TAP CHi NGHIEN CU’U Y HOC

NGHIEN cU’U bOC TiNH CAP
VA BAN TRUONG DIEN CUA CAO CHIET HAT CA PHE
(COFFEA CANEPHORA PIERRE EX FROEHNER) XANH VIET NAM
TREN THWC NGHIEM

Phan Thu Hang"?, Can Van Mao?

Tran Thi Thanh Huyén' va Lé Van Quan?3*
"Trirong Pai hoc Duwgc Ha Noi

2Hoc vién Quén y

’Bénh vién Quéan y 103

Nghién ctru duoc thue hién nham danh gia déc tinh cap va bén truong dién cta cao chiét hat ca phé xanh
Viét Nam (VGCE) trén thuc nghiém. Nghién ciru déc tinh cép duoc tién hanh trén chudt nhat tréng chiing Swiss
theo duong uéng bang phuong phép liéu cé dinh (OECD 420). Nghién ctru déc tinh ban trudng dién tién hanh
theo huéng dan cua Bo Y té, chudt cbng tréng ching Wistar duoc uéng VGCE liéu 300 mg/kg va 1500 mg/kg
trong 4 tun lién tuc. Két qua nghién ctru doc tinh cp cho thdy VGCE dung theo dudng uéng dén lidu 2000 mg/
kg khong géy déc cép tinh, chua xac dinh dwoc LD, Két qua nghién ciru doc tinh ban truong dién cho thay
tinh trang chung, cac chi sé huyét hoc, sinh hoé méu va céu trac vi thé gan, than cda céc 16 uéng VGCE khéng
c6 su khac biét so véi 16 ching. Nhw vay, VGCE dung dwong ubng véi liéu 2000 mg/kg khéng gay déc cép;
liéu 300 va 1500 mg/kg trong 4 tudn lién tuc khéng géy doc tinh bén truong dién trén déng vat thuc nghiém.

T khoa: Cao chiét hat ca phé xanh, déc tinh cap, déc tinh ban trwdng dién, chuét nhat trang, chuot

céng trang.

I. DAT VAN DE

Ca phé 1a loai d6 ubng dwoc tiéu thu rong
réi nhét trén thé gidi. Hat ca phé cé chira nhiéu
thanh phan cé hoat tinh sinh hoc nhw acid
chlorogenic (CGA), caffein, trigonelline. CGA
da dwoc chirng minh 1a ¢ nhiéu lgi ich tiém
nang cho strc khde nhuw hd tro diéu tri dai thao
dwdng, gidm can va chi sb khdi co thé (BMI),
ngdn nglra va kiém soat bénh tim mach, chéng
viém, chdng virus, chédng ndm, chéng oxy hoa,
chdng 140 hod, bao vé than kinh va cai thién
nhiéu tinh trang bénh man tinh khac.2* Trong
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pha ché db udng, hat ca phé dwoc rang 1én dé
tang hwong vi, tuy nhién, diéu nay lai lam giam
ham lvgng CGA, do dd, hat ca phé xanh - tirc
la hat ca phé chwa qua qua trinh rang - sé lwu
gir dwgc ham lwgng CGA cao hon.5” Ngoai
ra, ham lwong CGA thay ddi dang ké theo loai
ca phé, gibng ca phé, diéu kién sinh trwéng
cla cay tréng (vi tri, anh sang, kha nang thoat
nudc, nhiét dd va thdi tiét), quy trinh ché bién
hat ca phé. Tham chi, ca phé cung loai nhung
duoc san xuat & cac khu vie dia ly khac nhau
cling c6 ham lwvgng CGA khac nhau.®®

