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Hén djch Safcumin la ché phdm két hop céac vi duoc liéu bao gém 14 khéi, Curcumin va Curcumin
phospholipid, ré cam thao, 14 cdm, I4 ché day, nhuy hoa nghé tay (Saffron), thén ré nghé den, ré ci héng
sém, cu gtrng. Nghién ctru da danh gia tac dung chdng loét da day-ta trang ctia hén dich Safcumin trén mé
hinh géy loét da day-ta trang bdng cysteamine trén chuét cbng tréng ching Wistar. Tén thwong da day duoc
g4y ra bang cach cho chuét uéng cysteamine véi hai liéu 400 mg/kg. Pong vét thuc nghiém duoc diéu tri
trréc bang hén dich Safcumin véi liéu 2,4 hodc 4,8 mlL/kg trong 7 ngay. So véi nhém chuét déi ching géy
loét, uéng Safcumin & ca hai liéu thtr nghiém lam gidm déng ké sw hinh thanh tén thuong loét da day-té
trang, thé hién & hiéu qué lam gidm ty 1é déng vat bj loét, s6 luong vét loét va chi sé loét trung binh. Nhw vy,
hén dich Safcumin & cac murc liéu nghién ctru déu cé kha nang chéng loét da day. Nhitng phét hién nay da
cung cép thém bang chirng khoa hoc cho viéc st dung Safcumin trong hé tro diéu tri loét da day-ta trang.

Tir khoa: Safcumin, loét da day-ta trang, cysteamine, chuét céng.

I. DAT VAN BE

Viém loét da day ta trang (VLDD-TT) Ia bénh
tiéu héa phé bién trén toan thé gidi véi ti 1é mac
m&i hang nam tir 58 - 142 trén 100.000 nguoi
moi ndm." VLDD-TT la hau qua cla sw mat can
bang gitra cac yéu t6 tAn coéng (acid, pepsin,
Helicobacter pylori, NSAIDs, ruou...) va yéu to
bao vé niém mac (prostaglandin, chat nhay va
bicarbonat, tudn hoan niém mac, hang rao biéu
mo) v&i cac bién chirng nhw thing 6 loét, xuét
huyét tiéu hoa, hep mén vi néu khéng duoc
diéu tri kip thei. Cac thudc diéu tri VLDD-TT phd
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bién hién nay gébm thudc (rc ché bom proton
(PPIs), khang histamin, thuéc trung hoa acid
dich vi, prostaglandin. Day la cac thubc hoa
dwoc cé hiéu qua cai thien mot sé triéu chirng
cta VLDD-TT, tuy nhién bénh nhan cé thé gap
mot sb tac dung khdng mong mudn khi ding
thudc kéo dai nhw réi loan tiéu hoa, tang enzym
gan, suy gidm tinh duc, tdng nguy co ung thw
da day...2 Trong bbi canh do, nhiéu vi thubc céd
ngudn gbc tir thién nhién da dwoc chirng minh
tac dung chéng loét da day-ta trang bang cac
thlr nghiém trén ca nguwoi va dong vat voi it tac
dung khéng mong mudn, gia thanh hop ly, déng
thdi gép phan da dang héa cac thubc diéu tri
st dung ngudn duoc liéu vén cé cla nwdc ta.3

Dé dy phong va diéu trj viém VLDD-TT, mot
sb chiét xuat thuc vat da dwoc st dung duwdi
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dang don 1& ho&c phéi hop, trong d6 dang cong
thire phdi hop nhiéu duoc liéu thwong dwoc wu
tién hon. Hén dich Safcumin la ché phadm két
hop cac vi duoc liéu bao gdm 14 khoi (Ardisia
silvestris), Curcumin va Curcumin phospholipid,
ré cam thdo (Glycyrrhiza uralensis), 14 cam
(Olenlandia eapitellata), |a ché day (Ampelopsis
cantoniensis), nhuy hoa nghé tay (Saffron)
(Crocus sativus), than ré nghé den (Curcuma
zedoaria), ré ci hdng sam (Panax ginseng), cU
gieng (Zingiber officinale). Trong sb dé, nhiéu
loai dwoc liéu da dwoc st dung rong rai trong
dan gian va duwogc nghién clru co tac dung
diéu tri viém loét da day ta trang nhu 14 khoi,
curcumin, cam thao, da cdm, ché day, girng...*®
Xem xét cac dac tinh cé loi clia cac dwoc liéu
thanh phan trong hén dich Safcumin, ching toi
da thé nghiém tac dung chéng loét da day-ta
trang ctia ché phadm nay trén chudt céng trang
bi gay loét dwédrng tiéu hoa bang cysteamine.
Il. DOI TWONG VA PHUONG PHAP
1. Déi twong

