánh giá hoạt tính kháng 

khuẩn trong nghiên cứu thực hiện bởi tác giả Đặng Ngọc Quang và cộng sự (2009), 

trong đó hợp chất 1,3–dihydroxy–2,4–dimethoxy–9,10–anthraquinone phân lập từ 

dịch chiết ethyl acetate của rễ cây Mơ tam thể thể hiện khả năng ức chế vi khuẩn 

Salmonella enteritidis và E. coli với vùng ức chế 19 mm [165].  

d. Hoạt tính bảo vệ gan 

Tác giả Yang và cộng sự (1987) đã nghiên cứu hoạt tính bảo vệ gan của cây Mơ 

tam thể, trong đó dịch chiết ethanol cho thấy khả năng ức chế hơn 50% độc tố gây ra 

bởi tetrachloride và D–galactosamine [228]. Tiềm năng bảo vệ gan của dịch chiết 

ethanol cây Mơ tròn chống lại độc tố tetrachloride cũng được đánh giá bởi Uddin và 

cộng sự (2010) [203]. Sự có mặt của dịch chiết làm giảm mức lipid peroxide trong 

gan chuột gây ra bởi độc tố tetrachloride khoảng 40% với liều lượng 200 mg/kg. 

Trong một nghiên cứu khác, các hợp chất iridoid glycoside phân lập từ cây Mơ tam 

thể cho thấy hoạt tính bảo vệ gan chuột khỏi tổn thương do tetrachloride [155]. 

Nghiên cứu đã cho thấy các hợp chất này làm giảm hàm lượng SGOT và SGPT cũng 

như giảm tổn thương của mô gan. Hoạt tính của nhóm glutathione và superoxide 

dismutase khi điều trị bằng iridoid glycosie tăng lên, ngược lại, hàm lượng của 

malondialdehyde giảm đi đáng kể, cho thấy hiệu quả hoạt tính bảo vệ gan thông qua 

cơ chế giảm ứng kích oxy hoá trong các mô gan. Ngoài ra, thành phần tinh dầu của 

cây Mơ tam thể cũng được nghiên cứu về hoạt tính chống oxy hoá chống lại bệnh gan 

nhiễm mỡ thử nghiệm trên gà [222]. Nồng độ các gốc oxygen hoạt động (ROS), 

malondialdehyde được giảm đi đáng kể, chứng minh khả năng chống oxy hoá tốt của 

các thành phần tinh dầu từ cây này.  

e. Ảnh hưởng đến dạ dày, ruột 

Trong nghiên cứu đã được công bố của tác giả Afroz và cộng sự cho thấy dịch 

chiết cây Mơ tròn với liều lượng 500 mg/kg cho hiệu quả giảm co bóp dạ dày, giảm 

triệu chứng tiêu chảy. Đồng thời, dịch chiết này còn thể hiện khả năng phòng ngừa 

viêm loét dạ dày bởi ethanol khi thử nghiệm trên chuột. Dịch chiết ethanol của lá Mơ 

tròn với liều lượng tương tự đồng thời cũng cho khả năng cải thiện tình trạng viêm 

ruột kết ở chuột [55]. Cụ thể, dịch chiết này có khả năng làm giảm đáng kể chỉ số 

hoạt động của bệnh, các thương tổn vĩ mô và vi mô, cũng như cải thiện các thương 

tổn mô do các tác nhân myeloperoxidase, malondialdehyde, catalase và superoxide 

dismutase. Bên cạnh đó, nghiên cứu còn cho thấy khả năng ức chế triệu chứng viêm 

ruột kết của dịch chiết có được thông qua cơ chế kháng viêm và chống oxy hoá. 

Chanda và cộng sự (2015) trong một nghiên cứu khác đã đánh giá ảnh hưởng của 

dịch chiết methanol của lá cây Mơ tròn đến hoạt động của dạ dày ruột. Trong đó, dịch 

chiết này có khả năng chống viêm loét dạ dày ở chuột [40]. 
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f. Hoạt tính chống đái tháo đường 

Trong một nghiên cứu thực hiện bởi Khan và cộng sự (2011), dịch chiết 

methanol của thân và lá cây Mơ tròn cho thấy sự phụ thuộc giữa liều lượng điều trị 

bằng dịch chiết với nồng độ đường huyết khi thử nghiệm trên chuột. Sử dụng dịch 

chiết cây Mơ tròn với liều lượng nhất định làm giảm mỡ máu, đường máu, cholesterol, 

triglyceride, lipoprotein trọng lượng thấp...Bên cạnh hoạt tính chống đái tháo đường, 

dịch chiết acetone của lá cây Mơ tròn còn thể hiện khả năng ức chế đối với enzyme 

α–amylase với giá trị IC50 là 10,05 mg/mL [62]. Khả năng ức chế enzyme α–amylase 

và α–glucosidase của dịch chiết hexane, chloroform và methanol của cành non cây 

Mơ tròn cùng với hợp chất scopoletin được phân lập từ cây này cũng được nghiên 

cứu bởi tác giả Tan và cộng sự. Trong đó, giá trị IC50 của scopoletin đối với α–

amylase và  α–glucosidase lần lượt là 0,052 μM và 0,056 μM. Nghiên cứu còn đánh 

giá khả năng tương tác giữa scopoletin và enzyme mục tiêu là α–amylase bằng 

phương pháp docking phân tử, với chỉ số năng lượng tương tác là –6,03 kcal/mol, cho 

thấy tiềm năng tương tác tốt của scopoletin đối với enzyme mục tiêu này [196].  

g. Hoạt tính chống oxy hoá 

Dasgupta và cộng sự (2007) đã so sánh hoạt tính chống oxy hoá của dịch chiết 

từ lá một số loài thực vật ở Ấn Độ, trong đó, dịch chiết nước của cây Mơ tròn thể 

hiện hoạt tính chống oxy hoá tổng quát là 13,6 μmL GAE [56]. Trong một nghiên 

cứu khác của Osman và cộng sự (2009), dịch chiết methanol của cây Mơ tròn tươi 

thể hiện khả năng chống oxy hoá cao hơn mẫu cây khô [142]. Dịch chiết methanol 

của lá cây Mơ tròn được thử nghiệm hoạt tính bắt gốc tự do DPPH với giá trị IC50 là 

4,53 mg/mL [189]. Năm 2013, Rutnakornpituk và cộng sự cũng đã nghiên cứu hoạt 

tính chống oxy hóa của các hợp chất trong dịch chiết từ thân cây Mơ tròn. Kết quả 

cho thấy, dịch chiết methanol có hoạt tính bắt gốc tự do DPPH cao nhất (88,54%), 

tiếp theo là dịch chiết ethyl acetate (74,72%) và dịch chiết hexane (40,52%) [171]. 

Trong một nghiên cứu độc lập khác, dịch chiết ethanol của cây Mơ tròn thể hiện hoạt 

tính chống oxy hoá cao hơn, với hàm lượng các hợp chất phenolic và flavonoid cao 

hơn so với dịch chiết nước [121].  

Bên cạnh các nghiên cứu về cây Mơ tròn, tác giả Saenphet và cộng sự đã nghiên 

cứu hoạt tính chống oxy hóa của dịch chiết ethanol từ rễ cây Mơ ở Thái Lan (Paederia 

pilifera). Kết quả xác định được thành phần phenolic và acid ascorbic trong dịch chiết 

rễ cây này lần lượt là là 58 ± 0,1 mg/g và 35 ± 0,05 mg/g dịch chiết. Hoạt tính chống 

oxy hoá được xác định bằng phương pháp thử hoạt tính bắt gốc tự do DPPH và ABTS. 

Trong đó các dịch chiết đã thể hiện khả năng bắt gốc tự do với IC50 lần lượt là 17,02 

mg/mL và 57,57 mg/mL [172]. Năm 2020, Pornpat Sam–ang và cộng sự đã nghiên 

cứu hoạt tính kháng khuẩn và chống oxy hóa của dịch chiết từ nốt sần cây này. Tác 

giả đã tiến hành chiết bằng các dung môi hexane, dichloromethane, ethyl acetate và 

ethanol, sau đó thử hoạt tính chống oxy hóa sử dụng DPPH, FRAP và định lượng 
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tổng phenolic bằng phương pháp Folin–Ciocalteu. Kết quả cho thấy cao chiết 

dicholoromethane thể hiện hoạt tính chống oxy hóa cao nhất với giá trị IC50 là 2,05 

mg/mL và khả năng khử sắt là 0,0397 mmol Fe2+/g dịch chiết. Ngoài ra, cao chiết 

dicholoromethane cũng chứa hàm lượng phenolic tương đối cao (81,04 ± 0,016 mg 

GAE/mL dịch chiết) [175]. 

Nghiên cứu của tác giả Nguyễn Thị Vân Anh (2019) về tiềm năng chống oxy 

hóa của dịch chiết lá Mơ tròn và Mơ lông bằng phương pháp ferric thyocianate (FTC) 

cho thấy, hoạt tính chống oxy hóa của dịch chiết lá Mơ lông tươi cao hơn dịch chiết 

lá khô. Hoạt tính chống oxy hóa của lá Mơ lông và lá Mơ tròn tương đương nhau với 

giá trị lần lượt là OD500nm là 0,88 và 0,63. Hoạt tính chống oxy hóa của dịch chiết lá 

Mơ lông thấp hơn vitamin C và vitamin E.  Bên cạnh đó, polyphenol và vitamin C là 

hai thành phần đóng vai trò chính quyết định hoạt tính chống oxy của dịch chiết lá 

Mơ lông [5]. 

h. Hoạt tính gây độc tế bào 

Tác giả Dhar và cộng sự (1968) đã tiến hành khảo sát hoạt tính chống ung thư 

của một số loài thực vật ở Ấn Độ, trong đó dịch chiết ethanol của là cây Mơ tròn có 

khả năng gây độc tế bào ung thư khi thử nghiệm trên chuột với dòng tế bào L–1210 

[161]. Chen và cộng sự (2015) đã đánh giá hoạt tính làm giảm khối u của hợp chất 

paederosidic acid phân lập từ cây Mơ tam thể đối với bệnh ung thư dạ dày với các 

dòng tế bào như MGC–803, BGC–823 và SGC–7901. Kết quả cho thấy paederosidic 

acid thể hiện khả năng ức chế đáng kể đối với các dòng tế bào này với giá trị IC50 lần 

lượt là 42,2 μM, 37,7 μM và 30,5 μM [44]. Ngoài ra, tác giả Prad và cộng sự trong 

nghiên cứu của mình cũng đánh giá khả năng gây độc tế bào của dịch chiết methanol 

cây Mơ tròn đối với các dòng tế bào ung thư tuyến tiền liệt như PC–3 và DU–145. 

Kết quả cho thấy khả năng ức chế thông qua cơ chế kích hoạt sự tự chết của tế bào, 

giảm khả năng sống và sự di căn của các tế bào ung thư. Đồng thời, mẫu thử còn có 

khả năng ức chế DNA methyl transferase 1, histone deacetylase, IL–10–gen trong 

bệnh ung thư và bạch cầu đơn nhân ở người [161]. 

i. Hoạt tính bảo vệ thận 

Kết quả nghiên cứu trước đây cho thấy rằng, dịch chiết ethanol của phần trên 

cây Mơ tam thể thể hiện hoạt tính ngăn ngừa suy thận mãn tính khi thử nghiệm trên 

chuột. Tác giả Jin và cộng sự (2012) nghiên cứu hoạt tính của các hợp chất irodoid 

glycoside phân lập từ cây Mơ tam thể trong phòng ngừa và điều trị bệnh thận liên 

quan đến acid uric của chuột. Trong đó, với liều lượng điều trị 70 mg/kg, 140 mg/kg 

và 280 mg/kg trong 28 ngày giúp cải thiện đáng kể các triệu chứng của bệnh, ức chế 

đáng kể sự oxy hoá xanthine, giảm uric acid trong máu, tăng bài tiết uric acid trong 

nước tiểu, giảm thiểu các mô thận bị phá huỷ bởi urate, cải thiện chức năng thận 

[106]. Tác giả Hou và cộng sự (2014) cũng thu được kết quả tương tự khi nghiên cứu 

hoạt tính của các hợp chất iridoid glycoside này. Trong đó, các hợp chất có khả năng 



26 

 

 

kìm hãm quá trình tăng acid uric trong huyết tương và giảm áp ực máu, giảm các mô 

thận bị tổn thương, cải thiện chức năng thận. Bên cạnh đó, nhóm tác giả cũng cho 

rằng các hợp chất iridoid glycoside thể hiện hoạt tính bảo vệ thận khỏi các tổn thương 

do uric acid thông qua cơ chế giảm thiểu nổng độ acid uric, kháng viêm và điều chỉnh 

hệ thống miễn dịch của cơ thể [98]. Trong một nghiên cứu độc lập khác, dịch chiết 

methanol của lá cây Mơ tròn giúp giảm đáng kể đường huyết, creatinine trong huyết 

tương, urea nitrogen trong máu, bilirubin, SGOT, alanine aminotransferase, 

triglyceride và cholesterol khi thử nghiệm điều trị trên chuột [30].  

j. Hoạt tính hỗ trợ tim mạch 

Trong một nghiên cứu về hoạt tính bảo vệ tim của dịch chiết ethanol của lá cây 

Mơ tròn. Hoạt tính này được đánh giá thông qua thử nghiệm trên chuột Wistar với 

độc tố isoproterenol. Kết quả cho thấy dịch chiết ethanol của lá cây Mơ tròn thể hiện 

hoạt tính hỗ trợ, bảo vệ tim, ảnh hưởng đáng kể đến sự co thắt của tim mà không làm 

thay đổi nhịp tim. Bên cạnh đó, hoạt tính này còn được ghi nhận mức độ giảm nồng 

độ Na+K+ATPase, Mg2+ATPase và mức độ tăng Ca2+ATPas trong màng tế bào. [36].   

k. Hoạt tính hỗ trợ chữa lành vết thương 

Tác giả Kim và cộng sự (2020) đã nghiên cứu ảnh hưởng của hoa cây Mơ tròn 

lên tác động chữa lành vết thương trên da và sự đáp ứng của tế bào biểu bì da người 

(HaCaT). Theo đó, hoa cây Mơ tròn có hoạt tính cải thiện khả năng chữa lành vết 

thương trên da thông qua việc tăng cường sự di trú và sản sinh collagen, sửa chữa lớp 

màng bảo vệ da [113]. 

l. Hoạt tính giảm căng thẳng và chống co giật 

Hợp chất paederosidic acid phân lập từ cây Mơ tam thể thể hiện khả năng giảm 

căng thẳng và chống co giật đáng kể với liều lượng điều trị 5 mg/kg, 10 mg/kg, 20 

mg/kg và 40 mg/kg. Trong nghiên cứu này, liệu pháp sốc điện và tác nhân 

pentylenetetrazole được sử dụng để đánh giá hoạt tính chống co giật, tác nhân 

pentobarbital sodium được sử dụng để đánh giá hiệu quả giảm căng thẳng. Bên cạnh 

đó, hợp chất này còn thể hiện khả năng giảm thiểu glutamic acid và tăng nồng độ 

gamma–aminobutyric acid trong não, có tiềm năng sử dụng làm thuốc điều trị bệnh 

động kinh [230]. Billah và cộng sự trong nghiên cứu của mình đã đánh giá hoạt tính 

giảm căng thẳng  và co giật của dịch chiết nước, ethanol và ethyl acetate của lá cây 

Mơ tròn khi thử nghiệm trên chuột. Trong đó, tác nhân gây co giật được sử dụng là 

acetic acid và formalin, cùng với thử nghiệm Elevated Plus Maze để đánh giá khả 

năng giảm căng thẳng. Kết quả cho thấy, dịch chiết ethanol có hiệu quả giảm co giật 

đến 90,9% đối với tác nhân acetic acid, so sánh với thuốc điều trị tham chiếu là 

Diclofenac Sodium. Bên cạnh đó, dịch chiết nước thể hiện hoạt tính giảm căng thẳng 

khá tốt và cao hơn so với hai dịch chiết còn lại [92]. 
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m. Một số hoạt tính khác 

Hoạt tính trừ giun sán của dịch chiết cây Mơ tròn được mô tả đầu tiên bởi tác 

giả Roychoudhury và cộng sự (1970). Trong đó, cây Mơ tròn ức chế 100% các loài 

như Strongyloides, Trichostrongylus và Haemonchus, cũng như khoảng 50%–70% 

đối với Bunostomum  và Monezia [170]. Ở Ấn Độ, nước sắc của lá và chồi non cây 

Mơ tròn được sử dụng để chữa đau bụng và viêm loét dạ dày, trong khi nước sắc rễ 

cây này được sử dụng để trị sâu răng [105]. 

 Nhận xét 2: 

– Như vậy, trên thế giới đã có nhiều nghiên cứu về hoạt tính sinh học, dược lý 

của một số loài cây thuộc chi Mơ dây, trong đó tập trung vào hai loài chủ yếu là Mơ 

tròn (Paederia foetida) và Mơ tam thể (Paederia scanden). Các dịch chiết của hai 

loài này thể hiện một số lượng lớn các hoạt tính có giá trị, bao gồm hoạt tính giảm 

đau, kháng viêm, kháng khuẩn, bảo vệ gan, chống viêm loét dạ dày, bảo vệ thận, hỗ 

trợ tim mạch, trừ giun, chống đái tháo đường, giảm căng thẳng, chống co giật, chống 

oxy hoá và gây độc tế bào ung thư. Kết quả này đã phần nào làm rõ về cơ sở khoa 

học của các phương pháp chữa bệnh truyền thống phong phú trong dân gian sử dụng 

các loài cây thuộc chi này. Đồng thời, gợi mở một số hướng nghiên cứu tiềm năng 

trong điều trị một số loại bệnh khác nhau;  

– Ở Việt Nam, chỉ có một vài công trình nghiên cứu mang tính chất riêng lẻ về 

hoạt tính sinh học của một số loài thuộc chi Mơ dây, cụ thể là hoạt tính kháng khuẩn 

của một số anthraquinone phân lập từ rễ cây Mơ tam thể (nhóm tác giả Đặng Ngọc 

Quang) và hoạt tính chống oxy hoá của dịch chiết từ lá Mơ lông và Mơ tròn bằng 

phương pháp ferric thyocianate; 

– Bên cạnh dịch chiết, một số hợp chất được phân lập từ chi Mơ dây cũng đã 

được nghiên cứu và đánh giá hoạt tính sinh học với kết quả đầy hứa hẹn. Các nghiên 

cứu cũng đã chỉ ra rằng, một số hoạt tính sinh học, dược lý của chúng có được thông 

qua cơ chế chống oxy hoá như khả năng chống ung thư kháng viêm, kháng khuẩn, 

bảo vệ tim mạch, bảo vệ thần kinh, bệnh đái tháo đường, viêm khớp...Tuy nhiên, chưa 

có các nghiên cứu đánh giá một cách đầy đủ hoạt tính chống oxy hoá của các hợp 

chất có nguồn gốc từ chi Mơ dây, cơ chế phản ứng chống oxy hoá, cũng như mối liên 

hệ giữa cấu trúc và hoạt tính của các hợp chất này. 

1.3. Nghiên cứu hoạt tính chống oxy hóa bằng phương pháp hóa tính toán 

1.3.1. Phương pháp hoá tính toán 

Phương pháp hoá học tính toán mô phỏng các cấu trúc và cơ chế phản ứng của 

các phân tử sinh học, polymer, thuốc, phân tử hợp chất hữu cơ, vô cơ...dựa trên cơ sở 

các định luật vật lý. Phương pháp này giúp chúng ta nghiên cứu các thông số bằng 

các tính toán mô phỏng trên máy tính thay cho việc khảo sát bằng thực nghiệm, với 

nhiều ưu điểm vượt trội hơn so nghiên cứu thực nghiệm. Hoá học tính toán có hai 
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phương pháp phổ biến là phương pháp cơ học phân tử và phương pháp cấu trúc điện 

tử. Cả hai phương pháp đều thực hiện các tính toán bao gồm: 

– Tính toán năng lượng của một cấu trúc phân tử (sự sắp xếp của các nguyên tử, 

hạt nhân hoặc điện tử). Các đặc tính năng lượng có thể được tính toán bằng một số 

phương pháp khác nhau; 

– Tối ưu hoá cấu trúc, trong đó xác định cấu trúc có năng lượng phân tử thấp 

nhất gần với cấu trúc ban đầu. Cấu hình tối ưu phụ thuộc chính vào sự biến thiên của 

năng lượng – đạo hàm bậc một của năng lượng theo các vị trí nguyên tử; 

– Tính toán tần số dao động của phân tử từ chuyển động của các nguyên tử trong 

phân tử. Tần số này phụ thuộc vào đạo hàm bậc hai của năng lượng theo cấu trúc 

nguyên tử. Đồng thời, các tính toán tần số còn có thể dự đoán các tính chất khác có 

phụ thuộc vào đạo hàm bậc hai [76]. 

a. Phương pháp cơ học phân tử MM (Molecular Mechanics) 

Phương pháp cơ học phân tử (MM) bỏ qua các cơ chế lượng tử, trong đó thiết 

kế một phương trình đại số biểu diễn năng lượng tổng quát của một hợp chất mà 

không cần tính toán đến hàm sóng hay mật độ electron. Biểu thức năng lượng bao 

gồm một số hàm toán học cơ bản như hàm dao động điều hoà (harmonic oscillator) 

để biểu diễn năng lượng đặc trưng cho dao động hoá trị (bond stretching), dao động 

biến dạng  (bending), dao động quay (rotation) và lực tương tác nội phân tử 

(intermolecular forces), như lực tương tác Van der Waals và liên kết hydrogen. Tất 

cả các hằng số trong biểu thức năng lượng phải xác định từ giá trị thực nghiệm hoặc 

tính toán ab initio [112].  

Các phương pháp MM được sử dụng trong các phần mềm như Alchemy, 

Quanta, MM3, HyperChem, Sybyl...Chúng có nhiều loại khác nhau phụ thuộc vào 

trường lực đặc trưng của nó, bao gồm các thành phần: 

(1) Tập hợp các phương trình biểu diễn thế năng của phân tử theo vị trí các 

nguyên tử trong hệ. 

(2) Tập hợp các mẫu nguyên tử đặc trưng cho một nguyên tố ứng với một điều 

kiện môi trường hoá học nhất định, bao gồm kiểu lai hoá, điện tích nguyên tử và các 

nguyên tử lân cận. 

(3) Tập hợp các thông số để liên kết các phương trình và các mẫu nguyên tử phù 

hợp với các dữ liệu thực nghiệm. Tập hợp này xác định các hằng số lực được sử dụng 

trong các phương trình liên kết các đặc trưng nguyên tử với thành phần năng lượng 

và cấu trúc của hệ (bao gồm độ dài liên kết, góc liên kết) [76].  

Phương pháp MM, hay còn được biết đến là phương pháp kinh nghiệm, là một 

phương pháp tính toán bán cổ điển trong lĩnh vực hóa học. Nó dựa trên việc tham số 

hóa trường lực thay vì sử dụng hàm sóng và các orbital phân tử. Phương trình của 

MM có tính cổ điển và trường lực của nó thường được xác định dựa trên dữ liệu phổ, 

mặc dù chúng có thể sử dụng dữ liệu từ tính toán ab initio. 
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Phương pháp MM được biết đến với tốc độ tính toán nhanh và khả năng tối ưu 

hóa hình học, đặc biệt hiệu quả đối với các đại phân tử như nucleotide, protein, và 

các phân tử phức tạp khác. Điều này là do MM có khả năng xử lý những vấn đề mà 

các phương pháp ab initio và các phương pháp kinh nghiệm khác không thể thực hiện 

một cách hiệu quả. Phụ lục 2 trình bày chuỗi khai triển của các hằng số lực và thế 

năng của hệ xác định bởi phương pháp MM.  

Phương pháp MM thích hợp cho các hệ lớn chứa hàng ngàn nguyên tử. Tuy 

nhiên, nó mang đến một số hạn chế như sau: 

– Mỗi trường lực chỉ mang lại kết quả chính xác đối với một phạm vi hạn chế 

của các phân tử. Không tồn tại một trường lực tổng quát thích hợp cho tất cả các hệ 

phân tử; 

– Việc bỏ qua tương tác của các electron khiến cho phương pháp cơ học phân 

tử không thể làm nổi bật các tính chất hóa học do electron tạo ra, ví dụ như không thể 

mô tả quá trình hình thành hoặc phá vỡ các liên kết hóa học [76]. 

b. Phương pháp cấu trúc điện tử (electronic structure) 

Phương pháp cấu trúc điện tử áp dụng các nguyên lý của cơ học lượng tử thay 

vì sử dụng vật lý cổ điển như nền tảng cho các tính toán. Thông qua việc giải phương 

trình Schrödinger, nó cho phép xác định năng lượng và các đặc tính liên quan của hệ 

thống. Phương trình Schrödinger của hệ đơn giản chỉ có một hạt và giới hạn chuyển 

động trong không gian một chiều theo phương x, hàm sóng có dạng: 

Ψ = Ψ(x,t) (1.1) 

Hàm này mô tả trạng thái tại thời điểm t của một hệ được mô tả bởi cơ học 

lượng tử từ trạng thái hiện tại phải thỏa mãn phương trình 1.2 [6, 8]: 

iℏ
∂Ψ(x,t)

∂t
= −

ℏ
2

2m

∂
2
Ψ(x,t)

∂x2
+ V(x,t) Ψ(x,t) (1.2) 

Trong đó:  

ℏ = 
h

2π
 (1.3) 

h là hằng số Planck. 

V(x,t) là hàm mô tả các thế năng tương tác của hệ. 

m là khối lượng của hạt, i = √-1.  

Ψ(x,t) là hàm sóng toàn phần mô tả trạng thái của hệ phụ thuộc vào cả tọa 

độ x và thời gian t. 

Phụ lục 3 trình bày dạng không phụ thuộc thời gian của phương trình 

Schrӧdinger, sử dụng để biểu diễn cho năng lượng của một hệ lượng tử ổn định theo 

thời gian.  

Phương trình Schrӧdinger chỉ giải chính xác cho hệ một hạt nhân và một 

electron như nguyên tử H và các ion tương tự. Các hệ có nhiều hơn một electron 
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không thể giải chính xác được vì không thể xác định chính xác thành phần tương tác 

đẩy giữa hai electron, nên đối với hệ có hai electron trở lên ta chỉ có thể giải gần 

đúng. Vì vậy, các phương pháp cấu trúc điện tử thường sử dụng các phép gần đúng 

như phép gần đúng Born–Oppenheimer, thuyết gần đúng orbital phân tử, phương 

pháp Hartree   ̶Fock, phương pháp nhiễu loạn Møller–Plesset (MPn), phương pháp 

chùm tương tác (Coupled–Cluster–CC)…(Phụ lục 4). 

Hiện nay, các phương pháp phổ biến được sử dụng trong hoá tính toán là phương 

pháp tính toán lượng tử ab initio, phương pháp bán thực nghiệm và phương pháp 

phiếm hàm mật độ. Các phương pháp này giúp giảm bớt độ phức tạp của việc tính 

toán và làm cho các phương pháp cấu trúc điện tử trở nên hiệu quả hơn trong việc mô 

phỏng và dự đoán đặc tính của các hệ thống hóa học phức tạp. 

Phương pháp tính toán lượng tử ab initio  

Phương pháp Ab initio dựa trên các định luật cơ bản và đã được kiểm chứng, 

với dữ liệu đầu vào chủ yếu bao gồm các hằng số vật lý cơ bản. Khác với các phương 

pháp như cơ học phân tử hoặc bán thực nghiệm, phương pháp lượng tử ab initio không 

sử dụng các thông số thực nghiệm. Thay vào đó, nó dựa chủ yếu vào các định luật cơ 

học lượng tử và một số hằng số vật lý như vận tốc ánh sáng, khối lượng và điện tích 

của các hạt nhân và điện tử, cũng như hằng số Planck [76].  

Phương pháp tính toán lượng tử ab initio là phương pháp tính toán nghiệm của 

phương trình Schrödinger bằng cách sử dụng các phép gần đúng, trong đó phổ biến 

là phép gần đúng Born–Oppenheimer và gần đúng orbital phân tử. 

Phương pháp bán thực nghiệm 

Phương pháp bán thực nghiệm là một biến thể của phương pháp Trường tự hợp 

Hartree–Fock (HF), trong đó đưa một số thông số thực nghiệm vào hàm tính toán. 

Các thông số này được điều chỉnh theo các kết quả thực nghiệm để tối ưu hoá quá 

trình tính toán. Phương pháp bán thực nghiệm dựa trên ba mô hình gần đúng bao 

gồm: 

– Bỏ qua các electron lớp bên trong khi tính toán: các electron của lớp bên trong 

không đóng góp nhiều vào tính chất hoá học, vì vậy có thể loại bỏ các hàm cho các 

electron này trong tính toán Hamiltonian. Thông thường, toàn bộ các electron này 

cũng như hạt nhân của nguyên tử được thay bằng một hàm với các tham số thực 

nghiệm. Việc này làm đơn giản hoá đáng kể quá trình tính toán nhưng không làm ảnh 

hưởng đến độ chính xác của phương pháp; 

– Sử dụng với số lượng tối thiểu các bộ hàm cơ sở: Trong phép gần đúng này, 

khi đưa vào các hàm cho các electron hoá trị, chỉ có một số lượng tối thiểu các bộ 

hàm cơ sở được sử dụng. Việc này cũng làm giảm tính phức tạp khi tính toán cho một 

phạm vi rộng; 

– Giảm số lượng các tích phân hai electron: Tính toán chính trong phương pháp 

tính toán lượng tử ab initio là tính toán tích phân hai electron (tương tác Coulomb và 
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tương tác trao đổi). Tất cả các phương pháp bán thực nghiệm đều tiếp cận dựa trên 

cơ sở phép gần đúng bỏ qua sự chồng chéo vi phân (MNDO). Trong đó, các tham số 

được gắn với các loại nguyên tử khác nhau và được đặc trưng để mô tả các tính chất 

như nhiệt tạo thành, các biến số cấu trúc, mô men lưỡng cực và năng lượng ion hoá 

bậc một. Các tham số này được tính toán độc lập cho các nhóm hợp chất khác nhau 

như hydrocarbon, các hợp chất CHO, CHN…[112]. 

Một số phương pháp tính toán bán thực nghiệm có thể kể đến như AM1, 

ZINDO/1, ZINDO/s, MINDO/3, PM3...được sử dụng trong các bộ phần mềm 

MOPAC, AMPAC, HyperChem, GAMESS, Spartan, MOLCAS, POS, VASP, 

Gaussian...[112].  

Phương pháp phiếm hàm mật độ 

 Phương pháp thứ ba cũng được sử dụng ngày càng rộng rãi là phương pháp 

phiếm hàm DFT. Các phương pháp DFT này tương tự như phương pháp tính toán 

lượng tử ab initio ở nhiều khía cạnh. Phương pháp phiếm hàm mật độ yêu cầu nguồn 

tài nguyên tính toán tương đương với phương pháp Trường tự hợp Hartree–Fock, một 

trong những phương pháp ít tốn kém tài nguyên nhất trong số các phương pháp tính 

toán lượng tử ab initio [76].  

Phương pháp DFT có tính toán đến ảnh hưởng của sự tương tác electron trong 

mô hình của chúng, trong đó các electron của hệ có thể tương tác với chuyển động 

của các electron này mà không tương tác với một số electron khác. Ngược lại, phương 

pháp Trường tự hợp Hartree–Fock tính toán ảnh hưởng này theo phương thức trung 

bình, nghĩa là các electron tương tác với nhau tạo nên mật độ electron trung bình, 

trong khi các phương thức có tính toán đến tương tác tức thời của các cặp electron 

đối song. Tính gần đúng này khiến cho phương pháp Trường tự hợp Hartree–Fock 

trở nên ít chính xác hơn so với các phương pháp DFT. 

 Phương pháp DFT được xây dựng dựa trên các nghiên cứu về cơ học lượng tử 

từ những năm 1920, đặc biệt là mô hình Thomas–Fermi–Dirac, và các nghiên cứu về 

hoá học lượng tử những năm 1950 của Slater. Phương pháp DFT dựa trên cơ sở xây 

dựng mô hình tương quan của các electron thông qua các hàm cơ bản của mật độ 

electron. Mô hình này có nguồn gốc từ lý thuyết Hohenberg–Kohn, công bố năm 

1964, trong đó chỉ ra sự tồn tại của một hàm duy nhất xác định trạng thái năng lượng 

cơ bản và mật độ một cách chính xác. Tuy nhiên, định luật không quy định thuộc tính 

của hàm này [76].  

– Các định lý Hohenberg–Kohn 

Định lý 1: Mật độ electron ρ(r⃗) xác định duy nhất thế ngoài Vext(r⃗), hàm sóng 

Ψ(r⃗) cũng như các tính chất khác của hệ ở trạng thái cơ bản. 

Định lý 2: Đối với một ma trận mật độ thử ρ̄(r⃗) bất kì không âm và thỏa mãn 
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điều kiện ràng buộc về tổng số electron của hệ ∫ ρ̄(r⃗)dr⃗=N thì E[ρ(r⃗)]≥E0. 

– Phương pháp Kohn–Sham (KS)  

Cơ sở của phương pháp này là thay thế bài toán nhiều electron tương tác bằng 

một tập hợp tương đương chính xác các phương trình tự hợp một electron. 

Xét hệ có N electron đã được ghép đôi. Năng lượng của hệ theo Kohn–Sham ở 

trạng thái cơ bản được xác định theo biểu thức: 

E[ρ(r⃗)] = T[ρ(r⃗)] + EXC[ρ(r⃗)] + 
1

2
∬

ρ(r⃗1)ρ(r⃗2)

4πεor12

dr1dr2- ∑
ZI

4πεorI1

ρ(r⃗1)

M

I

dr⃗1 (1.4) 

Trong đó: Tổng trong (1.4) được lấy qua tất cả các orbital Kohn–Sham bị 

chiếm. 

 Số hạng thứ nhất là phiếm hàm động năng của các electron; số hạng thứ hai là 

năng lượng trao đổi – tương quan của hệ; số hạng thứ ba biểu thị năng lượng tương 

tác đẩy Coulomb giữa hai mật độ electron toàn phần ρ(r⃗1), ρ(r⃗2) và số hạng cuối biểu 

thị năng lượng hút hạt nhân – electron (tổng này được lấy qua tất cả các hạt nhân theo 

chỉ số I, nguyên tử số là ZI). 

Áp dụng nguyên lý biến phân cho năng lượng electron toàn phần E[ρ(r⃗)] được 

biểu thị theo phương trình (1.4) với điều kiện ràng buộc về tổng số electron trong hệ, 

ta thu được phương trình Kohn–Sham: 

[-
1

2
∇1

2- ∑
ZI

4πεor12

M

I=1

 + ∫
ρ(r⃗2)

4πεor12

 + VXC(r⃗1)] Ψi(r⃗1) = εiΨi(r⃗1) (1.5) 

Trong đó:  

εi là năng lượng orbiral Kohn–Sham. 

VXC là thế trao đổi – tương quan 

VXC = 
δEXC[ρ]

δρ
 (1.6) 

Các phương trình Kohn–Sham được giải theo phương pháp SCF. Vấn đề chính 

của phương pháp DFT là xây dựng phiếm hàm trao đổi – tương quan. Một phương 

pháp DFT là sự kết hợp tương thích giữa dạng của phiếm hàm tương quan và phiếm 

hàm trao đổi.  

