TAP CHI NGHIEN ClPU Y HOC

DANH GIA BDOC TiNH CUA SIRO LIVER ZEN
TREN PONG VAT THU'C NGHIEM

Pau Thuy Dwong™, Pham Thj Van Anh, Lé Quéc Ky
Trwong Pai hoc Y Ha Noi

Siro Liver Zen la san phdm duwoc bao ché tir cac duoc liéu, véi muc dich st dung dw kién dé hé tro diéu tri
céc bénh ly gan nhw viém gan va réi loan chirc néng gan. Nghién ctru ndy nhdm dénh gia doc tinh cép va doc
tinh bén trirong dién cda siro Liver Zen trén chudt nhat tréng chiing Swiss. Trong thir nghiém déc tinh cép, chudt
duoc cho ubng siro véi cac mure liéu tdng dan dé xac dinh giGi han an toan. Két qua cho thay & liéu téi da cho
udng duoc 100 mL/kg, khdng xuét hién biéu hién doc tinh va khéng ghi nhén triong hop chudt chét. Trong nghién
ctru déc tinh bén trirong dién, chuét duoc chia thanh nhém ching va hai nhém dung siro véi liéu 9,6 va 28,8 mL/
kg/ngay trong 4 tuén. Céc chi tiéu duoc theo déi bao gém tinh trang chung, khéi lrong co thé, huyét hoc, sinh
héa va dénh gia dai thé, vi thé gan — than. Két qua cho thdy hoat d6 AST va ALT & cac nhém dung siro Liver Zen
gidm so véi 16 chirng sinh hoc, trong khi céc chi sé con lai khéng cé sw khéc biét déng ké. Nhuw vay, siro Liver Zen

khéng géy déc tinh cép va khong gay doc tinh béan trudng dién trén chudt nhat trdng & céc murc liéu nghién ctru.

T khéa: Siro Liver Zen, bénh ly gan, ddc tinh cap, doc tinh ban trwong dién, chudt nhat trang chiing

Swiss.
I. DAT VAN DE

Gan la co quan Ién véi nhiéu chirc ndng
sinh hoc quan trong; la co quan gidi déc chinh
ctia co thé, noi chiu trach nhiém chuyén hoa
hau hét cac chat dua tir ngoai vao. Hién nay,
cac bénh ly & gan dang la van dé strc khde toan
cau, gay ra khoang 4% téng sb ca t&r vong; va
la mot thach thire 1dn vé strc khde & cac nwdc
dang phat trién, dac biét Ia cac nwéc & khu vuc
Chau A - Thai Binh Dwong."?Véi nhitng hiéu
biét v& co ché bénh sinh cla cac bénh ly vé
gan, mét trong nhirtng hwdng nghién ctru phat
trién cac thuéc mai diéu tri bénh ly nay 1a tim
ra cac san pham cé kha nang bao vé, hd tro
diéu tri va han ché qua trinh dién tién dan t¢i xo
gan, ung thw gan. Hién nay, viéc nghién cutru,
phat trién cac san pham cé ngudn gbc tr dwoc
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lidu dé hé tro didu tri cac bénh ly vé gan dang
tré thanh mot xu hwéng clia cac nha khoa hoc.

Theo bao céo cia WHO, hé théng y té trén
toan thé gi¢i dang phai déi mat véi sw gia tang
cac bénh man tinh va chi phi cham séc stc
khde ngay cang leo thang. Nhu cau déi véi cac
phwong phap diéu tri theo y hoc ¢ truyén dang
gia tang dang ké& trén toan thé gi¢i. O' chau
Au, c6 hon 100 triéu ngwdi dang st dung cac
phwong phap nay; con sb nay con cao hon &
cac québc gia thudc chau A, chau Phi, chau Uc
va Bac My .3 Su gia tdng nay bat ngudn tir niém
tin rdng cac san pham ti thién nhién cé do an
toan cao va it tac dung khéng mong muébn hon
so v&i thude tdng hop. Tuy nhién, quan niém
nay dang dwoc xem xét lai bdi nhiéu bang
chirng khoa hoc méi. Cac chuyén gia ddc chat
hoc chi ra rang, nhiéu loai thdo dwoc cé thé
chtra cac hoat chat phtrc tap, néu khong duoc
kiém soat vé lidu lwong va cach phéi ngi, c6
thé gay ra nhirng tac dung khédng mong muén,
trong do cé tén thwong gan.* Mét ché pham
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thdo dwoc du chira cac thanh phén lanh tinh
van c6 thé thay dbi dwoc dong hoc va gay doc
tinh tich Iy khi dwoc phdi hop dwéi dang da
thanh phan. Do d6, viéc danh gia doc tinh cép
va ddc tinh ban trwdng dién trén mé hinh dong
vat thwc nghiém la bwdc rat quan trong dé xac
dinh ngwdng an toan va 1a co sé& dé thuc hién
cac thir nghiém tiép theo.