Theo sé lieu ndm 2006-2007, Viét Nam 1a
nwdc san xuat va xuat khau ca phé 1on thi hai
trén thé gi¢i sau Brazil. Trong hai loai ca phé
chinh la Arabica va Robusta, Viét Nam la nuwdc
san xuat Robusta I&n nhéat thé gi®i."® Nhiéu
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nghién ctru ciing cho thdy ham lwong CGA
trong chiét xuat ca phé Robusta cao hon chiét
xuét ca phé Arabica.2!" V&i mong muén tao ra
mot s&n pham co lgi cho strc khoé, hé tro diéu
tri cac bénh man tinh t nguén nguyén liéu tw
nhién, ré tién va s&n c6 & Viét Nam, chung toi
da tién hanh nghién ctru, chiét xuat cao chiét
hat ca phé xanh tir hat ca phé Robusta dwoc
trong tai Viét Nam. Di v&i mot sdn phadm tac
dong lén sirc khoé thi bén canh nghién ctru
tac dung dwoc ly thi can phai nghién ctu dd
an toan ctia san phadm. Danh gia doc tinh cip
va ban truwdng dién trén thwe nghiém 1a buwédc
dau trong danh gia do an toan. Vi vay, ching toi
thwc hién nghién ctru nay v&i muc tiéu: Banh
gia doc tinh cap va doc tinh ban trwdéng dién
cla cao chiét hat ca phé xanh Viét Nam.

1. DOl TWONG VA PHUONG PHAP

1. Déi twong

Nguyén liéu nghién ctru

Cao chiét hat ca phé xanh Viét Nam (VGCE)
dwoc chiét xuét tlr hat ca phé xanh Robusta
(ttn khoa hoc: Coffea canephora Pierre ex
Froehner) cé nguén gdc & Buén Mé Thuot - Viét
Nam. Hat ca phé dwoc phoi khd, sau do xay
nhd thanh dang bot. Mau bét ca phé xanh duoc
chiét siéu am véi dung méi ly trich EtOH:H20
(7:3). St dung phwong phap phan tich HPLC
dé& xac dinh ham lwong CGA trung binh trong
cao chiét la 38%.

VGCE dwoc phan tan trong dung mobi
tween80 3% dé dwoc dung dich v&i néng dod
300, 1500 va 2000mg VGCE/1ml dung dich.

Déi twong nghién ciru

- Chuét nhét trdng ching Swiss, ca hai
giéng, khoé manh, trong lwong 20 + 2g.

- Chudt cbng trdng ching Wistar, ca hai
gidng, khoé manh, trong lwong 150 + 20g.

7 ngay trwdc nghién clru va subt thoi gian
nghién ciu chudt dwoc nudi trong diéu kién

nhiét d on dinh 25 + 1°C, dd &m khong khi va
anh sang thich hgp tai phong thi nghiém cta
B6 mén Sinh ly bénh, Trung tam Nghién ctru
dong vat thyc nghiém, Hoc vién Quan y. Chudt
dwoc cho &n thirc an chuén va udng nuéc ty
do theo nhu cAu.

2. Phwong phap

Danh gia déc tinh cap cia VGCE

Nghién ctru doc tinh cép clia VGCE duwoc
tién hanh trén chuo6t nhét trdng theo duong
ubng va xac dinh liéu gay chét 50% chudt (LD, )
bang phwong phap liéu cb dinh (TG 420), theo
hwéng dan ctia B Y té va OECD, Chudt dwoc
cho ubng VGCE liéu duy nhat, sau d6 dwoc
theo doi trong 14 ngay. Quan sat va nghi nhan
cac dau hiéu ngd doc va sé chudt chét, tr do
timraLD,,.

Danh gia déc tinh ban trwong dién cua
VGCE

Nghién ctu ddc tinh ban trwéng dién cla
VGCE dwoc tién hanh theo hwéng dan cta Bo
Y t&. Chuét cong trang, ca hai gibng, dwoc chia
lam 316, méi 16 10 con, gom:

- L6 ching: ubng dung méi pha thubc 10
mL/kg/ngay.

- L6 VGCE300: udng VGCE liéu 300 mg/kg.

- L6 VGCE1500: uéng VGCE liéu 1500 mg/
kg.

Chuét cdng trdng duwoc udng tween80 3%
hodc VGCE trong 4 tuan lién tuc, mdi ngay 1
lan vao budi sang.

