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Linh vye ky thuat duge dé cdp

Gidi phap httu ich thude Iinh vire héa duge, cu thé 1a giai phap hivu ich dé cap
dén quy trinh san xuét cao chiét dung lam nguyén li¢u bao ché thude diéu tri rdi loan
lipit mau va benh dai thao duong tir 14 mit (Artocarpus heterophyllus), 14 61 (Psidium

guajava) va la xoai (Mangifera indica) va cao chiét thu dugce tir quy trinh nay.
Tinh trang Ky thuit giai phap hivu ich

ROT Toan lipit mau 1a hi¢n trong khi khi cd mot hodc nhiéu cac rdi loan bao gom
tang cholesterol huyét tuong. tang triglycerit trong mau, giam cholesterol lipoprotein
mat do cao (IDL-C), tang cholesterol mat do thép (LDL-C). Réi loan lipit mau la
neuyén nhan gay ra cac bénh nguy hiém nhu: nhdi mau co tim, huyét ap cao, dot
quy, dau tim. Dy la bénh kha pho bién tai Viét Nam, ty 1& 1én t6i 29%. Bénh dai
thao duong co bicu hién la cac réi loan chuyén hoa, dién hinh Ia tang glucoza huyét
do thicu hut insulin tuyét déi hodc tuong dbi hay do khéng dap tmg véi insulin. Bénh
thuong kem theo cac bién ching cap gy tir vong hodc cac bién ching lau dai nhu
cdce bénh 1y vé tim mach, mat, than, than kinh. Bénh déi théo duong typ 2 1a dang
dai thio duone thuone eap nhit. chiém khoang 80-90% sé bénh nhan bi dai théo
duong. D¢ dicu v bénh dai thao duong typ 2, ¢o thé su dung cac thude diéu tri hda
dugc nhung cée thude nay gay nhiéu téc dung phu. Trong khi d6, duoc liéu tir thao
duge duge coi la mot bién phap thay thé hitu hiéu trong viéc phong ngira va diéu tri
benh dai thao duong. Viée két hop cac duoc liu trong mot hon hop sé& phat huy duoc
tac dung 10t hon ting thanh phan duoc lidu riéng biét. Mac du da c6 nhiéu bai thude

dan gian co tac dung dicu tri roi loan lipit mau va bénh dai thdo duong, nhung van
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can ¢ nhomg nghién ctu nham phat tri¢n cac duoc lidu tir thao duge nhim cung cap
duoc chat dé phat tricn thude dicu tr] lipit mau va bénh tiéu duong.

P co mot so tai lidu, vi du (Pathirage Kamal Perera et al., Functional herbal
food ingredients used in type 2 diabetes mellitus, Pharmacognosy Reviews, January-
June, 2012, Vol6, Issue 11, public online) d& dé cap dén quy trinh chiét cac thanh
phan chiét tir duoc liéu, cu thé 1a quy trinh chiét cac thanh phén hoat tinh tur 14 mit
(Artocarpus heterophyllus), & 6i (Psidium guajava), 14 xoai (Mangifera indica),
trong d6 tai liéu nay da cho thay, bang cach phoi sdy kho nguyén liéu va chiét bang
dung moi dé thu phan chiét. Trong do, phan chiét tir cdy 6i chtra thanh phan hoat
tinh strictinin, pedunculagin ¢o tac dung ha duong huyét, trong phan chiét tir 1a mit
chira cycloartenone, B-sistosterol ¢o tac dung dicu tri tiéu dudng, va trong phan chiét
(r la xoai chira mangiterin c6 tac dung chong tang duong huyét, cac thanh phan nay
déu ¢6 tae dung hd tro diéu tri bénh tiéu dudng. Tuy nhién, tai liéu nay khong dé cap
dén quy trinh cho phép chiét hdn hop thanh phan hoat tinh tir 14 mit, 14 6i va 14 xoai
dong thai dé thu duoe hdn hop chiét ¢6 tac dung diéu tri lipit mau va bénh tiéu

duong.

Tai liéu (Rema M.Y.Morsi et al., Effect of aqueous extract mangifera indica
leaves. as functinal foods, Journal of Applied Scienes research: 6(6) 712-721, 2010)
de cap dén phuong phap chiét thanh phan c6 tac dung hé tro diéu tri bénh tiéu duong
(W la cay xoai, trong do la xoai duge rua sach, say kho ¢ nhiét do phong, sau do
nghién thanh bot va chiét vai nude cat trong 24 gio theo ty 18 100g/L, sau khi loc bo

ba, say kho thu duge phan chiét tir 1a xoai ¢6 tac dung hd tro diéu tri bénh tiéu duong.

