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ABSTRACT

Objective: To evaluate the acute toxicity of rhizome extracts of Curcuma rangjued on mouse
model.

Methodology: The acute toxicity testing was conducted in accordance with the OECD
guideline 420 and the Vietnamese Ministry of Health's guidelines for preclinical and clinical
trials of traditional and herbal medicines (Decision No. 141/QD-K2DT, released on 27 October,
2015).

Results: Oral administration of Curcuma rangjued’s rhizome extracts at the dose of 5000 mg/
kg did not induce acute toxicity in mice.

Conclusions: Curcuma rangjued is a promising medicinal resource, proven to be safe and
non-toxic at doses up to 5000 mg/kg body weight in experimental mice. Therefore, expanding
the cultivation of Curcuma rangjued to harness this valuable medicinal resource could
significantly contribute to public health.
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TOM TAT
Muc tiéu: Danh gia doc cap tinh tir cao chiét ctia cti nghé bo cap trén chudt.

Phwong phap: Phuong phap thir doc cap duoc tlen hanh theo Thuong quy OECD 420 va
Hudng dan thir nghiém tién lam sang va 1am sang thudc déng y, thude tir duoc liéu ciia Bo Y té
ban hanh theo quyét dinh s6 141/QD-K2DT ngay 27 thang 10 ndm 2015.

Két qua: T lidu 5000 mg/kg tré xuong, cao chiét nghé bo cap khong gy doc cap tinh trén ddi

tuong 1a chudt nhit tring theo duong udng.

Két luan: Nghé bo cap la mot ngudn dugc liéu tiém ning duoc ghi nhan 1a an toan, khong gay
ddc ¢ muc licu 1én dén 5000 mg/kg trong luwong chudt thuc nghlem Cay ngh¢ bo cap can duoc
phat trién ving trong dé tan dung nguon duoc lidu quy gitip bao vé strc khoe cong dong.

Tir khéa: Nghé bo cap, doc cap tinh, mé hinh chudt, dudng udng.

1. PAT VAN PE

Nghé 1a mot chi 16n trong ho gimg, ¢6 nhiéu loai duoc
su dung lam gia vi, thude, thube nhudém, mot sb cay
duogc trong lam canh. Nghé da duoc trong nhidu nam
& cac tinh Tay Nguyén ciia Viét Nam. Cac san pham
thude y hoc ¢6 truyén tir loai cdy ma du 4n dang huéng
dén dung dé diéu tri cac bénh nhu nhiém tring duong
h6 hap, viém phé quan, viém da... Tuy nhién, né chi
dugc biét dén tai dia phuong véi tén goi 1a nghé bo
cap, dua trén hinh dang cua than ré cay nay, chua co
tén khoa hoc.

Nghé bo cap khong gidng bét ky loai nghé nao duge tim
thiy ¢ Trung Qudc, Lao, Campuchia va Viét Nam véi
cac dac diém bi gian doan so voi cac loai nghé da co.
Vura qua, ching dugc giam dinh phap danh khoa hoc
cua loai la Curcuma rangjued [1]. Vi nhitng duoc tinh
doc dao hon loai nghé vang (Curcuma longa), chang

*Tac gia lién h¢

han nhu: chiét xudt n-hexane than ré cay nghé bo cap
{rc ché duoc ca 4 dong ung thu (da day, phdi, rudt két
va vii), dong thoi co kha nang diéu hoa duong méau va
{rc ché enzyme acetylcholinesterase cing véi kha ning
khang viém rat t6t [2]. Thuc té, chi nghé hdu nhu khong
gdy ra cac tac dung phu qua nghiém trong d6i voi stic
khoe. Tuy nhién, mot s ngudi co thé gap phai cac tac
dung phu nhe & loai Curcuma longa véi lidu cao nhu
budn ndn, dau bung, ti€u chay va chong mat. bé lam
cin cir quan 1y va danh gia tinh an toan cac ché pham
sinh hoc, héa hoc ¢6 ngudn gdc tir loai ndy trong tuong
lai dugc st dung lam dugc liéu cho nguoi, nghién ctru
nay tién hanh danh gia doc tinh cp trén chudt ddi véi
chiét xuét than r& loai Curcuma rangjued.
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2.POI TUQONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.1. Thoi gian nghién ciru

Tir thang 8/2024 dén thang 12/2024.

