BAI NGHIEN CUU

Nghién ciu doc tinh cda dich chiét
hing qué (Ocimum Basilicum L.)
dén dién tam do 6 tho thuc nghiém

STUDY ON TOXICOLOGY OF BASIL (OCIMUM BASILICUM L.)
EXTRACT ON EXPERIMENTAL RABBITS' ELECTROCARDIOGRAMS

Nguyén Thi Minh Thu', Ngquyén Thj Loan", Tran Thanh Duong?

"Hoc vién Y-Duoc hoc c8 truyén Viét Nam
. . 2\/ién S6t rét-Ky sinh trang-Cén trung Trung uong
TOM TAT

Muc tiéu: Ddnh gid dnh hudng cda dich chiét nuéc Hing qué (Ocimum basilicum L) d@én dién tim ctia thd
thi nghiém vdiliéu dudng uéng lién tuc 28 ngay.

Déi tuong va Phuong phdp: Tién hanh theo hudng dan cia B Y té va OECD vé thirdoc tinh bdn trudng
dién. Dich chiét nudc hiing qué dugc diing bdng duding uéng trén thd & 2 muc liéu 0,6 va 1,8 g/kg/ngay x 28
ngay lién tiép. Thir nghiém tién hanh song song véi nhém ching. Ghi dién tim thé & cdc ngay NO (trudc khi
dting thuéc), N14 va N29. Bién tim thé dugc ghi & 12 dao trinh (3 dao trinh song cuc chi, 3 dao trinh don cuc
chi, 6 dao trinh don cuc nguc). Cdc chi tiéu ddnh gid gobm: nhip tim, séng P, khodng PQ, phiic b6 QRS, séng T,
khodng QT, va cdc ddu hiéu khdc (néu cd).

Két qua: Dich chiét hing qué & ca hai muc liéu 0,6 va 1,8 g/kg/ngay x 28 ngay lién tiép khéng lam thay
déi c6 y nghia théng ké nhip tim va cdc séng dién tim (séng P, khodng PQ, phtic bd QRS, séng T, khodng QT)
tai cdc thoi diém truGc uéng thude (ngay 0), ngay 14 va ngay 29 (sau dot diing thuéc). Cdc chi sé trén gida I6
dting thuéc va I6 chiing cling khdc biét khéng cé y nghia théng ké (cdc gid trip > 0,05).

Két luén: Nhu vay, dich chiét hiing qué & liéu 0,6 va 1,8 g/kg/ngay x 28 ngdy lién tiép an toan vdi tim thd
thi nghiém.

Tirkhéa: Hing qué, Ocimum basilicum L., dich chiét nuéc, dién tam do, nhip tim, cdc séng dién tim.

SUMMARY

Objective: To assess the effects of aqua basil extract (Ocimum basilicum L.) on experimental rabbits’
electrocardiograms with a continuous oral regimen of 28 days.

Subject and Methods: The Vietnam Ministry of Health’s and OECD’s guidelines for sub-chronic
toxicity testing were applied. The aqua basil extract was treated orally in two different groups with dose
regimens of 0.6 and 1.8 g/kg/day x 28 consecutive days, respectively. A control group treated orally with
distilled water was also tested simultaneously.
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The rabbit's electrocardiograms were recorded on days NO (before taking samples), N14 and N29
(after finishing the treatment) in 12 leads (3 leads bipolar limb, 3 leads unipolar limb, 6 leads thoracic).
Evaluation indicators include heart rate, P wave, PQ interval, QRS complex, Twave, QT interval, and other

signs (if any).

Results: With the two dose regimens of 0,6 and 1,8 g per kg per day for 28 consecutive days, the aqua
basil extract did not significantly change rabbits’ heartbeats and cardiovascular waves (such as P, QP,
QRS, Tand QT) through study days (DO, D14 and D29). These indices did not differ significantly among the

treated and control groups (the P values > 0.05).

Conclusion: The aqua basil extract (at the two oral doses of 0,6 and 1,8 g/kg per day for 28 consecutive

days) was safe in rabbits’ cardiovascular systems.

Keywords: Basil, Ocimum basilicum L, aqua basil extract, electrocardiograms, heartbeats, and

cardiovascular waves.

