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Tóm tắt 

Tại Việt Nam, việc sản xuất thuốc điều trị viêm gan từ silymarin được chiết từ quả Cúc 

gai chủ yếu nhập cao nguyên liệu từ nước ngoài. Nghiên cứu ngày so sánh thành phần 

hóa học của Cúc gai trồng tại Đắk Lắk với Cúc gai trồng trên thế giới, từ đó đánh giá 

khả năng phát triển và quy hoạch vùng trồng tại địa phương. Quá trình chiết xuất, phân 

lập (sắc ký cột và sắc ký lớp mỏng), xác định cấu trúc (đo phổ NMR) và thử hoạt tính 

chống oxy hóa (xác định IC50 về hoạt tính bắt gốc tự do DPPH) chất phân lập từ quả 

Cúc gai. Kết quả đã phân lập được ba hợp chất: silybin A, B (100 mg) và quercetin (50 

mg) từ cao dichloromethan (17,60 g), isoquercitrin (30 mg) từ cao ethyl acetat (8,54 g). 

Hoạt tính chống oxy hóa của các hợp chất gồm quercetin, silybin A, B và isoquercitrin 

thể hiện thông qua khả năng bắt gốc tự do DPPH với giá trị IC50 lần lượt là 2,42 µg/mL; 

6,82 µg/mL; 8,62 µg/mL. Nghiên cứu đã góp phần bổ sung thông tin, nâng cao giá trị 

sử dụng và định hướng cho các nghiên cứu tiếp theo trên loài này ở Việt Nam. 
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Từ khóa 

Silybum marianum (L) 

Gaernt., Cúc gai, thành 

phần hóa học, DPPH, 

hoạt tính chống oxy hóa 

1 Đặt vấn đề 

Cây Cúc gai (CG) – Silybum marianum (L.) Gaertn. 

thuộc họ Asteraceae. Loài cây này có gân lá có màu 

trắng sữa nên còn được gọi là cây Kế sữa, Kế thánh hay 

Kế Đức mẹ. Chi Silybum chỉ có 2 loài S. marianum (L.) 

Gaertn. và S. eburneum Coss. et Durr thuộc họ 

Asteraceae [1, 2]. CG là loài cây thảo hàng năm, có 

nguồn gốc ở Địa Trung Hải, được tìm thấy nhiều ở 

đồng bằng sông Nile và trồng rộng rãi ở Trung Quốc 

[3]. Trong những năm gần đây, đã có nhiều nghiên cứu 

phân tích thành phần hóa học, hoạt tính chống oxy hóa 

và kháng khuẩn, chứng minh tính chất dược lý, đặc biệt 

là khả năng phòng ngừa và điều trị các bệnh về gan [4]. 

CG đã được các nhà khoa học trên thế giới nghiên cứu 

và xác định có 89 chất hữu cơ và 23 nguyên tố vi lượng. 

Các nhóm chất bao gồm: dầu béo, flavonolignan, 

flavonoid, phytosterol, polyacetylen, triterpenoid, 

lignan, tannin, acid amin và một số chất khác, … [5]. 

https://doi.org/10.55401/8zxtz562
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Silymarin là một hỗn hợp các flavonoid và 

flavonolignan, trong đó flavonolignan là nhóm hoạt chất 

quan trọng, được chiết xuất từ quả CG gồm có silybin, 

isosilybin, silychristin, silydianin và taxifolin [10]. Theo 

nhiều nghiên cứu, nhóm flavonolignan chiếm (0,1-14) 

% trong tổng số các hợp chất hữu cơ đã được phân lập 

và hỗn hợp silymarin chiếm (0,1-6) % của nhóm 

flavonolignan. Trong đó, silybin là thành phần hoạt chất 

chính chiếm (50-70) % hỗn hợp silymarin [6]. 

Tại tỉnh Lâm Đồng cũng có một số vùng trồng CG, còn 

tại tỉnh Đắk Lắk không thấy có vùng trồng và nghiên cứu 

nào về loài được công bố về thành phần hóa học và tác 

dụng sinh học. Ngoài ra, nhóm nghiên cứu cũng có trồng 

tại xã Phú Xuân, huyện Krông Năng, tỉnh Đắk Lắk và 

thu được một số kết quả nổi bật về thời gian sinh trưởng 

(8-9) tháng có thể thu hoạch quả, cây cao tầm (1,5-2,5) 

m, 45 kg lá tươi/100 m2, 10 kg quả/100 m2, 40 quả/g, có 

thể thu nhiều nhất 400 quả/hoa và với cùng một diện tích 

trồng trọt nếu cây được trồng thưa nhau thì số lượng hoa 

trên một cây có thể đạt (30-40) hoa/cây.   

