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TAC DUNG HA GLUCOSE HUYET CUA DICH CHIET LA PANG VERNONIA
AMYGDALINA DEL TREN CHUQT NHAT TRANG

Nguyé&n Thi Héng Hanh", Poan Thanh Hiéu, Tran Thi Hong
Truong Pai hoc Y Dugc — DH Thai Nguyén

TOM TAT

Flavonoid 12 nhom chét c6 trong 14 cdy 14 dang Vernonia amygdalina Del. va mang nhiéu hoat tinh
sinh hoc qui. Trong nghién ciu nay, dich chiét giau flavonoid tir 14 cdy 14 dang Vernonia
amygdalina del. dugc thu nghiém khd nang lam ha néng do glucose huyét trén chudt nhat tring
chung Swiss da gay tang duong huyét bang alloxan, v6i cac mirc lidu 100mg/ kg va 200mg/kg.
Nong do dudng huyet dugc kiém tra ¢ cac thoi diém 0, 3,7, 14 va 21 ngay. Cac 16 chudt udng
dich chiét 14 dang déu c6 ndng do glucose giam dan giam vé gan murc duong huyét ban dau sau dot
diéu tri. Murc lieu 200mg/kg cho két qua giam duong huyét manh nhat (50,3%) va gin tuong
duong murc giam cua 16 dung insulin (52,7%).

Tir khéa: dich chiét ethanol; ld ding; chudt nhdt trang Swiss, alloxan, insulin.
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ANTIDIABETIC EFFECT OF ETHANOLIC LEAF EXTRACT
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ABSTRACT

Vernonia amygdalina leaves are mostly consumed in Asia and Africa, due to its potential as a good
source of antidiabets. This study investigated the antidiabetic activity of the ethanolic leaf extract
of Vernonia amygdalina Del. Extract with 100 mg/kg and 200 mg/kg doses were given to both
normoglycemic and alloxan-induced diabetic Swiss mice. Blood was withdrawn and tested at 0, 3,
7, 14 and 21 days. Results showed that the extract caused reduction in glycemia in both two doses.
The 200 mg/kg dose caused the most significant (p<0.05) reduction in blood sugar (-50.3%)
compared to insulin (-52.7%).
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1. Gidi thiéu

Ciy 14 dang Vernonia amygdalina
Del..(Gymnanthemum amygdalinum) thudc
ho Clc (Asteraceae) la loai cdy dugc str dung
phd bién ¢ cac nudc Chau Phi va An Do nhu
12 mot loai rau an va vi thudc trong y hoc ¢
truyén v6i muc dich phong va hd trg diéu tri
nhiéu loai bénh tat nhu dai thao duong, viém
da day, viém rudt, kiét ly, viém gan, nhiém
giun san, sbt rét, sdt phat ban, lam thube giam
ho, loi tiéu, diéu tri hiém muén, réi loan kinh
nguyét.... Cay nay dugc di thyc vao cac nudc
Pong Nam A trong d6 c6 Viét Nam, duoc
dong lam rau an dé giai doc gan, giai doc
ruou hodc dun léy nudc uéng nham hd tro
diéu tri dai thao duong, ting huyét ap, ting
m& mau hodc mot s6 bénh duong ti€u hoa.
Trén thé gidi da co nhidu cong trinh nghién
ctu xac dinh thanh phan, khang dinh hoat
tinh sinh hoc va tinh an toan cua dich chiét tir
la cdy la ding Vernonia amygdalina Del.
Theo nhitng nghién ctru nay, thanh phan héa
hoc chinh trong 14 gdm co céc tanin, saponin,
glycosid, flavonoid, phenol va mét s nhom
chit c6 hoat tinh sinh hoc khac nhu terpen,
coumarin, xanthon, anthraquinon,... [1], [2].
Céc nghién ciru trén dich chiét trong nudc,
trong ethanol hodc methanol cua 14 cay nay
cling chiing minh cac tac dung lam ha duong
huyét, ha huyét ap, ha lipid mau, chéng ung
thu, chdng oxy hoa, chéng viém, chong ky
sinh trung, bdo v€ tim, gan va cac to chuc
khac, ting cudong chirc ning sinh duc,... cua
duoc lidu [1] - [7]. Nhiéu nghién ciru vé doc
tinh ciing chi ra tinh an toan cua duoc liu
nay ¢ mirc lidu thuong ding [1] [2]. Mot sb
cdng trinh nghién ctru cho thdy dich chiét
giau flavonoid trong nudc, trong ethanol hodc
methanol ciing c6 tac dung chong oxy hoa,
lam ha duong huyét trén cic mo hinh thuc
nghiém [1] - [6]. Trong s6 cdc nhom hoat chat
chinh, nhiéu flavonoid dd duoc xac dinh ciu
trac, va khéng dinh mot sb hoat tinh sinh hoc
qui nhu 1am ha duong huyét, chéng oxy hoa
(21, [3]. [7].

