TAP CHi NGHIEN CPU Y HOC

NGHIEN cU’U bOC TiNH CAP VA BAN TRUONG DIEN CUA
HOAT HUYET NHAT NHAT TREN THU'C NGHIEM

Pham Thi Van Anh, Dam Thj Tu Anh
bao Thi Ngoan va Pau Thuy Dwong™
Trwong Pai hoc Y Ha Noi

Vién nén Hoat huyét Nhat Nhét chira cao khé chiét xuét ttr hén hop céc duoc lidu. Muc tiéu cia nghién ctru
la dénh gia doc tinh cép, ban truong dién cia vién nén Hoat huyét Nhat Nhét trén thuc nghiém. Chudt nhat
tréng ching Swiss duwoc cho udng liéu tdng dén dé xéac dinh liéu thédp nhét gay chét 100% chudt va lidu cao
nhat khéng géy chét chuét, tir dé xéc dinh déc tinh cép. Chuét cong trang chiing Wistar duwoc chia thanh 3 16:
16 chirng sinh hoc, 16 tri 1 udng liéu 1,92 vién/kg/ngay va 16 tri 2 udng liéu 5,76 vién/kg/ngay trong 30 ngay dé
xéc dinh déc tinh ban truong dién théng qua cén néng, tinh trang chung, cac chi sé huyét hoc, sinh héa va vi
thé gan than. Két qua nghién ctru cho théy liéu téi da dung nap duoc la 75 vién/kg (50.400mg cao kho chiét
xuét tir hén hop duoc liéu) khéng géy chét chudt va déc tinh cép; liéu 1,92 vién/kg/ngay (1.290mg cao khé) va
5,76 vién/kg/ngay (3.870mg cao khé) trong 30 ngay khéng lam énh huéng dén cac chi s6 nghién ctru. Nhw vay,
vién nén Hoat huyét Nhat Nhét khéng gay ddc tinh cép va doc tinh ban truong dién trén déng véat thuc nghiém.

Tir khéa: Vién nén Hoat huyét Nhat Nhat, doc tinh cap, doc tinh ban trwwong dién, chudt nhat trang ching

Swiss, chuét céng trang ching Wistar.

I. DAT VAN BE

O Viét Nam ciing nhw nhiéu nwéc trén thé
gidi, dwoc liéu co vai trd quan trong cudc sbng.
Cho dén nay, du y hoc hién dai da dat nhiéu
bwdc tién trong phong va diéu tri bénh, dwoc
liéu van dwoc sir dung kha rong rai trong linh
virc cham séc slrc khde do kinh nghiém st
dung tir lau doi trong dan gian, ngudn dwoc liéu
san cd, gia thanh ré ciing nhw do van héa, thoi
quen cla nguwdi dan.2 Ngoai ra, cac dwoc liéu
cling co6 vai tro quan trong trong Iinh vire nghién
ctu, phat trién thubc do nhiéu qudc gia hién
nay c6 chién lwgc tim kiém, phat hién, nghién
ctru cac thuéc méi tlr dwoc liéu. 2

Trong qua trinh thwc hién cac nghién ctru
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chirng minh hiéu qua, an toan cla cac duwoc
lidu, khong thé thiéu cac nghién ciru doc tinh.
Trwéc day, nghién ciru dbc tinh dwoc coi la
khong can thiét déi véi cac duoc liéu vi nguoi
ta cho réng ching dwoc chiét xuat t thyc vat
va dwoc st dung dwa theo kinh nghiém dan
gian.? Viéc thiéu cac phwong phap tiép can dwa
trén bang chirng va cac di liéu vé doc tinh cta
duoc liéu c6 thé mang lai méi lo ngai vé tinh
an toan cua dwoc liéu khi st dung trén nguoi.’
Trén thyc té, bén canh nhiing loi ich diéu tri
mang lai, mot sé loai duoc liéu da dwoc chirng
minh c6 kha nang gay déc. Quan niém cac san
pham tw nhién cé ngudn gdc tir thuc vat khong
ddc hai va khéng co6 tac dung khéng mong
muén khéng con ding ddi véi moi trwerng hop.2