– Một số phương pháp DFT thường dùng 

Các phương pháp DFT thuần khiết: Mỗi một phương pháp DFT là sự kết hợp 

tương ứng từ các dạng khác nhau của phiếm hàm trao đổi và phiếm hàm tương quan: 

+ Phương pháp BLYP kết hợp phiếm hàm trao đổi B88 và phiếm hàm tương 

quan LYP; 

+ Phương pháp BP86 sử dụng phiếm hàm hiệu chỉnh B đối với năng lượng trao 

đổi LSDA và phiếm hàm tương quan là phiếm hàm hiệu chỉnh gradient cho phiếm 
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hàm LSDA kí hiệu P86. 

Các phương pháp DFT hỗn hợp: Cơ sở của phương pháp này là thêm phần 

năng lượng trao đổi Hartree–Fock HF vào phiếm hàm năng lượng trao đổi DFT thuần 

khiết: 

Phiếm hàm Half–and–Half: Phiếm hàm này đóng góp bởi năng lượng trao đổi 

HF và năng lượng trao đổi – tương quan LSDA: 

Exc
H+H = 

1

2
Ex

HF + 
1

2
(Ex

LSDA + Ec
LSDA) (1.7) 

Phiếm hàm B3: là phiếm hàm ba thông số của Becke: 

Exc
B3 = (1 - a)Ex

LSDA + a.Ex
HF + b.Ex

B + EC
LSDA + c.∇EC

GGA (1.8) 

a, b, c là các hệ số do Becke xác định: a = 0,2; b = 0,7; c = 0,8. 

Phương pháp B3LYP: chứa phiếm hàm hỗn hợp B3, trong đó phiếm hàm tương 

quan GGA là phiếm hàm LYP. 

Phương pháp B3P86: là phương pháp hỗn hợp chứa phiếm hàm hỗn hợp B3, 

trong đó phiếm hàm tương quan GGA là phiếm hàm P86. 

Phiếm hàm Minnesota: Một trong những phương pháp được nghiên cứu và phát 

triển trong những năm gần đây [7] bởi giáo sư Truhlar và cộng sự, Trường Đại học 

Minnetosa (Hoa Kì), gọi là phiếm hàm Minnesota (M). Đây là một phiếm hàm lai 

tương quan – trao đổi meta mới, “a new hybrid meta exchange – correlation 

functional”. Một số hàm phổ biến có thể kể đến như M05–2X, M06–2X, M08–2X đã 

được chứng minh có khả năng tính toán cho kết quả tốt đối với các thong số nhiệt 

động học, động học phản ứng. 

Hàm lai M05: được đề xuất đầu tiên vào năm 2005, bao gồm  M05 và M05–

2X. Trong đó phiếm hàm M05 phù hợp với nhiều đối tượng, có thể là kim loại, có 

thể là phi kim, chỉ ngoại trừ kim loại chuyển tiếp. 

Hàm lai M06: gồm M06 và M06–2X là hai chức năng tương quan trao đổi meta 

lai mới. M06 với chức năng được tham số hóa bao gồm cả kim loại chuyển tiếp và 

phi kim loại, trong khi hàm M06–2X là hàm không định xứ cao với gấp đôi lượng 

không định xứ trao đổi (2X) và nó chỉ được tham số hóa cho phi kim. [9, 10]. 

Việc xác định thế năng tương tác giữa các phân tử là cần thiết trong việc hiểu 

những thuộc tính hóa học và vật lý của vật chất. Tính toán cơ học lượng tử dựa vào 

thuyết orbital phân tử ab–initio đóng vai trò trung tâm trong việc phát triển hướng 

nghiên cứu loại tương tác yếu. Tính toán ab–initio của thế năng tương tác có thể được 

thực hiện dựa trên cách tiếp cận siêu phân tử hoặc cách tiếp cận nhiễu loạn. Cách tiếp 

cận siêu phân tử có thể được áp dụng đến tương tác Van der Waals và liên kết cộng 

hóa trị. Cách tiếp cận này dễ hơn và thường được sử dụng với năng lượng tương tác 

(∆EINT) giữa hai phân tử A và B: 

∆EINT,CP = EAB(χAB) – [EA(χAB) + EB(χAB)] (1.9) 

Chú ý rằng EA(χAB) được tính với một bộ cơ sở chứa những orbital χA trên 
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mỗi hạt nhân A và những orbital χA khác (thêm) phù hợp trong không gian tương 

ứng với vị trí cân bằng của monomer A trong dimer. Phép tính cũng tương tự đối với 

EB(χAB). 

1.3.2. Bộ phần mềm Gaussian  

Bộ phần mềm Gaussian là bộ phần mềm tính toán được sử dụng phổ biến trong 

đó, quá trình tính toán đặc trưng bởi hai thành phần là phương pháp lý thuyết (mô 

hình hoá học) và hệ hàm cơ sở. 

a. Phương pháp lý thuyết  

Một số phương pháp lý thuyết phổ biến thường được sử dụng trong bộ phần 

mềm Gaussian bao gồm phương pháp HF, B3LYP, MP2, MP4...Các phương pháp 

này đặc trưng bởi các thủ tục tính toán tương ứng với các phương pháp gần đúng với 

mức độ khác nhau. Từ phiên bản đầu tiên của phần mềm là Gaussian 70 (ra đời từ 

những năm 70), đến nay đã có nhiều phiên bản cải tiến hoàn thiện hơn và hiện nay là 

Gaussian 16. 

b. Hệ hàm cơ sở [76] 

Hệ hàm cơ sở là một biểu diễn toán học của các orbital phân tử (molecular 

orbitals) trong một phân tử. Mỗi hệ hàm cơ sở đặc trưng cho sự giới hạn của mỗi 

electron vào một vùng không gian cụ thể. Kích thước của hệ hàm cơ sở tương ứng 

với mức độ ràng buộc của mỗi electron đối với vị trí không gian. Đối với các hệ hàm 

cơ sở càng lớn, sự ràng buộc trở nên ít hơn đối với các electron, từ đó tăng sự chính 

xác trong mô tả các orbital phân tử. Các phương pháp tính toán cấu trúc điện tử 

thường sử dụng hệ hàm cơ sở trong đó sự kết hợp tuyến tính của các hàm Gaussian 

được áp dụng để xây dựng các orbital phân tử. 

Hệ hàm cơ sở đặt ra một tập hợp các hàm cơ sở đặc trưng cho mỗi nguyên tử 

trong một phân tử, nhằm mô tả orbital của nguyên tử đó. Các hàm cơ sở này được tạo 

thành thông qua sự kết hợp tuyến tính của các hàm Gaussian. Mỗi orbital phân tử 

riêng lẻ được biểu diễn như sau: 

φ
i
= ∑ cμiχμ

μ=1

 (1.10) 

Biểu thức (1.10) được gọi là biểu thức tổ hợp tuyến tính các orbital nguyên tử 

LCAO (Linear Combination of Atomic Orbitals), trong đó cμi là các hệ số khai triển 

orbital phân tử. Các hàm cơ sở χ1... χN là các hàm đã được chuẩn hóa.  

Thông thường, các phần mềm tính toán theo phương pháp cấu trúc điện tử ab 

initio sử dụng các hàm Gaussian làm các hàm cơ sở, trong đó dạng tổng quát của 

chúng được mô tả theo biểu thức sau: 

g(α,r) = cxnymzleαr2
 (1.11) 

Với g là hàm Gaussian, r chứa các thành phần x, y, z, α là hằng số đặc trưng cho 

kích thước của hàm và n, l, m là các số lượng tử.  
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 n = 1, 2, 3,...   số lượng tử chính. 

 l = 0, 1, 2,...n–1 số lượng tử góc. 

 m = – l,...0,...l số lượng tử từ. 

Đối với hàm Gauss, e–αr2 được nhân với các lũy thừa của x, y, z và một hằng số 

chuẩn hóa c, sao cho: 

∫ g2=1
toànkhônggian

 (1.12) 

Với c phụ thuộc vào α, l, m và n.  

Ví dụ bên dưới là các hàm Gaussian cơ bản (primitive) với orbital loại s (l=0), 

py (l=1) và dxy (l=2) 

g
s
(α,r) = (

2α

π
)

3/4

e-αr2
  

g
y
(α,r) = (

108α5

π3
)

1/4

ye-αr2
 (1.13) 

g
xy

(α,r) = (
2048α7

π3
)

1/4

xye-αr2
  

 (l = 0: orbital s, l = 1 orbital p (px, py, pz), l = 2: orbital d (dxy,dyz, dxz, dx2–y2, 

dz2) 

Hàm Gaussian rút gọn được sử dụng để xây dựng các hàm cơ sở, là sự kết hợp 

tuyến tính của các hàm trên: 

χ
μ
 = ∑ dμpg

p

p

 (1.14) 

Trong đó dμp là hằng số trong hệ hàm cơ sở cho trước.  

Như vậy, orbital phân tử được tạo thành từ sự kết hợp tuyến tính của các hàm 

(16) có thể được biểu diễn như sau:  

φ
i
 = ∑ cμiχμ

μ = 1

 = ∑ cμi (∑ dμpg
p

p

)

μ = 1

 (1.15) 

Một số hệ hàm cơ sở phổ biến trong phương pháp tính toán lượng tử ab initio 

được giới thiệu dưới đây, đặc trưng bởi loại và số lượng hàm cơ sở chứa trong hệ 

hàm cơ sở đó. 

Hệ hàm cơ sở tối thiểu:  STO–2G, STO–3G, STO–6G,...  

Hệ hàm cơ sở tối thiểu là hệ hàm bao gồm các hàm cơ sở với số lượng tối thiểu 

để biểu diễn cho một nguyên tử. Ký hiệu của loại hệ hàm cơ sở này là STO–nG (trong 

đó n là số nguyên > 1). Hệ hàm này sử dụng các orbital kiểu nguyên tử có kích thước 

cố định. Ví dụ, hệ hàm cơ sở STO– 2G, trong đó sử dụng 2 hàm Gaussian để xây 

dựng orbital Slater (Slater type orbitals–STO). 

Hệ hàm cơ sở hoá trị chia tách (split–valence): 3–21G, 6–31G, 6–311G...  
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Khi tăng số hàm cơ sở để biểu diễn cho một nguyên tử, ta có các hệ hàm cơ sở 

hoá trị chia tách, thường được ký hiệu là x–yzG, trong đó, mỗi hàm cơ sở của nguyên 

tử lõi là sự kết hợp của x hàm Gaussian cơ bản, y và z là hai hàm cơ sở của một orbital 

nguyên tử hoá trị hai (được kết hợp tuyến tính lần lượt từ y và z hàm Gaussian cơ 

bản). Tương tự cho các hệ hàm cơ sở hoá trị tách ba (x–yxwG) hoặc tách bốn (x–

yzwvG). Ví dụ, hệ hàm cơ sở 3–21G, 6–31G chứa hai loại hàm cơ sở khác nhau (với 

kích thước khác nhau) cho mỗi orbital hoá trị của mỗi nguyên tử. 

Hệ hàm cơ sở phân cực: 6–31G(d),  6–31G(d,p),...  

Khác với hệ hàm cơ sở hoá trị chia tách, hệ hàm cơ sở phân cực bổ sung thêm 

số hạng moment góc vào các orbital, vì vậy, nó cho phép thay đổi cả kích thước và 

hình dạng của orbital. Ví dụ, hệ hàm cơ sở 6–31G(d) là hệ hàm cơ sở hoá trị chia tách 

được bổ sung với các hàm d (cho các nguyên tử có hạt nhân nặng), được sử dụng tính 

toán phổ biến đối với các hệ có kích thước trung bình. Hệ hàm cơ sở 6–31G(d,p) còn 

có thêm sự bổ sung hàm p cho nguyên tử hydrogen. 

Hệ hàm cơ sở phân cực khuếch tán: 6–31+G(d), 6–31++G(d,p),...  

Các hàm cơ sở khuếch tán là các phiên bản có kích thước lớn của các hàm loại 

s và loại p, giúp mở rộng vùng không gian chiếm giữ của các orbital. Chúng đặc biệt 

có ý nghĩa đối với các hệ có điện tử nằm ở xa các hạt nhân, như các phân tử có cặp 

điện tử chưa liên kết, hệ ở trạng thái kích thích, hệ có thế oxy hóa thấp, và một số 

trường hợp khác. Ví dụ, hệ hàm cơ sở 6–31+G(d) là một biến thể của hệ 6–31G(d), 

với sự bổ sung các hàm khuếch tán cho các nguyên tử nặng. Phiên bản 6–31++G(d) 

còn bổ sung các hàm khuếch tán cho nguyên tử hydrogen, mặc dù hàm khuếch tán 

trong nguyên tử hydrogen ít đóng góp vào độ chính xác của tính toán  

Hệ hàm cơ sở cho các nguyên tử có hạt nhân lớn  

Đối với các nguyên tử có hạt nhân rất lớn, đặc biệt là những nguyên tử nằm ở 

chu kỳ bốn trở đi trong bảng hệ thống tuần hoàn, việc xem xét các điện tử gần hạt 

nhân thường được tiếp cận một cách gần đúng thông qua việc sử dụng thế lõi hiệu 

dụng (ECP). Lúc này, hệ hàm cơ sở như LanL2DZ (dành cho các nguyên tố từ H đến 

Ba và La đến Bi) và LanL2MB (dành cho các nguyên tố từ H đến Ba và La đến Bi) 

thường được ưu tiên sử dụng.  

 Nhận xét 3: Lý thuyết phiếm hàm mật độ Kohn–Sham (DFT) đã cung cấp 

một trong những phương pháp được sử dụng rộng rãi nhất trong hóa học tính toán 

và hoá lý thuyết, với những tiến bộ đáng kể đã đạt được trong việc phát triển và đánh 

giá các hàm tương quan và trao đổi có độ chính xác cao trong thập kỷ qua. Phạm vi 

rộng của các mô hình hóa học mang lại nhiều điểm mạnh và điểm yếu khác nhau, 

trong đó độ chính xác cao hơn thường đồng nghĩa với việc tiêu tốn càng nhiều thời 

gian và tài nguyên tính toán. Song song với sự gia tăng về sức mạnh tính toán của 

máy tính, phương pháp DFT hiện đã được nâng cấp, cải tiến để sử dụng không những 
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trong các lĩnh vực nghiên cứu của các chuyên gia, mà còn trở thành một phương 

pháp phổ biến, chủ đạo cho bất kỳ nhà hóa học nào đang tìm kiếm phương pháp đánh 

giá nhanh chóng các cơ chế phản ứng và năng lượng hoặc dự đoán về các đặc tính 

hóa lý khác nhau của các hợp chất. Điều đó đòi hỏi phải thay đổi phương thức tiếp 

cận từ quan điểm mức lý thuyết “càng cao càng tốt” thành việc lựa chọn mức lý 

thuyết với tài nguyên tính toán và độ chính xác phù hợp, và câu hỏi đặt ra là mức lý 

thuyết nào là phù hợp để giải quyết một vấn đề cụ thể được đặt ra trong tính toán. Vì 

vậy, để đánh giá hoạt tính chống oxy hoá của các hợp chất mục tiêu, cụ thể là các 

hợp chất có tiềm năng chống oxy hoá có trong một số loài thuộc chi Mơ dây, cần 

phải lựa chọn, khảo sát, đánh giá phương pháp một cách cụ thể, trên cơ sở  so sánh 

với dữ liệu thực nghiệm, để đánh giá độ chính xác của kết quả và tài nguyên tính toán 

tiêu tốn, từ đó lựa chọn phương pháp phù hợp cho mục tiêu đã đặt ra.  

1.3.3. Vai trò của hợp chất chống oxy hoá đối với cơ thể con người và cơ chế 

hoạt động của các hợp chất chống oxy hoá 

Ứng kích oxy hoá (Oxidative stress) là tình trạng gây ra bởi sự mất cân bằng 

giữa quá trình tạo thành và chuyển hoá của các hợp chất oxy hoá trong môi trường 

sinh học, trong đó gốc tự do là một trong các hợp chất oxy hoá này [179]. Các gốc tự 

do về bản chất không thực sự nguy hiểm, nhưng tuỳ thuộc vào số lượng của chúng 

trong cơ thể mà chúng trở thành yếu tố có lợi hoặc gây hại. Cơ thể sinh vật sống được 

thiết kế để duy trì sự cân bằng giữa quá trình tạo thành và chuyển hoá các gốc tự do, 

trong đó số lượng các gốc tự do được kiểm soát ở nồng độ phù hợp. Ở trạng thái đó 

các cấu tử này cũng chính là yếu tố cần thiết để đảm bảo cho sức khoẻ của con người, 

bao gồm các quá trình sinh học như sự cảm ứng của ty thể, sự trưởng thành của các 

tế bào. Gốc tự do còn đóng vai trò trong hệ thống phòng vệ và tín hiệu của tế bào, 

cũng như sự tự chết của các tế bào bị hư hỏng và điều hoà hoạt động của thụ thể 

insulin [108]. Ngược lại, khi ở nồng độ cao, các gốc tự do lại gây độc cho cơ thể sống. 

Ngày nay, nhiều nghiên cứu đã chỉ ra bằng chứng về vai trò của ứng kích oxy hoá và 

sự mất cân bằng gốc tự do đối với sự khởi phát và tiến triển của nhiều căn bệnh liên 

quan đến rối loạn chuyển hoá. Ứng kích oxy hoá được gắn liền với bệnh phổi, thận  

và mắt, viêm khớp, tiền động kinh cũng như sự phát triển của thai nhi [207, 229]. Sự 

tiến triển của một số căn bệnh ung thư cũng có liên quan đến tổn thương do oxy hoá 

[216]. Ứng kích oxy hoá còn được cho là nguồn gốc gây ra một số bệnh rối loạn thần 

kinh như bệnh Alzheimer, Parkinson, mất trí nhớ, đa xơ cứng và suy thoái [157, 226]. 

Bên cạnh đó, còn có bằng chứng cho rằng ứng kích oxy hoá là nguyên nhân gây ra 

một số bệnh tim mạch như xơ vữa động mạch, thiếu máu, huyết áp…[180]. 

Các gốc tự do có thể chứa một hoặc nhiều cặp electron không liên kết. Đặc điểm 

này này làm cho chúng trở nên rất hoạt động và đóng vai trò là chìa khoá trong cơ 

chế của các phản ứng dây chuyền, gây nên sự phá huỷ hàng loạt các phân tử. Có rất 

nhiều loại gốc tự do trong sinh vật sống. Trong đó, chủ yếu là các gốc oxygen hoạt 
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động (ROS), gốc nitrogen hoạt động (RNS) và gốc lưu huỳnh hoạt động (RSS). Gốc 

tự do ROS bao gồm các gốc tự do có nguồn gốc từ oxy như superoxide anion (O2
•‒), 

hydroxyl (•OH), alkoxyl (RO•), peroxyl hữu cơ (ROO•), hydroperoxyl (HOO•). Gốc 

tự do RNS có thể kể đến như peroxynitrite (ONOO‒), nitric oxide (NO•) và nitrogen 

dioxide (NO2
•). Các gốc tự do RSS điển hình như thiyl (RO•), sulfenic acid (RSOH) 

và disulfide–S–oxide (RS(O)2SR). 

Về hoạt tính, gốc •OH là gốc tự do hoạt động nhất và nguy hiểm nhất trong số 

các gốc ROS. Gốc ROO• có hoạt tính thấp hơn nhiều so với gốc •OH. Gốc RO• được 

hình thành từ sự khử của peroxide  và hoạt động hơn rất nhiều so với gốc ROO•, trong 

khi sự có mặt của gốc R làm chúng kém hoạt động hơn nhiều so với gốc •OH. Đối 

với gốc RNS, hoạt tính của NO• tương đối thấp, vì vậy độc tính của chúng thực tế 

không đáng kể. Tuy nhiên, chúng phản ứng với gốc O2
•‒ tạo thành peroxynitrite, là 

một chất oxy hoá mạnh có khả năng phản ứng với lipid, protein và DNA. Nitrogen 

dioxide là một chất oxy hoá trung bình, có khả năng phản ứng với các phần tử hữu 

cơ với tốc độ trong khoảng 104 đến 106 M–1 s–1, phụ thuộc vào giá trị pH. Gốc tự do 

RSS có nguồn gốc chủ yếu từ sản phẩm của phản ứng của thiol với gốc ROS và RNS, 

vì vậy chúng có độ hoạt động thấp hơn với các gốc tự do có nguồn gốc oxygen và 

nitrogen. Tuy nhiên, chúng vẫn có khả năng phá huỷ các protein. 

Gốc tự do có thể có nguồn gốc nội sinh do sự viêm nhiễm, đáp ứng miễn dịch, 

thiếu máu, nhiễm khuẩn, căng thẳng thần kinh, lão hoá..., hoặc nguồn gốc ngoại sinh 

do ô nhiễm môi trường, kim loại nặng, thuốc lá, thuốc điều trị, rượu bia, phóng xạ... 

Phương pháp tốt nhất để phòng chống ứng kích oxy hoá và các nguy cơ về sức khoẻ 

là tránh tiếp xúc với gốc tự do và các chất oxy hoá khác. Tuy nhiên, có thể làm giảm 

nồng độ các gốc tự do khi sử dụng phương pháp hoá học để loại bỏ chúng, ví dụ như 

tăng cường sử dụng các hợp chất chống oxy hoá [78].  

Hợp chất chống oxy hoá đã được chứng minh có nhiều lợi ích đối với sức khoẻ 

con người, bao gồm chống ung thư, kháng viêm, kháng khuẩn, kháng virus, bảo vệ 

tim mạch, bảo vệ não. Bên cạnh đó, cũng có nhiều nghiên cứu cho thấy khả năng tiềm 

năng của việc sử dụng chất chống oxy hoá trong điều trị tiểu đường, loãng xương, 

viêm khớp và đục thuỷ tinh thể. Như vậy, nhiều hiệu quả tích cực của hợp chất chống 

oxy hoá đã được thể hiện gắn liền với khả năng kiểm soát ứng kích oxy hoá cũng như 

sự tổn thương của các phân tử do tình trạng này gây nên [83]. 

Các hợp chất chống oxy hoá được khẳng định là đóng vai trò quan trọng trong 

ngăn ngừa nhiều loại bệnh nan y. Một hợp chất có khả năng chống oxy hoá nếu sự có 

mặt của nó với nồng độ thấp hơn so với các hợp chất có khả năng oxy hoá sẽ kìm 

hãm hoặc ngăn ngừa quá trình oxy hoá của hợp chất này. Ngoài ra, do cơ chế của 

chúng khác nhau, nên cần phân biệt giữa chất chống oxy hoá loại một (bẻ gãy chuỗi 

phản ứng), hoặc chất chống oxy hoá loại hai (ngăn ngừa phản ứng). Mặc dù cách 

phân loại này thường liên quan đến quá trình oxy hoá lipid, chúng cũng có thể mở 
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rộng cho khả năng chống oxy hoá cho các mục tiêu sinh học khác. Chất chống oxy 

hoá loại một là các phần tử có khả năng ngăn chặn quá trình oxy hoá thông qua hoạt 

động bắt gốc tự do của chúng. Nói cách khác, chúng phản ứng trực tiếp với gốc tự 

do, tạo nên sản phẩm là các phân tử ít hoạt động, hoặc dập tắt các phản ứng dây 

chuyền của gốc tự do. Trong khi đó, chất chống oxy hoá loại hai ngăn chặn quá trình 

oxy hoá bằng con đường gián tiếp, bao gồm sự chelate hoá kim loại, phân huỷ các 

hợp chất hydroperoxide thành các phân tử ít hoạt động, sửa chữa các hợp chất chống 

oxy hoá loại một bằng cách cho hydrogen hoặc electron, vô hoạt các oxygen hoạt tính 

và hấp thụ các bức xạ tử ngoại [78].  

Phản ứng giữa hợp chất chống oxy hoá và gốc tự do có thể xảy ra theo nhiều cơ 

chế khác nhau, trong đó có thể phân chia thành cơ chế phản ứng một giai đoạn và cơ 

chế phản ứng nhiều giai đoạn. 

a. Cơ chế một giai đoạn 

Cơ chế cộng kết gốc tự do (RAF) 

Tiềm năng xảy ra của cơ chế này liên quan đến cấu trúc của hợp chất chống oxy 

hoá, cụ thể là sự có mặt của liên kết bội trong cấu trúc, cũng như bản chất của gốc tự 

do. Nhìn chung gốc tự do ái điện tử dễ tham gia vào phản ứng RAF. Bên cạnh đó, vị 

trí phản ứng được phơi bày, kích thước phân tử càng nhỏ thì ảnh hưởng của hiệu ứng 

không gian càng ít, khả năng xảy ra phản ứng theo cơ chế RAF càng cao.  

𝐻𝑛𝐴 + 𝑅• → [𝐻𝑛𝐴 − 𝑅]• (1.16) 

Trong đó HnA và R• lần lượt là hợp chất chống oxy hoá và gốc tự do. 

Carotenoid là các hợp chất chống oxy hoá thường xảy ra phản ứng theo cơ chế 

RAF với các gốc tự do như hydroperoxyl (HOO•), alkyl, alkoxyl và alkylperoxyl, 

benzylperoxyl. Cơ chế RAF còn được cho là cơ chế chính của hoạt tính chống oxy 

hoá của các hợp chất như gentisic acid, caffeine, endravone trong môi trường không 

phân cực, hydroxybenzyl alcohol, rebamipide, carnosine...[78]. 

Cơ chế chuyển đơn điện tử (SET) 

Khả năng xảy ra của cơ chế này thường quyết định bởi khả năng nhận electron 

của gốc tự do, cũng như khả năng nhường electron của hợp chất chống oxy hoá. Khả 

năng này được đặc trưng bởi năng lượng ion hoá (IE) của chất nhường electron và ái 

lực electron (EA) của chất nhận electron. Trong đó, điều kiện để xảy ra phản ứng theo 

cơ chế này là IE < EA.  Trên cơ sở điều kiện này, biểu đồ cho nhận electron theo mô 

tả ở Hình 1.11 [135] có thể sử dụng để xác định nhanh dòng electron trong phản ứng 

xảy ra theo cơ chế SET. Các phân tử ở góc trái bên dưới là các cấu tử khó nhận 

electron, dễ cho electron, trong khi các cấu tử ở góc trên bên phải khó cho electron 

và dễ nhận electron. Theo đó, dòng electron có thể dịch chuyển từ các hợp chất phía 

dưới bên trái của biểu đồ sang các hợp chất phía trên bên phải, cho phép dự đoán 

phân tử nào có khả năng cho và nhận electron của các hợp chất tham gia phản ứng. 
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Vì vậy, căn cứ vào vị trí của hợp chất trên biểu đồ cho nhận electron, có thể dự đoán 

một hợp chất có khả năng chống oxy hoá tốt theo cơ chế SET hay không. 

Cần phải lưu ý rằng, mặc dù cơ chế SET thường xảy ra theo hướng electron 

được chuyển từ hợp chất chống oxy hoá sang gốc tự do (phản ứng SET–I), vẫn có 

trường hợp xảy ra theo chiều ngược lại (SET–II) 

HnA + R•→HnA+• +  R−(SET − I) (1.17) 

HnA + R•→HnA-• + R+(SET-II) (1.18) 

Hình 1.12. Biểu đồ khả năng cho nhận electron 

Vị trí tương đối của HnA và R• trong biểu đồ nói trên cho phép xác định hướng 

chuyển dịch của electron trong phản ứng theo cơ chế SET. Ví dụ, gốc tự do 

halogenated peroxyl có IE và EA tương đối cao, vì vậy nó đóng vai trò nhận electron 

theo cơ chế SET–I, khả năng nhận electron của gốc tự do này tăng theo mức độ 

halogen hoá, và khả năng xảy ra phản ứng bắt gốc tự do này theo cơ chế SET–I cũng 

tăng lên. Cơ chế này là cơ chế chính cho hoạt tính bắt gốc tự do của enol isomer 

curcumin, các hợp phần tanin, các dẫn xuất edaravone với các gốc tự do như •OH, 
•OCCl3 và CH3COO•, resveratrol với gốc tự do oxygen, carotenoid với CCl3OO•  và 
•NO2. Trong khi đó, cơ chế SET–II được cho là cơ chế phản ứng giữa gốc tự do O2

•‒ 

với các hợp chất carotene và xanthone, phản ứng giữa gốc tự do NO với acid uric, 

acid caffeic, trolox và genistein [78]. 

Cơ chế chuyển nguyên tử hydrogen (FHT) 

Cơ chế FHT có thể xảy ra theo một trong hai quá trình là chuyển trực tiếp một 

nguyên tử hydrogen (HAT) hoặc chuyển điện tử liên kết proton (PCET), trong đó 

proton và electron được chuyển từ các nhóm chức khác nhau của phân tử.  

Cơ chế phản ứng tương ứng với quá trình chuyển trực tiếp một nguyên tử 

hydrogen từ hợp chất chống oxy hoá cho gốc tự do (HAT): 

HnA + R•→Hn-1A• + HR (1.19) 

Cơ chế HAT là một cơ chế đóng vai trò rất quan trọng trong khả năng chống 

oxy hoá của nhiều loại hợp chất hoá học. Cụ thể như dạng phân tử trung hoà của các 

Khó nhận electron 

Khó cho electron 

Dễ nhận electron 

Khó cho electron 

Dễ nhận electron 

Dễ cho electron 

Khó nhận electron 

Dễ cho electron 
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hợp chất phenolic. Vì vậy, cơ chế HAT bị ảnh hưởng bởi điều kiện của môi trường 

phản ứng. Ví dụ, thông thường cơ chế chính của hoạt tính chống oxy hoá của các hợp 

chất phenolic trong môi tường không phân cực, trong đó quá trình phân ly proton là 

không đáng kể, do môi trường này không đủ mức độ solvate hoá để thu được các ion. 

Trong môi trường nước, pH là yếu tố quyết định đến khả năng chống oxy hoá của các 

hợp chất phenolic. Nếu pH nhỏ hơn giá trị pKa của hợp chất phenolic thì nó sẽ tồn tại 

chủ yếu ở dạng phân tử trung hoà, vì vậy vai trò của cơ chế HAT càng lớn. Ngược 

lại, nếu pH cao hơn giá trị pKa, quá trình phân ly proton sẽ diễn ra, và các cấu tử chính 

sẽ là các anion, vì vậy làm giảm vai trò của cơ chế HAT so với cơ chế chuyển electron 

từ các ion phenolate, ví dụ như cơ chế SPLET. 

Có nhiều nghiên cứu đã chứng minh vai trò của cơ chế HAT đối với hoạt tính 

chống oxy hoá của các hợp chất hoá học. Cụ thể, khả năng bắt gốc tự do của các hợp 

chất phenolic thông qua cơ chế này đã được nghiên cứu bằng phương pháp tính toán 

lý thuyết và thực nghiệm. Cơ chế này là cơ chế chính đối với các hợp chất polyphenol  

hoặc các hợp chất cụ thể như procyanidine, Maclurin, 2,4,5–trimethoxy chalcone, 

orientin, cynarine, silybin, acid chlorogenic, capsaicin, một số hợp chất 

hydroxychalcone… 

Do phản ứng theo cơ chế PCET tạo ra sản phẩm tương tự như cơ chế HAT, vì 

vậy, gần như ít có sự phân biệt đối với 2 cơ chế này. Trong cơ chế HAT thì proton và 

electron chuyển cùng nhau dưới dạng một đối tượng (ví dụ nguyên tử hydrogen). 

Trong khi cơ chế PCET thì electron và proton đồng thời chuyển trong một bước ở 

trạng thái hai hạt khác nhau, không thông qua một dạng trung gian bền vững nào. Sự 

khác biệt chính ở đây là trong khi cơ chế HAT thì sự cho và nhận là đối với cùng một 

electron và proton của một nguyên tử, trong khi cơ chế PCET thường được cho rằng 

proton và electron cho đi nằm ở các orbital khác nhau. Vì vậy, hoá học lý thuyết chính 

là công cụ chủ yếu để xác định sự khác nhau giữa phản ứng theo cơ chế PCET và 

HAT. 

Trong phản ứng theo cơ chế FHT, sự chuyển biến của liên kết X–H dọc theo 

toạ độ nội phản ứng có thể được đánh giá dựa trên việc phân tích orbital liên kết nội 

phân tử (IBO), từ đó xác định được sự chuyển proton và electron là từ một IBO hay 

các IBO khác nhau. Trong trường hợp cả proton và electron có nguồn gốc từ các trung 

tâm cho/ nhận khác nhau, cơ chế này được xác định là xảy ra theo cơ chế PCET. 

Ngoài ra, việc phân tích mô men lưỡng cực theo sơ đồ phân vùng Hirshfeld dọc theo 

toạ độ nội phản ứng cũng có thể sử dụng để đánh giá sự khác biệt giữa hai cơ chế, 

trong đó cơ chế PCET có sự thay đổi rõ rệt (quanh vị trí s=0) so với cơ chế HAT. 

 Nhiều nghiên cứu đã chỉ ra vai trò của cơ chế PCET trong hoạt tính bắt gốc tự 

do của flavonoid, vitamin E và ubiquinol, eupatilin, diarilamine, sulfenic acid…[78]. 

b. Cơ chế nhiều giai đoạn 

Cơ chế mất proton chuyển electron (SPLET) 
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Cơ chế SPLET lần đầu tiên được công bố bởi Litwinienko và Ingold trong phản 

ứng giữa dẫn xuất phenol và gốc tự do DPPH. Cơ chế này bao gồm 2 giai đoạn, giai 

đoạn một là quá trình phân ly proton của hợp chất chống oxy hoá, giai đoạn hai là 

một phản ứng theo cơ chế SET, với electron được chuyển từ hợp chất chống oxy hoá 

ở dạng phân ly cho gốc tự do: 

HnA → Hn−1A− + H+ (1.20) 

Hn−1A− + R•→ Hn−1A• + R− (1.21) 

Mặc dù nghiên cứu trước đây chỉ ra rằng cơ chế này đóng vai trò quan trọng đối 

với hoạt tính chống oxy hoá của các hợp chất phenolic, nó còn có thể có vai trò đối 

với khả năng bảo vệ của các hợp chất khác. Điều này phụ thuộc vào hai đặc điểm hoá 

học của hợp chất chống oxy hoá. Thứ nhất là giá trị pKa, quyết định sự phân ly của 

các cấu tử trong môi trường nước, ở mỗi giá trị pH, ví dụ như trong điều kiện pH sinh 

lý 7,4. Thứ hai là khả năng nhường electron của các dạng phân ly của hợp chất chống 

oxy hoá, cũng như khả năng nhận electron của gốc tự do. Cần lưu ý rằng SPLET có 

thể là cơ chế chính đối với phản ứng giữa chất chống oxy hoá và gốc tự do mà không 

cần thiết nồng độ Hn–1A− phải lớn hơn nhiều lần so với HnA, mà điều kiện đầy đủ 

phải là: 

f
M

(Hn−1A−).kSET(Hn−1A−) > f
M

(HnA).kSET(HnA) (1.22) 

Trong đó, fM(Hn–1A−) và fM(HnA) lần lượt là tỷ lệ mol của dạng phân ly và dạng 

không phân ly của hợp chất chống oxy hoá ở pH nghiên cứu, kSET(Hn–1
−) là hằng số 

tốc độ phản ứng của giai đoạn hai cơ chế SPLET, cụ thể là phản ứng chuyển electron 

từ Hn–1A− cho gốc tự do, và k(HnA) là hằng số tốc độ phản ứng giữa trạng thái không 

phân ly của chất chống oxy hoá với gốc tự do, không liên quan đến cơ chế phản ứng 

đã đề cập. 