Tai licu (Muhammad Yanis Musdja, Anti-hyperglycemic effect and glucose
tolerance of guajava (Psidium guajava L.) leaf ethanol extract in diabetic rats, [OP
conf. Series: Earth and Environmental Scicence 101 (2017) 012006) da mo ta

phuong phap chiét 14 cay 61, trong do 14 61 tuoi duoc xay nhuyén véi etanol 70% va
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chiét ngap trong etanol 3 gid. Sau khi loc, ¢o loai dung moi thu duge phan chiét tur
l4 61, phan chiét nay da duoc chtmg minh ¢é tac dung ha duong huyét ctia chudt bi
ticu dudng.

Tai licu (Nguyén Xuan ai, Thanh phan hoa hoc cua la cay mit, Tap chi phan
tich hoa 1y va sinh hoc. tap 20. s6 3/2015) dé cap dén phuong phép chiét phan chiét
tr 14 cay mit. trong do 1a mit duoc phoi sdy va xay nho va trich ly trong moi truong
dung méi metanol thu duge cao metanol th, tai liéu nay ciing cho thay dich chiét tir

l4 mit co tac dung lam giam duong huyét.

Do do, van can c¢o quy trinh nham phat trién nguyén liéu dé bao ché thudc hitu
dung trong viéc diéu tri dong thoi ca roi loan lipit mau, bénh déi thao duong c¢é kha
nang tmg dung dé phat trién nguon nguyén li¢u dé bao ché thude tir nguyén liéu thuc

vat.
Ban chit cua Ky thuat giai phap hiru ich

Muc dich cua giai phap huru ich 1a dé giai quyét van dé néu trén, bang cach phéi
hop céc thanh phan nguyén Jiéu bao gdm 14 cdy mit (Artocarpus heterophyllus), 1a
cay i (Psidium guajava) va la cdy xoai (Mangifera indica) theo ty 1& khdi luong
1:1:1 dé chiét va thu duoc cao chiét ¢6 hoat tinh diéu tri réi loan lipit méu va bénh
dai thao duong hiéu qua. Cao chiét thu duge theo giai phap hitu ich thich hop lam
nguyén liéu bao ché thude diéu tri rdi loan lipit mau va bénh dai thao duong. Do do,
giai phap hitu ich dé cap dén quy trinh san xuét cao chiét dung lam nguyén liéu bao
ché thude dicu tri roi loan lipit mau va bénh dai thao duong, va cao chiét thu duoc
Wquy teinh nay dé lam nguyén liéu bao ché thude dicu tri roi loan lipit mau va bénh

dai thao duong.
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Theo khia canh thtr nhat, giai phap hiru ich dé cap dén quy trinh san xuat cao
chi¢t dung lam nguyén li¢u bao ché thuoc dicu tri roi loan lipit mau va bénh dai thao

dudng, trong d6 quy trinh nay bao gom cac bude:

a) chuan bi nguyén liéu bang cach doc lap thu hai nguyén liéu 14 mit
(Artocarpus heterophyllus), 14 6i (Psidium guajava) va 1a xoai (Mangifera indica)
tuoi, sau khi rira sach, phoi kho dén do am dudi 13% va nghién nhé dén kich ¢& nho

hon 0,0mm thu duoc nguycn Jicu bot la mit, bot 1a 61 va bot 14 xoai, tuong Ung;

b) tao hdn hop bot nguyén liéu bang cach phdi tron nguyén liéu bot la mit, bot
14 61 va bot 14 xoai theo ty 1¢ khéi luong 1a 1:1:1, sau khi tron déu thu dugce hon hop
bot nguycn lidu;

¢) chiét hdn hop bot nguyén liéu bang cach tién hanh bd sung hdn hop bot
nguyén licu vao dung moéi 1a con 30% theo ty 16 100:2 (g/1), sau d6 dun s6i hoan luu

trong | gir thu phan dich chiét, lap lai qua trinh chiét 3 1an; va

d) thu cao chiét bang cach thu gom phan dich chiét, loc bo tap chat va b6 sung
0,1% kali sorbat, 0,1% natri benzoat (khéi luong/thé tich), sau khi hoa tan thu dugc
hon hop dong nhat, tién hanh cat loai dung moi dudi ap suét giam ri séy trong t
sdv O 45°C 167 khdi luong khong doi, thu duoe cao chiét dang bot.