Thuéc nghién ctru

Hén dich Safcumin do Céng ty Cb phan
dwoc phdm Trung wong Viheco san xuét dat
tiéu chuan co sé, va dwoc phan phdi doc quyén
b&i Cong ty TNHH Y té Prosanté Viét Nam.

Thanh phan trong méi géi 10mL Safcumin
bao gbm: cao la khoi (Ardisia silvestris)
800mg, Curcumin 10% 400mg, cao ré cam
thdo (Glycyrrhiza uralensis) 200mg, cao la
cadm (Olenlandia eapitellata) 160mg, cao la
che day (Ampelopsis cantoniensis) 100mg, b6t
chiét xuat nhuy hoa nghé tay (Saffron) (Crocus
sativus) 90mg, cao than ré nghé den (Curcuma
zedoaria) 50mg, Curcumin phospholipid 5mg,
bot chiét xuat ré ct hdng sam (Panax ginseng)
5mg, cao cl girng (Zingiber officinale) 4mg.

Liéu dung dw kién trén nguoi la 2 goi x 10mL
mot ngay, quy ddi ra liéu twong dwong trén
chu6t cong (theo hé sb 6) 1a 2,4 mL/kg/ngay.

TAP CHi NGHIEN CU’U Y HOC

Déi twong nghién cteu

Chuét cbng trdng ching Wistar, ca hai
giébng, khoéd manh, trong lwong 180 - 220g.
Chuét dwoc nudi 7 ngay trwéc khi nghién cru
va trong subt thdi gian nghién cru trong diéu
kién phong thi nghiém véi day da thic &n va
nwéc ubng tai B6 mén Duwoc ly - Trwdng Dai
hoc Y Dwoc, Dai hoc Qudc Gia Ha Noi.

2. Phuwong phap

Mb hinh loét da day ta trang bang cysteamine
trén chudt céng trdng dwoc tién hanh theo mod
ta clia Selye H va cong sy (1973).°

Tbng cong 50 chudt cbng tréng dwoc chia
ngu nhién thanh 516 (n = 10) nhw sau:

-L6 1 (chirng sinh hoc): ubng nwéc cat 10
mL/kg.

-L6 2 (md hinh): udng nuwéc cat 10 mL/kg +
cysteamine 400 mg/kg.

- L6 3 (chirng dwong): udng ranitidin 50 mg/
kg + cysteamine 400 mg/kg.

-L6 4 (Safcumin lidu 2,4 mL/kg): ubng
Safcumin liéu 2,4 mL/kg + cysteamine 400 mg/
kg.

-L6 5 (Safcumin lidu 4,8 mL/kg): ubng
Safcumin liéu 4,8 mL/kg + cysteamine 400 mg/
kg.

Chuét dwoc ubng nwéc cét hodc thudce thir
lién tuc trong 7 ngay, mdi ngay mét lan vao
budi sang v&i thé tich 10 mL/kg. Ngay thir 7
clia nghién ctru, sau khi ubng nuwéc/thube thiy
1 gi®, tién hanh gay loét cho chudt & cac 16 2,
3, 4, 5 bang cach cho udng cysteamine liéu 400
mg/kg, ubng hai lan, khoang cach gitra hai lan
ubng 1a 4 giod. Chudt dwoc nhin an 18 tiéng
trwdc khi ubng cysteamine. Thoi diém 24 gidy
sau khi udng cysteamine 1an thr hai, chu6t bi
kéo trat cot sbng ¢, mé 6 bung, bdc 16 da day,
phan éng tiéu hoa tr thwe quan sat tam vi dén
ta trang cach mén vi 5cm duwoc cét riéng ré,
thdm bé mat vét loét bang formaldehyd 5%, cb
dinh mau bénh pham. Quan sat da day-ta trang
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bang kinh Iup d6 phéng dai 10 Ian, danh gia
murc do loét theo Szelenyi va Thiemer.™°

