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tinh ché tagitinin C trén sac ky cot.
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Linh vue ki thuit dwoc dé cap

Giai phép hitu ich @& cap dén quy trinh hiéu qua & phan 1ap tagitinin C tir 14
cuc quy (Tithonia diversifolia). Cu thé 13, giai phap hiru ich d& cap dén quy trinh
phan 14p tagitinin C tir 14 cGic quy sit dung phuong phédp chiét nhanh bing etyl
axetat cho phép gidm luong héa chét can dung, tiét kiém thoi gian phéan 1ap dong
thoi giam thiéu kha ning gy 6 nhiém moéi truong.

Tinh trang k¥ thuat cta gidi phap hiru ich

Tagitinin C 12 mot sesquiterpen lacton thugc khung germanocranolid, 14 hoat
chét chinh c6 mit trong cac loai thuc vat thude chi Tithonia, ho Clc (Asteriaceae).

Hinh 1. Céng thirc ciu tao hop chét tagitinin C

Tagitinin C c6 hoat tinh khang ky sinh trung s6t rét dang chu y véi ca ching
nhay cloroquin va chiing khang cloroquin. Bén canh d6, tagitinin C con c6 hoat
tinh gy doc t& bao véi nhidu dong ung thu cling nhu hoat tinh khéng sinh truéng,
gly chét theo churong trinh d6i véi dong té bao ung thw gan Hep-G2. Ngoai ra hop

chét nay con thé hién hoat tinh khang u nguyén bao & ngudi.

Céc phuong phap phén 1ap tagitinin C ¢6 thé duoc chia thanh hai nhém sau

12 chiét nhanh va chiét cham.
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Phuong phép chiét cham (ngam chiét) sir dung dung méi phan cuc nhu metanol,
hdn hop metanol — nudc hodc etanol, hdn hop etanol — nudc. Mot sb tac gia su
dung phuong phap nay dé phan 14p tagitinin C nhu: Yutaka Sashida, Yoshihiro
Mimaki, Minpei Kuroda, Ryosuke Kobayashi, Hiroaki Kando, Kosuke Nosaka,
Hiroyasu Ishii, Takao Yamori, “Compound and Pharmaceutical composition”, US.
Pat. No. 7563913 B2, 2009; May-Hua Liao, Yuan-Nuan Tsai, Chi-Yu Yang, Chi-
Long Juang, Ming-Yi Lee, Li-Hsueh Chang, Hsiao-Chuan Wen, “Anti-human
hepatoma Hep-G2 proliferative, apoptotic, and antimutagenic activity of tagitinin C
from Tithonia diversifolia leaves”, J Nat Med (2013) 67:98—-106. Phuong phap nay
¢6 wu diém 14 bén canh tagitinin C, con thu dugc nhidu hoat chét khac do cac dung
mdi ndy chiét xuit hdu hét cac hop chit hitu co phan tir luong thip c6 mit trong
nguyén liéu. Tuy nhién, nhuoc diém cua phuwong phép nay 13 hiéu suét tinh ché
khong cao do cin phai tién hanh nhiéu budc khac nhau dé tinh ché tagitinin C tir
dich chiét chira rét nhiéu hoat chét.

Phuong phap chiét nhanh st dung dung méi diclometan: Pay 1a phwong
phap dugc mot s tac gia 4p dung nhu: S. R. Ambrosio, Y. Oki, V. C. G. Heleno, J.
S. Chaves, P. G. B. D. Nascimento, J. E. Lichston, M. G. Constantino, E. M.
Varanda, F. B. Da Costa, “Constituents of glandular trichomes of Tithonia
diversifolia: relationships to herbivory and antifeedant activity”, Phytochemistry
2008, 69, 2052; Abraham Garcia va Guillermo Delgado, “Constituents from
Tithonia diversifolia. Stereochemical Revision of 2a-Hydroxytirotundin”, J. Mex.
Chem. Soc. 2006, 50(4), 180-183. Do cac sesquiterpen lacton trong d6 c6 tagitinin
C thudng tap trung & tuyén 16ng ngay trén bé mit 14 clic quy nén phwong phép nay
chiét xuét tap trung vao 16p chét sesquiterpen lacton. Do vdy uu diém ciia phuong
phap nay 13 gitip cho qua trinh tinh ché tagitinin C don gian hon. Tuy nhién, nhuoc