Quả CG là bộ phận dùng chính đã được nghiên cứu và 

sử dụng chủ yếu trong các chế phẩm điều trị bệnh gan. 

Tại Việt Nam hiện nay, trên thị trường có các sản phẩm 

nhập khẩu (Silibene N, viên Legalon, thuốc tiêm 

Legalon SIL) và sản phẩm nội địa (Silymarin B-

Complex Extra, Silymarin Arginine Complex, 

Silymarin 70 mg, Nano Silymarin) [6]. Trên thị trường 

Việt Nam nhiều doanh nghiệp sản xuất thuốc điều trị 

viêm gan từ silymarin nhưng chủ yếu là nhập cao 

nguyên liệu từ nước ngoài chưa chủ động được nguồn 

nguyên liệu này. 

Từ đó, nhóm nghiên cứu đặt vấn đề phân lập và xác định 

cấu trúc hợp chất từ quả của cây CG trồng tại xã Phú 

Xuân, huyện Krông Năng, tỉnh Đắk Lắk với mục đích 

phân lập được hợp chất từ quả so với các vùng trồng đã 

được công bố trên thế giới và trong nước, qua đó đánh 

giá khả năng phát triển, quy hoạch vùng trồng tại địa 

phương để chủ động nguồn nguyên liệu làm thuốc. 

2 Đối tượng và phương pháp nghiên cứu 

2.1 Đối tượng nghiên cứu 

Nguyên liệu là quả CG thu hái tại huyện Krông Năng, 

tỉnh Đắk Lắk vào tháng 8 năm 2023. Mẫu được xử lý, 

bảo quản đáp ứng theo yêu cầu của từng nội dung 

nghiên cứu. Mẫu được định danh bằng phương pháp so 

sánh và đối chiếu đặc điểm hình thái với khóa phân loại 

chi và loài trong Thực vật chí Việt Nam [7].  

Mẫu được sấy khô, bảo quản trong bao bì kín và lưu tại 

Bộ môn Dược liệu-Dược cổ truyền-Thực vật, Khoa 

Dược, Trường Đại học Y Dược Buôn Ma Thuột. 

2.2 Phương pháp nghiên cứu 

2.2.1 Chiết xuất và phân lập 

Bột dược liệu (3,0 kg) đã được xay nhỏ đến kích thước 

thích hợp được chiết ngấm kiệt ở nhiệt độ phòng với 50 

L cồn 96 %, chiết 3 lần, mỗi lần 5 ngày, cô thu hồi dung 

môi được 1,0 L cao lỏng (tương ứng khoảng 210,75 g 

cao đặc). Sau đó cao lỏng tiếp tục được chiết phân bố 

lỏng   ̶ lỏng với dung môi có độ phân cực tăng dần: n-

hexan, dichloromethan, ethyl acetat. Các dịch được tiến 

hành cô thu hồi dung môi để được các cao phân đoạn. 

Sau khi tiến hành phân lỏng  ̶  lỏng, cô thu hồi dung 

môi, thu được các cao phân đoạn với khối lượng như 

sau: 50,51 g cao n-hexan (SMH); 17,60 g cao 

dichloromethan (SMC); 8,54 g cao ethyl acetat (SME); 

172,4 g cao nước (SMW). Quá trình phân lập sử dụng 

phương pháp sắc ký cột với các cơ chế chủ yếu là cột 

hấp phụ, cột trao đổi ion và cột lọc qua gel. Sắc ký lớp 

mỏng được sử dụng để theo dõi quá trình rửa giải [8]. 