DAT VAN DE

Tur lau, cdy hung qué (Ocimum basilicum L.) da
ndi tiéng la cay thudc quy va dugc st dung trong
y hoc 6 truyén ctia nhiéu nuéc nhu An g, Iran, A
rap, Hy Lap, ... Toan bé phan trén mat dat ctia cay
hiing qué déu dugc dung lam thudc, véi muc dich
chita bénh khac nhau. L4 hiing qué dugc dung lam
thudc bé va thudc trir giun. Tra hung qué (dung
néng) dé tri buén noén, day hoi, chiing kiét ly. Tinh
dau hing qué rat cé tac dung lam gidm mét moi
vé tinh than, tri cdm lanh, viém miii, ch6ng co that,
va la thuéc uu tién dung dé tri ong dét va ran can
[1]. HUng qué rat hiéu qua trong diéu tri bénh tim,
bénh vé mau, bénh bach bi... Nudc ép hing qué
lam gidm chiing dau. Dich chiét hung qué duing dé
tri chiing dau dau, dau do bénh gout, cai thién chic
nang dudng tiéu hda, nhuan trang nhe va lam nuéc
stic miéng dé chira hoi thd hoi. Ngoai ra con ¢ tac
dung gidm dau khi sinh dé [1]. Hing qué con co tac
dung khang khuan tét [2],[3]. GViét Nam, hiing qué
tirlau da dugc diing chti yéu lam gia vi cho cacmon
an (14 va ngon) hodc dé udng cho mat (hat é).

Véi nhiéu tac dung nhu da ké trén, mot sé
nghién cdu trén thé gidi va trong nudc da tién
hanh nham phét trién thuéc tir dugc liéu nay.
Cac nghién ctiu ngoai nudc cho thay, hing qué

dugc dung nap t6t, hau nhurat it tac dung khéng
mong muédn khi st dung lién tuc téi 13 tuan. Tuy
nhién, st dung qua liéu hiing qué hodc lam dung
trong thdi gian dai c6 thé gay kho tha, thé gap,
ho hodc tiéu ra mau; ha dudng huyét, lam loang
mau hoac cham qua trinh déng mau; ung thu
niém mac gan; cé thé lam co thét ¢ t&r cung Vi
phu nlt mang thai, gay bién ching trong khi sinh
[1]. Chua c6 cong trinh nghién cru nao céng bo
vé anh hudng cta dich chiét hing qué dén dién
tim. Dac biét, cAc nghién ctiu vé tinh an toan clia
hing qué & Viét Nam hau nhu chua co.

Vivay, dé phat trién thuéc c6 nguén géc tirduoc
liéu nay, nghién cttu dugc tién hanh nham danh gia
anh huéng ctia dich chiét huing qué téi dién tim ctia
thé thi nghiém véi liéu ban truong dién 28 ngay.

VAT LIEU VA PHUONG PHAP
Théi gian va dia diém nghién ciu

Nghién ctu dugc tién hanh ti thang 5 - 7
nam 2021, tai Vién Sét rét - Ky sinh trung - Cén
trung Trung uong.
Déi tuong va vat liéu nghién ciu
Mau nghién ciu

Phan trén mat dat clia cay hiing qué con tuoi
duogc thu hdi tu thang 5-6/2021 tai Yén X3, Tan

TAP CHIY DUGC CO TRUYEN VIET NAM 9



BAI NGHIEN CUU

Triéu, Thanh Tri, Ha N6i. Mau sau thu hai duoc ria
sach, thai nho va dugc chiét ndng véi nudc nhu
sau. Lay 1 kg hing qué, thém 2 lit nudc, dun nho
Itra trong 30 phat. Sau d6 loc lay dich chiét. Thém
ti€p 1 lit nu6c vao va dun nhé Ia tiép trong 30
phut nira. Sau d6 loc 1ay dich chiét lan 2. Gop dich
chiétlan 1valan 2 lai, c6 cach thiy cho téi khi dugc
dich chiét ty 1& 1: 1 (100 g/100 ml). Tur dich chiét
nay, cd cach thuy ti€p dé dugc cac dich chiét vai
cac ndng dé khac nhau dung trong thir nghiém.
Doéng vdt diing trong nghién ciu

Tho trudng thanh (Oryctolagus cuniculus L.),
téng s6 36 con, can nang trung binh 2,1+ 0,2 kg,
2 thang tudi, khde manh, khéng phan biét duc
- cdi, do Trung tam nghién ctu Dé va Tho Son
Tay cung cap. Véi dong vat cai phai khong mang
thai, khdng nuéi con bu va chua sinh san lan nao.
Dong vat dugc nuéi 6n dinh 7 ngay trong diéu
kién thi nghiém trudc khi tién hanh nghién cuu.

