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TÓM TẮT
Dây gắm hay còn gọi là Vương tôn có tên khoa học là Gnetummontanum Markgr., thuộc họ Dây
gắm (Gnetaceae). Trong y học cổ truyền, Dây gắm được sử dụng để điều trị phong thấp, viêm phế
quản mãn tính, rối loạn kinh nguyệt và là thuốc giải độc. Các nghiên cứu về thành phần hóa học
của loài này cho thấy Dây gắm chứa nhiều hợp chất có giá trị như flavonoid, stilbenoid, lignan và
alkaloid. Tuy nhiên, vẫn chưa có nghiên cứu nào về các hợp chất anthraquinone có mặt trong Dây
gắm. Bằng các phương sắc ký cột kết hợp với sắc ký bản mỏng pha thường trên cao ethyl acetate
của Dây gắm, chúng tôi đã phân lập được 6 hợp chất là các dẫn xuất của anthraquinone bao gồm
chrysophanol (1), emodin (2), physcion (3), questin (4), aloe-emodin (5) và acetyl-aloe-emodin (6).
Cấu trúc các hợp chất được xác định bằng các phương pháp phổ cộng hưởng từ hạt nhân kết hợp
so sánh tài liệu tham khảo. Kết quả nghiên cứu cho thấy cả 6 hợp chất đều lần đầu tiên được báo
cáo trong chi Gnetum. Tiến hành thử nghiệm hoạt tính trung hòa gốc tự do DPPH, ức chế enzyme
α-glucosidase và ức chế enzyme xanthine oxidase trên tất cả các hợp chất phân lập được. Kết quả
thử nghiệm hoạt tính ức chế enzyme α-glucosidase, cho thấy tất cả các hợp chất đều có giá trị
phần trăm ức chế (I%) trong khoảng 12-75% ở nồng độ 100 µM, trong đó các hợp chất 2, 3, 5 và 6
cho thấy hoạt tính tương đối mạnh với các giá trị IC50 lần lượt là 73,6, 97,1, 72,2 và 73,5 µM, mạnh
hơn so với chất đối chứng dương acarbose (IC50 = 190,6 µM). Kết quả thử nghiệm hoạt tính trung
hòa gốc tự do DPPH, cho thấy hợp chất 4-6 có giá trị phần trăm ức chế (I%) trong khoảng 3-37%
tại nồng độ 100 µM, ngược lại các hợp chất 1-3 không có hoạt tính trung hòa gốc tự do DPPH tại
nồng độ thử nghiệm này. Cả 6 hợp chất đều cho thấy khả năng ức chế enzyme xanthine oxidase
tương đối yếu với giá trị phần trăm ức chế trong khoảng 6-42% tại nồng độ 100 µM. Nghiên cứu
này đã bổ sung cơ sở dữ liệu về thành phần hóa thực vật của các dược liệu tại Việt Nam, đặc biệt
là các hợp chất anthraquinone từ thân Dây gắm.
Từ khoá: Dây gắm, anthraquinone, Gnetaceae, DPPH, xanthine oxidase, α-glucosidase

MỞĐẦU
Dây gắmhay còn gọi là Vương Tôn, có tên khoa học là
GnetummontanumMarkgr., thuộc họDây gắm (Gne-
taceae). 1 Dây gắm mọc tự nhiên trong rừng thường
xanh ở độ cao 200 - 1200 m hoặc các rừng mưa lá
rộng cận nhiệt đới ở ven sông. 2–4 Ở nước ta, Dây
gắm phân bố rộng rãi ở các tỉnh vùng núi phía Bắc. 3,4

Trong y học cổ truyền, các bộ phận của thân Dây gắm
được sử dụng để điều trị phong thấp, viêm phế quản
mãn tính, rối loạn kinh nguyệt và là thuốc giải độc. 3,4

Ngoài ra, hạt còn được ép dầu để xoa bóp chữa bệnh
thấp khớp. 3,4 Các công bố trước đây về thành phần
hóa học của Dây gắm chứa nhiều hợp chất có giá trị
như flavonoid, stilbenoid, lignan và alkaloid. 5–10 Các
nghiên cứu trong và ngoài nước cũng cho thấy cao
chiết và các hợp chất từ loài này cũng mang lại sự đa
dạng về hoạt tính sinh học như kháng khuẩn, kháng
virus, kháng oxy hóa, kháng viêm, kháng ung thư và
hạ đường huyết.1,10–12

Anthraquinone (9,10-dioxoanthracene) có cấu trúc
với hệ ba vòng thơm anthracene cứng và phẳng, trong
đó có hai nhóm ketone tại vị trí C-9 và C-10. 13 Đây
là một nhóm hợp chất tự nhiên có mặt trong nhiều
loại dược liệu. Các hợp chất này được biết đến với
nhiều hoạt tính sinh học quan trọng như kháng oxy
hóa, kháng ung thư và kháng viêm. 14–16 Hiện nay,
chưa có công bố nào về thành phần anthraquinone
từ thân Dây gắm. Để làm rõ hơn về thành phần hóa
học của loài cây này chúng tôi đã tiến hành phân lập
các hợp chất từ cao ethyl acetate (EtOAc) của Dây
gắm. Bằng các phương pháp sắc ký cột pha thường,
kết hợp với phương pháp phổ cộng hưởng từ hạt nhân
(NMR), chúng tôi đã phân lập được 6 hợp chất là dẫn
xuất của anthraquinone bao gồm chrysophanol (1),
emodin (2), physcion (3), questin (4), aloe-emodin
(5) và acetyl-aloe-emodin (6).
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Đối tượng nghiên cứu
Thân Dây gắm được thu hái ở làng Thanh Lương,
huyện Lương Sơn, tỉnh Hòa Bình vào tháng 8 năm
2019. Mẫu thực vật được địnhdanhbởi TS. BùiThanh
Hà, khoa Y học cổ truyền, Bệnh việnQuân y 103 (Học
viện Quân Y Việt Nam). Mẫu được lưu trữ ở bộ môn
Hóa dược, khoa Hóa học, Đại học Khoa học tự nhiên,
ĐHQG-HCM.

