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TOM TAT

Bénh dai thao dwong (PTP) la mét trong nhitng
can bénh nguy hiém lién quan truc tiép dén hoat déng
Cua tuy tang. Suw thay déi cau tric mé bénh hoc tuy
tang cua chuot bénh PTD duoc diéu tri bcing cao
ethanol ré Nhau nham danh gic hiéu qua diéu tri
bénh PTP bang cao chiét tir ré cay Nhau. Két qua thi
nghiém chirng minh cao ethanol tir ré ciia cdy Nhau
c6 tac dung Iam gidm glucose huyét trén chugt bénh

PTD sau 20 ngay diéu tri. Tiéu ban hién vi ldt cdt
ngang tuy tang chudt cho thdy cdu tric chung, tuy
Ngogi tiét va ong bai xudt cé su khdc biét vé mé bénh
hoc gitta tuy chudt binh thuong, chudt bénh DTP va
chugr da diéu tri khéi bénh bang cao ré Nhau. Cao
ethanol ré Nhau khong cé hiéu qud cdi thién finh
trang ton thwong ciia tuy néi tiét sau 20 ngdy diéu tri.

Tir khéa: dai thio dirong, ha glucose huyét, mé bénh hoc, cdy Nhau, tuy tang

MG PAU

Bénh dai thao duong (PTD) 1a sy rdi loan chuyén
hoa duoc xac dinh boi sy ting glucose huyét. Nguyén
nhan cua tinh trang nay 1a do té bao B cua tuy tang
khong c6 kha nang tiét insulin hoac tiét khong du
insulin [1]. Bénh BDTD khéng phu thudc insulin hoac
bénh BTD type II 1a dang phd bién nhit cua bénh,
nguyén nhan cua dang bénh nay la do su khang
insulin hoic té bao B cua tuyén tuy bi mat chirc ning
[2]. Sb luong té bao B cua tuyén tuy giam & bénh
DTP type II [3] nén sy tiét insulin khong du luong
can thiét. Cao ethanol ré cdy Nhau (sau diy duoc goi
1a r& Nhau) dugc chitng minh ¢6 nhiéu hoat tinh sinh
hoc va c6 kha nang ha glucose huyét ciing nhu ¢6 kha
nang khang oxy hoéa trén chudt bénh BDTD [4]. Ngoai
ra, cao ré Nhau ciing c6 kha niang diéu tri bénh BTD
theo co ché uc ché hoat dong cua enzyme glucose 6-

phosphatase [5] hoic Gc ché sy hoat dong cua
enzyme o-glucosidase [6]. Su thay d6i cdu trdc mo
bénh hoc & tuy tang cua chudt bénh DTD duge diéu
tri bang cao ethanol r& Nhau duoc khao sat trong
nghién ciru nay cung cap thong tin khoa hoc vé hiéu
qua diéu tri bénh DTD cua cay Nhau.
VAT LIEU - PHUONG PHAP
Vit liéu

Héa chat gay bénh DTP Alloxan monohydrate
(AM) (SIGMA, United Kingdom), hematoxylin va
eosin (Merk).

Ré cay Nhau duoc thu hai tai tinh Kién Giang.

Chudt bach (Mus musculus) khoe manh do Vién
Pasteur thanh phd H6 Chi Minh cung cap.
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Phuwong phap nghién ciu
Diéu ché cao ré Nhau

R& Nhau sau khi phoi kho, nghién nhuyén va
duoc trich bang dung méi ethanol tuyét ddi (99,5 %).
Sau khi cd quay loai bo dung m6i, cao ethanol thu
dugc trir & nhiét d6 4 °C dé sir dung cho cac thi
nghiém sau.
Khao sat tinh an toan cua cao ethanol ré Nhau trén
chugt binh thurong