Thiét bi va dung cu dung trong nghién ctiu

- Mdy cat nudc hai lan Aquatron (hang Bibby
sterilin, Anh).

- Can Sauter, d6 chinh xdcd =0,1 mg.

- Mdy dién tim ECG - 2150 Nihon Kohden (Nhat).

- Kim dau tu cho dong vat uéng.

- Coc thay tinh cé chia vach, bom kim tiém 5 m.
Phuong phap tién hanh

Tién hanh theo hudng dan cta BO Y té€ va
OECD [4],[5]. Sau khi nuéi 6n dinh 1 tuan, thd
dugc danh dau, can trong lugng va chia ngau
nhién vao 3 16:

-L6 1 (n = 11): chiing, ubng nudc cat 2 lan,
thé tich tuong duong liéu diéu tri thudc x 28
ngay lién tiép.

- L6 2 (n = 11): udng dich chiét nudc hang
qué liéu 0,6 g/kg/ngay, (tuong duong liéu diing
du kién trén ngudi), x 28 ngay lién tiép.

-L63 (n=12):uéng dich chiét nudc hing qué
liéu 1,8 g/kg/ngay, (tuong duang gap 3 lan liéu

dung dy kién trén ngudi), X 28 ngay lién tiép.

Trudc uéng thudc, thé dugc ghi dién tim vao
ngay NO. Cho thé uéng thuéc méi ngay mot lan
vao budi sang bang sonde da day, lién tuc trong
28 ngay. Cac ngay ghi dién tim tiép theo laN14
(sau khi uéng thudc 2 gid) va N29.

* Phuong phdp ghi dién tim thé:

Cacthé lan lugt dugc budc c6 dinh trén ban go
theo tu thé nam ngta, 4 chi dugc giltt c6 dinh 6 4
gdc ban. Cdm cac dién cuc vao chi va quanh nguc
thé theo quy dinh. D& thd ndm yén trong 2 phut.
Nhan nat may ghi dién tim. Dién tim thé dugc ghi
& 12 dao trinh (3 dao trinh song cuc chi, 3 dao trinh
don cuc chi, 6 dao trinh don cuc nguc). Ghi dién
tim khi thé ndm yén, so sanh su bién déi cac song
dién tim clia tho trudc va sau khi dung thuéc, va
gilfa cac 16 duing thudc so vdi 16 chiing. [6]

Chi tiéu ddnh gida

Céc chi tiéu danh gia dién tim thé
(Electrocardiogram ECG) gém nhip tim (lan/
phut), séng P [bién d6 (mv), thdi khodng (giay)],
khoang PQ (gidy), phuic bé QRS [bién d6 (mv),
thai khoang (giay)], séng T [bién do (mv), thdi
khoang (giay)], khodng QT (gidy), cac dau hiéu
khac (néu co).

Xt ly sé liéu

S6 liéu dugc biéu thi bang tri s8 trung binh
+ d6 léch chudn (M = SD). Céc s6 liéu dugc xur
ly bang chuong trinh Excel 2016 theo phuong
phap théng ké y hoc véi ¢c& mau nho (< 30), sur
dung t-test Student va Fisher’s exact test dé so
sanh cac so liéu trudc, trong va sau thit nghiém
va so sanh gitia |6 dung thuéc va 16 ching.

KET QUA NGHIEN CUU

Anh hudng ctia dich chiét hiing qué dén dién tim
tho dugc danh gid thong qua xac dinh nhip tim va cac
séng dién tim clia tho 316 chiing va cac 16 udng dich
chiét hing qué, va dugc thé hién & cac bang sau.
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Bdng 1. Anh huéng cta dich chiét hting qué dén nhip tim thé (n=11)

Nhip tim (Ian/phut) tai cac théi diém

Lo NO-N14 NO-N29
NO N14 N29 b ) bl )

L6 1: chiing (n=11) 2258+355 2200255 2359+36,9 > 0,05 > 0,05
L6 2: udng dich chiét hing qué, 0,6 g/

. . 2203 +£26,5 23461274 23181327 > 0,05 > 0,05
kg/ngay x 28 ngay (n=11)
L6 3: udng dich chiét hiing qué, 1,8 g/

. . 210,0+£29,2 213,6 £34,1 210,6 +£30,5 > 0,05 >0,05
kg/ngay X 28 ngay (n=11)
p(1-2),p(1-3),p(2-3) >0,05 >0,05 >0,05

Tai cac ngay N14 va N29, nhip tim thé & cac 16 udng dich chiét hing qué liéu 0,6 va 1,8 g/kg thay
déi khong cd y nghia thdng ké so véi thai diém ban dau (NO), cling nhu so véi 16 ching tai cac thoi
diém tuong Uing (cac gia tri p > 0,05).