Doc tinh clia cac san pham tir dwoc liéu co
lién quan ch&t ché dén cac hop chéat cé hoat
tinh sinh hoc c6 trong dwoc liéu dé va kha nang
gay doc clia chung. Viéc sr dung cac loai dwoc
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liéu ma khéng danh gia an toan va hiéu qua clia
ching c6 thé dan dén nhirng tac dung khong
lwdng trwdec hodc doc tinh c6 thé anh hwéng
dén sinh ly cGia cac co quan khac nhau trong co
thé.# Do do, cac nghién clru doc tinh trén dong
vat thye nghiém c6 vai trd rat quan trong trong
chwong trinh phat trién mot san pham tir duoc
liéu, dac biét cac nghién ciu déc tinh cép va
doc tinh ban trwéong dién.

Vién nén Hoat huyét Nhat Nhat duwoc chiét
xuét t» hén hop duoc liéu bao gbm Puong
quy (Angelica sinensis), ich mau (Herba
Leonuri japonica), Ngwu tt (Radix Achyranthis
bidentatae), Thuc dia (Radix Rehmanniae
glutinosae praeparata), Xich thwoc (Radix
Paeoniae) va Xuyén khung (Rhizoma Ligustici
wallichii). Pay la nhirng dwoc liéu da dwgc sk
dung tlr 1au doi theo y hoc ¢d truyén va mot
sb nghién clru da chirng minh tac dung duoc
ly cGa ting thanh phan dwoc liéu.® Tuy nhién,
ddc tinh ctia ching ciing cé thé thay ddi khi cac
duorc lieu duwoc phdi hop véi nhau trong cuing
mot s&n phdm do cé thé xay ra twong tac gitra
cac dwoc liéu.6 Do dé, dé cung cap béng chirng
khoa hoc cho tinh an toan trén thwc nghiém,
lam co s& dé thwc hién cac nghién clru vé tac
dung va tién t&i nghién clru trén lam sang,
nghién ctu nay duoc thue hién nham danh gia
doc tinh cap va doc tinh ban trudng dién cla
vién nén Hoat huyét Nhat Nhéat trén dong vat
thwc nghiém.

Il. DOl TWUONG VA PHUONG PHAP
1. Péi twong

Sén pham nghién cteu

Vién nén Hoat huyét Nhat Nhat dwoc san
xuét béi Cong ty TNHH Duwoc phdm Nhéat Nhét,
dat tiéu chuan co sé&. Thanh phan cho 1 vién
nén bao phim chira 672mg cao khé dwoc chiét
xuét hén hop dwoc liéu bao gébm véi Puwong
quy (Angelica sinensis) 1500mg; ich méau
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(Herba Leonuri japonica) 1500mg; Nguwu tat
(Radix Achyranthis bidentatae) 1500mg; Thuc
dia (Radix Rehmanniae glutinosae praeparata)
1500mg; Xich thwoc (Radix Paeoniae) 750mg;
Xuyén khung (Rhizoma Ligustici wallichii)
750mg. S&n pham nghién clru dwoc pha trong
nwéc cat trede khi cho dong vat thyc nghiém
ubng.

Hod chat nghién ciru

Kit dinh lwgng cac enzym va chét chuyén
hoa trong mau: ALT (alanin aminotransferase);
AST (aspartat aminotransferase); bilirubin
toan phan; albumin; cholesterol toan phan; va
creatinin clia hang Erba, dinh lwgng trén may
sinh hda ban tw dong Erba clia AnDb. Cac dung
dich xét nghiém mau cta hang Horiba Medical,
dinh lwong trén may phan tich huyét hoc ABX
Micros 60 ES clia hang Horiba Medical (Phap).
Cac hoa chét xét nghiém va lam tiéu ban mo
bénh hoc.

