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ABSTRACT

Hyperuricemia is associated with gout, and also closely related to
cardiovascular diseases, renal calculus, diabetes and metabolic syndrome.
Xanthine oxidase which catalyses the oxidation of hypoxanthine to
xanthine and then to uric acid, plays a crucial role in gout. In treatment of
gout, allopurinol is clinically used as xanthine oxidase inhibitor, but this
drug suffers from many side effects. Therefore, new alternatives with
increased therapeutic activity and least side effects are desired. Herein, we
report a study on using the ethanolic extract from the leaves of Artocarpus
altilis (Park.) Fosb as xanthine oxidase inhibitor in vitro in gout treatment.
The results showed that the optimal concentrations for uric acid
production of xanthine and xanthine oxidase were 0.5 mM and 0.0125 U,
respectively, with reactive productivity being 93.36 + 0.09%. Moreover,
the activity of xanthine oxidase was almost completely inhibited (97.96 £
0.49%) at 0.5 mg/mL of crude extract and the estimated value of ICsy was
0.198 mg/mL.

TOM TAT

Tang acid uric khong chi la nguyén nhdn gdy nén bénh gout, ma con lam
tang nguy co bénh tim mach, soi than, dai thao dwong va cac hoi ching
chuyén hoa. Sw hinh thanh acid uric dwoc tao ra do enzyme xanthine
oxidase xuc tac oxy hoa hypoxanthine thanh xanthine va oxy hoa xanthine
thanh acid uric, nguyén nhdn gdy bénh gout. Allopurinol dwoc dung nhuw
mét chat trc ché enzyme xanthine oxidase trong diéu tri bénh gout, tuy
nhién allopurinol ciing cé nhiéu tac dung phu. Vi thé, yéu cau hién nay la
tim ra hop chdt méi cé hoat tinh chita tri cao va it anh huong nhat. Muc
dich dé tai la danh gid hoat dong ikc ché enzyme xanthine oxidase in vitro
tir cao ethanol la sa ké (Artocarpus altilis (Park.) Fosb) trong diéu tri bénh
gout. Két qua cho thdy, hiéu sudt phan iing hinh thanh acid uric dat t6i wu
(93,36 £ 0,09%) ¢ néng do xanthine va xanthine oxidase ln luot la 0,5
mM va 0,0125 U. Ngodi ra, hiéu qua trc ché hoat tinh enzyme xanthine
oxidase bj trc ché gan nhi hoan toan (97,96 + 0,49%) ¢ nong do cao
ethanol la sa ké 0,5 mg/mL va né‘ng do cao chiét ke ché 50%, ICsp =
0,198 mg/mL.
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1 GIOI THIEU

Xanthine dehydrogenase (XDH) hay xanthine
oxidase (XO) la mét phirc hop metallo-flavoprotein
tao ra cac gbc tu do. Enzyme XO xtic tic qua trinh
oxy hoa hypoxanthine thanh xanthine va oxy hoa
xanthine thanh acid uric. Enzyme XO c6 vai tro
quan trong trong qua trinh di hoa vong purin, la
nguyén nhan gdy ra bénh gout (Rasaratnam and
Christophidis, 1995). Bénh gout (Théng phong)
thuong gén lién véi mic do acid uric trong huyet
thanh cao, dan dén ling dong céc tinh thé urat. Két
qua 1a gy ra cac con dau dit doi ¢ cac khop vé
dém, diac biét la ¢ ngon chan va ngdn tay cai
(Kramer and Curhan, 2002). Bénh gout ngay cang
pho bién trong xa hoi hién dai va tré thanh mot van
dé dang quan tam, chi tinh riéng & My di co hon
hai tri¢u nguoi me“ic bénh, can bénh nay ciing tang
1én nhanh chong & Trung Qudc (Ying ef al., 2004).