2.2. Thiét ké nghién ciru

Str dung chiét xuat béng dung moi than ré cdy nghé¢ bo
cap dé danh gid ddc cap tinh trén chudt nhat trang IVR
duoc nudi tai Vién Cong nghé sinh hoc thude Vién Han
lam Khoa hoc va Céng ngh¢ Vi¢t Nam.

2.3. Pbi twong nghién ciru

Cao chiét than ré cay nghé bo cap, chuot nhét tréng IVR
khoe manh.

2.4. Pia diém va pham vi nghién ciru

- Thuc hién tai phong thtt nghiém sinh hoc cua Vién
Cong ngh¢ sinh hoc thudc Vién Han 1am Khoa hoc va
Cong ngh¢ Viét Nam va Vién Nghién ctru Strc khoe va
Phat trién Gido duc Tay Nguyén.

- Tlen hanh thu mau cu nghe bo cap tuoi tai ving trong
dé chiét cao bang dung moi va danh gia doc tinh cap
trén chugt nhat trang IVR.

2.5. Phuong phap nghién ctru

2.5.1. Vit liéu nghién ciru

- Bong vat thuc nghi¢m:

+ Loai: chudt nhit tring IVR khoe manh.

+ Can nang: 22-25 gam.

+ 86 lugng: 30 con, khong phan biét giéng.

+ Ngudn gdc: Phong Thir nghiém sinh hoc, Vién Cong
nghé sinh hoc thugc Vién Han 1am Khoa hoc va Cong
nghé Viét Nam.

+ Piédu kién cham soc: dong vat thi nghiém duge nudi
trong didu kién chudng thoang mat, bado dam v¢ sinh,
ché d6 an udng theo nhu cau cia chudt.

- Cu céy ngh¢ bo cap, tuoi dugc thu hoach tir mdi truong
song tw nhién ¢ xa Dak Ha, huyén Dik G’long, tinh Dak
Nong va tai vueon thyc nghiém sinh hoc ¢ Truong Trung
hoc pho théng Chuyén Hing Vuong, tinh Gia Lai.

2.5.2. Phwong phap nghién ciru
* Chiét cao tir than ré cdy nghé bo cap:

-Can 400 gam mau di xay nho cho vao binh chlet (hodc
x0 nhya cd nap day) cho 2 lit n-hexan khuay déu dé qua
dém (16 gio), loc thu duge 1,5 lit dich chiét n- -hexan, ba
sau d6 dugc chlet thém 2 lan nita (quy trinh chiét glong
lan 1). Dich chiét cua 3 1an ngam chiét duge chu:ng cat
loai hét dung méi n-hexan, thu duoc dau sanh c6 mau
vang (dat tén cao H). Ba sau khi chiét n-hexan xong
dugc chiét tlep voi 2 lit ethanol 96%, loc thu dugce 1,5
lit dich chiét ethanol. Ba dugc chlet v6i ethanol thém 2
1an nita (quy trinh chiét gidng 1an 1), loc thu duoc dich

chiét ethanol (dit tén cao E).

- Can 200 gam mau di xay nho cho vao binh chiét, sau
d6 cho 1 lit acetone khudy déu dé qua dém (16 gi0), loc
thu dugc dich chiét acetone, ba sau d6 duge chiét thém
2 lan nira (quy trinh chiét gidng lan 1), Dich chiét cua
3 1an ngam chiét duoc chung cat loai hét dung moi, thu
duogc cao chiét acetone (dit tén 1a cao Ac).

* Phu’ong phap xdc dinh doc tinh cap trén chudt voi
chiét xuat than ré cdy nghé bo cap:

Phuong phép thir doc cap dugc tién hanh theo Thuong
quy OECD 420 va Huéng dan thir nghiém tién 1am sang
va lam sang thude dong y, thuoc tir dugc liducta Bo Y
té ban hanh theo quyét dinh s6 141/QD-K2DT, ngay 27
thang 10 nam 2015.

