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Tom tat. Viém loét da day 12 mot van dé stic khoe cong ddng quan trong trén toan thé gii va cd lién
quan dén cac bién chirng nghiém trong khac nhau. Str dung lau dai thuc chéng viém khong steroid
(NSAID) gay ton thuong va loét niém mac da day. O Viét Nam, |4 Oldenlandia capitellata K. dugc st
dung rong réi trong y hoc 6 truyén dé diéu trj viém loét da day. Nghién ctiru ndy nham xac dinh tac dung
cua chiét xuét ethanol tir 14 O. capitellata (EOCK) trong viéc cai thién ton thuong niém mac da day &
chuét bi viém da day do indomethacin (IND) gay ra. Nhitng con chuét Swiss albino dwgc chia thanh sau
nhom (m&i nhém gom 5 con chudt). Cac nhém bao gom nhom ddi ching binh thuong duoc diéu tri bang
nudce cat, nhom kiém soét loét da day (ddi chimg am) dugc diéu tri bang IND (45 mg/kg), nhom doi
ching dwong duoc diéu tri bang omeprazole (OME) (20 mg/kg) va nhém cac nhom thir nghiém duoc
diéu tri bang céc lieu EOCK khéc nhau (200, 250 va 300 mg/kg). 30 phdt sau khi sir dung nudc cat, OME
va EOCK, chudt duoc gay viém loét da day do tiép xtc cip tinh véi IND. Sy can thiép cia EOCK va
OME tiép tuc duogc thuc hién trong 21 ngay lién tuc. Tién xu ly boi EOCK da lam giam ton thuong niém
mac da day, chi sé loét, pH va ham lugng axit. Biéu hién 1am sang cuia viéc cai thién niém mac da day
bang EOCK bao gom su gia ting dang ké ndng d6 SOD, GPx, GSH, TAC, IL-10 va giam nong d6 TNF-
a, IL-1p. Kiém tra md bénh hoc cho thay giam dang ké tinh trang phu né va tham nhiém bach cau & l6p
dud6i niém mac. Chiét xuat ethanol tir 14 O. capitellata d ching minh tac dung bao vé da day & chuét bj
loét da day do IND gay ra. Nghién ciru hién tai gop phan phat trién cac lra chon chiét xuat thuc vat hop
ly dé cai thién tén thwong niém mac da day do cac tac nhan hoa hoc gay ra.

Tur khoa: Oldenlandia capitellata K., dich chiét, bao vé da day, cai thién ton thwong niém mac, viém loét
da day

1. GIOI THIEU

Viém loét da day 1a bénh phd bién nhat véi ty 1& mic bénh (20 — 60)/100.000 dan va chiém 5 - 10% ty 1&
tir vong trén toan thé gioi. Bénh viém loét da day kéo dai c6 nguy co din dén ung thu da day rat cao [1].
Viém loét da day xay ra do sy hién dién cua mot sé yéu té nhu axit, pepsin, axit mat, Helicobacter pylori,
ethanol va thudc chéng viém khong steroid (NSAID), ... can tré cac yéu té phong thu nhu méi néi chit ché
giira c4c té bao biéu md, vi mach tuan hoan mau, bai tiét bicarbonate, prostaglandin va oxit nitric [2]. Co
ché bénh sinh cua viém loét da day 1a sy bai tiét axit dich vi. Do d6, muc tiéu diéu tri chinh I kiém soat su
bai tiét nay bang cach sir dung thudc khéang axit, thudc e ché thy thé H2 (ranitidin, famotidine) hozic thude
chen bom proton (omeprazole va lansoprazole). Tuy nhién, viéc diéu trj viém loét da day hién nay gap phai
mot nhugc diém Ion 1a vi hau hét cac loai thude hién cd trén thi truong déu cho thdy higu qua han ché déi
VGi cac bénh da day va thuong di kém véi cac tac dung phu nghiém trong nhu lo au, cang thang, chong
mat, choang vang, tao bon, tiéu chay [3]. Hién nay, cac san pham ty nhién dang chiém linh vi tri va tam
quan trong trong nganh duoc pham ciing nhur truyén cam hang cho viéc tim kiém cac nguon Pphan tu hoat
tinh sinh hoc tiém ning méi. CAc loai thao moc, cay thudc va dugc chét tho dugc coi la nguon tiém niang
dé chdng lai cac bénh khéc nhau bao gébm viém loét da day. Trong cac tai liéu khoa hoc, mot sé lugng I6n
cay thudc c6 kha nang chdng viém loét da day da duoc bao cao [4].

Chi Oldenlandia (ho Rubiaceae) gom cac cay than thao hodc cay bui, hoa 4 canh, dau nhuy hai thuy, qua
nang hai ngin va nhiéu hat, chung dwoc phan bé rong réi ¢ cac ving nhiét déi va néng 4m nhu Trung Qudc,
Nhat Ban, Viét Nam, An D, Indonesia va Théi Lan. Vé mat khoa hoc, chi Oldenlandia da dwoc béo céo la
c6 chtra nhiéu thanh phan cé hoat tinh sinh hoc nhu phenolic, steroid, terpenoid iridoids, anthraquinones,
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flavonoids, alkaloids, sterols, polysaccharides, protein. Trong y hoc ¢ truyén, chi thuc vét nay dugc sir
dung rong rai dé diéu tri cac bénh khac nhau nhu chdng ung thu, tri dai thao dudng, bao vé da day, gan va
than kinh. Cac nghién ciru duoc ly gan day ciing da cho thay tiém ning st dung cac hop chat va chat chiét
Xuat tir thuc vat thudc chi Oldenlandia c6 tac dung chong oxy hoa, khang khuan va chong viém [5]. Theo
WHO, thyc vat thudc chi Oldenlandia duoc st dung phd bién trén khip thé giéi cho muc dich y hoc tir thoi
xa xua, 12 ngudén dugc pham c6 trién vong rong to 16n, lién quan dén cac nghién cau hoa hoc thuc vat va
hoat tinh sinh hoc [6]. Nuéc sic O. corymbosa c6 tinh han, duoc st dung trong diéu tri sét, thai doc, luu
théng mau, diu tri ho, viem phé quan, bénh phong, vang da va chdm soc hé than kinh. L& thu hai, rira sach,
gid nat, dun va udng nuéc cdt chira dau bung, kiét ly, loi tiéu, tay giun, tri dau da day va Chong thap khop
va diéu tri viém khép dang thap [7]. O. umbellata thuong dugc sir dung chong ran can, thuéc giai doc, giam
dau, ha s6t [8]. L4 O. scandens cé dic tinh chéng doc, diéu tri hen suyén, viém phe quan, long dom, viém
da day [9]. Cy da cam (O. capitellata) thuoc chi Oldenlandia, & Viét Nam, da cdm dugc xem la “khic
tinh” cua nhitng con dau da day va viém loét miéng. Vi vi ngot, hoi ding, tinh binh, da cam c6 tac dung
thanh nhiét, giai doc, giam dau, tiéu viém, loi tiéu. N6 thuong duoc st dung dé diéu tri nhitng con dau do
viém loét da day, o chua, kho tiéu, day bung, chira 16 lui, loét miéng, lam mau lanh cac vét thuong, gitip
chong Ién da non. Theo D& Tat Loi (2006), cay da cam (O. capitellata) trong thanh phan c6 chia céc hop
chét héa hoc nhu iridoid, tannin, alkaloid, saponin, phenolic, c6 tac dung diéu tri viém da day, trung hoa
axit, giam o chua, se lanh vét loét, chita viém ludi, loét hong, giam dau [10]. Hién nay, cac kién thuc, ky
ning va thie hanh ké thira vé cach sir dung truyén thdng 14 da cam (O. capitellata) diéu trj viém loét da day
chi dya trén ly thuyét, niém tin va kinh nghiém (thuc té hoac truyén miéng). Theo hiéu biét caa ching toi
chua ¢6 bao céo khoa hoc nao dugc cong bé vé cac hoat dong chong viém va bao vé tén thuong da day cua
14 da cdm, mic du viéc sir dung cdy nay theo truyén théng da duoc thuc hién dé diéu tri nhimg con dau da
day va viém loét miéng. Do d6, nghién ctru hién tai da dugc thyc hién dé xac dinh kha ning chong viém,
bao vé ton thuong da day cuia chiét xuat ethanol 14 da cam (O. capitellata) théng qua sir dung mé hinh dong
vat thuc nghiém.