Cao dichloromethan (SMC) được chấm sắc ký lớp 

mỏng cho thấy các vệt tách rõ ràng với hệ dung môi 
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dichloromethan:methanol (10:1, v/v). Do đó, sẽ lựa 

chọn hệ dung môi dichloromethan : methanol để khai 

triển với các tỉ lệ lần lượt là dichloromethan : methanol 

(100:0, 80:1, 60:1, 40:1, 20:1, 10:1, 5:1, 1:1, 0:100, 

v/v). Theo dõi quá trình khai triển bằng SKLM. Sau khi 

cô quay cất thu hồi dung môi thu được 5 phân đoạn ký 

hiệu lần lượt là SMC1 (4,1 g), SMC2 (3,2 g), SMC3 

(2,3 g), SMC4 (3,4 g) và SMC5 (2,1 g). Qua sắc ký đồ 

của phân đoạn SMC2 được lựa chọn phân lập để thu 

được hợp chất chính trong quả CG. Phân đoạn SMC2 

triển khai trên sắc ký cột pha đảo. Hệ dung môi rửa giải 

là methanol:nước (1:1, v/v). Theo dõi quá trình khai 

triển bằng SKLM. Sau khi cô quay cất thu hồi dung môi 

thu được 4 phân đoạn ký hiệu lần lượt là SMC2A, 

SMC2B, SMC2C và SMC2D. Trong đó, phân đoạn 

SMC2C (100 mg) và SMC2D (50 mg) trên sắc ký đồ 

cho một vết sắc ký rõ ràng, không lẫn tạp chất là hợp 

chất 1 và hợp chất 2.  

Cao ethy acetat (SME) thu được có 2 phần. Phần tủa 

(3,17 g) được kí hiệu là SMET triển khai trên sắc ký 

cột pha đảo. Hệ dung môi rửa giải là methanol:nước 

(1:2, v/v) thu được 3 phân đoạn ký hiệu lần lượt là 

SMET1, SMET2, và SMET3. Phân đoạn SMET2 (30 

mg) thu được hợp chất 3. 

2.2.2 Xác định cấu trúc các hợp chất  

Phổ NMR (1H-NMR, 13C-NMR, HSQC, HMBC và 

COSY), biện giải kết quả và so sánh với tài liệu tham 

khảo. Thực hiện trên máy AVANCE 600 (Bruker) tại 

phòng NMR, Viện Hóa học, Viện Khoa học và Công 

nghệ Việt Nam. 

2.2.3 Sàng lọc hoạt tính chống oxy hóa trên mô hình 

DPPH 

Phương pháp đo quang 

Phương pháp được thực hiện theo Bondet và cộng sự 

với một số thay đổi nhỏ [9]. 

Chuẩn bị mẫu đo: mẫu trắng (4 mL MeOH), mẫu chứng 

(2 mL DPPH 0,2 mM + 2 mL MeOH), mẫu thử (2 mL 

dung dịch thử + 2 mL DPPH 0,2 mM). Ủ mẫu ở nhiệt 

độ phòng trong vòng 30 phút trong tối để phản ứng xảy 

ra hoàn toàn. Độ hấp thu được đo ở bước sóng 517 nm. 

Mỗi thử nghiệm tiến hành lặp lại 3 lần khác nhau. Kết 

quả hoạt tính bắt gốc tự do DPPH được tính theo công 

thức:  

HTCO (%) = [(Abschứng – Absthử )/Abschứng ] × 100 

(Abs: độ hấp thu ở bước sóng 517 nm). 

Phương pháp xác định giá trị IC50 về hoạt tính bắt gốc 

tự do DPPH 

Giá trị IC50 được xác định thông qua kết quả bắt gốc tự 

do DPPH của vitamin C ở dãy nồng độ 0,39 µg/mL; 

0,78 µg/mL; 1,56 µg/mL; 3,125 µg/mL và 6,25 µg/mL. 

Mẫu thử ở dãy nồng độ 400 µg/mL, 200 µg/mL, 100 

µg/mL, 50 µg/mL và 10 µg/mL. 

3 Kết quả và bàn luận 

3.1 Chiết xuất và phân lập 

Dựa vào SKLM của 4 cao SMH, SMC, SME và SMW 

với hệ dung môi dichloromethan:methanol (10:1, v/v) 

cho thấy nhóm hợp chất flavonoid và flavonolignan 

hiện màu vàng đến vàng cam với thuốc thử H2SO4 10 

% tại cao SMC và SME rất rõ ràng. Trong đó hỗn hợp 

silymarin (gồm hợp chất flavonoid và flavonolignan) là 

nhóm chất chính cần phân lập trong quả CG. Khai triển 

cao SMC thu được 5 phân đoạn SMC1-SMC5. Theo tài 

liệu tham khảo [10] cho thấy phân đoạn SMC2 vết sắc 

ký có khoảng Rf và hiện màu vàng cam của flavonoid, 

màu đỏ nâu của flavonolignan được triển khai trên sắc 

ký pha đảo với hệ dung môi rửa giải methanol:nước 

(1:1, v/v). Theo dõi quá trình khai triển bằng SKLM. 