Thi nghiém khao sat anh huong caa cao ré Nhau
dbi voi chudt duoc thuc hién & ndng d6 cao ré Nhau
400 mg/kg trong lwong chudt, sir dung 0,1 mL/ lan x
2 lan/ ngay trong 7 ngay. Glucose huyét cua chuot
duoc do vao cac ngay 1, 2, 4 va 7 sau khi chuot uéng
cao Nhau. M&i nhém chuét thi nghiém gom 5 con,
chudt binh thuong khéng duoc udng cao chiét dugc
sir dung nhu nhém ddi ching.
Khdo sat kha néang ha glucose huyét cia cao ethanol
ré Nhau

Chuot bach khoe manh c6 ndng d6 glucose huyét
trung binh tir 116,3 £ 20,1 dén 133,3 + 10,8 mg/dl
duoc tiém dung dich AM & nong do 135 mg/kg trong
lwong chudt dé gay bénh BTD [4, 5], chudt duoc xem
1a bénh khi ndng d6 glucose huyét > 250 mg/dL [7].
Sau khi chudt bénh DTD 6n dinh 7 ngay, chudt duoc
udng cao ethanol ré Nhau véi liéu lugng 400 mg/kg

trong lugng chudt/ 1an x 2 1an/ ngay) hoic udng thudc
diéu tri bénh DTD thuong mai la gliclazide (10
mg/kg trong luwong chudt). Sau 20 ngay chudt diéu tri
bénh, ham luong glucose huyét dugce xac dinh bing
céch ldy mau ¢ tinh mach duéi cua chudt, va duoc do
bang may do glucose huyét ACCU-CHEK ® Active.

Phuong phdp thuc hién tiéu ban md bénh hoc cua tuy
tang chugt

Sau khi két thac thi nghiém, chudt duoc giai
phau, tuy tang dugc thyc hién tiéu ban mo bénh hoc.
Mau tuyy tang dugc cb dinh trong dung dich
formaldehyde 4 % trong thoi gian 24 gio ¢ nhiét d¢ 4
°C. Mau tuy tang sau khi cb dinh duoc tam paraffin
va cit mau c6 chiéu day 3 um. Sau d6, mau duoc
nhudm bang hematoxylin va eosin (H&E). Cubi
clng, mau dwoc quan sat dudi kinh hién vi quang
hoc.
KET QUA - THAO LUAN

Khao sat tinh an toan ciia cao ré Nhau trén chudt
binh thudng

Dé danh gia anh huong cia cao ethanol ré Nhau
trén glucose huyét caa chudt binh thuong, chuét nhit
tring dugc cho uéng cao ethanol & nong do6 400
mg/kg trong lwong. Két qua vé su 6n dinh glucose
huyét cua chuét duoc trinh bay trong Hinh 1.
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Hinh 1. Néng dé glucose huyét cia chudt khi ubng cao chiét & ndng do 400 mg/kg
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Két qua (Hinh 1) cho thay, su thay d6i glucose
huyét ciia cac nhoém chudt thi nghiém sau thoi gian 7
ngay udng cao ethanol r& Nhau ¢ nong do khao sat
khéc biét khdng c6 y nghia thong ké so vai nghiém
thirc khdng udng cao r& Nhau. Mit khac, trong luong
chudt sau thoi gian 7 ngay uéng cao chiét r& Nhau
ciing khong thay doi khac biét ¢ y nghia théng ké so
v6i nhéom dbi chung (két qua khong trinh bay).
Ngoai ra, qua 7 ngay udng cao chiét & nong do 400
mg/kg trong lwong, chudt cé biéu hién binh thuong,
khéng c6 cac biéu hién nhu séc thube, co ro, di
chuyén cham chap, 16ng bi vén hay xu, rung long
nhiéu, chuét bi gay, tir vong do ubng cao chiét... Tir
tat ca cac két qua trinh bay trén cho thiy cao ethanol
cia ré Nhau khong giy doc tinh trén chuot binh
thuong & nong d6 400 mg/ml trong thoi gian 7 ngay.
Hiéu qué ha glucose huyét ciia cao r& Nhau trén
chudt bénh dai thao dwong

