TAP CHIi NGHIEN CPU Y HOC

NGHIEN CclrU BOC TiNH CAP, BAN TRUWONG DIEN
CUA DA DAY PHWONG PONG TREN THU'C NGHIEM

Nguyén Viét Tién', Vii Phwong Ngoc?, Tran Quynh Trang'
Pham Thi Van Anh', Lé Thi Phwong?® va BDau Thuy Dwong'™

"Trieong Pai hoc Y Ha Noi
2Bénh vién Y hoc cé truyén Ha Péng
3Viién nghién ctru va phat trién Y Duoc c6 truyén dén toc

Da day Phuwong Béng la mét san phédm phdi hop céc duoc liéu véi muc dich diéu tri céc bénh ly viém loét da
day, trao nguoc da day thuc quan. Muc tiéu cda nghién ctru nay la dénh gié déc tinh cap va bén truong dién cda
Da day Phuwrong Déng trén thuc nghiém. Béc tinh cép duoc danh gié trén chudt nhét trdng ching Swiss bang céch
cho chudt uéng liéu tdng dan dé xac dinh liéu thép nhét gay chét 100% chuét va liéu cao nhét khéng géy chét chudt.
Déc tinh ban truong dién duoc dénh gia trén chudt cong trang chiing Wistar véi liéu 0,48 vién (liéu tuvong durong
liéu duw kién trén lam sang) va 1,44 vién/kg/ngay (liéu gap 3 lan liéu tvong duong liéu dw kién 1dm sang) trong 4
tudn lién tuc. Két qua cho thdy Da day Phuong Péng & liéu 50 vién/kg khéng géy chét va khéng gay bét ky dau
hiéu bét thuong nao trén chudt nhat tréng; & liéu 0,48 vién va 1,44 vién/kg khéng dnh hudng dén tinh trang chung,
cén nang cta chuét, cac chi sé huyét hoc, sinh héa va hinh thai vi thé gan, than chuét céng trang. Nhw véy, Da
day Phuong Béng khéng gay déc tinh cép va ban truong dién khi ding theo duong udng & céc lidu thir nghiém.

Tir khoa: Da day Phwong Péng, doc tinh cap, doc tinh ban trwong dién, bénh loét da day-ta trang, chuot

nhat trdng ching Swiss, chuét céng trang ching Wistar.

. DAT VAN BE

Bénh ly loét da day - ta trang (Peptic Ulcer
Disease - PUD) van dang la mét thach thirc Ion
ddi voi y té toan cau, anh huéng dang ké dén
chét lwong cudc sdng va ganh nang kinh té.
Theo cac nghién ctru dich t& hoc gan day, ty &
nhiém Helicobacter pylori - nguyén nhan hang
dau gay viém loét da day - van chiém khoang
50% dan sb thé gidi, vdi ty 1& lwu hanh dac biét
cao tai cac nwéc dang phat trién, trong d6 cod
Viét Nam."?

Hién nay, cac phac dd diéu tri tiéu chuén
dua trén thuéc tc ché bom proton (PPI) phéi
hop v&i khang sinh da ching minh hiéu qua
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trong viéc tiét triv H. pylori va lam lanh vét loét.
Tuy nhién, tinh trang khang khang sinh ngay
cang gia tang dang lam gidm hiéu qua cula céac
phac do tiét trir truyén thdng.’the World Health
Organization (WHO Bén canh do, viéc st dung
dai han céac thubc tay y nhw PPl hay NSAIDs
thwdng di kém vai cac nguy co tac dung khéng
mong mudn nghiém trong, bao gdm loang
xwong, nhiém trung dwdng tiéu héa va tén
thwong than.*5 Trong bdi canh do, xu huwéng
st dung cac ché pham tir dwoc liéu dé hd tro
diéu tri bénh ly da day ngay cang dwoc quan
tam nhd quan niém vé tinh an toan va kha nang
tac dong da dich. Tuy nhién, viéc st dung thao
dwoc rong rai thiéu kiém soat cling dat ra nhirng
lo ngai vé an toan duoc ly. Cac bao céo vé ton
thwong gan do thuéc thao dwoc (Herb-Induced
Liver Injury - HILI) va ngd doc than dang ngay
cang dwoc ghi nhan trong y van thé gii, nhan
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manh réng “ngudn gdc tw nhién” khéng déng
nghia v&i “v6 hai”.®’