Phân lập được hợp chất 1 là SMC2C (100 mg) và hợp 

chất 2 là SMC2D (50 mg).
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Hình 1  A. Sắc ký đồ phân đoạn SMC và quá trình rửa giải của cột pha thường 

                          B. Sắc ký đồ phân đoạn SMC2 và quá trình rửa giải của cột sắc ký pha đảo 

Tương tự trên bản SKLM được khai triển hệ dung môi 

dichloromethan:methanol (10:1, v/v) cao SME và phần 

tủa SMET cho thấy nhóm hợp chất flavonoid hiện màu 

vàng đến vàng cam với thuốc thử H2SO4 10 %. Do đó, 

SMET được triển khai trên sắc ký cột pha đảo với hệ 

dung môi rửa giải là methanol:nước (1:2, v/v). Phân lập 

được hợp chất 3 là SMET2 (30 mg). 

 
Hình 2  Sắc ký đồ phân đoạn tủa SMET và quá trình rửa 

giải của cột sắc ký pha đảo 

Quá trình chiết xuất từ 3,0 kg bột quả đã phân lập được 

silybin A, B (100 mg), quercetin (50 mg) và 

isoquercitrin (30 mg). Từ đó cho thấy hàm lượng 

silymarin chiếm khoảng (3,0-6,0) % trong quả CG 

trồng tại Đắk Lắk, do đó đối chiếu với tài liệu đã được 

công bố thì vùng trồng CG trên thế giới có hàm lượng 

silymarin chiếm (1,5-3,0) % (tính trên khối lượng quả 

khô) và silybin chiếm (50-70) % silymarin [11]. Điều 

đó chứng minh hàm lượng silybin trong quả CG tại Đắk 

Lắk gấp đôi so với vùng khác. Vì vậy việc mở rộng 

vùng trồng để đảm bảo cho việc cung cấp được nguồn 

nguyên liệu trong nước là rất cần thiết. 

3.2 Xác định cấu trúc các hợp chất 

3.2.1 Xác định cấu trúc hợp chất SMC2C 

Hợp chất SMC2C được tách ra ở dạng bột vô định hình 

màu trắng, kém tan trong methanol, Rf = 0,5 

(dichloromethan:methanol, 15:1, v/v). 

Phổ 13C-NMR của SMC2C thể hiện đây là hỗn hợp gồm 

2 đồng phân A, B. Trong đó có các tín hiệu của vòng thơm 

và tín hiệu vùng trường thấp nhất 197,73 ppm và 197,71 

ppm, nhận định SMC2C có khung cấu trúc flavonoid.  

Phổ 1H-NMR tại 4 tín hiệu proton δH 5,92 (1H, d, J = 

2,4 Hz), 5,88 (1H, d, J = 2,4 Hz), 5,08 (1H, d, J = 10,8 

Hz), 4,60 (1H, d, J = 10,8 Hz) cho thấy khung 5, 7-

dihydroxylflavanonol. 6 tín hiệu proton của vòng thơm 

tại H2’, H5’, H6’, H2’’, H5’’, H6’’ thể hiện vị trí vòng 

thơm B gắn với 1 nhóm alcohol cinnamic. Thêm vào 

đó, 4 tín hiệu proton δH 4,91 (1H, d, J = 7,8 Hz), 4,17 

(1H, ddd, J = 7,8 Hz, 4,2 Hz, 2,4 Hz), 3,55 (1H, dd, J 

= 12,0 Hz, 4,2 Hz), 3,37 (1H, dd, J = 12,0 Hz, 2,4 Hz) 

thể hiện rằng 1 nhóm propanol nối với vòng dioxan. 

Từ dữ kiện phổ trên chứng tỏ SMC2C thuộc nhóm 

flavonoidlignan. Đối chiếu tài liệu tham khảo [12] hợp 

chất SMC2C được xác định là hỗn hợp silybin A và 

silybin B (hợp chất 1) được trình bày ở Bảng 1. 