Két qua vé ham luong glucose huyét cia chuot
bénh DTD sau 20 ngay diéu tri duoc trinh bay trong
Bang 1. Sau khi tiém alloxan monohydrate 3 ngay
chugt bénh DTD ¢6 ham luong glucose huyét trong
khoang tir 532,6 + 43,4 dén 574,4 +51,6 mg/dl. Nhém
chudt binh thuong c6 glucose huyét 1243 + 51.
Chuét bénh DTD dugc chon vao thir nghiém déu cé
tinh trang bénh ddng nhét, muc glucose huyét giira
cac nhom sau khi tiém alloxan monohydrate khéng cé
su khac biét c6 y nghia thong ké. Két qua cho thay,
d6i voi nhém chudt binh thuong, glucose huyét gan
nhu 6n dinh trong suét qua trinh thi nghiém. G nhém
chuot bénh BTD khong duoc didu tri, ndng do

glucose huyét cao lién tuc trong qua trinh thi nghiém
va xuét hién chuét chét rai rac vao ngay thir 9 va dén
ngay thtr 20 cua qua trinh thi nghiém chudt chét 3 con
trong téng s6 5 chudt thi nghiém.

Nhém chuét bénh BTP dugce diéu trj bang thudc
gliclazide hoac cao chiét, nong do glucose huyét giam
mét cach cd y nghia thong ké (Bang 1). Ddi véi cac
nhém chudt bénh PTP dwoc diéu tri bang thubc
gliclazide, két qua cho thay sau 20 ngay ubng thudc
nong d6 glucose huyét giam tir 532,6 + 43,4 mg/dl
xudng con 119,8 + 24,7 mg/dl, twong duong giam
77,5 % va gan véi nong do glucose huyét binh thuong
(121,5 + 7,8 mg/dl).

O nhém chuét bi bénh BTD duogc diéu tri bang
cao chiét ré Nhau, két qua cho thiy sau 20 ngay udng
cao r& Nhau nong do glucose huyét giam tir 574,4 +
51,6 mg/dl xubng con 163,2 + 9,8 mg/dl twong dwong
giam 71,62% va gan bang vai glucose huyét cua
nhém chudt binh thuong (121,5 + 7,8 mg/dl). Theo
két qua nghién ctru cia Rajesh et al. (2010) [8] khi
cho chuét bénh BTD st dung cao chiét nudc trai
Nhau ndéng do 300 mg/kg trong luong thi glucose
huyét chuot giam sau 120 phut. Tuy nhién, cao chiét
trong nghién ciru caa ching tdi khoéng phai tur trai ma
tir r& Nhau. Thanh phan héa hoc c6 trong ré Nhau
gilp ha glucose huyét ¢ chuét ciing da duoc nghién
ctu boi Kamiya et al. (2008) [9] cho thiy cao chiét
butanol cua r& Nhau cé chira nhiéu hop chat c6 thé
gitp ha glucose huyét ¢ chudt sau 5 gio tiém cao
chiét.

Bang 1. Nong do glucose huyét caa chudt bénh BTD dugc diéu tri bing cao ethanol ré& Nhau

Nong do glucose huyét (mg/dl)

Nghiém thuc Trudc diéu tri | Sau 20 ngay diéu tri
Chudt binh thuong 1243 +£5,1 1215+78
Bénh DTP khong diéu tri 548,4 +57,3 545,7 £ 63,4
Bénh BTD uong Gliclazide 532,6 +43,4 119,8" + 24,7
Bénh DT udng cao ré Nhau 574,4 +51,6 163,2" +9,8

Ghi chi: sé chudt trong moi nghiém thire 5, * 1A khéc biét ¢y nghia thong ké ¢ mire 5 % gidta trude va sau khi chugt bénh BTP duoc diéu tri.
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Khio sat sw thay ddi ciu tric mé bénh hoc ciia chudt bénh PTD dworc diéu tri bang cao ethanol ré Nhau

Cau trdc chung cua tuy tang

Hinh 2. Céu truc téng quan 14t cit ngang tuy tang chudt (x 40)
(A): Tuy chuot binhthm‘mg; (B): Th uy’chuét bénh DTD
(C): Tuy chugt bénh BTP sau khi diéu tri glucose huyet tir 564 mg/dl giam con 175 mg/dl

Cau trdc vi thé cua tuy tang dugc quan sat ¢ kinh
hién vi quang hoc dugc phong dai 40 lan (x 40) cua
chuét bénh BDTD khéac voi chudt binh thuong (Hinh
2). Cu tric tuy ngoai tiét cua chudt bénh DTD khong
diéu tri (Hinh 2B) lién két it chat nhu tuy chuét binh
thuong (Hinh 2A) va tuy tang cua chudt duoc diéu tri
(Hinh 2C).