Hóa chất và thiết bị
Máy phổ cộng hưởng từ hạt nhân Bruker-500 MHz
với dung môi CDCl3, CD3COCD3 và CD3SOCD3;
máy quang phổ hấp thu phân tử UV-VIS Shi-
madzu 1800 (Nhật Bản); silica gel pha thường 60-
200 µm từ Scharlau (Tây Ban Nha); bản mỏng
silica gel pha thường Kieselgel 60F254 từ Merck
(Đức); các dung môi n-hexane, chloroform, dimethyl
sulfoxide (DMSO), ethyl acetate (EtOAc), acetone
(AcMe), ethanol (EtOH), methanol (MeOH) từ
Scharlau với độ tinh khiết > 99%; 2,2-diphenyl-
1-picrylhydrazyl (DPPH, 1898-66-4, ≥ 90%) từ
Merck (Đức); α-glucosidase từ Saccharomyces cere-
visiae; 2,2-Diphenyl-1-picrylhydrazyl (DPPH); 4-
nitrophenyl β -D-glucopyranoside ( NP-G), Na2CO3,
Na2HPO4 và NaH2PO4 từ Sigma-Aldrich (Đức);
xanthine oxidase (XO, 25 Units) và xanthine (≥
99,5%) từ Sigma Aldrich (Đức); HCl (37%) từ Merck
(Đức).

Chiết xuất và phân lập
Mẫu thân Dây gắm khô (6,5 kg) được xay nhỏ, sau
đó tiến hành chiết Soxhlet lần lượt với các dung môi
có độ phân cực tăng dần n-hexane, EtOAc và MeOH
thu được các dịch chiết tương ứng. Dịch trích vừa
thu được mang đi cô quay áp suất kém thu được cao
tương ứng là cao n-hexane (24,5 g), EtOAc (150,0 g)
và MeOH (585,0 g). Tiến hành sắc ký bản mỏng các
cao thô, hiện vết hấp thu dưới ánh sáng UV 254 nm
và hiệnmàu bằng thuốc thử H2SO4 20% cho thấy cao
EtOAc có khả năng tách tốt trên sắc ký bảnmỏng nên
được chọn để tiếp tục tiến hành điều chế các cao phân
đoạn. Cao EtOAc (150,0 g) được tiến hành sắc ký
cột silica gel pha thường với hệ dung môi giải ly là
CHCl3:MeOH với độ phân cực tăng dần từ 0-100%
MeOH thu được 15 phân đoạn ký hiệu lần lượt là
A (78,9 mg), B (1,1 g), C (967,5 mg), D (614,7 mg),
E (5,7 g), F (1,1 g), G (1,6g), H (2,1 g), I (2,7 g), K
(51,8 g), L (15,3 g), M (7,0 g), N (21,6 g), O (21,3 g)
và P (22,1 g). Phân đoạn B (1,1 g) được tiến hành
sắc ký cột silica gel pha thường với hệ dung môi n-
hexane:EtOAc với tỉ lệ dung môi tăng dần 0-100%
EtOAc thu được 7 phân đoạn B1-B7. Phân đoạn

B5 (211,1 mg) được tiến hành sắc ký cột silica gel
pha thường với hệ dung môi n-hexane:EtOAc với tỉ
lệ dung môi tăng dần 0-100% EtOAc, sau đó được
tiến hành sắc ký bản mỏng điều chế pha thường với
hệ dung môi giải ly n-hexane-CHCl3 (5:5) thu được
hợp chất 1 (3,2 mg) và hợp chất 3 (4,3 mg). Phân
đoạn C (967,5 mg) được tiến hành sắc ký cột silica
gel pha thường phân đoạn với hệ dung môi giải ly n-
hexane:EtOAc với tỉ lệ dung môi tăng dần từ 0-100%
EtOAc, thu được 7 phân đoạn gồm C1-C7. Tiếp tục
tiến hành sắc ký bản mỏng điều chế silica gel pha
thường phân đoạn C3 (29,8 mg) với hệ dung môi giải
ly n-hexane:AcMe (8:2) thu được hợp chất 5 (3,2 mg)
và 6 (3,0mg). Phân đoạnE (5,7 g) được tiến hành sắc
ký cột silica gel pha thường và giải ly với hệ dung môi
n-hexane:AcMe với tỷ lệ tăng dần AcMe 0-100% thu
được 18 phân đoạn E1-E18. Từ phân đoạn E6 (64,6
mg), tiến hành sắc ký cột silica gel pha thường và giải
ly với hệ dung môi n-hexane:EtOAc với tỷ lệ tăng dần
0-100%EtOAc thu được hợp chất 2 (3,1mg). Từ phân
đoạn E12 (96,3 mg) tiến hành sắc ký cột silica gel pha
thường và giải ly với hệ dung môi CHCl3:EtOAc với
tỷ lệ tăng dần 0-100% EtOAc thu được hợp chất 4 (3,5
mg). Các hợp chất 1-6 được tiến hành đo phổ cộng
hưởng từ hạt nhân 1H-NMR, 13C-NMR, HSQC và
HMBC để xác định cấu trúc.