2. NGUYEN LIEU VA PHUONG PHAP
2.1. Thudc thir, hoa chat

Indomethacin (IND) va Omeprazole (OME) dugc cung Cap tir Cong ty dugc pham Pharmedic, Viét Nam.
Tat ca cac hda chat khac 1a loai phan tich va dugc cung cap tir Sigma (St. Louis, MO, Hoa Ky).

2.2. Chuan bi nguyén liéu va tao chiét xuat EOCK

L4 cay da cAm tuoi (O. capitellata) st dung trong nghién ctu duoc thu mua tai huyén Cam My, Bang
Nai vao thang 12 nam 2022 (Hinh 1A). Mau vat ching duoc xac dinh va ky gui tai phong thi nghiém Cong
nghé Sinh hoc Thuc vat, Vién Cong nghé Sinh hoc - Thuc pham, truong Pai hoc Cong nghiép TP. HCM
VGi 6 chang tir (S6 OC121222VST). L4 twoi dwoc rira sach bang nudc may, duge phoi kho trong bong
ram va tiép tuc sy kho trong ta say Memmert ¢ 50°C cho dén khi d6 4m < 10%. Tiép theo 14 kho duoc
nghién thanh bot (qua ray 180/125) bang méay xay dién. Bot 1a dugc dat trong bao bi kin, bao quan & diéu
kién nhiét do 4°C dé sir dung cho céc nghién ciu tiép theo.

Chuin bi chiét xuét ethanol 14 cay da cim (O. capitellata): 200g bot 14 da cAm duoc ngdm véi 500 mL
dung moi methanol 95% trong binh nén trong 3 ngay. Sau 3 ngay, hdn hop dugc loc bang vai muslin min,
sau d6 1a gidy loc (Whatman sé 4) . Dich loc thu duge sau d6 duoc ¢d lai dudi &p suat giam (7,4 kPa) bang
thiét bi cd quay Eyela (Sigma-Aldrich, Hoa Ky) cho dén khi muc chét long (dich chiét) khong thay ddi.
Chiét xuét ethanol 14 cay da cam thu dugc c6 do am < 20%, ¢ dang cao long (goi tén 1a EOCK) (Hinh 1B),
dugc bao quan trong hop kin, dat & noi kho, tranh 4anh sang, nhiét do6 4°C dé sir dung cho céc thi nghiém
tiep theo.
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Hinh 1. L4 da cam (O. capltellata) va chlet xuat ethanol la da cam (EOCK); A. L4 da cam; B. EOCK
2.3. bong vat thi nghiém

Chu6t Swiss albino trudng thanh ning (30-35 g) dwoc thu mua tir Vién Pasteur Thanh phd H6 Chi Minh
va duoc nudi thich tng voi diéu kién nudi mai trong 7 ngay. Chudt dugc giir trong didu kién méi trudng
on dinh (nhiét d6 phong (30 * 2°C), d6 4m (50 + 5%) va chu ky sang-tdi 12 gio) trong sudt thoi gian diéu
tra. Chudt duoc nudi trong 1dng kinh sach (5 chuét/mdi 16ng), sir dung dam gd lam chét 16t chudng (chét
16t chudng duoc tron vai ché pham sinh hoc EM dé khir mui va khir khuan va dugc thay doi thuong xuyén
3 lan/tuan). Nhitng con chudt dugc cho in bang thirc an danh cho chudt va udng nudéc loc sach thong
thuong. Viée diéu tri dong vat duoc thyuc hién theo hudng dan cua To chie Y té Thé gisi (WHO) [12]. Quy
trinh kiém tra dugc thyc hién theo dung Tuyén bé cua Helsinki (2014) [13]. Tt ca dong vat dugc con ngudi
cham séc theo quy dinh Phap luat Viét Nam vé sir dung va cham soc dong vat thi nghiém va theo Bo Y té
Viét Nam Huéng dan vé dao duc trong nghién ciu y sinh [14].

2.4. Thiét ké thi nghiém

Pong vat dugc can do khdi luong co thé va phan chia ngau nhién vao sau nhém khac nhau (mdi nhém 5
con chudt). Nhom D.W (ddi chting binh thudng) chudt dugc dung nudce cat (10 mL/kg); Nhém IND (dbi
chung tiéu cuc) chudt duoc sir dung indomethacin (IND) (45 mg/kg, mot liéu duy nhat); Nhém IND+OME
(d6i chung tich cuc) chudt dugc dung indomethacin (45 mg/kg, mot liéu duy nhat) va omeprazole (OME)
(20 mg/kg); Nhom IND+EOCK 200, IND+EOCK 250 V& IND+EOCK300 (cac nhém thir nghiém) chudt duge
dung indomethacin (IND) (45 mg/kg, mdt liéu duy nhit) va EOCK véi cac lidu 200, 250 va 300 mg/kg,
tuong tmg. Su can thi¢p ciia EOCK va OME dugc thuc hién trong 21 ngay lién tuc, cac bién phap can thiép
déu duoc dung thong qua duong udng bang gavage, dng duoc dua vao thuc quan trong qua trinh dung thudc
dé dam bao phan phéi thuoc day du va tranh trao nguoc. Pong vat duoc nhin an, nhung duoc udng nude tu
do trong 24 gid trudce khi tién hanh diéu tri.