- Tén thwong d6 |: phu, sung huyét va chdm
xuét huyét dwdi niém mac.

-Tén thwong d6 II: xuét huyét dudi niém
mac va céac ton thwong bé mét.

-Tén thwong dd llI: loét sau va cac tén
thwong xam lan.

Céc théng sé danh gig bao gém:

- Ty 1& chuét c6 loét da day-ta trang & méi 16.

- S6 6 loét trung binh cla 16.

- Chi sb loét (Ulcer Index - Ul) dwoc tinh nhw
sau®:

Ul = (sb tén thwong dd 1)*1 + (sé tén thwong
do 11)*2 + (sb tén thwong do 111)*3

- Hinh anh dai thé da day-ta trang chudt.

- Hinh &nh vi thé da day-ta trang ctia 30% sb
chudt & mai 6. Xét nghiém giai phau bénh dwoc
thure hién tai Trung tdm Nghién ctru va phat hién
s&m ung thw, Viét Nam.

Héa chéat va mdy méc phuc vu nghién ciru

Cysteamine (Sigma Aldrich); Ranitidin vién
nén 300 mg (Domesco - Viét Nam); Nuwéc mubi
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Chirng sinh hoc Mé hinh

Ranitidin
50 mg/kg
@ C6 hinh &nh loét B Khdng co6 hinh anh loét

sinh ly 0,9% (Braun Viét Nam); Formaldehyd
(Xilong, Trung Quéc).

Dung cu phau thuat, may anh, kinh lup, kinh
hién vi va cac dung cu thi nghiém khac.

X ly sé liéu

Sé liéu dwoc thu thap va xt& ly bang phan
mém Microsoft Excel 2010 va SPSS 22.0, st
dung test théng ké thich hop dé so sanh sy
khac biét gilra cac 16. Sy khac biét cé y nghia
thdng ké khi p < 0,05.

IIl. KET QUA

Khoéng quan sat thay tinh trang loét da day-
ta trang & chuét céng khéng phoi nhiém voi
cysteamine (I6 chirng sinh hoc). Sau 24 gi¢
udng cysteamine 1an cudi, phan I&n chudt & cac
16 ttr 2 dén 5 déu co hién twong loét da day-ta
trang. Ty I& chudt bj loét & 16 md hinh la 100%
(10/10 chubt), ty I& nay cé xu hwéng gidm & cac
chudt dwoc diéu tri trwdc 7 ngay véi ranitidin
(7/10 chuét, chiém 70%) hodc Safcumin (8/10
chudt, chiém 80%), tuy nhién sw khac biét la
chwa cé y nghia théng ké (Biéu dd 1).

Safcumin
4,8 mL/kg

Safcumin
2,4 mL/kg

Biéu d6 1. Ty lé phan tram chuét cé tinh trang loét da day-ta trang & cac 16 nghién ctru

Sau 7 ngay ubng ché pham Safcumin, tinh
trang va mrc d6 loét da day-ta trang & chudt

cbng dwoc thé hién & Bang 2.
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Bang 1. Anh hwéng cta Safcumin dén sé 6 loét va chi s6 loét trung binh

S6 6 loét trung binh  Chi s6 loét trung binh

Lé nghién ctru S6 chuét c6 loét

(+SD) (+SD)
L6 2: M6 hinh 10 7,89+2,13 18,11 £ 5,04
L6 3: Ranitidin 50 mg/kg 7 2,79 + 2,14** 5,05 + 1,09
L6 4: Safcumin 2,4 mL/kg 8 4,02 £ 1,02+ 9,94 + 3,11**
L6 4: Safcumin 4,8 mL/kg 8 4,41 +1,03* 10,14 + 317"