Quy trình thử hoạt tính ức chế gốc tự do
DPPH
Dung dịch DPPH 100 µM được pha trong dung môi
EtOHvà được chuẩn bị ngay trước khi tiến hành phản
ứng, đựng trong chai tối màu và giữ trong chỗ tối
trước khi tiến hành thí nghiệm. Quy trình thử hoạt
tính được tiến hành như sau: mẫu được hòa tan trong
dung môi EtOH, thêm 1,5 mL dung dịch DPPH 100
µM, thêm tiếp dungmôi EtOH đến 3mL, lắc đều hỗn
hợp và ủ trong tối 30 phút, sau đó đo quang tại bước
sóng 517 nm. 17

Mỗimẫuđược thử ở 4 nồng độ khác nhau (100, 50, 25,
10 µg mL-1), mỗi nồng độ đo 3 lần. Tương ứng với
mỗi nồng độ mẫu thử luôn có một mẫu trắng; mẫu
trắng tương tự như mẫu thử nhưng thay dung dịch
DPPH bằng dung môi EtOH. Mỗi mẫu thử được kèm
với mẫu đối chứng được chuẩn bị tương tự như mẫu
thử, khi đó thay dung dịch mẫu bằng dungmôi EtOH
(mẫu đối chứng không chứa mẫu thử). Từ đó tính
được giá trị phần trăm ức chế (I%) với từng nồng độ
khảo sát là trung bình cộng của 3 giá trị mật độ quang
đo được ở mỗi nồng độ.17

Quy trình thử hoạt tính ức chế enzyme α -
glucosidase
Quy trình thử hoạt tính ức chế α-glucosidase được
tiến hành như sau: mẫu thử nghiệm được hòa tan
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trong đệm phosphate pH 7,0 và DMSO với tỉ lệ (97:3
v/v) và pha loãng bằng dung dịch đệm thành các nồng
độ (µM) thử nghiệm. Thêm 50 µL α-glucosidase
0,2 U/mL vào 525 µL mẫu được pha trong dung dịch
đệm phosphate 0,01 M, pH 7, lắc đều, ủ trong 5 phút
tại nhiệt độ 37oC. Tiếp tục thêm 50 µL dung dịch
chất nền nitrophenyl-α-D-glucopyranoside 3 mM và
ủ trong 30 phút tại 37oC để phản ứng xảy ra. Sau khi
ủ, thêm 375 µL Na2CO3 0,1M để ngừng phản ứng và
đo mật độ quang tại bước sóng 401 nm. Mỗi mẫu thử
được thực hiện tại 5 nồng độ khảo sát 250, 100, 50, 25
và 10 µM.18

Mỗi mẫu được thử ở 4 nồng độ khác nhau (100, 50,
25, 10 µg mL-1), mỗi nồng độ đo 3 lần. Tương ứng
với mỗi nồng độ mẫu thử luôn có một mẫu trắng;
mẫu trắng tương tự như mẫu thử nhưng thay dung
dịch enzyme bằng dung dịch đệm. Mỗimẫu thử được
kèm với mẫu đối chứng được chuẩn bị tương tự như
mẫu thử, khi đó thay dung dịch mẫu bằng dung môi
ethanol (mẫu đối chứng không chứamẫu thử). Từ đó
tính được giá trị phần trăm ức chế (I%) với từng nồng
độ khảo sát là trung bình cộng của 3 giá trị mật độ
quang đo được ở mỗi nồng độ.18

Quy trình thử hoạt tính ức chế enzyme xan-
thine oxidase

Quy trình thử hoạt tính ức chế enzyme xanthine oxi-
dase (XO) được tiến hành như sau: mẫu thử nghiệm
được hòa tan trong đệm phosphate pH 6,8 và DMSO
với tỉ lệ (97:3 v/v) và pha loãng bằng dung dịch đệm
thành các nồng độ (µM) thử nghiệm. Dung dịch
mẫu (300 µL) được thêm 100 µL enzyme XO, 0,05
U mL−1, lắc đều dung dịch và ủ trong 15 phút tại
nhiệt độ phòng. Dung dịch sau ủ, thêm tiếp 900 µL
dung dịch nền xanthine 150 mM, lắc đều dung dịch
và ủ trong 30 phút tại nhiệt độ phòng. Sau đó, thêm
tiếp 200 µL dung dịch HCl 1M, lắc đều dung dịch rồi
đo quang tại bước sóng 293 nm.19

Mỗimẫuđược thử ở 4 nồng độ khác nhau (100, 50, 25,
10 µg mL-1), mỗi nồng độ đo 3 lần. Tương ứng với
mỗi nồng độ mẫu thử luôn có một mẫu trắng; mẫu
trắng tương tự như mẫu thử nhưng thay dung dịch
enzyme bằng dung dịch đệm. Mỗimẫu thử được kèm
với mẫu đối chứng được chuẩn bị tương tự như mẫu
thử, khi đó thay dung dịch mẫu bằng dungmôi EtOH
(mẫu đối chứng không chứa mẫu thử). Từ đó tính
được giá trị phần trăm ức chế (I%) với từng nồng độ
khảo sát là trung bình cộng của 3 giá trị mật độ quang
đo được ở mỗi nồng độ.19

Đánh giá kết quả thử hoạt tính
Khả năng ức chế củamẫu khảo sát được tính dựa trên
giá trị phần trăm ức chế theo công thức:

I(%) =
Acontrol −Asample

Acontrol
×100%

Trong đóAcontrol là giá trịmật độ quang của dung dịch
không chứa mẫu khảo sát, Asample là giá trị mật độ
quang của dung dịch chứa mẫu khảo sát. Tiến hành
vẽ một đường thẳng y = ax + b hoặc đường cong y =
alnx ± b qua tất cả các điểm (với y là phần trăm ức
chế và x là nồng độ chất ức chế). Từ đó, với 2 hệ số a
và b đã biết, thế giá trị y = 50% vào phương trình, tính
được giá trị x là nồng độ của mẫu khảo sát mà tại đó
có khả năng ức chế được 50% gốc tự do DPPH hoặc
ức chế 50% enzyme và được ký hiệu là IC50.
Tất cả các thí nghiệm được thực hiện hoàn toàn
ngẫu nhiên, lặp lại 3 lần. Phân tích thống kê được
thực hiện bằng phần mềm Microsoft Excel 365. Sử
dụng phương pháp phân tích phương sai một chiều
(ANOVA), kết quả được tính dựa trên giá trị trung
bình với độ lệch chuẩn (p < 0,05) cho thấy ý nghĩa
thống kê.

KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN
Xác định cấu trúc các hợp chất được phân
lập
Từ các phân đoạn B, C, E tiến hành sắc ký cột, kết
hợp sắc ký bản mỏng điều chế pha thường nhiều
lần với nhiều hệ dung môi có độ phân cực khác
nhau thu được 6 hợp chất, các hợp chất được đo
phổ cộng hưởng từ hạt nhân (1H-NMR, 13C-NMR,
HSQC, HMBC) và cấu trúc được xác định là chryso-
phanol (1), emodin (2), physcion (3), questin (4),
aloe-emodin (5) và acetyl-aloe-emodin (6) (Hình 1).

Hình1: Cấu trúc các hợp chất được phân lập từ thân
Dây gắm. [Nguồn: Nhóm tác giả]

Hợp chất 1 là chất rắn vô định hình, màu cam, tan tốt
trong dung môi CHCl3. Phổ 1H-NMR của hợp chất
1 cho thấy có sự xuất hiện tín hiệu của 2 proton thơm
ghép meta với nhau [δ H 7,11 d (J = 1,6 Hz; H-2) và
7,66 d (J = 1,6 Hz; H-4)]; 3 proton thơm [δ H 7,83
dd (J = 8,4 và 1,6 Hz; H-5), 7,67 t (J = 8,4 Hz; H-6)
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và 7,30 dd (J = 8,4 và 1,6 Hz; H-7)]; 1 nhóm methyl
[δ H 2,47 s (H-11)]; cùng với 2 nhóm hydroxyl kìm
nối [δ H 12,01 s (1-OH) và 12,12 s (8-OH)] (Bảng 1).
Phổ 13C-NMR của hợp chất 1 cho thấy tín hiệu cộng
hưởng của 15 carbon. Trong đó, có 2 carbon carbonyl
nhóm ketone [δC 192,6 (C-9) và 182,0 (C-10)]; 2 car-
bon thơm gắn oxygen [δC 162,8 (C-1) và 162,5 (C-
8)]; 5 carbon thơm mang nhóm thế [δC 149,4 (C-3);
133,4 (C-4a); 116,0 (C-8a); 113,9 (C-9a) và 133,8 (C-
10a)]; 5 carbon thơm methine [δC 124,4 (C-2); 121,4
(C-4); 120,0 (C-5); 137,0 (C-6) và 124,6 (C-7)]; cùng
với 1 carbonmethyl [δC 22,3 (C-11)] (Bảng 3). Từ các
dữ liệu phổ trên cho thấy hợp chất 1 có cấu trúc của
một anthraquinone với 2 nhóm hydroxyl kìm nối và
1 nhóm methyl. Phân tích phổ HSQC và HMBC của
hợp chất 1, cho thấy 2 nhóm hydroxyl kìm nối gắn tại
vị trí C-1 và C-8 thông qua tương quan HMBC của
proton nhóm hydroxyl 1-OH tương quan với C-1, C-
2, C-9a và proton nhóm hydroxyl 8-OH tương quan
với C-7, C-8, C-8a. Nhóm methyl được xác định gắn
tại vị trí C-3 thông qua tương quan HMBC của pro-
ton nhómmethyl H-11 vào C-2, C-3 và C-4 (Hình 2).
Tiến hành tra cứu tài liệu tham khảo kết hợp với so
sánh dữ liệu phổ của hợp chất 1 với chrysophanol20

cho thấy có sự tương đồng. Vậy cấu trúc của hợp
chất 1 là chrysophanol. Hợp chất chrysophanol (1)
đã được báo cáo lần đầu tiên trong loàiRheum rhabar-
barum, thuộc họ Polygonaceae.21 Đây là lần đầu tiên
được phân lập từ chi Gnetum.

Bảng 1: Dữ liệu phổ 1H-NMR (500MHz) của hợp chất
1-3 ( δ /ppm, J/Hz)

Vị trí 1
CDCl3

2
CD3COCD3

3
CDCl3

2 7,11 d (1,6) 7,14 s 7,08 d
(1,5)

4 7,66 d (1,6) 7,57 s 7,63 d
(1,5)

5 7,83 dd (8,4;
1,6)

7,25 d (2,4) 7,37 d
(2,6)

6 7,67 t (8,4)

7 7,30 dd (8,4;
1,6)

6,67 d (2,4) 6,69 d
(2,6)

11 2,47 s 2,47 s 2,45 s

1-OH 12,01 s 12,18 s 12,11 s

8-OH 12,12 s 12,06 s 12,31 s

6-
OCH3

3,94 s

[Nguồn: Nhóm tác giả]

Hợp chất 2 có dạng tinh thể hình kim, màu vàng nâu,
tan tốt trong dung môi acetone. Phổ 1H-NMR của
hợp chất 2 cho thấy có sự xuất hiện các tín hiệu của 2
cặp proton thơm ghép meta với nhau [δ H 7,14 s (H-
2); 7,57 s (H-4) và [δ H 7,25 d (J = 2,4 Hz, H-5); 6,67
d (J = 2,4 Hz, H-7)]; 1 nhóm methyl [δ H 2,47 s (H-
11)]; cùng với 2 nhóm hydroxyl kìm nối [δ H 12,18 s
(1-OH) và 12,06 s (8-OH)] (Bảng 1). Phổ 13C-NMR
của hợp chất 2 cho thấy tín hiệu cộng hưởng của 15
carbon. Trong đó có 2 carbon carbonyl của nhóm ke-
tone [δC 191,8 (C-9) và 182,3 (C-10)]; 3 carbon thơm
gắn oxygen [δC 163,3 (C-1); 166,5 (C-6) và 166,4 (C-
8)]; 5 carbon thơm mang nhóm thế δC 149,6 (C-3);
135,5 (C-4a); 113,9 (C-8a); 110,4 (C-9a) và 133,4 (C-
10a)]; 4 carbon thơm methine [δC 108,9 (C-2); 109,8
(C-4); 125,0 (C-5) và 121,5 (C-7)]; cùng với 1 car-
bon methyl [δC 22,0 (C-11)] (Bảng 3). Từ dữ liệu
phổ trên cho thấy hợp chất 2 cũng có cấu trúc của
một anthraquinone tương tự như hợp chất 1, ngoại
trừ có sự biến mất của một proton thơm. Phân tích
phổHSQC vàHMBC của hợp chất 2, cho thấy cómột
nhóm hydroxyl (6-OH) gắn tại vị trí C-6, thông qua
tương quan HMBC của proton thơm H-5 và H-7 vào
C-6 và độ dịch chuyển hóa học về vùng trường thấp
của carbon thơm gắn oxygen C-6 (δC 166,5) so với
hợp chất 1. Tiến hành tra cứu tài liệu tham khảo và
so sánh dữ liệu phổ cho thấy hợp chất 2 và emodin 22