O nguoi binh thudng, nong d9 acid uric trong
mau ¢ nam la 3,4-7,0 mg/dL (200-420 pmol/L) va
& nit 1a 2,4-5,7 mg/dL (140-340 pmol/L). Dé muc
acid uric dwoc cén bang hing ngly, acid uric dwoc
thai ra ngoai chii yéu theo dudng than qua nudc
tiéu, mot phan qua phan va cac duong khéc. Vi
nhiéu nguyén nhan nguyén phat (bénh gan lién voi
cac yéu t6 di tmyen co dia) va th phat nhu
thuong xuyén an nhleu thirc an chira nhiéu purin
(gan, thit, c4,...), uéng nhiéu ruou, bia 1am cho qua
trinh chuyén h()a purin thanh acid uric tang. Theo
bao céo lam sang, acid uric khong chi lién quan
dén bénh gout, ma con lam ting nguy co rdi loan
tim mach, soi than, dai thado duong (Nakanishi et
al., 1999). Vi vay, can c6 nhitng nghién ctru, tim
hiéu vé& cac chit c6 kha ning tic ché enzyme XO,
cling nhu ngan chan sy hinh thanh acid uric.
Nhitng hop chat c6 hoat tinh sinh hoc ngudn gdc tir
ty nhién ngay cang dugc quan tdm nghién clru va
da thé hién tinh an toan va hiéu qua trong viéc
phong ngira va diéu tri bénh gout. Theo kinh
nghi¢m dén gian, cdy sa ké c6 cong dung chira tri
bénh gout. Tuy nhién, chua c6 nghién ciru khoa
hoc nao duoc cong bd vé cong dung trén ciing nhu
kha ning trc ché enzyme XO ciia cao chiét 14 sa ké.
Do d6, dé tai duoc thue hién véi muc dich 1a danh
gia kha ning tc ché enzyme XO murc do in vitro dé
ngan sy hinh acid uric, nguyén nhan gay bénh gout.

2 PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.1 Phuong tién nghién ctru

i Thiét bi duoc st dung trong nghién ciru nay
gbm may do pH Mettler Toledo, can phan tich
Mettler Toler (Thuy Si), may tron mau Vortex,
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may do mat dd quang Beckman Coulter 640B (M¥)
va may cb quay chan khong Heidolph (Puc).

Hoa chit st dung trong thi nghiém gbém
xanthine (Nacalai tesque, Japan), xanthine oxidase
(Sigma Aldrich, My), allopurinol (Wako, Nhat),
2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl (DMSO), sodium
hydroxide (NaOH), hydrochloric acid (HCI), dung
dich dém phosphate pH 7,5, nudc cit va ethanol
99,5%.

Vat li€u thi nghiém 13 14 sa k& (Arfocarpus
altilis (Park.) Fosb) khé tu rung duogc thu & Vuon
sinh vat, Khoa Khoa hoc Tu nhién, Truong Dai
hoc Can Tho.

2.2 Phwong phap nghién ciru
2.2.1 Trich cao ld sa ké bang dung méi ethanol

Mau 14 sa ké kho duoc rira sach béng nudc,
phoi ngodi ning, dem xay nhuyén va duogc goi
bang gidy loc dé thuc hién theo k¥ thuat ngdm dam
(maceration) vdi ethanol (99,5%).

Mau sau khi ngdm 3 ngay (72 gi®) & nhiét do
phong, phan ba hay sinh khéi con lai duge loc bo,
dung dich cao chiét dugc ¢6 quay dudi ap suit thip
(-0,8 Bar) va ¢ nhiét d6 thip khoang 55°C, dé thu
hoi dung moi ethanol bang hé théng co quay
(evaporator). Cao thd sau khi thu hédi duoc trir &
4°C @é sir dung cho cac thi nghiém sau.

2.2.2 Khdo sdt anh hieong ciia nong do
enzyme XO va xanthine lén phan wng hinh thanh
acid uric

Muc dich cua thi nghi€ém nay la khao sat anh
huéng ndng do giita enzyme XO va co chat
xanthine trong phan tng hinh thanh acid uric. Hon
hop phan tmg gdm c6 xanthine & cac ndng d6 0,5;
0,25; 0,125 va 0,0625 mM. N6ng d6 enzyme XO la
0; 0,125; 0,025; 0,05 va 0,1 U la cac néng do cudi
cung trong phan tng. Nong d6 XO 0 U duoc sir
dung lam nghiém thirc di ching. Cac nghiém thtrc
dugc bd tri theo kiéu thira s va dugc trinh bay
trong Bang 1.