*p < 0,05; **p < 0,01, ***p < 0,001 so v&i l6 mé hinh (Student’s t-test)

Két qua Bang 1 cho thay, s & loét va chi sb
loét trung binh & 16 chudt ubng ranitidin liéu 50
mg/kg gidm c6 y nghia théng ké so v&i 16 mo
hinh v&i p < 0,001. Safcumin & ca hai muc liéu
nghién ctru déu lam gidm dang ké sb 6 loét va
chi sb loét trung binh so v&i 16 md hinh (p < 0,01

nghiém ctia Safcumin.

Trén quan sat dai thé va vi thé da day-ta
trang nhan thdy, da day-ta4 trang chuét & 16
udng ranitidin va cac 16 ubng Safcumin ¢4 it tdn
thwong va tén thwong nhe hon 16 mé hinh:
gidm sb lwong 6 loét sau, chi yéu la loét néng

va cac 6 viém; it ving bi mat niém mac va tham
nhiém céc té bao viém, té bao thoai héa hon.

va p < 0,05). Khéng c6 su khac biét khi so sanh
vé sb 6 l0ét va chi sb loét gitra hai mirc liéu thir

Hinh 1. Hinh anh dai thé va vi thé da day, ta trang chuét 16 chirng (chuét sé 1)
Niém mac da day va ta trang binh thuong (HE x 400)

Hinh 2. Hinh anh dai thé va vi thé da day, ta trang chudt 16 mé hinh (chuét sé 11)
Da day loét néng, niém mac nhiéu 6 viém (mdi tén trdng); Té trang réi réc cé céc vét loét, mét I6p
niém mac, con I6p tuyén (mii tén den) (HE x 400)
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Hinh 3. Hinh anh dai thé va vi thé da day, ta trang chuét 16 ranitidin (chuét sé 21)
Da day, ta trang c6 cau triic gan nhw binh thuong, cé rét it ving méat mét phan I6p niém
mac, it té bao viém, khéng con 6 loét. Con mot vai ving mat I6p niém mac con lai 16p
tuyén (miii tén den) (HE x 400)

Hinh 4. Hinh anh dai thé va vi thé da day, ta trang chudt 16 Safcumin 2,4 mL/kg (chuét sé 31)
Da day, ta trang c6 it vung mét I6p niém mac, nhiéu vung binh thuong. Nhiéu té bao viém
xam nhap I6p tuyén va sét co niém cé ché tao thanh é viém I6n (mii tén den) (HE x 400)

Hinh 5. Hinh anh dai thé va vi thé da day, ta trang chudt 16 Safcumin 4,8 mL/kg (chudt sé 47)
Da day c6 6 loét, nhiéu té bao viém. Ta trang c6 nhiéu ving mét niém mac chi con I6p
tuyén, rai réc cé it 6 viém loét, c6 viing mét hét I6p tuyén va niém mac sét co niém (mdi
tén den) (HE x 400)
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IV. BAN LUAN