 Cụ thể trong trường hợp của các hợp chất phenolic, điều kiện luôn phải thoả 

mãn là các ion phenolate phải được tạo thành trong giai đoạn một của cơ chế SPLET. 

Vì các ion này là các chất cho electron rất tốt, dẫn đến phản ứng cho electron sẽ xảy 

ra rất nhanh với các gốc tự do. Tuy nhiên, không phải tất cả các quá trình phân ly 

proton của các hợp chất phenolic đều tạo ra các ion phenolate tương ứng. Ví dụ như 

hydroxybenzoic acid với nhiều nhóm acid–base: nhóm carboxyl phân ly trước, và các 

nhóm OH phenolic sẽ liên quan đến các giá trị pKa thứ hai. Vì vậy, các anion 

carboxylate là các cấu tử được tạo thành từ bước phân ly thứ nhất, và khả năng cho 

electron của các anion này không đủ cao để tạo nên một phản ứng chuyển electron 

cho hầu hết các gốc tự do có trong cơ thể sinh vật. Lúc này cơ chế mất hai proton 

chuyển electron (SdPLET, một dạng của cơ chế SPLET) là cơ chế phù hợp hơn, vì 

bước phân ly thứ hai tạo nên các ion phenolate, là yếu tố then chốt để hoàn tất phản 

ứng bắt gốc tự do. 

 Cần phải đề cập đến vai trò của môi trường để cơ chế phản ứng SPLET có thể 
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xảy ra. Đầu tiên phải là dung môi phân cực protic, để thúc đẩy đủ sự solvate hoá cho 

quá trình phân ly proton của hợp chất chống oxy hoá. Vì vậy, trong cơ thể sinh vật 

thì cơ chế này được cho là quan trọng trong môi trường nước hơn là môi trường lipid. 

Như đã đề cập ở trên, yếu tố thứ hai phải kể đến là pH, do nó ảnh hưởng đến tỷ lệ 

mol của Hn–1A−, và độ giàu của cấu tử này càng nhiều thì càng đóng góp lớn vào hoạt 

tính chống oxy hoá theo cơ chế SPLET. 

 Ngày nay rất nhiều bằng chứng về vai trò chủ đạo của cơ chế này trong việc 

bảo vệ chống lại các phá huỷ oxy hoá. SPLET được xem như là cơ chế chủ yếu trong 

hoạt tính bắt gốc tự do trong môi trường phân cực của curcumin, alizarin và alizarin 

red S, deoxybenzoins, esculetin, hydroxybenzoic và dihydroxybenzoic acid, fraxetin, 

genistein, daidzein, glycitein, stilbene, morin, xanthone, edaravone và dẫn xuất, 

flavonoid, vitamin E, quercetin và epicatechin…[78]. 

Cơ chế chuyển electron proton (SEPT) 

Cơ chế này được biết đến là cơ chế chuyển một electron chuyển proton (SET–

PT). Nó bao gồm phản ứng chuyển một electron từ một phân tử cho gốc tự do, tạo 

thành dạng phân tử oxy hoá, sau đó là quá trình phân ly proton: 

HnA + R• → HnA+• + R− (1.23) 

HnA+• → Hn-1A• + H+ (1.24) 

Nếu hợp chất chống oxy hoá ở dạng phân tử trung hoà, một gốc tự do cation 

được tạo thành đóng vai trò là sản phẩm trung gian của phản ứng. Vì vậy, môi trường 

dung môi phân cực là điều kiện quan trọng đối với cơ chế này do thúc đẩy sự solvate 

hoá để thu được sản phẩm trung gian là các ion ở giai đoạn một. Bên cạnh đó, khả 

năng cho electron của hợp chất chống oxy hoá phải đủ mạnh để tạo thành sản phẩm 

trung gian đủ nhanh để tốc độ phản ứng chung không quá chậm. Cần nhấn mạnh rằng 

môi trường ảnh hưởng rất lớn đến khả năng xảy ra của cơ chế SEPT. Dung môi không 

những phải phân cực mà còn phải là dung môi protic do bản chất của giai đoạn hai 

của cơ chế này. pH đóng vai trò rất quan trọng do nó ảnh hưởng đến quá trình phân 

ly proton. Ngoài ra, sự có mặt của các base mạnh xung quanh cũng có ảnh hưởng 

tương tự, do chúng đóng vai trò như là chất nhận proton. 

Nhiều nghiên cứu về vai trò của cơ chế SEPT hoạt tính chống oxy hoá của các 

hợp chất, mặc dù cơ chế này ít được quan tâm hơn các cơ chế HAT, PCET và SPLET. 

Cơ chế SEPT là cơ chế quan trọng đối với hoạt tính chống oxy hoá của baicalein, 

astaxanthin, n–octanoic monoester và diester của nó, hoạt tính bắt gốc tự do DPPH 

và galvinoxyl của vitamin E, α–tocopherol [78]. 

Cơ chế mất proton chuyển nguyên tử hydrogen (SPLHAT) 

Cơ chế này bao gồm hai giai đoạn, trong đó giai đoạn 1 tương tự như cơ chế 

SPLET, sản phẩm tạo thành anion Hn–1A−, và giai đoạn 2 là giai đoạn chuyển một 

nguyên tử hydrogen: 
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HnA → Hn−1A
− + H+ (1.25) 

Hn-1A− + R• → Hn-2A−• + HR (1.26) 

Cơ chế này được đưa ra trong một số nghiên cứu về cơ chế chống oxy hoá của 

esculetin với gốc tự do •OOCH3 và •OOCHCH2, phản ứng giữa gallic acid với •OH. 

Cơ chế này cũng được chứng minh là cơ chế đáng chú ý đối với hoạt tính bắt gốc tự 

do của α–mangostin, ellagic acid, propyl gallate, caffeic acid và một số phenolic acid. 

Cơ chế SPLHAT được xem là cơ chế cạnh tranh với SPLET, do chúng có giai 

đoạn một tương tự nhau. Vì vậy, bất kỳ yếu tố nào thúc đẩy quá trình phân ly proton 

đều thuận lợi cho cả hai cơ chế. Vì vậy, vai trò của mỗi cơ chế sẽ phụ thuộc vào khả 

năng xảy ra và tốc độ phản ứng của giai đoạn hai, tức là phụ thuộc vào khả năng dạng 

phân ly proton của hợp chất chống oxy hoá để chuyển nguyên tử hydrogen hay là 

electron. Khả năng cho electron của dạng phân ly proton của hợp chất chống oxy hoá 

càng cao thì cơ chế SPLET càng dễ xảy ra hơn so với SPLHAT. Ngược lại, nếu các 

cấu tử này dễ tách hydrogen thì cơ chế SPLHAT dễ xảy ra hơn. Ngoài ra, điều này 

còn chịu ảnh hưởng của bản chất hoá học của gốc tự do tham gia phản ứng, ví dụ như 

khả năng nhận electron của gốc tự do càng tăng thì khả năng xảy ra cơ chế SPLET 

càng cao [78].  

 Nhận xét 4: Như vậy, các hợp chất oxy hoá có nhiều vai trò quan trọng trong 

cơ thể, trong đó, chúng vừa tham gia vào các quá trình sinh học, trao đổi chất quan 

trọng của cơ thể, cũng vừa là nguyên nhân của nhiều loại bệnh rối loạn chuyển hoá 

nguy hiểm, trong đó có bệnh ung thư và sự phát triển của khối u. Vì vậy, các hợp chất 

chống oxy hoá đóng vai trò hết sức quan trọng trong việc ngăn ngừa và hạn chế tác 

hại gây ra bởi gốc tự do. Cấu trúc và đặc tính khác nhau của các hợp chất chống oxy 

hoá khiến cho chúng có thể tham gia vào việc loại bỏ các gốc tự do hoặc ngăn chặn 

các phản ứng dây chuyền theo các cơ chế khác nhau.Do đó, việc đánh giá hoạt tính 

chống oxy hoá cần phải xác định được vai trò, khả năng xảy ra của từng cơ chế, từng 

vị trí liên kết tiềm năng trên hợp chất chống oxy hoá mục tiêu. Từ đó, tính toán một 

cách định lượng khả năng bắt gốc tự do của các hợp chất mục tiêu và đánh giá tiềm 

năng của chúng trên cơ sở so sánh với các hợp chất chống oxy hoá điển hình. Đồng 

thời, mối liên hệ giữa cấu trúc và hoạt tính của các hợp chất cũng được làm rõ, làm 

cơ sở cho việc đánh giá sơ bộ tiềm năng của các hợp chất khác, cũng như định hướng 

chỉnh sửa hoặc tổng hợp các hợp chất có tiềm năng chống oxy hoá tốt. 

1.3.4. Tình hình nghiên cứu khả năng chống oxy hoá của một số hợp chất 

có trong chi Mơ dây (Paederia L.) bằng phương pháp hoá tính toán 

Các nghiên cứu tính toán hoá học đang ngày càng trở thành một phần quan trọng 

trong các nghiên cứu hoá học vì chúng cung cấp các thông số hoá lý có giá trị, đi sâu 

vào bản chất của các quá trình hoá học ở mức độ phân tử. Trong những năm gần đây, 

các nghiên cứu thu được tính chính xác và độ tin cậy ngày càng cao do sự cải tiến về 
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cấu hình máy tính cũng như phần mềm tính toán. Ngày nay, có thể thu được một loạt 

các dữ liệu khác nhau từ các hệ lớn với một nguồn tài nguyên tính toán phù hợp. Các 

nghiên cứu về phản ứng hoá học, trong đó, hoạt tính chống oxy hoá cũng không ngoại 

lệ [83]. Xu hướng kết hợp giữa nghiên cứu thực nghiệm và hoá tính toán trong đánh 

giá hoạt tính chống oxy hoá của các hợp chất đã thu được nhiều kết quả quan trọng. 

Trong đó, việc ứng dụng hoá tính toán trong nghiên cứu khả năng bắt gốc tự do và 

hoạt tính chống oxy hoá đã có một số thành công nhất định, trong đó đặc biệt đã đánh 

giá được hoạt tính bắt gốc tự do trong môi trường mô phỏng cơ thể, điều mà các 

nghiên cứu thực nghiệm truyền thống chưa thực hiện được [177, 208, 210, 211].  

Ngày nay, ngày càng nhiều nghiên cứu quan tâm đến việc tìm ra các hợp chất 

có thể giảm nồng độ của các gốc tự do, nhằm giảm thiểu ảnh hưởng xấu của nó. Trong 

đó, hợp chất thiên nhiên là các hợp chất có nguồn gốc từ thực vật được chú trọng 

nghiên cứu với tiềm năng chống oxy hoá tốt như các nhóm hợp chất như flavonoid, 

phenolic acid, lignan, aurone, chalcone, curcuminoid, anthocyanidin, stillbenoid, 

anthaquinone, glucosinolate, alkaloid, coumarin, terpen và terpenoid...Bên cạnh đó 

không phải chỉ có thực vật là nguồn cung cấp các hợp chất chống oxy hoá, nhiều hợp 

chất với tiềm năng chống oxy hoá tốt cũng được tìm thấy từ vi sinh vật cũng như quá 

trình trao đổi chất của chúng. Một số nghiên cứu về hoạt tính chống oxy hoá của các 

hợp chất có nguồn gốc từ thực vật được tổng hợp trong Phụ lục 5 [188]. Nhìn chung, 

các nghiên cứu được thống kê hầu hết sử dụng phương pháp lý thuyết phiếm hàm mật 

độ (DFT), với các phương pháp chủ đạo như B3LYP, M05–2X, M06–2X..., kết hợp 

với các hệ hàm cơ sở với độ lớn khác nhau để tính toán các thông số nhiệt động học 

của các hợp chất, so sánh với một số hợp chất tham chiếu, để đánh giá, so sánh tiềm 

năng chống oxy hoá, dự đoán cơ chế phản ứng bắt gốc tự do trong một số môi trường 

nhất định. Một số ít các nghiên cứu tính toán động học phản ứng bắt gốc tự do thông 

qua hằng số tốc độ phản ứng hoặc bề mặt thế năng của phản ứng trong các môi trường 

tương ứng. Bên cạnh việc đánh giá hoạt tính chống oxy hoá của các hợp chất, các 

nghiên cứu tính toán còn định hướng để chỉnh sửa để tạo ra các dẫn xuất với đặc tính 

an toàn hơn và mang lại hiệu quả chống oxy hoá cao hơn.  

Phản ứng bắt gốc tự do của các hợp chất chống oxy hoá thường có thể xảy ra 

theo một trong các cơ chế chính là FHT, SPLET hoặc SETPT. Khả năng xảy ra của 

các cơ chế có thể được đánh giá thông qua các thông số nhiệt động học của hợp chất 

này như BDE, IE và PA. Trong đó, năng lượng BDE được định nghĩa là biến thiên 

enthalpy của sự phân cắt đồng ly của một liên kết cụ thể, cung cấp một trong những 

đặc trưng cơ bản về khả năng tham gia phản ứng phân hủy của các hợp chất trong 

một trường hợp cụ thể, ví dụ như hoạt tính chống oxy hóa của chúng [60, 61]. Tuy 

nhiên, các phương pháp thực nghiệm để xác định BDE chỉ giới hạn ở việc đo dòng 

năng lượng, chẳng hạn như đo nhiệt lượng, và dựa vào việc phá vỡ một liên kết yếu 

đã biết. Các phép đo thực nghiệm về BDE thường sử dụng cho các phân tử đơn giản 
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hoặc nhỏ, do đó không phù hợp trong nhiều tình huống thực tế có liên quan đến các 

phân tử lớn và phức tạp, nhất là đối với các hợp chất tự nhiên. Sự tiến bộ gần đây của 

các kỹ thuật hóa học tính toán dựa trên cơ sở nguyên lý thứ nhất nhiệt động học đã 

cung cấp một phương pháp thay thế để thu được BDE chính xác cho bất kỳ phân tử 

quan tâm nào [116]. Tuy nhiên, chỉ có mức lý thuyết Trường tự hợp Hartree-Fock 

liên kết cao với phương pháp tính toán ab initio được chứng minh là chính xác trong 

số phương pháp tính toán hoá học đã biết. Ví dụ, các phương pháp G2 và CCSD(T) 

đã được chứng minh là chính xác nhưng chỉ đối với các hợp chất nhỏ [57, 70]. Thực 

tế đối với các phân tử lớn thì việc thực hiện tính toán trên các siêu máy tính bằng các 

phương pháp kể trên cũng khó thực hiện được, trong khi đó các phương pháp DFT 

với nhiều ưu điểm vốn có,  mặc dù có độ chính xác thấp hơn nhưng lại là các phương 

pháp có tính thực tiễn cao hơn, đặc biệt là để dự đoán đặc tính của các phân tử rất lớn 

[41, 60, 231]. Tuy nhiên, hiện nay chưa có các nghiên cứu khảo sát và lựa chọn 

phương pháp DFT tối ưu để tính toán giá trị nhiệt động học của các hợp chất chống 

oxy hoá tiềm năng có nguồn gốc từ thực vật, đặc biệt là các hợp chất có chứa vòng 

thơm. 

 Nhận xét 5 

Một số hợp chất có nguồn gốc từ thực vật đã được nghiên cứu sử dụng các 

phương pháp hoá học tính toán thuộc các nhóm hợp chất như flavonoid, phenolic 

acid, lignan, aurone, chalcone, curcuminoid, anthocyanidin, stillbenoid, 

anthaquinone, glucosinolate, alkaloid, coumarin, terpen và terpenoid...Tuy nhiên, 

hầu như chưa có các nghiên cứu đầy đủ về hoạt tính chống oxy hoá của các hợp chất 

tiềm năng có trong chi Mơ dây, cũng như cơ chế phản ứng bắt gốc tự do và mối tương 

quan cấu trúc–hoạt tính của các hợp chất này. Đồng thời, các phương pháp tính toán 

cùng với mức lý thuyết sử dụng trong các nghiên cứu kể trên chưa được đánh giá để 

lựa chọn một cách phù hợp để sử dụng tính toán và đánh giá các thông số nhiệt động 

học của các hợp chất mục tiêu cụ thể, dựa trên độ chính xác của kết quả tính toán 

mang lại và mức độ tiêu tốn tài nguyên tính toán tương ứng của các phương pháp 

này.  

Như vậy, thông qua tổng quan tình hình nghiên cứu về thành phần hoá học, hoạt 

tính sinh học của một số loài thuộc chi Mơ dây, cũng như hoạt tính chống oxy hoá 

của một số hợp chất tiềm năng có trong chi Mơ dây bằng phương pháp hoá tính toán, 

chúng tôi quyết định lựa chọn đề tài: “Nghiên cứu xác định thành phần hoá học và 

đánh giá hoạt tính chống oxy hoá một số hợp chất có trong một số loài của chi Mơ 

dây (Paederia L.) bằng phương pháp hoá tính toán”, trong đó tập trung vào đối 

tượng là ba loài phổ biến thuộc chi Mơ dây, bao gồm Mơ lông (Paederia lanuginosa), 

Mơ tròn (Paederia foetida) và Mơ tam thể (Paederia scandens), với nội dung nghiên 

cứu gồm hai phần cụ thể như sau: 

1. Nghiên cứu thành phần hoá học của loài Mơ lông và Mơ tròn thu hái trên địa 
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bàn tỉnh Quảng Nam, Việt Nam; 

2. Nghiên cứu đánh giá hoạt tính chống oxy hoá của một số hợp chất phân lập 

được, cũng như một số hợp chất có tiềm năng khác có trong ba loài phổ biến thuộc 

chi Mơ dây là Mơ tròn, Mơ lông và Mơ tam thể. 
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CHƯƠNG 2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

2.1. Đối tượng nghiên cứu 

– Đối tượng nghiên cứu về thành phần hoá học: cây Mơ lông (Paederia 

lanuginosa) và Mơ tròn (Paederia foetida) được thu hái tại các hộ gia đình ở khối 

phố Câu Nhi Đông, phường Điện An, thị xã Điện Bàn, tỉnh Quảng Nam. 

– Đối tượng nghiên cứu hoạt tính chống oxy hoá bằng phương pháp hoá tính 

toán: hợp chất phân lập được trong phạm vi luận án này và một số hợp chất khác có 

trong một số loài phổ biến thuộc chi Mơ dây đã được công bố (bao gồm cây Mơ lông 

(Paederia lanuginosa), Mơ tròn (Paederia foetida),  Mơ tam thể (Paederia 

scandens)), với tiềm năng chống oxy hoá tốt. 

2.2. Hóa chất, dụng cụ, thiết bị thí nghiệm và phần mềm tính toán 

Danh mục các hoá chất chính sử dụng trong luận án được liệt kê trong Bảng 

2.1. 

Bảng 2.1. Danh mục hoá chất sử dụng 

STT 
Tên hoá chất/  

chất chuẩn 

Hãng/ 

xuất xứ 

Nồng độ/  

Độ tinh khiết 

Mục đích 

sử dụng 

1 H2SO4 Merck/ Đức 98% Xác định 

thành phần 

kim loại bằng 

phương pháp 

quang phổ 

hấp thụ 

nguyên tử 

2 HNO3 Merck/ Đức 65% 

3 HCl Merck/ Đức 37% 

4 Dung dịch chuẩn kim loại 

Pb, Cd, As, Hg, Mg, Fe, Zn 

Merck/ Đức 1000 mg/L 

5 L-ascorbic acid Fisher 99,7%, Thử hoạt tính 

bắt gốc tự do 

DPPH 

6 2,2-diphenyl-1-

picrylhydrazyl 

Alfa Aesar 95%, 

7 Hexane, ethyl acetate, 

ethanol, dichloromethane, 

butanol, diethyl ether, 

methanol, chloroform, 

acetone 

Xilong/ 

Trung Quốc 

- 

(cất lại trước 

khi sử dụng) 

Chiết tách, 

phân lập hợp 

chất sạch 

8 Na2SO4 khan Sigma 

Aldrich 

≥99,0% 

9 Bản mỏng silica gel 60 F254 

Merck, RP-18 F254S  

Merck - 

Danh mục các thiết bị, phần mềm tính toán sử dụng trong luận án được liệt kê 

trong Bảng 2.2. 
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Bảng 2.2. Danh mục thiết bị, phần mềm tính toán sử dụng 

STT Tên thiết bị 
Hãng sản xuất/ 

kiểu 
Mục đích 

Địa điểm 

thử nghiệm 

1 Thiết bị 

quang phổ 

hấp thụ 

nguyên tử 

Analytic Jena- 

contrAA 700 

Xác định hàm 

lượng kim loại 

trong dịch chiết  

Trung tâm Kỹ 

thuật Tiêu chuẩn 

Đo lường Chất 

lượng 2 

2 Thiết bị 

quang phổ tử 

ngoại – khả 

kiến – cận 

hồng ngoại 

PerkinElmer 

Lambda 750 

Thử nghiệm hoạt 

tính bắt gốc tự do 

DPPH 

2 Thiết bị sắc 

ký khí ghép 

khối phổ 

GS-MS Agilent 

7890A 

Định danh thành 

phần dịch chiết 

3 Thiết bị đo 

phổ khối 

lượng phân 

giải cao 

Agilent 6530 

Accurate Mass Q-

TOF LC/MS 

Đo phổ khối hợp 

chất sạch 

Viện Hóa học – 

Viện Hàn lâm 

Khoa học và 

Công nghệ Việt 

Nam 4 Thiết bị đo 

phổ NMR 

Bruker Avance 600 

spectrometers 

Đo phổ cộng hưởng 

từ hạt nhân hợp 

chất sạch 

5 Phần mềm 

tính toán 

Gaussian16 suite of 

programs 

Tính toán hoạt tính 

chống oxy hoá (kết 

hợp với một số 

phần mềm bổ trợ 

khác) 

Trung tâm Kỹ 

thuật Tiêu chuẩn 

Đo lường Chất 

lượng 2 

 

2.3. Phương pháp nghiên cứu 

2.3.1. Phương pháp chiết tách 

Mẫu nguyên liệu được chiết theo phương pháp chiết rắn–lỏng và phương pháp 

chiết lỏng–lỏng.  

Đối với kỹ thuật chiết rắn–lỏng: Dung môi methanol được sử dụng phổ biến do 

hiệu suất chiết cao, hoà tan được các hợp chất phân cực và không phân cực, đặc biệt 

là đối với các hợp có hoạt tính sinh học, vì vậy thường được sử dụng để thu cao chiết 

tổng đối với nhiều loại thực vật, trong đó có chi Mơ dây [104, 136, 141]. Các phương 

pháp chiết cổ điển (ví dụ như phương pháp ngâm dầm) ở nhiệt độ phòng có thể hạn 

chế sự phân huỷ hoặc biến tính của các hợp chất nhạy cảm với nhiệt độ, tuy nhiên đòi 
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hỏi thời gian chiết dài và hiệu suất thấp [1-3, 37, 73]. Vì vậy, thường sử dụng sóng 

siêu âm để hỗ trợ quá trình chiết, tăng khả năng chiết được các hợp chất trong mẫu 

và rút ngắn thời gian chiết [148, 149, 174]. Trong luận án này, mẫu nguyên liệu được 

chiết nhiều lần bằng phương pháp ngâm dầm sử dụng dung môi methanol ở điều kiện 

nhiệt độ phòng, với sự hỗ trợ của sóng siêu âm, cho đến khi chiết được phần lớn 

lượng chất tan. Sau các lần chiết xuất, dịch chiết được lọc và gộp lại. Dịch chiết được 

thu hồi dung môi methanol bằng máy cô quay chân không, thu được cao tổng 

methanol. 

Đối với kỹ thuật chiết lỏng–lỏng: Cao tổng methanol được hòa tan bằng một 

lượng methanol tối thiểu, sau đó thêm vào một lượng nước phù hợp và chiết phân bố 

lần lượt với các dung môi hexane, ethyl acetate. Với mỗi loại dung môi hữu cơ, việc 

chiết được thực hiện nhiều lần, mỗi lần một lượng nhỏ thể tích dung môi. Các dịch 

chiết phân đoạn được cất loại dung môi dưới áp suất thấp để thu được các cao chiết 

tương ứng (cao chiết hexane, cao chiết ethyl acetate và cao chiết nước). 

2.3.2. Phương pháp định danh thành phần hoá học của dịch chiết phân đoạn 

Các dịch chiết phân đoạn gồm hexane, EtOAc và nước được trích một phần để 

định danh thành phần hoá học bằng phương pháp đo sắc ký khí ghép khối phổ (GC–

MS). Hệ thống GC–MS được sử dụng với cột mao quản DB–5MS, khí mang He, thể 

tích tiêm mẫu 1μl (split 10:1), đầu dò MS EI+ kèm thư viện khối phổ NIST 14, 

chương trình gradient nhiệt độ từ 50oC đến 300oC, chế độ quét fullscan (Hình 2.1). 

 

Hình 2.1. Thiết bị GC-MS định danh thành phần dịch chiết 

2.3.3. Phương pháp thử nghiệm hoạt tính chống oxy hoá của cao chiết phân 

đoạn 

Thử nghiệm hoạt tính bắt gốc tự do DPPH được tiến hành theo phương pháp 

của Kamkar và cộng sự [109] với một số điều chỉnh. Dung dịch DPPH 0,1 mM được 

sử dụng để quét bước sóng và xác định giá trị bước sóng có độ hấp thụ cực đại. 

Cao chiết thu được sau khi cất loại dung môi, được pha loãng trong methanol 
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đến nồng độ phù hợp. Thêm mẫu thử vào bình định mức 10 mL có chứa 5 mL DPPH 

(0,1 mM, pha trong methanol) và định mức bằng methanol đến vạch. Ủ 30 phút trong 

bóng tối ở nhiệt độ phòng, sau đó tiến hành đo độ hấp thụ tại bước sóng đã xác định, 

mỗi thí nghiệm được lặp lại ba lần. Ascorbic acid được sử dụng làm chất chuẩn tham 

chiếu, mẫu trắng là methanol tinh khiết (Hình 2.2). 

 

Hình 2.2. Thiết bị thử nghiệm hoạt tính bắt gốc tự do DPPH 

Tỉ lệ phần trăm hoạt tính bắt gốc tự do được xác định theo công thức sau: 

i = 
Ac – As

Ac

100(%) (2.1) 

Với Ac là giá trị độ hấp thụ của mẫu trắng. 

       As là giá trị độ hấp thụ của mẫu thử.  

Xây dựng phương trình tương quan tuyến tính giữa nồng độ cao chiết và tỷ lệ 

bắt gốc tự do, xác định giá trị IC50 (là nồng độ mà tại đó bắt 50% gốc tự do DPPH) 

để làm cơ sở so sánh khả năng chống oxy hóa giữa các mẫu. Mẫu nào có giá trị IC50 

càng thấp thì hoạt tính chống oxy hóa càng cao. 

2.3.4. Phương pháp phân lập hợp chất sạch 

Các dung môi trong chiết xuất và phân lập đều được cất lại trước khi sử dụng 

để loại bỏ tạp chất. Sắc ký cột được tiến hành với cột silica gel pha thường (cỡ hạt là 

40–50 µm), cột Sephadex LH–20 (Sigma–Aldrich, Mỹ) và cột RP–18 (30–50 m, 

Fujisilisa Chemical Ltd.). Sắc ký lớp mỏng sử dụng bản mỏng DC–Alufolien 60 F254 

(Merck 1,05715) và RP–18 F254s (Merck). Phát hiện chất bằng đèn tử ngoại ở hai 

bước sóng 254 nm và 365 nm và dùng thuốc hiện màu H2SO4 5% phun đều lên bản 

mỏng, sấy khô rồi hơ nóng từ từ trên bếp điện đến khi hiện màu. 

2.3.5. Phương pháp xác định cấu trúc hợp chất sạch  

a. Phổ khối lượng phân giải cao (HR-ESI-MS) 

Phổ khối lượng phân giải cao được đo trên máy Agilent 6530 Accurate Mass 

Q-TOF LC/MS tại Viện Hóa học–Viện Hàn lâm Khoa học và Công nghệ Việt Nam. 
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b. Phổ cộng hưởng từ hạt nhân (NMR)  

Phổ cộng hưởng từ hạt nhân một chiều (1H–NMR, 13C–NMR, DEPT) và phổ 

cộng hưởng từ hạt nhân hai chiều (HSQC, HMBC, COSY, NOESY) được đo trên 

máy Bruker 500MHz Spectrometer (với TMS là chất chuẩn nội) tại Viện Hóa học–

Viện Hàn lâm Khoa học và Công nghệ Việt Nam.  

2.3.6. Phương pháp tính toán hoạt tính chống oxy hoá 

Trong phần đánh giá hoạt tính chống oxy hoá, các thông số nhiệt động học bao 

gồm năng lượng phân ly liên kết (BDE), năng lượng ion hoá (IE) và ái lực proton 

(PA) được tính toán để đánh giá cơ chế phản ứng bắt gốc tự do phù hợp theo một 

trong ba cơ chế chính: chuyển nguyên tử hydrogen (FHT), mất proton chuyển 

electron (SPLET) và chuyển electron chuyển proton (SETPT) [84, 214]: 

Cơ chế chuyển nguyên tử hydrogen (FHT): 

BDE = H(Hn−1A•) + H(H•) − H(HnA) (2.2) 

Cơ chế mất proton chuyển electron (SPLET): 

PA = H(Hn−1A-) + H(H+) − H(HnA) (2.3) 

Cơ chế chuyển electron chuyển proton (SETPT): 

IE = H(HnA•+) + H(e) − H(HnA) (2.4) 

Trong đó, H(HnA) là enthalpy của hợp chất HnA, H(Hn−1A−) là enthalpy của 

anion, H(Hn−1A•) là enthalpy của gốc tự do, H(Hn−1A+•) là enthalpy của gốc tự do 

cation, H(H•) là enthalpy của nguyên tử hydrogen, H(H+) là enthalpy của proton, 

H(e) là enthalpy của electron. Biểu thức (2.5)–(2.10) được sử dụng để tính toán biến 

thiên năng lượng tự do Gibbs (ΔGo) của giai đoạn một phản ứng của hợp chất HnA 

với gốc tự do, ví dụ như gốc HOO• theo một trong các cơ chế như chuyển proton 

(PT), chuyển đơn electron (SET) hoặc chuyển nguyên tử hydrogen (FHT). 

PT: HnA + R• → Hn−1A− + RH•+ (2.5) 

Go = G(Hn−1A−) + G(RH•+) − G(HnA) − G(R•) (2.6) 

FHT: HnA + R• → Hn−1A• + RH (2.7) 

Go = G(Hn−1A•) + G(RH) − G(HnA) − G(R•) (2.8) 

SET: HnA + R• → HnA+• + R‒ (2.9) 

Go = G(HnA+•) + G(R−) − G(HnA) − G(R•) (2.10) 

Với G(R−), G(R•), G(HnA), G(Hn−1A−), G(HnA+•), G(Hn−1A•) và G(RH•+)  lần 

lượt là năng lượng tự do Gibbs của R− , R•, phân tử trung hoà, anion, cation–radical, 

radical và RH•+.  

Hằng số tốc độ phản ứng (kEck) được tính toán sử dụng lý thuyết trạng thái 

chuyển tiếp (TST) và trạng thái tiêu chuẩn 1M, 298,15 K [64, 68, 201]. 

𝑘eck = σκ
kBT

h
e−(ΔG#)/RT (2.11) 

Với 𝜎 là số đối xứng của phản ứng [72, 158], 𝜅 là hệ số hiệu chính xuyên hầm 
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Eckart (tính toán bằng phần mềm Eyringpy) [65], kBlà hằng số Boltzmann, h là hằng 

số Planck, ΔG# là năng lượng tự do hoạt hoá Gibbs. 

G# = G(TS) − G(HnA) − G(R•) (2.12) 

Với G(TS) là năng lượng tự do Gibbs của trạng thái chuyển tiếp (Transition 

State – TS). Cấu trúc của trạng thái chuyển tiếp được tối ưu từ cấu trúc dự đoán ban 

đầu bằng phần mềm Gaussian. Kết quả tính toán tần số của TS tồn tại tại một tần số 

ảo (tần số âm). Tính toán toạ độ phản ứng nội tại (Intrinsic Reaction Coordinate – 

IRC) để khẳng định trạng thái TS có thực sự kết nối chất tham gia và sản phẩm của 

phản ứng hay không. 

Đối với phản ứng theo cơ chế SET, lý thuyết Marcus được sử dụng để tính toán 

hàng rào năng lượng hoạt hoá thông qua năng lượng tự do của phản ứng (ΔGo
ET) và 

năng lượng tái tổ hợp hạt nhân (λ) [133]: 

Với 𝛥𝐸𝐸𝑇là chênh lệch năng lượng phi đoạn nhiệt giữa hợp chất tham gia và sản 

phẩm.  

ΔGET
#  = 

λ

4
(1+

ΔGET
0

λ
)

2

 (2.13) 

λ ≈ ΔEET − ΔGET
0  (2.14) 

Ngoài ra, một hệ số hiệu chính cần áp dụng đối với hằng số tốc độ phản ứng lân 

cận với giới hạn khuếch tán để thu được một kết quả đáng tin cậy hơn, theo lý thuyết 

Collins‒Kimball, được tính toán trong dung môi ở 298,15 K [50].  

kapp = 
kTSTkD

kTST+kD

 (2.15) 

Với kD là hằng số tốc độ Smoluchowski ở trạng thái bền vững đối với phản ứng 

hai phân tử bất thuận nghịch kiểm soát khuếch tán [81, 186], kTST là hằng số tốc độ 

nhiệt phản ứng, tính toán từ trạng thái chuyển tiếp:  

kD = 4πRABDABNA (2.16) 

Với, 𝑅𝐴𝐵khoảng cách phản ứng, NAlà số Avogadro, DAB là hiệu suất khuếch tán 

qua lại giữa hai chất phản ứng A và B [50, 200], DA hoặc DB được xác định theo 

phương trình Stoke‒Einstein [66, 191]: 

DAorB = 
kBT

6πηaAorB

 (2.17) 

DAB = DA + DB (2.18) 

η là độ nhớt của dung môi và 𝑎 là bán kính của dung môi. 

Đối với hợp chất có khả năng xảy ra phản ứng bắt gốc tự do tại nhiều vị trí liên 

kết, hằng số tốc độ phản ứng tổng quát koverall được tính toán theo biểu thức 2.19: 

koverall = ∑ k𝑎𝑝𝑝 (2.19) 

Trong đó, kapp là hằng số tốc độ phản ứng bắt gốc tự do của các vị trí liên kết. 
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Tỷ lệ đóng góp () của từng vị trí liên kết được tính toán theo biểu thức 2.14: 

 = 
k𝑎𝑝𝑝

koverall

100 (%) 
(2.20) 

Đối với các hợp chất có nhóm OH, ví dụ như các hợp chất phenolic, hoạt tính 

chống oxy hoá của chúng trong môi trường phân cực có được do sự phân ly proton 

của các nhóm OH [64, 79, 214]. Sự phân ly trong môi trường phân cực, ví dụ như 

nước giúp bỏ qua năng lượng hoạt hoá của giai đoạn một (mất proton–PL), đưa phản 

ứng trực tiếp đến giai đoạn hai (chuyển electron–SET). Vì vậy, sự đóng góp của mỗi 

trạng thái tồn tại của quá trình phân ly proton trong nước (phân tử, anion, dianion, 

trianion…) cần phải được tính toán vào hằng số tốc độ phản ứng tổng quát.  