Cac chi tiéu theo doi trwwdc va trong nghién
ctu bao gdm: tinh trang chung, can ndng cta
chuét, cac chi sé huyét hoc (sb lwgng hdng cau,
ham lwong hemoglobin, hematocrit, s& lwong
bach cu, cdng thirc bach cu va sb lwong tiéu
cau); cac chi sé sinh hod mau danh gia chirc
nang gan thdng qua dinh lwgng enzym ALT va
AST, danh gia chirc nang thén thong qua dinh
lwong ndéng dd uré va creatinin huyét thanh.
Cac théng sb duoc danh gia tai thoi diém trudc
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khi uéng thudc thr, sau 2 tudn va sau 4 tudn
udng thudc thir. M6 bénh hoc dwoc danh gia
sau 4 tuan ubng thuéc thir. Chudt dwoc giét
bang ketamin qua liéu, sau d6 mé dé danh gia
céu tric vi thé gan, than. Cac xét nghiém duoc
thwe hién tai khoa Huyét hoc, khoa Sinh hoa va
khoa Giai phau bénh - Bénh vién Quan y 103.

X ly sé liéu

Céc sb lieu nghién clru dwoc xi ly théng
ké bang phan mém SPSS v.25. Sé lieu dwoc
biéu dién dwdi dang Mean + SD, dung one way

Ill. KET QUA
1. Panh gia doc tinh cap ctia VGCE

TAP CHi NGHIEN CU’U Y HOC

ANOVA dé so sanh trung binh gitra cac 16. Sy
khac biét c6 y nghia théng ké & khoang tin cay
95% khi p < 0,05.
3. Bao dirc nghién ctru

Nghién clru tuan tha quy trinh ch&t ché vé
dao dwrc trong nghién ctru y hoc trén dong vat
thwc nghiém. Sé lieu duwoc Hoc vién Quan y
cho phép st dung va cong bd. Nhém tac gia
cam két khdng c6 xung dét loi ich trong nghién
clru.

Bang 1. Tinh trang chung va ti 1é chuét chét & cac 16 ubng VGCE

Liéu (mg/kg) n S6 chudt chét DAu hiéu bat thwong
Thir nghiém so bé

300 1 0/1 Khéng

2000 1 0N Khéng

Thir nghiém chinh thirc

2000 5 0/5 Khéng

Két qua & Bang 1 cho thay: Trong thtr nghiém
so b, 1 chudt dwoc ubng VGCE liéu duy nhat
300 mg/kg, sau 3 ngay theo ddi, chudt van séng
va khong co bat ky dau hiéu ngd doc nao. Tiép
tuc thir trén chudt thir 2 véi liéu 2000 mg/kg,
sau 3 ngay theo d&i chudt van séng va khong
c6 bat ky dau hiéu ngd ddc nao. Thir nghiém
chinh thirc dwoc tién hanh & mure liéu khéi dau
2000 mg/kg trén 5 chuét (bao gébm 4 chudt méi
va 1 chudt & thtr nghiém so bd). Theo doi 14
ngay, ca 5 chudt déu con séng va khong co bat
ky du hiéu ngd doc nao. Nhw vay, chudt udng
cao chiét hat ca phé xanh Viét Nam (VGCE)
liéu 2000 mg/kg (day la murc liéu VGCE tbi da
c6 thé cho ubng qua kim dau tu) 100% chudt
sbng, chudt khong cé bét ky biéu hién ngd doc
ndo. Do do, chwa thé xac dinh gia tri LD50.

2. Panh gia doéc tinh ban trwéng dién cua
VGCE

Anh hwéng cia VGCE Ién tinh trang
chung va sw thay déi can ndng cia chudt

Tinh trang chung: trong suét 4 tudn thi
nghiém, tat ca chuét & 3 16 déu khoé manh,
l6ng mwot, &n udng, van dong binh thwong,
phan va nwéc tiéu binh thwdng. Theo ddi hanh
vi clia chudt khong phat hién dac diém béat
thwdng nao.

Két qua & Bang 2 cho thay: Sau 4 tuan uéng
thudc thir, can ndng ctia chuét 16 ubng VGCE 300
mg/kg/ngay khéng coé sy khac biét cé y nghia
théng ké so vai 16 chirng. Trong khi can nang cia
16 ubng VGCE liéu cao (1500 mg/kg/ngay) giam
dang ké so v&i 16 chirng & céac thoi diém sau 2
tuan, sau 3 tuan va sau 4 tuan (p < 0,05).
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Bang 2. Anh hwéng cia VGCE lén can nang cta chudt

Can nang (gam)