Cau trdc hién vi cia tuy tang quan sat dudi kinh
hién vi gom tuy ngoai tiét (cac nang tuyén, hé thong
dng tuy), tuy noi tiét hay tiéu dao Langerhans, va cac
mach mau trong tuy c6 thé duoc phan biét rd rang.

Tuy ngoai

Hinh 3 cho thay, c6 thé phan biét tuy ngoai tiét
va noi tiét caa chuot binh thuong va chuét bi bénh.
Tuy nhién, cd su khéc biét rd rang vé cau trac tuy noi
tiét cua chuot binh thuong va chuét bi bénh. Tuy noi
tiét caa chudt binh thuong c6 cAu tric gom cac té bao
noi tiét xen k& 1a nhitng mach mau nho nam khép céac
tiéu dao con tuy noi tiét cua chudt bénh xuit hién
thém cac té bao tring tron nhoé nam thua thét trong
tiéu dao. Céc té bao trang nim trong tiéu dao tuy
dugc biét 1a cac té bao T, cac té bao nay tin cong Ién
té bao beta san xuat insulin & tuy noi tiét.

'Hinh 3. Céu tric chung cta tuy chudt (x 400)
(A): Lat cat tuy chugt binh thuwong; (B): Lat cat tuy chudt bénh BTD
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Cau trdc cua tuy ngoai tiét

Hinh 4. Tuy ngoai tiét (x 1000)
(A): Tuy chuét binh thuv“mg; (B): Th uy chudt bénh BTD dtrac’diéu tri bang cao ré Nhéy; (C): Tuy chugt bénh BTD khong
diéu tri (1): Té bao nang tuyeén, (2): Té bao trung tdm nang tuyeén, (3): Mo mo

CAu trdc tong quan cua tuy ngoai tiét & chudt binh
thwong, chudt bénh BTD va chudt bénh BT dugc
diéu tri bang cao r& Nhau c6 ciu tao chung la kiéu
chum nho, gém 2 phan bao gém cac nang tuyén va
dng bai xuat. L4t cit ngang tuyén tuy (Hinh 4) quan
sat duoc 1a nang tuyén hinh tdi bao gém té bao nang
tuyén (1) va té bao trung tdm nang tuyén (2). Nhiing
nang dién hinh c6 hinh tdi, ngoai ra cé thé quan sat
dugc cac nang tuyén hinh tam giac, hinh bau duc,...
tuy thudc vao vi tri 1at cit. O It cit ngang nang tuyén
gom khoang 7 dén 13 té bao nang tuyén va mét hoic
vai té bao trung tam.

Khi so sanh tuy tang cua chudt binh thuong (Hinh
4A) va tuy tang chudt bénh DTD khéng dugc didu tri
(Hinh 4C) véi tuy tang chudt bénh DTP duoc diéu tri
khoi bénh (Hinh 4B) c6 su khéc biét vé md bénh hoc.
Tuy tang chudt duoc diéu tri khoi bénh xuit hién cac
md m& li ti nam xen k& trong hé thong tuy ngoai tiét,
trong khi & tuy ngoai tiét cua chuét binh thuong va
chudt bénh thi khong thdy sy xuit hién cua cac mo
mé. Piéu nay c6 thé duogc giai thich do cac chét trong
cao ré Nhau hoat héa su hoat dong caa mé tuyén sinh
ra nhiéu mé ma.