VLDD-TT la bénh ly thwdng gap clda dwdng
tiéu hda, trong d6 cé sw mét can bang gitra cac
yéu t6 tAn cong va yéu té bao vé, 16p té bao niém
mac da day bj tén thwong & cac mirc dd khac
nhau béi acid dich vi va pepsin.' & nghién ctru
nay, chung t6i dung cysteamine gay mé hinh vi
dé thwe hién va cd tinh hiéu quéa cao, dwoc st
dung rdng rai trong cac nghién ctru loét da day
ta trang.® Cysteamine (B-mercaptoethylamine)
la san phdm phan hay amino acid cystein. Tac
nhan nay lam gidm ndng dé clia somatostatin
& niém mac ta trang, lam tang sinh cac gbc
oxy héa, lam gidm kha nang loai bé cac gbc
tw do, tang biéu hién endothelin-1 1a chéat co
tac dung co mach lam anh huwéng dén kha
nang twdi mau, gidm lwu lwgng mau niém mac
ta trang kém theo tang thiéu mau mé va giam
oxy mau. Ngoai ra, cysteamine con lam tang
néng do gastrin huyét twong, tr d6 gay ting
tiét acid dich vi." Cysteamine sau khi ubng sé
dat nébng d6 cao & ta trang, lam gidm san xuét
chat nhay kiém tlr tuyén Brunner va tang nhu
dong ta trang, dan dén sy gidm dap &ng trung
hoa acid cta dich ta trang (chat nhay, dich mat,
dich tuy) kém theo tén thwong I&p niém mac
trong ta trang.'2 K&t qua nghién clru cho thay,
cysteamine 400 mg/kg ubng hai lan gay loét
da day ta trang ro rét véi 100% chudt bj loét.
Tén thwong bao gbm céac 6 loét, trot hay sung
huyét, cac 6 viém cé tham nhiém nhiéu té bao
lympho, cac & loét day nhiéu t& bao thoai hoa
hoai t&r, co & loét sau méat hét niem mac va
tuyén dén sat I&p co viem. Mirc d6 loét da day-
ta trang dwoc danh gia qua sb chudt bi loét, sb 6
loét va chi s6 loét. Ranitidin 1a mot thudc khang
receptor histamin H, tai da day co tac dung lam
giam tiét acid dich vi. Theo két qua nghién ctu
ctia chung tdi, chudt dwoc udng ranitidin 50 mg/
kg/ngay trong 7 ngay da lam giam murc d6 loét
rd rét so vai chudt 16 mo hinh vé sé chudt bj loét

TAP CHi NGHIEN CU’U Y HOC

trong 16, sb & loét trung binh va chi sé loét trung
binh cling nhw trén hinh anh dai thé va vi thé
cla da day-ta trang.

Cac 16 ubng Safcumin van con xuéat hién
hinh anh loét da day ta trang, tuy nhién sé 6
loét va chi s loét gidm rd rét so v&i 16 mo
hinh (Bang 1). Khdng c6 sy khac biét vé murc
do loét gitva hai liéu Safcumin. Hinh anh giai
phdu bénh ciing thé hién mac do tén thuwong
nhe hon & céac 16 dwoc diéu tri bang Safcumin
véi nhiéu ving niém mac binh thuwong, it 6 loét
sau sat co niém, it tham nhiém lympho bao va
cac té bao thoai hoa hon. Hon dich Safcumin Ia
ché pham gdm nhiéu thanh phan phéi hop (&
khéi, curcumin, ré cam thao, la da cdm, ché day,
girng...), trong d6 hau hét da duwoc cac nghién
ctu chirng minh cé tac dung chdng loét da
day-ta trang trén ca déng vat va nguwoi. Dwoc
liéu c6 ham lwong 1&n nhét trong Safcumin 1a
l& khéi (A. silvestris) v&i cac thanh phan chinh
la tanin, glucosid, saponin, alkaloid, chét béo,
caroten va flavonoid, cé tac dung chéng viém,
lam se vét loét, lam lanh seo va giam tang tiét
acid da day.* Nhivng loi ich nay co thé lién quan
dén kha nang loai bd cac gbc tw do va co tinh
chét chéng oxy hoa manh cua |4 khéi da duoc
chirfng minh bang cac thir nghiém trudc do.
Huang L va codng s (2023) da xac dinh réng
chiét xuét ethanol tir A. silvestris cé hoat tinh
chbng oxy hoa dang ké, véi gia tri IC,, trong cac
th& nghiém DPPH va ABTS lan luot la 46 pg/mL
va 13 pg/mL th4p hon so v&i nhiéu loai thyc vat
khac. Chiét xu4t nay con chira rutin va quercetin
v&i ndng do lan lwot la 0,53% va 0,03%, sb liéu
nay goi y cac flavonoid trén la nhirng hoat chét
chinh déng gép vao dac tinh chdng oxy héa cla
A. silvestris."* Cling v&i flavonoid, thanh phan
tanin co6 trong la khoi cling dwgc chirng minh la
c6 hoat tinh chéng oxy héa, thuc day qua trinh
stra chitra mo, chéng vi khudn Helicobacter
pylori va tham gia vao qué trinh chéng viém &
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TAP CHi NGHIEN CPU Y HOC