Lo " Bandidu Sau1tudn Sau2tudn Sau3tudn Sau 4 tuan
Lo Ching 10 139,13 147,92 154,10 157,25 164,20
+ 8,23 + 11,77 + 16,60 + 16,40 + 13,80
139,62 142,80 143,67 147,28 151,61
L6 VGCE300 10 +4,53 +12,12 +17,19 + 22,60 + 26,36
140,2 1 7 1 7 127 12
LVOCEIS0 10 0l il e pam  a28
p > 0,05 > 0,05 <0,05 <0,05 < 0,01
Sé ligu duroc biéu dién dudi dang mean + SD, kiém dinh one way-ANOVA
Anh hwéng cua VGCE Ién céc chi s6 huyét hoc
Bang 3. Anh hwéng cia VGCE Ién cac chi s6 héng cau
Lo n Trwére khi udng mau thir Sau 2 tuan Sau 4 tuan
Sé Iwong héng céu (T/L)
L6 chirng 10 7,74 +1,34 7,33. 1,26 8,12+ 1,39
L6 VGCE300 10 7,97 £ 0,84 8,12+ 0,64 8,18 £ 0,80
L6 VGCE1500 10 8,00 + 0,86 8,22 + 0,86 7,81 10,82
p > 0,05 > 0,05 > 0,05

Ham luong huyét séc t6 (g/L)

L6 chirng 10 138,40 £ 15,39 131,20 + 18,64 142,60 £15,76
L6 VGCE300 10 138,60 + 15,88 143,50 + 10,49 139,70 + 11,61
L6 VGCE1500 10 139,30 + 13,88 143,40 £ 12,56 133,50 £ 15,35
P > 0,05 > 0,05 > 0,05
Hematocrit (L/L)

L6 chirng 10 0,47 + 0,04 0,42 + 0,06 0,47 + 0,05
L6 VGCE300 10 0,46 + 0,05 0,46 + 0,04 0,46 + 0,04
L6 VGCE1500 10 0,47 + 0,04 0,46 + 0,04 0,44 + 0,05
P > 0,05 > 0,05 > 0,05

Sé liéu duoc biéu dién dudi dang mean + SD, kiém dinh one way-ANOVA

VGCE khéng c6 sw khac biét cé y nghia théng
ké so v&i 16 chirng (p > 0,05).

Két qua & Bang 3 cho thay: Tai cac thoi
diém nghién ctu, sé lwong hdéng cau, ham
lwong huyét séc td, hematocrit ctia cac 16 ubng
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Bang 4. Anh hwéng cua VGCE Ién cac chi sé bach cau, tiéu cau

L6 n  Trwéc khi udng mau thir Sau 2 tuan Sau 4 tuan
Sé Iurong bach cau(G/L)
L6 chirng 10 12,86 + 3,04 15,16 + 3,36 11,18 £ 3,95
L6 VGCE300 10 11,33 £ 2,20 14,48 + 4,39 10,74 £ 2,13
L6 VGCE1500 10 12,26 + 5,23 12,81 +£2,73 8,07 £ 3,79
p > 0,05 > 0,05 > 0,05
% bach céu trung tinh (%)
L6 chirng 10 12,40 £ 5,97 17,90 £ 8,45 20,87 £5,70
L6 VGCE300 10 16,86 £ 6,01 12,46 £ 6,08 16,11 + 8,37
L6 VGCE1500 10 14,82 + 8,44 15,68 + 7,21 23,30 £ 7,98
p > 0,05 > 0,05 > 0,05
% bach céu lympho (%)
L6 chirng 10 78,3+7,82 73,95 19,62 72,43 + 6,47
L6 VGCE300 10 73,59 + 8,19 78,07 + 6,59 71,89 + 7,65
L6 VGCE1500 10 77,46 + 11,21 74,76 + 5,65 66,16 + 6,66
p > 0,05 > 0,05 > 0,05

Sé lwong tiéu céu (G/L)

L6 chirng 10 718,50 £ 179,31 682,30 + 202,40 793,10 £ 149,39
L6 VGCE300 10 783,50 £ 174,20 840,50 + 187,25 868,30 £ 169,52
L6 VGCE1500 10 730,50 + 239,88 833,80 + 270,11 739,80 * 263,22
p > 0,05 > 0,05 > 0,05

Sé liéu duoc biéu dién dudi dang mean + SD, kiém dinh one way-ANOVA

Két qua & Bang 4 cho thay: Sé lwong bach
cau, cong thire bach cau (i 1é % bach cu trung
tinh, ti 18 % bach cau lympho), sé lwong tiéu

Ddnh gié cédc chi s6 sinh hod méu
Bang 5. Anh hwéng ctia VGCE dén hoat dd AST, ALT, néng do uré, creatinin
trong huyét twong chuot

cau cla cac 16 ubng VGCE khéng cé su khac
biét cé y nghia théng ké so véi 16 ching (p >

0,05).