Cau trdc cia ong bai xuat

Ong bai xuat cua tuy tang (6ng tuy) duoc lgp bang
cac té bao biéu moé khdi vudng hay tru vudng. Thanh
dng ciu tao hai thanh phan chinh gdbm té bao biéu mo
va mang lién két bao quanh. Ong bai xuat cua tuy co
cAu tao khac véi mach mau, nho cau tric mo hoc khac
nhau c6 thé phan biét dugc mach mau va dng bai xuat
vi mach mau duoc lop bang biéu moé lat don rat mong
va dep (Hinh 5).

Céc 6ng bai xuit ¢ tuy tang cua chudt bénh DT
va chudt da diéu tri khoi bénh bang cao ré Nhau nhin
tong quan déu ¢ cau tao chung gom thanh éng duoc
ciu tao boi t& bao biéu mo va mang lién két bao
quanh. Té bao biéu md cé thanh dng lop bang biéu md
tru don gém hai loai té bao 1a t& bao mam khia c6
nhan hinh bau duc va té bao dai c6 nhan det, té bao
chit gan nhan wa base. Té bao dich nhay bit mau
hematoxylin dam. Nhan cua hai loai té bao nay déu
bit mau tim dam, khd phan biét chit nhan va nhan
con. Mang lién két bao quanh 16p té bao thanh éng goi
12 mang day, bén ngoai mang day la cac soi co tron co
tinh chat huéng vong. Xoang (lumen) éng bai xuat cua
tuy tang chudt binh thuong cé rong hon so véi 6ng bai
Xuit tuy chuot BTD (Hinh 5).
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A WON P

Hinh 5. Ong bai Xuét clia chudt sau khi diéu tri khoi bénh (x 400)
(A): Ong bai xudt tuy chugt binh thuong; (B): Ong bai xudt tuy chugt BDTD; C): Ong bai Xudt chudt bénh PTD sau khi diéu
trj bang ré Nhau 1: Té bao biéu mé; 2: Mang lién két; 3: Long dng bai xudt; 4: M6 md; 5: Mach mdu

Cau trdc tuy ndi tiét (Tiéu dao Langerhans)

Tuy noi tiét nam gita cac nang tuyén cua tuy
tang. Tiéu dao c6 hinh cau, c6 bao lién két mong, bat
mau nhat hon so v&i nang tuyén nén rat d& nhan dang.
Duya Va0 mau sic caa tiéu ban nhuém hematoxylin va
eosin cho thay, tuy noi tiét dwoc phan biét c6 3 loai té
bao chu yéu dya vao sy bit mau cua nhan va té bao
chét @6 1a: (1) Té bao A chtra cac hat alfa, té bao co
nhan to nhét, dinh vi chu yéu & viing ria cua tiéu dao
chiém khoang 25 % trong tiéu dao. Nhan it chat
nhidm sic, bat mau sang, mau xanh tim nhat, té bao
chét bat mau hong dam cua eosin Y do té bao chét co
cac hat ché tiét chira glucagon. (2) Té bao B chira cac
hat beta, kich thudc twong duong té bao A. Nhan bit
mau dam hon so véi té bao A, chiém phan Ién trong
tiéu dao, tap trung nhiéu & trung tm cua tiéu dao. Té
bao chit c6 hat ché tiét chta insulin. (2) Té bao D rat
it trong tiéu dao, chtra cac hat delta, thuong phan b
rai rac trong tiéu dao. Loai té bao nay c6 dang hinh
sao hozc hinh qua 18, nhan hinh bau duc bt mau nhat
hematoxylin, té bao chit ¢ nhiéu hat ché tiét chira
somatostatin bat mau eosin Y dam.