Tién hanh thi nghiém: 100 mM xanthine duoc
pha trong 1 mL NaOH 1M, sau d6 xanthine dugc
pha lo2ng trong dung dich dém phosphat (0,2 M,
pH 7,5) dé dugc cac nong do xanthine khac nhau.
Phan tmg dugc thém vao enzyme XO pha loang
thanh cac n6ng d6 0,1; 0,05; 0,025; 0,0125 va 0 U
trong dung dich dém phosphat (0,2 M, pH 7.5).
Hon hop phan tng duge u ¢ nhiét d6 phong (25°C)
trong 30 phut. Lugng acid uric tao ra dugc xac
dinh bing cach do & budc song 295 nm (Chrysoula
etal., 2012).
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Bang 1: B6 tri thi nghiém khao sat anh hwéng ciia enzyme XO va xanthine trong phan ng hinh thanh

acid uric
Nong dd Nong dd enzyme XO (U)
Xanthine (mM) 0 (B1) 0,0125(B2) __ 0,025(B3)  0,05(B4) 0,1 (B5)
0,0625 (A1) Al Bl Al B2 Al B3 Al B4 AlBS5
0,125 (A2) A2 Bl A2 B2 A2 B3 A2 B4 A2 B5
0,25 (A3) A3 Bl A3 B2 A3 B3 A3 B4 A3 B5
0,5 (A4) A4 B1 A4 B2 A4 B3 A4 B4 A4 B5
2.2.3 Khdo sat kha nang tec ché enzyme XO 2.2.5 Thong ké va phan tich so liéu
cua allopurinol Cac sérliéu dugc do va ghi lai sau méi lan thi
Muc dich ciia thi nghiém nay 1a khao sat kha ~ nghiém. S0 liéu dugc phan tich thong ké bang phan
ning e ché cua allopurinol (AP) dén hoat déng mém Minitab 16.0 va v€ do thi bang Microsoft
ctia enzyme XO va dung duong chudn theo phan excel.
trdm enzyme XO bj trc ché boi AP. Thi nghiém 3 KET QUA VA THAO LUAN

dugc b tri voi 3 lan lap lai. Hon hop phéan tng
gdm c6 AP véi cac ndong d cudi ciing trong phan
ung 1a 0; 0,125; 0,25; 0,375 va 0,5 mM.

3.1 Trich cao 14 sa ké biang dung méi
ethanol

Trong lugng mau ngam ban dau 14 800 g, trong
lugng cao thu duoc sau khi c6 quay la 24,02 g, cho
thiy duoc hiéu suit co quay cia cao chiét 1a 3%.
Cao ethanol 14 sa ké thu dugc sau khi c6 quay o
dang déo sét va duoc trit & nhiét do 4°C dé sur dung
cho céc thi nghiém sau.

Tién hanh thi nghiém: Hon hop phan tng ban
dau gém 200 pL chira XO 0,0125 U va AP & céac
ndng d6 khac nhau, duoc 0 & nhiét dd phong (25
°C) trong 30 phut. Sau d6, phan tmg dugc bd sung
100 uL xanthine 0,5 mM va dugc tiép tuc 1 & nhiét
do phong trong 30 phat. Hon hgp phan g sau

cung dugc do do hip thu biang may do quang phd & 3.2 Khio st dnh huéng ciia ndng d
budc séng 295 nm. enzyme XO va xanthine 1én phan ing hinh
) , . thanh acid uric
Hi€u suat ¢ ché hoat dong cua enzyme
xanthine oxidase dugc tinh theo cong thirc: Trong cac phan (ng enzyme, nong do co chat
s e a o 16n hon nhiéu lan so véi ndng do enzyme dé dam
190 X (PQ hf‘p th}lA cua mau (}01 chung - D:Q ha}? bao enzyme hoat dong véi hiéu sudt cao nhit.
thu cua mau thi nghiém)/(P¢ hap thu cia mau doi Trong cing ndng do co chat, khi ting ndng do
chimng) ) enzyme thi s& gdy ra hién tuong hoat hoa lam ting
2.2.4 Khao sat kha nang ic che enzyme XO toc do phan tmg va thoi gian phan Gmg s€ ngan lai
cua cao chiét ethanol la sa ké (Pham Thi Tran Chau va Phan Tuan Nghia, 2007).