San pham Siro Liver Zen la sy két hop cua
12 duworc liéu theo y hoc cd truyén c6 tac dung
so can kién ty, thanh nhiét loi thap, tiéu thuc
dao tré. Trong doé, dwoc liéu so can kién ty tiéu
biéu & Sai hd, co tac dung diéu hoa khi co, hd
trg chirc nang gan — ty. Nhém thanh nhiét, lgi
thap va giai doc gdm Bach mao can, Lién kiéu,
Ban lam c&n va Dan sam, gép phan lam gidm
tinh trang nhiét doc va hé tro' cai thién réi loan
chuyén héa. Bén canh do6, nhém dwoc liéu tiéu
thwe, kién ty va dao tré nhw Than khac, Mach
nha, Chi thwc va Hodc hwong c6 vai tro thac
day tiéu hoa, giam tich tré va cai thién chic
nang vi trwong. Cubi cung, cac vi nhw Bach
thwoc, Cam thao va Nghé duoc sir dung nham
diéu hoa phwong thube, hé tro hoat huyét, giam
co that va téng cwdng hiéu qua phdi hop téng
thé.6 M&c du cac thanh phan trong san pham
déu da dwoc st dung ti lau, nhwng tac dung
hiép dong hodc twong tac tiém tang gitra cac
thanh phan trong dang bao ché siro can duoc
danh gia vé tinh an toan. Do dé, nghién ctru
nay duwoc thwc hién nham danh gia doc tinh
cép va doc tinh ban trwdng dién cua siro Liver
Zen trén déng vat thwc nghiém.

Il. DOl TWONG VA PHPONG PHAP

1. Déi twong

San pham nghién cteu

Siro Liver Zen dwoc san xuét tai Céng ty Co
phan Duoc phdm Thanh Phatva dwoc phan phéi
b&i Cong ty TNHH Dwoc phdm Hoang Giang Sai
Gon. San pham dat tiéu chuan co sé&. Mbi 5 mL

siro chira thanh phan twong (rng véi Cam thao
(Radix et Rhizoma Glycyrrhizae) 20 mg; Bach
mao can (Rhizoma Imperatae cylindricae) 400
mg; Bach thwoc (Radix Paeoniae lactiflorae)
400 mg; Ban sam (Radix Salviae miltiorrhizae)
400 mg; Ban lam can (Radix Clerodendri) 300
mg; Hodc hwong (Herba Pogostemonis) 300
mg; Sai hd (Radix Bupleuri) 400 mg; Lién kiéu
(Fructus Forsythiae suspensae) 300 mg; Than
khuc (Massa Medicata fermentata) 300 mg;
Chi thwe (Fructus Aurantii immaturus) 400 mg;
Mach nha (Fructus Hordei germinatus) 300 mg
va Nghé (Rhizoma Curcumae longae) 400 mg.

Chi dinh dw kién clia san pham 1a hé tro diéu
tri trong cac trwdng hop viém gan cap va man
tinh, phong chéng cac bién chirng sau viém
gan B, cac biéu hién rdi loan chirc ndng gan
(day bung, &n ubng kho tiéu, dau tirc vang gan,
I& nglra ngoai da do chirc nang thai doc cua
gan kém). Dua trén thanh phan, ham luvong
dwoec liéu trong ché pham, lwong dung twong
duwong cac dwoc liéu theo y hoc cb truyén, liéu
dung dw kién cGa san phdm cho nguoi Ion la
udng méi lan 10 — 20 mL, ngay 2 lan.