Phương trình phân ly của hợp chất HiA
(n−1)

−

: 

HiA
(n−1)

−

  → Hi−1An− + H+  (2.21) 

pKa và tỷ lệ mol (f) được tính toán theo các biểu thức sau [81]:  

pKa
calc = mΔGAB 

o + Co (2.22) 

ΔGAB
o  = ΔGHi−1An−

o − ΔG
HiA

(n−1)
−

o
 (2.23) 

Với m và Co là các hằng số thực nghiệm [85]. 

f(An−) = 
1

1+ ∑ β
i
[H+]in

i=1

 (2.24) 

f(HiA
(n−1)−) = β

i
[H+]if(An−) (2.25) 

Với: 

β
i
 = 10

∑ pKa(n+1−j)
i
j=1  (2.26) 

 

Lúc này, hằng số tốc độ phản ứng bắt gốc tự do tổng quát (koverall) được tính toán 

theo biểu thức sau  

koverall = ∑ f.kapp (2.27) 

Với f  là tỷ lệ mol các trạng thái tồn tại là và kapp là hằng số tốc độ phản ứng bắt 

gốc tự do tương ứng. 

Tỷ lệ đóng góp () của từng trạng thái tồn tại vào hằng số tốc độ phản tổng quát: 

 = 
f.kapp

koverall

100 (%) 
(2.28) 

Trước khi tính toán hoạt tính chống oxy hoá cho các hợp chất có tiềm năng 

chống oxy hoá tốt của chi Mơ dây, đặc biệt là các hợp chất có chứa vòng thơm, tiến 

hành khảo sát để lựa chọn phương pháp tính toán với độ chính xác phù hợp và tiêu 

tốn tài nguyên hợp lý, dựa trên việc so sánh với dữ liệu thực nghiệm đã được công 

bố. Bảng 2.3 liệt kê 17 phương pháp DFT được lựa chọn để khảo sát, trong đó các 

phương pháp được lựa chọn dựa trên mức độ sử dụng rộng rãi hoặc hiệu suất tính 

toán tốt của chúng [239, 240]. Cụ thể, M05–2X, M05 và MPWB1K được khuyến 
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nghị sử dụng cho các tính toán nhiệt động học, động học và các tương tác phi kim 

loại [239]. BB1K, MPWB1K, BMK và M05–2X cho kết quả tốt nhất về hàng rào 

năng lượng khi tính toán cho cơ sở dữ liệu HTBH38/04 [239]. M05–2X, B1B95, 

MPW1B95, BMK, M05, B98 và B97–2 mang lại hiệu suất tốt cho năng lượng phản 

ứng trong cơ sở dữ liệu HTBH38/04 [239]. M05–2X, BMK, BB1K, MPWB1K và 

M05 là những những phương pháp phù hợp khi tính toán động học phản ứng đối với 

cơ sở dữ liệu HTBH38/04 [239]. LC−PBE, M06–2X, BMK, B2PLYP, M05–2X và 

MN12SX mang lại kết quả độ chính xác cao trong việc tính toán hằng số tốc độ cho 

các phản ứng với gốc tự do trong môi trường nước [239]. M06 mang lại kết quả tốt 

khi tính toán đối với các kim loại chuyển tiếp và các trường hợp đa tham chiếu khác 

[240]. Phương pháp M08–HX hoạt động tốt hơn M06–2X , M05–2X và B3LYP khi 

tính toán nhiệt động học, động học, tương tác phi hóa trị và phổ điện tử [238].  

Bảng 2.3. Các phương pháp DFT được khảo sát 

Phương pháp Loạia 

M06–2X HM–GGA 

M05–2X  HM–GGA 

M06   HM–GGA 

M05 HM–GGA 

BMK   M–GGA 

MPW1B95 HM–GGA 

B1B95 HM–GGA 

B98 H–GGA 

B97–2 H–GGA 

LC–wPBE H–GGA 

B3LYP H–GGA 

cam–B3LYP H–GGA 

B2PLYP H–GGA 

MPWB1K HM–GGA 

BB1K HM–GGA 

BB95 M–GGA 

M08–HX M–GGA 
a M–GGA = meta generalized gradient approximation; H–GGA = hybrid generalized gradient 

approximation; HM–GGA = hybrid meta generalized gradient approximation
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CHƯƠNG 3. THỰC NGHIỆM 

3.1. Thu mẫu, xử lý nguyên liệu và định danh thực vật 

Cây Mơ lông và Mơ tròn được định danh bởi Ths. GVC. Nguyễn Việt Thắng 

(Khoa Sinh học, Trường Đại học Khoa học – Đại học Huế). Lá Mơ lông và Mơ tròn 

được thu hái từ tháng 01 đến tháng 02 năm 2021 tại các hộ gia đình ở khối phố Câu 

Nhi Đông, phường Điện An, thị xã Điện Bàn, tỉnh Quảng Nam. 

Lá Mơ lông sau khi thu hái được xử lý, loại bỏ tạp chất, rửa sạch, để ráo. Một 

phần nhỏ được sử dụng để thử nghiệm xác định thành phần một số kim loại, phần còn 

lại được sấy khô ở nhiệt độ khoảng 50 oC và xay thành bột, thu được nguyên liệu lá 

Mơ lông. Bảo quản bột nguyên liệu trong túi hút chân không cho các nghiên cứu tiếp 

theo. 

Lá Mơ tròn sau khi thu hái cũng được xử lý tương tự, thu được nguyên liệu lá 

Mơ tròn cho các nghiên cứu tiếp theo. 

3.2. Xác định hàm lượng kim loại trong lá Mơ lông và lá Mơ tròn 

Lá Mơ lông và lá Mơ tròn sau khi thu hái, loại bỏ tạp chất, rửa sạch và để ráo, 

tiến hành tro hoá và hoà tan bằng dung dịch HNO3, định mức đến thể tích phù hợp. 

Lấy dung dịch đã định mức để xác định hàm lượng Pb, Cd, Hg, As, Mg, Fe, Zn bằng 

phương pháp quang phổ hấp thụ nguyên tử (SMEWW 3113:2017, TCVN 6626:2000, 

TCVN 7877:2008, TCVN 6196–3:2000, SMEWW 3111:2017, TCVN 6193:1996). 

3.3. Chiết mẫu và thử nghiệm hoạt tính chống oxy hoá của các cao chiết 

phân đoạn  

Nguyên liệu lá Mơ lông (2,3 kg) được chiết với MeOH (3 × 10 L) thu được 45 

g cao chiết thô. Cao chiết này được hòa tan bằng một lượng methanol tối thiểu, thêm 

một lượng nước cất phù hợp rồi chiết phân bố lần lượt với hexane (6 × 1,5 L), EtOAc 

(3 × 2,5 L), làm khan nước bằng Na2SO4 và loại bỏ dung môi dưới áp suất thấp thu 

được các cao chiết hexane (16,0 g), cao chiết EtOAc (12,0 g) và cao chiết nước (17,0 

g) tương ứng.  

Nguyên liệu lá Mơ tròn (3,0 kg) được chiết với MeOH (3 × 10 L) thu được 51 

g cao chiết thô. Cao chiết này được hòa tan bằng một lượng methanol tối thiểu, thêm 

một lượng nước cất phù hợp rồi chiết phân bố lần lượt với hexane (5 × 1,5 L), EtOAc 

(3 × 2,5 L), làm khan nước bằng Na2SO4 và loại bỏ dung môi dưới áp suất thấp thu 

được các cao chiết hexane (14,0 g), cao chiết EtOAc (18,0 g) và cao chiết nước (19,0 

g) tương ứng. 

Các dịch chiết phân đoạn của mỗi loại nguyên liệu gồm hexan, EtOAc và nước 

được trích một phần để định danh thành phần hoá học bằng phương pháp đo sắc ký 

khí ghép khối phổ (GC–MS). Cao chiết phân đoạn được trích một phần để thử nghiệm 

hoạt tính bắt gốc tự do DPPH.  

Sơ đồ quá trình chiết tách nguyên liệu lá Mơ lông và nguyên liệu lá Mơ tròn 
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được trình bày trong Hình 3.1. 

3.4. Phân lập hợp chất sạch từ cao chiết phân đoạn nguyên liệu lá Mơ lông 

Dựa trên tổng quan về tình hình nghiên cứu về thành phần hoá học của một số 

loài thuộc chi Mơ dây, kết hợp với kết quả thử nghiệm hoạt tính chống oxy hoá của  

 

Hình 3.1. Sơ đồ thu dịch chiết và cao chiết 

các cao chiết phân đoạn, chúng tôi lựa chọn được hai cao chiết phân đoạn của nguyên 

liệu lá Mơ lông là cao chiết hexane và cao chiết EtOAc để tiến hành phân lập để thu 

hợp chất sạch.  

Cao chiết hexane của nguyên liệu lá Mơ lông (16,0 g) được tách bằng cột silica 

gel, rửa giải gradient bằng hệ dung môi hexane–acetone (tỷ lệ 100:0, v/v–1:1, v/v) 

thu được 8 phân đoạn (F1−F8). Các phân đoạn này được cho qua cột silicagel và rửa 

giải với hệ dung môi phù hợp như hexane–acetone, hexane−EtOAc, trên cơ sở khảo 

sát bằng phương phương pháp sắc ký lớp mỏng, thu được các hợp chất LM1−LM7. 

Trong đó, phân đoạn F3 và F5 thu được 4 hợp chất đáp ứng được các tiêu chí của hợp 

chất sạch và xác định được cấu trúc. Cụ thể, phân đoạn F3 (2,9 g) được tách bằng cột 

DPPH 

Cô đuổi 

dung môi 

Cô đuổi 

dung môi 

Cô đuổi 

dung môi 

Chiết với EtOAc 

Dịch nước Dịch chiết EtOAc 

Dịch nước Dịch chiết hexan 
Cao chiết 

hexan  

Phân tán vào nước 

Chiết với hexane 

Cô đuổi 

dung môi 
Cao thô 

methanol 

 

Ngâm với methanol (3 × 10 L) 

Chiết rắn– lỏng Dịch chiết 

methanol 

Lá Mơ lông 

Lá Mơ tròn 

Làm sạch, sấy khô, 

tạo mẫu nguyên liệu 

Nguyên liệu lá Mơ lông 

Nguyên liệu lá Mơ tròn  

Cao chiết 

EtOAc 

Cao chiết 

Nước 

GC–MS 
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silica gel, rửa giải bằng hệ dung môi hexane–EtOAc (tỷ lệ 20:1, v/v, 3,0 L) thu được 

hợp chất LM3 (12,0 mg) và LM7 (7,5 mg). Phân đoạn F5 (4,0 g) được tách bằng cột 

silica gel, rửa giải bằng hệ dung môi hexane–acetone (tỷ lệ 10:1, v/v, 3,5 L) thu được 

hợp chất LM1 (85,0 mg) và LM2 (9,0 mg). Sơ đồ phân lập của cao chiết hexane lá 

Mơ lông được trình bày trong Hình 3.2. 

Tương tự, cao chiết EtOAc của nguyên liệu lá Mơ lông (12,0 g) được tiến hành 

tách bằng cột Sephadex LH–20 và rửa giải bằng hệ dung môi CH2Cl2: MeOH (tỷ lệ 

1:1, v/v, 1,75 L), thu được 8 phân đoạn (E1–E8). Các phân đoạn này được cho qua 

cột RP–18 và rửa giải bằng hệ dung môi phù hợp để thu các hợp chất. Trong đó, phân 

đoạn E6 thu được năm hợp chất đáp ứng được các tiêu chí hợp chất sạch và xác định 

được cấu trúc. Cụ thể, phân đoạn E6 (2,3 g), được tách bằng cột RP–18 với các hệ 

dung môi gradient MeOH–nước (tỷ lệ 40:1, 20:1, 10:1, 2.5:1, 1:1, v/v, 5 × 300 mL) 

thu được lần lượt các hợp chất sạch LM8 (11,2 mg), LM9 (5,0 mg), LM10 (13,6 

mg), LM11 (3,5 mg), và LM12 (7,3 mg). Các hợp chất sạch sau đó được kiểm tra 

bằng TLC, soi bằng đèn UV ở bước sóng 254 nm và 365 nm trước khi tiến hành xác 

định cấu trúc. Sơ đồ phân lập của cao chiết EtOAc lá Mơ lông được trình bày trong 

Hình 3.3. 

 

 

Hình 3.2. Sơ đồ phân lập cao chiết hexane nguyên liệu lá Mơ Lông 

F6 
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Hình 3.3. Sơ đồ phân lập cao chiết EtOAc nguyên liệu lá Mơ lông 

3.5. Đánh giá hoạt tính chống oxy hoá của một số hợp chất có trong chi Mơ 

dây bằng phương pháp hoá tính toán 

Các nghiên cứu tính toán đã cho thấy, các hợp chất có nguồn gốc từ thực vật 

như flavonoid, terpenoid, phenolic acid và dẫn xuất, các anthaquinone là các hợp chất 

có tiềm năng chống oxy hoá tốt, trong đó, các liên kết X−H ( X = C, N, O, S) với 

nguyên tử H liên kết trực tiếp với vòng thơm hoặc thông qua nguyên tử X liên kết với 

vòng thơm là các vị trí có nhiều tiềm năng có hoạt tính tốt [177, 208, 210, 211]. Để 

xác định cơ chế phản ứng bắt gốc tự do các hợp chất này, chúng tôi quan tâm đến ba 

đại lượng nhiệt động học đặc trưng cho ba cơ chế phản ứng chính là BDE, PA và IE. 

Nghiên cứu trước đây cho thấy rằng, cơ chế FHT đóng vai trò rất quan trọng đối với 

hoạt tính bắt gốc tự do của các hợp chất thuộc mô hình đã lựa chọn trong môi trường 

lipid, đặc trưng bởi đại lượng BDE. Ngược lại, cơ chế SETPT (đặc trưng bởi đại 

lượng IE) không xảy ra trong môi trường này. Trong khi đó, sự phân ly của các hợp 

chất trong môi trường nước (giai đoạn một của cơ chế SPLET) được tính toán theo 

giá trị hằng số phân ly acid (pKa) của các hợp chất này [38, 81, 209, 211]. Vì vậy, 

trong phạm vi đề tài này, chúng tôi tập trung vào việc khảo sát 17 phương pháp DFT 

để đánh giá khả năng tính toán BDE liên kết X−H ( X = C, N, O, S) của hợp chất có 
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chứa vòng thơm (Ar–X–H) để lựa chọn được phương pháp đánh giá nhiệt động học 

phù hợp, với độ chính xác cần thiết và tiêu tốn tài nguyên hợp lý. Các bước khảo sát 

được trình bày trong sơ đồ Hình 3.4.  

 

Hình 3.4. Sơ đồ khảo sát lựa chọn phương pháp tính toán BDE 

của các hợp chất Ar–X–H (X = C, N, O, S) 

Quá trình khảo sát gồm hai bước, trong đó bước thứ nhất là khảo sát ảnh hưởng 

của bộ hàm cơ sở đến kết quả tính toán BDE của các liên kết C−H, N–H, O–H, S–H 

và lựa chọn bộ hàm cơ sở phù hợp. Các bộ hàm cơ sở được khảo sát bao gồm 6–

31G(d), 6–31+G(d), 6–31+G(d,p), 6–311G(d,p), và 6–311++G(d,p)). Ảnh hưởng của 

việc thay đổi độ lớn bộ hàm cơ sở được phản ánh bởi sự chênh lệch giá trị tính toán 

so với bộ hàm cơ sở nhỏ nhất (6–31G(d)) mà không cần so sánh với giá trị thực 

Các bộ hàm cơ sở phổ biến 

(6–31G(d), 6–31+G(d), 6–31+G(d,p), 

6–311G(d,p), 6–311++G(d,p)) 

Bộ hàm cơ sở tối ưu 

Đánh giá ảnh hưởng của bộ hàm cơ 

sở, sử dụng phương pháp B3LYP 

Tối ưu hoá cấu trúc với phương pháp 

B3LYP và bộ hàm cơ sở đã chọn 

Các hợp chất 

Ar–X–H 

(X = C, N, O, S) 

17 phương pháp 

DFT 

Cấu hình tối ưu các hợp chất 

Ar–X–H (X = C, N, O, S) 

BDE của các hợp chất Ar–X–H 

(X = C, N, O, S) 

Đánh giá sai lệch và lựa chọn 

phương pháp DFT  

Tính toán hoạt tính chống oxy hoá cho 

các hợp chất tiềm năng trong chi Mơ dây  

 

Tính toán năng lượng điểm đơn bằng 

phương pháp DFT/6–311+G(3df,2p) 

So sánh với dữ liệu thực nghiệm 
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nghiệm. Bước thứ hai là tối ưu hoá cấu trúc với bộ hàm cơ sở đã được lựa chọn và 

tính toán BDE (thông qua tính toán năng lượng điểm đơn) bằng 17 phương pháp DFT 

được khảo sát với bộ hàm cơ sở 6–311+G(3df,2p) [240]. Việc lựa chọn mô hình tính 

toán này nhằm tối ưu hoá tài nguyên tính toán, trong đó các bộ hàm cơ sở lớn chỉ 

được sử dụng khi cần thiết. Các kết quả tính toán BDE của các phương pháp được so 

sánh với dữ liệu thực nghiệm để đánh giá sai lệch. 

Nhiều nghiên cứu trước đây cho thấy phương pháp B3LYP là phương pháp hiệu 

quả và chính xác để tối ưu hoá cấu trúc và tính toán dao động [164, 199, 240]. Vì vậy, 

phương pháp B3LYP được sử dụng cho các bước tối ưu hoá cấu trúc và tính toán dao 

động cho các hợp chất được sử dụng trong khảo sát.  
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CHƯƠNG 4.  KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN 

4.1. Kết quả định danh thực vật 

4.1.1. Cây Mơ lông 

Mẫu cây Mơ lông được định danh bởi Ths. GVC. Nguyễn Việt Thắng (Khoa 

Sinh học, Trường Đại học Khoa học–ĐH Huế) (Hình 4.1). 

Mô tả loài: 

Dây leo khoẻ, có mùi mạnh, nhánh tròn có lông, lá mọc đối, phiến xoan, gốc 

hình tim, mặt dưới ửng tím đỏ, có lông mịn, gân phụ 7‒8 cặp, cuống dài 3‒6 cm, lá 

kèm hình tam giác. Cụm hoa dạng chuỳ mọc ở nách lá và ở ngọn, hoa có tràng hợp, 

thường trắng, có miệng tím, có lông, nhị 5. Quả hình cầu, có đài màu vàng. 

Tên Việt Nam: Mơ lông. 

Tên Khoa học: Paederia lanuginosa Wall. 

Vị trí phân loại: Loài Paederia lanuginosa Wall. thuộc họ Rubiaceae (họ Cà 

phê), bộ Gentianales (bộ Trang), phân lớp Lamiidae (phân lớp Hoa môi), lớp 

Magnoliopsida (lớp Ngọc Lan), ngành Magnoliophyta (ngành Ngọc Lan). 

 

Hình 4.1. Cây Mơ lông 

4.1.2. Cây Mơ tròn 

Mẫu cây Mơ tròn được định danh bởi Ths. GVC. Nguyễn Việt Thắng (Khoa 

Sinh học, Trường Đại học Khoa học–ĐH Huế) (Hình 4.2). 

Mô tả loài: 

Dây leo, có mùi rất thối, cành non hơi dẹp. Lá có phiến thon, đáy tròn, có khi 

hình tim, đầu nhọn, không lông, cuống mảnh, lá kèm 2‒3 mm. Cụm hoa dạng chùm‒

tụ tán dài đến 35 cm, hoa tím nhạt, tràng hợp, ống tràng dài 10‒12 mm, thuỳ tràng 2‒

3 mm. Quả vàng, hơi dẹp, hạt 2, có cánh. 
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Hình 4.2. Cây Mơ tròn 

Tên Việt Nam: Mơ tròn, Nữ thanh, Dây Thối địt. 

Tên Khoa học: Paederia foetida L. 

Vị trí phân loại: Loài Paederia foetida L. thuộc họ Rubiaceae (họ Cà phê), bộ 

Gentianales (bộ Trang), phân lớp Lamiidae (phân lớp Hoa môi), lớp Magnoliopsida 

(lớp Ngọc Lan), ngành Magnoliophyta (ngành Ngọc Lan). 

4.2. Hàm lượng kim loại của lá Mơ lông và lá Mơ tròn 

Kết quả phân tích hàm lượng kim loại nặng và một số thành phần khoáng khác 

trong lá Mơ lông và lá Mơ tròn được trình bày trong Bảng 4.1. 

Bảng 4.1. Kết quả xác định hàm lượng kim loại trong lá Mơ lông và lá Mơ tròn 

Kim loại 
Lá Mơ lông 

(mg/kg) 

Lá Mơ tròn 

(mg/kg) 

Hàm lượng cho 

phép (mg/kg) (*) 

Pb <0,02 <0,02 0,3 

Cd <0,02 <0,02 0,2 

As <0,02 <0,02 1,0 

Hg <0,02 <0,02 / 

Fe 8,67 13,5 / 

Zn 8,06 5,04 / 

Mg 370 530 / 

(*) QCVN 8–2:2011/BYT 

Đối chiếu với giới hạn ô nhiễm kim loại nặng cho phép trong thực phẩm theo 

Quy chuẩn kỹ thuật quốc gia, có thể thấy hàm lượng kim loại trong lá Mơ lông và 

Mơ tròn nằm trong khoảng cho phép, hoàn toàn phù hợp sử dụng làm thực phẩm hoặc 

làm thuốc. Ngoài ra một số thành phần kim loại dinh dưỡng như Fe, Mg, Zn trong lá 
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Mơ lông cũng có hàm lượng đáng kể. Vì vậy, lá Mơ lông được sử dụng như là một 

loại rau xanh hằng ngày trong bữa ăn của người Việt Nam. Một số công trình nghiên 

cứu trước đây cũng đã báo cáo về thành phần khoáng với hàm lượng lớn trong lá cây 

Mơ tròn, bao gồm N, P, K, Mg và một số kim loại khác như Ca, Zn, Cu, Mn với hàm 

lượng thấp hơn [190]. Ngoài ra, các thành phần kim loại với hàm lượng đa lượng và 

vi lượng cũng được tìm thấy trong một số công trình nghiên cứu khác về thành phần 

khoáng chất của cây này [173]. 

4.3. Định danh một số thành phần hoá học của dịch chiết phân đoạn 

4.3.1. Kết quả định danh một số thành phần hoá học trong dịch chiết phân 

đoạn  nguyên liệu lá Mơ lông 

Sau khi chiết phân đoạn cao thô methanol của nguyên liệu lá Mơ lông, các dịch 

chiết tương ứng bao gồm hexane, EtOAC và nước được định danh thành phần hoá 

học bằng kỹ thuật GC–MS. Sắc ký đồ của các dịch chiết hexane, EtOAC và nước của 

lá Mơ lông được trình bày trong Hình 4.3, Hình 4.4 và Hình 4.5. 

 

Hình 4.3. Sắc ký đồ phân tích dịch chiết hexane nguyên liệu lá Mơ lông 

 

Hình 4.4. Sắc ký đồ phân tích dịch chiết EtOAC nguyên liệu lá Mơ lông 
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Hình 4.5. Sắc ký đồ phân tích dịch chiết nước nguyên liệu lá Mơ lông 

Đối với các cấu tử được định danh, diện tích peak (tính theo tỷ lệ diện tích peak 

tương ứng của cấu tử và tổng diện tích peak của các cấu tử được định danh) và thời 

gian lưu tương ứng cũng như một số hoạt tính sinh học, dược lý điển hình được trình 

bày trong Bảng 4.2. Cấu trúc của các hợp chất được trình bày trong Phụ lục 8.  

Bảng 4.2. Thành phần hoá học các dịch chiết nguyên liệu lá Mơ lông 

và một số hoạt tính nổi bật 

TT 

Thời 

gian 

lưu 

(Tr a,b,c, 

phút) 

Diện 

tích 

peak 

(%) 

Tên cấu tử Hoạt tính 

1 

3,842 

0,759 

1,052 

29,089a 

29,047b 

12,122c 

Palmitic acid 
Chống oxy hoá, kháng 

khuẩn, kháng viêm [185] 

2 
0,652 

1,19 

31,047a 

31,034b 
Stearic acid  

3 
22,09 

2,981 

30,603a 

14,672c 
Phytol 

Kháng khuẩn [89], chống 

oxy hoá [176], điều trị các 

bệnh liên quan đến gốc tự 

do [145], điều trị các bệnh 

tim mạch [154], ung thư 

[187], điều trị khối u ác 

tính [187], giảm căng 

thẳng, chống trầm cảm, 

chống co giật [53], tăng 

cường hệ miễn dịch [48]. 
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4 
1,687 

6,709 

28,47a 

28,471b 
Methyl palmitate  

5 
0,552 

4,957 

30,712a 

30,71b 
Methyl stearate  

6 
5,078 

14,348 

30,473a 

30,42b 
Methyl linoleate  

7 
1,698 

1,635 

16,026b 

6,525c 
2–Methoxy–4–vinylphenol  

8 41,055 30,494b Methyl oleate  

9 13,902 36,397a Vitamin E Chống oxy hoá [215] 

10 11,859 37,574a β–Sitosterol 

Kháng khuẩn, kháng 

viêm, chống ung thư, 

chống oxy hóa, điều hòa 

miễn dịch, trị đái tháo 

đường, chống nhiễm trùng 

[18] 

11 7,26 30,885a Linolenic acid 

Chống ung thư, chống xơ 

vữa mạch máu, điều hoà 

miễn dịch, giảm hàm 

lượng chất béo trong cơ 

thể [22] 

12 7,021 30,854b Oleic acid 

Kháng khuẩn [15], chống 

oxy hoá [218], cảm ứng sự 

tự chết của tế bào [74] 

13 6,391 5,733c 5–Hydroxymethylfurfural  

14 5,717 37,185a Stigmasterol 
Chống ung thư [21], 

chống đái tháo đường [26] 

15 5,529 34,924a Squalene 

Chống ung thư, chống oxy 

hóa, giải độc, dưỡng ẩm 

cho da và làm mềm da 

[114] 

16 4,578 36,989a Campesterol 
Giảm cholesterol, phòng 

ngừa ung thư [206] 

17 4,146 4,929c 

2,3–Dihydro–3,5–

dihydroxy–6–methyl–4H–

pyran–4–one 

 

18 2,957 14,286b 2–Methylbenzaldehyde  
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19 2,758 8,02c 
4–Phenyl–3,5–

pyrazolidinedione 
 

20 2,757 33,098b 
(Z)-3–(pentadec–8–en–1–

yl) phenol 
 

21 2,588 6,226c Hydroquinone  

22 2,48 5,607c Coumaran  

23 2,218 34,276a 

2–Hydroxy–1–

(hydroxymethyl)ethyl 

(9Z,12Z)-9,12–

octadecadienoate 

 

24 1,905 24,794b 

Methyl 1–methyl–2–

oxocyclohexane –1–

carboxylate 

 

25 1,867 5,48c Catechol  

26 1,71 33,317a 
1,3–dihydroxypropan–2–yl 

palmitate 
 

27 1,35 10,3c 

6–Hydroxy‐4,4,7a–

trimethyl–5,6,7,7a–

tetrahydrobenzofuran–

2(4H) –one 

 

28 1,341 3,943c Benzeneacetaldehyde  

29 1,242 3,509c 
2,2–Diethyl–3–methyl–1,3–

oxazolidine 
 

30 1,16 11,397b Linalool  

31 1,155 4,283c 

2,4–dihydro–2,4,5–

trimethyl–3H–pyrazol–3–

one 

 

32 1,144 15,214c Linoleic acid  

33 0,744 38,104a 
9,19–Cyclo–9β–lanost–24–

en–3β–ol 
 

34 0,633 4,071c 
2,5–Dimethylfuran–

3,4(2H,5H)‐dione 
 

35 0,62 39,25a Phytyl decanoate  

36 0,599 13,46b Terpineol  

37 0,582 26,595a Neophytadiene  

38 0,582 32,938b 
Methyl (9Z,12Z,15Z)-

9,12,15–octadecatrienoate 
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39 0,54 31,888b 
Methyl 6,9,12–

octadecatrienoate 
 

40 0,512 18,283b Methyl 9–oxononanoate  

41 0,482 32,382b 
Methyl 11,13–dihydroxy–

5–tetradecynoate 
 

42 0,476 32,188b Methyl arachidate  

43 0,423 4,348c Furaneol  

44 0,407 35,076a α–Tocospiro A  

45 0,39 17,541c Tributyl acetylcitrate  

46 0,389 3,211c 
5–Methyl–2–

furancarboxaldehyde 
 

47 0,363 4,842c 
N–methyl–N–nitroso–2–

propanamine  
 

48 0,343 31,443a 
3,7,11,15–Tetramethyl–2–

hexadecen–1–ol 
 

49 0,336 3,32c 

2,4–Dihydroxy–2,5–

dimethyl–3(2H)furan–3–

one 

 

50 0,308 35,175a α–Tocospiro B  

51 0,285 21,373b 3 Hydroxy–β–damascone  

52 0,278 31,912b 
Methyl 6–cis, 9–cis, 11–

trans–octadecatrienoate 
 

53 0,234 9,171c Megastigmatrienone  

54 0,209 35,981a γ–Tocopherol  

55 0,128 14,424c 
Methyl Z,Z,Z,Z 5,8,11,14–

eicosatetraeneoate 
 

a,b,c lần lượt là dịch chiết hexane, EtOAc và nước 

Từ kết quả Bảng 4.2 cho thấy phương pháp GC–MS đã định danh được 55 cấu 

tử trong các dịch chiết hexane, EtOAc và nước. Trong đó một số cấu tử có mặt trong 

cả hai hoặc ba dịch chiết như palmitic acid, stearic acid, phytol, methyl palmitate, 

methyl stearate, methyl linoleate, 2–methoxy–4–vinylphenol. Một số cấu tử có hàm 

lượng cao bao gồm methyl oleate (41,1%b), phytol (22,1 %a), methyl linoleate (14,3 

%b, 5,1 %a), vitamin E (13,9 %a), γ‐sitosterol (11,9 %a), linolenic acid (7,3 %a), oleic 

acid (7,0 %b), methyl palmitate (6,7 %b), 5‐hydroxymethylfurfural (6,4 %c), 

stigmasterol (5,7 %a), squalene (5,5 %a) và campesterol (4,6 %a).  Đa số các hợp chất 

có hàm lượng cao này đều thể hiện nhiều hoạt tính sinh học đa dạng, được chứng 

minh trong nhiều nghiên cứu đã công bố trước đây như hoạt tính kháng khuẩn, kháng 

viêm, chống ung thư, chống oxy hóa, điều hòa miễn dịch, trị đái tháo đường, chống 



69 

 

 

nhiễm trùng, giảm cholesterol, chống xơ vữa mạch máu, điều hoà miễn dịch giải độc, 

dưỡng ẩm cho da và làm mềm da… 

Trong số các cấu tử đã được định danh, các hợp chất như palmitic acid, stearic 

acid, phytol, sitosterol, linolenic acid, oleic acid, stigmasterol, squalene, linalool, 

linoleic acid, terpineol và 9, 12, 15–octadecatriennoic acid, 2, 3–dihydocxypropyl 

ester, (Z, Z, Z) đã được công bố trước đó trong một số nghiên cứu về thành phần tinh 

dầu của cây Mơ tròn (Paederia foetida), cây Mơ tam thể (Paederia scandens) bằng 

kỹ thuật GC–MS [69, 93, 169, 217, 232].  

Theo tra cứu tài liệu thì cho đến nay chưa có công bố về thành phần hoá học của 

lá Mơ lông (Paederia lanuginosa) được định danh bằng kỹ thuật này. 

4.3.2. Kết quả định danh một số thành phần hoá học trong dịch chiết phân 

đoạn nguyên liệu lá Mơ tròn 

Tương tự nguyên liệu lá Mơ lông, cao thô methanol của nguyên liệu lá Mơ tròn 

cũng được chiết phân đoạn với hexane và EtOAc để thu các dịch chiết tương ứng. 

Sắc ký đồ của các dịch chiết được thể hiện trong Hình 4.6, Hình 4.7 và Hình 4.8. 

 

Hình 4.6. Sắc ký đồ phân tích dịch chiết hexane nguyên liệu lá Mơ tròn 

 

Hình 4.7. Sắc ký đồ phân tích dịch chiết EtOAc nguyên liệu lá Mơ tròn 
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Hình 4.8. Sắc ký đồ phân tích dịch chiết nước nguyên liệu lá Mơ tròn 

Thời gian lưu tương ứng cũng như một số hoạt tính sinh học, dược lý điển hình 

của các hợp chất bay hơi có mặt trong dịch chiết cây Mơ tròn và một số hoạt tính sinh 

học, dược lý điển hình được trình bày trong Bảng 4.3. Cấu trúc của các hợp chất được 

trình bày trong Phụ lục 9. 

Bảng 4.3. Thành phần hoá học các dịch chiết nguyên liệu lá Mơ tròn 

và một số hoạt tính nổi bật 

TT 

Thời 

gian lưu 

(Tr a,b,c, 

phút) 

Diện 

tích 

peak 

(%) 

Tên cấu tử Hoạt tính 

1 

17,718 

5,182 

0,568 

31,003a 

14,021b 

30,854c 

9,12,15–Octadecatrienoic acid 

 

2 

5,304 

6,547 

1,656 

37,3a 

27,107b 

33,126c 

Vitamin E 

Chống oxy hoá [215] 

3 

8,325 

5,782 

0,271  

29,276a 

11,473b   

29,038c 

Palmitic acid 

Chống oxy hoá, 

kháng khuẩn, kháng 

viêm [185] 

4 
0,179 

8,938 

12,534a 

12,886c 

2,3–Dihydro–3,5–dihydroxy–

6–methyl–4H–pyran–4–one 

 

5 
2,992 

2,954 

38,333a 

27,921b 
Campesterol 

Giảm cholesterol, 

ngăn ngừa ung thư 

[47] 

6 
0,577 

8,355 

26,601a 

10,234b 
Neophytadiene 

Kháng viêm, kháng 

khuẩn [162] 
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7 
0,095 

0,345  

33,045a 

9,677b 
Oleic acid 

Kháng khuẩn [15], 

chống oxy hoá [218], 

cảm ứng sự tự chết 

của tế bào [74] 

8 
6,496 

6,824 

30,63a 

13,595b 
Phytol 

Kháng khuẩn [89], 

chống oxy hoá [176], 

điều trị các bệnh liên 

quan đến gốc tự do 

[145], điều trị các 

bệnh tim mạch [154], 

ung thư [187], điều 

trị khối u ác tính 

[187], giảm căng 

thẳng, chống trầm 

cảm, chống co giật 

[53, 54], tăng cường 

hệ miễn dịch [11, 

48]. 