Lo n Trwée khi udng mau thir Sau 2 tuan Sau 4 tuan
AST (ULL)
L6 chirng 10 117,10 £ 19,51 106,92 + 18,38 115,39 £ 22,21
L6 VGCE300 10 108,74 £ 20,55 99,65 + 22,30 119,10 £ 31,29
L6 VGCE1500 10 113,36 £ 12,93 104,69 + 15,22 125,43 £ 22,69
p > 0,05 > 0,05 > 0,05
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L6 n Trwée khi udng mau thir Sau 2 tuan Sau 4 tuan
ALT (UL)
L6 chirng 10 61,46 £ 14,49 51,24 + 15,82 68.70 + 25,00
L6 VGCE300 10 56,05 + 14,46 43,39 + 18,61 75,65 + 31,46
L6 VGCE1500 10 57,09 + 13,06 47,77 £ 17,71 65,07 + 18,77
p > 0,05 > 0,05 > 0,05
Uré (mmol/L)
L6 chirng (1) 10 5,30 £ 1,52 6,52 + 1,09 7,40 £ 1,93
L6 VGCE300 (2) 10 5,00 + 1,63 5,27 £+ 1,31# 6,18 + 1,48
L6 VGCE1500 (3) 10 5,63 + 1,61 5,89 + 0,61 6,27 + 1,00
p > 0,05 <0,05 > 0,05
Creatinin (umol/L)
L6 chirng 10 57,99 + 5,52 50,38 + 4,03 49,40 + 6,16
L6 VGCE300 10 56,31 + 6,50 52,54 + 4,52 49,43 £ 3.97
L6 VGCE1500 10 57,21 +4,73 52,94 + 3,32 47,62 + 3,99
p > 0,05 > 0,05 > 0,05

Sé ligu duoc biéu dién dudi dang mean + SD, kiém dinh one way ANOVA, hau kiém LSD

#:p < 0,05 so v&i l6 chiing

Két qua & Bang 5 cho thay: Hoat do AST
va ALT cla cac 16 ubng VGCE tai cac thoi
diém nghién ctru déu khong co6 sw khac biét co
y nghia théng ké so véi 16 chiing (p > 0,05).
Nong dd creatinin huyét twong cla céc 16 ubng
VGCE ciing khéng c6 sy khac biét ¢ y nghia
thdng ké so véi 16 chirng (p > 0,05). Nong dd
uré huyét twong tai thoi diém sau 2 tuadn cua 16
ubng VGCE 1500 mg/kg thdp hon cé y nghia

théng ké so v&i 16 ching (p < 0,05).

Két quéa mé bénh hoc gan, than

Dai thé

Tét ca cac chudt thi nghiém (ca 16 chirng va
2 16 ubng VGCE) khong quan sat thdy co sw
thay ddi bénh ly nao vé dai thé cia cac co quan
tim, phdi, gan, than, lach va hé théng tiéu hoa
ctia chuot.

Bang 6. Anh hwéng ctiia VGCE lén trong lwong gan, than

Khéi lwong twong déi cac tang

L6 n
Gan (%) Than (%)
L6 chirng 10 3,63+0,37 0,62 + 0,15
L6 VGCE300 10 3,36 £ 0,29 0,60 + 0,05
L6 VGCE1500 10 3,69+ 0,57 0,69 + 0,07
p > 0,05 > 0,05

Sé ligu duroc biéu dién dudi dang mean + SD, kiém dinh one way ANOVA
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Két qua & Bang 6 cho thdy: Trong lwong
gan, than (tinh theo % trong lwong co thé) cla

céac 16 udng VGCE khoéng co sy khac biét cé y
nghia théng ké so véi 16 chirng (p > 0,05).