Doéng vat thure nghiém

Chuét nhét trdng chiing Swiss, ca hai gidng
khde manh, can nang 30 + 2 g do Vién Sinh
Dich té Trung wong cung cép; dwoc nudi béng
thirc &n tiéu chuédn danh riéng cho chudt nhat
va dwoc ubng nuwéc tw do theo nhu ciu tai
Phong Thi nghiém, B6 mén Dwoc ly, Trwdong
Dai hoc Y Ha Noi.
2. Phwong phap

Nghién ctru déc tinh cdp cua siro Liver
Zen

Nghién ctru déc tinh cép va xac dinh LD,
cla siro Liver Zen trén chudt nhat trang theo
dwdng ubng.”®

Trwéce khi tién hanh nghién ctvu, chudt dwoc
nhin an qua dém. Sau do, chudt dwoc chia ngéu
nhién vao cac 16 khac nhau, méi 16 gém 10 con.
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Siro Liver Zen duwgc cho ubng véi cac muire lidu
tang dan nhuwng gitr nguyén thé tich dung dé
xac dinh liéu thap nhat gay chét 100% chudt va
lidu cao nhéat khéng gay chét chudt (0% chét).
Trong qua trinh theo ddi, ghi nhén tinh trang
chung clia chudt, cac biéu hién nhiém doc xuét
hién (nhw nén, co giat, kich ddng, thay ddi bai
tiét...) cling nhw sbé lwong chudt chét trong
vong 72 gi¢ sau khi st dung siro Liver Zen.
Tét ca chudt chét dwoc mb dé danh gia ton
thwong dai thé. Dua trén cac sé liéu thu dworc,
xay dwng dwdng cong liéu — dap (rng nham xac
dinh LD, Tiép tuc theo doi tinh trang ctia chuét
dén hét ngay tht 7 sau khi ubng siro Liver Zen.

Nghién ciru déc tinh ban trirong dién cia
siro Liver Zen

Nghién ctru doc tinh ban trwdng dién cua
siro Liver Zen dwoc tién hanh trén chudt nhat
tréng theo dworng ubng.”s

Chudt nhét trdng dwoc phan ngau nhién
thanh 3 16, méi 16 gdm 20 chudt: L6 ching (n =
20) dwoc cho udng nwéc cat véi lidu 20 mi/kg/
ngay; 16 16 tri 1 (n = 20) udng siro Liver Zen v&i
liéu 9,6 ml/kg/ngay (twong dwong liéu dw kién
st dung trén nguoi quy ddi theo hé sb 12); va
6 tri 2 (n = 20) udng siro Liver Zen v&i liéu 28,8
ml/kg/ngay (twong &ng gép 3 lan liéu twong
duong & nguoi; hé sb quy dbi 12). Cac 16 chudt
dwoc cho ubng lién tuc trong 4 tudn, vao budi
sang mdi ngay.

Trong sudt thoi gian nghién ciru, tinh trang
chung cua chuét dwgc theo doi hang ngay, bao
gdm hoat ddng, hanh vi &n ubng, tinh trang
l6ng, phan, phan xa va ti 1& chudt chét. Khéi
lwong co thé dwoc ghi nhan tai cac thoi diém
trwde khi bat dau thi nghiémvasau 1,2, 3va 4
tuan st dung nwéc cat hodc san pham nghién
clru.

MAau mau dwoc thu thap dé phan tich cac
chi s6 huyét hoc va sinh héa tai hai thoi diém:
Trwéc khi bat ddu dung nwédc cat hodc san
pham nghién ctu, 10 chudt & méi 16 dwoc chon

ngau nhién, gay mé va lay mau tim dé danh gia
céac chi sb ban dau; sau 4 tuan dung san pham
nghién ctru, 10 chudt con lai & mdi 16 tiép tuc
duwoc gay mé va ldy mau theo phwong phap
twong tw nham danh gia sy thay ddi sau can
thiép. O méi thoi diém, chudt dwoc gay mé
béng tiém phuc mac chloralhydrat liéu 350 mg/
kg trwdc khi ldy mau tim.

Cac xét nghiém huyét hoc bao gbébm sb
lwong hdng cau, thé tich trung binh héng cau,
hemoglobin, hematocrit, sé lwgng bach cau,
cong thire bach ciu va sb lwong tiéu cau. Cac
chi s6 sinh héa dwoc danh gia gébm bilirubin
toan phan, albumin, cholesterol toan phan, hoat
dd enzym ALT, AST va creatinin huyét thanh
nham khéo sat chirc nang gan, than va mic do
ton thwong té bao gan.

Sau khi ldy mau mau, chuét dwoc tién hanh
mé dé khao sat dai thé cac co quan. Gan, than,
tim, lach, phéi, ndo va tuy dwoc tach riéng, can
xac dinh khéi lwong tuyét déi, déng thoi tinh i
1& khdi lwong co quan so véi khdi lwong co thé.
Bén canh d6, md bénh hoc gan va than dwoc
danh gia ngau nhién trén 30% sé chudt méi 16.