9 
2,586 

3,942 

34,988a 

24,063b 
Squalene 

Chống ung thư, 

chống oxy hóa, giải 

độc, dưỡng ẩm cho 

da và làm mềm da 

[114] 

10 
4,364 

3,724 

38,727a 

28,218b 
Stigmasterol 

Chống ung thư [21], 

chống đái tháo 

đường [26] 

11 
7,612 

7,237 

39,502a 

28,74b 
γ–Sitosterol 

Chống ung thư 

[193], hạ đường 

huyết [184] 

12 9,468 21,281c 
 1,6–Anhydro–β–D–

glucopyranose 

 

13 0,266 14,013c 
3–Methyl–1,2–

cyclopentanediol 

 

14 1,336 33,302c 17–Octadecynoic acid  

15 2,604 35,368a 1–Eicosanol  

16 0,158 19,932a 

5,6,7,7a–Tetrahydro–4,4,7a–

trimethylbenzofuran–2(4H)-

one 
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17 8,816 29,486c 
5–methyl–2–

furancarboxaldehyde 

 

18 0,728 13,625c 
5–(2–propynyloxy)–2–

pentanol 

 

19 5,44 16,793c 3–Methyl–2–furoic acid  

20 5,168 15,507c 5–Hydroxymethylfurfural  

21 0,37 9,883b 

6–Hydroxy–4,4,7a–

trimethyl–5,6,7,7a–

tetrahydrobenzofuran–2(4H)–

one 

 

22 0,136 32,277a 9,12–Octadecadienoic acid   

23 0,184 37,163a Cholesterol  

24 0,2 32,455a Eicosanoic acid  

25 1,579 31,029b Ethyl iso–allocholate  

26 2,148 3,788c Furfural  

27 2,48 11,148c Furyl hydroxymethyl ketone  

28 6,165 26,76b Heptacosane  

29 1,417 33,324a 

2–Hydroxy–1–

(hydroxymethyl) ethyl 

palmitate 

 

30 2,639 11,822c Levoglucosenone  

31 3,734 34,325a Ethyl linoleate  

32 0,703 39,11a Octacosanol  

33 4,145 35,92c Phytol, acetate  

34 0,61 39,644a 
Stigmasta–5,24 (28)-dien–3β–

ol 

 

35 1,389 10,084c Z–3–Methyl–2–hexenoic acid  

36 0,216 35,161a α–Tocospiro B  

37 0,312 36,527a γ–Tocopherol  
a,b,c lần lượt là dịch chiết hexane, EtOAc và nước 

Từ kết quả Bảng 4.3 cho thấy phương pháp GC–MS đã định danh được 37 cấu 

tử trong các dịch chiết hexane, ethyl acetate và nước. Trong đó một số cấu tử có mặt 

trong cả hai hoặc ba dịch chiết và có hàm lượng cao như 9,12,15–Octadecatrienoic 

acid, (Z,Z,Z)– (17,718 %a), vitamin E (6,547 % b), 4H–Pyran–4–one, 2,3–dihydro–

3,5–dihydroxy–6–methyl–(8,938 %c), campesterol (2,992 % a), neophytadiene (8,355 

%b), palmitic acid (8,325 % a), oleic acid (0,345 % b), phytol (6,496 % a), squalene 

(3,942 % b), stigmasterol (4,364 % a), γ–sitosterol (7,612 %a).  

Trong số các cấu tử đã được định danh, các hợp chất như n–hexadecanoic acid, 
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oleic acid, phytol, squalene, stigmasterol, γ–sitosterol, 5–methyl–2–

furancarboxaldehyde là các hợp chất đã được công bố trước đó trong một số nghiên 

cứu về thành phần tinh dầu của cây Mơ tròn (Paederia foetida) [63, 217].  

Một số hợp chất có mặt trong nhiều dịch chiết và có hàm lượng lớn như vitamin 

E, campesterol, neophytadiene, palmitic acid, phytol, squalene, stigmasterol…là các 

hợp chất có nhiều hoạt tính sinh học quý và đa dạng như hoạt tính kháng viêm, kháng 

khuẩn, chống ung thư, chống oxy hoá, hạ đường huyết, chống đái tháo đường, giảm 

căng thẳng, chống trầm cảm, tăng cường hệ miễn dịch trong nhiều nghiên cứu đã 

được chứng minh trong nhiều công trình nghiên cứu trước đây.  

4.4. Hoạt tính chống oxy hoá của các cao chiết phân đoạn 

Dung dịch DPPH 0,1 mM được đo phổ hấp thụ trong khoảng bước sóng từ 440 

nm đến 600 nm. Kết quả cho thấy dung dịch này đạt độ hấp thụ cực đại ở khoảng 517 

nm (Hình 4.9). Vì vậy, các mẫu thử hoạt tính bắt gốc tự do DPPH được đo độ hấp 

thụ quang ở bước sóng 517 nm. Phương trình tương quan được xây dựng từ giá trị 

nồng độ cao chiết tương ứng với tỉ lệ % hoạt tính bắt gốc tự do DPPH, từ đó xác định 

giá trị IC50 (Phụ lục 11).  

Hình 4.9. Phổ hấp thụ đặc trưng của dung dịch DPPH 0,1 mM 

Kết quả giá trị IC50 của các cao chiết và của chất chuẩn đối chứng là ascobic 

acid được trình bày trong Bảng 4.4. 

Bảng 4.4. Kết quả thử nghiệm hoạt tính bắt gốc tự do DPPH của các cao chiết 

phân đoạn 

Cao chiết phân 

đoạn 

IC50 (μg/mL) 

Hexane EtOAc Nước Ascorbic acid 

Lá Mơ lông 7,36 ± 0,15 14,09 ± 0,17 37,93 ± 0,46 
2,67 ± 0,026 

Lá Mơ tròn 19,83 ± 0,27 2,95 ± 0,07 104,1 ± 6,7 

Từ kết quả Bảng 4.4 cho thấy, tất cả các cao chiết đều có giá trị IC50 cao hơn 

ascorbic acid. Trong đó, cao chiết EtOAc của lá Mơ tròn có hoạt tính chống oxy hoá 

tốt nhất với giá trị IC50 là 2,95 μg/mL, tốt hơn so với tất cả các cao chiết còn lại được 

khảo sát và gần tương đương với ascorbic acid (2,67 μg/mL). Đối với lá Mơ lông, 
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cao chiết hexane có hoạt tính bắt gốc tự do DPPH tốt nhất với giá trị IC50 là 7,36 

μg/mL, tốt hơn so với cao chiết EtOAC và cao chiết nước. Kết quả này hoàn toàn phù 

hợp với kết quả định danh một số thành phần của dịch chiết từ nguyên liệu lá cây này, 

do một số hợp chất có hoạt tính chống oxy hoá tốt như palmitic acid, phytol, vitamine 

E,  β‐sitosterol, squalene có mặt trong dịch chiết hexane cao hơn so với hai dịch chiết 

còn lại cả về mặt số lượng và hàm lượng. Tương tự, cao chiết EtOAC của lá Mơ tròn 

có giá trị IC50 là 2,95 μg/mL, tốt hơn so với cao chiết hexane và cao chiết nước, điều 

này cũng phù hợp với kết quả định danh thành phần hoá học của nguyên liệu lá Mơ 

tròn, với sự có mặt nhiều hơn của các hợp chất có tiềm năng chống oxy hoá như 

vitamine E, oleic acid, phytol và squanlene. Ngoài ra, các cao chiết nước của nguyên 

liệu lá Mơ lông và Mơ tròn đều có giá trị IC50 khá cao, lần lượt là 37,93 μg/mL và 

104,1 μg/mL. 

Kết luận 1: Trong phần này, chúng tôi đã tiến hành thu mẫu thực vật, định 

danh hai loài thực vật thuộc chi Mơ dây trên địa bàn tỉnh Quảng Nam là loài Mơ 

lông (Paederia lanuginosa) và Mơ tròn (Paederia foetida). Mẫu lá của hai loài cây 

này đã được xử lý, xác định thành phần kim loại, chiết tách và thử hoạt tính chống 

oxy hoá của một số cao chiết phân đoạn tương ứng. Một số thành phần hoá học của 

các dịch chiết từ lá của hai loài này đã được định danh bằng phương pháp GC–MS, 

trong đó đã xác định sự có mặt của một số hợp chất có hàm lượng tương đối khá cao  

và có nhiều hoạt tính sinh học đa dạng như hoạt tính kháng khuẩn, kháng viêm, chống 

ung thư, chống oxy hóa, điều hòa miễn dịch, trị đái tháo đường, chống nhiễm trùng, 

giảm cholesterol, chống xơ vữa mạch máu, điều hoà miễn dịch giải độc, dưỡng ẩm 

cho da và làm mềm da... Kết quả phân tích thành phần hoá học của các dịch chiết 

phần nào có thể lý giải cho nhiều công dụng trị bệnh của hai loài cây này, vốn đã 

được sử dụng trong dân gian từ xa xưa để điều trị một số loại bệnh, như tiêu hoá 

(đau dạ dày, táo bón, tiêu chảy, kiết lỵ, đầy hơi, chậm tiêu), xương khớp (thấp khớp, 

viêm khớp), suy dinh dưỡng, viêm phổi, các bệnh về gan, tiểu đường, ung thư… 

Trên cơ sở tổng quan tài liệu đối với các nghiên cứu về thành phần hoá học và 

hoạt tính sinh học của một số loài thuộc chi Mơ dây, chúng tôi nhận thấy rằng có rất 

ít các nghiên cứu đã công bố liên quan đến loài Mơ lông (Paederia lanuginosa). Kết 

hợp với kết quả thử nghiệm hoạt tính bắt gốc tự do DPPH của các cao chiết phân 

đoạn, chúng tôi quyết định lựa chọn cao chiết hexane và EtOAc của lá Mơ lông, là 

hai cao chiết nhiều tiềm năng có chứa các hợp chất chống oxy hoá tốt để tiến hành 

phân lập thu hợp chất sạch trong phần nghiên cứu tiếp theo. 

4.5. Cấu trúc hoá học của các hợp chất sạch đã phân lập 

4.5.1. Các hợp chất phân lập từ cao chiết hexane lá Mơ lông 

a. Hỗn hợp β–sitosterol: stigmasterol (3:2) (LM1) 

Hợp chất LM1 được phân lập dưới dạng bột màu trắng, tan tốt trong CHCl3. Dữ 
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liệu phổ 1H–NMR của LM1 (Bảng 4.5) chỉ ra tín hiệu đặc trưng của một proton thuộc 

nhóm methine tại δH 5,35 (m, H–6), một proton thuộc nhóm oxymethine tại δH 3,52 

(m, H–3), hai proton thuộc hai nhóm methine của stigmasterol tại δH 5,16 (dd, J = 

15,0; 8,4 Hz, H–22) và δH 5,02 (dd, J = 15,0; 9,0 Hz, H–23). Ở vùng trường cao xuất 

hiện tín hiệu của các nhóm methyl ở δH 1,03 (s, H–21) và δH 1,02 (s, H–26) của 

stigmasterol, δH 0,92 (s, H–21) và δH 0,83 (s, H–26) của β–sitosterol. Ngoài ra còn có 

các tín hiệu tại δH 1,01 (s, H–19), δH 0,85 (s, H–18), δH 0,84 (s, H–27) và tín hiệu của 

các nhóm methyl chồng chập (δH 0,80–0,85) của hỗn hợp cũng được ghi nhận.  

Bảng 4.5. Dữ liệu phổ NMR của hợp chất LM1 và hợp chất tham khảo (*) 

Stigmasterol β–sitosterol 

C δC
#,a δC

a,b δH
a,c

 (J, Hz) C δC
#,a δC

a,b δH
a,c

 (J, Hz) 

1 37,39 37,29 1,85 (m) 1 37,39 37,29 1,85 (m) 

2 32,02 31,89 1,95 (m) 2 32,05 31,89 1,95 (m) 

3 71,93 71,83 3,52 (m) 3 71,93 71,83 3,52 (m) 

4 42,42 42,33 
2,24 (dd, J = 

10,9; 2,2 Hz) 
4 42,42 42,33 

2,24 (dd, J = 

10,9; 2,2 Hz) 

5 140,87 140,79 – 5 140,87 140,79 – 

6 121,84 121,72 5,35 (m) 6 121,85 121,72 5,35 (m) 

7 31,78 31,69 1,99 (m) 7 31,78 31,69 1,99 (m) 

8 32,05 33,98 2,00 (m) 8 32,05 33,98 2,00 (m) 

9 50,26 50,18 0,93 (s) 9 50,28 50,20 0,93 (s) 

10 36,64 36,54 – 10 36,64 36,54 – 

11 21,22 21,11  11 21,22 21,11  

12 39,82 39,81 1,16 (m) 12 39,91 39,81 1,16 (m) 

13 42,35 42,25 – 13 42,46 42,25 – 

14 56,99 56,8  14 56,90 56,80  

15 24,45 24,32  15 24,51 24,38  

16 29,07 29,21 1,66 (m) 16 28,39 28,26  

17 56,08 56,1  17 56,18 56,10  

18 12,13 11,88 0,85 (s) 18 12,00 11,88 0,85 (s) 

19 19,54 19,41 1,01 (s) 19 19,18 19,00 1,01 (s) 

20 40,65 40,48  20 36,30 36,17  

21 21,23 21,23 1,03 (s) 21 18,92 18,80 0,92 (s) 

22 138,46 
138,31 

5,02 (dd, J = 

15,0; 9,0 Hz) 
22 

34,07 33,99  

23 129,39 
129,32 

5,16 (dd, J = 

15,0; 8,4 Hz) 
23 

26,20 26,15  
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24 51,38 51,26  24 45,96 45,89  

25 32,03 31,94  25 29,27 28,92  

26 21,21 21,08 1,02 (s) 26 21,36 21,08 0,83 (s) 

27 19,97 19,82 0,84 (s) 27 19,13 18,80 0,84 (s) 

28 25,56 25,41  28 23,20 24,38  

29 12,41 12,24 0,81 (s) 29 12,19 12,06 0,81 (s) 
#C của β–sitosterol và stigmasterol [163], ađo trong CDCl3, 

b125 MHz, c500 MHz. 

(* Số liệu được công bố trên Tạp chí Hoá học và ứng dụng, 268-276) 

Dữ liệu phổ 13C–NMR chỉ ra tín hiệu đặc trưng của một carbon không mang 

proton và một nhóm methine của hỗn hợp lần lượt tại δC 140,8 (C–5) và δC 121,7 (C–

6), một carbon của nhóm carbinol ở δC 71,8 (C–3). Hai tín hiệu của hai nhóm methine 

của stigmasterol tại δC 138,3 (C–22) và δC 129,3 (C–23). Ngoài ra, tín hiệu của nhiều 

carbon sp3 cũng được tìm thấy trong khoảng δC 56,9–11,9. Từ các dữ kiện phổ 1H–

NMR, 13C–NMR và đối chiếu với tài liệu tham khảo [163], hợp chất LM1 được xác 

định là một hỗn hợp của β–sitosterol và stigmasterol (Hình 4.10).  

 

Hình 4.10. Cấu trúc hóa học của hợp chất LM1 

Đây là hỗn hợp của hai  steroid có cấu trúc tương tự nhau, chỉ khác nhau ở vị trí 

C–22 và C–23, độ phân cực gần như tương tự nhau, vì vậy chúng thường chỉ thu được 

ở dạng hỗn hợp [111, 151]. Dựa vào giá trị tích phân tại các tín hiệu δH 5,35; δH 5,16; 

δH 5,02 (1:0,4:0,38), tỉ lệ β–sitosterol:stigmasterol được xác định là 3:2. 

Phytosterol là thành phần cấu trúc màng sinh học của thực vật, trong đó, 

sitosterol, campesterol và stigmasterol là các phytosterol chiếm 65%, 30% và 3% 

trong nhu cầu dinh dưỡng từ thực vật của con người [219]. Cơ quan An toàn Thực 

phẩm Châu Âu (EFSA) khuyến cáo việc sử dụng phytosterol với lượng 1,5 

gam/ngày–2,4 gam/ngày giảm mức cholesterol trong máu, giúp giảm các bệnh về tim 

mạch [34]. Trong đó, sitosterol nhìn chung là an toàn và là thành phần dinh dưỡng 

cần thiết, được sử dụng trong các sản phẩm thuốc mà không có bất kỳ tác động xấu 

nào [146]. Bên cạnh đó, sitosterol có khả năng chống oxy hoá [160], giảm đau, giảm 

căng thẳng [59], kháng khuẩn, chống ung thư, kháng viêm [147], giảm mỡ máu [234], 

bảo vệ gan [12], phòng chống các bệnh về hô hấp [150], phòng đái tháo đường [23] 
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và tăng cường hệ miễn dịch [75]. 

b. Hợp chất Arachidic acid (LM2) 

Hợp chất LM2 được phân lập dưới dạng bột màu trắng, tan tốt trong CHCl3. Dữ 

liệu phổ 1H–NMR của LM2 (Bảng 4.6) thể hiện tín hiệu cộng hưởng đặc trưng của 

nhóm methylene liên kết với nhóm –COOH tại δH 2,35 (2H, t, J = 7,2 Hz, H–2), các 

nhóm methylene tại δH 1,62 (2H, m, H–3–4), một nhóm methyl cuối mạch tại δH 0,88 

(3H, t, J = 7,2 Hz, H–20). Ngoài ra, tín hiệu chồng chập của mạch hydrocarbon cũng 

xuất hiện tại δH 1,25 (H–5 ÷ H–19). 

Bảng 4.6. Dữ liệu phổ NMR của hợp chất LM2 và hợp chất tham khảo (*) 

C δC
#,a δC

a,b δH
a,c

 (J, Hz) 

1 173,73 177,97 – 

2 34,84 33,72 2,35 (2H, t, J = 7,2 Hz) 

3 31,90 31,94 1,62 (m) 

4 26,90 24,73 1,62 (m) 

5 22,68 22,70 1,25 (br s) 

6–18 29,26–29,96 29,08–19,71 1,25 (br s) 

19 25,16 24,73 1,25 (br s) 

20 14,12 14,11 0,88 (3H, t, J = 7,2 Hz) 
#C của arachidic acid [120], ađo trong CDCl3, 

b125 MHz, c500 MHz. 

(* Số liệu được công bố trên Tạp chí Hoá học và ứng dụng, 268-276) 

Dữ liệu phổ 13C–NMR cho thấy tín hiệu của một carbon carboxyl. Các dữ kiện 

phổ 1D–NMR chứng tỏ hợp chất LM2 là một acid béo no. Phổ ESIMS cho tín hiệu 

của ion giả phân tử tại m/z = 313,1 [M+H]+. Kết hợp các phổ 1H, 13C–NMR, MS cho 

phép xác định công thức phân tử của LM2 là C20H40O2 (M = 312). Do đó LM2 được 

xác định là arachidic acid (Hình 4.11) [120]. 

 

Hình 4.11. Cấu trúc hóa học của hợp chất LM2 

 Hàm lượng các acid béo bão hoà mạch dài (từ 20 carbon trở lên) trong cơ thể 

con người có nguồn gốc từ thức ăn hằng ngày hoặc được sinh ra trong hoạt động trao 

đổi chất của cơ thể, trong đó, các acid béo bão hoà có từ 20–24 carbon có nhiều lợi 

ích đối với sức khoẻ con người so với những acid béo bão hoà khác [123]. Một số 

nghiên cứu đã cho thấy, sự luân chuyển của các acid béo bão hoà mạch dài này trong 

cơ thể làm giảm nguy cơ của bệnh tiểu đường type II và các bệnh về tim mạch [122]. 

c. Hợp chất 1–hexacosanol (LM3) 

Hợp chất LM3 được tách ra dưới dạng tinh thể trắng, tan tốt trong CHCl3. Dữ 

liệu phổ 1H–NMR (Bảng 4.7) chỉ ra tín hiệu của một nhóm methylene liên kết trực 
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tiếp với nguyên tử oxygen tại H 3,64 (2H, t, J = 6,6, H–1), một nhóm methyl cuối 

mạch tại δH 0,88 (3H, t, J = 7,2 Hz, H–26). Ngoài ra, còn có tín hiệu chồng chập của 

nhiều nhóm methylene của mạch hydrocarbon (H–2 ÷ H–25) tại δH 1,25 và δH 1,56.  

Bảng 4.7. Dữ liệu phổ NMR của hợp chất LM3 và hợp chất tham khảo (*) 

C δC
#,a δC

a,b δH
a,c

 (J, Hz) 

1 63,01 63,14 3,64 (2H, t, J = 6,6, 

2 32,90 32,85 1,25 (m), 1,56 (m) 

3 25,83 25,76 1,25 (m), 1,56 (m) 

4–23 29,69 29,71 1,25 (m), 1,56 (m) 

24 32,04 31,94 1,25 (m), 1,56 (m) 

25 21,3 22,70 1,25 (m), 1,56 (m) 

26 13,8 14,11 0,88 (3H, t, J = 7,2 Hz 
#C của 1–hexacosanol [107], ađo trong CDCl3, 

b125 MHz, c500 MHz. 

(* Số liệu được công bố trên Tạp chí Hoá học và ứng dụng, 268-276) 

Dữ liệu phổ 13C–NMR cho thấy tín hiệu của một carbon liên kết trực tiếp với 

nguyên tử oxygen tại δC 63,1 (C–1), carbon của nhóm methylene tại δC 32,9 (C–2), 

carbon của nhóm methyl cuối mạch tại δC 14,1 (C–26) và nhiều carbon sp3 của mạch 

hydrocarbon trong khoảng δC 22,7–31,9 (C–3 ÷ C–25). Các số liệu phổ cho phép 

khẳng định hợp chất này là một alcol mạch dài, không phân nhánh. Căn cứ vào tín 

hiệu của ion giả phân tử tại m/z 383,2 [M+H]+ trên phổ ESIMS, công thức phân tử 

của LM3 được đề nghị là C26H54O. Do đó, hợp chất này được xác định là 1–

hexacosanol (Hình 4.12) [107]. 

 

Hình 4.12. Cấu trúc hóa học của hợp chất LM3 

Hợp chất 1–hexacosanol cùng với stigmasterol là hai thành phần chính có khả 

năng xua đuổi và tiêu diệt côn trùng của cây Bớp bớp (Chromolaena odorata) [77]. 

Một số nghiên cứu cũng báo cáo rằng 1–hexacosanol là thành phần chính trong tinh 

dầu thu được từ một số loài thực vật với hoạt tính sinh học đáng chú ý như hoạt tính 

kháng khuẩn, kháng viêm, chống ung thư [39, 137], giảm hàm lượng LDL–

cholesterol trong máu [162].  

d. Hợp chất (E)–Phytol (LM7) 

Hợp chất LM7 được tách ở dạng dầu, không màu. Dữ liệu phổ 1H–NMR (Bảng 

4.8) chỉ ra tín hiệu đặc trưng của một proton olefin tại δH 5,41 (qt, J = 7,2; 1,2 Hz, H–

2), một nhóm oxymethylene tại δH 4,15 (d, J = 7,2 Hz, H–1), một nhóm methylene 

tại δH 2,00 (H–4), nhóm methyl tại δH 1,67 (s, H–20) và  δH 1,52 (H–15). Ngoài ra 

còn có tín hiệu của năm nhóm methyl tại δH 0,86–0,88 (H3–16  H3–19) và các nhóm 
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chồng chập trong khoảng δH 1,04–1,45. 

Bảng 4.8. Dữ liệu phổ NMR của hợp chất LM7 và hợp chất tham khảo (*) 

C δC
#,a δC

a,b δH
a,c

 (J, Hz) 

1 59,4 59,5 4,15 d (7,0) 

2 123,1 123,1 5,41 qt (7,0, 1,5) 

3 140,3 140,3 – 

4 39,9 39,9 2,00 m 

5 25,1 25,2 1,39* 

6 36,7 36,7 1,32 

7 32,7 32,7 1,39 

8 37,4 37,5 1,07 

9 24,5 24,5 1,23* 

10 37,4 37,4 1,07 

11 32,8 32,9 1,39 

12 37,3 37,3 1,07 

13 24,8 24,8 1,28* 

14 39,4 39,4 1,16* 

15 28,0 28,0 1,52 m 

16 22,7 22,7 0,86 

17 22,6 22,6 0,86 

18 19,7 19,8 0,88 

19 19,7 19,7 0,88 

20 16,2 16,2 1,67 s 
#C của (E)–phytol [159], ađo trong CDCl3, 

b125 MHz, c500 MHz 

(* Số liệu được công bố trên Tạp chí Hoá học và ứng dụng, 268-276) 

 Dữ liệu phổ 13C–NMR chỉ ra tín hiệu của 20 carbon trong đó có một số tín hiệu 

đặc trưng như nhóm methine tại δC 123,1 (C–2), carbon không mang proton tại δC 

140,3 (C–3), carbon oxymethylene tại δC 59,4 (C–1), và tín hiệu của các nhóm chồng 

chập tại δC (16,2–39,9) (C–4 ÷ C–20). Từ các dữ kiện đã phân tích trên kết hợp việc 

đối chiếu với các giá trị tương ứng của hợp chất tham khảo ở tài liệu [159], hợp chất 

LM7 được kết luận là (E)–phyt–2–en–1–ol hay (E)–phytol (Hình 4.13). 

 

Hình 4.13. Cấu trúc hóa học của hợp chất LM7 

Phytol được công bố trong nhiều nghiên cứu với hoạt tính sinh học, dược lý đa 

dạng. Phytol có khả năng kháng khuẩn mạnh, độc tính thấp, ổn định, vì vậy là lựa 

chọn tiềm năng để sử dụng làm chất tiệt trùng bề mặt có nguồn gốc tự nhiên với độ 
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ổn định cao trên hầu hết các bề mặt như đá, gỗ, kim loại [89]. Một số nghiên cứu 

chứng minh khả năng chống oxy hoá của phytol [176], cũng như khả năng sử dụng 

chúng trong điều trị các bệnh liên quan đến gốc tự do [145]. Việc sử dụng một số loại 

thực phẩm chứa phytol có thể hỗ trợ trong điều trị các bệnh tim mạch [154], ung thư 

do liên quan đến khả năng cảm ứng quá trình tự đào thải tế bào bị tổn thương và hình 

thành các tế bào mới [187], điều trị khối u ác tính [187].  Phytol còn có nhiều tác 

dụng dược lý liên quan đến hệ thần kinh, bao gồm giảm căng thẳng, chống trầm cảm, 

chống co giật [53], tăng cường hệ miễn dịch [48]. 

4.5.2. Các hợp chất phân lập từ cao chiết EtOAC lá Mơ lông 

a. Kaempferol (LM8) 

Hợp chất LM8 thu được dưới dạng bột màu vàng. Dữ liệu phổ 1H NMR và 13C 

NMR (Bảng 4.9) cho thấy sự xuất hiện của 15 nguyên tử carbon, bao gồm sáu nhóm 

methine và chín carbon không mang proton, với tín hiệu của nhóm carbonyl (C‒4) 

tại C 175,9. Phổ 1H NMR còn có tín hiệu của bốn proton tương tác spin AAʹ‒XXʹ 

của vòng thơm tại H 6,93 (dd, 3JH‒H = 9,0, 4JH‒H = 1,8, H‒2ʹ/H‒6ʹ) và H 8,04 (dd, 
3JH‒H = 9,0, 4JH‒H = 1,8 Hz, H‒3ʹ/H‒5ʹ), xác nhận vị trí thế của vòng B tại C‒4ʹ. Hai 

tín hiệu doublet tại H 6,19 (d, 4JH‒H = 2,4 Hz, H‒6) và H 6,44 (d, 4JH‒H = 1,8 Hz, 

H‒8) chứng minh sự có mặt của hai nhóm thế ở vị trí meta trên vòng A.  

Từ các dữ liệu đã phân tích kết hợp với tài liệu tham khảo [127], cấu trúc LM8 

được xác định là kaempferol (Hình 4.14). 

Bảng 4.9. Dữ liệu phổ NMR của hợp chất LM8 và hợp chất tham khảo (*) 

C δC
#, a δC

a, b δH
a, c (J, Hz) 

2 146,8 146,8 ‒ 

3 135,6 135,6 ‒ 

4 175,9 175,9 ‒ 

5 156,2 156,1 ‒ 

6 98,2 98,2 6,19 (d, 2,4) 

7 163,9 163,9 ‒ 

8 93,5 93,4 6,44 (d, 1,8) 

9 160,7 160,7 ‒ 

10 103,0 103,0 ‒ 

1ʹ 121,7 121,6 ‒ 

2ʹ 129,5 129,5 6,93 (dd, 9,0; 1,8) 

3ʹ 115,4 115,4 8,04 (dd, 9,0; 1,8) 

4ʹ 159,2 159,2 ‒ 

5ʹ 115,4 115,4 8,04 (dd, 9,0; 1,8) 

6ʹ 130,5 129,5 6,93 (dd, 9,0; 1,8) 

3‒OH ‒ ‒ 10,75 (br s) 
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5‒OH ‒ ‒ 12,47 (s) 

7‒OH ‒ ‒ 10,08 (br s)  

4ʹ‒OH ‒ ‒ 9,36 (br s) 
#δC của kaempferol [127], ađo trongDMSO, b 125 MHz, c 600 MHz 

(* Số liệu được công bố trên Journal of science and technology, the University of Danang 124-135) 

 

Hình 4.14. Cấu trúc hoá học của hợp chất LM8 

b. Quercitrin (LM9) 

Hợp chất LM9 thu được dưới dạng bột màu vàng. Dữ liệu phổ 1H NMR (Bảng 

4.10) cho thấy sự xuất hiện của ba tín hiệu doublet tại H 6,87 (1H, d, 3JH‒H = 8,4 Hz, 

H‒5ʹ), H 7,25 (1H, dd, 3JH‒H = 8,4, 4JH‒H = 2,4 Hz, H‒6ʹ) và H 7,30 (1H, d, 3JH‒H = 

2,4 Hz, H‒2ʹ), lần lượt là các tín hiệu đặc trưng cho các proton tại các vị trí 5’‒, 6’‒ 

và 2’‒ của vòng B. Hai tín hiệu cộng hưởng ở H 6,20 (1H, d, 4JH‒H = 2,4 Hz, H‒6) 

và H 6,39 (1H, d, 4JH‒H = 2,4 Hz, H‒8) chứng minh sự hiện diện của hai proton ở vị 

trí 6‒ và 8‒ của vòng A. Bên cạnh đó, phổ 1H NMR còn có tín hiệu của nhóm hydroxyl 

tại H 12,65 (1H, s, H‒5O) và nhóm methine của đơn vị đường tại δH 0,82 (3H, d, 3JH‒

H = 6,0 Hz, H‒6ʹʹ). 

Tương quan từ dữ liệu phổ 13C NMR và HSQC NMR chỉ ra rằng hợp chất LM9 

có 21 tín hiệu cộng hưởng, bao gồm 15 nguyên tử carbon ứng với số lượng carbon 

của khung flavonoid: một nguyên tử carbon của nhóm carbonyl tại C 177,7 (C‒4), 

sáu nguyên tử carbon không mang proton của vòng A và C với độ chuyển dịch hoá 

học tại C 156,4 (C‒2), C 134,2 (C‒3), C 161,3 (C‒5), C 164,1 (C‒7), C 157,2 (C‒

9), C 104,0 (C‒10), ba nguyên tử carbon không mang proton của vòng B tại C 120,7 

(C‒1ʹ), 145,2 (C‒3ʹ) và 148,4 (C‒4ʹ), 5 nguyên tử carbon nhóm methyl của vòng thơm 

tại 93,6 (C‒8), 98,6 (C‒6), 115,4 (C‒2ʹ), 115,6 (C‒5ʹ) và 121,1 (C‒6ʹ), sáu nguyên tử 

carbon của đơn vị đường tại 17,4 (C‒6ʹʹ), 70,0 (C‒5ʹʹ), 70,3 (C‒3ʹʹ), 70,5 (C‒2ʹʹ), 71,1 

(C‒4ʹʹ) và 101,8 (C‒1ʹʹ). Kết hợp dữ liệu phổ 1H‒NMR và 1H‒1H COSY cho thấy, 

tín hiệu của anomeric proton (H‒1ʹʹ) xuất hiện tại độ chuyển dịch H 5,25 ppm.  

Dữ liệu phổ 2D HMBC chỉ ra tương tác giữa anomeric proton của đơn vị đường 

(H‒1ʹʹ) và nguyên tử C‒3 của khung flavonoid, xác nhận liên kết của đơn vị đường 

và khung flavonoid thông qua cầu oxygen ở vị trí carbon C‒3. Bên cạnh đó, các tín 

hiệu của các carbon C‒3ʹʹ (C 70,3), C‒5ʹʹ (C 70,0), và anomeric proton H‒1ʹʹ (H 

5,25) với hằng số tương tác là 1,2 Hz phù hợp với cấu hình của đơn vị đường methyl 
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α‒L‒rhamnopyranose [13, 67]. Dựa trên các dữ liệu phổ thu được và phân tích, hợp 

chất LM9 được xác định là quercitrin (Hình 4.15). 

Bảng 4.10. Dữ liệu phổ NMR của hợp chất LM9 và hợp chất tham khảo (*) 

C δC
#, a δC

a, b δH
a, c (J, Hz) 

2 156,7 156,4 ‒ 

3 134,2 134,2 ‒ 

4 177,7 177,7 ‒ 

5 161,4 161,3 ‒ 

6 99,2 98,6 6,20 (1H, d, 2,4) 

7 165,6 164,1 ‒ 

8 94,0 93,6 6,39 (1H, d, 2,4) 

9 157,3 157,2 ‒ 

10 103,8 104,0 ‒ 

1ʹ 120,8 120,7 ‒ 

2ʹ 115,7 115,4 7,30 (1H, d, 2,4) 

3ʹ 145,4 145,2 ‒ 

4ʹ 148,8 148,4 ‒ 

5ʹ 115,8 115,6 6,87 (1H, d, 8,4) 

6ʹ 121,2 121,1 7,25 (1H, dd, 8,4; 2,4) 

1ʹʹ 101,9 101,8 5,25 (1H, d, 1,2) 

2ʹʹ 70,5 70,5 3,99 (1H, br s) 

3ʹʹ 70,7 70,3 3,50 (1H, m) 

4ʹʹ 71,4 71,1 3,15 (1H, dd, 9,0; 4,2) 

5ʹʹ 70,2 70,0 3,22 (1H, m) 

6ʹʹ 17,7 17,4 0,82 (3H, d, 6,0) 

5‒OH ‒ ‒ 12,65 (1H, s) 
#δC của quercitrin [13, 67], ađo trong DMSO, b 125 MHz, c 600 MHz 

(* Số liệu được công bố trên Journal of science and technology, the University of Danang,124-135) 

 

Hình 4.15. Cấu trúc hoá học của hợp chất LM9 
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c. Quercetin (LM10) 

Hợp chất LM10 thu được dưới dạng bột màu vàng nhạt. Dữ liệu phổ 1H NMR 

(Bảng 4.11) cho thấy có hai tín hiệu proton ở vị trí meta của vòng A tại δH 6,19 (d, 
4JH‒H = 1,8 Hz, H‒8) và δH 6,41 (d, 4JH‒H = 1,8 Hz, H‒6, một hệ thống ABX của vòng 

B tại δH 6,89 (d, 3JH‒H = 9,0 Hz, H‒5ʹ), δH 7,54 (dd, 3JH‒H = 8,4, 4JH‒H = 1,8 Hz, , H‒

6ʹ) và δH 7,68 (d, 4JH‒H = 2,4 Hz, , H‒2ʹ). Bên cạnh đó, sự cộng hưởng của hai nhóm 

hydroxyl của vòng A đặc trưng bởi tín hiệu tại δH 10,75 (sbr, 7‒OH) và δH 12,49 (s, 

5‒OH), một cặp singlet chân rộng của hai nhóm hydroxyl của vòng B tại δH 9,27 (s, 

3ʹ‒OH) và δH 9,32 (s, 4ʹ‒OH) cũng được tìm thấy trên dữ liệu phổ của hợp chất này.  

