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The Weigela genus, thus Caprifoliaceae, has a wide distribution in the
world including over 200 species cultivated for ornamental and
medicinal properties. W. florida “Jean’s Gold” is a shrub used as
outdoor for ornamental purposes because of beautiful flowering,
lovely attractive foliage and easy to grow. Two triterpenoid saponins
were isolated from the ethanolic-aqueous extract from the roots of W.
florida “Jean’s Gold” by chromatographic methods. Their structures
were determined by using 1D and 2D NMR, and mass spectrometry
(HR-ESI-MS in positive mode) as Olean-12-en-28-oic acid, 3-O-p-D-
glucopyranosyl-(1—2)-[p-D-xylopyranosyl-(1—4)]-B-D-
xylopyranosyl-(1—4)-p-D-xylopyranosyl-(1—3)-a-L-
rhamnopyranosyl-(1—2)-p-D-arabinopyranosyloleanolic acid (1), and
3-0O-B-D-glucopyranosyl-(1—2)-[3-D-glucopyranosyl-(1—4)]-B-D-
xylopyranosyl-(1—4)-p-D-xylopyranosyl-(1—3)-a-L-
rhamnopyranosyl-(1—2)-p-D-xylopyranosyloleanolic ~ acid  (2).
Further experiments should be done in order to achieve a biological
overview and establish the relationship between structure and activity
of these compounds.

NGHIEN CUU PHAN LAP HQP CHAT SAPONIN TU PHAN RE
CUA LOAI WEIGELA FLORIDA “JEAN’S GOLD”

Nguyén Pirc Hung”, Tir Quang Tan
Truong Pai hoc Suw pham — DH Thai Nguyén

THONG TIN BAI BAO

TOM TAT

Ngay nhan bai: 21/7/2022
Ngay hoan thién: 27/8/2022
Ngay dang: 30/8/2022

TU KHOA

Weigela florida “Jean’s Gold”
NMR

HR-ESI-MS

Ky thuat sic ky

Saponin triterpenoid

Chi Weigela, thuoc ho Kim ngan (Caprifoliaceae) cé ving phan bé
rong trén thé gidi, voi hon 200 loai da duoc lai tao phuc vu cho muc
dich 1am canh va dung 1am thuéc. W. florida “Jean’s Gold” 1a loai
cay dang bui, dugc tréng 1am canh tai chau Au do c6 mau sic hoa
dep va dé phat trién. Tir cao chiét ethanol caa phan ré loai W. Florida
“Jean’s Gold”, béng cac phuong phap sic ky khac nhau, két hop véi
phuong phép phé hién dai, nghién ciru da phan lap va xac dinh dugc
c4u tric cua 2 hop chit saponin triterpenoid c6 cong thirc héa hoc la
Olean-12-en-28-oic  acid, 3-O-B-D-glucopyranosyl-(1—2)-[B-D-
xylopyranosyl-(1—4)]-B-D-xylopyranosyl-(1—4)--D-
xylopyranosyl-(1—3)-a-L-rhamnopyranosyl-(1—2)--D-
arabinopyranosyloleanolic acid (1), va 3-O-p-D-glucopyranosyl-
(1—2)-[p-D-glucopyranosyl-(1—4)]-B-D-xylopyranosyl-(1—4)-p-D-
xylopyranosyl-(1—3)-a-L-rhamnopyranosyl-(1—2)-B-D-
xylopyranosyloleanolic acid (2). Két qua la tién dé dé tiép tuc tién
hanh cac nghién ctru tlep theo, nham hoan thién danh gid ve hoat tinh
sinh hoc, ciing nhu mdi quan hé giira cau tric va hoat tinh sinh hoc
ctia cac hop chét nay.
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1. Pit van dé