Thi nghiém dugc thyc hién nhu sau: 24 chudt nhit tring
IVR duogc chia déu thanh 4 16 (10 chung sinh ly: 6 con;
16 uong mau cao H: 6 con; 16 udong mau cao E: 6 con;
16 uéng mau cao Ac: 6 con) Tat ca chudt deu bi bo
d6i hoan toan trong 16 gid trude khi duoc udng mau
nghién ctru.

- Lo 1: Lo chimg tring dugc udng dung dich hoa miu
la Tween 80 ¢ nong do 10% (0,2 ml/chudt).

- L6 2: Lo thir nghiém ubng 0,2 ml/chuét mau cao H
lidu 5000 mg/kg thé trong (pha trong dung dich Tween
80 & ndng do 10%).

- L6 3: L6 thu nghiém udng 0,2 ml/chudt mau cao E
lidu 5000 mg/kg thé trong (pha trong dung dich Tween
80 & ndng do 10%).

- L6 4: L6 thtr nghiém ubng 0,2 ml/chudt mau cao Ac
lidu 5000 mg/kg thé trong (pha trong dung dich Tween
80 & ndng do 10%).

Theo ddi biéu hién ctia chudt sau khi ung, trong Vong 2
gior dau va theo doi hoat dong cua chudt trong thoi gian
14 ngay sau khi uéng mau thr.

2.5.3. Xir ly 56 li¢u

Cac s6 liéu dugc xir Iy trén Excel, trinh bay dang Mean
(trung binh) + SD (standard deviation). Cac tinh toan
thong ké t-test dugc dung dé kiém tra sy sai khac c6 y
nghia so voi doi chirmg am, v6i p < 0,05 dugc coi la sai
khéc c6 y nghia thong ké.

3. KET QUA NGHIEN CUU
3.1. Hiéu suit chiét cao tir than ré ciy nghé bo cap

Dich chiét bang dung moi n-hexan (cao H) thu duge
4,2 gam dau sanh c6 mau vang, dat hi¢u suat 1,05%
so v6i mau ngh¢ bg cap tuoi. Ba sau khi chiét n-hexan
xong dugc chiét tiép ethanol 96%, thu dugc 7,4 gam
cao chiét (cao E), dat higu suit 1,85% so véi mau nghé
bo cap tuoi.

Dich chiét bang dung moi acetone thu dugc 5,4 gam
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cao chiét (cao Ac), hiéu suit 2,7% so vGi mau nghé bo
cap tuoi.

3.2. Khi ning gy doc cp tinh ciia cao chiét than ré
nghé bo cap trén chudt

3.2.1. Xdc dinh sé chudt chét va quan sdt biéu hién
bén ngoai

Pé xac dinh doc cap tinh ctia cao chiét than ré nghé bo
cap trén chudt, tién hanh theo doi 16 chudt dbi chung va
16 uong mdi mau sau thoi glan 72 gid. Két qua thu duge
vé s6 luong chudt tir vong va cac biéu hién bén ngoai
trinh bay ¢ bang 1.

Bang 1. S6 lirgng chudt chét, bleu hién bén ngoai
khi uong maiu

Miu S6 chudt )
A I chet Biéu hién bén ngoai
L6 | uong \ .
trong 72 | trong vong 0-72 gio»
(g/kg) o
gio
Sau khi uong mau, chuot
| Dbi 0 di chuyén va an udng
ching binh thuong, phan xa
anh sang va am thanh tot
Cao
H lidu Sau khi uong mau, chuot
) 5000 0 di chuyén va in udng
mg/ binh thudng, phan xa
kg thé anh sang va am thanh t5t
trong
Cao
E lidu Sau khi uong mau, chuot
3 5000 0 di chuyén va in udng
mg/ binh thuong, phan xa
kg thé anh sang va am thanh tot
trong
Cao
Ac liéu Sau khi uong mau, chuot
4 5000 0 di chuyén va an ubng
mg/ binh thuong, phan xa
kg thé anh sang va am thanh tét
trong

Mau (cao H, cao E va cao Ac) & lieu 5000 mg/kg thé
trong khong gay chét dong vat thi nghi¢m theo duong
uong trong thi nghiém nay.