Khi tang ndng d6 enzyme dén mot gia tri nhat dinh
thi thoi gian phan tng khong giam hon duoc nita.
Boi vi lugng enzyme da két hop hét véi co chit,
lugng enzyme con lai 1a du, nén khi ting nong do
enzyme ciing khong lam anh huéng dén phan ting
(Tran Dinh Toai va Nguyén Thi Van Hai, 2005).

Thi nghiém duoc bd tri véi 3 1an lap lai. Hon Trong cung mot ndng d6 enzyme, khi ting nér}g do
hop phéan tmg gdm co cao ethanol 14 sa ké véi cac co chat thi thoi gian phan Ung s€ tang 1én va toc do
néng d6 trong phan tmg 1a 0,1; 0,2; 0,3; 0,4 va 0,5 cua phan ung dat dén mot gia tri nhét dinh thi s&
mg/mL. Nghiém thirc ddi chimg khong st dung khéng ting 1én nita (Tran Dinh Toai va Nguyén
cao ethanol 14 sa ké. Thi Van Hai, 2005). Do do, néng do enzyme va co
chat lién quan mat thiét voi nhau. Ngoai ra, khi
phan tich sy tuong tac cia hai nhan t6 ndng do
enzyme va co chat 1én hiéu sut phan tmg thi két
quéa phan tich c6 y nghia thong ké (p<0,05). Vi
vay, thi nghiém nay la su tuong tac gitra hai nhan
t6 co chat va enzyme.

Muc dich thi nghiém 1a khao sat kha nang trc
ché cua cao ethanol 14 sa ké dén hoat dong cua
enzyme XO in vitro, dua vao thu nghi¢ém xanthine
oxidase. Két qua khao sat dugc danh gia dya vao
phan tram enzyme XO b trc ché.

Tién hanh thi nghiém: Cao ethanol 14 sa ké
10 mg/mL dugc pha trong dung mdi dimethyl
sulfoside (DMSO) 0,1 M. Sau d6, cao ethanol 1a
sa ké 10 mg/mL duoc pha lodng thanh cac nong
d6 khac nhau. Phan tmg duoc tién hanh twong tu
thi nghiém khao sat kha ning trc ché enzyme XO
cua AP.
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Phan tng hinh thanh acid uric dugc tao ra tir su
chuyén hoa xanthine duéi su xuc tac cua enzyme
XO, trong diéu kién thoi gian va nhié¢t do thich
hop. Muc dich thi nghiém 1a xac dinh nong d6 co
chat xanthine va ndng do enzyme XO thich hop dé
hiéu suat phan tig dat cao nhat.

Dya vao két qua khao sat sy anh huéng cua

Phan A: Khoa hoc Tu nhién, Cong nghé va Méi truong: 32 (2014): 94-101

néng do enzyme XO va xanthine dén hiéu suét
phan tmg hinh thanh acid uric thi thiy rd hiéu suat
phan {mg tang ti 1& thuan theo ndng d6 ctia enzyme
XO va co chat xanthine. O néng d6 enzyme XO la
0 U duoc xem la nghiém thac ddi ching va hiéu
suat phan tng 1a 0%. Két qua thi nghiém duoc
trinh bay trong Bang 2 va Hinh 1.