Dữ liệu phổ 13C NMR cho thấy tín hiệu của 15 nguyên tử carbon, bao gồm một 

nhóm carbonyl tại δC 175,8 (C‒4) và các tín hiệu đặc trưng cho các nguyên tử carbon 

khung flavone tại δC 135,7 (C‒3), δC 156,1 (C‒5), δC 163,8 (C‒7), δC 146,8 (C‒3′) và 

δC 147,7 (C‒4′). So sánh với tài liệu tham khảo [127], hợp chất LM10 được xác định 

là quercetin (Hình 4.16). 

Bảng 4.11. Dữ liệu phổ NMR của hợp chất LM10 và hợp chất tham khảo (*) 

C δC
#, a δC

a, b δH
a, c (J, Hz) 

2 145,0 145,0 ‒ 

3 135,6 135,7 ‒ 

4 175,8 175,8 ‒ 

5 156,1 156,1 ‒ 

6 98,1 98,1 6,41 (d, 1,8) 

7 163,8 163,8 ‒ 

8 93,3 93,3 6,19 (d, 1,8) 

9 160,7 160,7 ‒ 

10 102,9 103,0 ‒ 

1ʹ 121,8 121,9 ‒ 

2ʹ 114,9 115,0 7,68 (d, 2,4) 

3ʹ 146,8 146,8 ‒ 

4ʹ 147,6 147,7 ‒ 

5ʹ 115,5 115,6 6,89 (d, 9,0) 

6ʹ 119,9 119,9 7,54 (dd, 8,4; 1,8) 

3‒OH ‒ ‒ 10,75 (br s) 

5‒OH ‒ ‒ 12,49 (s) 

7‒OH ‒ ‒ 9,56 (br s)  

3ʹ‒OH ‒ ‒ 9,27 (br s) 

4ʹ‒OH ‒ ‒ 9,32 (br s) 
#δC của quercetin [127], ađo trong DMSO, b 125 MHz, c 600 MHz 

(* Số liệu được công bố trên Journal of science and technology, the University of Danang,124-135) 
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Hình 4.16. Cấu trúc hoá học của hợp chất LM10 

d. Rutin (LM11) 

Hợp chất LM11 là chất bột màu vàng. Dữ liệu phổ 1H NMR (Bảng 4.12) cho 

tín hiệu của hai proton ghép cặp kiểu ortho tại δH 6,84 (1H, d, J = 7,8 Hz, H–5ʹ) và 

δH 7,54 (1H, dd, J = 7,8; 1,8 Hz, H–6ʹ), hai proton ghép cặp kiểu meta tại δH 6,19 

(1H, d, J = 1,8 Hz, H–6) và δH 6,38 (1H, d, J = 2,4 Hz, của H–8), một tín hiệu proton 

tại δH 7,53 (1H, d, J = 2,4 Hz, H–2ʹ). Mặt khác, phổ 1H NMR còn xuất hiện một tín 

hiệu của nhóm hydroxyl tại H 12,59 (1H, s) và hai anomeric proton của hai đơn vị 

đường tại δH 4,39 (1H, d, J = 1,2 Hz, H–1ʹʹʹ) và δH 5,34 (1H, d, J = 7,2 Hz, H–1ʹʹ). Tín 

hiệu nhóm methyl của một đơn vị đường tại δH 1,0 (3H, d, J = 6,0 Hz, H–6ʹʹʹ). 

Dữ liệu phổ 13C NMR kết hợp với phổ HSQC cho thấy hợp chất LM11 có 27 

tín hiệu cộng hưởng, trong đó có 15 tín hiệu ứng với số carbon của khung flavonoid 

bao gồm: một carbon carbonyl tại C 177,3 (C–4), bảy carbon không mang proton 

của vòng A và C với độ chuyển dịch hoá học C 156,6 (C–2), C 133,3 (C–3), C 

161,2 (C–5), C 164,0 (C–7), C 156,4 (C–9) và C 103,9 (C–10), ba carbon không 

mang proton của vòng B tại C 121,6 (C–1ʹ), C 144,7 (C–3ʹ) và C 148,4 (C–4ʹ), năm 

carbon methine tại C 93,5 (C–8), C 98,6 (C–6), C 115,2 (C–2ʹ), C 116,2 (C–5ʹ) và 

C 121,1 (C–6ʹ). 

Bảng 4.12. Dữ liệu phổ NMR của hợp chất LM11 và hợp chất tham khảo 

C δC
#, a δC

a, b δH
a, c (J, Hz) 

2 156,5 156,6  

3 133,2 133,3  

4 177,2 177,3  

5 161,1 161,2  

6 98,5 98,6 6,19 (1H, d, 1,8) 

7 164,0 164,0  

8 93,5 93,5 6,38 (1H, d, 2,4) 

9 156,3 156,4  

10 103,8 103,9  

1ʹ 121,5 121,6  
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2ʹ 115,1 115,2 7,53 (1H, d, 2,4) 

3ʹ 144,6 144,7  

4ʹ 148,3 148,4  

5ʹ 116,1 116,2 6,84 (1H, d, 7,8) 

6ʹ 121,0 121,1 7,54 (1H, dd, 7,8; 1,8) 

1ʹʹ 101,0 101,2 5,34 (1H, d, 7,2) 

2ʹʹ 73,9 74,0 3,23 (1H, m) 

3ʹʹ 76,3 76,4 3,22 (1H, m) 

4ʹʹ 69,9 70,0 3,07 (1H, m) 

5ʹʹ 75,8 75,9 3,04 (1H, m) 

6ʹʹ 66,9 67,0 3,71 (1H, d, 10,2), 3,28 (1H, m) 

1ʹʹʹ 100,6 100,7 4,39 (1H, d, 1,2) 

2ʹʹʹ 70,2 70,3 3,39 (1H, br s) 

3ʹʹʹ 70,4 70,5 3,28 (1H, m) 

4ʹʹʹ 71,7 71,8 3,07 (1H, m) 

5ʹʹʹ 68,1 68,2 3,26 (1H, m) 

6ʹʹʹ 17,6 17,7 1,0 (3H, d, 6,0) 

5–OH   12,59 (1H, s) 
#δC của rutin [1], ađo trong DMSO, b 125 MHz, c 600 MHz 

Ngoài ra, dựa vào dữ liệu phổ 1H–1H COSY, HMBC (Hình 4.17) đã xác định 

được một đơn vị đường glucose liên kết với khung flavonoid qua tương tác H–1ʹʹ tại 

δH 5,34 (1H, d, J = 7,2 Hz) với C–3 tại δC 133,3, một đơn vị đường rhamnose liên kết 

với đơn vị đường glucose qua tương quan HMBC giữa H–1ʹʹʹ tại δH 4,39 (1H, d, J = 

1,2 Hz) và C–6ʹʹ (δC 67,0). 

 

Hình 4.17. Tương tác HMBC và COSY chính của hợp chất LM11 

Qua phân tích các dữ liệu phổ 1H, 13C NMR, HSQC, HMBC, 1H–1H COSY và 

kết hợp với các tài liệu tham khảo [13, 127], có thể kết luận hợp chất LM11 là rutin. 
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Cấu trúc của hợp chất này được trình bày trong Hình 4.18. 

 

Hình 4.18. Cấu trúc hóa học của hợp chất LM11 

e. Linarin (LM12) 

Hợp chất LM12 thu được dưới dạng bột, màu trắng. Dữ liệu phổ 1H NMR 

(Bảng 4.13) cho tín hiệu của một cặp proton của vòng A tại δH 6,46 (1H, d, J = 2,4 

Hz, H–6) và 6,79 (1H, d, J = 1,8 Hz, H–8), tín hiệu singlet của một proton nhóm 

methine tại δH 6,94 (1H, s, H–3), bốn proton đặc trưng của vòng B tại H 8,05 (2H, d, 

J = 9,0 Hz, H–2ʹ/H–6ʹ), 7,15 (2H, d, J = 9,0 Hz, H–3ʹ/H–5ʹ). Ngoài ra, trong phân tử 

còn một nhóm methoxy của vòng B với tín hiệu tại δH 3,87 (3H, s), hai đơn vị đường 

với tín hiệu anomeric proton đặc trưng tại δH 5,06 (1H, d, J = 7,2 Hz, H–1ʹʹ), 4,57 

(1H, s, H–1ʹʹʹ), và một nhóm methyl của đơn vị đường tại δH 1,09 (3H, d, J = 6,6 Hz, 

H–6ʹʹʹ).  

Dữ liệu phổ 13C NMR của hợp chất này cho tín hiệu cộng hưởng của 28 carbon, 

trong đó có một nhóm carbonyl tại δC 182,0 (C–4), năm carbon không mang proton 

của vòng A và C với độ chuyển dịch hoá học C 163,9 (C–2), 161,1 (C–5), 162,4 (C–

7), 157,0 (C–9), và C 105,4 (C–10), hai carbon không mang proton của vòng B tại 

C 122,7 (C–1ʹ) và C 162,9 (C–4ʹ), bảy carbon nhóm methine tại C 94,8 (C–8), C 

99,9 (C–6), C 103,8 (C–3), C 128,4 (C–2ʹ/C–6ʹ), C 114,7 (C–3ʹ/5ʹ), sáu carbon của 

một đơn vị đường glucose tại δC 99,6 (C–1ʹʹ), 73,1 (C–2ʹʹ), 76,2 (C–3ʹʹ), 69,6 (C–4ʹʹ), 

75,7 (C–5ʹʹ), 66,1 (C–6ʹʹ) và sáu carbon của một đơn vị đường rhamnose tại δC 100,5 

(C–1ʹʹʹ), 70,3 (C–2ʹʹʹ), 70,7 (C–3ʹʹʹ), 72,0 (C–4ʹʹʹ), 68,3 (C–5ʹʹʹ), 17,8 (C–6ʹʹʹ). 

Dựa vào phổ HMBC (Hình 4.19) cho thấy sự tương tác giữa proton H–1ʹʹʹ [δH 

5,06 (1H, d, J = 7,2 Hz)] với C–7 (δC 162,4), giữa proton H–1ʹʹʹ [δH 4,57 (1H, s)] với 

C–6ʹʹ (δC 66,1). Kết hợp dữ liệu phổ 1H, 13C NMR, HSQC, HMBC, 1H–1H COSY và 

so sánh với tài liệu tham khảo [182], khẳng định được hợp chất LM12 là linarin 

(Hình 4.20). 

Bảng 4.13. Dữ liệu phổ NMR của hợp chất LM12 và hợp chất tham khảo 

C δC
#, a δC

a, b δH
a, c (J, Hz) 

2 163,9 163,9  

3 103,7 103,8 6,94 (1H, s) 

4 181,9 182,0  
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5 161,1 161,1  

6 100,0 99,9 6,46 (1H, d, 2,4) 

7 162,3 162,4  

8 94,7 94,8 6,79 (1H, d, 1,8) 

9 156,9 157,0  

10 105,4 105,4  

1ʹ 122,6 122,7  

2ʹ 128,3 128,4 8,05 (1H, d, 9,0) 

3ʹ 114,6 114,7 7,15 (1H, d, 9,0) 

4ʹ 162,9 162,9  

5ʹ 114,6 114,7 7,15 (1H, d, 9,0) 

6ʹ 128,3 128,4 8,05 (1H, d, 9,0) 

1ʹʹ 99,6 99,6 5,06 (1H, d, 7,2) 

2ʹʹ 73,0 73,1 3,26 (1H, m) 

3ʹʹ 76,2 76,2 3,29 (1H, m) 

4ʹʹ 69,6 69,6 3,15 (1H, t, 9,0) 

5ʹʹ 75,6 75,7 3,61 (1H, t, 6,6) 

6ʹʹ 66,0 66,1 3,86 (1H, m), 3,44 (1H, m) 

1ʹʹʹ 100,4 100,5 4,57 (1H, s) 

2ʹʹʹ 70,3 70,3 3,67 (1H, br s) 

3ʹʹʹ 70,7 70,7 3,46 (1H, m) 

4ʹʹʹ 72,0 72,0 3,15 (1H, t, 9,0) 

5ʹʹʹ 68,2 68,3 3,42 (1H, m) 

6ʹʹʹ 17,7 17,8 1,09 (3H, d, 6,6) 

4ʹ–OCH3 55,5 55,5 3,87 (3H, s) 

5–OH   12,90 (1H, s) 
 

#δC của Linarin [1], ađo trong DMSO, b 125 MHz, c 600 MHz 

 

Hình 4.19. Tương tác HMBC và COSY chính của hợp chất LM12 

Các hợp chất flavonoid là các hợp chất trao đổi thứ cấp, thường có trong nhiều 

loại trái cây, rau và các một số cây trồng khác, với nhiều hoạt tính sinh học như kháng 

viêm, chống lão hoá, khả năng bắt gốc tự do oxygen, hoạt hoá các enzyme chống oxy 



88 

 

 

hoá, ức chế một số loại enzyme oxy hoá khử [88, 91, 94].  

 

Hình 4.20. Cấu trúc hóa học của hợp chất LM12 

 Kết luận 2: Từ hai phân đoạn dịch chiết từ lá cây Mơ lông, đã phân lập 

được 10 hợp chất sạch. Theo tra cứu tài liệu tại thời điểm nghiên cứu, trong số 10 

hợp chất đã phân lập, ba hợp chất bao gồm 1–hexacosanol, phytol và quercitrin là 

các hợp chất lần đầu tiên được phân lập từ chi Mơ dây (Paederia L.), năm hợp chất 

khác gồm β–sitosterol, stigmasterol, arachidic acid, rutin và linarin lần đầu tiên 

được phân lập từ lá của cây Mơ lông, hai hợp chất còn lại là kaempferol và quercetin 

đã được Miyanaga và cộng sự phân lập từ cây Mơ lông trong công trình nghiên cứu 

trước đây [136]. Các hợp chất đã phân lập đều có hoạt tính sinh học, dược lý đa 

dạng, có giá trị như chống oxy hoá, giảm đau, giảm căng thẳng, kháng khuẩn, chống 

ung thư, kháng viêm, giảm mỡ máu, bảo vệ gan, phòng chống các bệnh về hô hấp, 

phòng đái tháo đường và tăng cường hệ miễn dịch. Kết quả này cũng một lần nữa 

khẳng định cơ sở khoa học của các phương pháp chữa bệnh truyền thống phong phú 

trong dân gian từ xa xưa sử dụng các loài cây thuộc chi này. Đồng thời, gợi mở 

hướng nghiên cứu nhiều tiềm năng trong điều trị một số loại bệnh khác nhau sử dụng 

một số loài thuộc chi Mơ dây, trong đó có một số loại bệnh ung thư. 

4.6. Đánh giá hoạt tính chống oxy hoá của một số hợp chất tiềm năng có 

trong chi Mơ dây bằng phương pháp hoá tính toán 

Nghiên cứu tính toán đã cho thấy, các hợp chất có nguồn gốc từ thực vật như 

flavonoid, terpenoid, phenolic acid và dẫn xuất, các anthaquinone là các hợp chất có 

tiềm năng chống oxy hoá tốt, trong đó, các liên kết X−H ( X = C, N, O, S) với nguyên 

tử H liên kết trực tiếp với vòng thơm hoặc thông qua nguyên tử X liên kết với vòng 

thơm là các vị trí có nhiều tiềm năng có hoạt tính tốt [177, 208, 210, 211]. Vì vậy, 

thông qua kết quả nghiên cứu thành phần hoá học của một số loài thuộc chi Mơ dây 

trong phạm vi luận án này cũng như một số công trình nghiên cứu đã được công bố, 

chúng tôi lựa chọn được bốn nhóm hợp chất có trong chi Mơ dây là các hợp chất tiềm 

năng để đánh giá hoạt tính chống oxy hoá, bao gồm ba hợp chất flavonoid 

(kaempferol, quercetin, quercitrin) có trong cây Mơ lông được phân lập trong luận án 

này, hai hợp chất feruloylmonotropein (6’–O–E–feruloylmonotropein, 10’–O–E–
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feruloylmonotropein), một hợp chất cleomiscosin (cleomiscosin B) và sáu hợp chất 

anthraquinone (1,3–dihydroxy–2,4–dimethoxy–9,10–anthraquinone, 2–hydroxy–

1,4–dimethoxy–9,10–anthraquinone, 1–methoxy–2–methoxymethyl–3–hydroxy–

9,10–anthraquinone, 1–hydroxy–2–hydroxymethyl–9,10–anthraquinone, 1–methyl–

2,4–dimethoxy–3–hydroxyanthraquinone, 1–methoxy–3–hydroxy–2–

ethoxymethylanthraquinone) phân lập từ cây Mơ tam thể. Ngoài ra một số hợp chất 

có cấu trúc tương tự như cleomiscosin A, cleomiscosin C cũng được lựa chọn để đánh 

giá hoạt tính chống oxy hoá nhằm đánh giá mối quan hệ cấu trúc–hoạt tính của các 

hợp chất này. Mô hình các hợp chất được lựa chọn đánh giá được trình bày trong hình 

Hình 4.21. 

 

Hình 4.21. Các hợp chất tiềm năng trong chi Mơ dây 

được lựa chọn để đánh giá hoạt tính chống oxy hoá  

 

Kaempferol (KF) Quercetin (QCT) 

Quercitrin (QCTR) 

CLEOMISCOSIN ANTHRAQUINONE 

FLAVONOID FERUOLYMONOTROPEIN 

Cleomiscosin A 

(CMA) 

Cleomiscosin B 

Cleomiscosin C 

(CMC) 
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Trước khi đánh giá hoạt tính chống oxy hoá của các nhóm hợp chất này, chúng 

tôi tiến hành khảo sát lựa chọn phương pháp DFT để tính toán nhiệt động học cho mô 

hình các hợp chất mục tiêu, là các hợp chất có nhân thơm chứa liên kết X–H (X = C, 

N, O, S), nhằm tìm ra phương pháp tính toán có độ chính xác phù hợp và tiêu tốn tài 

nguyên tính toán hợp lý. 

4.6.1. Khảo sát lựa chọn phương pháp DFT để tính toán nhiệt động học của 

các hợp chất có nhân thơm chứa liên kết X–H (X = C, N, O, S) 

Trong phần này, 17 phương pháp DFT được khảo sát để đánh giá khả năng tính 

toán BDE liên kết X−H ( X = C, N, O, S) của hợp chất có chứa nhân thơm (Ar–X–

H). Quá trình khảo sát gồm hai bước, trong đó bước đầu tiên là khảo sát lựa chọn độ 

lớn của bộ hàm cơ sở dùng để tối ưu hoá cấu trúc của các hợp chất Ar–X–H bằng 

phương pháp B3LYP. Sau đó, sử dụng bộ hàm cơ sở đã lựa chọn để tối ưu hoá cấu 

trúc, tính toán giá trị BDE của các liên kết bằng các phương pháp DFT được đánh giá 

và so sánh với giá trị thực nghiệm.  

a. Khảo sát ảnh hưởng của bộ hàm cơ sở (basis set) 

Dữ liệu tính toán và so sánh giữa các bộ hàm cơ sở được thể hiện tại các Phụ 

lục 20–23 cho liên kết C−H, Phụ lục 24, 25 và 26 cho liên kết N−H, O−H và S−H. 

Từ kết quả Phụ lục 20–23 cho thấy, các kết quả tính toán BDE cho liên kết C−H 

có sự chênh lệch rất nhỏ khi sử dụng các bộ hàm cơ sở khác nhau gồm 6–31G(d), 6–

31+G(d), 6–31+G(d,p), 6–311G(d,p) và 6–311++G(d,p). Vì vậy, đối với các liên kết 

N−H, O−H, và S−H chỉ tính toán và so sánh đối với bộ hàm cơ sở lớn nhất (6–

311++G(d,p)) và nhỏ nhất (6–31G(d)). 

Từ kết quả Phụ lục 24, 25 và 26, có thể nhận thấy rằng sự biến thiên giá trị BDE 

của các liên kết N−H, O−H và S−H khi tối ưu hoá cấu trúc sử dụng các bộ hàm cơ sở 

khác nhau đều nhỏ hơn 0,3 kcal/mol (tương đương 0,3%), ngoại trừ giá trị BDE tính 

toán bởi phương pháp B2PLYP cho liên kết N−H (Phụ lục 24), và liên kết S−H của 

hợp chất SH1 và SH3 (Phụ lục 26). Sai lệch lớn nhất trong khảo sát này có thể liên 

quan đến môi trường hoá học của các liên kết này, trong đó đòi hỏi phải tối ưu hoá 

cấu trúc bằng phương pháp có độ chính xác cao hơn, tuy nhiên trong phạm vi của 

luận án, chúng tôi không đi sâu vào vấn đề này.  

Nhìn chung, với dữ liệu khảo sát thu được cho thấy việc tối ưu hoá cấu trúc sử 

dụng các bộ hàm cơ sở lớn không mang lại kết quả khác biệt nhiều so với bộ hàm cơ 

sở nhỏ, và mặc dù không so sánh với dữ liệu thực nghiệm, có thể nhận thấy rằng việc 

này cũng không cải thiện nhiều về độ chính xác của kết quả tính toán (độ chệnh lệch 

từ 0,1–0,3 %). Như vậy, trong trường hợp tính toán với các phân tử lớn thì việc giảm 

độ lớn của bộ hàm cơ sở sẽ mang lại kết quả tính toán BDE tốt với thời gian tính toán 

hợp lý. Tuy nhiên, từ một số trường hợp đặc biệt được đề cập trên đây, có thể thấy 

vẫn cần sử dụng bộ hàm cơ sở lớn hơn khi tính toán để thu được giá trị BDE với độ 
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chính xác tốt hơn. Từ các dữ liệu và phân tích trong bước khảo sát trên, chúng tôi tiến 

hành tối ưu hoá cấu trúc và tính toán năng lượng điểm đơn sử dụng mô hình tính toán 

với bộ hàm cơ sở nhỏ nhất (DFT/6‒311+G(3df,2p)// B3LYP/6‒31G(d)) để đánh giá 

độ chính xác của các phương pháp tính toán được khảo sát để tính giá trị BDE của 

các liên kết C‒H, N‒H, O‒H, S‒H  và so sánh với giá trị thực nghiệm. 

b. Tính toán giá trị BDE của liên kết C‒H 

Trong phần này, 11 hợp chất Ar−C−H được sử dụng để tính toán BDE của liên 

kết C−H, trong đó nguyên tử hydrogen liên kết trực tiếp với vòng thơm hoặc liên kết 

với nguyên tử carbon của nhóm thế trên vòng thơm. Các hợp chất bao gồm benzene 

(CH1), toluene (CH2), ethylbenzene (CH3), diphenylmethane (CH4), indene (CH5), 

tetralin (CH6), 9–10–dihydroanthracene (CH8), xanthene (CH9), fluorene (CH10), 

và 9–anthracenylmethane (CH11). Các hợp chất được lựa chọn có giá trị BDE thực 

nghiệm với độ chính xác tốt (Phụ lục 27) [131], được sử dụng làm giá trị tham chiếu 

để đánh giá độ chính xác của các phương pháp nghiên cứu. Sai lệch giữa giá trị BDE 

tính toán và thực nghiệm được trình bày trong Bảng 4.14. 

Từ kết quả Bảng 4.14 cho thấy, phương pháp tốt nhất để tính toán giá trị BDE 

của liên kết C−H theo thứ tự là M08−HX, M06−2X, BMK và M05−2X. Đáng chú ý, 

giá trị sai số tuyệt đối trung bình (MUE) của phương pháp M06–2X và BMK tương 

đương với phương pháp M08−HX (1,3 kcal/mol). Giá trị sai số tuyệt đối lớn nhất 

(MaxAE) của phương pháp M08−HX cũng tốt nhất với giá trị là 3,0 kcal/mol. Sai số 

tuyệt đối lớn nhất của phương pháp BMK và M05−2X cao hơn so với phương pháp 

M08–HX và M06−2X 1,0–1,6 kcal/mol. Tương tự như vậy, sai số tương đối trung 

bình (MUE) của 4 phương pháp trên cũng không khác biệt đáng kể (1,4–1,6 %). 

Ngược lại, sai số tương đối lớn nhất (MaxAE) của phương pháp BMK và M05−2X 

(lần lượt là 4,8 % và 5,5 %), cao hơn nhiều so với phương pháp M08−HX và M06−2X 

(lần lượt là 3,9 % và 3,8 %). Ngoài bốn phương pháp kể trên, các phương pháp được 

khảo sát còn lại đều có sai số tuyệt đối lớn nhất nhỏ hơn 10,0 kcal/mol, ngoại trừ 

phương pháp B2PLYP (12,0 kcal/mol). 

Kết quả khảo sát này tương tự với một số nghiên cứu trước đây khi so sánh độ 

chính xác của các phương pháp khác nhau sử dụng để tính toán năng lượng của một 

số họ hợp chất. Cụ thể như nghiên cứu của Yan Zhao và cộng sự [240] khi so sánh 

độ chính xác của chín phương pháp khác nhau sử dụng để tính toán cho ba cơ sở dữ 

liệu thực nghiệm của Izgorodina và cộng sự [103]. Kết quả cũng cho thấy rằng, 

phương pháp M06−2X và M05−2X thể hiện khả năng tính toán rất tốt đối với giá trị 

BDE của các gốc tự do cũng như hợp chất nitroxide.Một số kết quả tương tự cũng đã 

được báo cáo trong các nghiên cứu khác [24, 71], một lần nữa khẳng định hiệu quả 

tính toán vượt trội của phương pháp M06−2X và M05−2X so với các phương pháp 

phiếm hàm mật độ khác. 
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c. Tính toán giá trị BDE của liên kết N‒H 

Chín hợp chất Ar−N−H trong đó nguyên tử hydrogen liên kết trực tiếp với vòng 

thơm hoặc liên kết với vòng thơm thông qua nguyên tử nitrogen của nhóm thế được 

sử dụng để đánh giá các phương pháp khi sử dụng tính toán giá trị BDE cho liên kết 

N−H. Các hợp chất bao gồm 4–fluoroaniline (NH1), N–methyl–N–phenylamine 

(NH2), phenylhydrazine (NH3), diphenylamine (NH4), 1,3–oxazolidin–2–one 

(NH5), 2–piperidone (NH6), 2,2,4–trimethyl–1,2,3,4–tetrahydroquinoline (NH7), 

carbazole (NH8) và dimethyl–phenothioazine (NH9). Giá trị BDE thực nghiệm của 

các hợp chất này được tra cứu từ tài liệu tham khảo và tổng hợp trong Phụ lục 28 

[131]. Sai lệch giữa giá trị BDE tính toán và thực nghiệm được trình bày trong Bảng 

4.15. 

Kết quả cho thấy, phương pháp M05−2X và M06−2X tiếp tục cho kết quả tính 

toán tốt với sai số tuyệt đối trung bình (MUE) lần lượt là 1,0 kcal/mol và 1,2 kcal/mol. 

Sai số tuyệt đối lớn nhất của M05−2X là 2,6 kcal/mol và M06−2X là 2,9 kcal/mol. 

Các sai số này thấp hơn so với sai số khi tính toán BDE cho liên kết C–H (4,6 kcal/mol 

cho phương pháp M05−2X và 3,2 kcal/mol cho phương pháp M06–2X). Phương pháp 

M08−HX và MPWB1K có cùng giá trị sai số tuyệt đối trung bình là 1,8 kcal/mol. 

Trong khi đó, giá trị sai số tương đối trung bình của M05−2X, M06−2X, M08−HX, 

và MPWB1K trong khoảng 1,1–2,0 %. Phương pháp BMK thu được kết quả tốt với 

MUE là 1,9 kcal/mol và MaxAE là 4,0 kcal/mol. Tuy nhiên, giá trị MUE của các 

phương pháp còn lại nằm trong khoảng 2,1–6,1 kcal/mol.  

d. Tính toán giá trị BDE của liên kết O‒H 

Giá trị BDE của các hợp chất Ar−O−H được tính toán bao gồm 4–chlorophenol 

(OH1), 2–methoxyphenol (OH2), 4–methoxy–2,3,6–trimethylphenol (OH3), 

2,2,5,7,8–pentamethyl–chroman–6–ol (OH4), 2,3,5–trimethyl–chroman–4–ol 

(OH5), ubiquinol–2 (OH6), 2,2,6,7–tetramethyl–2,3–dihydrobenzofuran–5–ol 

(OH7), 1–hydroxynaphthalene (OH8), 4,4’–dihydroxybiphenyl (OH9) và 1–

hydroxy–phenanthrene (OH10). Các giá trị BDE thực nghiệm chính xác của các hợp 

chất này [131] được liệt kê trong Phụ lục 29. Sai lệch giữa giá trị BDE tính toán và 

thực nghiệm được trình bày trong Bảng 4.16. 

Các phương pháp M06−2X, M05−2X và M08−HX cho kết quả tính toán tốt 

nhất đối với giá trị BDE của liên kết O−H. Cả ba phương pháp đều có giá trị MUE 

và Max AE tương tự nhau (cả giá trị tương đối và tuyệt đối) (Bảng 4.16). MUE của 

ba phương pháp trong khoảng từ 1,2 kcal/mol đến 1,4 kcal/mol (tương ứng với giá trị 

tương đối từ 1,4% đến 1,7%), và MaxAE trong khoảng từ 3,2 kcal/mol đến 3,4 

kcal/mol (tương ứng với giá trị tương đối từ 3,9% đến 4,1%). Cũng trên cơ sở dữ liệu 

tính toán, phương pháp BMK và MPWB1K không cho kết quả tính toán BDE tốt như 

đối với liên kết N−H. Phương pháp BMK có MUE và MaxAE lần lượt là 3,7 kcal/mol 
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và 5,7 kcal/mol, và của phương pháp MPWB1K là 2,3 kcal/mol và 4,6 kcal/mol. 

Phương pháp B2PLYP cũng cho kết quả không tốt khi tính toán BDE cho liên kết 

N−H với giá trị MUE là 11,3 kcal/mol. Vì vậy, có thể kết luận rằng các phương pháp 

BMK, MPWB1K, B2PLYP không phù hợp để sử dụng tính toán giá trị BDE cho liên 

kết O−H. 

e. Tính toán giá trị BDE của liên kết S‒H 

Đối với liên kết S−H, chín hợp chất Ar−S−H được lựa chọn (Phụ lục 30) [131] 

bao gồm: benzenethiol (SH1), 2–methyl–benzenethiol (SH2), 3–trifluoromethyl–

benzenethiol (SH3), 4–amino–benzenethiol (SH4), 1–naphthalenethiol (SH5), 4–

chloro–benzenethiol (SH6), 4–methyl–benzenethiol (SH7), 4–methoxy–benzenethiol 

(SH8) và 4–ethoxy–benzenethiol  (SH9). Kết quả tính toán được liệt kê trong Bảng 

4.17. 

Từ kết quả Bảng 4.17 cho thấy rằng, M06−2X là phương pháp tốt nhất khi tính 

toán năng lượng liên kết của các hợp chất được lựa chọn. Trong đó, giá trị MUE và 

MaxAE lần lượt là 1,1 kcal/mol và 5,4 kcal/mol. Trong khi đó, phương pháp M05−2X 

và M08−HX cũng có độ chính xác tốt với giá trị MUE lần lượt là 1,8 kcal/mol và 1,6 

kcal/mol. Tuy nhiên, giá trị MaxAE (cả giá trị tuyệt đối và tương đối) của ba phương   

pháp này khi tính toán BDE cho liên kết S−H đều cao hơn khi tính toán cho liên kết 

C−H, N−H, và O−H, nằm trong khoảng 4,5−6,2 kcal/mol. Các phương pháp còn lại 

có sai số tương đối gần nhau, trong khoảng 2,3−3,5 kcal/mol, ngoại trừ phương pháp 

B2PLYP với sai số tuyệt đối trung bình là 8,5 kcal/mol. Vì vậy, có thể nói rằng, giá 

trị BDE của liên kết S−H có thể tính toán hiệu quả bằng các phương pháp Minnesota. 

f. Sai số trung bình 

Để có đánh giá tổng quát về độ chính xác và hiệu quả tính toán của các phương 

pháp được khảo sát, giá trị trung bình của MUE và MaxAE của mỗi phương pháp đối 

với các liên kết C−H, N−H, O−H và S−H được tính toán trong Bảng 4.18.  

Kết quả tổng hợp cho thấy, phương pháp M06−2X, M05−2X, và M08−HX có 

độ chính xác cao hơn các phương pháp được khảo sát khác. Trong đó, M06−2X là 

cho độ chính xác tốt nhất với sai số tuyệt đối và tương đối thấp nhất. Phương pháp 

M05−2X và M08−HX cũng có độ chính xác tốt, tuy nhiên giá trị MUE và MaxAE 

cao hơn một chút so với phương pháp M06−2X. Tất cả các phương pháp được khảo 

sát còn lại đều có sai số khi tính toán giá trị BDE lớn hơn so với phương pháp 

Minnesota.  

Vì vậy, trên cơ sở các dữ liệu thu được, có thể kết luận rằng các phương pháp 

M06−2X, M05−2X và M08−HX là các phương pháp chính xác và hiệu quả để tính 

toán giá trị BDE cho liên kết X−H của hợp chất Ar−X−H (X = C, N, O, S). 
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Bảng 4.14. Sai số tuyệt đối (kcal/mol) a và tương đối (%) của các giá trị BDE (C−H) so với giá trị thực nghiệm (*) 

C−H BDE CH1 CH2 CH3 CH4 CH5 CH6 CH7 CH8 CH9 CH 10 CH 11 
Giá trị tuyệt đối Giá trị tương đốic 

MUEb MaxAEb MUEb MaxAEb 

M06–2X − 1,3 1,6 − − 0,6 − 2,5 0,2 0,0 − 1,3 3,2 1,5 3,8 

M05–2X  − − 0,6 − − − 0,9 1,3 − − − 1,4 4,6 1,6 5,5 

M06   − − − − − − − − − − − 3,2 6,2 3,7 7,4 

M05 − − − − − − − − − − − 4,7 8,0 5,3 9,7 

BMK   − 0,5 0,9 − − − 0,1 0,9 − − − 1,3 4,0 1,5 4,8 

MPW1B95 − − − − − − − − − − − 2,2 5,5 2,5 6,7 

B1B95 − − − − − − − − − − − 2,8 6,1 3,1 7,4 

B98 − − − − − − − − − − − 3,5 6,7 4,0 8,1 

B97–2 − − − − − − − − − − − 4,1 7,5 4,7 9,1 

LC–PBE − − − − − − − − − − − 3,2 6,3 3,6 7,5 

B3LYP − − − − − − − − − − − 3,6 6,7 4,1 8,1 

cam–B3LYP − − − − − − − 0,0 − − − 1,8 4,8 2,1 5,7 

B2PLYP − − − − − − − − − − − 9,5 12,0 10,8 14,3 

MPWB1K − − − − − − − 0,4 − − − 1,6 4,9 1,8 5,9 

BB1K − − − − − − − − − − − 2,0 5,3 2,2 6,4 

BB95 − − − − − − − − − − − 5,1 8,3 5,9 9,9 

M08–HX − 1,6 1,7 − − 1,1 1,0 3,0 0,5 0,5 − 1,3 3,0 1,4 3,9 
a Tính toán bằng phương pháp DFT/6–311+G(3df,2p)//B3LYP/6–31G(d); 
b MUE (mean unsigned error) = sai số tuyệt đối trung bình; MaxAE = Sai số tuyệt đối lớn nhất; 
c Giá trị tương đối MUE được tính toán từ sai số tuyệt đối trung bình và giá trị trung bình BDE của tất cả các hợp chất; 

  Giá trị tương đối MaxAE được tính từ sai số tuyệt đối lớn nhất và giá trị BDE của hợp chất tương tương ứng. 