Ché pham Da day Phuong Déng la sy két
hop cac dwoc liéu: Ché day, Da cam, Hoai son,
Bach truat, Hodc hwong, L& dung, Cam thao
bac, Sa nhan, Moc hwong, va Huwong phu co
tiém nang gidm viém va bdo vé niém mac da
day. Mac du cac dwoc liéu thanh phan trong
ché phdm nay da dwoc sir dung theo y hoc cb
truyén dé diéu tri, d liéu vé hd so an toan tién
lam sang clia ché phdm nay van chuwa dwoc
thiét 1ap day da. Theo hwéng dan cla Té chirc
Y té Thé gi¢i (WHO) va T chirc Hop tac va
Phat trién Kinh t& (OECD), viéc danh gia doc
tinh 13 buwéc bét budc trong qua trinh phat trién
thubdc nham x&c dinh liéu an toan, liéu khong
quan sat thdy tac dung khéng mong mudn,
cling nhw dy bao cac co quan dich chju déc
tinh.2° Nham cung cép bang ching khoa hoc
khach quan vé tinh an toan va tuan tha cac
quy dinh vé dao dtc trong nghién ctu y sinh,
chuing t6i tién hanh nghién ciru déc tinh cap va
ban trwdng dién clia vién nang Da day Phuwong
Dong trén thwe nghiém.

Il. DOI TUONG VA PHUONG PHAP
1. Déi twong

San pham nghién cteu

Vién nang cing Da day Phwong Béng do
Cong ty Duwgc phdm va Thuwong mai Phuong
DPong san xuét, dat tiéu chuén co sé.

Mai vién nang cirng Da day Phuwong Bong
chi¥a hén hop 350mg cao khd dwoc liéu,
duoc bao ché tir cac duoc liéu sau: Ché day
(Ampelopsis cantoniensis) v&i ham lwong
750mg; Da cdm (Oldenlandia capitellata)
750mg; Hoai son (Rhizoma Dioscoreae
persimilis) 600mg; Bach truat (Rhizoma
Atractylodis macrocephalae) 500mg; Hoac

huwong (Pogostemon cablin) 400mg; La dung
(Symplocos racemosa) 400mg; Cam thdo

béc (Glycyrrhiza uralensis) 350mg; Sa nhan
(Fructus Amomi) 300mg; Méc hwong (Radix
Saussureae lappa) 300mg va Hwong phu
(Rhizoma Cyperi) 300mg.

Liéu dung dw kién trén 1am sang: Ubng 02
vién/lan x 2 l1an/ngay (4 vién/ngay)

Thuéc va hoa chat phuc vu nghién ciru

Kit dinh lwong cac enzym va chét chuyén
hoa trong mau: ALT (alanin aminotransferase);
AST (aspartat aminotransferase); bilirubin
toan phan; albumin; cholesterol toan phan; va
creatinin (Hospitex Diagnostics, Italy; Dialab,
GmbH, Ao), dinh lwong trén may sinh hoa ban
tw dong Erba, An D6. Cac hoa chat xét nghiém
mau clia hang Horiba Medical, dinh lwgng trén
may phan tich huyét hoc ABX Micros 60 ES cla
hang Horiba Medical (Phap). Cac hoa chat xét
nghiém va lam tiéu ban mé bénh hoc.