có sự tương đồng. Vậy hợp chất 2 là emodin. Hợp
chất emodin (2) đã được tìm thấy trong một số loài
như Rumex abyssinicus và Reynoutria japonica thuộc
họ Polygonaceae, Senna alata thuộc họ Fabaceae và
Odontites serotina thuộc họ Orobanchaceae.23 Đây là
lần đầu tiên được phân lập từ chi Gnetum.
Hợp chất 3 có dạng tinh thể hình kim, màu cam, tan
tốt trong dung môi CHCl3. Phổ 1H-NMR của hợp
chất 3 cho thấy có sự xuất hiện tín hiệu của 2 cặp
proton thơm ghépmeta từng đôi một [δ H 7,37 d (J =
2,6 Hz, H-5); 6,69 d (J = 2,6 Hz, H-7)] và [δ H 7,08 d
(J = 1,5 Hz, H-2); 7,63 d (J = 1,5 Hz, H-4)]; 1 nhóm
methyl [δ H 2,45 s (H-11)]; 1 nhómmethoxyl [δ H 3,94
s (6-OCH3)]; cùng với 2 nhóm hydroxyl kìm nối [δ H

12,11 (1H, s, 1-OH) và 12,31 (1H, s, 8-OH)] (Bảng 1).
Phổ 13C-NMR của hợp chất 3 cho thấy tín hiệu cộng
hưởng của 16 carbon. Trong đó, có 2 carbon carbonyl
nhóm ketone [δC 191,1 (C-9) và 182,2 (C-10)]; 2 car-
bon thơm gắn oxygen [δC 162,7, (C-1) và 165,4 (C-
8)]; 6 carbon thơm mang nhóm thế [δC 148,6 (C-3),
136,7 (C-4a)], 166,8 (C-6)], 114,6 (C-8a), 110,5 (C-
9a) và 134,4 (C-10a)]; 4 carbon thơm methine [δC

124,7 (C-2), 121,4 (C-4), 108,4 (C-5) và 107,0 (C-7)];
cùng với 1 carbon methyl [δC 22,3 (C-11)] và 1 car-
bon methoxyl [δC 56,2 (6-OCH3)] (Bảng 3). Từ các
dữ liệu phổ trên cho thấy hợp chất 3 cũng có cấu trúc
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củamột anthraquinone tương tự hợp chất 2, ngoại trừ
có sự xuất hiện thêm 1 nhóm methoxyl so với hợp
chất 2. Phân tích phổ HSQC và HMBC của hợp chất
3, cho thấy nhómmethoxyl (6-OCH3) được xác định
tại vị trí C-6 thông qua tương quan HMBC của pro-
ton nhóm methoxyl 6-OCH3 vào C-6 (Hình 2). Tiến
hành tra cứu tài liệu tham khảo và kết hợp so sánh dữ
liệu phổ của hợp chất 3 với hợp chất physcion24 cho
thấy có sự tương đồng. Vậy cấu trúc của hợp chất 3
là physcion. Hợp chất physcion (3) đã được tìm thấy
trong một số loài Rheum tanguticum, Rheum palma-
tum, Muehlenbeckia hastulata, Polygonum multiflo-
rum và Rheum emodi thuộc họ Polygonaceae và một
số loài thuộc họ Rhamnaceae như Rhamnus sphaeros-
perma và Frangula rupestris.25 Đây là lần đầu tiên
được phân lập từ chi Gnetum.
Hợp chất 4 có dạng tinh thể hình kim, màu vàng nâu,
tan tốt trong dung môi acetone. Phổ 1H-NMR của
hợp chất 4 cho thấy có sự xuất hiện tín hiệu của 2 cặp
proton thơm ghép meta với nhau [δ H 7,10 s (H-2);
7,50 s (H-4)] và [δ H 7,35 d (J = 2,4 Hz, H-5); 6,94
d (J = 2,4 Hz, H-7)]; 1 nhóm methyl [δ H 2,44 s (H-
11)]; 1 nhóm methoxyl [δ H 3,99 s (8-OCH3)]; cùng
với 1 nhóm hydroxyl kìm nối [δ H 13,33 s (1-OH)]
(Bảng 2). Phổ 13C-NMR của hợp chất 4 cho thấy tín
hiệu cộng hưởng của 16 carbon. Trong đó, có 2 car-
bon carbonyl của nhóm ketone [δC 187,8 (C-9) và
183,2 (C-10)]; 3 carbon thơm gắn oxygen [δC 165,0
(C-1); 163,4 (C-6) và 164,8 (C-8)]; 5 carbon thơm
mang nhóm thế [δC 147,6 (C-3); 138,6 (C-4a); 115,8
(C-8a), 114,8 (C-9a) và 133,6 (C-10a)]; 4 carbon thơm
methine [δC 119,9 (C-2), 105,7 (C-4), 107,7 (C-5) và
124,9 (C-7)]; 1 carbon methyl [δC 21,7 (11)] và 1 car-
bon methoxyl [δC 56,7 (8-OCH3)] (Bảng 3). Từ dữ
liệu phổ trên cho thấy hợp chất 4 cũng có cấu trúc của
một anthraquinone tương tự như hợp chất 2, ngoại
trừ có sự xuất hiện của 1 nhóm methoxyl thay cho
sự biến mất của 1 nhóm hydroxyl kìm nối. Phân tích
phổ HSQC và HMBC của hợp chất 4, cho thấy nhóm
methoxyl (8-OCH3) được xác định tại vị trí C-8 thông
qua tương quan HMBC của proton nhóm methoxyl
8-OCH3 vào C-8 (Hình 2). Tiến hành tra cứu tài
liệu tham khảo và so sánh dữ liệu phổ cho thấy hợp
chất 4 và questin26 có sự tương đồng. Vậy hợp chất
4 là questin. Hợp chất questin (4) đã được tìm thấy
trong một số loài nấm có nguồn gốc từ biển như Eu-
rotium rubrum, Pseudogymnoascus và Aspergillus, ở
thực vật hợp chất này được tìm thấy trong loài Senna
tora thuộc họ Fabaceae vàUvaria kurzii thuộc họ An-
nonaceae.27 Đây là lần đầu tiên được phân lập từ chi
Gnetum.
Hợp chất 5 có dạng bột, màu vàng, tan tốt trong dung
môi DMSO, MeOH. Phổ 1H-NMR của hợp chất 5