Bang 2: Két qua anh hwéng ciia ndng do enzyme XO va nong d9 xanthine dén hiéu suit phan ing

hinh thanh acid uric

Nong dd Noéng d9 enzyme XO (U)

Xanthine (mM) 0 (B1) 0,0125 (B2) 0,025 (B3) 0,05 (B4) 0,1 (B5)
0,0625 (A1) 0,00 85,59+2,24 93,33%+0,5 94,79%+0,11 97,64%+0,04
0,125 (A2) 0,00 62,384+0,55 77,75°1,8 85,60°+0,24 93,712+0,14
0,25 (A3) 0,00 85,29°+0,27 85,63°+0,33 89,51%°+0,13 92,39%+0,12
0,5 (A4) 0,00 93,96°+0,09 93,82°+0,04 94,08°+0,05 93,822+0,16

Ghi chii: Cdc chit cdi theo sau trong ciing hang (ciing néng do xanthine) khdc nhau sé khdc biét ¢6 y nghia thong ké ¢

muec 5%

Két qua thi nghiém (Bang 2) cho thdy, & cac
nghi¢m thuoc xanthine 0,0625 mM phan ung voi
enzyme XO c6 néng d6 0,0125; 0,025; 0,05 va 0,1
U thi hiéu sudt phan ng lan luot 13 85,59 + 2,24%;
93,33 + 0,5%; 94,79 + 0,11% va 97,64 + 0,04%.
Két qua thi nghiém cho thiy ¢ ndng do co chat
xanthine 0,0625 mM thi hiéu suét phan Gng cb su
khac biét c6 ¥ nghia théng ké & nong do enzyme
X0 0,0125 U (85,59 +£2,24%) va enzyme XO 0,1
U (97,64 + 0,04%). O ndng d6 co chét xanthine
0,0625 mM thi higu suat phan tg khac biét khong
¢6 ¥ nghia ¢ nong do enzyme XO 0,025 U (93,33 +
0,5%) va 0,05 U (94,79 + 0,11%). Chimg t0, ¢
nong d¢ enzyme XO 0,0125 U khong du dé chuyén
héa lugng co chét xanthine (85,59 + 2,24%) va
khi ting ndng d6 enzyme XO 0,1 U thi lugng co
chit xanthine d3 dugc chuyén hoa hét (97,64 +
0,04%). Ngoai ra, & n6ng d6 enzyme XO 0,1 U dat
hiéu sudt phan Ung cao nhit so v6i cac nghiém
thirc con lai.

O cac nghiém thirc xanthine 0,125 mM phan
tmg véi enzyme XO & cac nong do 1a 0,0125;
0,025; 0,05 va 0,1 U thi khac biét c6 y nghia thong
ké giita bon nghiém thirc va hiéu suat phan tng lan
luot 1a 62,38 + 0,55%; 77,75 + 1,8%; 85,60 +
0,24% va 93,71 + 0,14%. Hi¢u suat phan Ung tang
dan theo ndng do enzyme XO va hiéu suét phan
g dat cao nhat & noéng do enzyme XO 0,1 U. Két
quéa thi nghiém cho thdy, khi ting dan ndng do

97

enzyme Qén mot gizi’ tri nhat dinh thi van khong én}l
huong dén hiu suat phan ung, do luong co chat
xanthine da phan ung hét.

Tuong tu, & cac nghi¢m thirc xanthine 0,25 mM
phan tmg vdi enzyme XO & cac ndng do 0,0125;
0,025; 0,05 va 0,1 U thi hiéu suat phan tmg lan lugt
la 85,29 + 0,27%; 85,63 + 0,33%; 89,51 £ 0,13%
va 92,39 £ 0,12%. Két qua thi nghiém cho thay khi
tdng néng d6 enzyme XO tu 0,0125; 0,025 va 0,05
U thi hiéu sudt phan Gng khac biét khong co y
nghia théng ké. Ngoai ra, hiéu sut phan ng &
nong d6 xanthine 0,25 mM vé6i nong do enzyme
X0 0,05 va 0,1 U cling khac biét khong c6 y nghia
thong ké. Piéu nay cho thdy, luong enzyme XO
khong du dé chuyén héa hét lwong co chat
xanthine.