Theo khia canh thu hai, giai phap hotu ich dé cap dén cao chiét dung lam nguyén
licu bao ¢hé thude dicu trf roi loan lipit mau va bénh dai thao duomg thu dugce tir quy
trinh theo giai phap hitu ich, trong dé cao chiét nay dugc chiét tir nguyén liéu bot 14
mit, 14 61 va l4 xoai kho theo ty 1¢ khéi luong 1a 1:1:1.

Mo ta vin tit hinh vé

Hinh 1. 1.4 so do quy trinh san xuat ché pham cao chiét tr la mit (Arfocarpus

heterophvilus), 14 61 (Psidium guajava) va la xoai (Mangifera indica).

Vi6 ta chi tiét giai phap hivu ich
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Sau day, giai phap hitu ich duoc mo ta chi tiét voi cac phuong an thuc hién cu
theé, tuy nhién cac phuong an thuc hién cu thé nay chi nham muc dich lam rd ban
chal cua gial phap hou ich chir khong nham gidi han pham vi yéu cau bao ho cua

giat phap hou ich.

Nguyen licu duge su dung theo giai phap hlu ich 1a 1& mit (Artocarpus
heterophyvilus), 1a 61 (Psidium guajava) va la xoai (Mangifera indica). Céc nguyén
lieu nay 1a nguyén lidu tuoi thu hai tir cAy mit (drtocarpus heterophyllus), cdy 6i

(Psidium guajava) va cay xoai (Mangifera indica).

Nguyén liéu 1a mit dugc thu hai tor cdy mit. Cay mit ¢d tén khoa hoc la
Artocarpus heterophyllus, thuoc ho Dau tam (Moracecae) la loai thuc vat an qua. Cay
mit 1a cay g6 10, ¢o thé cao 15-20 m. Canh non c6 16ng mém, canh gia nhan, mau
nau den. [.a moc so le, phién day, hinh trai xoan hodc hinh tring nguoc, dai 10-
I Sem, rong 6-8cm, gbc tron, dau tu hay nhon, mép nguyén, hai mat nhan, mat trén
mau luc sam bong, mat dudi nhat, ¢ gan noi rd thanh mang ludi. Cac bo phan ding
cua cay mit ¢ thé la qua, 14, hat, ré, nhua hodc gd than. Trong y hoc déan gian, 14 mit
duge sur dung dé chira tiéu chay, tdo bon, an khong tiéu, hd tro diéu trj dai théo
duong, dung lam thude an than, c6 khi duge dung dé chita huyét ap cao hay nhiing

truong hop co quap. La mit gia nat dap cling lam mun nhot bot sung dau.

Neuvén licu la of duge thu hai tr cay 6i. Cay 6i ¢o tén khoa hoc Psidium
ainvjavea L thuoe ho Sim Myrtaceae, la mot cay nhd, cao ching 3-5m. Canh nho thi
vuong canh. L4 moc déi ¢é cudéng ngan, hinh bau duc, nhan hodc hoi c6 16ng & mat
trén: mat dudi o 1ong min. phién nguyén, khi soi 1én c6 thay tdi tinh dau trong.
Trong v hoc ¢6 truyén, tat ca cac bd phan cla cdy, bao gdm qua, 14, than va ré da
duoce dung dé diéu tri nhiéu bénh nhu dau da day, roi loan duong hd hép, tiéu hoa,
¢6 tac dung chong co that, chdng viém, giam ho, chdng tiéu chay, kiém soat huyét

ap, béo phi, déi thdo dudng va ung thu. Trong 14 va bup non chua tir 7 dén 10%
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thanh phan tanin pyrogalic, axit psiditanic, triterpenoit, va tinh dau (0,36%). L4 non
va bup 6i non 1a mét vi thude chita dau bung di ngoai, thuong ding dudi dang thude

sic hay thudc pha.

Nguyén li¢u 14 xoai dugc thu hai tur cdy xoai. Cay xoai tén khoa hoc Mangifera
incica, ho Dao 1on hot Anacardiaccac. Cay xoai to, cao tu 8 dén 10m, c6 thé dén
20m. Than canh nhan, vo cua cay gia mau xam nau, chira mot chat nhua trong. L4
moc so le, hinh bau duc hoac mii mac thuon, dai tir 15 dén 30cm, rong tir 5 dén 7em,
o6e tron, dau cd mii nhon, mép nguyén, hai mat nhan, mat trén sam bong. Gan 14
két thanh mang ro, la non mau hong, cudng 14 dai. Trong y hoc ¢b truyén, bo phan
ding Jam thude cta cay xoai 6 thé tir vo than, qua, hat, 14. Qua thu hai vao mua he,
cdc bo phan khac thu hai quanh nam. Thanh phan hoat chat ¢ trong vo than, 13, va
qua la polyphenolic, flavonoit va céc triterpenoit, co tac dung chbng oxy hoa, chong
viém, chéng ung thu, diéu hoa mién dich, chdng di ing, chdng tiéu dudng, chong
tai hép thu xuong, Uc ché mono-amine oxydaza, chéng virut, ném, vi khuan, chéng

co that, chong nhiém trung, chong sot rét, chong ky sinh trung.