2.5. Panh gia d¢ axit da day

Thu thip dich da day: Theo Mohammad va cong su (2017) [15], da day duoc tach roi khoi co thé can
than bﬁng cach gitr cho ph?m cudi cua thuc quan dong lai va mo ra doc theo bo cong 16n hon, dich da day
dugc thu thap va ly tam & tbe ¢ 1000 vong/pht trong 10 phut. Mau ly tim di duoc gan dé thu nhan phan
dich ndi & trén.

Xdc dinh pH dich vi: 1 mL chit 16ng nbi da thu nhan dugc pha lodng thanh 10 mL bang nuéc ct. D6 pH
ctia dung dich duoc ghi lai bang méay do pH k¥ thuat sé SK-630PH (Nhat Ban) [15].

Uédc tinh dp axit tw do va tong so- Phuong phap dugc thyc hién theo Mohammad va cong su (2017) [15]
v6i mot vai stra ddi nho. Dung pipet lay 1 mL dich vi cho vao binh nén 100 mL, thém 2 hodc 3 giot thude
thir Topfer va chudn do bang NaOH 0,01 N cho dén khi tat ca cac vét mau do bién mat va mau cia dung
dich chuyén sang mau vang cam. Thé tich NaOH tiép tuc dugc thém vao duoc ghi lai, thé tich nay tuong
g voi d9 axit ty do. Sau d6, thém 2 hoic 3 giot dung dich phenolphtalein va tiép tuc chuan do cho dén
khi xuét hién mot mau do. Téng thé tich kiém dugc thém vao di dugc ghi lai, thé tich nay tuong ung véi
téng luong axit. Luong axit tu do hodc tdng s duoc tinh toan theo cong thirc:
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V(NaOH) x N(NaOH) x 100 (%29

0,1

Luong axit (tu do/tong s6) (mEq/L) =

2.6. Panh gia tén thwong niém mac da day
Vao ngay cubi cung cua qua trinh thi nghiém, tat ca chudt duoc nhin an trong 24 gid nhung udng nudc
tu do. Chyét duogc phau thuat dé thu nhan da day. M0 da day dugc mo doc theo do cong I6n hon, sau do
rira nhe bang dung dich natri clorid 0,9% lanh. Ton thuong niém mac da day danh gia theo thang diém dugc
md ta bai Liu va cong su (2023) [16].
Bang 1. Phan loai mirc d6 loét theo thang diém Liu

Pic diém Piém

Da day binh thuong (Normal colored stomach) 0
Sung huyét (Red coloration) 0,5

Cham loét, vét x6i mon hozc chiéu dai x6i mon < 1 mm (Spot ulcer) 1
Vét xuat huyét (Hemorrhagic streak) 1,5

Loét sau, chiéu dai x6i mon tir 1 dén 2 mm (Deep ulcers) 2
Thang, chiéu dai x6i mon tir 2 &én 3 mm (Perforation) 3

chiéu dai x6i mon tir 3 &én 4 mm 4

Chiéu dai x6i mon dai hon 4 mm va chiéu rong x6i mon 16n hon 2 mm 4x2=8

Chi s loét Ul theo thang diém ctia Liu dugc tinh bang diém mirc d6 loét trung binh theo cong thuc:

2 A1 g Téng s6 diém niém mac da day cta tirng chudt
Chi s loét (UI) = —2 il I 7]

Téng s6 chudt

Kha nang wc ché loét duoc tinh theo cdng thuc:

Chi s6 loét (nhom kiém soat—nhém diéu tri)

Ty 1é tc ché loét (P1%) = x 100 [17]

Chi s6 loét nhém kiém soat

2.10. Huyét hoc va sinh hoa

Va0 cudi giai doan nghién ctru, cac mau mau duoc thu nhan tir &m réi tinh mach trén quy dao cia chuét
bang cach st dung cac 6ng mao quan siéu nho theo phuong phéap dwgc mo ta boi Mahmoud (2014) [18].
Mdu dugc duoc thu thap trong cac ong c6 EDTA (dé ngdn ngra mau dong) va dng khong c6 chat chong
dong. Dé phan tach huyét thanh, mau duoc ly tdm & tée do 3000 vong/phut trong 20 phut trong nhiét do
phong va thu phan néi phia trén. Huyét thanh duogc tach ra dé phan tich cac thong sb sinh hoa nhu CRP,
ALP bing may phan tich sinh hda tu d6ng RANDOX (Anh). Mau mau dung trong éng c6 chita EDTA
duoc st dung dé phan tich cac thdng sé huyét hoc RBC, WBCs, LYM (bach cau lympho), MONO (bach
cau mono), GRA (bach cau hat) bang may phan tich huyét hoc tu dong ABACUS 380 (Hungary).

2.7. Céc chit chdng oxy hoa

Superoxide dismutase (SOD): Hoat tinh SOD di dugc kiém tra bang cach lam theo cic phuong phap
dugc bao co trude day cua Lim va cong su (2019) [19] véi nhitng stra d6i nho. Hon hop da day da ddng
nhat (15 ul) dugc tron voi ethanol (250 pl), chloroform (125 ul) va nudc khir ion lanh (450 ul). Hn hop
dong nhét sau d6 dugc ly tim & 8000xg trong 2 phit ¢ 4°C va dich chiét (500 pl) duoc thém vao hén hop
phan tng [16% Triton X-100 (100 ul), 0,9 mM nitroblue tetrazolium (250 ul), va 500 pl dung dich dém
triscacodylate 72,4 mM véi axit pentaacetic diethylene 3,5 mM (pH 8,2)], u trong 5 phat & 37°C, thém 10
ul pyrogallol 9 mM va u lai trong 5 phut ¢ 37°C. Sau khi dirng phan &ng vai dung dich dém formic 2 M,
d6 hap thu dugc do & budc song 540 nm. Hoat tinh SOD duoc biéu thi bang mM/phit/mg ma.

