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DPanh gia doc tinh cap cua vién nang
Gydenphy trén déng vat thuc nghiém

EVALUATE THE ACUTE TOXICITY GYDENPHY CAPSULE
ON EXPERIMENTAL ANIMAL
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TOM TAT
Vién nang ciing Gydenphy la san phdm dé tai cdp tinh Cao Bing, dugc Hoc vién Qudn y nghién citu bao ché
tir qud me rimg (Phyllanthus emblica L.), Gido c6 lam (Gynostemma pentaphyllum (Thunb)), va Thach héc
tia (Dendrobium officinale Kimura et Migo). Mot trong cdc tdc dyng dinh hudng ciia vién nang la tdc dung bdo
vé gan. Trudc khi ddnh gid tdc dung ciia vién nang, tinh an toan ciia vién nang cdn dugc ddnh gid. Nghién ciiu
dugc thuc hién nhdm muc tiéu ddnh gid doc tinh cdp trén chudt nhdt tridng cia vién nang Gydenphy. Két qud:
Dic tinh cdp chua xdc dinh dugc LDSO ciia vién nang Gydenphy trén chudt nhdt tring, mdc div chudt da udng
dén liéu toi da 17,5 g/kg.
Tii khoa: Gydenphy, doc tinh cdp, chudt nhdt trdng.

ABSTRACT

Hard capsule Gydenphy is the product of the project of Cao Bang province. It was researched and prepared by
Vietnam Military Medical Univesity, made from Phyllanthus emblica L., Gynostemma pentaphyllum (Thunb),
and Dendrobium officinale Kimura et Migo. One of the directional effects of the capsule is the hepatoprotective ef-
fect. Before evaluating the effects of capsules, the safety of capsules needs to be evaluated. The study was conducted
to evaluate the acute toxicity on Swiss mice of Gydenphy capsule. The results: The acute toxicity not identify the
LDS0 on mice although they were oral administrated the highest dose of 17.5 g/kg body weight.

Key words: Gydenphy, acute toxicity, mice.

DAT VAN BE

Bénh gan dang ngay mot gia ting va la ginh
ning bénh tat16n & nhiéu quéc gia trén thé gidi [1].
Nhiéu nguyén nhan dugc biét dén c6 thé gay tén
thuong gan, bao gom nhiém virus viém gan, nhiém
HIV, gan nhiém m& do ché d¢ an giau chat béo, st

Ngdy nhdn bai: 18/08/2022
Ngay phan bién: 22/08/2022
Ngay chdp nhan ddng: 15/09/2022

dung rugu qua muc, réi loan ty mién, réi loan lipid
mdu, nhiém ndm, phoi nhiém céc chit hoa hoc va
céc loai thuéc gay doc gan... [2]. D€ diéu tri viem
gan, chi mét s6 truong hop dung dugc thude dac tri
theo nguyén nhén, con da s6 cic trudng hop, viéc
st dung cac thudc lam ting cudng kha ning hoi
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phuc va bio vé t€ bao gan [3]. Thach hoc tia, gido
6 lam, me rting 6 Cao Bang da dugc mot s6 tac gia
bdo cdo c6 ham lugng hoat chit cao, c6 gid tri trong
lam dugc liéu diéu tri bénh. Dich chiét qua me riing
da dugc chiing minh ¢6 tic dung ha men gan, phuc
héi gan bi tén thuong [4]. Gido ¢6 lam chua cac
hop chat flavonoid, dugc chiing minh c6 tac dung
tc ché viém t6t, co tic dung bao vé gan, l¢i mét, ha
cholesterol [S]. Thach hoc tia la dugc liéu quy, c6
nhiéu tac dung t6t, trong d6 tac dung bao vé gan ctia
céc polysaccharides chiét xudt tir thach hoc da dugc
nhiéu nghién ctiu chiing minh [6]. Dé c6 cosgkhoa
hoc vé d¢ an toan cua vién nang Gydenphy bao ché
ttr ba dugc liéu trén trugc khi tién hanh nghién ctiu
trén lam sang, dé tai nay dugc tién hanh nghién ctiu
v6i muc tiéu dédnh gid doc tinh cdp caa vién nang
ctiing Gydenphy trén dong vat thyc nghiém.