(* Số liệu được công bố trên Royal Society Open Science 9.6, 220177) 
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Bảng 4.15. Sai số tuyệt đối (kcal/mol) a và tương đối (%) của các giá trị BDE (N−H) so với giá trị thực nghiệm (*) 

N–H BDE NH1 NH2 NH3 NH4 NH5 NH6 NH7 NH8 NH9 
Giá trị tuyệt đối Giá trị tương đốic 

MUEb MaxAEb MUEb MaxAEb 

M06–2X 2,6 1,0 2,6 0,1 − − 1,1 − 0,1 1,2 2,9 1,4 2,6 

M05–2X  1,9 0,1 1,9 − − − 0,2 − − 1,0 2,6 1,1 2,4 

M06   − − 0,2 − − − − − − 2,9 4,9 3,2 4,5 

M05 − − − − − − − − − 4,1 5,7 4,6 5,2 

BMK   0,5 − 0,6 − − − − − − 1,9 4,0 2,1 3,7 

MPW1B95 0,2 − − − − − − − − 2,3 4,7 2,5 4,3 

B1B95 − − − − − − − − − 3,0 5,5 3,3 5,0 

B98 − − − − − − − − − 4,5 6,9 5,0 6,3 

B97–2 − − − − − − − − − 4,9 7,1 5,4 6,5 

LC–wPBE − − − − − − − − − 2,4 5,4 2,7 5,0 

B3LYP − − − − − − − − − 4,4 6,7 4,9 6,1 

cam–B3LYP − − 0,4 − − − − − − 2,2 4,8 2,5 4,3 

B2PLYP − − 0,2 − − − − − − 3,5 5,2 3,8 4,7 

MPWB1K 0,6 − 0,7 − − − − − − 1,8 4,1 2,0 3,7 

BB1K 0,2 − 0,2 − − − − − − 2,1 4,6 2,3 4,2 

BB95 − − − − − − − − − 6,1 8,4 6,8 7,6 

M08–HX 3,7 1,8 3,1 1,1 0,5 − 2,1 1,3 1,1 1,8 3,7 2,0 4,1 
a Tính toán bằng phương pháp DFT/6–311+G(3df,2p)//B3LYP/6–31G(d); 
b MUE (mean unsigned error) = sai số tuyệt đối trung bình; MaxAE = Sai số tuyệt đối lớn nhất; 
c Giá trị tương đối MUE được tính toán từ sai số tuyệt đối trung bình và giá trị trung bình BDE của tất cả các hợp chất; 

  Giá trị tương đối MaxAE được tính từ sai số tuyệt đối lớn nhất và giá trị BDE của hợp chất tương tương ứng. 

(* Số liệu được công bố trên Royal Society Open Science 9.6, 220177) 
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Bảng 4.16. Sai số tuyệt đối (kcal/mol) a và tương đối (%) của các giá trị BDE (O−H) so với giá trị thực nghiệm (*) 

O–H BDE OH1 OH2 OH3 OH4 OH5 OH6 OH7 OH8 OH9 OH10 
Giá trị tuyệt đối Giá trị tương đốic 

MUEb MaxAEb MUEb MaxAEb 

M06–2X − 1,8 0,0 − − 3,1 0,3 − 1,2 − 1,2 3,3 1,4 4,0 

M05–2X  − 1,8 − − − 2,9 0,0 − 0,8 − 1,4 3,2 1,7 3,9 

M06   − − − − − − − − − − 4,2 6,7 5,1 7,4 

M05 − − − − − − − − − − 6,6 9,1 7,9 10,8 

BMK   − − − − − − − − − − 3,7 5,7 4,4 6,3 

MPW1B95 − − − − − − − − − − 3,0 5,4 3,6 5,9 

B1B95 − − − − − − − − − − 3,8 6,1 4,6 6,8 

B98 − − − − − − − − − − 5,8 7,9 7,0 8,8 

B97–2 − − − − − − − − − − 6,3 8,3 7,5 9,2 

LC–PBE − − − − − − − − − − 4,8 7,8 5,9 9,3 

B3LYP − − − − − − − − − − 5,6 7,9 6,8 8,7 

cam–B3LYP − − − − − 0,0 − − − − 3,6 5,9 4,3 6,6 

B2PLYP − − − − − − − − − − 11,3 14,4 13,6 15,9 

MPWB1K − 0,0 − − − 1,1 − − − − 2,3 4,6 2,7 5,1 

BB1K − − − − − 0,4 − − − − 2,7 5,1 3,2 5,7 

BB95 − − − − − − − − − − 7,5 9,4 9,1 10,4 

M08–HX − 2,2 0,6 0,4 − 3,2 0,8 − 1,7 0,0 1,3 3,4 1,5 4,1 
a Tính toán bằng phương pháp DFT/6–311+G(3df,2p)//B3LYP/6–31G(d); 
b MUE (mean unsigned error) = sai số tuyệt đối trung bình; MaxAE = Sai số tuyệt đối lớn nhất; 
c Giá trị tương đối MUE được tính toán từ sai số tuyệt đối trung bình và giá trị trung bình BDE của tất cả các hợp chất; 

  Giá trị tương đối MaxAE được tính từ sai số tuyệt đối lớn nhất và giá trị BDE của hợp chất tương tương ứng. 

(* Số liệu được công bố trên Royal Society Open Science 9.6, 220177) 
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Bảng 4.17. Sai số tuyệt đối (kcal/mol) a và tương đối (%) của các giá trị BDE (S−H) so với giá trị thực nghiệm (*) 

S–H BDE SH1 SH2 SH3 SH4 SH5 SH6 SH7 SH8 SH9 
Giá trị tuyệt đối Giá trị tương đốic 

MUEb MaxAEb MUEb MaxAEb 

M06–2X − 0,7 0,0 5,4 − 0,2 0,5 − − 1,1 5,4 1,5 7,8 

M05–2X  − − − 4,5 − − − − − 1,8 4,5 2,3 6,5 

M06   − − − 3,1 − − − − − 2,3 4,3 3,0 5,4 

M05 − − − 2,5 − − − − − 3,0 5,2 3,9 6,6 

BMK   − − − 3,4 − − − − − 2,3 4,0 2,9 5,0 

MPW1B95 7,6 − 7,6 3,6 − − − − − 3,2 7,6 4,1 9,4 

B1B95 7,1 − 7,1 3,0 − − − − − 3,4 7,1 4,3 8,8 

B98 − − − 1,8 − − − − − 3,5 5,6 4,5 7,1 

B97–2 − − − 1,6 − − − − − 3,5 5,9 4,5 7,4 

LC–wPBE − − − 3,7 − − − − − 2,9 4,0 3,7 5,1 

B3LYP 6,0 − − 2,0 − − − − − 3,5 6,0 4,5 7,4 

cam–B3LYP − − − 4,0 − − − − − 2,2 4,0 2,9 5,8 

B2PLYP − − − –7,3 − − − − − 8,5 10,8 10,8 13,7 

MPWB1K 7,6 − 7,6 4,4 − − − − − 3,0 7,6 3,9 9,5 

BB1K 7,2 − 7,3 4,0 − − − − − 3,1 7,3 4,0 9,0 

BB95 − − − 0,5 − − − − − 3,4 6,6 4,3 8,4 

M08–HX 0,1 1,6 1,0 6,2 0,5 1,1 1,4 0,9 − 1,6 6,2 2,0 8,9 
a Tính toán bằng phương pháp DFT/6–311+G(3df,2p)//B3LYP/6–31G(d); 
b MUE (mean unsigned error) = sai số tuyệt đối trung bình; MaxAE = Sai số tuyệt đối lớn nhất; 
c Giá trị tương đối MUE được tính toán từ sai số tuyệt đối trung bình và giá trị trung bình BDE của tất cả các hợp chất; 

  Giá trị tương đối MaxAE được tính từ sai số tuyệt đối lớn nhất và giá trị BDE của hợp chất tương tương ứng.  

(* Số liệu được công bố trên Royal Society Open Science 9.6, 220177) 
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Bảng 4.18. Sai số tuyệt đối trung bình (kcal/mol) và sai số tương đối trung bình 

(%) của giá trị BDE các liên kết so với giá trị thực nghiệm (*) 

Phương pháp 
Giá trị tuyệt đối Giá trị tương đối 

MUE a MaxAE b MUE a MaxAE b 

M06−2X 1,2 3,7 1,4 4,5 

M05−2X 1,4 3,7 1,6 4,6 

M06 3,2 5,5 3,7 6,2 

M05 4,6 7,0 5,4 8,1 

BMK 2,3 4,4 2,7 5,0 

MPW1B95 2,7 5,8 3,2 6,6 

B1B95 3,2 6,2 3,9 7,0 

B98 4,3 6,8 5,1 7,6 

B97–2 4,7 7,2 5,6 8,1 

LC–PBE 3,3 5,9 3,9 6,7 

B3LYP 4,3 6,8 5,0 7,6 

cam–B3LYP 2,5 4,9 2,9 5,6 

B2PLYP 8,2 10,6 9,8 12,2 

MPWB1K 2,2 5,3 2,6 6,0 

BB1K 2,5 5,6 3,0 6,3 

BB95 5,5 8,2 6,5 9,1 

M08–HX 1,5 4,1 1,7 5,3 
a MUE (mean unsigned error) = sai số tuyệt đối trung bình; 

b MaxAE = sai số tuyệt đối lớn nhất. 

(* Số liệu được công bố trên Royal Society Open Science 9.6, 220177) 

Kết luận 3: Từ  kết quả khảo sát này, chúng tôi lựa chọn phương pháp M06–2X để 

tính toán các thông số nhiệt động học, động học của phản ứng bắt gốc tự do của một 

số hợp chất chống oxy hoá tiềm năng có trong một số loài được chọn lọc của chi Mơ 

dây (Paederia L.) trong phần nghiên cứu tiếp theo.  

4.6.2. Khả năng chống oxy hoá của các hợp chất cleomiscosin 

Coumarinolignan (CL) là các hợp chất trao đổi thứ cấp trong nhiều loài thực 

vật khác nhau. Cầu nối liên kết giữa coumarin và hợp phần phenyl propanoid tạo nên 

nhiều đồng phân CL khác nhau. Nhiều loại CL được phân lập từ các loài cây được 

sử dụng làm thuốc trong y học cổ truyền ở nhiều nước trên thế giới cũng như ở Việt 

Nam như Chloranthus japonicus (Sieb)., Terminalia tropophylla (H.Perrier)., 

Artemisia minor (Jacquem. ex Besser)., Sapium discolor, Zanthoxylum avicennae 

(Lamk.)., Brucea javanica ((L.) Merr), Paederia scandens (Lour.) [129, 241, 242]. 

Trong số đó, các hợp chất cleomiscosin A (CMA), cleomiscosin B (CMB) và 

cleomiscosin C (CMC) là các hợp chất có trong nhiều loài thực vật nhất [19, 20]. 
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Nhiều nghiên cứu đã cho thấy các hoạt tính dược lý quan trọng của các hợp chất 

cleomiscosin (CM), trong đó nổi bật là khả năng kháng viêm [227], gây độc tế bào 

ung thư [42], chống oxy hoá [25] và bảo vệ gan [225]. Một vài nghiên cứu thực 

nghiệm đã đánh giá khả năng bắt gốc tự do của một số hợp chất CM. Trong đó, sự 

có mặt của các nhóm thế trên vòng thơm cũng như vị trí của đơn vị propanoid có ảnh 

hưởng nhất định đến hoạt tính của các hợp chất này trong điều kiện khảo sát [25]. 

Vì vậy, trong phần này, khả năng chống oxy hoá của các hợp chất CMB (phân 

lập từ cây Mơ tam thể), cùng với hai hợp chất cleomiscosin có cấu trúc tương tự là 

CMA và CMC được tính toán và đánh giá hoạt tính, sử dụng phương pháp 

M06−2X/6−311++G(d,p), kết hợp mô hình dung môi SMD (solvation model density) 

cho pentyl ethanoate và nước [134]. Cấu trúc của các hợp chất CM được trình bày 

trong Hình 4.22. 

 

Hình 4.22. Cấu trúc các hợp chất cleomiscosin 

a. Hoạt tính bắt gốc tự do HOO• của các hợp chất CM trong pha khí 

➢ Đánh giá nhiệt động học 

Các thông số nhiệt động học của các hợp chất nghiên cứu trong pha khí trước 

tiên được khảo sát bằng phương pháp M06−2X/6−311++G(d,p), thông qua các thông 

số BDE, IE, PA tương ứng với giai đoạn một của phản ứng bắt gốc tự do theo các cơ 

chế FHT, SETPT và SPLET. Biến thiên năng lượng tự do Gibbs (ΔG0) của giai đoạn 

một phản ứng theo các cơ chế đối với các liên kết tiềm năng được tính toán và trình 

bày trong Bảng 4.19. 

Bảng 4.19. Giá trị BDE, IE và PA (kcal/mol) của các liên kết OH/CH của các 

hợp chất CM, ΔG0 của phản ứng CM+HOO• theo cơ chế FHT, PT và SET (*) 

Vị trí BDE ΔG0 PA ΔG0 IE ΔG0 

CMA‒O14‒H 88,5 3,3 340,6 187,8 

182,4 159,6 CMA‒C18‒H 90,2 4,9 363,1 211,4 

CMA‒O19‒H 105,8 20,4 354,2 203,4 

CMB‒O14‒H 88,3 2,9 343,5 187,8 
179,1 156,5 

CMB‒C17‒H 89,7 4,1 364,2 211,4 
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CMB‒O19‒H 105,4 19,7 353,5 203,4 

CMC‒O14‒H 84,2 −1,5 334,6 183,1 

179,3 155,9 CMC‒C18‒H 86,3 0,1 358,2 205,8 

CMC‒O19‒H 106,1 20,6 364,0 211,7 

(* Số liệu được công bố trên RSC advances , 2024,14, 23629-23637) 

Từ kết quả Bảng 4.19 cho thấy, các giá trị BDE, IE và PA của cả ba hợp chất 

CM khá tương đồng nhau, trong đó, CMC có giá trị BDE và PA thấp nhất. Các giá 

trị BDE và PA của CMA và CMB không khác biệt nhau nhiều. Đồng thời, liên kết 

O14−H có giá trị BDE thấp nhất so với các vị trí còn lại của cả ba hợp chất nghiên 

cứu. Cụ thể, giá trị BDE thấp của CMC là 84,2 kcal/mol tại liên kết O14−H, cao hơn 

so với viniferifuran (82,7 kcal/mol) [181] và resveratrol (83,9 kcal/mol) [181]. Bên 

cạnh đó, giá trị BDE của CMA‒O14‒H và CMB‒O14‒H lần lượt là 88,5 kcal/mol 

và 88,3 kcal/mol, cao hơn các hợp chất chống oxy hoá tham chiếu. Từ kết quả này, 

có thể dự đoán rằng các hợp chất CM có khả năng chống oxy hoá yếu trong môi 

trường không phân cực. Ngoài ra, giá trị PA của các hợp chất nghiên cứu khá lớn, 

nằm trong khoảng 334,6−364,2 kcal/mol, và giá trị IE nằm trong khoảng 179,1−182,4 

kcal/mol.   

Kết quả tính toán biến thiên năng lượng tự do Gibbs (Go) giai đoạn một phản 

ứng CM + HOO•
  theo cơ chế FHT cho thấy, giá trị Go của phản ứng tại các vị trí 

O14‒H và C18‒H của CMC lần lượt là ‒1,5 kcal/mol và 0,1 kcal/mol, trong khi các 

giá trị Go của CMA và CMB nằm trong khoảng 2,1−4,9 kcal/mol. Vì vậy cơ chế 

này sẽ được xem xét trong phần tính toán động học phản ứng. Ngược lại, phản ứng 

bắt gốc tự do trong pha khí của các hợp chất CM không xảy ra theo cơ chế SETPT 

hoặc SPLET do giá trị Go dương (155,9−211,7 kcal/mol), lớn hơn rất nhiều so với 

cơ chế FHT. Do đó, các cơ chế này sẽ được bỏ qua trong phần tính toán động học 

phản ứng. 

➢ Động học phản ứng bắt gốc tự do HOO• trong pha khí 

Từ dữ liệu nhiệt động học cho thấy, phản ứng CM + HOO• trong pha khí phù 

hợp với cơ chế FHT. Vì vậy, động học của phản ứng được tính toán cho các vị trí  

O14‒H và C18‒H của các hợp chất nghiên cứu. Kết quả tính toán được trình bày 

trong Bảng 4.20 và Hình 4.23. 

Bảng 4.20. Năng lượng hoạt hoá (∆G≠, kcal mol‒1), hệ số hiệu chính xuyên hầm 

(), kEck, koverrall (M−1s−1), tỷ lệ đóng góp (,%) của phản ứng bắt gốc tự do 

HOO• của CM trong pha khí theo cơ chế FHT (*) 

Hợp chất Cơ chế Vị trí G≠   kEck  

CMA FHT 
O14‒H 16,7 195,2 7,29  102 96,9 

C18‒H 18,6 153,0 2,30  101 3,1 
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koverall  7,52  102 
 

CMB 
FHT 

O14‒H 16,4 472,4 2,84  103 98,1 

C17‒H 18,3 209,3 5,42  101 1,9 

 koverall  2,90  103 
 

CMC 
FHT 

O14‒H 14,2 254,4 6,28  104 100,0 

C18‒H 20,1 912,1 1,04  101 0,0 

 koverall  6,28  104  

(* Số liệu được công bố trên RSC advances , 2024,14, 23629-23637) 

 

Hình 4.23. Cấu trúc các trạng thái chuyển tiếp (TS) của phản ứng CM+HOO• 

trong pha khí theo cơ chế FHT 
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Kết quả tính toán cho thấy, các hợp chất CM thể hiện hoạt tính chống oxy hoá 

yếu trong pha khí với hằng số tốc độ tổng quát koverall từ 7,52  102 M−1s−1 đến 6,28  

104 M−1s−1. Hằng số tốc độ phản ứng thấp này phù hợp với giá trị BDE khá cao trong 

phần đánh giá thông số nhiệt động học. Bên cạnh đó, hoạt tính bắt gốc tự do của CM 

trong pha khí được đóng góp chủ yếu bởi vị trí O14‒H. Hằng số tốc độ tổng quát của 

phản ứng CMC + HOO• có giá trị là 6,28  104 M−1s−1, cao hơn so với CMA và 

CMB. Kết quả này cũng phù hợp với thông số tính toán nhiệt động học trong phần 

trước, với giá BDE của CMC thấp nhất trong ba hợp chất nghiên cứu. Đáng chú ý là 

sự khác biệt của cầu nối giữa đơn vị phenylpropanoid và hợp phần coumarin thông 

qua các nhóm ortho‒hydroxyl (CMA và CMB) hầu như không làm thay đổi hoạt tính 

chống oxy hoá của chúng. Ngược lại, sự có mặt của nhóm methoxy trên vòng thơm 

của đơn vị phenylpropanoid (CMC) làm tăng tốc độ phản ứng khoảng 84 lần so với 

hợp chất CMA.  

b. Hoạt tính bắt gốc tự do HOO•của các hợp chất CM trong môi trường sinh lý 

➢ Đánh giá nhiệt động học 

Tương tự như trong pha khí, các thông số nhiệt động học của các hợp chất CM 

được tính toán trong môi trường pentyl ethanoate và nước (pH =7,4), kết quả được 

trình bày trong Bảng 4.21 và Bảng 4.22.  

Kết quả tính toán nhiệt động học trong môi trường pentyl ethanoate khá tương 

đồng so với pha khí, với giá trị BDE và PA của CMA gần tương đương với CMB 

nhưng cao hơn CMC. Giá trị IE của CMB thấp hơn so với CMA và CMC. Tất cả 

các thông số nhiệt động học trong môi trường này đều thấp hơn trong pha khí. Cụ 

thể, BDE của hợp chất CMC ở vị trí O14‒H thấp nhất với giá trị 84,0 kcal/mol, và vị 

trí C18‒H là 87,4 kcal/mol, trong khi đó BDE các vị trí này của CMA và CMB lần 

lượt nằm trong khoảng 85,9−86,0 kcal/mol và 90 kcal/mol. Giá trị IE của các hợp 

chất CM nằm trong khoảng 144,6−147,6 kcal/mol. 

Bảng 4.21. Dữ liệu nhiệt động học (BDE, IE, PA, kcal/mol) của các hợp chất 

CM và ΔGo của giai đoạn một phản ứng CM + HOO• trong pentyl ethanoate (*) 

Vị trí BDE ΔG0 PA ΔG0 IE ΔG0 

CMA‒O14‒H 86,0 0,5 308,3 105,9 

146,2 75,2 CMA‒C18‒H 90,9 5,7 337,3 135,4 

CMA‒O19‒H 104,9 19,5 324,7 123,9 

CMB‒O14‒H 85,9 0,9 309,1 107,0 

144,6 74,3 CMB‒C17‒H 90,9 6,0 338,1 136,5 

CMB‒O19‒H 104,8 19,7 324,0 122,6 
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CMC‒O14‒H 84,0 ‒4,9 306,4 102,6 

147,6 73,5 CMC‒C18‒H 87,4 ‒0,7 333,0 128,7 

CMC‒O19‒H 105,8 18,2 328,5 125,6 

(* Số liệu được công bố trên Royal Society Open Science 9.6, 220177) 

Từ kết quả tính toán ΔGo của giai đoạn một phản ứng CM + HOO• theo mỗi cơ 

chế cho thấy, phản ứng bắt gốc tự do của CMC tại các vị trí O14‒H và C18‒H phù 

hợp theo cơ chế FHT do giá trị ΔGo < 0. Ngược lại, cơ chế SPLET và SETPT không 

tự xảy ra do giá trị ΔGo dương và cao hơn rất nhiều so với cơ chế FHT. Vì vậy, chỉ 

có cơ chế FHT được xem xét trong phần tính toán động học phản ứng bắt gốc tự do. 

Bảng 4.22. Dữ liệu nhiệt động học (BDE, IE, PA, kcal/mol) của các hợp chất 

CM và ΔGo của giai đoạn một phản ứng CM + HOO• trong nước (*) 

Vị trí BDE ΔG0 PA ΔG0 IE ΔG0 

CMA‒O14‒H 85,6 ‒3,2 43,7 36,9 

110,9 31,4 CMA‒C18‒H 93,2 4,2 83,1 76,2 

CMA‒O19‒H 107,0 18,0 56,0 49,4 

CMB‒O14‒H 85,6 ‒3,5 43,8 36,7 

110,7 30,9 CMB‒C17‒H 93,6 4,4 83,9 76,5 

CMB‒O19‒H 107,1 17,8 55,9 49,2 

CMC‒O14‒H 86,9 ‒1,4 43,7 37,4 

117,6 38,2 CMC‒C18‒H 91,0 2,4 79,3 72,1 

CMC‒O19‒H 107,1 19,4 58,9 52,3 

(* Số liệu được công bố trên Royal Society Open Science 9.6, 220177) 

Trái ngược với môi trường không phân cực, giá trị BDE tại vị trí O14‒H của 

CMA và CMB trong nước là 85,6 kcal/mol, thấp hơn của CMC (86,9 kcal/mol) 

(Bảng 4.22). Ngược lại, giá trị BDE của CMC tại vị trí C18‒H là 91,0 kcal/mol, thấp 

hơn các vị trí CMA‒C18‒H và CMB‒C17‒H.  

Biến thiên năng lượng tự do Gibbs của giai đoạn một phản ứng CM‒O14‒H + 

HOO• theo cơ chế FHT có giá trị âm, vì vậy phản ứng có khả năng tự xảy ra theo cơ 

chế này, trong khi đó cơ chế SETPT không thuận lợi về mặt nhiệt động học do giá trị 

ΔGo dương và lớn hơn nhiều so với cơ chế FHT. 

Nghiên cứu trước đây cho thấy rằng, cơ chế SPLET là cơ chế chính của phản 

ứng bắt gốc tự do của các hợp chất phenolic trong môi trường nước ở pH 7,4 [79, 

214]. Vì vậy, sự đóng góp của mỗi trạng thái phân ly trong môi trường nước ở pH 7,4 

cần phải được xem xét. 

Từ kết quả tính toán nhiệt động học cho thấy, giá trị PA vị trí O14‒H của các 
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hợp chất CM gần tương đương nhau, trong khoảng 43,7−43,8 kcal/mol. Đồng thời, 

sự phân ly bậc một có khả năng xảy ra ở vị trí O14‒H, sau đó là vị trí O19‒H. Do 

hằng số phân ly thực nghiệm của các hợp chất nghiên cứu chưa được công bố, vì vậy 

pKa và tỷ lệ mol của các trạng thái phân ly được tính toán và trình bày trong Hình 

4.24.  

Kết quả cho thấy, pKa của các hợp chất CMA, CMB, CMC không khác biệt 

nhau nhiều, với giá trị lần lượt là 9,43; 9,35 và 9,59. Tỷ lệ dạng trung hoà và anion 

của CMA là 99,1 % và 0,9 %, của CMB là 98,9 % và 1,1 %, và CMC là 99,4 % và 

0,6 %. Các trạng thái phân ly này sẽ được xem xét sự đóng góp vào hoạt tính của các 

hợp chất CM trong phần tính toán động học của phản ứng bắt gốc tự do. 

 

Hình 4.24. Sự phân ly proton của các hợp chất CM trong nước ở pH 7,4 

➢ Động học phản ứng 

Từ kết quả tính toán nhiệt động học trong dung môi, động học phản ứng bắt gốc 

tự do HOO• của các hợp chất CM trong môi trường pentyl ethanoate được tính toán 

theo cơ chế FHT. Bên cạnh đó, hai cơ chế FHT và SET sẽ được xem xét trong môi 

trường nước (pH = 7,4). Kết quả tính toán động học phản ứng trong môi trường pentyl 

ethanoate được trình bày trong Bảng 4.23, Hình 4.25, và trong môi trường nước được 

trình bày trong Bảng 4.24 và Hình 4.26.  

Hằng số tốc độ tổng quát được tính toán  theo các biểu thức (4.1) và (4.2): 

Trong pentyl ethanoate:  

koverall = ∑ kapp(FHT‒neutral) (4.1) 
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Với kapp(FHT‒neutral) là hằng số tốc độ phản ứng bắt gốc tự do của phân tử 

trung hoà theo cơ chế FHT. 

Trong nước:  

koverall = ∑ kapp(FHT‒neutral) + ∑ kapp(SET‒neutral) 

+ ∑ kapp(SET‒anion) 

(4.2) 

Với kapp(SET‒neutral) và kapp(SET‒anion) lần lượt là hằng số tốc độ phản ứng 

bắt gốc tự do của phân tử trung hoà và anion theo cơ chế SET. 

 

Hình 4.25. Cấu trúc các TS của phản ứng CM+HOO• trong pentyl ethanoate 

theo cơ chế FHT 
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Bảng 4.23. Năng lượng hoạt hoá (∆G≠, kcal/mol), hệ số hiệu chính xuyên hầm 

(), kapp, koverrall (M−1s−1) tỷ lệ đóng góp (, %) phản ứng bắt gốc tự do HOO• 

của CM trong pentyl ethanoate theo cơ chế FHT (*) 

Hợp chất Cơ chế Vị trí G≠  kapp  

CMA 
FHT 

O14‒H 18,1 3224,1 1,06  103 100,0 

C18‒H 22,4 227,5 5,91  10-2 0,0 

koverall 1,06  103  

CMB 
FHT 

O14‒H 18,6 2311,7 3,47  102 100,0 

C17‒H 22,6 258,6 4,14  10-2 0,0 

koverall 3,47  102 
 

CMC 
FHT 

O14‒H 14,5 428,7 6,43  104 100,0 

C18‒H 19,3 743,7 3,20  101 0,0 

koverall 6,44  104  

(* Số liệu được công bố trên Royal Society Open Science 9.6, 220177) 

Từ kết quả Bảng 4.23 cho thấy, hằng số tốc độ phản ứng tổng quát koverrall của 

CMC trong môi trường pentyl ethanoate gấp khoảng 61‒185 lần so với CMA và 

CMB, với koverrall của CMA và CMB lần lượt là 1,06  103 M−1s−1 và 3,47  102 

M−1s−1. Kết quả này cho thấy các hợp chất CM không thể hiện hoạt tính chống oxy  

hoá tốt trong môi trường không phân cực. Đồng thời, hoạt tính bắt gốc tự do của các 

hợp chất này chủ yếu được đóng góp bởi vị trí O14‒H, trong khi vị trí C18‒H hầu 

như không đóng góp vào hằng số tốc tốc độ phản ứng tổng quát ( ~ 0,0 %). Bên 

cạnh đó, tương tự như kết quả tính toán trong pha khí, sự khác biệt ở cầu nối của đơn 

vị phenylpropanoid với hợp phần coumarin (CMA và CMB) không ảnh hưởng đáng 

kể đến hoạt tính chống oxy hoá, ngược lại sự có mặt của nhóm methoxy trên vòng 

thơm của đơn vị phenylpropanoid làm tăng hằng số tốc độ phản ứng khoảng 61 lần.  

Xem xét kết quả tính toán động học phản ứng bắt gốc tự do trong nước ở pH 

7,4 (Bảng 4.24) cho thấy, cầu nối giữa đơn vị phenylpropanoid và hợp phần 

coumarin, cũng như nhóm thế methoxy trên vòng thơm của đơn vị phenylpropanoid 

không làm ảnh hưởng đáng kể đến sự phân ly proton cũng như hoạt tính bắt gốc tự 

do của các hợp chất nghiên cứu. Đồng thời, tỷ lệ của trạng thái anion (A‒) của các 

hợp chất CM chỉ chiếm 0,6‒1,1 %, nhưng đóng góp gần như 100,0 % vào hằng số 

tốc độ phản ứng của các hợp chất này với gốc tự do HOO•, ngược lại trạng thái trung 

hoà (HA) không đóng góp gì vào hằng số tốc độ tổng quát. Kết quả cho thấy hoạt tính 

bắt gốc tự do của các hợp chất phenolic chịu ảnh hưởng đáng kể bởi trạng thái anion, 

mặc dù dạng này tồn tại trong môi trường phân cực với tỷ lệ rất thấp. Kết quả này 

cũng phù hợp với một số nghiên cứu đã được công bố trước đây [52, 214]. 

Mô hình CM‒O−.H2O/ CM‒O•.H2O cũng được sử dụng để đánh giá ảnh hưởng 
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sự có mặt của dung môi, cụ thể là phân tử nước đến hoạt tính bắt gốc tự do theo cơ 

chế chủ đạo của trạng thái anion (cơ chế SET) (Bảng 4.24). So với phản ứng không 

có sự hiện diện của phân tử nước (koverall trong khoảng từ 4,03  107 M−1 s−1 đến 8,66 

 107 M−1 s−1), giá trị  koverall của phản ứng giảm đi không đáng kể (khoảng 3−6 lần) 

khi có mặt của phân tử nước trong phản ứng của phenoxide anion với gốc tự do (koverall 

từ 6,06 × 106 M−1 s−1 đến 2,16 × 107 M−1 s−1). Sự giảm hằng số tốc độ phản ứng của 

trạng thái anion theo cơ chế SET có thể có nguồn gốc do sự thay đổi năng lượng ion 

hoá của hợp chất, đã được báo cáo trong một số nghiên cứu trước đây [197, 198]. 

Hiện tượng này có thể liên quan đến sự tương tác của phân tử nước hình thành nên 

liên kết hydrogen với anion, làm tăng năng lượng ion hoá của chúng. Vì vậy, tốc độ 

phản ứng chuyển electron của anion phenoxide cho gốc tự do HOO• bị giảm đi trong 

môi trường này. 

Bảng 4.24. Năng lượng hoạt hoá (∆G≠, kcal/mol), hệ số hiệu chính xuyên hầm 

(), tỷ lệ đóng góp (,%) và hằng số tốc độ (kapp, kf, koverrall (M−1s−1) phản ứng 

bắt gốc tự do HOO• của CM trong nước (pH 7,4) (*) 

Hợp 

chất 
Cơ chế 

Trạng 

thái 
G≠  kapp f kf  

CMA 

FHT 

(O14) 
HA 16,6 1664,7 6,99  103 0,991 6,93  103 0,0 

SET HA 62,1 7,7* 1,90  10−33 0,991 1,88  10−33 0,0 

SET 

(O14) 
A‒ 

2,3 

(4,5)      

5,0* 

(7,4)      

7,80  109 

(2,4  109) 
0,009 

7,02  107 

(2,16  107) 
100,0 

koverall 7,02  107  

CMB 

FHT 

(O14) 
HA 17,0 12304,8 2,58  104 0,989 2,56  104 0,0 

SET HA 59,7 8,1* 1,00  10-31 0,989 9,89  10-32 0,0 

SET 

(O14) 
A‒ 

2,4 

(4,9) 

5,4* 

(6,5) 

7,80  109 

(1,30  109) 
0,011 

8,66  107 

(1,43  107) 
100,0 

koverall 8,66  107  

CMC 

FHT 

(O14) 
HA 18,7 865,5 1,13  102 0,994 1,12  102 0,0 

SET HA 58,4 5,5* 9,30  10-31 0,994 9,24  10-31 0,0 

SET 

(O14) 
A‒ 

3,3 

(5,0) 

4,9* 

(8,1) 

6,30  109 

(1,10  109) 
0,006 

4,03  107 

(6,60  106) 
100,0 

koverall 4,03  107  

kf = f.kapp;  = k.100/koverall; *: Năng lượng tái tổ hợp hạt nhân (λ, kcal/mol); 

Giá trị trong ngoặc được tính toán cho cơ chế SET với mô hình CM-O−.H2O/ CM-O•.H2O 

(* Số liệu được công bố trên Royal Society Open Science 9.6, 220177) 
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Hình 4.26. Cấu trúc các TS của phản ứng CM+HOO• trong nước (pH=7,4) 

theo cơ chế FHT 

Kết quả tính toán cho thấy, hằng số tốc độ phản ứng bắt gốc tự do HOO• của 

các hợp chất CM cao hơn khoảng 102‒103 lần so với Trolox (k = 8,96 × 104 M−1 s−1 

(M05‒2X/6‒31+G(d,p) [16], k = 1,30 × 105 M−1 s−1 (M06‒2X/6‒311++G(d,p) [212]), 

gần tương đương với ascorbic acid (k = 9,97 × 107 M−1 s−1, M05‒2x/6‒311++G(d,p)) 

[80] và resveratrol (k = 5,62 × 107 M−1 s−1, M05‒2X/6-311++G(d,p)) [52, 102]. Vì 

vậy, các hợp chất CM là các hợp chất chống oxy hoá tiềm năng trong môi trường 

phân cực. 