Doéng vét thi nghiém

Chubt nhat trdng ching Swiss, ca 2 gidng,
khoé manh, trong lwong 18 - 22g. Chudt cbng
trdng ching Wistar, ca 2 giébng, khoé manh,
trong lvgng 180 - 220g. Chudt dwgc nudi trong
phong thi nghiém ctia B mén Dwoc ly, Trwdng
Dai hoc Y Ha N&i 7 ngay trwdc khi nghién ctru
va trong subt thdi gian nghién clru bang thic
&n chuan danh riéng cho chudt (do Vién Vé sinh
dich té Trung wong cung cép), udng nwéc tu do.
2. Phwong phap

Nghién ctru déc tinh cép cua Da day
Phwong Déng

Nghién ctru doc tinh cép va xac dinh LD,
cua vién nang ctrng Da day Phwong Boéng trén
chudt nhat trdng theo dwéng udng.

Truwdc khi tién hanh thi nghiém, cho chudt
nhin an qua dém. Chuét dwgc chia thanh cac
16 khac nhau, méi 16 10 con. Cho chudt ué'ng
vién nang cirng Da day Phuong Déng véi liéu
tang dan trong cling maot thé tich dé xac dinh liéu
thap nhat gay chét 100% chudt va liéu cao nhat
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khong gay chét chuét (gay chét 0% chudt). Theo
ddi tinh trang chung cla chudt, quéa trinh dién
bién bat diu c6 dau hiéu nhiém doc (nhw nén,
co giat, kich dong, bai tiét...) va sb lwong chudt
chét trong vong 72 gid sau khi ubng thubc. T4t
ca chudt chét dwoc md dé danh gia tén thwong
dai thé. Tir d6 xay dung db thj dé xac dinh LD,
clia thuéc thtr. Sau dé tiép tuc theo ddi tinh trang
clia chudt dén hét ngay thr 7 sau khi uéng vién
nang cng Da day Phwong Bong.

Nghién ciru déc tinh ban trirong dién caa
Da day Phwong Déng

Nghién ctu ddc tinh ban trwéng dién cla
vién nang cirng Da day Phuwong Bong duoc
tién hanh trén chudt cong trédng theo dwong
udng.

Chuét cbng trdng dwoc chia ngdu nhién lam
316:

- L6 chirng (n = 10): Ubng nwéc cét.

- L6 tri 1 (n = 10): Ubng vién nang cirng
Da day Phuong Doéng liéu 0,48 vién/kg/ngay -
twong dwong 168mg cao kho dwoc liéu (liéu dw
kién tuong duong lam sang, tinh theo hé sé 6).

- L6 tri 2 (n = 10): Ubng vién nang cirng
Da day Phuwong Déng liéu 1,44 vién/kg/ngay -
twong dwong 504mg cao khé duoc liéu (liéu
géap 3 lan lam sang, tinh theo hé sé 6).

Chudt dwoc udng nwédc cat hodc thude thor
4 tuan lién tuc vao méi budi sang.

Cdc chi tiéu theo débi truérc va trong qua
trinh nghién ctru:

- Tinh trang chung, thé trong ctia chubt.

- Banh gia chirc phan tao mau théng qua
sb lwong hong cau, thé tich trung binh héng
cau, ham lwong hemoglobin, hematocrit, sb
lwong bach cau, céng thirc bach cau va sbé
lwong tiéu cau.

- Banh gia chirc nang gan thdéng qua dinh
lwong mot sd 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 lwong hoat dé enzym trong mau: ALT,
AST.

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

Cac thdng sé theo déi duwgc kiém tra vao
trwdc luc ubng, sau 2 tudn, sau 4 tudn ubng
nwéc cat hoac thube thir.

M6 bénh hoc: Sau 4 tuan ubng nwéc cat/
thudc thir, chudt dwoc md dé quan sat dai thé
toan bd cac co quan. Kiém tra ngau nhién cau
tric vi thé gan, than ctia 30% sb chudt & méi 16.
Cac xét nghiém vi thé dwoc thuc hién tai Khoa
Giai phau bénh, Bénh vién da khoa Birc Giang.