duwong tiéu hoa.® Ngoai la khoi, cac dwoc liéu
khac trong ché pham ciing da duoc thir nghiém
va cho thay kha nang bao vé da day va chéng
oxy hoé trong nhiéu nghién ctru. Nghién ciru
cta Nguyén Birc Minh va cong sw (2022) cho
thdy Ché day cé kha nang béo vé da day trén
mé hinh tén thwong da day do indomethacin
& chudt. Cam thao co6 chira cac steroid nhw
beta sitosterol va acid glycyrrhizinic cé tac dung
chéng viém, chéng oxy hoéa va tang san xuét
prostaglandin & 1&p chat nhay da day, ta trang.
Nhuy hoa nghé tay c6 tac dung bao vé, chéng
viém va anh hwéng dén cac co ché phan t
trong hé mién dich." Curcumin (C,,H,,0,), chét
curcuminoid chinh, mét sic t6 mau vang duoc
tim thay trong than ré ctia Curcuma longa, con
dwoc goi la nghé, da dwoc chirng minh trong
nhiéu nghién clru trén ngudi va dong vat vé
hiéu qua bao vé da day va chdng loét. Loi ich
quan trong nay cta curcumin c6 thé bao vé
bénh nhan khdi tac déong bat loi trén da day
ctia nhiéu loai thuéc chéng viém, tir d6 cai thién
chét lwong cudc sbng cho bénh nhan va gidm
dang ké chi phi diéu tri."s Safcumin cé chira
dang phtrc hgp curcumin phospholipid la dang
bao ché c6 sinh kha dung dwdng ubng cao hon
so v&i curcumin & dang tw do, wu diém vé mat
dugc déng hoc nay coé thé do tinh chét luéng
tinh cda phirc hop curcumin phospholipid giup
tang cwong dang ké kha nang hoa tan trong
nwéce va lipid clia curcumin. '

V. KET LUAN

Hbén dich Safcumin liéu 2,4 mL/kg/ngay va
4,8 mL/kg/ngay (twong dwong véi liéu dy kién
trén ngudi la 20 mL/ngay va 40 mL/ngay) dung
trong 7 ngay co tac dung bdo vé trén moé hinh
gay loét da day-ta trang bang cysteamine, thé
hién & hiéu qua lam gidm ty & loét, giam sb 6
loét va chi sé loét trung binh so v&i nhém khéng
duoc diéu tri. Nhirng phat hién nay da cung cap
thém bang chirng khoa hoc cho nhirng nghién

ctu tiép theo nhdm phat trién mot san pham
thudc cé ngudn gbe tir dwoc liéu dé hé tro diéu
tri loét da day-ta trang trén Iam sang.
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Summary

EVALUATION OF THE ANTI-GASTRODUODENAL ULCER
EFFECTS OF SAFCUMIN SUSPENSION IN RATS

The study evaluated the anti-ulcerogenic effects of Safcumin suspension against cysteamine-
induced gastric ulcers in Wistar rats. Gastric lesion was induced by oral administration of cysteamine
at two doses of 400 mg/kg. The rats were pretreated with Safcumin suspension at 2.4 or 4.8 mL/kg for
7 days. Compared with the control ulcerated group, oral pre-treatment with Safcumin at both tested
doses significantly reduced gastric ulcer formation, as shown by decreasing the percentage of animals
with ulcers, the mean number of ulcers, and the average ulcer index. It may be concluded that both
doses of Safcumin suspension possess gastric ulcer protective potency. These findings supported
the scientific evidence for Safcumin administration in the complementary treatment of gastric ulcers.

Keywords: Safcumin, gastric ulcer, duodenal ulcer, cysteamine, rat.
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