3.2.2 Xác định cấu trúc hợp chất SMC2D 

Hợp chất SMC2D được tách ra ở dạng bột vô định hình 

màu vàng nhạt, tan tốt trong methanol, Rf = 0,6 

(dichloromethan:methanol, 15:1, v/v). 
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Phổ 13C-NMR của SMC2D có 17 tín hiệu, trong đó có 15 

tín hiệu C vòng thơm và tín hiệu vùng trường thấp nhất 

175,8 ppm, nhận định SMC2D có khung cấu trúc flavonol. 

Phổ 1H-NMR có 3 tín hiệu proton thuộc hệ tương tác 

ABX δH 7,53 (1H, dd, J = 2,4 Hz; 8,4 Hz); 7,67 (1H, d, 

J = 1,8 Hz), 6,88 (1H, d, J = 8,4 Hz) thuộc vòng B. Hai 

tín hiệu proton ghép cặp meta trên vòng A tại δH 6,18 

(1H, d, J = 1,8 Hz) và 6,40 (1H, d, J = 1,8 Hz). 

Từ dữ kiện phổ trên chứng tỏ SMC2D thuộc nhóm 

flavonoid. Kết hợp tương tác trên phổ HMBC và đối chiếu 

tài liệu tham khảo [13] hợp chất SMC2D được xác định 

là quercetin (hợp chất 2) được trình bày ở Bảng 2. 

3.2.3 Xác định cấu trúc hợp chất SMET2 

Hợp chất SMET2 được tách ra ở dạng bột vô định hình 

màu vàng nhạt, tan tốt trong methanol, Rf = 0,5 

(dichloromethan:methanol, 15:1, v/v). 

Phổ 13C-NMR của SMET2 có 21 tín hiệu cộng hưởng, 

trong đó có 15 tín hiệu C của vòng thơm với tín hiệu 

downfiled nhất δC 177,4 nhận định SMET2 có khung 

flavonol, có các vị trí cộng hưởng ở vùng (60-80) ppm, 

tín hiệu C anomer ở 100,9 ppm của đường glucose. Do 

đó, SMET2 là một flavonol glycosid có phần đường 

liên kết qua dây nối O-glycosid. 

Phổ 1H-NMR phần aglycol SMET2 có 3 tín hiệu proton 

thuộc hệ tương tác ABX δH 7,58 (1H, d, J = 2,4 Hz), 

6,84 (1H, d, J = 9,0 Hz), 7,57 (1H, dd, J= 9,0 Hz; 2,4 

Hz) thuộc vòng B. Hai tín hiệu proton ghép cặp meta 

trên vòng A tại δH 6,20 (1H, d, J = 2,4 Hz) và 6,40 (1H, 

d, J = 1,8 Hz). Phần đường có tín hiệu ở vùng trường 

cao (3,15-3,97) ppm tương ứng C2’’ và C5’’ trên 

HSQC, tín hiệu proton anomer tại δH 5,46 (1H, d, J = 

7,8 Hz) tương ứng C-1’’ (δC 100,9 ppm), proton của 

nhóm –CH2 có tín hiệu δH 3,58 (1H, d, J = 11,4 Hz) và 

3,32 (1H, s), do đó phần đường là β-D-glucose. 

Phổ HMBC thể hiện H-1’’ anomer của đường glucose 

tương tác với δC 133,3 (C-3) do đó phần đường liên kết 

qua dây nối 3-O-glycosid. Kết hợp phổ HSQC, HMBC, 

COSY và dữ liệu phổ đã được báo cáo, xác định 

SMET2 là isoquercitrin (hợp chất 3), dữ liệu phổ [14] 

được trình bày ở Bảng 3. 