X ly sé liéu

Phan tich théng ké dwoc thwc hién theo
thuat toan thdng ké T-test Student béng cach
st dung SigmaPlot 12.0 (SYSTAT Software Inc,
Richmond, CA, USA). Két qua dwoc biéu thi
dwéi dang gia tri trung binh + SD. Sy khac biét
gitra cac nhém dwoc danh gia bang phuong
phap phan tich phwong sai mét yéu té. Sy khac
biét cé y nghia thdng ké khi p < 0,05.

Ill. KET QUA

1. Nghién clru doc tinh cdp cua Da day
Phwong Béng

Chuét nhét trdng dwoc udng vién nang clirng
Da day Phwong Dong tir liéu thap nhat dén lidu
cao nhét. L6 chudt da ubng dén liéu 0,25 ml/10g,
4 1an trong 24 gi¢ dung dich dam dac, theo doi
thdy céc liéu vién nang cirng Da day Phuong
DPong khéng cé biéu hién gi, khéng xuét hién
triéu chirng bét thuwong nao trong 72 gid sau
udng vién nang cirng Da day Phwong Déng.
T d6, tinh dwoc liéu dung nap téi da (luén nhd
hon liéu chét 50%) cla vién nang cirng Da day
Phuwong Béng la: 50 vién/kg (twong dwong
17.500mg cao kho duwoc liéu/kg).
2. Nghién ctru ddc tinh ban trwéng dién cua
Da day Phwong Bong
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Tinh trang chung cua chuét

Trong thoi gian thi nghiém, chudt & 16 chirng
sinh hoc va 2 16 udng thuéc thtr hoat ddng binh
thwdng, nhanh nhen, mat sang, phan khé. Tai
thdi diém 4 tudn sau ubng thubc, can nang
chudt & tat ca cac 16 tang so v&i trwdc khi

nghién ctru va khéng co6 sw khac biét vé murc
dd thay déi can ndng cla chuét gitra 16 chirng
va cac 16 dung thudc ther (p > 0,05). Khéng thay
biéu hién gi dac biét & ca 3 16 chudt cdng trang
trong subt thoi gian nghién ctru.

Céc chi s6 xét nghiém huyét hoc

Bang 1. Anh hwéng cia Da day Phwong Dong
dén cac chi s6 xét nghiém huyét hoc trong mau chuét

Thoi diém L6 chirng Lo tri1 Lo tri 2
S6 lwong héng céu (TL)
Trwée udng thube 8,05 + 0,91 8,40+ 1,20 8,53 + 0,56
Sau 2 tuan uéng thuéc 8,76 + 0,85 8,72+ 1,40 8,74 +1,12
Sau 4 tuan ubng thubc 8,84 + 0,70 8,95+ 1,14 8,16 + 0,93
Ham Iwong huyét sdc té (g/dl)
Trwéc ubng thube 11,05 + 1,06 11,84 + 1,30 11,89 + 0,86
Sau 2 tuan uéng thubc 11,90 + 1,10 12,47 + 0,73 12,35 + 1,06
Sau 4 tudn ubng thubc 11,72 + 0,89 10,64 + 2,02 10,95 + 1,88
Hematocrit (%)
Trwéc udng thube 40,97 + 3,92 41,80 + 5,90 43,80 + 3,20
Sau 2 tuan uéng thubc 42,24 + 4,06 43,05+ 7,28 4422 + 6,43
Sau 4 tuan ubng thubc 43,59 + 2,81 42,65+ 7,26 40,26 + 4,93
Thé tich trung binh héng cau (fL)
Trwéc ubng thube 47,80 + 1,75 49,40 + 1,96 49,20 + 1,69
Sau 2 tuan uéng thubc 48,10 + 2,18 49,20 + 2,66 49,80 + 1,55
Sau 4 tuan ubng thuéc 47,60 + 1,96 47,30 + 2,54 48,00 + 1,15
S6 Iwong bach cau (G/I)
Trwée udng thube 8,14 + 2,02 9,36 + 1,47 9,16 + 1,58
Sau 2 tuan ubng thuéc 7,21+2,29 9,12+ 2,85 8,890 + 1,44
Sau 4 tuan ubng thubc 8,80 + 1,90 9,66 + 1,82 9,28 + 2,81
Bach cau da nhén trung tinh (%)
Trwéc ubng thube 9,25 + 2,99 10,54 + 2,54 8,21 +2,65
Sau 2 tuan ubng thubc 11,24 + 3,72 10,81 + 2,23 9,09 + 2,65
Sau 4 tuan ubng thubc 10,80 + 3,34 8,50 + 2,64 9,22 + 3,08
Bach cau Lympho (%)
Trwée udng thube 77,85+ 2,54 74,96 + 4,21 78,57 + 4,62
Sau 2 tuan ubng thuéc 74,35+ 523 74,74 + 3,60 76,96 + 5,17
Sau 4 tuan ubng thubc 75,07 + 5,14 76,30 + 7,19 76,70 + 5,89
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Thoi diém