Bảng 2: Dữ liệu phổ 1H-NMR (500MHz) của hợp chất
4-6 (δ /ppm, J/Hz)

4
CD3COCD3

5
CD3SOCD3

6
CDCl3

2 7,10 s 7,27 s 7,20 d (1,6)

4 7,50 s 7,66 s 7,72 d (1,6)

5 7,35 d
(2,4)

7,68 d (7,4) 7,78 dd
(7,5; 1,1)

6 7,78 dd
(8,4; 7,4)

7,63 dd
(8,4; 7,5)

7 6,94 d
(2,4)

7,35 d (8,4) 7,27 dd
(8,4; 1,1)

11 2,44 s 4,62 s 5,12 s

1-OH 13,33 s 11,91 brs 12,00 s

8-OH 11,91 brs 11,98 s

8-OCH3 3,99 s

11-
OCOCH3

2,12 s

[Nguồn: Nhóm tác giả]

cho thấy có sự xuất hiện tín hiệu của 2 proton thơm
ghép meta [δ H 7,27 s (H-2); 7,66 s (H-4)]; 3 proton
thơm liền kề ghép ortho với nhau [δ H 7,68 d (J=7,4
Hz; H-5); 7,78 dd (J = 8,4 và 7,4 Hz; H-6) và 7,35 d
(J=8,4 Hz; H-7)]; 1 nhóm oxymethylene [δ H 4,62 s
(H-11)]; cùng với 2 nhómhydroxyl kìmnối [δ H 11,91
brs (1/8-OH)]. Phổ 13C-NMR của hợp chất 5 cho thấy
tín hiệu cộng hưởng của 15 carbon. Trong đó, có 2
carbon carbonyl của nhóm ketone [δC 192,0 (C-9);
181,9; (C-10)]; 2 carbon thơm gắn oxygen [δC 162,1
(C-1) 161,8 (C-8)]; 5 carbon thơmmang nhóm thế δC

154,1 (C-3); 133,7 (C-4a); 116,3 (C-8a); 114,8 (C-9a)
và 133,5 (C-10a)]; 5 carbon thơm methine [δC 121,2
(C-2); 117,7 (C-4); 119,8 (C-5); 137,8 (C-6); và 124,9
(C-7)]; cùng với 1 carbon oxymethylene [δC 62,5 (C-
11)] (Bảng 3). Từ các dữ liệu phổ NMR trên cho thấy
hợp chất 5 cũng có cấu trúc của một anthraquinone
tương tự hợp chất 1 ngoại trừ có sự xuất hiện tín
hiệu của một nhóm oxymethylene thay cho sự biến
mất của 1 nhóm methyl so với hợp chất 1. Phân tích
phổ HSQC và HMBC của hợp chất 5 cho thấy nhóm
oxymethylene được xác định tại vị trí C-11, thông qua
tương quan HMBC của proton thơm H-2 và H-4 với
C-11 và proton của nhóm oxymethylene H-11 với C-
2 và C-4 (Hình 2). Tiến hành tra cứu tài liệu tham
khảo kết hợp với so sánh dữ liệu phổ của hợp chất 5
và aloe-emodine24 cho thấy có sự tương đồng. Vậy
hợp chất 5 được kết luận là aloe emodine. Hợp chất
aloe-emodine (5) đã được tìm thấy trong một số loài
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Hình 2: Tương quan HMBC của hợp chất 1-6. [Nguồn: Nhóm tác giả]