Trong cung day ndng do xanthine 0,5 mM thi
bbn ndng d6 enzyme dugc khao sat cho két qua
khac biét khéng c6 y nghia thong ké, hiéu suat
phan ung lan lugt 1a 93,36 + 0,09%; 93,82 +
0,04%; 94,08 + 0,04% va 93,82 + 0,16%. Chung to
enzyme XO 0,0125 U du dé chuyén hoa co chat
xanthine 0,5 mM. Ngoai ra, nong do X0 0,0125 U
dap tmg diéu kién sir dung enzyme thap nhat, nhim
tiét kiém trong qué trinh thi nghiém. Do d6, nong
d6 xanthine 0,5 mM va XO 0,0125 U dugc st dung
cho cac thi nghiém sau voi hidu sudt phan tng la
93,36 = 0,09%.



Tap chi Khoa hoc Truong Pai hoc Can Tho

Phan A: Khoa hoc Tu nhién, Cong nghé va Méi truong: 32 (2014): 94-101

100

;\;* 80 +

op

=

= 60 T

=

= == xanthine 0,0625 mM
s 40

& =8 xanthine 0,125 mM

=

@ —a—xanthi

=20 xanthine 0,25 mM

=&=xanthine 0,5 mM
O } } 4 ' |
0 0,02 0,04 0,06 0,08 0,1
Noéng do enzyme XO (U)

Hinh 1: Anh huéng ciia ndng d9 enzyme XO va co chit xanthine dén hi¢u suét phan g

3.3 Khio sat kha niing trc ché enzyme XO
cua allopurinol

Panh gia sy rc ché hoat dong cua enzyme XO
duoc xac dinh dua vao mirc do acid uric dugc hinh
thanh tor xanthine trong cung moét thoi gian thi
nghiém. Chét c6 kha ning wc ché enzyme XO cang
cao s€ cang han ché su hinh thanh acid uric, do d6
mat do quang cua acid uric s€ giam. Gia tri hép thu
cuc dai cua acid uric 1a 295 nm. Két qua thi
nghiém duoc trinh bay trong Bang 3.

Bang 3: Khao sat kha ning irc ché enzyme XO

cia AP

N(‘ﬁng do allopurinol Phén trim enzyme
(mM) bi irc ché (%)

0 BCO) 0,00

0,125 8,36°+ 1,19

0,25 20,364+ 3,01

0,375 33,82°+0,2

0,5 44,39° + (0,48

0,625 49,64 + 0,64

0,75 50,96+ 0,96

Ghi chu: Cac chit cdi theo sau trong cung cot khac nhau
sé khac biét co y nghia thong ké o mirc 5%

Két qua cho thay khi tang nong do AP lén
thi hiéu suat Gtc ché enzyme XO ciling ting
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(Hinh 2). Kha nang wuc ché hoat dong cua enzyme
XO dat cao nhat (50,96 + 0,96%) ¢ nong do AP la
0,75 mM.

O ndng do AP 0,125 mM thi phan trim enzyme
bi Grc ché 1a 8,36+1,19%, khac biét co y nghia so
v6i nghiém thirc d6i chimg (khong c6 chat tc ché).
Tuong tu, khi ting néng d6 AP tir 0,25 1én dén
0,375 va 0,5 mM thi phan trim enzyme bi trc ché
cling tang, hiéu suit wc ché lan luot 1a 20,36 +
3,01%; 33,82 + 0,2% va 44,39 + 0,48%. O nong do
AP 0,625 mM va 0,75 mM thi hiéu qua wc ché
khac biét khong co y nghia théng ké lan lugt 1a
49,64 + 0,64% va 50,96 + 0,96%. Diéu nay c6 thé
két luan rang, & ndng do AP 0,625 mM da wc ché
hét lugng enzyme XO trong phan tmg (Bang 3). Cu
thé hon, kha ning trc che hoat dong enzyme XO
cia AP chi dat gia tri tdi da nhét dinh. Sy trc che
hoat dong enzyme XO cua AP s& khong tang néu
tiép tuc tang nong do AP. Hi¢u qua tre ché enzyme
XO cua AP ting tuyén tinh theo ndéng d¢ trong
khoang tir 0; 0,125; 0,25; 0,375 va 0,5 mM. Do do,
duong chuin kha néng trc ché enzyme XO cua AP
trong khoang ndéng do néu trén dugc xem nhu
duong chuan cho céc thi nghiém khao sat kha nang
{rc ché enzyme XO. Phuong trinh duong chudn co
dang y = 91,39x-1,462 (R? = 99,4%) (Hinh 2).
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Hinh 2: Puong chuin kha ning e ché enzyme XO ciia allopurinol