X ly sé liéu

Phan tich thdng ké dwoc thwc hién béng
cach s dung SigmaPlot 12.0 (SYSTAT
Software Inc, Richmond, CA, USA). Két qua
dwoc biéu thi dwdi dang gia tri trung binh + SD.
Su khac biét gitra cac 16 dwoc danh gia bang
phwong phap phan tich phwong sai. Sy khac
biét cé y nghia théng ké khi p < 0,05.

Ill. KET QUA

1. Doc tinh cap cua siro Liver Zen

Chuét nhét trdng dwoc cho ubng Siro Liver
Zen véi lidu téi da ¢ thé dung nap 14 0,25 mL/10
g can nang, 13p lai 4 1an trong 24 gi® (twong
dwong 100 mL/kg). Trong subt thoi gian theo
déi, cac chudt khong xuét hién biéu hién bat
thwong nao, tinh trang chung 6n dinh va khéng
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ghi nhan trwéng hop chudt chét nao trong vong
72 gi® sau khi dung thubc thir.

Dwa trén két qua thu dwoc, chua xac dinh
dwoc gia tri LD, cua siro Liver Zen trén chudt
nhét trdng theo dwdng udng trong diéu kién
nghién ctu nay. Liéu dung nap téi da cla siro
Liver Zen dwoc xac dinh 1a 100 mL/kg (thap
hon ngudng liéu gay chét 50%).

2. Poc tinh ban trweng dién caa siro Liver

Zen

Anh hwéng cua siro Liver Zen dén tinh
trang chung cua chuét va sw thay déi can
nang chudt

Trong thoi gian thi nghiém, chudt & 16 chirng
sinh hoc va 2 16 ubng thubc thtr hoat déng binh
thuwdng, khong thay biéu hién gi bat thuong &
ca 3 16 chudt nhat trdng trong subt thoi gian
nghién clru.

Bang 1. Anh hwéng cua Siro Liver Zen dén thé can nang chuét nhat trang tai
thoi diém trwéc nghién clru

. . Trwée Sau Sau Sau Sau
L6 chuét A A A A A
nghién ctru 1 tuan 2 tuan 3 tuan 4 tuan
. ) 30,30 + 31,40 £ 32,50 £ 34,10 £ 36,20 £
Chirng sinh hoc
1,25 1,26 1,51 1,79 1,69%
Siro Liver Zen liéu 9,6 mL/kg/ 29,90 + 30,60 + 31,70 + 33,10 + 34,50 +
ngay 1,60 1,58 1,89 1,97 2,88%
Siro Liver Zen liéu 28,8 mL/ 29,70 £ 30,80 £ 31,80 £ 32,90 £ 34,30 £
kg/ngay 1,42 2,15 2,62 2,56 2,71%

#p < 0,05 so voi trirde nghién ctru; * p < 0,05 so vai 16 chieng sinh hoc

Két qua & bang 1 cho thay: Sau 4 tuan ubng
siro Liver Zen, can nang chuét & ca 16 chirng
va céc 16 ubng thubc thir tang so véi trudc
nghién ctu (p < 0,05). Khéng c6 sw khac biét

c6 y nghia thdng ké vé can nang chuét gitra 16
ching va céc 16 ubng thubc thir.

Anh hwéng cua siro Liver Zen dén céc
chi s6 huyét hoc

Bang 2. Anh hwéng cla siro Liver Zen dén cac chi sé huyét hoc trwéc nghién clru va