Doéng vat thure nghiém

Dong vat thyc nghiém bao gE‘)m chudt nhat
trdng ching Swiss (can nang 18 + 2g), chudt
cbng trdng ching Wistar (can nang 180 g +
20g), trwdng thanh, ca hai gibéng, khoé manh
dwoc nudi trong diéu kién chuan 7 ngay truéc
khi nghién ctru va trong suét thoi gian nghién
ctru tai Phong thi nghiém ctia B6 mén Duworc ly,
Trwdng Pai hoc Y Ha Noi.
2. Phwong phap

Nghién ctru déc tinh cap

Nghién ctu doc tinh cip va xac dinh LD,,
cta Vién nén Hoat huyét Nhat Nhat trén chuot
nhét trdng theo dwéorng ubng.’”8

Trwéce khi tién hanh thi nghiém, chuét dwoc
nhin an qua dém. Chuét dwoc chia thanh cac 16
khac nhau (10 chuét/ld) va dwoc udng vién nén
Hoat huyét Nhat Nhét véi lidu tang dan trong
cung mot thé tich dé xac dinh liéu thap nhat gay
chét 100% chudt va lidu cao nhat khéng gay
chét chudt (gay chét 0% chudt). Theo dai tinh
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trang chung cla chuét, qua trinh di&n bién bat
dau c6 dau hiéu nhiém doc (nhw nén, co giat,
kich déng, bai tiét...) va s lwong chudt chét
trong vong 72 gi& sau khi uéng thubc. Tat ca
chudt chét dwoc mé dé danh gia tén thuwong
dai thé. Ttr d6, xay dung db thi dé xac dinh LD,
clia sa&n phadm nghién ctru. Sau doé tiép tuc theo
ddi tinh trang ctia chudt dén hét ngay thr 7 sau
khi uéng Vién nén Hoat huyét Nhat Nhat.

Nghién cteu déc tinh ban triong dién

Nghién ctru doc tinh ban trwdng dién cua
vién nén Hoat huyét Nhat Nhat duoc tién hanh
trén chuot céng trang theo dwdng udng.”8

Chuét cbng trdng dwoc chia ngdu nhién lam
316:

- L6 chirng (n = 10): Ubng nwéc cat 10 mL/
kg/ngay

- L6 tri 1 (n = 10): Udng vién nén Hoat huyét
Nhat Nhat lidu 1,92 vién/kg/ngay (1.290mg
cao khoé chiét xuat tr hén hop duoc liéu) (liéu
tong duong véi liéu dung dw kién dung trén
I&4m sang, tinh theo hé sb 6)

- L6 tri 2 (n = 10): Udng vién nén Hoat huyét
Nhat Nhat liéu 5,76 vién/kg/ngay (3.870mg cao
kho chiét xuét tr hén hop duoc liéu) (gép 3 1an
so voil6 tri 1).

Chudt dwoc ubng nwéc cat hodc san pham
nghién ctu 30 ngay lién tuc, méi ngay vao budi
sang.

Céc chi tiéu theo dbi trwde va trong qua trinh
nghién cou:

- Tinh trang chung, can nang cta chudt.

- Banh gia chirc phan tao mau théng qua sb
lwgng hdng cau, thé tich trung binh héng cau,
ham Iwong hemoglobin, hematocrit, sb lwong

bach cau, céng thirc bach ciu va sé lwong tiéu
cau.

- Banh giad chirc nang gan thdng qua dinh
lwong mot sé chat chuyén hoa trong mau:
bilirubin toan phan, albumin va cholesterol toan
phan.

- Danh gia mirc dd hiy hoai t& bao gan théng
qua dinh lwvgng hoat d6 enzym trong mau: ALT,
AST.

- Banh gia chirc nang than théng qua dinh
lwong ndng do creatinin huyét thanh.

Cac théng sb theo déi dwoc kiém tra vao
trwéde lGc ubng, sau 15 ngay, sau 30 ngay ubng
nwéc cat hodc san pham nghién clru.