Glutathione peroxidase (GPx): Hoat tinh glutathione peroxidase (GPx) duoc xac dinh bang do quang
phd theo mé ta cua Sen va cong sy (2013) [20] véi mét vai stra d6i nho. 100 ul dung dich dong nhat mé da
day duoc tron vai 800 pl dung dich dém kali photphat 200 mmol/l (pH 7,4), chira 1 mmol/l EDTA, 1 mmol/I
natri azide, 0,2 mmol/l NADPH. Sau 5 phut u, phan tmg dugc bét dau bang cach b sung 100 pl 2,6 mmol
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H,0; va sy thay doi do hap thu ¢ budc séng 340 nm trong 3 phat duoc ghi lai & 37°. Hoat tinh cua GPx
dugc biéu thi bang umol NADPH bi oxy héa/phdt/mg protein & 37°C (umol /phit/mg protein).

Glutathione (GSH): Ham luong GSH dugc wdc tinh bang phuong phap di bao céo trude do cia Sedlak
va Lindsay (1968) [21] v&i mat vai sira d6i nho. M6 da day duge dong nhat hoa trong 2 mL dung dich dém
Tris-HCI [50 mM Tris HCI, 0,2 mM sucrose va 20 mM EDTA; pH 7,5], két tia vsi 0,1 mL axit
trichloroacetic 25% va ly tam & 3500xg trong 40 phit & 4°C d¢ loai bo két taa. Ham lugng GSH duoc Xac
dinh trong phan néi phia trén bang cach do d6 hap thu ¢ budc song 412 nm va két qua duoc biéu thi bang
nM/mg mé.

Total antioxidant capacity (TAC): Nong do cta TAC dugc xac dinh theo phuong phép cta Dejan va
cong su (2019) [22]. Hon hop phan tng chira: 200 uL thuoc thu I (dém axetat-CHsCOONa/CHsCOOH, 0,4
M, pH = 5,8), 20 uL dich dong nhat cua da day va 20 pL thuoc thu Il (ABTS 10 mM, 2 mM H:O: trong
dung dich dém axetat (30 mM), pH = 3,6). Sau 5 phut, d6 hap thu duoc ghi lai bang do quang pho ¢ budce
song 660nm va két qua duoc biéu thi bang nM/mg protein.

2.8. Céc cytokine

Méu dugc thu nhan theo phuong phap tir ddm rdi tinh mach trén quy dao va dung véo‘éng nghiém serum.
Sau do ly tim ¢ toc d6 3000 vong/phut, ¢ 4°C trong 10 phut d€ thu nhan huyet thanh. Nong do cac cytokine
lién quan dén viém trong huyét thanh dugc do theo phuong phap mé ta boi Li va cong sy (2014) [23] vai
mot vai stra doi nho. Nong do TNF-a, IL-1B va IL-10 duoc biéu thi bang don vi pg/mL.

2.9. M6 bénh hoc

Phuong phép duoc thuc hién theo mé ta ciia Nabil va cong su (2021) [24] véi mot vai sira ddi nho. Céac
mo da day duoc ¢ dinh trong 10% formalin dém trung tinh trong mot ngay, sau d6 khir nudc va nhing vao
sap parafin, trude khi ching duoc cit ngang day 5 pm bing microtome sledge. Dé phéat hién tén thuong vi
thé da day, nhuém hematoxylin va eosin, sau d6 kiém tra md bénh hoc duai kinh hién vi quang hoc. Nhiing
thay d6i md bénh hoc dugc danh gia theo Ortac va cong su (2018) [25].

2.10. Phén tich théng ké

Tét ca cac phan tich thong ké duogc thyc hién bang phan mém Statgraphics Centurion XIX. Phan tich
phuong sai mot chi€u dugc sir dung d€ xac dinh sy khac biét dang ké gitra cac nhom. Kiém tra Student-
Newman-Kg:uls dugc st dung dé so sanh giita cac nhom. Cg’lc gia tri duogc biéu thi bang gia tri trung binh £+
dd léch chuan, p < 0,05 duogc coi 1a khac biét cé y nghia thong keé.
3. KET QUA VA BIEN LUAN
3.1. Panh gia kha niing tc ché tiét axit da day cia EOCK

Bang 2. Téc dung cia EOCK dbi véi d6 pH, do axit ty do va tong sb cua dich da day

Nh6m thi nghiém pH Axit ty do (mEg/L) Axit tong s6 (MEg/L)
Nhém D.W 6,91 +0,11F 4,86 + 0,342 7,75 £ 0,24°
Nhém IND 4,74 + 0,078 12,56 + 0,43¢ 10,7 £ 0,29¢

Nhém IND+OME 6,71+ 0,11° 52 +0,392 9,06 + 0,244

Nhom IND+EOCK 2 5,98 + 0,09° 6,36 + 0,24° 6,78 + 0,262
Nhom IND+EOCK 250 6,28 +0,11° 6,34 + 0,25° 7,34 £0,21°
Nhom IND+EOCK 300 6,45 + 0,08¢ 5,76 + 0,245 8,76 + 0,249

Céc gia tri duoc biéu thi bang Mean + SD (n = 5), cac chit céi a, b, ¢, d, e, f biéu thi sy khac biét dang ké giira cac
nhém (p <0,05).

Bang 2 minh hoa su thay d6i nong d¢ axit ty do va téng luwgng axit trong dich da day, ¢6 lién quan nghich
VGi sur thay doi do pH da day. Su gia ting nong do axit da day dugc phan anh qua viéc giam do pH da day
& chudt duoc didu tri bang IND so véi nhom ddi chimg (D.W) (p < 0,05). Biéu tri bing OME lam giam
dang ké nong d¢ axit da day so vi nhém IND (p<0,05). Tuong tu, ca 3 mic lidu lugng EOCK ciing lam
giam dang ké nong do axit da day so vai nhém IND (p > 0,05). Nhitng két qua nay cho thay IND dan dén
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tang do axit da day, pH da day thap hon so véi nhom dbi ching. Tuy nhién, diéu tri bang OME hoic EOCK
c6 hiéu qua lam giam ndng d6 axit da day, din dén ting pH da day. Piéu nay ching to tiém ning cua ca
OME (thudc tham chiéu) va EOCK (chiét xuat duoc thir nghiém) trong viéc diéu chinh sy tiét axit da day
va duy tri @6 pH da day can bang.