diém ctia phuong phép 1a doi hoi lugng 16n dung méi diclometan twong dbi ddc hai.
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Tai li€u “Hsiang-Ru Lin, Sesquiterpene lactones from Tithonia diversifolia act as
peroxisome proliferator-activated receptor agonists, Bioorganic & Medicinal Chemistry
Letters 22 (2012) 2954-2958” d& cap dén quy trinh phéan 1ap tagitinin C tir cdy cic quy
bao gdbm budc chiét nguyén liéu trong dung moi hexan, etyl axetat va etanol riéng ré.

Céc tai liéu “Tran Thi Thanh Thuy va cac ddng tac gia, Két qud ban ddu vé thanh
phén hod hoc cao chiét diclometan 14 ciic quy (Tithonia diversifolia (Hemsl.) A. Gray),
Tap chi Hoa hoc 1.51(6)770-773” va “E. Ziémons et al., Supercritical carbon dioxide
extraction of tagitinin C from Tithonia diversifolia, J. of Supercritical Fluids 33 (2005)
53-59” dé cap dén quy trinh phén l4p tagitinin C tir ciy clic quy bao gébm budc chibt
nguyén li¢u trong dung mdi diclometan.

Tai ligu “Maria A. F. M. Miranda et al., Phytotoxins from Tithonia diversifolia,
Journal of Natural Prqducts” dé cap dén quy trinh phan 14p tagitinin C tir cay cuc quy bao
gbm budc chiét nguyén liéu trong dung méi etyl axetat.

Cho dén nay, chua c6 tai liéu ndo céng bd phuong phap phan 18p tagitinin C
trong d6 st dung qua trinh chiét nhanh bing etyl axetat 13 dung méi c6 hoat tinh
cao, it ddc hai, c6 kha ndng phan huy sinh hoc cao. Hon nita, do nhiét d§ soi cua
etyl axetat cao hon rét nhiéu so v6i diclometan nén giam thit thoat do bay hoi trong
qué trinh st dung, gidm phét thai 6 nhiém méi trudng. Vi vy, viéc st dung etyl
axetat lam dung méi phén 14p tagitinin C c6 thé dugc tmg dung trong coéng nghiép
thay thé céc loai dung mai khac.

Ban chit k§ thuat ciia giai phap hiru ich

Muc dich ctia giai phap hiru ich 13 @& xut phuwong phap phan l4p tagitinin C
tir 14 cac quy (Tithonia diversifolia) bang etyl axetat nhim ting hiéu qua va giam
thiéu 6 méi trudng, cho phép thu tagitinin C ¢ d6 tinh khiét cao.

Pé dat duoc muc dich néu trén, giai phép hitu ich d& xuét phuong phép phan

1ap tagitinin C tir 14 ctc quy (Tithonia diversifolia) bao gdm céc budc:
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e Chiét nhanh 14 ctc quy (Tithonia diversifolia) bang dung mdi etyl axetat dé
thu dugc dich chiét;

e Phan 16p dich chiét nay 1an luot bing n-hexan va etyl axetat nhdm loai bo

céc tap chét khong phén cyc trong phan 16p n-hexan;

e Dich chiét etyl axetat giau hoat chét tagitinin C dugc c6 dudi dung moi trong

diéu kién chan khong nhim thu can chiét etyl axetat;

e Tién hanh tinh ché cin chiét etyl axetat bang sic ky cot silica gel dé thu
tagitinin C tinh khiét.

Do thoi gian tiép xtc véi nguyén lidu khéng qué dai, dung mdi etyl axetat c6
kha niing hoa tan tagitinin C ma khéng kéo theo qua nhiéu céc tap chit khéc, dan
dén hiéu suét tinh ché tagitinin C duogc cai thién dang ké, giup tiét kiém dung méi
va thoi gian tinh ché. Phuong phap nay khéng yéu cdu sit dung dung mdi
diclometan ddc hai va d& bay hoi nén c6 thé thuc hién & quy mé cong nghiép.