Céac thanh phan kali sorbat va natri benzoat dong vai tro la chat bao quan co tac
dung chong nam moc, lugng kali sorbat va natri benzoat twong ing duoc sur dung la

0,1% khdi luong tinh theo phan dich chiét nguyén liéu.

Theo khia canh thir nhat, giai phap hiru ich dé cap dén quy trinh san xuét cao
chiét dung lam nguyén liéu bao ché thude diéu tri rdi loan lipit mau va bénh tiéu
duong, trong d6 quy trinh nay bao gbém cac bude: a) chuén bi nguyén liéu; b) tao
hon hop bot nguyén lidu; ¢) chiét hdn hop bot nguyén liéu; va d) thu cao chiét.

Trong bude chuan bi nguyén liéu, ticn hanh doc lap thu hai nguyén liéu 1a mit
(Arocarpus hicterophyllus ), 1 01 (Psidium guajava) va la xoai (Mangifera indica)

twot. Sau khi rua sach, phoi kho 14 mit, la o1 va la xoai dén do am dudi 13% va
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nghicn nho den kich ¢ nho hon 0,0mm, thu dugc nguyén liéu bot 14 mit, bot 14 6i

va bot 1a xoai, tuong Ung.

Trong budc tao hon hgp bot nguyén lidu, tién hanh phéi tron nguyén liéu bot 14
mit, bot la oi va bot la xoai theo ty I¢ khdi luong 1a 1:1:1. Hon hop nguyén li€u thu
duoc o dang bot 14 mau nau, ¢ mui thom duge st dung lam nguyén liéu dé chiét

cao theo giai phap hiru ich.

Trong budc chiét hdn hop bot nguyén liéu, tién hanh chiét hdn hop nguyén liéu
trong dung mai con. Theo do, tién hanh bd sung hdn hop bot nguyén liéu vao dung
méi 1a con 30% theo ty 18 100:2 (g/1). Qua trinh chiét duoc thuc hién béng cach dun

s0i hoan luu trong 1 gio thu phan dich chiét. Tién hanh lap lai qua trinh chiét 3 lan.

Trong bude thu cao chiét, tién hanh thu gom phan dich chiét. Sau khi loc bo tap
chat va bo sung 0,1% kali sorbat, 0,1% natri benzoat (khéi luong/thé tich) dé ngan
ngra nam moc nham bao quan nguyén liéu cao chiét thu duge. Sau khi hoa tan chét
chdng nam mée, thu duoc hdn hgp dong nhat. Tién hanh cit loai dung méi dudi 4p
suat giam roi sdy trong ta say ¢ 45°C t61 khdi luong khong dbi, thu duoc cao chiét
dang bot mau nau, mui thom.

Theo khia canh thir hai, giai phap hitu ich dé cap dén cao chiét dung lam nguyén
licu hao ché thude dicu tef roi loan lipit mau va bénh dai thao duong thu dugc tor quy
trinh theo giai phap hiru ich, trong dé cao chiét nay duoce chiét tir nguyén liéu bot 14
mit. 14 01 va la xoai kho theo ty 1¢ khoi lugng la 1:1:1.

Vi duy thye hién giai phap hiru ich
Vidu 1. San xudt cao chiét tiv nguyén liéu la mit, la 0i va ld xodi
L& cay mit (Artocarpus heterophyllus) tuoi dugc thu hai, lam sach va phoi kho

dén do am dudi 13%, nghién nhé qua sang ¢ 16 0,6mm thu duoc bot 14 mit.
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L& cay O (Psidium guajava) tuoi duge thu hai, 1am sach va phoi kho phoi kho
dén do am dudi 13%, nghién nho qua sang ¢& 16 0,6mm thu duoc bot 14 6i.

L4 cay xoal (Mangifera indica) tuoi duoc thu héi, lam sach va phoi kho dén do

~

am dudi 13%. nghién nho qua sang ¢d 16 0,6mm thu dugce bot 14 xoai.