V6i mong mudn lam sang to kinh nghiém
trong nhan dan sir dung 14 cdy la dang dé dun
nude udng nham hd trg diéu tri dai thao duong,

ching 6i tién hanh thir tic dung ha glucose
huyét ciia dich chiét tir 14 cay 1a dang Vernonia
amygdalina Del. thu hai tai Thai Nguyén.

Trong nghién ctu nay, chung téi da thuc
nghiém trén chudt nhit tring gy dai thao
duong type 1 bang alloxan, st dung insulin
lam chat d6i chimg dwong tinh.

2. Phwong phap nghién ciru

2.1. Chuan bj vit ligu

Mau thye vat: La cdy 1a dang sau khi duoc
thu hai tai Thai Nguyén, phoi khé, sdy ¢ 60°C
cho dén khi ham am dat dudi 10%, nghién
nho dén kich thudc trung binh 1,05 cm. Dong
vao tui nilon han kin, bao quan trong td lanh
(khoang 4°C).

Mau déng vat: Chudt nhat trang truong thanh
ching Swiss, trong lugng 18 — 22 g, duogc
nudi 3 ngay trudc khi tién hanh thi nghiém.
Héa chdt: alloxan monohydrat (Sigma —
Aldrich), ethanol, n-hexan, ethyl acetat, dung
dich NaCl 0,9%, dung dich glucose 0,5%,
may thir dwong huyét Accuchek Active.

Dich chiét ethanol: Céan 30,00 gam duogc liéu
da dugc xur Iy cho vao binh cau 500ml, thém
dung mbi ethanol, chiét nong véi dung moi
ethanol 60% bf?mg bd dung cu chiét Soxhlet
trén ndi dun cach thiy 8 gio. Loc, cd dich loc
dén can. Cin dwgc hoa tan vira du trong
ethanol 80%. Chiét 3 1an v&i n-hexan, mdi lan
20 ml. Thu lay 16p nudc, chiét tiép voi
ethylacetat 3 1an, mdi 1an 20 ml. Thu lay 16p
ethyl acetat, co6 dén can. Hoa tan cin trong
nude nong, dich nay dung dé thir tic dung ha
dudng huyét trén chudt.

2.2. Nghién ctvu tic dung ha dwong huyét ciia
dich chiét giau flavonoid tiv I cdy ld ding
2.2.1. Khado sat tinh an toan cua dich chiét ld
cdy ld dding trén chudt nhdt trang binh
thuwong

Chuét duge chia lam 2 16, mdi 16 5 con, chudt
thuong khong duoc uéng dich chiét duogc st
dung nhu 16 dbi chimg.

Thi nghiém khéo sat anh huéng cia dich chiét
v6i chudt duoc thyc hién & ndng do 2000
mg/kg thé trong. Cho chudt udng 10 ml/kg, 2
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lan/ ngay trong 7 ngay. Pudng huyét va trong
lugng chudt dugc do vao ngay thi 7.

2.2.2. Tao mé hinh ddi thao dwong trén chugt
nhat trang bang alloxan

Chudt nhét tring dugc tiém mang bung lidu
don Alloxan pha trong nuée mudi sinh 1y vai
lidu 150mg/kg (can 2,8 mg Alloxan pha trong
0,2 ml nuéc mudi sinh li 0,9%) dé gay dai
thao duong. Dé giam ti 1& chét, tiém mang
bung ngay dung dich NaCl 0,9% hodc udng
glucose 10% hodc tiém insulin cham 2 Ul/kg
trong 7 ngay.

Glucose huyét dugc dinh lwong bang may
Accuchek Active tai cac thoi diém 0 gio, 48
gio va 72 gio.

Céac con chudt nao thé hién muc glucose
huyét >10 mmol/dl dugc coi la bi dai thao
duong. Cac con chudt bi dai thao duong duogc
phan 16, mdi 16 7 con va udng dich chiét véi
lidu 100, 200 mg/kg. Lo d6i ching 4m cho
ubng nudc mudi sinh 1i 1 ml/kg, dbi chimg
duong tiém Insulin liéu 0,1 Ul/kg. Chia chudt
ra thanh cac 16:

4

Dwong huyét mmol/dl
I

Z

- Lo 1 (L6 thuong): chudt thuong khong gay
tang glucose huyeét.

- Lo 2 (Lo dbi chung duong): chudt tiém
Alloxan, uong nudc muoi sinh 1i.