M0 ta chi tiét giai phap hiru ich

Thuat ngit “chiét nhanh” duogc sir dung trong giai phap hitu ich nay 1a qua

trinh chiét xudt cic hoat chét trong nguyén liéu thuc vat ra khoi nguyén liéu bing

dung méi véi thoi gian tiép xic giita nguyén liéu va dung méi rat ngén tir 2-5 phut.

Thuat ngir “chiét cham” dugc sir dung trong giai phép hitu ich ndy cé nghia
nay 13 qua trinh trich ly cdc hoat chit trong nguyén liéu thuc vat ra khéi nguyén
liéu bang dung méi véi thoi gian tiép xuc gitta nguyén liéu va dung mdi tuong ddi
dai tir 2-5 ngay.

Thuat ngir “séc ky cot silica gel” duge st dung trong giai phép hitu ich nay
c6 nghia 1a phuong phap phan tach 1y — héa trong d6 céc chét duoc tach ra khoi hdn

hop dua trén su phan bd lién tuc clia chiing giita hai pha: pha tinh la chit nhdi silica
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gel co 4i lyc khic nhau véi céc chat khac nhau trong hdn hop; pha dong dich

chuyén qua pha tinh theo mot phuong nhét dinh.

Thuéat ngit “hé dung méi rira gidi” dugc sir dung trong giai phdp hitu ich nay
c6 nghia 1a mdt hdn hop dung méi co ty 1& nhit dinh, dong vai trd pha dong dung
dé rira giai cac chat bi hip phu trén silica gel trong qué trinh phén tach sic ky.

Thuét ngt “nguyén liéu” dugc st dung trong giai phap hitu ich nay c¢6 nghia
1a 14 cac quy (Tithonia diversifolia) dugce thu hoach khi cdy trudng thanh, ra hoa,
duoc siy khd va nghién nho dén kich thudce thich hop.

Thuat ngit “dich chiét” dwoc sir dung trong giai phap hiru ich nay cé nghia la
dung dich gdm dung mdi va céc chét hitu co c¢6 mit trong nguyén liéu 1a cic quy
Tithonia diversifolia c6 thé tan trong dung méi trong qué trinh chiét xuét.

Tagitinin C tinh khiét dugc phan 1ap theo phwong phép bao gdm:

Chiét nhanh nguyén liéu bang dung moi etyl axetat dé tao ra dich chiét;

e Phan 16p dich chiét nay lin lugt bing n-hexan va etyl axetat nhim loai bo

céc tap chit khong phén cuc trong phan 16p n-hexan;

e Dich chiét etyl axetat giau hoat chit tagitinin C dugc ¢ dudi dung méi trong
diéu kién chan khong nham thu cin chiét etyl axetat;
e Tién hanh tinh ché cin chiét etyl axetat bing séc ky cot silica gel dé thu duoc
tagitinin C tinh khiét.
L4 cic quy dugc sdy kho, nghién nho dén kich thudc ndm trong khoang tir
50 dén 1000 pum, t&t hon 14 ndm trong khoang tir 100 dén 500 pm, t6t nhét 1a &
kich thuéc 200 — 300 pm. Céc hoat chét sesquiterpen lacton cha yéu tap trung &
tuyén 16ng trén bé mat 14. Kich thuéc nguyén liéu tir 50 — 1000 pm dam bao cac

tuyén 16ng khéng bi pha v& va giup dung mdi c6 thé tiép xtc ot nhét véi nguyén
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lidu. Nguyén liéu duogc chiét nhanh & didu kién nhiét d6 va 4p sudt mdi trudng
truong bing dung moi etyl axetat. T6t hon, néu lugng nguyén liéu duoc chiét
nhanh bang dung mdi etyl axetat v&i luong nam trong khoang tir 3-10 lit dung
moi/kg nguyén liéu, t6t hon nita 13 ndm trong khoang 4-8 lit dung mdi/kg nguyén
liéu, t6t nhit 14 ndm trong khoang tir 5-6 lit dung moi/kg nguyén liéu, véi ty 18 nay
dam bao chiét xuit duoc tdi da cac hop chit sesquiterpen lacton trong nguyén liéu
va tiét kiém dung moi. Thoi gian tiép xtc gitta nguyén liéu voi dung méi nam trong
khoang tir 2- 15 phut, t6t hon 13 2 — 10 phut, t6t nhat 1a 2- 5 phtt. Néu thoi gian
tiép xtic ngén hon 2 phut thi khong hoa tan hét cac hop chét sesquiterpen lacton,
néu thoi gian tiép xuc dai hon 15 phit, ngoai cac hop chat sesquiterpen lacton,

dung mbi s& hoa tan thém céc hop chat khac 1am giam hoat tinh cao chiét.