Phéi ron 100 bot 14 mit, 100g bot 14 61 va 100g bot la xoai, thu duge 300g
hon hop bot nguyen licu.

Chict 300¢ hon hop nguyén lidu nay bang 6 lit con 30%, dun héi luu trong 1
gio. Lap lai qua trinh chiét nay 3 lan. Phéan dich chiét dugc gom céc dich chiét, loc
bo phan tap chét, thu phan dich loc, bd sung kali sorbat 0,1% (khéi luong/thé tich)
va natri benzoat 0,1% (khéi luong/thé tich); cét loai dung moi dudi ap suat giam roi
sdy trong tu sdy 0 45°C 161 khoi luong khong d6i, thu duoe 18g ché pham cao chiét.
Hiéu suat chiét dat khoang 6%.

Vidu 2. Thir nghiém tac dung diéu tri roi loan lipit mdu va bénh ddi thdo dwong
cria cao chiét

D¢ danh gid hicu qua dicu tri ri loan lipit mau va diéu tri bénh tiéu duong cua
cao chict thu duoc tir Vi du 1, tién hanh thir nghiém trén dong vat la chudt nhat tréng
chiing Swiss khdng phan biét gidi tinh, khoé manh, trong luong 25,0 £2,0 g do Vién
V& sinh Dich t& Trung uong cung cap. Pong vat duge nudi trong didu kién day du
thire &n va nude udng tai phong thi nghiém tir 3-5 ngay trude khi nghién ctru va trong

sudt thoi eian nghién ctru tai Khoa Y Duoc, Dai Hoc Qudc Gia Ha Noi.

Hoa chat: Fnzvm nam men o-glucosidaza; p-nitrophenyl-a-D-glucopyranosit
(pNPG), 4-Nitrophenol (Sigma), p-nitrophenyl phosphat (pNPP) (Sigma,
Singapore). enzym PTP 1B (Sigma, Singapore), Glibenclamit (Viet Nam),
Streptozotocin (Sigma, Singapore). Thanh phén thir nghiém: Cao chiét thu duoc tir

Vidu I, o dang bot.
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a) lac dung dicu tr1 bénh ticu duong in vivo
Gay ticu duong

Chudt bi gay ticu dudng bang cach tiém mang bung STZ (120 mg/kg thé trong).
STZ dugc hoa tan trong dung dich dém 10 mM natri citrate (pH 4.0), nhém ching
sinh ly duoc tiém dung dich dém. Tinh trang bénh tiéu duong duoc xéac dinh béng
nong do vlucoza huyét,

Oua vinh thu nghiem

Chudt nhat dugce chia ngau nhién thanh 4 nhom, moi nhém 10 con, dugc diéu

tri theo chuong trinh nhu sau:
Nhom | la nhom ching sinh ly;
Nhom I1: Nhom chimg STZ (120 mg/kg thé trong, tiém mang bung).

Nhom II: STZ (120 mg/kg thé trong, tiém mang bung) + Glibenclamit

(S mg/kg, p.o) trong vong 21 ngay.

Nhom 1V: STZ (150 me/kg thé trong, tiém mang bung) + cao chiét thu dugc theo
vidu T a0mg/kg, the trony, duong uéng) trong vong 21 ngay.

Irong qua trinh thu nghi¢m, trong luong chuot va nong do glucoza dugc do
trong cac khoang thoi gian xac dinh. Tai ngay cudi cua thi nghiém, chudt bi bo déi
qua déim, vay mé va giét bang cach bé ¢6. Mau duoc thu thap vao 6ng tube chira san
heparin. Mau dem ly tdm vé6i toc do vong 3000 vong/phit tai 25°C trong vong 15
min va dem phén tich céc chi s sinh hoa. Cholesterol toan phan, LDL-Cholesterol,
HDL-Cholesterol, Triglycerit duge do bang cach sir dung céc kit clia hing Biosino

Biotechnology Company l.td. (Beijing, PR China).

b) Tac dung uc ché enzym u-glucosidaza

-10-
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Tac dung tc ché enzym a-glucosidaza ctia cao chiét thu duoc theo vi du 1 duoc
thuc hién. Cao chiét thu duoc theo vi du 1 duoc hoa tan trong DMSO va pha loang
trong d¢m phosphat 10 mM (pl1 6.8) va S0 ul duge dua vao cac giéng cua khay 96
oicng dé ¢o nong do SO pe/ml; 25 pg/ml; 12,5nug/ml; 6,25ng/ml; 3,125ug/ml;

1,5625ug/ml.