 

Hình 3  Cấu trúc hóa học của các hợp chất 1-3 
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Bảng 1 Dữ liệu phổ NMR của hợp chất 1 và Silybin A, B 

C CHn 

Hợp chất 1 (DMSO-d6, 125/600 MHz) Silybin A, B (DMSO-d6, 125/600 MHz) 

C ppm H ppm, mult., (J, Hz) C ppm H ppm, mult., (J, Hz) 

2 CH 82,6 82,5 5,08 (d, 10,8 Hz) 82,5 82,5 5,08 (d, 11,4 Hz) 

3 CH 71,4 71,5 4,60 (d, 10,8 Hz) 71,4 71,4 4,62 (d, 11,4 Hz) 

4 C 197,7 197,7 - 197,8 197,7 - 

5 C 163,3 163,3 - 163,3 163,3 - 

6 CH 96,1 96,1 5,92 (d, 2,4 Hz) 96,0 96,1 5,91 (d, 2,1 Hz) 

7 C 166,8 166,8 - 166,8 166,8 - 

8 CH 95,0 95,0 5,88 (d, 2,4 Hz) 95,0 95,1 5,86 (d, 2,1 Hz) 

9 C 162,5 162,5 - 162,5 162,5 - 

10 C 100,5 100,5 - 100,4 100,4 - 

1’ C 130,0 130,1 - 130,0 130,1 - 

2’ CH 116,5 116,6 7,67 (d, 2,3 Hz) 116,5 116,7 7,09 (d, 2,1 Hz) 

3’ C 143,3 143,2 - 143,3 143,2 - 

4’ C 143,7 143,6 - 143,6 143,6 - 

5’ CH 116,3 116,4 6,88 (d, 8,4 Hz) 116,3 116,3 6,97 (d, 8,3 Hz) 

6’ CH 121,3 121,2 7,01 (dd, 8,4 Hz, 2,3 Hz) 121,4 121,2 7,00 (dd, 8,3 Hz, 2,1 Hz ) 

7’ CH 75,9 75,9 4,91 (d, 7,8 Hz) 75,8 75,9 4,90 (d, 8,0 Hz) 

8’ CH 78,1 78,1 
4,17 (ddd, 7,8 Hz, 4,2 Hz, 2,4 

Hz) 
78,1 78,1 

4,17 (ddd, 8,0 Hz, 4,6 Hz, 2,5 

Hz) 

9’ CH2 60,2 60,2 
3,55 (dd, 12,0 Hz, 4,2 Hz) 

60,1 60,2 
3,53 (dd, 12,2 Hz, 4,6 Hz) 

3,37 (dd, 12,0 Hz, 2,4 Hz) 3,34 (dd, 12,2 Hz, 2,5 Hz) 

1’’ C 127,5 127,5 - 127,4 127,5 - 

2’’ C(H) 111,7 111,7 7,01 (m) 111,6 111,6 7,01 (d, 2,0 Hz) 

3’’ C 147,6 147,6 - 147,6 147,6 - 

4’’ C 147,0 147,0 - 147,0 147,0 - 

5’’ CH 115,3 115,3 6,80 (d, 7,8 Hz) 115,3 115,3 6,80 (d, 8,1 Hz) 

6’’ CH 120,5 120,5 6,87 (d, 7,8 Hz) 120,5 120,5 6,86 (dd, 8,1 Hz, 2,0 Hz ) 

OCH3 55,7 55,7 3,78 (s) 55,7 55,7 3,77 (s) 

3-OH - - 5,80 (s) - - 5,82 (s) 

5-OH - - 11,88 (s) - - 11,90 (s) 

7-OH - - 10,89 (s) - - 10,85 (s) 

9’-OH - - 4,95 (s) - - 4,96 (s) 

4’’-OH - - 9,13 (s) - - 9,16 (s) 
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Bảng 2 Dữ liệu phổ NMR của hợp chất 2 và Quercetin 

C CHn 

Hợp chất 2 (DMSO-d6, 125/600 MHz) 
Quercetin (DMSO-d6, 125/600 

MHz) 

C ppm H ppm, mult., (J, Hz) HMBC C ppm H ppm, mult., (J, Hz) 

2 C 146,8 - - 146,8 - 

3 C 135,7 - - 135,8 - 

4 C 175,8 - - 175,8 - 

5 C 160,7 - - 160,7 - 

6 CH 98,2 6,18 (d, 1,8 Hz) 7, 8, 9, 10 98,2 6,18 (d, 2,0 Hz) 

7 C 163,9 - - 163,9 - 

8 CH 93,3 6,40 (d, 1,8 Hz) 5, 6, 7, 10 93,4 6,40 (d, 2,0 Hz) 

9 C 156,1 - - 156,1 - 

10 C 103,0 - - 103,0 - 

1’ C 121,9 - - 121,9 - 

2’ CH 115,0 7,67 (d, 1,8 Hz) 2, 3’, 6’, 4’ 115,0 7,67 (d, 2,2 Hz) 