sau 4 tuan
Dong té bao / Chi sé Thési didm Chirng sinh  Liver Zen 9,6 ml/ Liver Zen 28,8 ml/
hoc (n =10) kg (n =10) kg (n =10)
Dong héng cau
Sé luvong héng céu Trwéc 8,33+ 1,14 8,77 + 0,59 8,87 + 0,89
(T/L) Sau 4 tuan 8,45 + 0,94 8,52+ 1,32 8,49 + 0,78
Ham lwong huyét séc ~ Truwoc 8,66 + 1,29 9,08 + 0,65 9,11 £ 1,05
t6 (g/dL) Sau 4 tuan 8,34 + 1,07 9,10 + 1,74 8,37 + 0,73
Hematocrit (%) Trwéc ‘ 38,58 + 4,42 41,51+ 3,30 41,40 + 3,98
Sau 4 tuan 37,28 + 5,12 39,09 + 6,31 39,28 + 3,26
Thé tich TB hdng cdu  Trudc 46,30 + 2,87 47,30 + 2,00 47,10 + 2,23
(MCV) (fL) Sau 4 tuan 44104223 45,70 + 2,06 46,00 + 1,94
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. P . ez Chirng sinh  Liver Zen 9,6 ml/ Liver Zen 28,8 ml/
Dong te bao/ Chiso  Thé&i diém
hoc (n =10) kg (n =10) kg (n=10)
Dong bach cau
Sé lwong bach céu Truwéc 3,13+0,74 2,96 + 0,65 3,24 £ 0,84
(G/L) Sau 4 tuan 3,54 £ 0,93 3,19+ 0,67 3,15+ 0,70
Trwdc 80,54 + 4,27 82,77 + 7,66 80,17 £ 7,56
Ti lé lympho (%) ;
Sau 4 tuan 83,64 + 5,59 83,17 £ 7,04 83,33 +4,38
Trwdc 6,71+ 1,93 6,63 + 1,69 7,33 +2,35
Ti lé trung tinh (%) -
Sau 4 tuan 6,22 + 1,24 6,47 £ 1,55 6,12 + 1,54
Dong tiéu cau
i . Truwéc 755,40 + 84,24 746,40 + 97,37 804,60 £ 109,43
S0 lwong tiéu cau (G/L) -
Sau 4 tuan 714,50 £ 92,19 694,70 + 95,38 754,10 £ 87,55

Két qua & bang 2 cho thay: Tai thdi diém
trwdc nghién ciru va sau 4 tuan udng siro
Liver Zen, cac chi s6 xét nghiém huyét hoc
(gdm sbé lwong hdng cdu, ham lwong huyét
sac t6, hematocrit, thé tich trung binh héng
cau, sb lwong bach cau, céng thirc bach cau

va sb lwong tiéu cau) trong mau chudt nhat
trdng & ca 2 16 tri déu khoéng cé sw khac biét
c6 y nghia théng ké so v&i 16 chirng sinh hoc
(p > 0,05).

Anh hwéng cua siro Liver Zen dén céc
chi sé xét nghiém sinh héa mau
Bang 3. Anh hwéng cua siro Liver Zen dén cac chi s6 sinh héa mau trwéc NC va sau 4 tuan
Liver Zen 9,6 ml/  Liver Zen 28,8

Chirng sinh

Chi sé

Thoi diém

hoc (n =10)

kg (n =10)

ml/kg (n = 10)

DPanh gia hay hoai té bao gan

Trwdc 116,30 + 12,77 111,80 + 18,78 110,30 + 16,88
Hoat d6 AST (U/L) -
Sau 4 tuan 119,90 + 15,28 90,80 + 18,65 ** 85,30 + 13,95 **
Trwéc 45,20 + 8,92 44 80 + 16,11 46,50 + 14,52
Hoat do ALT (U/L) -
Sau 4 tuan 41,90 + 8,99 32,30 +6,96 * 29,70 £ 5,83 **
Danh gia chirc nang gan
Bilirubin toan phén Trwéc 5,34 + 1,01 5,49 +1,43 4,85+0,79
(umol/L) Sau 4 tuan 5,81+ 0,44 6,26 + 0,69 5,94 + 0,87
Trwdc 2,48 +0,19 2,47 + 0,11 2,59+0,19
Albumin (g/dL) -
Sau 4 tuan 2,49 + 0,23 2,38 £ 0,27 2,50+0,13
Cholesterol toan phan Trwédce 58,64 + 8,46 60,83 + 6,94 57,67 £ 8,05
(mg/dL) Sau 4 tuan 60,86 + 10,91 59,24 + 8,18 56,33 + 9,39
Danh gia chirc nang than
Trwéc 50,70 + 6,68 50,10 + 7,99 52,80 £ 10,48
Creatinin (umol/L) -
Sau 4 tuan 44,60 + 3,34 46,10 + 6,51 45,10 £ 4,51
*p < 0,05 so vdi 16 chieng sinh hoc, ** p < 0,01 so vé&i 16 chiing sinh hoc
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Két qua & bang 3 cho thay:

- Tai thoi diém trwdc nghién ciru, hoat do
AST va ALT trong mau chudt nhat trdng & ca
2 16 tri déu khong c6 sy khac biét cé y nghia
thdng ké so v&i 16 chirng sinh hoc. Sau 4 tuan
udng siro Liver Zen, hoat dd AST va ALT trong
mau chudt nhat trdng & ca 2 16 tri gidam ¢ y
nghia théng ké so véi 16 chirng sinh hoc (p <
0,01 va p < 0,05).