20 pl o- glucosidaza (0,5U/ml) va 130 ul dém phosphat 100 mM (pH 6,8) duoc
thém vao moi giéng, tron déu va u ¢ 37°C trong 15 phut.

Co chat p-nitrophenyl-a-D-glucopyranosit (pNPG) duoc dua tiép vao tung
giéng thir nghiém rdi u tiép ¢ 37°C trong 60 phit.

Dia thir nghiém chi cd mau thi, dém phosphat va pNPG duoc sir dung lam doi
chung trang (blank). Giéng thu nghiém chi co DMSO 10%, dém phosphat, enzym
va pNPG duoe st dung lam doi chimg. Thir nghiém duoc lap lai 3 lan dé dam bao

su chinh xac.

Dung thir nghiém bang cach thém vao 80 pl Na,CO30,2M va do OD & bude
séng 405nm bang may do EI1LISA Plate Reader (Bio-Rad).

Kha nang Gc ché enzym a- glucosidaza ciia mau thur dugce xéc dinh theo cong

thae sau:

% (e ché = 100~ (Awau i/ A dii chime *100)
TFOH‘:’ do: A doichimy oD Joi chimg = oD blank
Amfm thu ODmfm thu = oD blank mauthu
Tinh gid tri ICsy (nong do e ché 50%)

¢) Tac dung tic ché enzym protein tyrosin phosphataza 1B (PTP1B)

Phuong phap danh gia tac dung e ché enzym PTP1B dugc tién hanh nhu sau.
Co chat la p-nitrophenyl phosphat (pNPP) dugc str dung trong thir nghiém. Dung
dich dém gém c6 1 mM dithiothreitol (DTT), 0,1 M NaCl, 1 mM axit
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cthylenediaminetetraacetic (EDTA) va 50 mM citrat (pH 6,0). Thtr nghiém duoc tién
hanh bing cach thém 10 uL dung dich cao chiét thu duoe tr Vi du 1 vao 20 pL dung
dich enzym PTP 1B (1 pg/ml), va tron déu voi 40 uL pNPP 4 mM trong 130 pL
dung dich dém trong dia 96 giéng. U ¢ 37°C trong vong 30 phut, sau d6 thém 10 pl
NaOll M d¢ dimg phan Gmg. Do lugng p-nitrophenol sinh ra bang cach do dé hip
thu quang tai bude séng 405 nm. Tat ca cac thi nghiém duoc lap lai 3 an. Phén tram
e ché hoat do enzym PTP 1B (% I) duoc tinh theo cong thuc:

o= M oo
0 " Ac —AoX

Trong do: 1% phan tram hoat tinh PTP 1B bi trc ché
A, : do hap thu cia mau chimg
A do hép thu cta cao chiét thu duoc theo vi du 1
A, 1 d6 hap thu cua mau tring
Gia trl te ché enzym PTP 1B ICs) cua cac mau thir duoc tinh dua vao dd thi
licu dung vs. % e ché.
d) Phuong phap < 1y sé lidu
Cac sO licu duge bicu thi bang tri so trung binh + SEM (Standard Error of the
Mean: Sai s6 chuan cua gia tri trung binh) va duge xir ly thong ké bang phan mém
SigmaPlot 10.0 theo phép kiém One-way ANOVA va Tukey test v6i do tin cdy 16n
hon 95% (p<0,05).

¢) K&t qua thu duoc

Bang | trinh bay tac dung cua cao chiét thu dugc theo Vidu 1 Ién trong luong co
thé chuodt. Trong luong cudi cung khi két thtue thi nghiém cua cac nhom chudt déu
tang so voi khi bat dau thi nghi¢m. Nhom chung sinh ly tang 10,82% trong luong co

the. Nhom chimg bénh tang 18,67 % trong luong co thé. Nhom chuét tiéu duong
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dicu tri bang glibenclamit tang 11,26% trong luong co thé. Nhém chudt tiéu duong
duoc dicu tri bang cao chiét thu duoc theo vi du 1 lidu 150 mg/kg chi tang 11,97%.
K&t qua nay cho thay cao chiét thu duoce theo vi du 1 ¢6 tac dung chéng tang trong
lugng co the o chudt bi tiéu dudng béo phi.