L6 chirng Lo tri1 Lo tri 2
S6 Iwong tiéu cau (G/I)
Trwée ubng thube 543,70 + 104,06 613,10 + 86,69 539,80 + 98,36
Sau 2 tuan ubng thubc 620,10 + 107,83 562,80 + 115,76 583,30 + 108,33
Sau 4 tuan ubng thubc 557,60 = 103,96 566,30 + 99,99 551,00 + 98,86

Két qua & bang 1 cho thdy: Sau 2 tuan va
sau 4 tuan ubng thuéc thir cac chi sé huyét hoc
& 216 ubng Da day Phwong Déng khoéng cé sw

A Hoat dg AST (UI)

khac biét so véi 16 chirng sinh hoc va so voi
trwée khi udng thube thr (p > 0,05).
Cédc chi s6 ddnh gia chirc nang gan, than

Hoat d§ ALT (UI/)
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Biéu dé 1. Anh hwéng cua Da day Phwong Dong
dén cac chi s6 danh gia chirc nang gan

Két qua & Biéu dd 1 cho thay: Sau 2 tudn va
sau 4 tuan ubng thudc thircac chi sé danh gia
chtrc ndng gan va mare dd huy hoai té bao gan

& 216 ubng Da day Phwong Bong khodng cé sw
khac biét so véi 16 chirng sinh hoc va so voi
truwdc khi udng thube thr (p > 0,05).
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Biéu d6 2. Anh hwéng cuia Da day
Phwong Péng dén nong dé Creatinin
(nmol/l)

Két qua & Biéu dd 2 cho thay: Sau 2 tudn
va sau 4 tuan ubng thubc thtr cac chi sb danh
gia chirc nang than & 2 16 uéng Da day Phuong
Dbong khéng c6 sw khac biét so v&i 16 chirng
sinh hoc va so véi trude khi ubng thube thir (p
> 0,05).

Hinh thai dai thé cac co’ quan va cau trac
vi thé gan, than

Trén tat ca cac chuét thwc nghiém (ca 16
ching va 2 16 dung thubc thr), khéng quan sat
thay thay dbi bénh Iy nao vé dai thé clia céc co
quan tim, phdi, gan lach, tuy, than va hé théng
tiéu hoa ctia chubt.

Lé chirng

Lo tri1 Lo tri 2

Hinh anh vi thé gan
(HE x 400)

Hinh anh vi thé than
(HE x 400)

Hinh 1. Anh hwéng ctia Da day Phwong Déng dén hinh anh vi thé gan, than

Sau 4 tuan ubng Da day Phwong Déng liéu 0,48 vién/kg/ngay va 1,44 vién/kg/ngay, cau tric vi
thé gan, than clia chudt khéng cé sy khac biét rd rét so véi 16 chirng.