3’ C 145,0 - - 145,1 - 

4’ C 147,7 - - 147,7 - 

5’ CH 115,6 6,88 (d, 8,4 Hz) 4’, 2’, 3’, 1’ 115,6 6,87 (d, 8,4 Hz) 

6’ CH 119,9 
7,53 (dd, 8,4 Hz, 2,4 

Hz) 
2, 4’, 2’ 120,0 

7,53 (dd, 8,4 Hz, 2,2 

Hz) 

5-OH - 12,48 (s) - - - 

7-OH - - - - - 

3’-OH - 9,31 (s) - - - 

4’-OH  - - - - 

 

Bảng 3 Dữ liệu phổ NMR của hợp chất 3 và Isoquercitrin 

C CHn 

Hợp chất 3 (DMSO-d6, 125/600 MHz) Isoquercitrin (DMSO-d6, 125/600 MHz) 

C ppm H ppm, mult., (J, Hz) HMBC C ppm H ppm, mult., (J, Hz) 

2 C 156,3 - - 156,5 - 

3 C 133,3 - - 133,5 - 

4 C 177,4 - - 177,7 - 

5 C 161,2 - - 161,5 - 

6 CH 98,6 6,20 (d, 2,4 Hz) 8, 10, 5, 7 98,9 6,20 (d, 2,4 Hz) 

7 C 164,1 - - 164,3 - 

8 CH 93,4 6,40 (d, 1,8 Hz) 6, 10, 2, 7, 4 93,0 6,40 (d, 1,8 Hz) 

9 C 156,1 - - 156,4 - 

10 C 103,9 - - 104,2 - 
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1’ C 121,1 - - 121,4 - 

2’ CH 115,2 7,58 (d, 2,4 Hz) 1’, 3’, 6’, 4’, 5’ 115,4 7,56 (br s) 

3’ C(H) 144,8 - - 145,0 - 

4’ C 148,4 - - 148,7 - 

5’ CH 116,2 6,84 (d, 9,0 Hz) - 116,4 6,84 (d, 8,4 Hz) 

6’ CH 121,5 7,57 (dd, 9,0 Hz, 2,4 Hz) 1’, 3’, 4’, 5’, 2  121,8 7,57 (d, 2,4 Hz) 

1’’ CH 100,9 5,46 (d, 7,8 Hz) 3, 3’’, 2’’ 101,0 5,46 (d, 7,2 Hz) 

2’’ CH 74,1 3,23 (m) - 74,3 - 

3’’ CH 76,5 3,23 (m) - 76,7 - 

4’’ CH 69,9 3,09 ( m) - 70,1 - 

5’’ CH 77,5 3,09 (m) - 77,8 - 

6’’ CH2 60,9 
3,58 (d, 11,4 Hz) - 

61,9 
- 

3,32 (m) - - 

5-OH - 12,63 (s) - - 12,65 (s) 

7-OH - 10,83 (s) - - 10,86 (s) 

3’-OH - 9,19 (s) - - 9,24 (s) 

4’-OH - 9,70 (s) - - 9,74 (s) 

3.3 Kết quả xác định giá trị IC50 về hoạt tính bắt gốc tự do DPPH 

Khả năng bắt gốc tự do DPPH của quercetin, hỗn hợp silybin A, B và isoquercitrin được đánh giá thông qua giá trị 

IC50 được trình bày trong Bảng 4. 

Bảng 4 Phương trình hồi quy và giá trị IC50 của các hợp chất  

STT Hợp chất Phương trình hồi quy IC50 (µg/mL) 

1 Vitamin C (chất đối chiếu) y = 8,9994x + 29,100     R² = 0,9804 2,32 

2 Quercetin y = 3,7437x + 40,923     R² = 0,9934 2,42 

3 Silybin A, B y = 0,7449x + 44,922      R² = 0,997 6,82 

4 Isoquercitrin y = 0,7312x + 43,699     R² = 0,9987 8,62 

Kết quả thử hoạt tính chống oxy hóa cho thấy các hợp 

chất silybin A, B (IC50 = 6,82 µg/mL), quercetin (IC50 

= 2,42 µg/mL) và isoquercitrin (IC50 = 8,62 µg/mL) đều 

cho thấy hoạt tính mạnh. Theo tài liệu tham khảo [10] 