Bang 1. Tac dung cta cao chiét thu duge theo vi du 1 1én trong luong co thé (g) trén

chuot bi ticu duong do streptozotocin

Ngay 0 Ngay 21 % thay do6i
""" Nhom I 33.8 423 37.942.7 10,82
Nhom 11| 40,5+ 34 498423 | 18,67
Nhom I | 402426 | 453421 11,26
Nhom IV | 412437 | 468+03° 11,97

KNhdae biér ¢o v nghia //nfng ke, “p 0,05 so sanh véi nhom I "p<0,05 so sanh voi nhém 1.
Bang 2 tom tat nong do glucoza trong cac nhodm chudt nghién ctru. Nhém chudt
ticu dudnge tang dang ké nong do glucose huyét khi so sanh véi nhom chimg sinh ly.
NEGm chudt téu duong dicu tri bang glibenclamide giam 30,9% ndng do glucoza
so v6i trude khi diéu tri (17,8%) va giam dang ké so v6i nhom chimg bénh tiéu
duong. Nhom chudt duoc diéu tri bang cao chiét thu duoc theo vi du 1 liéu 150 mg/kg
lam giam dang ké nong do glucoza so voi trude khi didu tri (17,8%) va so véi nhom

chimg bénh ticu duong (p < 0,05).

Bang 2. Tac dung cua cao chiét thu duoc theo vi du 1 1én nong do glucoza huyét

(mmol/1.) trén chudt bi ticu duong do streptozotocin

Ngay 0 Ngay 21
Nhom | 6,7+1,2 6,8+1,3
Nhom 11 16,7432 17,242,3"
Nhom 111 16,542,6 12,64+3,4"
NhémIV 159424 | 13,5431

Kheic bict ¢6 v nehia thong ké. “p=0.05 so sanh véi nhém I; "p<0.05 so sanh véi nhom 11,
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Bang 3 trinh bay tac dung cua cao chiét thu duoc theo vi du 1 1én nong do lipit mau
cta cac nhom chudt nghién ctru. Nhém chudt duoce diéu tr béng cao chiét thu duoc
theo vi du 1 liéu 150 mg/kg ¢6 kha nang lam ha néng d6 cholesterol toan phan,
triglycerit va [.DI ~cholesterol dang ké so véi nhom chung bénh (p<0,05). Hon nira,
cao chi¢t thu duoe theo vidu 1 1icu 150 mg/kg con co tac dung lam tang dang keé nong

do HDt~cholesterol so voi nhom chirmg bénh (p<0,05).

Bang 3. Téc dung cua cao chiét thu duoc theo vidu 1 1én lipit méu (mg/ml) trén chudt

bi ticu duong do streptozotocin

Nhom M}‘”W(;ho‘]cstcro] todn Triglycerit | HDL cholesterol | LDL cholesterol
phan (mg/ml) (mg/ml) (mg/ml) (mg/ml)
Nhom 1 | 457465 565.344.3 34,4423 12.342.1
Nhém 1l | 77.6+53 | 963+5.1° 18,243,8" 34,0415
Nhom 11 39.4 15.7° 48.4+8,3" 28.342.5° 18.3+2.3°
Nhom 1V 58.816.3° 6514183 | 272428° 254417

Khaie hict ¢6 v nghia thong ké. “p=0.05 so sanh véi nhom I; “p<0,05 so sanh véi nhém 11

[) Kt qua tae dung te ché enzyme a-glucosidaza

K&t qua cao chiét thu duoe theo vidu 1 Ge ché enzym a-glucosidaza dugc trinh

bay trong bang 4. Gia tri ICs; cua cao chiét thu dugc theo vi du 1 1a 10,68 ug/mL.

Bang 4. Tac dong trc ché a-glucosidaza cua cao chiét thu duoc theo vi du 1

| Nongdo(uemly | so | 2s 125 | 625 | 3125 | 15625 | 1Cs0
Phan tram tc ché W 97.36 l 82.34 52.14 32.27 21.25 11,29 10.68
(1%) 234 1305 | 4361 | 4338 | 42277 | #1210 ’

Bang S tom tat gia tri [Csy ctia cao chiét thu duoc theo vi du 1. Tac dung trc ché
PTP 1B cua cao chiét thu duoc theo vi du | tang dan theo némg do. Gia tri ICspcua

cao chiét thu duoc theo vidu 114 19,28 pg/ml.