- Tai thoi diém truwdc nghién cru va sau
4 tuan ubng siro Liver Zen, cac chi sb danh
gia chirc nang gan (gébm bilirubin toan phan,
albumin, cholesterol toan phan) va chirc nang
than (creatinin) trong mau chudt nhat trdng &
ca 216 tri déu khéng co sw khac biét co y nghia
théng ké so v&i 16 chirng sinh hoc (p > 0,05).

Anh hwéng cua siro Liver Zen dén khéi
lwong cac co’ quan cuaa chuédt

Bang 4. Anh hwéng cua siro Liver Zen dén khéi lwong cac co’ quan trwéc NC va sau 4 tuan

Chirng sinh hoc  Siro Liver Zen 9,6 Siro Liver Zen 28,8

Co quan Thoi diém
(n =10) mL/kg (n = 10) mL/kg (n = 10)
G Trwde NC 0,485 £ 0,096 0,510 £ 0,056 0,490 £ 0,062
an -
Sau 4 tuan 0,453 £ 0,122 0,481 + 0,068 0,509 + 0,114
Trwéde NC 0,064 = 0,011 0,057 £ 0,006 0,060 £ 0,007
Thén phai -
Sau 4 tuan 0,055+ 0,010 0,056 = 0,005 0,063 £ 0,010
Truwdec NC 0,059 £ 0,006 0,058 £ 0,009 0,060 £ 0,007
Than trai -
Sau 4 tuan 0,054 + 0,010 0,057 + 0,006 0,063 £ 0,013
- Trwéde NC 0,052 + 0,009 0,054 + 0,018 0,062 + 0,018
im -
Sau 4 tuan 0,048 £ 0,011 0,043 £ 0,006 0,054 £ 0,011
L sch Trwde NC 0,066 = 0,021 0,061 £ 0,018 0,061 £ 0,017
éc ;
Sau 4 tuan 0,069 £ 0,019 0,064 £ 0,021 0,071 £ 0,016
Phéi Trwde NC 0,088 + 0,028 0,087 + 0,026 0,072 + 0,009
bi -
Sau 4 tuan 0,079 £ 0,018 0,074 £ 0,017 0,070 £ 0,015
N5 Trwéde NC 0,150 £ 0,039 0,146 £ 0,037 0,154 £ 0,025
do -
Sau 4 tuan 0,112+ 0,015 0,125+ 0,025 0,123 £ 0,014
T Trwée NC 0,055 £ 0,022 0,049 £ 0,013 0,043 £ 0,007
uy N
Sau 4 tuan 0,055 + 0,017 0,047 £ 0,015 0,048 £ 0,012

Két qua & bang 4 cho thay: Trudc khi nghién
clru va sau 4 tudn udng siro Liver Zen, ti [& khdi
lwong cac co quan trén khéi lwong co thé cla
chudt & ca 2 16 tri déu khdng c6 sw khac biét cd y
nghia théng ké so v&i 16 chirng sinh hoc (p > 0,05).

Anh hwéng cua siro Liver Zen 1én hinh
thai va cau trac vi thé gan, than cta chudt

Dai thé: Trén tat ca cac chudt thwc nghiém

(ca 16 chirng va 2 16 ubng thubc thir), khéng
quan sat thay thay déi bénh ly nao vé dai thé
clia cac co quan tim, phdi, gan lach, tuy, than
va hé thdng tiéu héa clia chudt.

Cé4u truc vi thé gan, than cta chudt cla 16
uéng siro Liver Zen khéng cé sw khac biét rd rét
S0 Vv&i 16 chirng sinh hoc sau 4 tuan uéng thuéc
thir lién tuc.
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Hinh 1. Hinh anh vi thé gan chuét nhat trang (HE x 400)
(A. L6 chiring sinh hoc, B. Lo tri 1, C. L6 tri 2)

Hinh 2. Hinh anh vi thé than chudt nhat trang (HE x 400)
(A. L6 chirng sinh hoc, B. Lo tri 1, C. L6 tri 2)

IV. BAN LUAN

Su gia tang ti 1& mac cac bénh ly gan mat
man tinh da thic day nhu ciu st dung cac ché
phdm thdo dwoc nhw mét liéu phap hé tro an
toan va dai han. Tuy nhién, gan khong chi la
dich dén ctia diéu tri ma con la co quan chuyén
héa chinh, noi chiu tac déng truc tiép cla cac
chét ngoai sinh. Do d9, viéc chirng minh tinh an
toan cda siro Liver Zen, mdt san phdm phéi hop
nhiéu dwoc liéu, 1a rat quan trong.