3.4 Khaio sat kha ning e ché enzyme XO
cta cao chiet ethanol 14 sa ké

Kha ning e ché enzyme XO tir cao ethanol 14
sa ké dwoc danh gia dwa vao phan trim enzyme
XO bi trc ché. Nong do AP tuong duong dugc tinh
dwa vao phuong trinh duong chuan ciia AP (Hinh
2). Két qua khao sat dugc trinh bay trong Bang 4
va Hinh 3.

Bang 4: Kha niing trc ché enzyme XO ciia cao
ethanol 14 sa ké

Ham hrong chat

Nong dd Phin trim oA,

Y . . wre che cé trong
cao chiéet enzyme bi trc <

(mg/ml) ché (%) cao chiét (twong
dwong mM AP)
0 (PC) 0 0
0,1 35,25+ 1,32 0,4017¢+0,01
0,2  50,84¢+2.89 0,57234 40,03
0,3 84,99+ 0,43 0,9460° +0,00
0,4  92,91°+0,43 1,0326° +0,00
0,5 97,96*+ 0,49 1,0879* +0,00

Ghi chu: Cdc chit cdi theo sau trong cung cgt khdc nhau
sé khac biét co y nghia thong ké o mirc 5%

Két qua thi nghiém cho thdy, kha niang trc ché
enzyme XO cua cao ethanol 14 sa ké ty 1¢ thuan véi
ndng do6 cao chiét. Nong do cao chiét cang cao thi
kha ning trc ché enzyme XO cang manh va ngugc
lai, kha nang trc ché enzyme XO giita cic nong do
cao chiét khac biét co6 y nghia thong ké (p<0,05).
Cu thé 1a & ndng d6 cao chiét 0,1 mg/mL thi hiéu
suét (rc ché dat dén 35,25 + 1,32%. Khi ting ndng
dd cao chiét tr 0,2; 0,3; 0,4 va 0,5 mg/mL thi hiéu
qua trc ché enzyme XO ting lan luot 1a 50,84 +
2,89%; 84,99 + 0,43%; 92,91 + 0,43% va 97,96 +
0,49%.
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Ham luong chat e ché enzyme XO cé trong
cao chiét 14 sa ké tinh twong duong mM AP twong
mg voi ndng d6 cao & cac nong do 0,1; 0,2; 0,3;
0,4 va 0,5 mg/mL la 0,4017; 0,5723; 0,9460;
1,0326 va 1,0879 mM (Bang 4).

O ndng d6 0,5 mg/mL cao ethanol 14 sa ké cho
kha ning trc ché enzyme XO cao nhét (97,96 +
0,49%), lugng enzyme XO gan nhur bi trc ché hoan
toan. Chung to trong cao chiét ethanol 14 sa ké co
nhidu chét c¢6 hoat tinh ¢ ché enzyme XO. Cé
nghién ctru chimg minh ring, viéc (¢ ché hoat
dong enzyme XO khong chi giam nong do acid
uric trong mau, ma con giam su san xuat cac gbc tu
do (Kong et al., 2002).