Bdng 2. Cdc chi sé séng dién tim cua thé 616 chang (n=10)

Théi diém nghién ciiu (ngay)

Song dién tim - _— 5 p (NO-N14) p(N0-29)
. Mv 0,082 +£0,03 0,065+ 0,03 0,074 + 0,04 >0,05 >0,05
ongP Gidy 0,036 +0,008 0,0310,01 0,029 0,01 >0,05 >0,05
Khodng PQ (gidy) 0,058 +0,014 0,062+ 0,017 0,058+ 0,017 >0,05 >0,05
Phiicbo QRS 0,382+0,13 0,373 0,135 0,355+0,10 >0,05 > 0,05
giay 0,029 +0,01 0,031+0,01 0,031+0,01 >0,05 >0,05
) mv 0,186 + 0,06 0,223 +0,06 0,191+0,05 >0,05 > 0,05
SongT giay 0,060,013 0,064 + 0,02 0,062+ 0,01 >0,05 >0,05
Khodng QT (gidy) 0,135+0,02 0,136 0,01 0,138 0,01 >0,05 >0,05

G ngay N14 va N29, cac chi s6 song dién tim thé (song P, khoang PQ, phuic bd QRS, séng T, khoang
QT) 16 ching thay déi khdng c6 y nghia théng ké so véi NO (trudc udng thudc), cac gia tri p > 0,05.

Bdng 3. Cdc chi's6 séng dién tim thé 616 udng dich chiét hing quéliéu 0,6 g/kg/ngay x 28 ngay lién tiép (n=11)

Théi diém nghién ciu (ngay)
Song dién tim p (NO-N14) p(NO-29)
NO N14 N29
S mv 0,091+0,02 0,086 0,02 0,086 0,01 > 0,05 >0,05
6ong
gidy 0,036£0,012 0,029+ 0,01 0,035 0,009 > 0,05 > 0,05
Khodng PQ (gidy) 0,064 0,012 0,051+0,014 0,058 +0,014 >0,05 > 0,05
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o 0473£0006 04180133 0418008 >0,05 >0,05
Phiichd QRS ——
giay  0,035+001 0,029+ 0,01 0,027 20,01 >0,05 >0,05
T m 0205006 0,191+ 0,06 0,223 0,06 >0,05 >0,05
on
! giay  0,067+001 0,064+ 0,02 0,064 % 0,01 >0,05 >0,05
Khoang QT (gidy) 0,142+ 0,01 0,136 40,01 0,133 20,01 >0,05 >0,05

Bang 3 cho thdy, & N14 va N29, cac chi s6 song dién tim tho (song P, khoang PQ, phtic b QRS,
song T, khoang QT) & 16 udng dich chiét hiing qué liéu 0,6 g/kg/ngay x 28 ngay lién ti€p thay doi
khong cé y nghia théng ké so véi NO (cac gia tri p > 0,05).

Bdng 4. Cdc chi s6 séng dién tim thé 616 uéng dich chiét hing quéliéu 1,8 g/kg/ngay x 28 ngay lién tiép (n=11)

Théi diém nghién ciiu (ngay)

Song dién tim NO N4 N29 p (NO-N14) p (N0-29)
SingP mv 0,100 £ 0,04 0,086 +0,02 0,091+0,02 > 0,05 >0,05

giay 0,038 £0,011 0,035 40,009 0,027 0,01 > 0,05 >0,05
Khoang PQ (gidy) 0,064 +0,015 0,069+ 0,014 0,067 +0,01 > 0,05 >0,05
o mv 0,445 +0,100 0,373 £0,047 0,355+0,12 >0,05 >0,05

Phiic b QRS —

giay 0,031£0,01 0,035+0,01 0,029 +0,01 > 0,05 >0,05
SengT mv 0,218 £0,06 0,182+ 0,05 0,173 +0,05 >0,05 > 0,05

giay 0,067 +0,01 0,067 +0,01 0,060 + 0,02 > 0,05 > 0,05
Khodng QT (gidy) 0,145 0,02 0,149£0,02 0,140+ 0,02 >0,05 > 0,05

Cac chi s6 séng dién tim tho (séng P, khoang
PQ, phtic b6 QRS, séng T, khoang QT)  ngay N14
va N29 ctia 16 udng dich chiét hung qué liéu 1,8
g/kg/ngay x 28 ngay thay déi khéng c6 y nghia
thong ké so vai NO (trudc uéng thudéc), p > 0,05.