Trong nghién ctvu doc tinh cép, két qua cho
thay ngay ca khi cho chudt nhat udng siro Liver
Zen & murc lidu tbi da c6 thé cho ubng duoc
(twong dwong 100 mL/kg can nang), khéng ghi
nhan bat ky trwng hop chudt chét hay biéu hién
nhiém doc nao. Nghién ctu nay chwa xac dinh
dwoc LD, cda siro Liver Zen nhwng LD50 luén
ludn 1&n hon liéu tdi da cé thé dung nap duorc,
tire la 16n hon 100 mL/kg & chudt nhéat tréng.
Murc lidu nay gap 10,4 1an lidu dung dw kién
trén ngwoi (tinh trén ngudi I&n tredng thanh 50
kg, hé sb ngoai suy trén chuét nhat 12, liéu tbi

da 40 ml/ngay/ngu&i).° Hay néi cach khac, dwa
trén cong thirc quy dbi lidu theo dién tich bé
mat co thé, mirc liéu nay twong duwong véi viéc
mot nguwoi trwdng thanh (50 kg) dung khoang
417 mL siro. K&t qua nay cho phép phan loai
Siro Liver Zen vao 16 san pham cé doc tinh cap
thap, hau nhu khéng gay nguy co ngd doc tirc
thoi trong diéu kién s dung théng thuong.
DPéi v&i nghién clru doc tinh ban trwong
di&n, chudt nhat trdng dwoc cho ubng siro Liver
Zen cac mure liéu thir nghiém la 9,6 mL/kg/ngay
va 28,8 mL/kg/ngay trong 28 ngay khong gay
bién ddi vé khéi lwong co thé va khdi lwong
twong déi clia cac co quan ndi tang quan trong
(tim, gan, than, lach, phéi, ndo tuy). Cac chi sé
xét nghiém huyét hoc va cac chi sé xét nghiém
danh gia chirc nang gan, than & cac 16 dung
siro Liver Zen déu khéng co suw khac biét cé y
nghia théng ké& so vé&i 16 chirng sinh hoc. S
twong ddng vé hinh thai dai thé va hinh thai
vi thé gitra 16 chirng va cac 16 tri cho thay siro
Liver Zen khoéng gay ra cac tén thwong cu truc
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nhw viém, thoai hdéa hay xo hdéa gan, than dudi
tac dong cua liéu Iap lai.

Trong thanh phan cta san phdm cé cha
Cam thao va Nghé la nhirng dwoc liéu dwoc st
dung phé bién tai nhiéu quéc gia chau A nhw
Viét Nam, Trung Quéc, An Do va Han Quéc,
véi lich str 'ng dung lau doi trong diéu tri nhiéu
bénh ly khac nhau. Cac bang chirng khoa hoc
hién nay cling chirng minh hai dwoc liéu nay
thé hién mic dd an toan cao khi dwoc danh
gia trong cac mé hinh thwc nghiém tién [am
sang. Nghién ctru ctia Kim va céng sw (2021)
trén chudt cdng Sprague-Dawley cho thay viéc
st dung cao chiét Cam thao don liéu lén dén
5000 mg/kg khéng gay chét chudt hay biéu hién
doc tinh cip. Trong cac nghién ciru doc tinh
ban trwéng dién 4 tudn va 13 tuan, khong ghi
nhan tac dung béat loi dang ké&, khéng xac dinh
duwoc co quan dich bj dnh hwéng, va cac chi sb
sinh hoa, huyét hoc, hanh vi ciing nhw lvong
nwéc ubng déu ndm trong gidi han sinh Iy binh
thwdng; qua doé xac dinh NOAEL cua cao chiét
trén 5000 mg/kg/ngay.'°

Twong tw, nghién clru cla Lestari va cong
s (2022) cho thay chiét xuat nghé & cac liéu
50 — 200 mg/kg/ngay, udng trong 28 ngay khéng
gay réi loan cac chi s huyét hoc, sinh héa gan
than ciing nhw khéng lam xuét hién tén thuwong
mo bénh hoc trén chudt cdng Wistar."