3.2.2. Xdc dinh sy thay doi khéi lwong ciia chudt sau
uong mau

Két qua theo doi kh01 luong co thé chudt & nhom chimg
va nhém ubng mau (cao H, cao n E va cao Ac) duoc
thé hién trong bang 2.
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Bang 2. Két qua theo ddi khdi lugng cia chut &
cac 16 thi nghiém sau uong mau

Khdi lrgng trung binh

L6 thi cua chugt thi nghiém (g/con)

nghiém

Trugc 5 . N
khi ubng Ngay4 | Ngay 7 | Ngay 14

béi
, + + + +
chimg 21434023 | 21974032 | 2290021 | 23974037

Cao
H lieu
5000
mg/kg

2113035 | 2133033 | 22004035 | 23,50+038

Cao
E liéu
5000
mg/kg

21994015 | 2126013 | 2230045 | 2361031

Cao
Ac licu
5000
mg/kg

21,19:£039 | 2151071 | 2248009 | 23,14+038

p(so
voi doi
chung)

>005 >005 >005 >005

Két qua theo doi khoi luorng trung binh ctia chudt trong
qua trinh thir nghiém 14 ngay cho thay, khdi luong trung
binh cta chudt & nhom thir lidu 5000 mg/kg trude khi
dua vao thir nghi€ém khong ¢6 sy khac bi€t so vdi nhom
chung >0 05) Sau khi udng mau thir 1 ngay, ngay 4,
ngay 7 vangay 14, chudt thi nghlem 0 nhom d01 chung
va nhom thu nghi€ém khong c6 su khac biét Ve can ndng
(p>0 05) Két qua thu duoc chung t6 cac mau (cao H,
cao E va cao Ac) ¢ mic lidu nay khong anh huong dén
su phat trién ciia chudt thi nghiém trong khoang thoi
gian nghién cuu.

3.2.3. Tiéu thu thirc dn va nwéc uong cia chugt

Nhom déi chimg, chudt hoat dong va an udng binh
thuong trong sudt thoi gian ké tir khi bat dau thi
nghiém dén ngay thir 14. Tuong tu dbi vai 3 16 chudt
thudc nhoém udng mau (cao H, cao E va cao  Ac) lidu
5000 mg/kg cho thiy, chudt tiéu thu nudc uong, thirc
in binh thuong, khong co sy khac biét so voi nhom ddi
chung.

3.2.4. Quan sdt diu hiéu ngé dpc

Theo doi trong sudt 14 ngay, sau khi uong 3 mau (cao
H, cao E va cao Ac) liéu 5000 mg/kg, déu khong thay
¢6 chudt chét. Long cua chudt van muot, phan xa anh
sang va am thanh tot.

Nhu vay, 3 mau (cao H, cao E va cao Ac) & lleu 5000
mg/kg 1a an toan trén (1‘01 tuO'ng 1a chudt nhit trang theo
duong uong va c6 thé dugc sir dung lam cén ctu tinh
murc lidu cho cac nghién ciru duoc 1y tiép theo.
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4. BAN LUAN