cho thấy dựa trên cấu trúc của silybin thể hiện cấu tạo 

cơ bản của một flavonolignan bao gồm nhóm catechol 

và nhóm −OH ở vị trí số 3 liên kết với nhóm carbonyl 

C-4. Trong đó, nhóm −OH vị trí số 3 có khả năng dịch 

chuyển electron của hệ thống vòng B và vòng C tạo nên 

khả năng bắt gốc tự do. Tuy nhiên, trong cấu trúc của 

quercetin tại vị trí C-2 và C-3 có liên kết đôi, nhóm 

−OH ở vị trí C-3 và carbonyl C-4 sẽ tạo ra hệ liên hợp 

làm tăng khả năng bắt gốc tự do nên thể hiện hoạt tính 

mạnh hơn so với silybin A, B. Isoquercitrin tại vị trí C-

3 nhóm −OH được thay thế bằng dây nối glycosid là 

liên kết với glucose nên hoạt tính bị giảm do hệ liên 

hợp bị phá vỡ. Mặt khác, trong cấu trúc của 3 hợp chất 

trên đều có các nhóm −OH phenol tại vị trí C-5 và C-7 

đều thể hiện khả năng bắt gốc tự do. Silybin A, B có 

giá trị IC50 = 6,82 µg/mL = 14,15 µM có hoạt tính sinh 
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học mạnh hơn so với nghiên cứu của Radek Gaza´k 

cùng cộng sự năm 2010 với giá trị IC50 = 21,00 µM 

[15]. Tương tự, quercetin (IC50 = 2,42 µg/mL = 8,01 

µM) cũng có hoạt tính mạnh hơn so với nghiên cứu [16] 

với giá trị IC50 = 11,00 µM. Điều này cho thấy các chất 

chính phân lập được từ quả CG chủ yếu là nhóm 

flavonoid và flavonolignan đều thể hiện hoạt tính sinh 

học mạnh hơn so với các nghiên cứu đã công bố. Do 

đó, nghiên cứu này cũng đã chứng minh được việc 

trồng và phát triển CG tại Đắk Lắk là có triển vọng và 

sẽ góp phần cung cấp nguồn nguyên liệu silymarin 

trong và ngoài nước trong tương lai. 

4 Kết luận và đề xuất 

Ba hợp chất được xác định cấu trúc gồm silybin A, B 

và quercetin được phân lập từ cao dichloromethan, 

isoquercitrin từ cao ethyl acetat với giá trị IC50 trên mô 

hình DPPH lần lượt là quercetin (IC50 = 2,42 µg/mL), 

hỗn hợp silybin A, B (IC50 = 6,82 µg/mL), isoquercitrin 

(IC50 = 8,62 µg/mL) cho thấy các hợp chất trong quả 

CG đều thể hiện hoạt tính sinh học mạnh. Kết quả 

nghiên cứu trên cho thấy Đắk Lắk là vùng trồng thích 

hợp để phát triển loài CG, góp phần nâng cao giá trị sử 

dụng dược liệu tại vùng và là tiền đề cho các nghiên 

cứu tiếp theo để có thể triển khai sản xuất các sản phẩm 

ra thị trường.  
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Abstract  In Viet Nam, the production of hepatitis treatment drugs from silymarin extracted from Asteraceae fruit 

mainly imports raw materials from abroad. This study compared the chemical composition of Asteraceae grown in 

Dak Lak province with that grown worldwide, then evaluated the development potential and planning of local 

growing areas. The process of extraction, isolation (column chromatography and thin layer chromatography), 

structure determination (NMR spectroscopy) and antioxidant activity testing (IC50 determination of DPPH free 

radical scavenging activity) of the isolated substance from Milk thistle fruit. The results isolated three compounds, 

including silybin A, B (100 mg), quercetin (50 mg) from dichloromethane extract (17.60 g), and isoquercitrin (30 

mg) from ethyl acetate extract (8.54 g). The antioxidant activity of the compounds including quercetin, silybin A, 

B and isoquercitrin was investigated through DPPH scavenging activity with IC50 values of (2,42; 6,82; 8,62) 

µg/mL, respectively. The present study contributed to enhance the use value and orient further studies on this 

species in Viet Nam. 

Keywords  Silybum marianum (L) Gaernt., Milk thistle, chemical constituents, DPPH, antioxidant activity 