CHAT LIEU, BOI TUONG VA PHUONG PHAP
NGHIEN CUU

Chit liéu, doi tugng va thiét bi nghién ctiu
Thudc nghién ciiu

Vién nang cting Gydenphy c6 chiia 400mg cao
kho dugc liéu gém cao kho me rting 224mg, cao kho
Gido ¢ lam 90 mg, cao kho Thach hoc tia 86mg.

- Liéu diing dugc tinh theo g bot cao kho dugc
liéu/kg. Liéu dy kién st dung trén ngudi la 6 vién
nang/ngudi/ngay, tuong tng 2400mg/ngudi/
ngay. Tinh quan binh mét nguei SOkg thi liéu diing
du kién trén nguoi sé 1a 48mg/kg/ngay. Quy doi
theo hé s6 quy déi tit ngusi sang dong vat thuc
nghiém, liéu tuong duong trén chudt nhit véi hé s6
quy doila 12 thiliéu dukién c6 tic dyng trén chuét
la 576mg/kg/ngay. Bot trong vién nang dugc cin
chinh xac trén can 10-4, dugc hoa tan trong nuéc
cit, cho chuét uéng bing kim chuyén dung (kim
cong dau tu).

Dai tugng nghién ciiu
Chuét nhit tring trudng thanh, dong Swiss,

<

s6 lugng 60 con, khong phan biét giong, can ning
18 - 22g. Pong vat do Ban chan nudi dong vét thi
nghiém — Hoc vién Quén y cung cdp, dugc nudi
trong phong nuoi dong vét thi nghiém mot tudn
trudc khi nghién citu bang thitc an chuin danh cho
dong vat nghién ctiu, nudc sach udng tu do

Thiét bi diing trong nghién ciiu

- Kim dau tii chuyén dung ctia Nhat Ban, diing
dé cho chudt uong thudc.

-Bo dung cu mé dong vat c6nho va cic dung cu
thi nghiém khdc.

Phuong phap nghién ciu

Nghién cttu doc tinh cdp ctia Gydenphy trén
chuét nhit tring bang dudng uéng theo huéng dan
ctia BO Y t€ Viét Nam [7], tién hanh theo phucng
phép Litchfield - Wilcoxon [8].

Trugc khi tién hanh thi nghiém, cho chuét nhin
in 12 gio, nudc uéng ty do. Sau 12 gid, chudt dugc
chia ngau nhién thanh cic16, m6i16 10 con. Cac16
thit dugc cho uéng Gydenphy HV” véi thé tich 0,2
ml/10g/l4n, 3 14n/24 gi®, méi lan cich nhau 3 gio.
Miic liéu cho uéng ¢ méil6 ting dan.

Theo doi tinh trang chung caa chudt va sé
lugng chudt chét ¢ m6i 16 trong vong 72 gid sau khi
cho chuét uéng thudc lan cudi. Tim liéu cao nhit
khong gay chét chuét (0 %), liéu thap nhat giy chét
chuét hoan toan (100 %) va cic liéu trung gian. Tt
d6 xay dung dé thi tuyén tinh dé xc dinh LD, ctia
thudc thi (néu c6). Sau dé tiép tuc theo déi tinh
trang chung ctia chuét (hoat dong, in udéng, bai
tiét ...) & mdi 16 cho dén hét 7 ngay sau khi uéng
thudc. Tién hanh phau tich quan sat tinh trang cac
tang ngay sau khi c6 chudt chét (néu co) dé xac

dinh nguyén nhan gy doc.

KET QUA NGHIEN CUU
Két qua theo doi, danh gia tinh trang chung
cta chuot

Tinh trang chung ctia chuét dugc danh gia lién
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tuc trong 72 gi6 sau uéng thudc va tiép tuc dugc theo
doi dédnh gia cho dén hét 07 ngay sau uéng thudc.

Két qua quan sat, danh gia cho thdy:

- Két qua vé tinh trang hoat dong, van ddng ciia
chudt: Cac chudt 6 tit ca caclé hoat dong, vin dong
binh thuong. Khong c6 chudt nao c6 biéu hién cta
céc trang thai kich thich hoic tc ché than kinh;
Khong c6 chuét nao c6 biéu hién vé ton thuong
than kinh vén dong.