M6 bénh hoc: Sau 30 ngay udng thubc,
chudt dworc mé dé quan sat dai thé toan bo cac
co quan. Kiém tra ngdu nhién cAu tric vi thé
gan, than cta 30% sé chudt & mdi 16.

X ly sé liéu

Sé lieu dwoc biéu dién dwéi dang: Trung
binh + SD. Céc sb liéu dwoc xt ly badng phan
mém Microsoft Excel, si dung T-test Student.
Sy khac biét c6 y nghia théng ké khi p < 0,05.

Il. KET QUA
1. Nghién ctru doc tinh cap

Chuét nhét trdng dwoc ubng Vién nén Hoat
huyét Nhat Nhat tiv liéu thAp nhat dén liéu cao
nhat. L6 chudt da udng dén liéu 0,25 mL/10g,
3 1an trong 24 gi® dung dich dam dac nhét c6
thé cho ubng dwoc, theo déi thay cac 16 chudt
udng Vién nén Hoat huyét Nhat Nhat khong
xuét hién triéu chirng bat thwérng nao trong 72
gi® sau ubng san pham nghién ciru Vién nén
Hoat huyét Nhat Nhat.

Bang 1. Két qua nghién ctru doc tinh cap cua Vién nén Hoat huyét Nhat Nhat

Léochuét n  Liéu(mlikkg) Liéu (vien/kg) Ty léchét(%) DAu hiéu bat thwong
Lo 1 10 45 45 0 Khong
Lo 2 10 60 60 0 Khéng
L6 3 10 75 75 0 Khéng
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Két qua bang 1 cho thay: cac 16 chudt udng
Vién nén Hoat huyét Nhat Nhét liéu tir 45 mL/kg
twong dwong 45 vién/kg dén liéu téi da 75 mL/
kg twong dwong 75 vién/kg khéng c6 biéu hién
doc tinh cép. T bang 1 tinh dwoc lidu dung
nap t6i da cia Vién nén Hoat huyét Nhat Nhat
la 75 vién/kg.

2. Nghién ctru ddc tinh ban trwéng dién

Tinh trang chung va sw thay déi can ndng
cua chudt

Trong thoi gian thi nghiém, chudt & 16 chirng

TAP CHi NGHIEN CU’U Y HOC

sinh hoc va 2 16 uéng san phdm nghién ctru
hoat déng binh thwdng. Khéng thay biéu hién
gi d&c biét & ca 3 16 chudt cong trang trong subt
thoi gian nghién clru. Sau 15 ngay va 30 ngay
udng vién nén Hoat huyét Nhat Nhét, can nang
chudt tang c6 y nghia so véi trwde khi nghién
cu (p < 0,05). Khong c6 sw khac biét vé mirc
do thay déi can nang chudt gitra 16 chirng va
céac 16 dung san pham nghién ciru (p > 0,05).
Nghién ctru anh hwéng cuaa vién nén Hoat
huyét Nhat Nhat dén chirc ndng tao méau

Bang 2. Anh hwéng cta vién nén Hoat huyét Nhat Nhat dén cac chi s6 huyét hoc
trong mau chuot