Thuat ngit doc tinh cap tinh qua duong uong dugc su
dung lién quan dén xac dinh muc d6 giy tr vong va
Nhleu danh gia cho rang khi dugc thyc hién dung
cach va quan sat chat che, mot xet nghlem ddc tinh cap
c6 thé cung cip nhleu thong tin hon vé cac ddc tinh sinh
hoc ctia mot hop chat hoa hoc so véi bt ky xét nghiém
don 1¢ nao khac, va ngay ca khi ty 1€ t&r vong khong
bao gio duoc xem la hiu qua cua mot xét nghiém nhu
vy, nguoi ta ciing chi mat mot ty 1€ nho thong tin co
san [9]. Trong nghlen clru nay, tong cong 6 con chudt
duogc str dung cho mdi mau thi nghlem Céc chudt dugc
nhin d6i qua dém khodang 16 gio trude khi dung cao
chiét va thirc an duge cung cap trong khoang 3-4 gio
sau do. Luong rnau thtr can thiét da duoc can theo lidu
luong va pha ché trong dung dich Tween 80 & nong do
10% dé dat dugc nong d mong mudn. Cong thirc liéu
luong moi pha ché dugce dung dya trén trong luong co
thé cua timg con vat Vao ngay dau uong mau (ngay 1).
Mau thir duoc dung bang cach cho ubng qua ong thong
da day cho moi con chudt dudi dang mot heu duy nhat
theo cach tuan ty. Tat ca chudt sdng sét déu duoc quan
sat cac dau hiéu 1am sang ctia doc tinh va tir vong trong
thoi glan 14 ngay. Trong luorng co thé dugc ghi nhan
vao ngay 1 trude khi dung mau thir, vao ngay 4, ngay
7 vangay 14 trong thoi gian thu nghiém Vao cudi thoi
gian quan sat vao ngay 14, cac danh gia dugc thyc hién
dé cho ra cac két luan nhu trinh bay & myc ket qua 3.2.
Theo tai li¢u tham khao, lidu thir nghiém ddi véi san
pham tir chira ngh¢ (Curcuma longa) 1a 5000 mg/kg
trong luong co thé dugc cho 14 an toan [8].

Vi vay, ¢ ca 3 mau nghlen clru, cu thé 1a cao H, cao B
va cao Ac déu dugc st dung cho con vit dau tién ¢ heu
gii han 1a 5000 mg/kg trong luong co thé, khong thdy
tor vong. Do d6, chudt thir hai dugc dung heu tuong tu
12 5000 mg/kg trong luong co thé, khong thay tu vong.
Lan luot cho den chuét thir sau ciing cho cing két qua
Dua trén cac két qua nay, khong co thu nghiém nao
khac duoc thuc hién. Trong lwong co thé chudt di duoc
ghl lai vao ngay 1 trude khi ap dung muc thir nghiém va
vao ngay 4, ngay 7 va ngay 14. Khong c6 thay d01 nao
vé trong lu:orng co thé va phan trim thay dbi vé trong
luong co the so voi ngay 1 dugc ghi nhan, cling nhu
khéng c6 dau hi¢u cua ngd doc trén chudt thu nghi¢m.
Khong c6 thay d6i bénh ly nghlem trong nao duoc ghi
nhan & bt ky con chudt nao ¢ heu gidi han 5000 mg/
kg trong lugng co thé cho ca 3 mau (cao H, cao E va
cao Ac) Dleu nay ciing dugc ghi nhan déi véi 16 chudt
& miu dbi chung (chi dung dung dich Tween 80 & ndng
d6 10%).

Nhu vy, ca 3 mau (cao H, cao E va cao Ac) déu khong
c6 doc; o liéu thir cao nhat 5000 mg/kg la an toan cho
dong vat thuc nghiém la chudt nhat trang va khong co
tir vong, khong thay doi trong lugng, khong c6 nhitng
tac dong lam chu¢t bi di ngoai hay biéu hig¢n than kinh
bat thuorng (theo Huong dan thtr nghiém tién 1am sang
va 1am sang thudc dong y, thude tir dugc lidu cia B Y

t¢ ban hanh theo Quyét dinh s6 141/QD-K2DT ngay 27
thang 10 nam 2015).

5. KET LUAN

Ca 3 mau cao H, cao E va cao Ac déu khong ¢6 diu hiéu
1am sang va tir vong duoc ghi nhan ¢ liéu gidi han 5000
mg/kg trong lugng co thé chudt, ching to cao chiét xuat
tur than ré€ loai Curcuma rangjued 1a an toan, khong gy
doc cap tinh trén d6i twong 1a chudt nhit tring theo
duong udng.
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