Tiép tuc thyc hién quy trinh chiét 2 — 5 14n, t6t nhét 13 chiét 3 1an, céc thi
nghiém cho thdy sau 3 lan chiét, cao chiét giam hoat tinh do ham lugng
sesquiterpen lacton trong nguyén liéu giam, néu tiép tuc chiét, dung maoi hoa tan
cac hop chét khéng c6 hoat tinh tir nguyén liéu. Dich thu duge cia cic lan chiét
dugc gdp chung, sau d6 dugce tach loai dung moi.

Tién hanh phan tach dich chiét thu duoc trén sic ky cdt silica gel véi hé dung
mdi rira gidi 1a n-hexan/etyl axetat 7 : 3. Kiém tra sy c6 mit cta tagitinin C trong
c4c phan doan thu dugc trén sic ky ban méng. Tiép tuc tinh ché phan doan chira
tagitinin C trén sic ky cot nhdi silica gel v6i hé dung moi rira giai 1a n-hexan/etyl
axetat 6 : 4 dé thu dugc tagitinin C sach.

Tiép theo, tagitinin C sach dugc rira nhanh bang dietyl ete lanh hai 14n, sau
d6, siy kho dé thu duoc tagitinin C tinh khiét.

Tagitinin C tinh khiét thu duoc & trén dugc déng goi, dan nhin.

Vi du thwe hién giai phap hiru ich
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Giai phap hitu ich s& dugc hidu mét cach rd hon tir vi du dudi day. Vi du nay
chi c6 tinh chat minh hoa nhung khéng lam gi6i han pham vi bao ho cia giai phap
hitu ich.

Vidu 1:
Chuén bi 1 kg nguyén liéu clic quy da nghién nhoé dén kich thudc 200 — 300 pm

+ Chiét 1an 1: Tién hanh chiét nguyén liéu clic quy bing 5 L etyl axetat voi

thoi gian tiép xtic gitta nguyén lidu va dung mdi 2 h, thu duge 2,8 L dich chiét.

+ Chiét 1an 2: Dung 5 L etyl axetat d& ngdm b chiét 1an 1, sau d6 tiép tuc
chiét xut 2 h, sau d6 loc dich chiét, thu dugc 4,4 L dich chiét.

+ Chiét 1an 3: Dung 5 L etyl axetat d& ngdm ba chiét 1an 2, tiép tuc chiét
xuét 2 h, sau d6 loc dich chiét, thu dugc 4,5 L dich chiét.

+ Chiét 1dn 4: Dung 5 L etyl axetat & ngm b chiét 1an 3, tiép tuc chiét
xuét 2 h, sau d6 loc dich chiét, thu duoc 4,4 L dich chiét.

Gop dich chiét cta ca 4 14n chiét va tach loai etyl axetat, thu dugc cao chiét

tdng etyl axetat CQ;=69,4 g (cao chiét tdng etyl axetat)
Tién hanh chiét phan 16p dé loai tap chat

Hoa tan cao chiét tdng etyl axetat trong 50 ml MeOH/H,O i 18 7 : 3 chiét
bing n-hexan (3 1an chiét /300ml) cho vao phu tach 14y phan tan trong n-hexan,

sau d6 quay cit thu hdi dung méi n-hexan.

Phin khong tan trong n-hexan cho vao chiét lai bang EtOAC (3 lan chiét
/300ml) thu dugce phan doan etyl axetat CQiE c6 khéi luong 35,8g (dich cao etyl

axetat).
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Tién hanh tinh ché d6i voi dich chiét nhanh bang etyl axetat c6 ky hiéu 1a
CQIE = 35,8 g trén hé sic ky cot silica gel voi hé dung méi rira gidi la n-hexan/etyl
axetat 7 : 3, thu dugc 9 phan doan, ky hiéu lan luot 1a CQE;, CQiE,, CQiEs,
CQ1E4, CQiEs, CQiEs, CQiE7, CQiEs, CQ:Es.