Rheum palmatum, Fallopia multiflora thuộc họ Polyg-
onaceae, Senna occidentalis thuộc họ Fabaceae vàAloe
vera thuộc họ Asphodelaceae.28 Đây là lần đầu tiên
được phân lập từ chi Gnetum.
Hợp chất 6 có dạng bột, màu vàng cam, tan tốt trong
dung môi chloroform. Phổ 1H-NMR của hợp chất 6
cho thấy có sự xuất hiện tín hiệu của 2 proton thơm
ghép meta [δ H 7,72 d (J = 1,6 Hz, H-4) và 7,20 d (J
= 1,6 Hz; H-2)]; 3 proton thơm liền kề ghép ortho với
nhau [δ H 7,78 dd (J = 7,5 và 1,1 Hz; H-5); 7,63 dd (J
= 8,4 và 7,5 Hz; H-6) và 7,27 dd (J = 8,4 và 1,1 Hz;
H-7)]; 1 nhóm oxymethylene [δ H 5,12 s (H-11)]; 1
nhóm methyl [δ H 2,12 s (11-OCOCH3)]; cùng với
2 nhóm hydroxyl kìm nối [δ H 12,00 (1H, s, 1-OH)]
và 11,98 (1H, s, 8-OH)] (Bảng 2). Phổ 13C-NMR của
hợp chất 6 cho thấy tín hiệu cộng hưởng của 17 car-
bon. Trong đó, có 2 nhóm carbon carbonyl của nhóm
ketone [δC 192,7 (C-9), 181,5 (C-10); 1 carbon car-
bonyl của nhóm ester [δC 170,4 (11-OCOCH3)]; 2
carbon thơm gắn oxygen [δC 162,8 (C-1); 162,6 (C-
8)]; 5 carbon thơm methine [δC 122,4, (C-2); 118,5
(C-4); 120,2 (C-5); 137,3 (C-6) và 124,8 (C-7)]; 5 car-
bon thơm mang nhóm thế [δC 114,5 (C-9a), 146,5
(C-3), 134,6 (C-4a) và 133,9 (C-10a) và 115,8 (C-8a)];
1 carbon oxymethylene [δC 64,7 (C-11)]; 1 carbon
methyl [δC 20,8 (11-OCOCH3)] (Bảng 3). Từ dữ liệu
phổ trên cho thấy, hợp chất 6 cũng có cấu trúc của
khung anthraquinone tương tự như hợp chất 5, ngoại
trừ có sự xuất hiện thêm các tín hiệu tương ứng với
một nhóm acetoxyl (-OCOCH3) so với hợp chất 5.
Phân tích phổ HSQC và HMBC của hợp chất 6 cho
thấy nhóm acetoxyl (-OCOCH3) được gắn vào vị trí
C-11, thông qua tương quanHMBCcủa proton nhóm
oxymethylene H-11 vào carbon carbonyl của nhóm
acetoxyl (11-OCOCH3). Tiến hành tra cứu tài liệu

tham khảo và so sánh với dữ liệu phổ của hợp chất
6 với hợp chất acetyl-aloe-emodin29,30 cho thấy có sự
tương đồng. Vậy, cấu trúc của hợp chất 6 được đề nghị
là acetyl-aloe-emodin. Hợp chất acetyl-aloe-emodin
(6) đã được tìm thấy trongmột số loài nhưCassia rox-
burghii thuộc họ Fabaceae, Kniphofia foliosa thuộc họ
Xanthorrhoeaceae, Siraitia grosvenorii thuộc họ Cu-
curbitaceae và Actinidia deliciosa thuộc họ Actinidi-
aceae.31,32 Đây là lần đầu tiên được phân lập từ chi
Gnetum.

Hoạt tính trung hòa gốc tự do DPPH và ức
chế enzyme xathine oxidase của các hợp
chất được 1-6
Tất cả các hợp chất được tiến hành thử nghiệm hoạt
tính trung hòa gốc tự do DPPH và ức chế ức chế en-
zyme xathine oxidase ở các nồng độ thử nghiệm 100 -
10 µM. Kết quả thử nghiệm ức chế enzyme xanthine
oxidase cho thấy tất cả các hợp chất thử nghiệm đều
có hiệu quả ức chế ở nồng độ 100 µM trong đó hợp
chất 4 và hợp chất 5 cho thấy giá trị phần trăm ức chế
cao nhất tại nồng độ 100 µM là 42,0 và 30,1%, các hợp
chất còn lại cho thấy hoạt tính tương đối yếu. Kết quả
thử nghiệm trung hòa gốc tự doDPPHcho thấy 3 trên
6 hợp chất có hoạt tính trung hòa gốc tự do DPPH tại
nồng độ thử nghiệm 100 µM, trong đó hợp chất 5 và
hợp chất 6 cho thấy phần trăm ức chế cao nhất tại tại
nồng độ 100 µM lần lượt là 37,2 và 29,8% (Bảng 4).

Hoạt tínhức chế enzymeα -glucosidase của
các hợp chất được 1-6
Kết quả thử nghiệm hoạt tính ức chế enzyme α-
glucosidase cho thấy tất cả hợp chất đều cho thấy hoạt
tính ở nồng độ thử nghiệm 100 µM. Các hợp chất 2,
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Bảng 3: Dữ liệu phổ 13C-NMR (125MHz) của hợp chất 1-6 (δ /ppm)

Vị trí 1
CDCl3

2
CD3COCD3

3
CDCl3

4
CD3COCD3

5
CD3SOCD3

6
CDCl3

1 162,8 163,3 162,7 165,0 162,1 162,8

2 124,4 108,9 124,7 119,9 121,2 122,4

3 149,4 149,6 148,6 147,6 154,1 146,5

4 121,4 109,8 121,4 105,7 117,7 118,5

5 120,0 125,0 108,4 107,7 119,8 120,2

6 137,0 166,5 166,8 163,4 137,8 137,3

7 124,6 121,5 107,0 124,9 124,9 124,8

8 162,5 166,4 165,4 164,8 161,8 162,6

9 192,6 191,8 191,1 187,8 192,0 192,7

10 182,0 182,3 182,2 183,2 181,9 181,5

4a 133,4 135,5 136,7 138,6 133,7 134,6

8a 116,0 113,9 114,6 115,8 116,3 115,8

9a 113,9 110,4 110,5 114,8 114,8 114,5

10a 133,8 133,4 134,4 133,6 133,5 133,9

11 22,3 22,0 22,3 21,7 62,5 64,7

6-OCH3 56,2

8-OCH3 56,7

11-OCOCH3 170,4

11-OCOCH3 20,8

[Nguồn: Nhóm tác giả]

Bảng 4: Hoạt tính trung hòa gốc tự do DPPH và ức chế enzyme xanthine oxidase của các hợp chất được phân lập
1-6

Hợp chất Xanthine oxidase DPPH

I% (100 mM) IC50 (mM) I% (100 mM) IC50 (mM)

1 19,0± 1,3 > 100 - >100

2 24,0± 2,5 > 100 - >100

3 6,7± 1,1 > 100 - >100

4 42,0± 1,2 > 100 3,51± 0,30 >100

5 30,1± 2,8 > 100 37,2± 1,6 >100

6 21,9± 0,8 > 100 29,8± 1,0 >100

Kết quả I (%) được tính dựa trên giá trị trung bình với độ lệch chuẩn n = 3 cho thấy sự khác biệt các giá trị phần trăm ức chế giữa các nồng độ
trong một mẫu thử nghiệm ý nghĩa thống kê (p < 0,05).
- Không thể hiện hoạt tính ức chế.
[Nguồn: Nhóm tác giả]
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3, 5 và 6 cho thấy hoạt tính tương đốimạnh với các giá
trị IC50 lần lượt là 73,6, 97,1, 72,2 và 73,5 µMmạnh
hơn so với chất đối chứng dương acarbose (IC50 =
190,6 µM) là loại thuốc được sử dụng phổ biến trên
thị trường để điều trị đái tháo đường tuýp 2 (Bảng 5).