- Lo 3 (Lo dd6i chung am): chudt tiém
Alloxan, tiém insulin véi lieu 0,1 Ul/kg.

- Lo 4 (L6 udng dich chiét 100 mg/kg): chudt
tiém Alloxan, udng dich chiét 14 dang liéu
100 mg/kg.

- Lo 5 (L6 udng dich chiét 200 mg/kg): chudt
tiém Alloxan, udng dich chiét 14 dang liéu
200 mg/kg.

bén ngay tha 7, 14, 21 chudt dugc dinh luong
glucose huyét. Trudc khi lay mau cho chudt
nhin an 24 gio. Két qua dugc st dung dé danh
gia kha nang ha duong huyét cta cac dich chiét.
3. Két qué va ban luin

3.1. Sw an toan (khéng gdy djc tinh cip)
ciia dich chiét la dang trén chugt

Panh gia sy an toan cua dich chiét 14 déng
trén chudt nhat trang voi lieu 2000 mg/kg the
trong, két qua vé sy 6n dinh duong huyeét
duoc trinh bay trong hinh 1.

&1 chudt thwdng

Ngay 1 Ngay 2

Ngay 4 Ngay 7

Hinh 1. Nong dé dweong huyét ciia chudt thuong va chudt uéng dich chiét 2000mg/kg.

Két qua cho thay, su thay ddi dudong huyét ctia cac nhom chudt thi nghiém sau 7 ngay udng dich
chiét khong c6 su khac biét so v&i nhom chudt thuong. Mat khac trong lugng chudt sau thoi gian
7 ngay clia ca 2 nhém ciing khong khac biét. Ngoai ra, chudt uéng dich chiét & nong do 2000
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mg/kg thé trong c6 biéu hién binh thuong, khong c¢6 biéu hién nhu sdc thude, 1ong uét, run chi, tir
vong,... do ubng dich chiét. Cac két qua nay ching té dich chiét 1a dang khong gy doc tinh cap
trén chudt binh thudong ¢ ndng d6 2000 mg/kg trong thoi gian 7 ngay.
3.2. Két qud tao mé hinh chuét ddi thdo dwong bang alloxan
Két qua tao mo hinh chudt dai thao duong bang alloxan duoc trinh bay trong Bang 1.

Bang 1. Sy thay doi nong dp dwong huyét trée va sau khi tiém alloxan 72 gio

Lo Chi s6 dwong huyét Chi s6 dwong huyét Ti 1€ thanh cong
truéce khi tiém alloxan sau khi tiém alloxan (%)
(mmol/dI) (mmol/dl)
L6 1 (150 mg/kg) 6,4+0,3 145 +0,8 75%
L6 2 (nude mudi sinh Ii) 6,6 £0,4 6,4+0,3 0%

Chuot sau khi tiém alloxan lidu 150 mg/kg c6 su ting rd rét vé chi s6 duong huyét sau 2 gio th1
nghiém vai ti 1¢ thanh cong 1a 75%, trong khi 16 chung am khong thay co sy ting 1én vé chi sb
duong huyét. Két qua trén ciing phit hop vdi cac két qua nghién ciru trude trong xdy dung mod
hinh chudt tieu dudong bang alloxan [6]. Nhu vay c6 thé khang dinh chung t6i da xay dung thanh
cong md hinh chudt tieu duong bang alloxan va c6 thé sir dung cho cac nghién ctru tiép theo.
3.3. Két qua ha dwong huyét ciia dich chiét ld ding
Két qua ha duong huyét cua dich chiét 14 ding cac ndng do duogc trinh bay & Bang 2 va minh hoa
trén Hinh 2.

Bang 2. Nong do glucose huyét ciia cdc 16 chudt sau khi udng dich chiét la ding trong 21 ngay

DPuong huyét (mmol/dL)

L6 chudt Chi s6 dwong huyét (mmol/d)
Ngay 3 Ngay 7 Ngay 14 Ngay 21
Lo th}r(‘mg 6,4+£04 6,5+£0,3 6,3£0,5 6,6 £ 0,4
Lo d(?i chung am 13,7+0,6 13,1+1,0 13,5+£0,6 Chudt chét
Lo d{)i chung dq’ong 14,4 £ 0,5 11,0+ 0,6 99+£0,5 6,8+£04
L6 udng dich chif”,:t 100 mg/kg 14,2 +0,5 138x04 12.1+£0,6 9,8+£0,5
L6 udng dich chiét 200 mg/kg 145+0,3 13,1405 105+0,3 72+04
16 -
14 -
2 -
0 - —4—L6 thuwdng
== 16DbCam
3 -
L6 BC duong
5 | L6 100mg/kg
== L6 200 mg/kg
l_‘l_ -
2 -
0 T T T T 1