Axit tir do 1a luong axit hién dién trong da day du6i dang tu do, tirc 13 axit khong lién két véi bat ky chat
nao khac. Luong axit nay co thé gay kich thich va gay ra céc triéu chiing khong thoai mai nhu trao nguoc
axit da day. Axit toan phan la tong lugng axit co trong da day, bao gom ca axit tu do va axit da lién két voi
cac chat khac nhu protein va mudi. Py 1a chi s6 do luong tong lwong axit c6 mit trong da day [26]. Hau
hét céc loai thudc hién dang dugc su dung trong diéu tri loét va trao nguoc da day-thyc quan nhu thudc trc
ché bom proton va thuc khang histamin H2 (H2RA), omeprazole, hoat dong bang cach giam tiét axit da
day. Su trc ché axit 1am ting ndng d6 gastrin trong mau dong vat, tir d6 1am ting tiét axit da day, l1am ting
san té bao giéng enterochromaffin va carcinoid. Bén canh d6, giam d¢ axit da day lam ting nguy co nhiém
tring duong rudt va thay déi su phan bé viém da day o dong vat nhidm bénh. Biéu nay tao diéu kién thuan
loi cho su phat trién viém da day. Viéc giam do axit da day do IND gay ra s& lam suy giam sy hap thu canxi
va vitamin B12 & rudt, lam ting nguy co giy xwong va thiéu mau [24]. M6t sb thanh phan cua EOCK c6
tinh khang viém va bao vé niém mac da day khoi ton thwong. EOCK gitip giam viém nhiém da day, giam
san xuat axit da day va tang pH. Bén canh dé, flavonoid va phenolic c¢6 trong EOCK c6 kha nang khang
oxi hda. Khi ¢ sy stress oxy hda trong da day do viém nhiém, viéc st dung EOCK gilip giam stress oxy
hoa va do dé giam san xuét axit da day. Pong thoi, mot sé thanh phan trong EOCK nhu tannin (c6 kha
nang tao két ta vai cac hop chat c6 thé gay ton thuong niém mac da day, gitp giam sy kich thich va tiét
ra axit), saponin (tao két tua voi axit va cac hop chét khac trong da day, 1am giam dang ké ndng do axit va
tang pH), nhitng chat nay cd thé tuong tac voi axit da day, 1am giam kha ning tiét ra axit da day hozc lam
6n dinh axit. Nhitng két qua nay néu bat co so khoa hoc vé tac dung diéu tri tiém ning cia EOCK d6i véi
viéc diéu chinh axit da day va can bang do pH [27].

3.2. Anh hwéng ciia EOCK chéng lai ton thwong niém mac da day

Trong Hinh 4A, kiém tra hinh th&i niém mac da day ¢ chuot bi viém da day cho thay, niém mac da day
ctia chugt thudc nhém IND c6 nhiéu vét loét tron, cé cac vét xung huyét tham den (Hinh 4Ab). Tuy nhién,
hinh anh niém mac da day tir cic nhém diéu tri bang EOCKa00 (Hinh 4Ac) va OME (Hinh 4Ad) cho thay
s6 lugng vét loét giam dang ké, khdng c6 su xuét hién vét xung huyet tham den trén bé mat, gidng nhu
niém mac da day cia nhom déi chung (Hinh 4Aa). Két qua nay duoc hd tro thém bai Hinh 2, trong d6 liéu
thir nghiém caa chiét xuat (200, 250 va 300 mg/kg) lam giam dang ké chi s6 loét (Ian luot 120,38 + 0,42,
0,34 £ 0,57, 0,31 £ 0,29) so véi Nhom IND (0,76 + 0,45) (p < 0,05) (Hinh 2A). Ngoai ra, ty 1€ uc ché loét
ciia EOCK tang dang ké & nhom diéu tri bang chiét xuat (lan luot 1a 49,33%, 55%, 59%) s0 voi nhém IND
(O%) (p<0,05) (Hmh 2B). Nhing phat hién nay chirng minh tac dung phong ngtra va diéu tri cia EOCK
va thuoc tham chiéu (OME) ddi vaéi tinh trang viém da day, duoc biéu thi bang viéc giam dang ké sy hinh
thanh vét loét va tang ty I& e ché loét & cac nhom diéu tri so voi nhém IND.
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Hinh 2. Hiéu qua cua EOCK ddi véi ton thuong niém mac da day do indomethacin gay ra; A. Chi s6 loét
da day, B. Ty ¢ uc ché loét.

Indomethacin gay t6n thuong niém mac da day bang cach kich hoat cac té bao viém va san xuit cac
cytokine tién viém va mot phan do cam tng stress oxy hoa. Diéu trj trudc bang chiét xuat ethanol tir 14 cay
da cAm di cai thién ton thuong niém mac da day, béng chung la giam dang ké chi s loét, tang ty 18 &rc ché,
két qua nay tuong tu nhu chi s6 do omeprazole (thu00 tham chiéu) cung cap (p < 0,05). Trong mdt nghién
ctru trude day vé tac dung giam dau cua chiét xuat ethanol 1a cay da cam, chung t6i dd bao cao vé sy hién
dién cua alkaloid, tannin, terpenoid, carbohydrate, flavonoid, glycoside, phenolic, saponin trong chiét xuat.
Tannin c6 tic dung ngan ngira sy phat trién cua vét loét do tac dung co mach va lam se caa ching. Saponin
tao diéu kién thuan loi cho sy két tia cua microprotein trén vi tri 10ét, tao thanh mét 16p trén 16p 16t niém
mac ngan chan su tiét dich da day va bao vé niém mac khoi cac chat va yéu té ¢6 hai. Cac chat chuyén hoa
thir cap chdng oxy hoa, trong s6 d6 co flavonoid, ngan ngira sy hinh thanh cac tén thuong da day do chit
gay loét va tc nhan hoai tir gay ra [24].