Tinh ché phan doan CQ E4 trén séc ky cot silica gel véi hé dung moi rira
giai 1a n-hexan/etyl axetat ty 1& 6 : 4 thu dugc 205 mg Tagittinin C dat do tinh khiét
90,6%.

Vidu2:
Chuan bi 1 kg nguyén liéu ctic quy d nghién nho dén kich thude 200 — 300 pm

+ Chiét 14n 1: Tién hanh chiét nguyén liéu cic quy bing 5 L etyl axetat v&i

thoi gian tiép xtic giita nguyén liéu va dung mdi 1 phut, thu duoc 2,1 L dich chiét.

+ Chiét 1an 2: Dung 5 L etyl axetat d& ngam b3 chiét 1an 1, tiép tuc chiét
xuét 1 phut, sau d6 loc dich chiét, thu duoc 4,1L dich chiét.

+ Chiét 1an 3: Dung 5 L etyl axetat dé hgém ba chiét 1an 2, tiép tuc chiét
xuét 2 h, sau d6 loc dich chiét, thu duoc 4,4 L dich chiét.

+ Chiét 1an 4: Dung 5 L etyl axetat d& ngam b3 chiét 1an 3, tiép tuc chiét
xuét 2 h, sau d6 loc dich chiét, thu dugc 4,5 L dich chiét.

Gop dich chiét ctia ca 4 1an chiét va tach loai etyl axetat, thu dugc cao chiét

etyl axetat tong CQ>=38,1 g (cao chiét tong etyl axetat)
Tién hanh chiét phan 16p dé loai tap chat

Hoa tan cao chiét tong etyl axetat trong 50 ml MeOH/H,O ti 18 7 : 3 chiét
bang n-hexan (3 1an chiét /300ml) cho vao ph&u tach 14y phan tan trong n-hexan,

sau d6 quay cét thu hdi dung moi n-hexan.
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Phan khong tan trong n-hexan cho vao chiét lai bing EtOAC (3 lan chiét
/300ml) thu dugc phan doan etyl axetat CQ:E c6 khdi lwong 18,8g (dich cao etyl

axetat).

Tién hanh tinh ché ddi véi dich chiét nhanh bang etyl axetat ¢ ky hiéu 1a
CQ:E = 18,8 g trén hé sic ky cot silica gel véi hé dung moéi rira giai 1 n-hexan/etyl
axetat 7 : 3, thu dugc 7 phén doan, ky hiéu lan luot 1a CQz2E1, CQ2E2, CQ:2E3,
CQ:E4, CQ2Es, CQ2Es, CQ2E-.

Tinh ché phan doan CQ2Es trén sic ky cot silica gel v6i hé dung méi rira giai
1a n-hexan/etyl axetat ty 18 6 : 4 thu duoc 168 mg Tagittinin C dat d6 tinh khiét
95,6%.

Vidu 3:
Chuén bi 1 kg nguyén liéu clic quy da nghién nhé dén kich thude 200— 300 um

+ Chiét 14n 1: Tién hanh chiét nguyén lidu cic quy bang 10 L etyl axetat
vé6i thoi gian tiép xuc gifta nguyén liéu va dung moéi 13 5 phut, thu duge 4,3 L dich

chiét.

+ Chiét 14n 2: Dung 10L etyl axetat && ngdm b3 chiét 1an 1, tiép tuc chiét
Xuét 5 phut, sau do6 loc dich chiét, thu duoc 9,3 L dich chiét.

+ Chiét 14n 3: Dung 5 L etyl axetat dé ngadm ba chiét 1an 2, tiép tuc chiét
Xuét 5 phut, sau d6 loc dich chiét, thu duoc 9,5 L dich chiét.

+ Chiét 1dn 4: Dung 5 L etyl axetat d& ngdm b3 chiét 1an 3, tiép tuc chiét
xudt 5 phut, sau d6 loc dich chiét, thu dugc 9,4 L dich chiét.