Chi Weigela, thugc ho Kim ngan (Caprifoliaceae) c6 viing phan bé rong trén thé gisi, dugc st
dung véi muc dich 1am canh va dung 1am thudc [1]. Nghién ciru trude day da ching minh céc
loai cay canh thuoc chi Weigela chira cac hop chét cd hoat tinh khang ndm, khang oxy hoa, khang
viém, khang bo thé, hoat tinh mién dich va khang té bao ung thu [1]-[8]. Trong 30 do, W. florida
“Jean’s Gold” 1a loai cay dang bui, duoc trdng lam canh tai chau Au do c6 mau sic hoa dep va d&
phét trién. Nghién ctu trén phan 14 cia loai cay nay da phan lap duoc cac hop chét saponin cé
hoat tinh khang té bao ung thu [9]. Trong nghién ciru gan day cua Phang va cong su (2022), hai
hop chat saponin dang triterpenoid da dwoc tach chiét tir phan ré cua loai W. florida “Jean’s
Gold” [10]. V&i muc dich hoan thién dit liéu vé& phan loai hoa hoc thuc vat dbi véi cac loai thudc
chi Weigela, ho Caprifoliaceae, va tim kiém céc hop chét héa hoc c6 hoat tinh sinh hoc, nghién
ctu tiép tuc tién hanh phan lap va xac dinh ciu tric cia mot sd hop chét saponin ¢é trong dich
chiét tir phan ré cua loai W. florida “Jean’s Gold” duya trén cac phuong phap sic ky, két hop véi
phuong phap phd hién dai (1 chiéu va 2 chiéu NMR) va pho khéi lugng (ESI-MS).

2. Poi twgng, phwong phap nghién ciru
2.1. Déi twong nghién ciru

Mau vat: Phan ré cua loai W. florida “Jean’s Gold” duoc thu thap vao thoi diém thang 5 ndm
2018 tai Trung tam giong cay canh Botanic®, Quetigny, Phap tai toa do 47°18°45.6”N,
5°05°41.4”E. Mau vat dugc luu giir tai Phong thi nghiém Dugc liéu hoc, Truong Dai hoc

|
|

Burgundy, Phap (Hinh 1).

Hinh 1. Hinh dnh loadi W. Florida “Jean’s Gold” Hinh 2. Sd’c’ky ban mong hiéu nang cao cua hop
chat 1 (WeR2) va 2 (WeR2c4b)

2.2. Hoa chdt va thiét bi

Hoéa chat: TLC va HPTLC silica gel 60F2s4 (Merck, Puc). VLC silica gel RP-18, 70-200 um
(Silicycle, Canada). MPLC silica gel 60, 15-40 um (Merck, Btc). Thudc thir 1a vanilin/axit
sunfuric (pha 1% vanillin trong dung moi EtOH:H,SO, theo ty 1€ 50:1).

Thiét bi: May pha mau sir dung vi séng MARS 6 (CEM®, M¥) duoc sir dung dé tao cao chiét.
May cb quay chan khong Rotavator R-210 (Buchi, Thuy Si) duwoc sir dung loai bo dung moi.
Heto Drywinner DW 6-55-1 (Thermo Fisher Scientific, M) duoc str dung dé dong kho cao chiét.
Varian INOVA 600 (Agilent Technologies®, USA) sir dung dé do phd cong huong tir hat nhan
(phd 'H-NMR do tai 600 MHz va phé C do tai 150 MHz). Pyridine-ds duoc sir dung dé hoa tan
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mau. Méy do pho khéi Bruker micrOTOF Il mass spectrometer (Bruker®, Dirc) dugc sir dung dé
do pho khoi lugng ESI-MS.

2.3. Phwong phdp nghién curu

Phan ré& kho cua loai W. florida “Jean’s Gold” duoc nghién thanh bot min (18,2 g). Dich chiét
duoc tao bang phuong phap hd tro vi séng, thoi gian chiét 45 phat, 60°C, 200W. Dung mdi st dung
dé tao dich chiét 1a EtOH:H,0 (75:35), 400 mL/Ian, lap lai 3 lan. Bay hoi dung méi cua dich chiét,
thu duoc cao chiét. Pong kho chan khong cao chiét thu duoc cao chiét khd hoan toan (3,2 g).