IV. BAN LUAN

Nghién ciru nay dwoc thwe hién nham danh
gia hé so an toan tién |am sang cla ché pham
“Da day Phwong Doéng”, mot sdn phdm phéi

hop cac duoc liéu kinh dién trong diéu tri bénh
ly tiéu héa nhw Ché day, Da cdm va Bach truat.
Viéc danh gia doc tinh cap va ban truong dién
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la budrc di tién quyét va bat budc trong quy trinh
phat trién thubc tlr duoc liéu theo huéng dan
ctia Bo Y té Viet Nam va cac td chire qubc té
nham dam béo an toan cho ngwdi si dung.

Trong th&r nghiém déc tinh cép, chung toi
khong xac dinh dwoc gia tri LD, clia ché phém
trén chudt nhéat trdng. Ngay ca & muc liéu cao
nhat cé thé dwa vao da day chudt la 50 vién/
kg thé trong (twong dwong 17.500 mg cao khd
duoc liéu/kg), khéng co trwdng hop chudt chét
hay biéu hién ngd doc nao dwoc ghi nhan sau
72 gid va trong subt 7 ngay theo déi. Liéu dung
dw kién cta vién nang cirng Da day Phuong
bong trén nguwoi la 4 vién/ngay; khi ngoai suy
sang chudt nhat véi hé s 12, liéu twong duong
la 0,96 vién/kg/ngay. Két qua cho thay liéu dung
nap téi da ctia vién nang cirng Da day Phuong
Déng (ludn thap hon liéu gay chét 50%) cao hon
trén 50 1an so vd&i lidu twong dwong liéu dung
duw kién trén nguwdi.Theo hé théng phan loai doc
tinh cia OECD Guideline 423 va phan loai cla
Hodge & Sterner, mét chat dwoc coi la “thyc
té khong doc” (practically non-toxic) néu LD,
dudng udng Ién hon 5000 mg/kg hodc khéng
gay chét & liéu gi¢i han cao nhat."® Két qua nay
phu hop véi tinh chét ctia cac dwoc liéu thanh
phan nhw Ché day va Bach truat, vén da dwoc
nhiéu nghién ciru trwéc day chirng minh 1a ¢c6
dd an toan cao va khoéng gay doc tinh cap ngay
ca & lidu cao."'2 Diéu nay cho thay vién nang
Da day Phuwong Béng cé pham vi an toan réng
khi st dung dwdng udng mét Ian.

DPanh gia doc tinh ban trwong dién trong 28
ngay (4 tudn) gidp phat hién cac tdn thuong
tiém tang 1én co quan dich khi co thé tiép xdc
l&p lai v&i thube. Két qua nghién ctu cho thay
viéc st dung ché pham & ca hai murc liéu 0,48
vién/kg (twong dwong liéu 1am sang) va 1,44
vién/kg (gép 3 1an liéu I1am sang) khéng gay &nh
hwéng dén thé trang chung va sw ting truéng
can nang cla chudt céng trang. Sy 6n dinh vé

thé trong la mot chi s quan trong, phan anh
trang thai trao d6i chat binh thuwdng va khong
c6 tac dong tiéu cuwc 1én kha nang hap thu dinh
duwdng cia dong vat."

Hé tao mau la moét trong nhirng muc tiéu
nhay cdm nhét déi v&i cac cac thube/hod chat co
déc tinh. Trong nghién ctru nay, cac chi sé héng
cau, huyét séc t6, hematocrit va cong thirc bach
cau & cac 16 dung thubc khéng cé sw khac biét
c6 y nghia théng ké so v&i 16 chieng (p > 0,05) va
nam trong gi&i han sinh ly binh thudng. Diéu nay
chirng té Da day Phuwong Bong khong gay cac
rbi loan huyét hoc nhw &c ché tiy xwong hay
gay kich rng mién dich dan dén thay déi dong
bach cAu sau 4 tudn st dung.