3.4. Huyét hec va sinh héa

Bang 3. Anh huong cia EOCK ddi vai cac thong s sinh hda huyét hoc va sinh héa cua chuot

Nhém thi , , Nhém Nhém Nhém Nhém
nghiém NhomD.W | NROmIND | |\ OME | IND+EOCKa0 | IND+EOCKs | IND+EOCKs00
(xlolstlt?;/(r:nm% 6,98 +019 | 423+011° | 656+0,11° | 555+008° | 583+011° | 624+ 0,09
WBC | 421+016° | 9,79+0,17" | 486+011° | 597+016° | 554+013° | 525017
(x10°tb/mm?)
LYM | 265+0,12¢ | 5,54+0,12¢ | 277+016° | 325+006° | 3,08+005° | 2,98+ 0,09
(x10°tb/mm?)
(xllz)/IS(t:k))'/\lrr?mS) 118+0,09° | 2,28+012° | 1.44+012° | 176+009° | 1,61£009 | 1,522+ 0,07%
(Xlo(ftm] np) | 0962008 | 1972013 | 075018 | 0962003 | 085+004” | 0752018
ESR (mm/hr) | 442+ 018" | 7,85+ 0,16' | 476+0,14° | 577+014° | 531+014° | 497012
CRP (mg/L) | 0.28%0,05¢ | 6,770,117 | 0,75£ 018" | 384+011° | 3.37%009° | 2,88%0,07°
ALP(UIL) | 134d6% | 51773 | 18985z 209,63 + 264,89 + 228,46 +
18.58° 24131 24139 23.63° 18.53¢ 20.75¢

Céc gié tri duoc biéu thi bang Mean + SD (n = 5), céc chit cdi a, b, ¢, d, e, f biéu thi sy khéc biét dang ké gitra cac
nhom (p <0,05).

Céc thong s6 huyét hoc va sinh hoa ciia nhom ddi chimg va nhom diéu trj dugc trinh bay trong Bang 3.
C6 su khac biét dang ké trong cac thong sb huyet hoc dugc phan tich (p < 0,05). T4t ca cac nhém chudt
dugc diéu tri boi IND déu c6 sb lugng hong cau giam so véi nhom ddi chitg D.W (p < 0,05), giam manh
nhat & nhém IND (4,23 + 0,11x10%b/mmd), cac nhém duge st dung EOCK (200, 250 va 3000 mg/kg) s6
lwong hdng cau da ting din (5,55 + 0,08; 5,83 + 0,11 va 6,24 + 0,09 x10°tb/mm3, tuong tng). Nguoc lai,
sau thoi gian sir dung IND, lugng bach cau ting manh ¢ nhém IND (9,79 + 0,17 x10%b/mm?®) so véi nhom
db6i ching D.W (4,21 + 0,16 x10°tb/mm®). Luong bach cau da giam dan ¢ cac nhom diéu tri bai EOCK phu
thudc vao liéu lwong (p < 0,05). Cac théng sé sinh héa CRP, ALP ciing ting manh & nhiing con chudt dwoc
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gay cam (ing viém da day boi IND so v6i nhom déi ching (p < 0,05). Két qué dao nguoc da dugc nhin thay
& nhimg nhom diéu tri boi EOCK, khac biét dang ke so v6i nhom IND (p < 0,05).

Viéc danh gia huyét hoc va sinh héa méau cung cap mét dau hiéu quan trong vé céc biéu hién nhiém doc
da day do IND gay ra [28]. IND c6 kha nang rc ché COX (enzyme tham gia vao qua trinh tong hop cac
prostaglandin (PG), chat dan truyen trong qua trinh viém nhiém), lam giam san xuat PG, gy giam su co
b6p cua hé théng mach mau, dan dén giam hong cau trong mau. IND tao ra va di chuyén cua bach cau, tac
dong phuc tap va da dang dén hé théng mién dich va bach cau, dan dén lam ting luong bach cau [29]. Sau
thoi gian diéu tri boi EOCK, két qua da duoc dao nguge, EOCK di c6 kha nang cai thién sy san xuét va
duy tri s6 lwong té bao hong cau trong méu, giam viém nhidm, bao vé té bao hong cau khoi sy ton thuong.
Bén canh d6, EOCK tac dong uc ché dén su gia tang té bao bach cau, gitp kiém soat phan wng viém nhiém
trong da day do IND gdy ra. CRP thudng tang cao trong céc truong hop viém nhiém. IND wc ché COX,
lam giam san xuit PG, gay ting CRP trong mau nhu mot phan tng co thé ddi pho vei viéc e ché PG. IND
tac dong twong tac phuc tap Voi cac co quan va hé théng enzym trong co thé din dén ting ALP [30]. Sau
khi dugc diéu tri bai EOCK, chiét xuat da lam giam CRP (chi s cho sy viém nhidm trong co thé), giam
ALP (enzyme thudng ting khi c6 ton thuong trong co quan tiéu hoa). Bidu d6 cho thly EOCK da giam ton
thuong hodc viém nhiém trong cac co quan tiéu hoa, dic biét 1a trong da day.

3.4. Céac chat chéng oxy hoa
Bang 4. Tac dung cua EOCK dbi véi ham lwong céc chat chéng oxy hoa trong mé da day

Nhom thi nghiém SOD GPx GSH TAC
(mM/phat/mg mo) (umol /phat/mg protein) (nM/mg mo) (nM/mg protein)
Nhém D.W 30,31 +0,11° 1,35 £ 0,04¢ 4,98 +0,17° 28,77 + 0,8
Nhom IND 15,15+ 0,122 0,82 £ 0,05% 2,23+0,122 11,52 £ 0,512
Nhém IND+OME 27,25+ 0,12¢ 1,31 +0,03% 4,42 +0,11° 25,61 + 0,84¢
Nhém b b b b
IND+EOCK 00 21,17 £ 0,11 1,22 +£0,04 3,45+0,13 15,47 + 0,54
Nhom b

IND+EOCK s 23,09 +0,12°¢ 1,25+ 0,03 3,84+0,11° 18,39 + 0,74¢
Nhém q d d d
IND+EOCKa00 25,42 £ 0,13 1,29 £ 0,04¢ 4,16 + 0,11 22,41+ 0,67

Céc gia tri duoc biéu thi bang Mean + SD (n = 5), c4c chit ci a, b, ¢, d, e, f biéu thi su khéc biét dang ké gitra cac
nhom (p <0,05). Cha thich: SOD (Superoxide dismutase), GPx (Glutathione peroxidase), GSH (Glutathione),
TAC (Total antioxidant capacity).

Dé xac dinh co ché bao vé niém mac da day cua chiét xuit, chung toi di phan tich cac dau hiéu stress
oxy hoa cua niém mac da day va phat hién ra rang IND lam giam dang ké ham luong cac chat chéng oxy
hoa nhu GPx, SOD, GSH va TAC cua da day so v6i nhom ddi chiang (Bang 4, p < 0,05). Viéc xu ly boi
EOCK (200, 250 va 300 mg/kg) va OME da lam déo nguoc két qua trén, ham luong cac chat chdng oxy
hoa trong da day d tang 1én dang ké ¢ cac nhom dugc udng EOCK va OME so véi nhém IND (p < 0,05,
Bang 4).