Chi sé iz L6 chirng Lo tri 1 Lo tri 2
_ The&i diém
(X + SD) (n =10) (n=10) (n=10)
) . Trwédc ubng 8,33+ 1,29 8,26 £ 1,32 8,08 £ 0,71
S0 lwong héng .
: Sau 15 ngay 8,86 + 1,40 7,95 + 0,84 8,01+ 0,63
cau (T/L)
Sau 30 ngay 8,65 + 1,14 8,05 + 1,20 8,68 + 0,79
S Trwéc ubng 11,07 + 1,90 11,29 + 1,05 10,34 + 1,69
Huyét séc t6
WeLsacto  sau 15 ngay 11,42 + 1,30 10,70 + 1,01 10,54 + 1,18
(9/dL)
Sau 30 ngay 11,64 + 1,23 10,65 + 1,56 10,95 + 1,03
Trwéc ubng 44,40 + 4,91 46,19 £ 3,56 42,16 + 4,93
Hematocrit (%) Sau 15 ngay 46,40 £ 3,61 43,81 £4,53 43,18 £4,95
Sau 30 ngay 46,17 + 4,59 42,87 + 4,39 45,06 + 4,52
Thé tich trung ~_TTudc udng 53,40 + 2,63 54,50 + 2,27 54,10 + 1,45
binh héng cdu  Sau 15 ngay 52,80 + 2,70 53,60 + 1,71 53,90 + 1,20
(L) Sau 30 ngay 52,40 + 2,27 53,10 + 1,29 53,70 + 1,64
, Trwéc ubng 583+ 1,34 6,08 + 1,23 5,74 +1,10
Sé 1 bach
OIOng Hach a0 15 ngay 6,15 + 1,55 6,12 £ 1,06 6,05+ 1,15
cau (G/L)
Sau 30 ngay 6,72 + 1,42 6,41+ 1,52 5,78 + 0,94
‘ Trwéc ubng 77,76 + 3,37 79,48 + 4,78 79,07 + 3,92
T7 Ié bach ca
Hepach cal - sau 15 ngay 74,61+ 416 7741+ 562 77,37 +3,99
lympho (%)
Sau 30 ngay 74,38 + 4,62 77,38 + 4,60 77,54 + 3,06
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Chisé o Lé chirng Lo tri 1 L6 tri 2
_ Theoi diem
(x £ SD) (n=10) (n=10) (n=10)
‘ Trwée ubng 10,34 + 2,13 10,67 + 3,36 10,19 + 2,76
Tile bach cau = o o 1170 2,82 087 +264 11.26 + 2,00
trung tinh (%) 92y TS o5 LS
Sau 30 ngay 1119 +2.14 11,08 + 2,98 11,94 +315
, , Truée ubng 51770 £8517 457,30 £86,93 44950 + 84,98
S0 lwong tiéu -
¢ Sau 15 ngay 52890 + 9540  487.90+94,82 495,70 + 97,23
cau (G/L)
Sau 30 ngay 54150 +7613  50830+9132 522,30 + 81,97

Két qua & bang 2 cho thay: Sau 15 ngay va
30 ngay, & ca 2 16 ubng vién nén Hoat huyét
Nhat Nhat liéu 1,92 vién/kg/ngay va 5,76 vién/ Nghién ctru dnh hwéng cua vién nén
kg/ngay, cac chi s xét nghiém huyét hoc khéng Hoat huyét Nhat Nhat dén chirc nang gan,
khac biét so v&i 16 chirng va so sanh gitra 2 thoi than

diém trwdc va sau khi ubng san phdm nghién
ctru (p > 0,05).

Bang 3. Anh hwéng clia vién nén Hoat huyét Nhat Nhat dén cac chi sé sinh hoéa
trong mau chuot