Cao chiét khd hoan toan (3,2 g) duoc tién hanh sic ky VLC silica gel RP-18, dung mdi ria
giai H,0, H,O:EtOH va EtOH (ti Ié lan luot 1a 1:0, 1:1, 0:1) thu dugc 3 phan doan A - C. Phan
doan B (182,5 mg) dugc sic ky MPLC, dung mdi rira giai CHCl3:MeOH:H,0 75:25:3; 70:30:5
thu duoc 4 phan doan B1-B4. Phan doan B2 (36,3 mg) tiép tuc dwoc sic ky MPLC lan 2, dung
moi rira giai CHCl;:MeOH:H,O 75:25:3 thu dwoc hop chat 1 (WeR2) (3,5 mg). Tiép tuc tién
hanh sic ky MPLC trén phan doan B3 (22,5 mg) bang sic ky MPLC, dung mdi ria giai
CHCl3:MeOH:H0 70:30:5 thu duoc hop chat 2 (WeR2c4b) (3,8 mg) (Hinh 2).

3. Két qua va ban luan
3.1. Xdc dinh cdu tric hoéa hec cia hep chdt 1

Hop chat 1 thu dugc c6 dang bot trang, c6 bot. Tir dix liéu tir phd khdi lugng ESI-MS xéc dinh
dugc mot pic ion phan tir tai m/z 1315,6274, tir d6 tinh toan dugc khéi lwong phan tir cia hop
chat 1 1a 1292 Dalton, twrong (ng véi ¢ong thirc phan tir 12 Ce2H10002s.

Dir liéu tir phd BC-NMR trén ving aglycone cho thdy su xuit hién cua 30 tin hiéu carbon,
trong do co 8 carbon khong lién két véi hydro tai dc 40,9 (C-4); 40,8 (C-8); 38,3 (C-10); 145,0
(C-13); 43,4 (C-14); 48,3 (C-17); 32,2 (C-20) va 179,6 (C-28); 5 carbon methin tai dc 90,1 (C-3);
57,3 (C-5); 49,5 (C-9); 123,7 (C-12) va 43,4 (C-18); 10 carbon methylen tai oc 40,5 (C-1); 28,2
(C-2); 19,9 (C-6); 34,4 (C-7); 25,1 (C-11); 29,8 (C-15); 25,0 (C-16); 48,0 (C-19); 35,5 (C-21) va
34,5 (C-22); 7 carbon methyl tai dc 29,4 (C-23); 18,5 (C-24); 17,1 (C-25); 18,7 (C-26); 27,4 (C-
27); 34,7 (C-29) va 25,1 (C-30) (Bang 1). Su xuat hién cua 7 tin hiéu dang vach don trén phé *H-
NMR cho thay ¢6 tai dy 1,28; 1,12; 0,77; 0,92; 1,24; 0,88 va 0,95. CA4c tin hiéu nay tuong tng voi
cac tin hiéu carbon trén phd *C-NMR tai C-23, C-24, C-25, C-26, C-27, C-29 va C-30. Trén phd
HSQC cho thiy 6 tin hiéu proton anomer tai 8u/5c 4,72 (d, J = 5,9 Hz)/107.,2; 1 5,22 (d, J = 7,2
Hz)/5c 107,8; n 4,92 (d, J = 7,6 Hz)/5c 106,2; 8 4,76 (d, J = 8,2 Hz)/5c 104,8; n 4,89 (d, J =
6,4 Hz)/dc 104,1; 61 6,39 (br s)/d¢c 102,7. C&c tin hiéu nay sau d6 dugc nhan dién la cac phan ti
duong gébm 1 Ara (arabinose), 3 Xyl (xylose), 1 Glc (glucose) va 1 Rha (rhamnose), véi cac cau
hinh tuyét d6i 1a L cho Ara va Rha, D cho Xyl va Glc. Pinh hudng ciu triic o anomeric duoc Xac
dinh ddi véi Ara, va B anomeric cho cac Xyl va Glc dya vao hing sb tuong tac (J) giita phan tir
H-1 va H-2 cua céc phan tir duong (Jna, v2 = 5,9-7,6 Hz). Pinh huéng cu trac a-pyranoid
anomeric dugc xac dinh cho Rha.