Gan va than la hai co’ quan chinh chiu trach
nhiém chuyén hoéa va dao thai thubc, do d6 rat
dé bi tbn thwong bdi doc chat. K&t qua dinh
lwgng hoat d6 enzym gan (AST, ALT) - cac chi
d4u sinh hoc d&c hiéu cho tén thwong té bao
gan - cho thdy khéng co sw gia tang bat thuwong
& cac 16 tri liéu. Twong tw, n6ng dd creatinin
huyét thanh - chi s6 phdn anh chirc nang loc
cau than - ciing dwoc duy tri 6n dinh. Cac két
qué sinh héa nay hoan toan twong dong véi
hinh anh mo6 bénh hoc, khi khéng quan sat théy
céac ton thwong vi thé nhw hoai ti té bao gan,
thoai héa mé&, viém cau than hay hoai t& 6ng
than trén tiéu ban. Bang chu vy, trong thanh
phan coéng thirc c6 chira Cam thdo béc. Mac
du glycyrrhizin trong cam thao néu dung liéu
cao kéo dai co thé gay gilr nwéc va gid cuong
aldosteron, nhwng trong nghién ctru nay véi
lidu lwong phdi hop va thoi gian 4 tuan, khong
ghi nhan céc bién ddi bénh ly lién quan.™

D& 1am rd hon co sé an toan ctia ché pham,
chuing t6i da xem xét doéc tinh cla cac dwoc
lidu thanh phan chinh trong cong thirc «Da day
Phuong BDong». Sy an toan ghi nhan dworc trén
thwe nghiém co thé dwoc giai thich théng qua
hé so dwgc ly cla céc vi thubc thanh phan.
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Nhom dworc liéu cé gidi han an toan réng 96m
hai thanh phan chiém ham lwong cao nhét
trong cong thirc la Ché day (750mg) va Da cAm
(750mg). Cac nghién ctru tredec day da chirng
minh dich chiét Ché day cé dd an toan rt cao.
Th&r nghiém déc tinh cAp trén chudt nhat trang
véi liéu ubng 1én téi 250g duoc lieu twoilkg thé
trong (gép hang chuc 1an liéu diéu tri) khong
ghi nhan trwdng hop t& vong.'? Hon nira, thanh
phan myricetin trong Ché day con dwoc chirng
minh c6 tac dung bdo vé té& bao gan va gidm
stress oxy hoa, diéu nay phu hop véi két qua
men gan (AST, ALT) én dinh trong nghién ctru
cla chung t6i."® Da cAm La mét vi thubc dan
gian phd bién, chwa cé ghi nhan y van nao vé
doc tinh nghiém trong clia Da cam & liéu diéu
tri. Cac nghién ctru hién dai cho thdy Da cAm
khéng gay doc tinh di truyén va an toan khi s
dung dai ngay.'®

Trong cong thirc, Cam thao béc chiém ham
lwong 350mg. Pay la dwoc liéu can lwu y déc
biét v& méat doc tinh hoc. Thanh phan hoat chat
chinh 1a Glycyrrhizin (acid glycyrrhizic), néu st
dung lidu cao kéo dai c6 thé gay ra hoi chirng
“gid cwdng aldosteron” véi cac biéu hién: git
nwéc, phu, tang huyét ap va ha kali mau, tw
dé c6 thé dan dén tén thuwong chirc nang than
va tim mach." Tuy nhién, trong nghién clru ban
trwong dién nay, chung t6i khdng quan sat thay
sy thay dbi v& néng do Creatinin huyét thanh
hay cac tén thwong vi thé tai than & 16 dung
thudc lidu cao (1,44 vién/kg) sau 4 tuan. Piéu
nay cé thé dwoc giai thich bdi hai ly do: Thi
nhat, ham Ilwgng Cam thdo trong ché pham
(350 mg/vién) ndm trong gi¢i han an toan cho
phép (liéu khuyén céo ctia Dwoc dién Viét Nam
la 4 - 20 g/ngay, cao hon nhiéu so v&i lvong
c6 trong ché phadm); Thiv hai, thoi gian nghién
clru 28 ngay cé thé chwa da dai dé tich Iy
glycyrrhizin t&¢i nguéng gay déc, hodc su phdi
hop véi cac dwoc liéu khac nhw Bach truat (co

tac dung loi tiéu nhe) da gitp can bang ndi moi,
giam thiéu tac dung khéng mong muén gilr
nwéc cla Cam thao.