Cac chi s6 séng dién tim tho & 16 ching va
cac 16 udng dich chiét hing qué tai cing thoi
diém NO, N14 va N29 khac biét khéng cé y nghia
thong ké (cac gia tri p > 0,05).

BAN LUAN

Viéc nghién ctu anh huéng cta thuéc dén
chuic ndng tim mach ctia déng vat la mot trong
s6 cac nghién cltiu thudng dugc tién hanh, dac
biét véi nhiing thudc du dinh dung dai ngay trén
ngudi. Cac nghién ctu anh hudng clia thudc

dén tim mach ctia dong vat gém anh hudng cla
thudc dén su thay déi huyét ap, dén su co hay
gian mach, dén nhip tim va cac séng dién tim.
Trong nghién ctiu nay, anh hudng cla dich chiét
hing qué dén dién tim thd dugc danh gia thong
qua su thay d6i ctia nhip tim va cac séng dién tim
cliathd 616 chiing va cac 6 ung dich chiét hung
qué tai cac thai diém nghién cdu (ngay 0 - trudc
khi dung thuéc, ngay 14 - gilta dot dung thudc
va ngay 29 - sau khi két thic dung mau thu).

Két qua cho thay, trudc khi dung thuéc (NO),
nhip tim va cac séng dién tim & 16 chidng va
cac 16 dung thudc khac nhau khéng cé y nghia
thong ké (p > 0,05). Diéu nay cho thay, cac tho
dugc lua chon vao nghién ctiu c6 chi sé sinh hoc
tuong déi dong déu gitia cac 16.
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Sau khi cho thé udng dich chiét hiing qué vdéi
liéu 0,6 g/kg/ngay x 28 ngay (tuong duong liéu
dung diéu tri & ngudsi) va 1,8 g/kg/ngay x 28 ngay
lién ti€p, dich chiét hing qué khong lam thay déi
c6 y nghia théng ké cac chi s6 nghién cliu & ngay
N14 va N29 so vdi thai diém ban dau (NO), ciing
nhu gilta cac 16 ubng thudc so Vi 16 chiing (cac
gia tri p > 0,05). Cac chi s6 nhu: nhip tim, cac séng
dién tim (séng P, khodng PQ, phuic b QRS, song T,
khoang QT) & ngay N14 va N28 thay d6i khong coy
nghia théng ké so véi NO va so véi 16 chiing tai cing
thai diém nghién ctu (p > 0,05). Diéu nay chiing to,
dich chiét hing qué & liéu tuong duang liéu dung
diéu tri trén ngudi va gap 3 liéu dung trén ngudi an
toan véi tim mach thé, khong gay anh huéng cé y
nghia théng ké dén dién tim ctia thé thuc nghiém.

Cho dén nay, rat it nghién ctu vé anh hudng
cta dich chiét hing qué dén chic nang tim
mach ctia déng vat hay ngudi. Tuy nhién, mét s6
nghién cttu & chau Phi da cho thay hang qué c6
tac dung can bang hormone cortison, cai thién

Y,

chic ndng clia nao, tim, gan va c6 tac dung
ch6ng déng mau [1],[7]. Biéu nay cling phu hop
vGi két qua nghién cliu trén clia ching toi.

Nhu vay, cac két qua nghién ctru ban dau cho
thdy, & liéu 0,6 va 1,8 g/kg/ngay x 28 ngay lién
ti€p, dich chiét nudc hiing qué khong anh hudng
dén chuic nang hoat dong ctia tim tho thi nghiém.

KET KUAN

Pa nghién clu anh hudng cda dich chiét
nudc hiing qué dén dién tim cda thé thi nghiém
vGi liéu dudng uéng 0,6 va 1,8 g/kg/ngay x 28
ngay lién ti€p. Két qua cho thay:

Cac chi s6 nhu nhip tim, séng P, khoang PQ,
phucbd QRS, séng T, khodng QT clia thd & cacld
dung thudc khac biét khong cé y nghia théng
ké so vdi 16 ching tai cac thoi diém NO, N14 va
N29; khong c6 su khac biét cd y nghia & cac ngay
N14 va N29 so véi NO (cac gia tri p > 0,05). Dich
chiét nudc hing qué khéng anh hudng dén
chiic nang hoat dong cua tim tho thi nghiém.
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