Bang 5. Tac dung uc ché PTP 1B in vitro ca cao chiét thu dugc theo vi du 1
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Nong do (pug/ml.) 100 | 30 25 12,5 6,25 3,125 | 1Cso
Phan tram Gc ché | 98.36 79,68 56,38 36,57 25,36 12,34 1928
l (1%) +3.19 [ +3.61 +2.38 +2.,75 +3,17 | £2,31 ’

K&t qué thir ngh1ém cho Mt;héy cao chiét thu duoc tr Vi du 1 ¢6 hiéu qua trong
viée didu tri rdi loan lipit m&u va bénh dai thiao dudng trén mau thir nghiém.
Hi¢u qua dat dwge cia gidai phap hiru ich

Quy trinh san xudt cao chiét tir hdn hop nguyén lidu 14 mit (Artocarpus
heterophvllus). Va 01 (Psidiim guajava) va 1a xoai (Mangifera indica) cho phép thu
duge cao chiét ¢6 hi¢u qua rong viée dicu tri roi loan lipit mau va bénh dai thao
duong. Thu nghiém vai licu 150 mg/ke cho thay cao chiét thu duoc theo gial phap
hitu ich ¢6 tac dung diéu tri rdi loan lipit mau va bénh dai thao duong do STZ vai
licu 80 me/kg gdy ra o chudt nhat trang. Tac dung diéu tri rdi loan lipit mé&u va bénh
d4i théo duong thé hién thong qua téc dung te ché tang trong luong co thé trén chudt
béo phi, giam nong do glucoza huyét, triglycerit mau, LDL-cholesterol, lam ting
HDL-cholesterol va tac dung tre ché enzym a-glucosidaza va PTP 1B. Cao chiét theo
oiai phép hitu ich cho thay tiém nang str dung 1am nguyén liéu bao ché thude diéu

tri rot loan lipit mau va bénh dai thao duong,.
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YEU CAU BAO HO

[ Quy trinh san xuat cao chict dung lam nguyén liéu bao ché thude diéu tri roi loan

lipitniau va benh dai thao duong, trong do quy trinh nay bao gom cac budc:

a) chuan bi nguyén liéu bang cach déc lap thu hai nguyén liéu 14 mit (Artocarpus
heterophyvilus). 14 61 (Psidium guajava) va 1a xoai (Mangifera indica) tuoi, sau khi
rira sach. phoi kho dén do am dudi 13% va nghién nhé dén kich ¢& nhé hon 0,6mm

thu duge nguyén li¢u bot 14 mit, bot 14 61 va bot 1a xoai, tuong Gng;

b) tao hon hop bot nguyén lidu bang cach phdi tron nguyén liéu bot 14 mit, bot 14 i
va bot 14 xoai theo ty 18 khdi Juong 1a 1:1:1, sau khi trén déu thu duoc hdn hop bot

nguyen licu;

¢) chict hdn hop bot nguyén licu bang cach tién hanh bo sung hdn hop bot nguyén
licu vao dung mai 1a con 30% theo ty 16 100:2 (g/1), sau dé dun s6i hoan luu trong 1

0io thu phan dich chiét, lap lai qué trinh chiét 3 lan; va

d) thu cao chiét bang cach thu gom phan dich chiét, loc bo tap chit va b6 sung 0,1%
kali sorbat, 0.1% natri benzoat (khoi luong/thé tich), sau khi hoa tan thu dugce hdn
hop dong nhét, tién hanh cét loai dung méi dudi ap sudt giam roi sdy trong tu sdy &
45°C 161 khoi luong khéng doi, thu duoc cao chiét dang bot.

2. Cao chiét dung lam nguyén liéu bao ché thude dicu tri r6i loan lipit mau va bénh
dai thao duong thu duoc tir quy trinh theo diém 1, trong dé cao chiét nay duoc chiét

tr nguveén licu bot 1a mit, 1a 6i va la xoai kho theo ty 1¢ khdi lugng 1a 1:1:1.
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fhinh |

Neuyvén lién cay Mit. [ Neuyén ligu cay Oi.
phai kho ! phoi kho

Nguyén liu cay Xoai,
phoi kho

L Nghien nho | Nghién nho
s T
{Bc}t MHJ Bot Oi

\\

.y

‘ Tron cac botMit. Oi va Noai theo ty & 1:1:1

\Chié't bang con 30%. dun trong | gio.
ty 1€ hon hop bot nguyén Iiéu:‘dung moi 100:2 (g/L)
ldp lai 3 lan
I o

Nghién nho

Bot Xoai

Kali' sorbat 0, 1%
(khoi lugng/thé tich)

Fhu gom cac dich chiét, loc, B
cat loai dung moi dudi ap suat giam

Sy ¢ 45°C

Ché phim cao chiét ‘I
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