Anh huéng ctia VGCE dén hinh théi, céu truc vi thé gan, than

7 e

L6 2 (VGCE300)
Nhu mé gan binh thwong

L6 1 (ching)
Nhu mé6 than binh thwong

L6 2 (VGCE300)
Nhu mé than binh thwong

L6 3 (VGCE1500)
Nhu mé than binh thwdng

Hinh 1. Hinh anh céau trac vi thé gan, than cua chuét sau 4 tuan uéng VGCE

Sau 4 tuan uébng thubc, clu tric vi thé gan,
than cta cac 16 uébng VGCE déu binh thudng
va khdéng co sy khac biét so vadi 16 chirng.

IV. BAN LUAN

Theo huéng dan ciia WHO, danh gia doc
tinh cap va ban trwong dién dbi voi cac thude
dwoc lidu 1a bat budc trwdc khi tién hanh cac
thir nghiém trén 1am sang.'2 Két qua cla nghién
ctru nay sé 1am co s& dé lwa chon mirc liéu cho
nghién ctru tiép theo.

Chung t6i tién hanh danh gia doc tinh cla
VGCE trén chudt nhéat trdng va thay rang dén
murc lidu 2000 mg/kg can nang, chudt chwa cé
d4u hiéu ngd doc nao. Liéu 2000 mg/kg la mic
lidu VGCE téi da c6 thé cho chudt udng qua kim
dau tu. O muc lidu nay, 100% chudt van séng
khoé manh, hanh vi binh thwéng. Nhiéu nghién
clru trwéc day dwoc thwe hién dé danh gia tinh
an toan cla cao chiét hat ca phé xanh. Két qua
trong nghién clru cda ching téi cling c6 sw

twong déng véi nghién ctru clia Venkatakrishna
K va codng sy (2021), cao chiét hat ca phé xanh
dung dén liéu 1000 mg/kg khéng gay doc tinh
cép trén chudt cdng trang, kha twong dwong véi
liu 2000 mg/kg chung téi st dung trén chudt
nhat trdng."”® Nhw vay, VGCE dung cho chuét
nhét trdng dén liéu 2000 mg/kg, tat ca chuot
nghién ctu khéng c6 béat ky dau hiéu ngd doc
nao, vi vay chwa xac dinh dwoc gia tri LD50.
Két thuc theo ddi, chudt dwgc md dé quan sat
hinh anh dai thé cac tang. Tim, phéi, gan, than,
lach va cac tang khac khéng quan sat thay hinh
anh b4t thwdng nao. Nhw vay, VGCE dwoc xép
vao nhom 5/khdng phan loai theo bang phan
loai GHS."

Nghién cteu ddc tinh ban trwérng dién, VGCE
duwoc dung cho chuét cdng trdng & 2 muc liéu
la 300 va 1500 mg/kg/ngay trong 4 tudn. Két
qué can nang cho thay, sau 4 tuan ubng VGCE,
16 ubng VGCE liéu 300 mg/kg c6 xu hwéng
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gidm can so voi |6 chirng nhwng sw khac biét
nay khoéng cé cé y nghia théng ké, trong khi can
nang cla 16 uéng VGCE liéu 1500 mg/kg giam
rd so voi 16 chirng. Tac dung gidm can cla
cao chiét hat ca phé xanh va thanh phan CGA
trong hat ca phé xanh da dwoc nhiéu nghién
clru can lam sang va lam sang chirng minh.'s.1¢
Tuy nhién, nghién clru clia Venkatakrishna K
va cong s (2021) vé ddc tinh ban truong dién
clia cao chiét hat ca phé xanh cho thdy CGA-
7™ (cao chiét hat ca phé xanh vé&i CGA chiém
50%) dén liéu 1000 mg/kg/ngay khong lam &nh
hwéng dang k& dén can nang cla chudt so véi
nhém ching.™ Trong nghién clru cla chung
t6i, VGCE thé hién tac dung lam gidm can trén
chuét céng trang & liéu cao.