Ham luong GPx phu thudc vao hoat dong cua hang rao phong tha chdng lai su tin coéng cua
hydroperoxide. Isoenzym cta LDH hoat hoa lam tang muac do GPx va giam GSH, gilp duy tri trang thai
oxy hoa khtr cua sinh vat. Viéc st dung IND lam giam hoat dong GPx va suy giam GSH. Hoat dong cua
GSH giam 1am tén thuong niém mac da day trim trong hon do su gia tang tuc thoi caa hydro peroxide va
lipid peroxid trong té bao niém mac da day. Do d¢, su diéu hoa cua cac enzyme chéng Joxy hoa, trong )
d6 c6 GPx, GSH, SOD va TAC trong da day, c6 thé tao thanh mot co ché bao vé déng ké chong lai cac vét
loét GI lién quan dén stress oxy hoa [24]. Str dung EOCK diéu tri viém da day da lam giam tinh trang oxy
hoa bi x4o tron. Sy hién dién cua flavonoid trong chiét xuat gitp duy tri miac GSH trong da day bang cach
loai bo céc gdc tu do, 1am cho chiing tré nén khong hoat dong hoic bi khir hoé hoc. Alkaloid c¢6 kha ning
tao ra tac dong chong oxy hoéa trong da day lam tang ham lugng cac chat chong oxy hoa. Tannin ¢ thé tao
két tua hodc két hop véi cac chat chdng oxy hoa, 1am giam su hap thu va kha niang sir dung caa chiing trong
da day. Phenolic va flavonoid c6 thé c6 tac dong khang viém va khang oxi héa. Saponin cé kha ning tao
két hop voi nhiéu loai chét, 1am ting su hap thy, hoat dong ciia cac chat chéng oxy héa trong da day. Két
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qua trén di cho thay viéc sir dung EOCK c6 thé bao vé niém mac da day khoi stress oxy héa va dao nguoc
tac dong tiéu cuc caa IND [27].

3.5. Hoat dgng chong viém (céc cytokine)

EOCK da chirng minh tac dung chong viém théng qua viéc lam giam nong d6 TNF-a, IL-1B va ting
nong do 1L-10 trong huyét thanh cua chudt bi viém da day do IND gay ra (Hinh 3). Sau thoi gian gay cam
ung viém da day baéi IND, n6ng d6 TNF-a, IL-1p da tang manh (308,62 + 12,75; 559,86 + 13,06 pg/mL,
tuong (ng) so véi nhom ddi chirng D.W (153,46 + 13,51; 256,65 + 14,83 pg/mL) (p < 0,05). Trong khi do,
nong do IL-10 (45,29 + 2,73 pg/mL) giam manh so véi nhém D.W (92,61 + 4,03 pg/mL) (p < 0,05). Sau
thoi gian diéu tri boi EOCK, nong ¢ TNF-a,, IL-1p di giam manh (¢ liéu diéu tri 300 mg/kg nong d6 TNF-
. 12222,78 + 6,34 pg/mL, IL-1p 12 334,44 + 15,03 pg/mL), nguoc lai nong d6 1L-10 (139,78 + 4,98 pg/mL)
da tang 1én so véi nhom IND (p < 0,05).

700.00
& TNF-a

@iL-1p
wlIL-10

600.00

500.00

400.00

Cytokines (pg/mL)

300.00

200.00

100.00

0.00 —
Nhom D.W Nhom IN@E& Nhom IND+OME Nhom Nhom Nhom
IND+EOCK200 IND+EOCK200 IND+EQOCK300

Hinh 3. Hiéu qua cua viéc diéu tri bang EOCK ddi vai cac cytokine gay viém va chong viém trén chuot

Sau khi tao ra ROS, viéc sur dung IND s& gay ra phan wng viém la két qua caa mot chudi céc sy kién phic
tap lién quan dén phan tng mién dich, giai phéng mot luong I6n cac cytokine gay viém nhu TNF-q, IL-
1B. TNF-o Ia mot cytokine gdy viém dugc cac dai thuc bao tiét ra ngay cang nhiéu trong qué trinh gay loét
da day. N6 1a mot chét kich thich manh m& sy xam nhap cua bach cau trung tinh vao niém mac da day.
Viéc trc ché san xuat TNF-o va sy xam nhap bach cau trung tinh c6 lién quan chit ché véi nhau. IL-1p 1a
mot cytokine da ning, co vai tro quan trong trong tinh trang viém cap tinh va diéu hoa mién dich. Mirc d6
IL-1pB tang cao kich thich su phat trién va di chuyén cua cac té bao mién dich dén vi tri cia viém, lam ting
hiéu wng mién dich bang cach kich thich té bao bach cau trung tinh va té bao T. IL-1p ciing c6 kha ning
tac dong lén té bao B, gilip chdng phat trién va san xuat cac khang thé, dong thoi tac dong 1én céac té bao
mién dich khac dé san xuat thém cac cytokine pro-inflammatory khac nhu TNF-o. va IL-6, 1am ting su
viém nhidm. C6 y kién cho rang, cac cytokine TNF-a, IL-1p rat quan trong trong viéc diéu chinh mic do
nghiém trong cta viém loét da day. Su tiét ra ca 2 cytokine lam ting tac dong ciia stress oxy hoa bang cach
tao ROS trong ty thé va gay doc té bao. IL-10 1a cytokine chdng viém va wrc ché mién dich quan trong nhat.
IL-10 wc ché phan ang viém va tic ché san xuat TNF-o [31]. Cac két qua dugc bao céo ¢ Hinh 3 ching
minh rang diéu tri bang EOCK lam giam néng d¢ cac chat trung gian gay viém TNF-a, IL-1f va lam ting
muc do cua cytokine chng viém IL-10. Két qua da phan nao khang dinh tac dung chéng viém cia EOCK.

3.6. M6 bénh da day

Hinh 4A cho thay hinh thai vi mé cua niém mac da day cua chudt & cac nhém thir nghiém. Nhom ddi
ching (nhém D.W) (Hinh 4Aa) va nhém IND+OME (Hinh 4Ac), IND+EOCKs (Hinh 4Ad)) khong co
t6n thuong niém mac da day khi danh gia vi mé. Mt khéc, cac vét loét, bao mon, cac ving xung huyét cé
thé quan sat duoc & bé mat vi mé ctia niém mac da day nhém IND (Hinh 4ADb). Cac vét loét lan rong, tuyen
tinh va mirc ¢ nghiém trong cua ton thwong niém mac vi mé 1a déng ke ¢ nhom IND so véi nhom doi
chung. C4u tric mo bénh da day & hinh 4B cho thdy, xung huyét, phui né rai rac, cac vét loét sau, lan rong
va bao mon niém mac, c6 su xdm nhidm ning caa céac té bao viem & mo da day nhém IND (Hinh 4Bf) khac
biét dang ké so véi md bénh nhom dbi ching D.W (Hinh 4Be). Tinh trang viém, loét va xung huyét da
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duoc cai thi¢n ¢ nh@m su dung EOCK (Hinh 4Bg) va OME (Hinh 4Bh). D4 khong con xuat hién té bao
viém, cau trdc md gan nhu da duoc hoi phuc, khéng khac biét nhiéu so véi nhom D.W.