. COsY

* HMBC

“ ROESY

Hinh 3. Twong quan COSY, HMBC va ROESY ciia hop chdt 1
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Chudi duong cua hop chit 1 duge xac dinh dya trén két qua phan tich cac tin hiéu trén pho 2
chiéu COSY, HMBC va ROESY (Bang 2). Cu thé, tin hiéu H-2 caa cac phan tir duong lan luot
duoc xac dinh thong qua lién két COSY 1a du 4,13 (Ara H-2); 4,02 (Xyl | H-2); 3,91 (Xyl Il H-
2): 3,89 (Xyl 111 H-2); 3,90 (Glc H-2); 4,88 (br s, Rha H-2). Phé HSQC cho thay céc tin hiéu
carbon tuong quan véi cac tin hidu H-2 cua cac phan tir duong, cu thé 1a dc 77,2 (Ara C-2); 76,4
(Xyl | C-2); 75,0 (Xyl Il C-2); 75,2 (Xyl 11l C-2); 75,3 (Glc C-2); 72,8 (Rha C-2). Phan tir dudng
Ara dugc chang minh lién két vao phan aglycone tai vi tri C-3 théng qua lién két HMBC giita -
4,72 (Ara H-1) va dc 90,1 (C-3 aglycone), va lién két ROESY giita dn 4,72 (Ara H-1) va dy 3,24
(H-3 algycone). Sy lién két cua phan tir dwong Rha vao phan tir duong Ara tai vi tri C-2 dugc
chang minh qua lién két HMBC giita on 6,39 (Rha H-1) va dc 77,2 (Ara C-2), va lién két ROESY
giita on 6,39 (Rha H-1) va on 4,13 (Ara H-2). Lién két HMBC giira du 5,22 (Xyl | H-1) va dc
83,6 (Rha C-3), va lién két ROESY giita on 5,22 (Xyl | H-1) va du 4,66 (Rha H-3) xéac dinh phan
tar dwong Xyl I lién két voi phan tir dwong Rha tai vi tri C-3. Phan tir dudng Xyl II duoc ching
minh lién két vao phan tir duong Xyl | tai vi tri C-4 théng qua lién két HMBC giita on 4,92 (Xyl
11 H-1) va dc 79,0 (Xyl | C-4), va lién két ROESY giira o4 4,92 (Xyl 1l H-1) va on 4,20 (Xyl | H-
4). Nghién ciru cac tuong tac ciia phan tir duong Xyl 111 va Glc trén pho HMBC va ROESY cho
thay cac phan tir duong nay cung lién két vao phan tir duong Xyl 11 tai vi tri C-2 dbi véi phan ta
duong Gle va tai vi tri C-4 dbi voi phan tir dwong Xyl 1. Khing dinh nay dugc chiing minh qua
lien két HMBC giira on 4,89 (Glc H-1) va d¢ 75,0 (Xyl Il C-2), du 4,76 (Xyl 11l H-1) va dc 77,9
(Xyl I C-4), va lién két ROESY gifra o 4,89 (Glc H-1) va du 3,91 (Xyl I H-2), 5u 4,76 (Xyl I
H-1) va o1 4,10 (Xyl 11 H-4).

Nhu vay, hop chit 1 duoc xac dinh Ia olean-12-en-28-oic acid, 3-O-p-D-glucopyranosyl-
(1—>2)-[B-D-xylopyranosyl-(1—4)]-p-D-xylopyranosyl-(1—4)-B-D-xylopyranosyl-(1—3)-a-L-
rhamnopyranosyl-(1—2)-B-D-arabinopyranosyloleanolic acid (Hinh 3). Hop chét nay da duoc
phan 1ap lan dau tién tir phan ré cua loai Weigela stelzneri [6].

3.2. Xdc dinh cdu tric hoa hec cia hep chdt 2

Hop chat 2 thu dugc c6 dang bot tring, c¢d bot. Tir phd khéi lwong ESI-MS xac dinh dugc mot
pic ion phan tir tai m/z 1345,6367, tir d6 tinh toan dwoc khdi lwong phan tir cua hop chit 2 1a
1322 Dalton, tuong tng véi cdng thic phan tir 1a CeH102020. SO sanh céc tin hiéu phd cong
huong tir hat nhan 1D va 2D NMR cua hop chat 2 giéng hop chat 1 & phan aglycone (Bang 1).
Trén phd HSQC cho thiy c6 6 tin hiéu proton anomer trén vung duong tai oy 4,72 (d, J = 5,3
Hz)/dc 107,2; 64 5,22 (d, J = 7,6 Hz)ldc 107,8; o 5,27 (d, J = 6,4 Hz)/dc 104,2; o 4,85 (d, J =
7,6 Hz)/oc 103,8; dn 5,44 (d, J = 8,2 Hz)/dc 105,4; 6n 6,37 (br s)/éc 102,6. Cac phan tr duong
duoc nhan dién géom 3 Xyl (xylose), 2 Glc (glucose) va 1 Rha (rhamnose), véi cau hinh tuyét doi
va dinh huéng cau triic duge xac dinh gidng voi hop chét 1.