Cac xét nghiém huyét hoc 1a phan quan trong
trong danh gia doc tinh vi né giup dw doan céac
tac dung khdng mong muén cé thé xay ra trén
co thé, cung cp céac théng tin hiru ich vé phan
(ng viém, hoai t& va cac bénh nhiém trung
khac.'® Trong nghién clru nay, cac chi sb huyét
hoc (sb lwong hdng cau, hemoglobin, sé lvong
bach cau, sé lwong tiéu ciu), cac chi sb sinh
ho& mau (creatinin, AST, ALT) tai cac thdi diém
trwéc nghién clru, sau 2 tudn va sau 4 tuan déu
khoéng cé sw khac biét so v&i nhém chirng. Chi
s uré mau tai thoi diém sau 2 tuan ctia nhém
ubng VGCE 300 mg/kg thdp hon c6 y nghia
thdng ké so vé&i nhém chieng. Tuy nhién, gia tri
nay van ndm trong gi¢i han binh thwdng, hon
ni*a viéc gidm ndng dd uré trong mau khéng
phai d4u hiéu tiéu cwe." Tai thoi diém ban dau
va sau 4 tuan, chi s uré mau ciing khéng cé sw
khac biét gitra cac 16 ubng VGCE va 16 chirng.

Ngoai ra, trong subt th&i gian nghién cuiu,
cac chudt déu &n ubng, van dong binh thuong
va khong c6 bét ky biéu hién ngd doc hay bat
thwdng nao khac. Quan sat hinh anh dai thé
cac tang (tim, phdi, gan, than, lach...) khéng
thay hinh anh bat thwdng nao & cac tang. Trong

lwgng cda gan, than (theo % trong lwgng co
thé) khong cé sy khac biét gitra cac 16 ubng
VGCE so véi 16 chirng. Két qua mé bénh hoc
céac tang gan, than ciing cho thdy 100% chudt
nghién clru déu cé hinh anh vi thé gan, than
binh thwong.

Nhuw vay, két qua nghién clru doc tinh cép
va doc tinh ban trwéng dién cla chung toi
cho thay cao chiét hat ca phé xanh Viét Nam
(VGCE) 1a san pham c6 dd an toan cao. Két
qua nay clia ching tdi cé su twong dong voi
nghién clru clia K, Venkatakrishna va cong sw
(2021) vé d6 an toan cao cla cao chiét hat ca
phé xanh, cao chiét hat ca phé xanh khéng gay
ra cac biéu hién déc cap hay ban trudng dién."

V. KET LUAN

Két qua nghién ctru ddc tinh cap ctia VGCE
cho thdy liéu téi da c6 thé cho chuét udng qua
kim 14 2000 mg/kg khéng gay biéu hién doc
tinh c&p. Chwa xac dinh duoc LD, trén chudt
nhat trdng cla VGCE theo dwong ubng. Két
qua nghién clru ddc tinh ban trwéong dién theo
dwong udng ctia VGCE liéu 300 mg/kg/ngay va
1500 mg/kg/ngay trong thdi gian 4 tuan khéng
gay doc tinh ban trwéng dién trén chuédt cbng
tréng.
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Summary

EVALUATION OF THE SUB-CHRONIC TOXICITY OF VIETNAM
GREEN COFFEE BEAN EXTRACT

The study was conducted to evaluate the acute and subchronic toxicity of Vietnamese green coffee
bean extract (VGCE) in experimental animals. The acute toxicity study was performed on Swiss mice
via oral administration, using the fixed-dose procedure (OECD 420). The subchronic toxicity study
adhered to the guidelines of the Ministry of Health. Wistar rats were orally administered VGCE at
300 mg/kg and 1500 mg/kg daily for four weeks. The results of the acute toxicity study showed that
oral administration of VGCE up to 2000 mg/kg did not induce acute toxicity. The LD, of VGCE by
oral route in mice could not be determined due to the absence of mortality. In the subchronic toxicity
study, no significant difference was observed in general condition, hematological parameters, liver
and kidney function tests, or liver and kidney histopathology between the treated groups and the
control group, or compared to baseline values before administration. In conclusion, a single oral dose
of VGCE at 2000 mg/kg did not cause acute toxicity. Oral administration of VGCE at 300 mg/kg and
1500 mg/kg for four consecutive weeks did not result in subchronic toxicity in experimental animals.

Keywords: Green coffee bean extract, acute toxicity, sub-chronic toxicity, mice, rats.
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