Chisé

Thoi diém L6 chirng Lo tri1 Lo tri 2
Trwde ubng 72,30 £ 8,97 71,70 £ 7,83 71,10 £ 8,40
Hoat d6 AST N
(UIL) Sau 15 ngay 70,60 + 8,15 70,20 + 10,25 72,20 + 8,75
Sau 30 ngay 71,40 £ 8,92 69,20 + 7,50 70,50 + 9,23
Trwéc ubng 29,10 £ 4,53 32,30 £ 5,10 31,90 + 5,26
Hoat do ALT X
(UIL) Sau 15 ngay 27,10 £ 5,02 29,50 + 6,65 28,70 £ 4,52
Sau 30 ngay 27,60 £ 5,52 30,90 + 5,04 28,80 + 5,45
Trwéde ubng 10,76 £ 1,45 10,80 £ 1,08 10,50 £ 1,44
Bilirubin toan N
5 Sau 15 ngay 10,67 + 1,43 10,17 £ 1,25 10,01 £ 1,05
phan (mmol/L)
Sau 30 ngay 10,09 + 1,07 10,36 + 0,87 10,27 £ 1,53
Trwde ubng 2,78 + 0,31 2,85+ 0,20 2,82+0,23
Albumin (g/dL)  Sau 15 ngay 2,75 0,30 2,73+0,18 2,79+0,24
Sau 30 ngay 2,86 + 0,25 2,88+0,13 2,84 +0,19
Trwéc ubng 1,24 £+ 0,16 1,31+ 0,17 1,33+ 0,11
Cholesterol toan -
R Sau 15 ngay 1,25+ 0,19 1,28 £+ 0,23 1,30+ 0,18
phan (mmol/L)
Sau 30 ngay 1,28 £ 0,12 1,30+ 0,16 1,32+0,15
Trwéc ubng 0,81 +0,17 0,79+0,16 0,82+0,19
Creatinin (mg/ N
o) Sau 15 ngay 0,85+ 0,11 0,82+0,14 0,81+0,15
Sau 30 ngay 0,83+0,13 0,81+0,14 0,79+0,14
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Két qua & bang 3 cho thay: Sau 15 ngay va
30 ngay, & ca 2 16 ubng vién nén Hoat huyét
Nhat Nhat lidu 1,92 vién/kg/ngay va 5,76 vién/
kg/ngay, cac chi sb xét nghiém danh gia mic
dé hay hoai t& bao gan, chirc ndng gan va chirc
nang than khéng khac biét so v&i 16 chirng va
so sanh gitra 2 thoi diém trwdc va sau khi ubng
san pham nghién cru (p > 0,05).

Nghién ctru éanh hwéng cuda vién nén
Hoat huyét Nhat Nhat dén hinh thai va cau
trac vi thé gan, than

Trén tAt cd cac chudt thwc nghiém (ca 16
chirng va 2 16 dung san pham nghién clru),
khong quan sat thdy thay d6i bénh Iy nao vé
dai thé clia cac co quan tim, phdi, gan lach, tuy,
than va hé théng tiéu héa cla chubt.

Trén danh gia vi thé, sau 30 ngay ubng
vién nén Hoat huyét Nhat Nhét liéu 1,92 vién/
kg/ngay va liéu 5,76 vién/kg/ngay, cau truc vi
thé gan, than cta 2 16 chudt uéng san pham
nghién cru khédng c6 sy khac biét rd rét so voi
16 chirng.

L6 tri 1

IV. BAN LUAN

Theo y hoc cb truyén, viéc két hop nhiéu
dwoec liéu véi nhau trong diéu tri bénh da duoc
ap dung tlr hang nghin ndm nay chd yéu dua
trén ly luan va co s& y hoc cb truyén. Tuy nhién,
cho dén nay, cac nha khoa hoc nhan thay con
thiéu cac phwong phap nghién ciru day da va
dtr liéu khoa hoc lam bang chirng cho hiéu qua
va an toan cho su két hop nay. Do cac co ché
twong tac vé duoc dong hoc hoac dwoc lwc
hoc con chwa dwoc biét rd, khi st dung két hop

. Hinh thai vi thé than chuét (HE x 400)

nhiéu loai dwoc liéu cé thé 1am gidm hiéu qua
hoé&c c6 thé lam thay ddi doc tinh so véi khi s
dung duoc liéu don doc.t Mot sé co quan quan
ly trén thé gi¢i da dwa ra canh bao vé nguy co
gay doc tiém an clia mot sé loai dwoc liéu hodc
san phdm tir dwoc liéu.® Do d6, cac thir nghiém
danh gia doc tinh 1a rat can thiét dé dam bao
kha nang chap nhan dwoc, tiéu chuén hoéa va
quan ly cac san pham tir dwoc liéu. Trudce khi
thwe hién cac nghién clru danh gia tac dung
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dwoc ly ctia mot san pham tlr dwoc liéu, nghién
ctvu doc tinh cip va doc tinh ban trudng dién cé
vai tro rat quan trong.® Két qua ctia cac nghién
ctu nay khéng chi cung cép théng tin vé cac
nguy co gay déc ciing nhw cac tac dung khéng
mong mudn c6 thé xay ra ctia s&n pham nghién
clu ma con goép phan vao viéc xac dinh liéu
dung trong cac nghién ctu tién 1am sang danh
gia tac dung ctia s&n phadm d6.1