Hoat chét albiflorin — thanh phan chinh cla
Bach thwoc — cling da dwgec danh gia déc tinh
trén déng vat thwc nghiém, trong dé khéng ghi
nhan doc tinh cip dang k& hay anh huéng
dén hanh vi, an ubng va cac chi sb sinh ly khi
st dung & liéu cao t&i 5000 mg/kg, ddng thoi
khong c6 sw khac biét rd rét gilba nhdom dung
thudc va nhém chirng. '

Nhin chung, cac két qua nghién ctu cla siro
Liver Zen phu hop véi két quéa nghién ctru ddc
tinh ctia mét sb thanh phan dwoc liéu trong san
ph&m, cho thdy m&c d6 an toan clia ché phadm
trong diéu kién thi nghiém tién |am sang.

DPang cha vy, két qué nghién ctru cho thay
ndng dd cac enzym AST va ALT & cac 16 st
dung siro Liver Zen cé gidm so v&i 16 chirng
sinh hoc. Day 1a cac chi sé xét nghiém sinh héa
quan trong dé phat hién va theo déi ton thuwong
gan.”® Mac du néng dd AST, ALT & cac 16 déu
nam trong gi¢i han binh thwdng & chudt cong,
nhung két quéd nay cé thé goi y tac dung bao
vé té bao gan, &n dinh mang té bao hodc han
ché ton thwong gan & mic do vi thé cha siro
Liver Zen." Tac dung nay c6 thé nh& sy phéi
ngl hiép ddng cla cac dwoc liéu trong thanh
phan ctia s&n pham. D& khang dinh tac dung
cla siro Liver Zen, can thuc hién cac nghién
ctu tiép theo dé& danh gia tac dung cua san
phdm trén cac mé hinh gay tén thuwong gan
bang thudc, hda chét (nhw paracetamol, carbon
tetrachlorid), mé hinh gay viém gan man, xo
gan... Nhitng nghién ctu nay sé khang dinh
hiéu qua cua siro Liver Zen trong bdo vé va
phuc hdi chirc ndng gan.

V. KET LUAN

Két qua nghién clru cho thay siro Liver Zen
khong gay doc tinh cap trén chudt nhét trdng
khi diing dén liéu téi da cé thé cho ubng dwoc
la 100 mL/kg; chwa xac dinh dwoc LD,, cua
siro Liver Zen theo dwdng udng trén chudt nhat
trdng. Bén canh do, siro Liver Zen khoéng gay
ddc tinh ban trwdng dién trén chudt nhat trang
khi ubng liéu 9,6 mL/kg/ngay va 28,8 mL/kg/
ngay lién tuc trong 4 tuan.

L&i cam on

Chung t6i xin bay td i cdm on dén Bd mén
Dwoc ly, Trwdng Pai hoc Y Ha Noi vi da tao
diéu kién thuan loi cho viéc hoan thanh nghién
ctru nay. Khéng c6 xung dét Igi ich nao lién
quan dén két qua cta nghién ctu.
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Summary

EVALUATION OF THE TOXICITY OF LIVER ZEN
HEPATOPROTECTIVE SYRUP IN EXPERIMENTAL ANIMALS

Liver Zen syrup is formulated from various herbal ingredients and is intended for supportive
treatment of liver diseases such as hepatitis and liver dysfunction. This study aimed to evaluate
the acute and subchronic toxicity of the preparation in Swiss mice. In the acute toxicity test, mice
were administered Liver Zen syrup at increasing doses to determine the safety threshold. The
results showed that at the maximum tolerable oral dose of 100 mL/kg, no sign of toxicity was
observed and no mortality occurred. In the subchronic toxicity study, mice were divided into a control
group and two treatment groups receiving 9.6 and 28.8 mL/kg/day, respectively, for four weeks.
Parameters monitored included general condition, body weight, hematological and biochemical
indices, as well as gross and histopathological examination of the liver and kidneys. The findings
indicated that AST and ALT levels in the treated groups decreased compared to the control
group, while other parameters showed no significant differences. These results suggest that Liver
Zen syrup does not induce acute or subchronic toxicity in Swiss mice at the tested dose levels.

Keywords: Siro Liver Zen, liver disease, acute toxicity, subchronic toxicity, Swiss albino mice.
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