» A COSY

#A ROESY

Hinh 4. Twong quan COSY, HMBC va ROESY cuia hop chdt 2
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Su khac biét cua hop chat 2 so véi hop chat 1 dugc thé hién trén ving duong. Cu thé, sy lién
két ciia phan tir dwong Xyl | vao phan aglycone tai vi tri C-3 & hop chat 2, thay vi phan tir duong
Ara ¢ hop chat 1. Piéu nay duoc khang dinh qua lién két HMBC giita on 4,72 (Xyl | H-1) va dc
89,9 (C-3 aglycone), va lién két ROESY giira du 4,72 (Xyl | H-1) va dx 3,25 (H-3 algycone).
Ngoai ra, sy thay thé cua phan tir duong Glc 11 lién két vao phan tir duong Xyl 1 tai vi tri C-4,
thay vi phan tir duong Xyl & hop chat 1, dugc xac dinh théng qua lién két HMBC gitra . 5,44
(Glc 11 H-1) va dc 82,9 (Xyl 11l C-2), va lién két ROESY gitta on 5,44 (Glc Il H-1) va 6y 4,44
(Xyl 111 H-2) (Bang 2). Tir nhitng dan chung trén va két hop so sanh véi tai liéu tham khao, cau
tric cua hop chit 2 dugc xac dinh la 3-O-B-D-glucopyranosyl-(1—2)-[B-D-glucopyranosyl-
(1->4)]-B-D-xylopyranosyl-(1—4)-B-D-xylopyranosyl-(1—>3)-o-L-rhamnopyranosyl-(1—2)-f-
D-xylopyranosyloleanolic acid (Hinh 4). Tuong tu hop chat 1, hop chét 2 ciing duoc phan lap lan
dau tién tir phan ré cua loai Weigela stelzneri [6].

Bang 1. S6 liéu pho H va 1*C NMR cua vung aglycone cia hop chat 1 va 2

1 2

Jdc OH Jc OH
1 40,5 0,89, 1,42 40,2 0,89, 1,43
2 28,2 1,80, 2,03 28,1 1,79, 2,04
3 90,1 3,24 89,9 3,25dd (11,7, 3,5)
4 40,9 - 40,8 -
5 57,3 0,75 57,3 0,75
6 19,9 1,20, 1,44 19,7 1,21, 1,46
7 34,4 1,19,1,38 34,4 1,20, 1,40
8 40,8 - 40,9 -
9 49,5 1,58 49,3 1,58
10 38,3 - 38,3 -
11 25,1 1,83, 1,94 24,9 1,84, 1,93
12 123,7 5,42 123,6 5,41
13 145,0 - 146,3 -
14 43,4 - 43,4 -
15 29,8 1,12, 2,12 29,6 1,14, 2,10
16 25,0 1,93,2,03 24,9 1,84,2,03
17 48,3 - 478 _
18 43,4 3,25 43,3 3,23
19 48,0 1,20, 1,75 478 1,21,1,73
20 32,2 - 32,2 -
21 35,5 1,12, 1,37 35,5 1,12, 1,36
22 34,5 1,76, 1,96 34,5 1,74, 1,94
23 29,4 1,28 s 29,3 1,28 s
24 18,5 1,12's 18,4 1,11s
25 17,1 0,77 s 16,8 0,76s
26 18,7 0,92s 18,7 091s
27 27,4 1,24 s 27,4 1,24 s
28 179,6 - 180,0 -
29 34,7 0,88 s 34,6 0,88s
30 25,1 0,95s 25,0 0,94s

Bang 2. So liéu pho tH va 13C NMR ciia viing dwrong cua hop chdt 1 va 2

1 2
5C 5H 5C 5H
Ara-1 107,2 4,72d (5,9)

2 77,2 413
3 78,5 4,12
4 71,8 4,09
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1 2
Jc OH Jc OH