Gop dich chiét cta ca 4 14n chiét va tach loai etyl axetat thu dugc cao tong

etyl axetat CQ3=49,2 g (cao chiét téng etyl axetat)

-10-
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Tién hanh chiét phan 16p dé loai tap chét

Hoa tan cao chiét tdng etyl axetat trong 50 ml MeOH/H,O ti 18 7 : 3 chiét
bing n-hexan (3 1an chiét /300ml) cho vao ph&u tach 14y phén tan trong n-hexan,

sau d6 quay cit thu hdi dung méi n-hexan.

Phan khéng tan trong n-hexan cho vao chiét lai bing EtOAC (3 lan chiét
/300ml) thu duoc phén doan etyl axetat CQsE c6 khéi luong 24,6g (dich cao Etyl

axetat).

Tién hanh tinh ché d6i vdi dich chiét nhanh béng etyl axetat ¢ ky hiéu 13
CQ:E = 24,6 g trén hé sic ky cot silica gel véi hé dung mdi rira giai 1a n-hexan/etyl
axetat 7 : 3 thu duoc 7 phan doan ky hiéu 1an lugt 13 CQsE;1, CQ3E2, CQ:Es, CQsEs,
CQsEs, CQs3E¢, CQ3E~.

Tinh ché phan doan CQ;E; trén séc ky cot silica gel v6i hé dung moi rira giai
1a n-hexan/etyl axetat ty 1€ 6 : 4 thu dugc 205 mg Tagittinin C dat dd tinh khiét
95,7%.

Vidu 4:
Chuén bj 1 kg nguyén liéu cic quy d& nghién nho dén kich thudc 200 — 300 um

+ Chiét lan 1: Tién hanh chiét nguyén lidu cic quy véi 3 L etyl axetat v6i

thoi gian tiép xuc giita nguyén liéu va dung méi 2 h, thu dugc 1,3 L dich chiét.

+ Chiét 1an 2: Dung 3 L etyl axetat d& ngdm ba chiét 1an 1, tiép tuc chiét
xuét 5 phut, sau d6 loc dich chiét, thu dwoc 2,4 L dich chiét.

+ Chiét 14n 3: Dung 5 L etyl axetat && ngdm b3 chiét 1an 2, tiép tuc chiét
xuét 2 h, sau d6 loc dich chiét, thu dugc 2,4 L dich chiét.

-11-
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+ Chiét 1an 4: Dung 5 L etyl axetat dé ngdm ba chiét 1an 3, tiép tuc chiét
xudt 2 h, sau d6 loc dich chiét, thu dugc 2,5 Ldich chiét.

Gop dich chiét cia ca 4 1an chiét va tach loai etyl axetat thu duoc cao tong

etyl axetat CQ4=36,7 g (cao chiét tong etyl axetat)
Tién hanh chiét phan 16p dé loai tap chét

Hoa tan cao chiét téng etyl axetat trong 50 ml MeOH/H,O ti 1& 7 : 3 chiét
béng n-hexan (3 14n chiét /300ml) cho vao phéu tach ldy phan tan trong n-hexan

sau d6 quay cit nhdm thu h6i dung méi n-hexan.

Phin khéng tan trong n-hexan cho véo chiét lai bang EtOAC (3 lan chiét
/300ml) thu duoc phan doan etyl axetat CQ4E cé khdi lugng 18,1g (dich cao etyl

axetat).

Tién hanh tinh ché ddi véi dich chiét nhanh bang etyl axetat c6 ky hiéu 1a
CQ4E = 36,8 g trén hé sic ky cdt silica gel véi hé dung mdi rira gidi 1a n-hexan/etyl
axetat 7 : 3 thu dugc 7 phan doan ky hiéu 1an lugt 1a CQ4E1, CQ4E2, CQ4E3, CQ4E,,
CQ4Es, CQ4E6, CQ4Er.

Tinh ché phan doan CQE; trén sic ky cot silica gel v6i hé dung mdi rira
giai 12 n-hexan/etyl axetat ty 1€ 6 : 4 thu dugc 159 mg Tagittinin C cé dd tinh khiét
94,8%.