4.6.3. Khả năng chống oxy hoá của các hợp chất anthraquinone 

 Các dẫn xuất của ANQ với các nhóm thế acid, phân cực như aloe–emodin, 

emodin, rhein, chrysophanol và physcion được chứng minh là có hoạt tính ức chế sự 

hình thành mạch máu mới, sử dụng trong điều trị khối u [235]. Các nghiên cứu thực 

nghiệm về hoạt tính chống oxy hoá của ANQ sử dụng các phương pháp DPPH, 

TRPA, ORAC…cho thấy ANQ có hoạt tính chống oxy hoá tốt [28, 192]. Một số 

ANQ đã được phân lập từ dịch chiết của cây Mơ tam thể (Paederia scandens), bao 



123 

 

 

gồm 1,3–dihydroxy–2,4–dimethoxy–9,10–anthraquinone (ANQ1), 2–hydroxy–1,4–

dimethoxy–9,10–anthraquinone (ANQ2), 1–methoxy–2–methoxymethyl–3–

hydroxy–9,10–anthraquinone (ANQ3), 1–hydroxy–2–hydroxymethyl–9,10–

anthraquinone (ANQ4), 1–methyl–2,4–dimethoxy–3–hydroxyanthraquinone 

(ANQ5), 1–methoxy–3–hydroxy–2–ethoxymethylanthraquinone (ANQ6) (Hình 

4.27) [166, 237].  

 

Hình 4.27. Cấu trúc các hợp chất anthraquinone phân lập từ cây Mơ tam thể 

Các dẫn xuất của ANQ còn được mô tả là các hợp chất nhạy quang để tạo ra 

các oxygen hoạt động và các superoxide anion trong môi trường UV [51], trong khi 

một số nghiên cứu khác chứng minh rằng các hợp chất này thể hiện khả năng bắt gốc 

tự do O2
•− trong môi trường phân cực [143].   

Trong phần này, sáu hợp chất ANQ phân lập từ cây Mơ tam thể sẽ được tính 

toán hoạt tính bắt gốc tự do và so sánh với một số hợp chất tham chiếu phổ biến. 

a. Các thông số nhiệt động học 

Để giảm thời gian tính toán, các giá trị BDE và PA của tất cả các liên kết có 

tiềm năng được tính toán với mức lý thuyết thấp (M06–2X/3–21G), sau đó các giá trị 

BDE thấp nhất được tính toán lại với mức lý thuyết cao hơn (M06–2X/6–

311++G(d,p)). Năng lượng tự do Gibbs (Go) phản ứng bắt gốc tự do HOO• được 

tính toán cho cả ba cơ chế: chuyển nguyên tử hydrogen (FHT), mất proton (SP, giai 

đoạn một của cơ chế SPLET) và chuyển đơn electron (SET, giai đoạn một của cơ chế 

SETPT). Kết quả tính toán được trình bày trong Bảng 4.25. 

Kết quả tính toán cho thấy, giá trị BDE (X−H, X = O, C) thấp nhất của các ANQ 

nằm trong khoảng 79,6–90,6 kcal/mol. Các giá trị PA thấp nhất thuộc về các liên kết 

O−H với giá trị trong khoảng 334,1–347,2 kcal/mol, cao hơn đáng kể so với các giá 

trị IE của các ANQ (IE trong khoảng 183,3–192,7 kcal/mol). Đáng chú ý, các thông 
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số nhiệt động học này nhìn chung đều cao hơn so với các dẫn xuất 

hydroanthraquinone tự nhiên (BDE trong khoảng 76,2−88,6 kcal/mol, PA trong 

khoảng 313,8−331,8 kcal/mol và IE trong khoảng 172,7−180,3 kcal/mol) [213]. Kết 

quả này cho thấy rằng sự khử nhóm carbonyl (C=O) của các anthraquinone thành 

nhóm alcohol (hydroanthraquinone) có thể làm giảm giá trị BDE, PA và IE và hoạt 

tính chống oxy hoá của các ANQ cũng được dự đoán thấp hơn so với các 

hydroanthraquinone. 

Giá trị BDE thấp nhất của liên kết ANQ4−C2−H (BDE = 79,6 kcal/mol), trong 

khi đó giá trị PA và IE thấp nhất được xác định là của hợp chất ANQ2 với PA = 22,5 

kcal/mol và IE = 183,3 kcal/mol. Các giá trị BDE của các ANQ cao hơn so với một 

số hợp chất chống oxy hoá tự nhiên như Trolox, ascorbic acid (BDE < 78 kcal/mol) 

[31, 86]. Vì vậy, có thể dự đoán hoạt tính bắt gốc tự do của các ANQ theo cơ chế 

FHT sẽ yếu hơn so với các hợp chất tham chiếu này. 

Cũng từ kết quả tính toán cho thấy, phản ứng bắt gốc tự do HOO• trong pha khí 

chỉ tự xảy ra (Go < 0) đối với cơ chế FHT mà không tự xảy ra đối với hai cơ chế còn 

lại (SP và SET). Vì vậy, phần tính toán động học chỉ thực hiện đối với cơ chế FHT 

và bỏ qua hai cơ chế còn lại. 

Bảng 4.25. Giá trị BDE, PA, IE của các hợp chất ANQ và Go (kcal/mol) của 

phản ứng ANQ + HOO•  theo cơ chế FHT, SP, SET trong pha khí (*) 

Hợp chất 
FHT SP SET 

Vị trí BDE Go Vị trí PA Go IE Go 

ANQ1 O3 88,7 1,6 O3 335,1 257,0 180,9 234,2 

ANQ2 O2 90,6 2,1 O2 334,1 255,7 183,3 237,1 

ANQ3 C2 83,8 −4,0 O3 334,4 255,8  191,7 244,9 

ANQ4 C2 79,6 −7,1 O1 347,2 268,3 192,7 245,7 

ANQ5 O2 88,2 1,1 O2 335,7 258,1 185,9 239,9 

ANQ6 C2 82,7 −4,4 O3 338,6 260,3 189,1 242,8 

(* Số liệu được công bố trên ACS omega, 6.20, 13391-13397) 

b. Động học phản ứng 

➢ Phản ứng bắt gốc tự do HOO• của ANQ trong pha khí 

Kết quả tính toán nhiệt động học cho thấy, cơ chế FHT là cơ chế phù hợp đối 

với hoạt tính bắt gốc tự do HOO• của các ANQ. Vì vậy, tính toán động học phản ứng 

bắt gốc tự do sẽ thực hiện đối với cơ chế FHT cho liên kết X−H (X = C, O) với các 

giá trị BDE thấp nhất (Bảng 4.25). Kết quả được thể hiện ở Hình 4.28 và Bảng 4.26. 

Từ kết quả Bảng 4.26, có thể nhận thấy rằng hoạt tính bắt gốc tự do HOO• của 

các ANQ tương đối thấp với kEck trong khoảng 3,13–66,3 M−1 s−1, ∆G≠ trong khoảng 

17,1–19,1 kcal/mol. Kết quả này phù hợp với các giá trị BDE tương đối cao đã được 
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tính toán trong phần nhiệt động học. Nghiên cứu trước đây cũng cho thấy hoạt tính 

bắt gốc tự do HOO• trong môi trường lipid thường xảy ra theo cơ chế chính là FHT, 

và hằng số tốc độ phản ứng thường thấp hơn so với trong pha khí [32, 214]. Vì vậy, 

các ANQ không phải là hợp chất chống oxy hoá tốt trong pha khí. 

 

Hình 4.28. Cấu trúc các TS của ANQ với gốc tự do HOO• trong pha khí theo 

cơ chế FHT  

Bảng 4.26. Năng lượng hoạt hoá ∆G≠ (kcal/mol),  và kEck (M−1 s−1) của phản 

ứng bắt gốc tự do HOO• của các ANQ trong pha khí (*) 

Phản ứng H G≠  kEck 

ANQ1−O3−H + HOO• 7,7 18,0 39,5 1,63  101 

ANQ2−O2−H + HOO• 9,1 19,1 48,5 3,13 

ANQ3−C2−H + HOO• 8,8 18,2 84,8 2,23  101 

ANQ4−C2−H + HOO• 8,4 17,9 50,6 2,47  101 

ANQ5−O2−H + HOO• 7,0 17,4 61,3 6,63  101 

ANQ6−C2−H + HOO• 7,2 17,1 30,8 5,24  101 

(* Số liệu được công bố trên ACS omega, 6.20, 13391-13397) 

➢ Hoạt tính bắt gốc tự do HOO• và O2
•− trong môi trường nước 

Cân bằng acid –base 

Nhóm chức alcohol của các ANQ phân ly và đạt trạng thái cân bằng theo biểu 

thức (4.3), giá trị pKa và tỷ lệ phần mol (f) các dạng phân ly của ANQ trong môi 

trường pH sinh lý được tính toán và trình bày trong Bảng 4.27. 

Bảng 4.27. Giá trị pKa và tỷ lệ phần mol của ANQ ở pH = 7,4 (*) 

Hợp chất Vị trí pKa 
f 

HA A− 

ANQ1 
O3–H 6,94 

0,253 0,747 
O1–H 10,76* 
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ANQ2 O2–H 7,00 0,285 0,715 

ANQ3 O3–H 7,72 0,676 0,324 

ANQ4 O1–H 8,66 0,948 0,052 

ANQ5 O2–H 7,53 0,574 0,426 

ANQ6 O3–H 7,75 0,691 0,309 

*: pKa2  

(* Số liệu được công bố trên ACS omega, 6.20, 13391-13397) 

ANQ–OH  ANQ–O− + H+ (4.3) 

Giá trị pKa của các ANQ nằm trong khoảng 6,94 đến 10,76, với giá trị pH 7,4, 

các phân tử trung hoà chiếm tỷ lệ 25,3–94,8 % và các dạng phân ly chiếm tỷ lệ 5,2–

74,7 %. Trong số các hợp chất nghiên cứu, hợp chất ANQ1 có thể phân ly thành 

dianion với pKa2 = 10,76. Tuy nhiên, ở pH 7,4, trạng thái này chỉ tồn tại 0,033%, vì 

vậy, phần tính toán động học sẽ không xem xét đối với trạng thái dianion của hợp 

chất này. 

Động học phản ứng 

Hoạt tính bắt gốc tự do HOO• trong pha khí của ANQ tuân theo cơ chế FHT và 

có hằng số tốc độ phản ứng thấp. Vì vậy, trong môi trường phân cực chỉ tính toán cho 

cơ chế SET (giai đoạn hai của cơ chế SPLET) đối với các gốc tự do phổ biến như 

HOO• và O2
•−. Điều này cũng đã được chứng minh trong các nghiên cứu trước đây 

rằng cơ chế SET là cơ chế bắt gốc tự do superoxide chính trong môi trường phân cực 

để tạo thành các dạng diradical bền vững 3O2 [110, 139]. Các phản ứng bắt gốc tự do 

HOO• và O2
•− trong môi trường nước có thể xảy ra theo các biểu thức (4.4)–(4.7), 

hằng số tốc độ tổng quát được tính toán theo biểu thức (4.8) và (4.9). Kết quả được 

trình bày trong Bảng 4.28.  

HA + O2
•−    →   HA •− + 3O2 (4.4) 

A−   + O2
•−    →   A•2− + 3O2    (4.5) 

HA + HOO•    →  HA+• + HOO (4.6) 

A−   + HOO•    →  A• + HOO−      (4.7) 

koverall (HOO•) = f(HA).kapp(HA–OOH) + f(A−).kapp(A−–OOH) (4.8) 

koverall (O2
•−) = f(HA).kapp(HA–O2) + f(A−).kapp(A−–O2) (4.9) 

Từ kết quả Bảng 4.28 cho thấy, dạng phân tử trung hoà (HA) hầu như không 

đóng góp vào hoạt tính bắt gốc tự do của các ANQ trong môi trường nước (G≠ trong 

khoảng 33,2–56,1 kcal/mol, kapp trong khoảng 4,70  10−29–2,90  10−12 M−1 s−1). Hoạt 

tính bắt gốc tự do HOO• của dạng anion (A−) tương đối cao hơn, tuy nhiên, giá trị kapp 

và kf chỉ nằm trong khoảng 1,80  10−2–2,10  102 M−1 s−1 và 5,56  10−3–8,95  101 

M−1 s−1. Hằng số tốc độ tổng quát cao nhất đối với phản ứng bắt gốc tự do HOO• là 

koverall = 89,1 M−1 s−1, thấp hơn nhiều so với hợp chất chống oxy hoá tự nhiên như 

Trolox [86] và ascorbic acid [81]. Đúng như các phân tích về năng lượng ở trên, các 
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ANQ có hoạt tính bắt gốc tự do HOO• thấp hơn rất nhiều (105–106 lần) so với các 

dẫn xuất hydroanthraquinone tự nhiên, cụ thể là trong môi trường phân cực, cho thấy 

rõ tầm quan trọng của các nhóm chức alcohol. Như vậy, các ANQ được nghiên cứu 

có hoạt tính bắt gốc tự do HOO• kém trong môi trường sinh lý.  

Bảng 4.28. Năng lượng hoạt hoá G≠ (kcal/mol), năng lượng tái tổ hợp hạt 

nhân (λ) và hằng số tốc độ phản ứng (kapp, kf, M−1 s−1) của phản ứng giữa HOO• 

và O2
•− với ANQ trong môi trường nước theo cơ chế SPLET (*) 

Hợp 

chất 

Trạng 

thái  

HOO• O2
•− 

G≠  kapp kf* 
kover

all 
G≠  kapp kf* koverall 

ANQ 

1 

HA 40,8 22,7 
7,90  

10−18 

2,00  

10−18 1,57  

101 

6,0 20,6 
2,60  

108 

6,68  

107 6,59  

107 
A− 15,6 19,5 

2,10  

101 

1,57  

101 
10,5 20,2 

1,30  

105 

9,71  

104 

ANQ 

2 

HA 33,2 30,3 
2,90  

10−12 

8,27  

10−13 2,50  

10−1 

7,8 20,2 
1,20  

107 

3,42  

106 3,42  

106 
A− 18,1 15,5 

3,50  

10−1 

2,50  

10−1 
13,4 19,8 

8,60  

102 

6,15  

102 

ANQ 

3 

HA 56,1 18,9 
4,70  

10−29 

3,18  

10−29 7,78  

10−3 

7,1 
20,0 

4,20  

107 

2,84  

107 2,84  

107 
A− 19,7 14,9 

2,40  

10−2 

7,78  

10−3 
11,7 19,0 

1,70  

104 

5,51  

103 

ANQ 

4 

HA 53,4 17,9 
4,50  

10−27 

4,27  

10−27 4,63  

10−1 

5,7 20,5 
3,90  

108 

3,70  

108 3,70  

108 
A− 16,2 15,4 8,90 

4,63  

10−1 
13 18,7 

1,90  

103 

9,88  

101 

ANQ 

5 

HA  42,5  22,7 
4,00  

10−19 

2,30  

10−19 8,95  

101 

8,3 21,1 
5,10  

106 

2,93  

106 2,93  

106 
A− 14,3 16,4 

2,10  

102 

8,95  

101 
13,6 20,4 

6,50  

102 

2,77  

102 

ANQ 

6 

HA 49,3 20,9 
4,30  

10−24 

2,97  

10−24 5,56  

10−3 

7,1 20,7 
3,70  

107 

2,56  

107 2,56  

107 
A− 19,8 14,6 

1,80  

10−2 

5,56  

10−3 
11,5 19,3 

2,30  

104 

7,11  

103 

 *:kf = f.kapp 
(* Số liệu được công bố trên ACS omega, 6.20, 13391-13397) 

Tuy nhiên, các hợp chất ANQ được nghiên cứu lại thể hiện hoạt tính bắt gốc tự 

do O2
•− tuyệt vời trong môi trường phân cực. Trạng thái anion có hoạt tính bắt gốc tự 

do trung bình với kapp trong khoảng 6,50  102–1,30  105 M−1 s−1, ngược lại, hoạt 

tính của dạng HA nằm trong khoảng 5,10  106–3,90  108 M−1 s−1. Kết quả là hằng 

số koverall có giá trị từ 3,42  106 M−1 s−1 đến 3,70  108 M−1 s−1. Điều này hoàn toàn 

tương đồng với các kết quả trước đây về hoạt tính chống oxy hoá của carotenoid [87]. 

Hợp chất ANQ4 có hoạt tính bắt gốc tự do O2
•− cao nhất với koverall = 3,70  108 M−1 
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s−1. Giá trị này cao hơn 100 lần so với hợp chất có khả năng bắt gốc tự do O2
•− thấp 

nhất là ANQ5. So với các hợp chất chống oxy hoá phổ biến như ascorbic acid và 

quercetin (k trong khoảng 0,1  103–3,0  103 M−1 s−1) [138], khả năng bắt gốc tự do 

superoxide anion cao hơn gấp nhiều lần. Vì vậy, có thể kết luận rằng các hợp chất 

ANQ được nghiên cứu là các hợp chất có khả năng bắt gốc tự do O2
•− rất tốt trong 

môi trường phân cực. 

4.6.4. Khả năng chống oxy hoá của các hợp chất feruloylmonotropein 

Hai hợp chất iridoid glycoside gồm 6'‒O‒E‒feruloylmonotropein (6‒FMT) và 

10'‒O‒E‒feruloylmonotropein (10‒FMT) là một trong các hợp chất iridoid glycoside 

được phân lập từ dịch chiết methanol của cây Mơ tam thể (Paederia scandens). Các 

nghiên cứu gần đây cũng công bố hoạt tính chống oxy hóa của các dịch chiết từ loài 

cây này, với khả năng loại bỏ các gốc tự do hydroxyl và hoạt động tương tự như các 

enzyme chống oxy hóa [155]. Tuy nhiên, cho đến nay chưa có mối liên hệ nào giữa 

sự hiện diện của các hợp chất iridoid glycoside trong dịch chiết và hoạt tính chống 

oxy hoá của chúng, dựa trên các đặc điểm cấu trúc của các hợp chất này. Cấu trúc 

của hai hợp chất iridoid glycoside được trình bày trong Hình 4.29. 

Vì vậy, trong phần này, hoạt tính chống oxy hoá của hai hợp chất FMT được 

đánh giá, thông qua các thông số nhiệt động học bao gồm BDE, IE, PA, cùng với các 

đại lượng động học của phản ứng bắt gốc tự do bằng phương pháp M06–2X. Do số 

lượng nguyên tử lớn (~70 nguyên tử), các đại lượng nhiệt động học được tính toán ở 

mức lý thuyết M06–2X/6‒311++G(d,p)//M06–2X/6‒31+G(d)), ngược lại các tính 

toán động học được thực hiện ở mức M06–2X/6‒31+G(d). Mức lý thuyết này đủ hiệu 

quả để tối ưu hoá cấu trúc với độ chính xác chấp nhận được, đã được công bố trong 

các nghiên cứu trước đây [140, 202]. 

 

Hình 4.29. Cấu trúc các hợp chất FMT phân lập từ cây Mơ tam thể 
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a. Hoạt tính bắt gốc tự do HOO• của các hợp chất FMT trong pha khí 

➢ Đánh giá nhiệt động học 

Đầu tiên, để đánh giá khả năng xảy ra của phản ứng bắt gốc tự do theo các cơ 

chế FHT, SPLET và SETPT, các thông số nhiệt động học bao gồm BDE, PA và IE 

được tính toán trong pha khí. Để giảm thời gian tính toán, các giá trị BDE và PA của 

mỗi liên kết được tính toán với mức lý thuyết M06–2X/6‒31G(d), sau đó các liên kết 

có giá trị thấp nhất sẽ được tính toán lại với mức lý thuyết cao hơn. Kết quả được thể 

hiện trong Bảng 4.29.  

Bảng 4.29. Giá trị BDE, IE, và PA (kcal/mol) của các FMT và ΔGo của giai 

đoạn một phản ứng FMT + HOO• (*) 

Vị trí BDE Go PA Go IE Go 

6FMT‒O4‒H 116,0 30,0 321,0 202,9 187,7 163,0 

6FMT‒C5‒H 82,6 ‒2,9 ‒ ‒ ‒ ‒ 

6FMT‒O24‒H 97,6 11,0 333,6 215,6 ‒ ‒ 

10FMT‒O4‒H 113,8 24,9 329,4 211,3 174,3 150,8 

10FMT‒C5‒H 78,8 ‒9,4 ‒ ‒ ‒ ‒ 

10FMT‒O24‒H 87,0 ‒1,3 325,9 207,0 ‒ ‒ 

(* Số liệu được công bố trên RSC advances 13.9, 6153-6159) 

Kết quả cho thấy rằng giá trị BDE thấp nhất tại vị trí C5 và O24 cho cả hai hợp 

chất. Giá trị BDE các vị trí C5 và O24 của 6‒FMT lần lượt là 82,6 kcal/mol và 97,7 

kcal/mol, và 10‒FMT lần lượt là 78,8 kcal/mol và 87,0 kcal/mol. Các giá trị O24–

BDE cao hơn so với một số hợp chất chống oxy hoá phổ biến như viniferifuran (82,7 

kcal/mol) [181], resveratrol (83,9 kcal/mol) [181], và vanillic acid (85,2 kcal/mol) 

[99]. Vì vậy có thể dự đoán rằng hoạt tính bắt gốc tự do của các hợp chất này yếu hơn 

so với các hợp chất tham chiếu đã đề cập. 

Biến thiên năng lượng tự do Gibbs của giai đoạn một phản ứng FMT + HOO• 

cũng được tính toán để đánh giá khả năng xảy ra theo mỗi cơ chế (FHT, SET và PL). 

Kết quả cho thấy phản ứng tại các vị trí 6‒FMT‒C5‒H, 10‒FMT‒C5‒H và 10‒

FMT‒O24‒H là tự xảy ra do Go < 0, ngoại trừ vị trí 6‒FMT‒O24‒H với Go = 

11,0 kcal/mol. Ngược lại, giá trị Go của các cơ chế PL và SET cao hơn nhiều so với 

cơ chế FHT. Vì vậy, phản ứng bắt gốc tự do của các hợp chất FMT trong pha khí sẽ 

không xảy ra theo cơ chế SETPT hay SPLET. Do đó, cơ chế FHT sẽ được nghiên 

cứu trong phần tính toán động học. 

➢ Động học phản ứng 

Từ các dữ liệu tính toán nhiệt động học, cơ chế phản ứng bắt gốc tự do phù hợp 

của các hợp chất FMT được xác định là FHT tại các vị trí C5‒H và O24‒H. Các 
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thông số động học phản ứng bắt gốc tự do được tính toán với giá trị BDE thấp nhất 

cho mỗi loại liên kết. Kết quả được trình bày trong Hình 4.30 và Bảng 4.30.  

 

Hình 4.30. Cấu trúc các TS của phản ứng giữa các hợp chất FMT với gốc tự do 

HOO• trong pha khí theo cơ chế FHT 

Bảng 4.30. Năng lượng hoạt hoá (∆G≠, kcal/mol), hệ số hiệu chính xuyên hầm 

(), hằng số tốc độ kEck, koverall (M−1 s−1) và tỷ lệ đóng góp (, %) của phản ứng 

bắt gốc tự do HOO• của FMT trong pha khí (*) 

Hợp chất Cơ chế Vị trí G≠ k kEck  

6‒FMT 
FHT 

C5‒H 21,0 457,6 1,20 0,0 

O24‒H 17,2 3322,0 5,30 × 103 100,0 

koverall   5,30 × 103   

10‒FMT 
FHT 

C5‒H 16,2 24,1 1,99 × 102 76,7 

O24‒H 17,6 72,7 6,02 × 101 23,3 

 koverall   2,59 × 102   

(* Số liệu được công bố trên RSC advances 13.9, 6153-6159) 

Có thể nhận thấy rằng, cả hai hợp chất 6‒FMT và 10‒FMT đều có hoạt tính 

chống oxy hoá yếu trong pha khí, với hằng số tốc độ phản ứng koverall lần lượt là 5,30 

× 103 M−1 s−1và 2,59 × 102 M−1 s−1, trong đó vị trí O24‒H đóng góp 100 % vào hằng 

số tốc độ phản ứng tổng quát của 6‒FMT, ngược lại đối với 10‒FMT chỉ là 23,3 %. 

Hằng số tốc độ phản ứng tương đối thấp cũng hoàn toàn phù hợp với giá trị BDE khá 

cao đã tính toán trong phần đánh giá nhiệt động học. 
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Như vậy, nhóm thế ferulic acid tại ví trí 17 của vòng pyranosyl (6‒FMT) làm 

tăng hoạt tính bắt gốc tự do HOO• của FMT trong pha khí cao hơn so với vị trí 10 

của hợp phần iridoid (10‒FMT).  

b. Hoạt tính bắt gốc tự do HOO• của FMT trong môi trường sinh lý. 

➢ Đánh giá nhiệt động học 

Tương tự như trong pha khí, các thông số nhiệt động học của FMT và Go của 

giai đoạn một phản ứng FMT + HOO• trong môi trường pentyl ethanoate được tính 

toán và trình bày trong Bảng 4.31, trong môi trường nước được trình bày trong Bảng 

4.32. 

Bảng 4.31. Các thông số nhiệt động học (BDE, IE, PA, kcal/mol) của FMT và 

ΔGo của giai đoạn một phản ứng FMT + HOO•
 trong pentyl ethanoate (*) 

Vị trí BDE Go PA Go IE Go 

6‒FMT‒O4‒H ‒ ‒ 298,6 98,2 153,3 46,1 

6‒FMT‒C5‒H 79,2 ‒16,8 ‒ ‒ 

6‒FMT‒O24‒H 93,9 ‒3,1 308,8 108,4 

10‒FMT‒O4‒H ‒ ‒ 298,1 97,6 141,7 

 

35,7 

10‒FMT‒C5‒H 75,7 ‒24,0 ‒ ‒ 

10‒FMT‒O24‒H 84,7 ‒15,1 299,5 98,2 

(* Số liệu được công bố trên RSC advances 13.9, 6153-6159) 

Bảng 4.32. Các thông số nhiệt động học (BDE, IE, PA, kcal/mol) của FMT và 

ΔGo của giai đoạn một phản ứng FMT + HOO•
 trong nước (*) 

Vị trí BDE Go PA Go IE Go 

6‒FMT‒O4‒H ‒ ‒ 40,5 35,9 116,5 34,4 

6‒FMT‒C5‒H 76,6 ‒20,5 ‒ ‒ 

6‒FMT‒O24‒H 90,9 ‒7,2 50,0 45,5 

10‒FMT‒O4‒H ‒ ‒ 35,7 31,2 107,1 26,3 

10‒FMT‒C5‒H 75,5 ‒21,9 ‒ ‒ 

10‒FMT‒O24‒H 81,7 ‒15,9 38,7 33,4 

(* Số liệu được công bố trên RSC advances 13.9, 6153-6159) 

Từ Bảng 4.31 có thể nhận thấy, giá trị BDE của các vị trí C5‒H và O24‒H của 

cả hai hợp chất nghiên cứu trong pentyl ethanoate đều thấp hơn trong pha khí, tương 

ứng với giá trị ΔGo < 0. Giá trị PA thấp nhất của 6‒FMT và 10‒FMT lần lượt nằm 

trong khoảng 298,6‒308,8 kcal/mol và 298,1‒299,5 kcal/mol. Giá trị IE của 6‒FMT 

là 153,3 kcal/mol và của 10‒FMT là 141,7 kcal/mol. Kết quả này cho thấy phản ứng 

bắt gốc tự do HOO• của 6‒FMT và 10‒FMT trong môi trường không phân cực không 
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xảy ra theo cơ chế SPLET hay SETPT. Vì vậy, các cơ chế này sẽ không được xem 

xét trong phần tính toán động học.  

Kết quả tính toán nhiệt động học trong môi trường nước (Bảng 4.32) cho thấy, 

giá trị BDE của các vị trí C5‒H và O24‒H của 6‒FMT và 10‒FMT trong nước thấp 

hơn trong môi trường không phân cực. Điều này phù hợp với ảnh hưởng làm suy yếu 

liên kết của môi trường có hằng số điện môi cao. Giá trị BDE thấp của hai hợp chất 

nghiên cứu tương ứng với các giá trị Go âm trong khoảng từ ‒7,2 kcal/mol đến ‒

21,9 kcal/mol. Giá trị PA thấp nhất của các hợp chất FMT thuộc về liên kết O4‒H, 

trong đó 6‒FMT‒O4‒H có giá trị 40,5 kcal/mol và 10‒FMT‒O4‒H là 35,7 kcal/mol. 

Giá trị PA liên kết O24‒H của 6‒FMT và 10‒FMT lần lượt là 50,0 kcal/mol và 38,7 

kcal/mol. Do liên kết O4‒H có giá trị PA thấp hơn, quá trình phân ly của cả hai hợp 

chất được dự đoán là xảy ra ở vị trí O4‒H, sau đó là vị trí O24‒H.  

Giá trị pKa1 và pKa2 của 6‒FMT lần lượt là 5,60 và 7,75, ở pH 7,4 với tỷ lệ các 

dạng tồn tại là 1,1 % phân tử trung hoà (HA), 68,4 % anion (HA‒), và 30,5 % dianion 

(A2‒). Trong khi đó pKa1 và pKa2 của 10‒FMT lần lượt là 4,30 và 9,07, tương ứng 

với 0,1 % của phân tử trung hoà, 97,8 % anion và 2,1 % dianion (Hình 4.31). Các 

trạng thái tồn tại này sẽ được sử dụng để tính toán động học phản ứng bắt gốc tự do 

trong môi trường nước (pH = 7,4) của các hợp chất này.   

 

Hình 4.31. Sự phân ly proton của FMT trong nước ở pH = 7,4 
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➢ Động học phản ứng 

Trên cơ sở các số liệu nhiệt động học của hợp chất nghiên cứu trong dung môi, 

phản ứng bắt gốc tự do HOO• của 6‒FMT và 10‒FMT trong pentyl ethanoate xảy ra 

theo cơ chế FHT ở các vị trí C5‒H và O24‒H. Ngược lại, cơ chế SET được xem xét 

đối với các trạng thái phân ly trong nước của các hợp chất nghiên cứu, do cơ chế FHT 

không có đóng góp đáng kể đối với hoạt tính bắt gốc tự do HOO• của các hợp chất 

phenolic trong môi trường nước [33, 214]. Động học phản ứng trong môi trường 

pentyl ethanoate và nước được tính toán theo biểu thức (4.10), (4.11) và trình bày lần 

lượt trong Bảng 4.33, Hình 4.32, và Bảng 4.34. 

Trong dung môi pentyl ethanoate: 

koverall = ∑kapp (FHT‒neutral) (4.10) 

Với kapp(FHT‒neutral) là hằng số tốc độ phản ứng bắt gốc tự do của phân tử 

trung hoà theo cơ chế FHT. 

Trong nước: 

koverall = ∑kapp (SET‒anion) + ∑kapp (SET‒dianion) (4.11) 

Với kapp(SET‒anion) và kapp(SET‒dianion) lần lượt là hằng số tốc độ phản ứng 

bắt gốc tự do của anion và dianion theo cơ chế SET. 

Bảng 4.33. Năng lượng hoạt hoá (∆G≠, kcal/mol), hệ số hiệu chính xuyên hầm 

(), hằng số tốc độ phản ứng kEck, koverall (M−1 s−1) và tỷ lệ đóng góp (, %) của 

phản ứng giữa gốc tự do HOO• và FMT trong pentyl ethanoate (*) 

Cơ chế Vị trí ∆G≠ k kEck kapp  

FHT 6‒FMT‒C5‒H 19,8 116,6 24,0 24,0 99,6 

6‒FMT‒O24‒H 18,9 0,1 9,4 × 10‒3 9,4 × 10‒3 0,4 

koverall 24,0 ‒ 

FHT 10‒FMT‒C5‒H 19,1 43,2 2,50 2,50 9,7 

10‒FMT‒O24‒H 19,3 488,0 23,0 23,0 90,3 

koverall 25,5 ‒ 

(* Số liệu được công bố trên RSC advances 13.9, 6153-6159) 

Kết quả tính toán cho thấy, koverall phản ứng giữa gốc tự do HOO• với 6‒FMT 

và 10‒FMT trong pentyl ethanoate lần lượt là 24,0 M−1 s−1 và 25,5 M−1 s−1. Hằng số 

tốc độ phản ứng này cho thấy 6‒FMT và 10‒FMT là các hợp chất chống oxy hoá rất 

yếu trong môi trường không phân cực. Ngược lại, cả hai hợp chất 6‒FMT và 10‒

FMT đều có hoạt tính chống oxy hoá tốt trong môi trường nước với koverall lần lượt là 

3,66 × 107 M−1 s−1 và 9,45 × 106 M−1 s−1. Trong đó, hoạt tính của các hợp chất FMT 

được đóng góp chủ yếu bởi cơ chế SET của dạng phân ly dianion A2‒ với kf(A2‒) = 

3,66 × 107 M−1 s−1,   = 100 % đối với hợp chất 6‒FMT và kf (A2‒) = 9,45 × 106 M−1 

s−1 đối với hợp chất 10‒FMT. Trong khi đó trạng thái HA‒ đóng góp không đáng kể 

vào hoạt tính bắt gốc tự do của các hợp chất này ( = 0,0 %).  
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Hình 4.32. Cấu trúc các TS của phản ứng giữa các hợp chất FMT với gốc tự do 

HOO• trong pentyl ethanoate theo cơ chế FHT 

Bảng 4.34. Năng lượng hoạt hoá (∆G≠, kcal/mol), hệ số hiệu chính xuyên hầm 

(), hằng số tốc độ phản ứng kEck, koverall (M−1 s−1) và tỷ lệ đóng góp (, %) của 

phản ứng giữa gốc tự do HOO• và FMT trong nước theo cơ chế SET (*) 

Hợp 

chất 

Trạng 

thái 
G≠  kD kapp f kf  

6‒ 

FMT 

HA‒ 29,8 17,0 8,80 × 109 9,50 × 10−10 0,684 6,50 × 10−10 0,0 

A2‒ 6,4 12,9 8,80 × 109 1,20 × 108 0,305 3,66 × 107 100,0 

      3,66 × 107 
 

10‒

FMT 

HA‒ 33,5 15,9 8,70 × 109 1,70 × 10−12 0,978 1,66 × 10−12 0,0 

A2‒ 5,6 16,0 8,70 × 109 4,50 × 108 0,021 9,45 × 106 100,0 

      9,45 × 106  
(* Số liệu được công bố trên RSC advances 13.9, 6153-6159) 

Bên cạnh đó, hằng số tốc độ phản ứng của hai hợp chất FMT nghiên cứu gần 

tương đương với các hợp phần của chúng, như ferulic acid (koverall = 5,80 × 107 M−1 
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