5 68,3 3,65, 4,24
Xyl 1-1 107,8 5,22 (7,2) 107,2 4724 (5,3)

2 76,4 4,02 78,9 4,12

3 77,0 4,10 80,5 4,12

4 79,0 4,20 72,4 4,11

5 65,7 3,59, 4,35 68,0 3,66, 4,28
Xyl 11-1 106,2 4,92 d (7,6) 107,8 5,22d (7,6)

2 75,0 3,91 76,4 4,01

3 76,8 4,13 77,0 4.07

4 77,9 4,10 79,0 417

5 66,0 3,58, 4,27 65,7 3,57, 4,33
Xyl 11-1 104,8 4,76 d 8,2) 104,2 5,27 d (6,4)

2 75,2 3,89 75,3 4,05

3 78,6 4,09 77,8 4,10

4 72,3 4,10 82,9 4,44

5 68,3 3,62, 4,28 67,6 3,67, 4,43

Rha-1 102,7 6,39 brs 102,6 6,37 brs

2 72,8 4,88 72,8 4,88 brs

3 83,6 4,66 83,5 4,66 dd (9,4, 2,9)

4 73.9 4,42 738 4,42 dd (9,4, 9,3)

5 70.9 4,65 70.9 4,65 dq (9.3, 6,4)

6 19,8 1,57 19,8 1,56 d (6,4)
Glc I-1 104,1 4,89d (6.4) 103,8 4.85d (7.6)

2 75,3 3,90 75,8 3,95

3 77,1 4,14 71,7 4,13

4 71,7 4,10 75,5 4,35

5 78,0 3,85 78,3 3,84 m

6 62,3 4,38, 4,40 62,5 4,28, 4,31
Glc 11-1 105,4 5,44 d (8,2)

2 76,3 4,03

3 78,6 4,15

4 72,6 4,03

5 79,5 3,86 m

6 63,6 4,15, 4,38

Nghién ctru v& hoat tinh sinh hoc cua Rezgui va cong su (2016) cho thiy, hop chat 1 ¢ hoat
tinh gay doc manh trén dong té bao dai truc trang (SW480) va té bao ung thu v & chudt (EMT6)
khi so sanh véi dbi chimg duong 14 etoposide va methotrexate. Nhom nghién ctru ciia Rezgui sau
d6 két luan vé sy c6 mat cua chudi duong  o-L-rhamnopyranosyl-(1—2)-o-L-
arabinopyranosyloleanolic acid, va a-L-rhamnopyranosyl-(1—2)-B-D-xylopyranosyloleanolic
lien két vao vi tri C-3 cua phan algycone c6 vai tro quan trong ddi véi hoat tinh gay doc té bao
[6]. Nhan dinh nay ph hop véi nghién ciu trude d6 cua Bang va cong su (2005) vé hoat tinh
khéng té bao ung thu cua cac hop chit saponin triterpenoid phan lap duoc tir loai Pulsatilla
koreana [11]. Tuy nhién, hop chat 2 khéng c6 hoat tinh giy doc trén dong té bao dai truc trang
(SW480) va té bao ung thu vi & chudt (EMTS) di cau triic héa hoc gan tuong duong véi hop
chat 1, ngoai trir phan tu duong Xyl 11 ¢ hop chat 1 duoc thay thé bang phan tir duong Glc 1l &
hop chat 2. Do do, Rezgui va cong su dé xuat can tiép tuc nghién cuu cac hoat tinh sinh hoc khac
dbi vai 2 hop chét nay dé rit ra két luan vé mdi quan hé giira ciu tric hoa hoc va hoat tinh sinh
hoc cua cac hop chét nay.
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4. Két luan

T cao chiét ethanol cua phan ré loai W. florida “Jean’s Gold”, bang cac phuong phap sic ky
khac nhau, két hop v6i phuong phap phd hién dai, nghién ciru da phan lap va xac dinh duoc cau
triic cua 2 hop chat saponin triterpenoid. Két qua Ia tién d& dé tiép tuc tién hanh cac nghién cau
tiép theo trén cac hop chat nay, nham hudng t6i sir dung cac hop chat cd hoat tinh sinh hoc trong
nganh y duoc.
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