ViduS5:

Chudn bi 1 kg mau nguyén liéu cic quy di nghién nho dén kich thude 200 —
300 pm

+ Chiét 1An 1: Tién hanh chiét nguyén liéu cic quy bang 5 L etyl axetat v6i

thoi gian tiép xtc gitta nguyén liéu va dung méi 5 phit, thu duge 2,6 L dich chiét.
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+ Chiét 1an 2: Dung 5 L etyl axetat dé ngam ba chiét 1an 1, tiép tuc chiét
xuét 5 phit, sau d6 loc dich chiét, thu duge 4,4 L dich chiét.

+ Chiét 1an 3: Dung 5 L etyl axetat dé ngdm ba chiét 14n 2, tiép tuc chiét
xuét 5 phut, sau d6 loc dich chiét, thu duoc 4,5 L dich chiét.

+ Chiét 14n 4: Dung 5 L etyl axetat dé ngam ba chiét 1an 3, tiép tuc chiét
xuét 5 phat, sau d6 loc dich chiét, thu duoc 4,4 L dich chiét.

Gop dich chiét cua ca 4 1an chiét va tach loai etyl axetat, thu dugc cao téng

etyl axetat CQs-48,9 g (cao chiét tong etyl axetat)
Tién hanh chiét phan 16p dé loai tap chét

Hoa tan cao chiét tdng etyl axetat trong 50 ml MeOH/H,O ti 16 7 : 3 chiét
bing n-hexan (3 1an chiét /300ml) cho vao phéu tich ldy phan tan trong n-hexan

sau d6 quay cAt nham thu hdi dung méi n-hexan.

Phan khéng tan trong n-hexan cho vao chiét lai véi EtOAC (3 1an chiét
/300ml) thu dugc phan doan etyl axetat CQsE c6 khdi luong 24,2g (dich cao etyl

axetat).

Tién hanh tinh ché d6i véi dich chiét nhanh bang etyl axetat c6 ky hiéu la
CQsE = 24,2 g trén hé sic ky cot silica gel v6i hé dung moi rira giai 1a n-hexan/etyl
axetat 7 : 3, thu duoc 7 phan doan ky hiéu 1an luot 13 CQsE1, CQsEz, CQsEs,
CQsE4, CQsEs, CQsEs, CQsEr.

Tinh ché phan doan CQsE; trén sic ky cot silica gel v6i hé dung méi rira giai
13 n-hexan/etyl axetat ty 18 6 : 4, thu dugc 204 mg Tagittinin C ¢6 dd tinh khiét
95,8%.

Nhitng loi ich c6 thé dat dwoc
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Qua cic vi du dugc minh hoa & trén, cho thiy ring phuong phéap theo giai
phép hitu ich cho phép phan lap duoc tagitinin C tinh khiét véi gid thanh thip do
tiét kiém dugc luong dung mdi can phai st dung, giam thiéu céc chi phi lién quan

deén viéc xtr ly dung mdi da qua sir dung, giam thi€u 6 nhiém maéi truong.
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YEU CAU BAO HQ
1. Phuong phap phén lap tagitinin C tu 1a cc quy (Tithonia diversifolia), khac biét
& chd, véi muc dich phan tich nhanh tagitinin C, tiét kiém dung méi va giam 6
nhiém méi truong bang cach sir dung dung moéi it ddc hai, phwong phap nay bao
gbm cac bude:
e chiét nhanh nguyén liéu bang dung moi etyl axetat dé tao ra dich chiét;
e phan 16p dich chiét nay 1an luot bing n-hexan va etyl axetat nhim loai bd
céc tap chat khong phan cuc trong phan 16p n-hexan;
e b dic dich chiét etyl axetat giau hoat chét tagitinin C bang cach cd dudi
dung moi trong diéu kién chan khéng nhdm thu duoc cin chiét etyl axetat;
e tién hanh tinh ché cin chiét etyl axetat bang sic ky cot silica gel d& thu
tagitinin C tinh khiét.
2. Phuong phép theo diém 1, khac biét & chd, nguyén liéu 14 cic quy dugc nghién
nhé dén kich thude 200 — 300 pm.
3. Phuong phap theo diém 1 hodc 2 trong d6 budc chiét nhanh nguyén liéu bing
dung moi etyl axetat dugc thuc hién vdi ty 1€ gitta dung moéi va nguyén li€ula 5 — 6

L dung moi/kg nguyén liu .
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