KẾT LUẬN
Từ cao EtOAc của thây Dây gắm đã phân lập được 6
hợp chất là các dẫn xuất của anthraquinone bao gồm
chrysophanol (1), physcion (2), emodin (3), questin
(4), aloe-emodin (5) và acetyl-aloe-emodin (6). Cấu
trúc hóa học của các hợp chất này được xác định dựa
vào phổ NMR kết hợp so sánh tài liệu tham khảo.
Kết quả nghiên cứu cho thấy cả 6 hợp chất đều lần
đầu tiên được tìm thấy trong chi Gnetum. Tiến hành
thử nghiệm hoạt tính trung hòa gốc tự do DPPH, ức
chế enzyme α-glucosidase và enzyme xanthine oxi-
dase trên tất cả các hợp chất phân lập được. Kết quả
thử nghiệm hoạt tính trung hòa gốc tự do DPPH cho
thấy có 3 trên 6 hợp chất thể hiện hoạt tính tại nồng độ
thử nghiệm 100 µM, các hợp chất 1, 2 và 3 không có
hoạt tính trung hòa gốc tự do DPPH tại nồng độ thử
nghiệm này. Cả 6 hợp chất đều cho thấy khả năng ức
chế enzyme xanthine oxidase tại nồng độ thử nghiệm
100 µM.Kết quả thử nghiệm hoạt tính ức chế enzyme
α-glucosidase cho thấy tất cả các hợp chất đều có hoạt
tính ức chế tại nồng độ thử nghiệm 100 µM, trong đó
các hợp chất 2, 3, 5 và 6 thể hiện khả năng ức chế
enzyme α-glucosidase tương đối mạnh với các giá trị
IC50 lần lượt là 73,6, 97,1, 72,2 và 73,5 µMmạnh hơn
so với chất đối chứng dương acarbose (IC50 = 190,6
µM).

DANHMỤC VIẾT TẮT
1H-NMR: Phổ cộng hưởng từ hạt nhân của 1H.
13C-NMR: Phổ cộng hưởng từ hạt nhân của 13C.
AcMe: acetone
DMSO: Dimethyl sulfoxide
DPPH: 2,2-Diphenyl-1-picrylhydrazyl
EtOAc: Ethyl acetate
EtOH: Ethanol
MeOH: Methanol
HSQC: Phổ tương quan hạt nhân giữa 13C và 1H
thông qua 1 liên kết.
HMBC: Phổ tương quan hạt nhân giữa 13C và 1H
thông qua 2, 3 liên kết.
s: Mũi đơn (singlet)
d: Mũi đôi (doublet)
dd: Mũi đôi đôi (doublet of doublets)
m: Mũi đa (multilet)
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Kết quả I (%) được tính dựa trên giá trị trung bình với độ lệch chuẩn n = 3 cho thấy sự khác biệt các giá trị phần trăm ức chế giữa các nồng độ
trong một mẫu thử nghiệm ý nghĩa thống kê (p < 0,05).
- Không thể hiện hoạt tính ức chế.
a Chất đối chứng dương
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ABSTRACT
Gnetum montanum , called“Dây gắm”in Vietnam, is a perennial plant belonging to the family
Gnetaceae. Gnetum montanum is traditionally used in folk medicine to treat conditions such as
rheumatism, chronic bronchitis, menstrual disorders, and as an antidote. Studies on the chem-
ical composition of this species have revealed that it contains various valuable compounds, in-
cluding flavonoids, stilbenoids, lignans and alkaloids. However, no research has been conducted
on the presence of anthraquinone compounds in Gnetummontanum. Through applying column
chromatography and thin-layer chromatography, six compounds were isolated. Their chemical
structures were elucidated by analyzing nuclear magnetic resonance spectroscopy (1D and 2D-
NMR) and comparison with reference data. These compounds were identified as chrysophanol
(1), emodin (2), physcion (3), questin (4), aloe-emodin (5), and acetyl-aloe-emodin (6). All isolated
compounds were reported for the first time in the genus Gnetum. The DPPH free radical scaveng-
ing,α-glucosidase inhibition, and xanthine oxidase inhibition assayswere performed on all isolated
compounds. The results of the α-glucosidase inhibition assay showed that all compounds exhib-
ited activity at the tested concentration of 100 µM, with compounds 2, 3, 5, and 6 have the α-
glucosidase inhibitory activity with IC50 values of 73.6, 97.1, 72.2, and 73.5 µM, respectively, that is
more potent than acarbose (IC50 = 190.6 µM). The results of the DPPH free radical scavenging assay
showed that 3 out of 6 compounds exhibited activity at the tested concentration of 100 µM, while
compounds1, 2, and3 did not showDPPH free radical scavenging activity at this concentration. All
six compounds exhibited relatively weak xanthine oxidase inhibitory activity at the tested concen-
tration of 100 µM. The findings of this study provide the national database on the phytochemical
profile of medicinal plants in Vietnam, especially Gnetummontanum.
Key words: Gnetum montanum, anthraquinones, Gnetaceae, DPPH, xanthine oxidase, α-
glucosidase
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