Nhiéu nghién ctru da phén tich cac thanh phan
hoa hoc trong 1a sa ké chira nhiéu hop chét tannin,
phenol, glycoside, saponin, steroid, terpenoid va
antharaquinon (Siddesha et al., 2011). Cac hop
chét phenol, dic biét 1a flavonoid c6 hoat tinh tc
ché manh dbi v6i enzyme XO va tiém niang chbng
oxy hoa cao. Trong nhom flavonoid dang chu y 1a
cac hop chat flavonol glycoside va cu thé hon 1a
kaempferol va quercetin glycosides (Chrysoula et
al., 2012). Sy uc ché hoat dong enzyme XO duogc
xem nhu 1a mot co ché chdng oxy hoa cua cac hop
chat polyphenol. Nhiéu nghién ciru vé enzyme XO
chimg minh rang, hoat dong cia enzyme XO la
nguyén nhan din téi su tao ra nhiéu gbc tu do
(Cotelle, 2001; Van et al., 2002). Nén viéc bd sung
cac chit e ché enzyme XO vira 6 tac dung e ché
su tao thanh acid uric ngan ngura bénh gout, ciing
vira ¢6 tic dung ngan chan lai stress oxy hoa
1a nguyén nhan gay ton thuong té bao va mo trong
co thé.
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Hinh 3: Kha ning irc ché enzyme XO ciia cao ethanol l4 sa ké

Kha ning e ché enzyme XO cua cao ethanol 14
sa ké dugc xac dinh dua vao gia tri 1Cs (Néng do
{rc ché 50%, Inhibitory concentration of 50%). Gia
tri ICso dwoc tinh dya vao db thi va phuong trinh
cua cao chiét 14 sa ké (Hinh 3). Gia tri ICso cua cao
chiét 14 sa ké 1a 0, 198 mg/mL. Ngoai ra, mot sd
thuc vat duoc chiét xuit tir methanol nhu cay ngai
cuu (Artemisia vulgaris), t&6 moc (Caesalpinia
sappan), dai bi (Blumea balsamifera), cuc
(Chrysanthemum sinense) va chac chiu (Tetracera
scandens) ¢ hoat tinh e ché 50% enzyme XO
dudi 0,02 mg/mL (Khalil ef al., 2011). Chiét xuat
tr methanol cua 14 cdy ngii trao (Vitex Negundo L.)
va la cay ca doc dugc (Datura metel L.) c6 hoat
tinh e ché 50% enzyme lan luot 1a ICso = 0,0785
mg/mL va ICso = 0,0768 mg/mL (Muthuswamy et
al., 2007). Tt cac nghién ctru trén, khi so sanh hoat
tinh trc ché 50% enzyme XO cuia cao chiét ethanol
14 sa ké v&i cao chiét methanol tir cac thue vat trén
thi hoat tinh trc ché 50% enzyme XO cua cao chiét
ethanol 14 sa k& 1a yéu hon (0,198 mg/mL). Tuy
nhién, cac hop chét sinh hoc trong cao chlet la sa
ké ¢6 kha ning trc ché enzyme XO va c6 tiém ning
sir dung cao chiét 14 sa ké nhu thyc pham bd sung
trong diéu tri bénh gout.

4 KET LUAN VA DE XUAT
4.1 Kétluan
Hiéu suat phan tng hinh thanh acid uric t6i wu

o Qéng d6 enzyme XO 13 0,0125 U va ndng do co
chat xanthine 1a 0,5 mM.
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Kha nang wuc ché enzyme XO cua allopurinol
cao nhat & nong d¢ 0,75 mM vdi hiéu suat Ge ché
14 50,96 £ 0,96%.

Kha ning e ché enzyme XO cua cao ethanol 14
sa ké dat cao nhat 12 97,96 + 0,49% & ndng do cao
0,5 mg/mL. Gi tri (rc ché 50% enzyme XO cua
cao ethanol 14 sa ké 1a ICso= 0,198 mg/mL.

4.2 D& xuit

Khéo sat hoat tinh chdng oxy héa va va kha
nang loai bo goc tu do tir cao chiét 14 sa ké.

Khéo sat kha ning wc ché enzyme XO tir cao
chiét 14 sa ké & mure do in vivo.

Nghién ctru cac thanh phin hoa hoc va tach cac
phén doan v6i cac dung moi khac nhau trong cao
chiét 14 sa ké nhdm khao sat nhiing hop chét co
hoat tinh sinh hoc ¢6 thé trc ché enzyme XO.
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