Trong nghién ctu nay, doc tinh cap, doc tinh
ban trwdng dién cla vién nén Hoat huyét Nhat
Nhat dwoc danh gia trén chuét nhat trdng ching
Swiss va chudt cdng tréng chiing Wistar. Nghién
ctvu doc tinh clp la nghién ciru ma mdi dong
vat thyc nghiém dwoc dung thubc trong vong
24 gir. Cac d4u hiéu doc tinh va ty Ié t& vong
cla dong vat dwoc ghi lai trong thdi gian 7 ngay
dé xac dinh cac théng sb nhu liéu téi da duoc
dung nap (MTD) va liéu gay chét 50% (LD,,).
Két qua nghién ctvu doc tinh cap cla vién nén
Hoat huyét Nhat Nhat cho thay chudt nhat trdng
dwoc ubng téi liéu twong dwong 75 vién/kg can
naéng khong cé biéu hién bat thuwong gi khi theo
ddi trong vong 7 ngay. Twr d6, tinh dwoc liéu
dung nap t6i da (luén nhdé hon lidu chét 50%)
cla vién nén Hoat huyét Nhat Nhat & 75 vién/
kg can nang, twong dwong vé&i 50.400 mg cao
kho chiét xuét tir hén hop dworc liéu chira trong
thanh phan vién nén. Theo phan loai cac nhém
chét theo gia tri LD, ctiia Hé théng Hoa hop
Toan cau, vién nén Hoat huyét Nhat Nhat duoc
xép vao nhém khéng yéu cau canh bao dic
biét. " Lidu dung nap tbi da nay gip khoang
20 1an so véi liéu twong dwong liéu dung dw
kién trén 1am sang. Nhw vay, co thé néi vién
nén Hoat huyét Nhat Nhat cé pham vi an toan
twong ddi rong.

Nghién ctru ddc tinh ban trwong dién 1a
nghién ctru dwgc thwc hién béng cach cho
dong vat thi nghiém ubng thuéc thir hang ngay
lién tuc trong mot khodng thoi gian nhét dinh.

Theo huéng dan cta Té chirc Y té Thé gidi,
cac chi tieu dé danh gia doc tinh ban truwong
dién bao gdém: tinh trang chung va thay dbi can
nang, cac chi sé huyét hoc, cac chi sb sinh hoa
danh gia chirc nang gan than va dac diém giai
phau bénh cla gan, than. Két qua nghién ciru
doc tinh ban trwdng dién clha vién nén Hoat
huyét Nhat Nhat liéu 1,92 vién/kg/ngay va lidu
gap 3 1an dwoc cho chudt udng trong 30 ngay
cho thdy s&n phadm nghién clru khéng gay anh
hwéng dén tinh trang chung, can néng, cac chi
sb xét nghiém huyét hoc, cac chi sé xét nghiém
sinh héa danh gida mic d6 hay hoai t& bao
gan, danh gia ch&rc nadng gan, chirc nang than
cling nhw c4u tradc vi thé gan, than clta dong
vat nghién ctvu so véi treée khi dung sén pham
nghién ctru va so v&i 16 chirng sinh hoc.

Nhw vay, két qua nghién ctru cho thay vién
nén Hoat huyét Nhat Nhat khong gay doc tinh
cép trén chudt nhat trang va khéng gay doc tinh
ban trwdng dién trén chudt céng trang véi cac
liéu thtr nghiém.