Cac dwoc liéu chira tinh dau nhw Sa nhan,
Méc hwong, Hwong phu, Hodc hwong cé trong
cbng thirc v&i ham Iwgng tr 300 - 400mg. Mac
du tinh dau nguyén chét cé thé gay kich rng
niém mac hodc doc tinh than kinh & liéu rat
cao, nhwng & dang cao khé dworc liéu phéi hop
trong vién nang, néng doé tinh dau thap va an
toan. Pac biét, Hwong phu va Méc hwong da
dwoc bao cao co tac dung bao vé niém mac da
day va khang viém ma khoéng gay doc tinh cap
tinh hay ban truéng dién & cac liéu thir nghiém
twong dwong hang chuc gam dwoc liéu/kg.'®'®

Nhuw vay, tinh an toan ctia Da day Phwong
Dong quan sat dugc trén thywe nghiém la hoan
toan phu hop véi di liéu an toan cla cac don
chét thanh phan. Su phéi hop cac dwoc liéu
nay trong mot bai thuéc khong phat sinh doc
tinh mé&i hay twong tac bat loi trong gi¢i han
nghién ctru.

V. KET LUAN

Két qua nghién clru thuc nghiém cho thay
vién nang Da day Phwong Dong khéng thé hién
doc tinh cap & liéu 50 vién/kg trén chudt nhat
trdng va khong gay doc tinh ban trwong dién
trén chudt céng trdng qua 4 tuan s dung &
2 mic liéu twong dwong va gép 3 lan liéu dy
kién trén ngwoi. Cac div liéu nay cung cép co
s& khoa hoc quan trong khang dinh tinh an toan
ctia ché pham, Gng ho viéc trién khai cac thir
nghiém I&m sang trong tuong lai.

LOI CAM ON

Chung t6i xin cdm on B6 moén Dwoc ly,
Trwong Dai hoc Y Ha Noi da tao diéu kién dé
chung téi hoan thanh nghién ctru nay. Chung toi
cam két khéng xung dét lgi ich nao twr két qua
nghién ctu trén.
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ameliorates the hazards effect of thorium

Summary

EXPERIMENTAL STUDY ON ACUTE
AND SUB-CHRONIC TOXICITY OF
DA DAY PHUONG DONG HERBAL PRODUCT

Da Day Phuong Dong is a polyherbal product intended for the treatment of peptic ulcers and
acute and chronic gastroesophageal reflux disease. The objective of this study was to evaluate
the acute and sub-chronic toxicity of Da Day Phuong Dong capsules experimentally. Acute
toxicity was evaluated in Swiss mice by administering escalating doses to determine the lowest
dose causing 100% mortality and the highest dose causing no mortality. Sub-chronic toxicity
was evaluated in Wistar rats at 0.48 capsules (equivalent to the intended clinical dose) and 1.44
capsules/kg/day (3 times the clinical dose) for 4 continuous weeks. The results showed that Da
Day Phuong Dong at a dose of 50 capsules/kg caused no mortality and no abnormal sign in
Swiss mice; at 0.48 capsules and 1.44 capsules/kg, it did not affect the general condition, body
weight of the Wistar rats, or the hematological parameters, biochemical indices, and microscopic
morphology of the liver and kidneys. Thus, Da Day Phuong Dong does not cause acute or
sub-chronic toxicity when administered orally at the tested doses in experimental animals.

Keywords: Da Day Phuong Dong, acute toxicity, sub-chronic toxicity, peptic ulcer, Swiss
mice, Wistar rats.
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