Ngay 0 Ngay 3 Ngay 7 Ngay 14 Ngay 21
Hinh 2. Nong dé glucose huyét ciia cdc 16 chudt sau khi uong dich chiét la ding trong 21 ngay
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Sau khi tiém dung dich alloxan 3 ngay chuot
¢6 dudong huyét trong khoang tir 13,7 + 0,6
dén 14,5 + 0,3 mmol/dL, nhém chu¢t binh
thuong c6 dudng huyét 6,6 + 0,4. Chudt bi
dai thao duong dugc chon vao thtr nghiém cé
tinh trang bénh dong nhat, mic duong huyét
gitra cac nhom sau khi tiém alloxan khong cé
su khac biét c6 y nghia thong ké. Sau 7 ngay
didu tri bang tiém insulin va udng cao dich
chiét ndng d6 khac nhau, cac 16 chudt bit dau
c6 nong do duong huyét giam so véi 16 dbi
chung am.

Dbi v6i 16 chudt binh thudng, duong huyét
gin nhu 6n dinh trong subt qua trinh thi
nghiém. O 16 chudt ddi chimg am, nong do
duong huyét cao lién tuc va xuét hién chudt
chét vao ngay thu 14 va tit ca chudt chét vao
ngay tht 21 (Bang 2). Cung voi do 1a chudt
¢ cac biéu hién: ma mat, 16ng udt, tinh hoan
teo nho. Diéu d6 chung to6 chudt van ¢ trang
thai bénh ly dai thao duong.

O cac 16 chudt dai thao duong dugc didu tri
béng insulin hodc cao dich chiét, néng do
duong huyét giam c6 y nghia théng ké & cac
thoi diém khao sat (Bang 2). Dbi voi 16 chudt
dugc didu tri bang insulin, sau 7 ngay tiém
thudc ndéng d6 duong huyét giam 33,6%
(giam tir 14,4 + 0,5 mmol/dL xuéng con 11,0
+ 0,6 mmol/dL). Nong d6 duong huyét sau do
tiép tuc giam, dén ngay 21 ndng do duong
huyét chi con 6,8 = 0,4 mmol/dL, tuong
duong muc giam 52,7% va gan nhu vé ndng
d6 duong huyét binh thudng.

Vé kha niang ha dudng huyét cua dich chiét 14
déng, ¢ ca 2 16 duoc udng véi néng do 100,
200 mg/kg déu giam c6 y nghia thong ké
trong qua trinh diéu tri va giam rd rét bat dau
tir ngay 14. L6 chudt duoc udng dich chiét
100 mg/kg giam tir 14,2 + 0,5 xudng 12,1 +
0,6 tuong duong 16,0%, 16 chudt duoc uéng
dich chiét 200 mg/kg giam tr 14,5 £ 0,3
xudng 10,5 + 0,3 trong dwong 37,6%. Sau 21
ngay thi nbng d6 dudng huyét cia nhém dugce
diéu tri bang dich chiét 200 mg/kg da giam
con 7,2 + 0,4 (50,3%) va gan voi noéng do
duong huyét ban dau.

Mat khac, cac con chudt dai thao duong & 16
dugc diéu tri bang insulin va dich chiét 1a
déng sau khi tiém alloxan c6 biéu hién 16 do,
16ng wot, an it, udng nhiéu nude. Tuy nhién
sau 5 ngay chudt bit diu nhanh nhen hon, in
trd lai, khong thay xuét hién cac triéu chimg
mu mat, teo tinh hoan nhu 16 ddi ching am.
Dich chiét 14 dang co tac dung ha duong
huyét, véi lidu 200 mg/kg kha ning ha duong
huyét nhanh hon liéu 100 mg/kg va tac dung
gan tuong ty nhu 16 ddi ching duong. Két
qua nghiém ctru nay ciing hoan toan phu hop
v6i cac cong bd cia U. Adikwu Michael et al.
(2010) [2] va Flora O. Ugoanyanwu et al.
(2015) [5].

4. Két luan

Dich chiét ethanol tir 14 cay 1a déng Vernonia
amygdalina Del. ¢6 tac dung ha duong huyét
& lidu 100 mg/kg va 200 mg/kg. Vi lidu 200
mg/kg tic dung ha dudng huyét nhanh hon so
v6i lidu 100 mg/kg va tac dung gan tuong
duong véi insulin. Can tiép tuc cac nghién
clru vé cac nhoém hop chét co hoat tinh sinh
hoc trong cdy 14 ding, déng thoi hoan thién
céc thir nghiém vé kha ning diéu tri dai thao
dudng cua cdy 14 dang 1am co s¢ cho viée san
xudt thude danh cho nguoi tiéu duong.
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