Vién nén Hoat huyét Nhat nhat 1a sy phdi
hop cla cac dwoc liéu da dwgce dung twr lau theo
y hoc ¢b truyén, bao gdbm Buwong quy (Angelica
sinensis), ich mau (Herba Leonuri japonica),
Nguwu tat (Radix Achyranthis bidentatae), Thuc
dia (Radix Rehmanniae glutinosae praeparata),
Xich thwoc (Radix Paeoniae) va Xuyén khung
(Rhizoma Ligustici wallichii) v&i (ng dung diéu
tri dw kién la hd tro didu tri cac chirng huyét
hw, & tré, cac bénh ly lién quan dén thiéu ndng
tudn hoan ndo, thiéu nang tuan hoan ngoai vi,
xo vira ddng mach, bénh mach vanh, tai bién
mach mau ndo. Mot sb nghién ctru cling da
chrng minh céc tac dung chéng oxy héa, bao
vé tri nhé, bao vé than kinh, diéu hoa mién dich,
diéu hoa tim mach, phuc hdi cac tén thuwong
than kinh, trc ché tang sinh ndi mé mach mau,
&rc ché xo viva ddng mach...'"7 Nhw vay, viéc
phéi hop cac dwoec liéu ndi trén trong cung mét
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san pham la c6 co s& khoa hoc. Ngoai ra, viéc
két hop nhiéu dwoc liéu trong mét ché pham
c6 dang bao ché vién nén co wu diém la két
hop dwoc nhidu tac dung khac nhau, tién loi
cho ngwdi st dung, tang kha nang tiép can va
tuan tha diéu tri. D& c6 thém bang chirng vé
hiéu qua cGa san phdm nay trong hé tro diéu tri
cac bénh ly néu trén, can thwc hién cac nghién
clru danh gia tac dung trén cac mé hinh thyc
nghiém phu hop va tién toi thwe hién cac thir
nghiém lam sang trén nguoi.

V. KET LUAN

Vién nén Hoat huyét Nhat Nhat liéu 75 vién/
kg (50.400mg cao kho chiét xuét tr hdn hop
duorc liéu), gap khodng 20 1an so véi liéu twong
dwong vai liéu dy kién trén Iam sang khong cé
biéu hién doc tinh cap trén chudt nhat tréng.

Vién nén Hoat huyét Nhat Nhat lidu 1,92
vién/kg/ngay (1.290mg cao khé chiét xuét
t hdn hop dwoc liéu), twong dwong liéu dw
kién trén l1am sang va liéu 5,76 vién/kg/ngay
(3.870mg cao kho chiét xuét tir hén hop duoc
liéu), gap 3 1an liéu du kién trén Iam sang, udng
lién tuc trong 30 ngay khdng gay doc tinh ban
trwdng dién trén chudt cong tréng.
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Summary

EXPERIMENTAL EVALUATION OF ACUTE AND SUBCHRONIC
TOXICITY OF HOAT HUYET NHAT NHAT

Hoat Huyet Nhat Nhat tablets contain the extract from a mixture of medicinal herbs. The objective
of this study was to evaluate the acute and subchronic toxicity of Hoat Huyet Nhat Nhat tablets
in experimental animals. Swiss mice were given orally increasing doses to determine the dosage
which would induced 100% and 0% mouse mortality, thereby determining acute toxicity. Wistar
rats were divided into 3 groups: normal control group, 1.92 tablets/kg/day-treated group and 5.76
tablets/kg/day-treated group to determine subchronic toxicity after 30 days of treatment by evaluating
the rats’ weight, general conditions, hematological, biochemical parameters, and liver and kidney
microscopic examinations. The study results showed that the maximum tolerated dose of 75 tablets/
kg (50,400mg herbal mixture extract) did not cause mortality or any sign of acute toxicity in mice;
two doses of 1.92 tablets/kg/day (1,290mg herbal mixture extract) and 5.76 tablets/kg/day (3,870mg
herbal mixture extract) for 30 days did not affect the research indices in rats. Thus, Hoat Huyet
Nhat Nhat tablets do not cause acute toxicity and subchronic toxicity in experimental animals.

Keywords: Hoat huyet Nhat Nhat tablets, acute toxicity, subchronic toxicity, Swiss mice,
Wistar rats.
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