Tuy noi tiét chudt binh thuong va chudt bénh
DTP cho thiy c6 su khéc biét. S lwong té bao B ¢

tuy chudt bénh thua va it hon so v&i tuy chudt binh
thuong (Hinh 5), do khi chuét bi gay bénh DTD bang
alloxan monohydrate lam pha huy cac té bao B cua
tiéu dao Langerhans nam & tuy tang dan dén su thiéu
hut insulin thir phéat. Su thiéu hut insulin s& 1am réi
loan chuyén hoa glucose, ting phan huy lipid dan téi
tang glucose huyét va acid béo [10]. Két qua md hoc
cua tuy noi tiét & chuot bénh BTD con cho thay i ti té
bao trang bao liy té bao B xuit hién trong dao tuy
lam cac té bao B giam tiét insulin. Theo Hoang Thi
Bich Ngoc (2001) [11] vao thoi diém bénh xuit hién,
cac té bao B trong tuy tang bi tén thwong. Qua trinh
té bao B tuy tang bi tén thuong thuc chat 1a mot qué
trinh tw mién dich. Ngoai ra, sy bién doi trén bé mat
té bao B lam cho cac té bao mién dich da nhan dang
tir cai cua minh thanh cai khong cua minh dan dén
céc khang thé cua té bao phat trién va hoat dong phdi
hop véi co ché mién dich trung gian té bao. Két qua
1a céc té bao B bi pha huy va xuat hién bénh, phi hop
v6i két qua md hoc d4 quan sat dwoc cua lat cit
ngang tuy chudt bénh BTD. Tuyén noi tiét cua tuy
tang chudt bénh DTD duoc diéu tri bing cao ethanol
ré Nhau khong co su khéac biét so voi chudt bénh
DTP khoéng dugc didu tri (két qua khong trinh bay).
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Hinh 5. Tuy néi tiét ciia chudt bach (x 1000)
(A): Tuy chuét binh thuong, (B): Tuy chugt bénh DTP

KET LUAN

Cao ethanol ré Nhau & lidu lugng 400 mg/kg
trong luong chudt cd kha nang ha glucose huyét trén
chudt bénh BTP twong dwong thubc thuong mai
Gliclazide.

Tiéu ban hién vi lat cat ngang tuy tang chudt cho
thdy c6 su khéc biét vé mo hoc gitra tuy chudt binh
thuong, chudt bénh dai thao duong va chudt da diéu
tri khoi bénh bang cao ethanol r& Nhau.

C4u trdc chung, tuy ngoai tiét va éng bai xuét cua
chuét binh thuong, chudt bénh BDTD va chudt duoc

diéu tri khoi bénh bang cao ethanol ré Nhau c6 su
khac biét.

Tuy noi tiét caa chudt binh thuong, chudt bénh
DTP ¢6 sy khac biét, tuy nhién sau khi duoc diéu tri
bang cao ethanol r& Nhau trong thoi gian 20 ngay, tuy
noi tiét cuia chudt bénh BTH dugc diéu tri khdng khac
biét so voi chudt bénh DT khong duoc diéu tri.

Loi cam on: Tac gia xin chdn thanh cam on sinh
vién Nguyén Thi Thuy Trang, |6p Sinh hoc khéa 34,
Truong Pai hoc Can Tho da hé tro thuee hién tiéu ban
mo bénh hoc.

Effects of the ethanolic extract of Morinda
citrifolia L. roots on pancreatic
histopathological changes of diabetic mice

e Dai Thi Xuan Trang
Can Tho University

ABTRACT

Diabetes (diabetes mellitus), one of the dangerous
diseases, is directly related to the activity of the
pancreas. The histopathological structure of the
pancreas in diabetic mice provide the basic

information of the histology of pancreas from
diabetic mice. The anti-diabetic potential of ethanolic
extract of roots of Morinda citrifolia was evaluated.
The results demonstrated that the ethanolic extract of
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Morinda citrifolia roots could reduce the high blood
glucose in diabetic mice after 20 days of treatment.
The microscopic structure of pancreatic general
histology and pancreatic exocrine of the normal,
diabetic mice and mice treated with the root extract

were different.

Pancreatic endocrine structure

changed in diabetic mice induced with alloxan
monohydrate comparing to normal mice. However,
extract of Morinda citrifolia root could not improve
pancreatic endocrine structure of diabetic mice.

Keywords: Diabetes, histopathology, hypoglycemia, pancreas, Morinda citrifolia L.
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