A

Nhém D.W Nhém IND Nhém IND+EOCKs, Nhém IND+OME

Hinh 4. Hiéu qua cua viéc diéu tri bang EOCK ddi vai hinh thai va md bénh da day chuét. A. Hinh thai
niém mac da day, B. Mo bénh da day (nhuom H&E, phong dai 400x). Ch thich: (M) —16p dém, (C) - té
bao chinh, (S) — té bao vién, (MM) — co niém mac, (L) - té bao lympho xam nhi&m trong md da day,
(ED) — niém mac da day bi phti né, (ER) — niém mac da day bi x6i mon

IND gy ra tac dong truc tiép 1én niém mac da day théng qua e ché COX. Khi COX bj wc ché, viéc san
xuit prostaglandins bj giam, dan dén giam su bao vé va bao vé niém mac da day khoi cac tac dong cé hai,
dan dén ton thuong va loét niém mac da day. IND kich thich qua trinh viém nhidm. Su tén thuong va mat
bao vé caa niém mac da day dan dén viém nhiém va bao mon cua niém mac. Prostaglandins ciing dong vai
tro trong viéc diéu hoa qué trinh viém nhidm va khi ching bi giam, su viém nhidm tro nén cap tinh va gay
ra cac vét xung huyét [32]. EOCK chura céc hop chét c6 kha ning chdng viém, nhu flavonoid, phenolic,
alkaloid,.... Cac hop chit ndy c6 kha nang lam giam su viém nhiém trong niém mac da day bang céch tc
ché cac tac nhan pro-inflammatory hoic ting cuong cac tac nhan chéng viém, cai thién tinh trang viém
nhiém caa niém mac. Cac hop chét c6 thé tao ra 16p bao vé, gitp niém mac da day tranh khoi su tac dong
cuia cac yéu td co hai nhu acid da day hay khang sinh, gitip ngin ngira sy hinh thanh va phét trién cua cac
vét loét. EOCK ciing anh hudng dén qué trinh co bop va gidn mach mau trong niém mac da day, 1am giam
xung huyét va cac vét chay mau trén niém mac.

4. KET LUAN

Muc dich cua nghién ciru nay 1a diéu tra tic dong cua chiét xuat ethanol 14 cay da cam (O. capitellata)
dbi véi chung viém loét da day do IND gay ra & chuét. Tién xi ly bang EOCK di tc ché ton thuong niém
mac da day va thay déi md bénh hoc. Tac dong chéng viém cua EOCK dugc thé hién thong qua viéc diéu
chinh ham lugng RBC, WBC, ALP, CRP. Tién xir ly v6i EOCK da lam giam cang thang oxy hoa bang
cach tang hoat dong cia SOD, GPx, GSH va TAC. Hon nita, EOCK diéu chinh giam manh su biéu hién
ctia cac dau hiéu viém, bao gdm TNFa, IL1f va ting ndng do cytokine chdng viém IL-10. Nhin chung, viéc
giam tac dung cua IND trong da day khi sir dung EOCK la dau hiéu cho thay tiém ning chdng oxy hoa va
bao vé da day tuyét voi cta ching & chuét.

LOI CAM ON

Téc gia xin cam on cac dong nghiép va cong su tir Khoa Huyét hoc va Sinh hoa, Khoa Giai phau bénh Bénh
vién 175 Tp.HCM va Vién Pasteur Tp.HCM, Phong Thi nghiém Cong ngh¢ Bong vat, Vién Cong nghé
Sinh hoc va Thuc pham, Truong Pai hoc Cong nghiép Tp. HCM da ho trg ching tdi trong du an nay. Tac
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gia ciing giri 161 cam on dén cac chi Lé Trac Tién, Nguy2n Thi Tuyét Mai, V& Qui Nhu di tham gia, hd tro,
gilp du an thanh cong
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IMPROVEMENT OF INDOMETHACIN-INDUCED GASTRIC MUCOSAL DAMAGE
IN MICE (Mus musculus) BY ETHANOL EXTRACT FROM Oldenlandia capitellata
Kunzte. LEAVES

PHUONG-NHUNG TRAN THI
Institute of Food and Biotechnology, Industrial University of Ho Chi Minh City
Corresponding author: tranthiphuongnhung@iuh.edu.vn

Abstract. Gastric ulcer is a significant public health issue worldwide and is associated with various serious
complications. Long-term use of nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) causes gastric mucosal
damage and ulceration. In Vietnam, Oldenlandia capitellata K. leaves are widely used in traditional
medicine for the treatment of gastric ulcers. This study aimed to determine the effect of ethanol extract
from O. capitellata (EOCK) on improving gastric mucosal damage in indomethacin (IND)-induced gastric
inflammation in mice. Swiss albino mice were divided into six groups (each group consisting of 5 mice).
The groups included the normal control group treated with distilled water, the gastric ulcer control group
(negative control) treated with IND (45 mg/kg), the positive control group treated with omeprazole (OME)
(20 mg/kg), and the experimental groups treated with different doses of EOCK (200, 250, and 300 mg/kg).
Thirty minutes after the administration of distilled water, OME, and EOCK, mice were induced with acute
gastric ulceration by exposure to IND. The intervention with EOCK and OME continued for 21 consecutive
days. Pretreatment with EOCK reduced gastric mucosal damage, ulcer index, pH, and acid content. The
clinical manifestation of gastric mucosal improvement by EOCK included a significant increase SOD, GPx,
GSH, TAC, IL-10 levels, and a decrease in TNF-a, IL-1p levels. Histopathological examination showed a
noticeable reduction in congestion and leukocyte infiltration in the submucosal layer. Ethanol extract from
O. capitellata leaves demonstrated a protective effect on the stomach in mice with IND-induced gastric
ulcers. The current study contributes to the development of rational plant-based chemical options for
improving gastric mucosal damage caused by chemical agents.

Keywords: Oldenlandia capitellata K., ethanol extract, gastric protection, improvement of mucosal
damage, gastric ulceration.
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