- Long muigt, khong bi xix 16ng, uét16ng.

- Két qud vé anh hudng ti thdn kinh thic vat: Cac
chudt & tit ca cic16 déu khong thdy cé biéu hién vé
dnh hudéng ctia thudc 1én tinh trang than kinh thyc
vat; Khong cé chudt nao c6 tinh trang bi ra mé hoi
hoac bikho doé da; Pong tir mit cta cdc chudt binh
thudng, khong c6 chudt nao cé biéu hién bi bi co,
gian dong tu.

- Két qud vé dnh hudng téi tinh trang hé hdp: Céc
chudt6tit cd cicld déu co tinh trangho hap binh thuoing,
Chuét khong c6 biéu hién gi ctia kho thé. Khong thay
¢4 tim tai. Khong c6 bét thudng trong ho hép.

- Két qua vé tinh trang an udng ciia chudt: Do ngay
dau chudt uéng thudc cudng biic, lugng thude dua

Bdng 1. Két quad ddnh gid s6 chudt chét 6 moi 16

vao da day nhiéu, lién tuc trong ngay nén tinh trang
dn udng ctia chuét dugc danh gid bat dau tir ngay thit
2 trd di. Quan sét cac chudt 6 tit ca cac 16 thdy chudt
dn uéng binh thudng, khong ¢ biéu hién cua viéc
bo an ciing nhu'khéng c6 bi€u hién cta viéc an uéng
tinglén.

- Két qua vé tinh trang chdt thdi ciia chugt: Quan
sat phan caa chuét binh thuong, khong bi nhao
nat, khong bién d6i mau sic phin. Kiém tra hau
mon ctia tit ca cic chudt hang ngay thiy hiu mén
kho, khong bi dinh bét phén.

- Keét qud vé ddnh gid nhiing biéu hién bdt thuong
khdc: Khong c6 biéu hién ctia ddu hiéu bi dau (nhu
con dau quin bung...). Khong c6 biéu hién cua déu
hiéu dj tng, kich ting nhu chdy nuéc mai, bi ngita
dua chén Ién gai...Cic chuét & tat ca cic 16 déu
khong c6 biéu hién bat thudng gi khac.

Két qua theo doi, danh gia s6 chudt chét 6 méilo

Chu¢t nhit tring dugc uéng thudc thu véi cac
muic liéu khic nhau tir liéu thdp nhit 1a 5,0 g/kg
thé trong dén liéu cao nhétla 17,5 g/kg thé trong,
0,2mL/10g, 3 lan trong 24 gid. Két qua nghién
cttu dugc trinh bay ¢ bang 1.

Lo S6 chuot Li¢u ding Thétich cho uéng $6 chudtséng/ | S6 chudtsong/
chuét | thinghié¢m | (g/kgthétrong) | (Nongdo dungdich thuéc) chétsau 72 gio chétsau 7 ngay
0,2mL/10gx 3 lin
Lol 10 5,0 10/0 10/0
(025g/1ml)
02mL/10gx31a
Lo2 10 7.5 mL/ gxoHn 10/0 10/0
(0,30g/1ml)
02mL/10gx314
Lo3 10 10,0 mL/ gxoHn 10/0 10/0
(0,35 ¢g/1ml)
0,2mL/10gx 3 lin
Lo4 10 12,5 10/0 10/0
(04g/1ml)
0,2mL/10gx 3 lan
LoS 10 150 10/0 10/0
(0,45 g/ lml)
02mL/10gx31a
Lo6 10 17,5 mL/ gxoHn 10/0 10/0
(050g/1ml)
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Két qua theo doi ca trong 72 gid sau udng
thudc cing nhu trong 7 ngdy sau uéng thuéc cho
thdy chudt da uéng dén liéu 17,5 g/kg thé trong la
liéu t6i da c6 thé dung dugc bing duong udng dé
dénh gid doc tinh cdp cta thudc tha nhung khong
c6 chuot nao chét & tit ca caclo.

Do khéng cé chudt nao chét khi cho chudt
udng dén mic liéu t6i da c6 thé dung dugc bing
dudng uéng cho chuét trong 24h (mic 17,5 g/kg
thé trong, chia ra thanh 3 lin, mdi l4n 0,2 mL) dé
danh gid doc tinh cdp ctia thudc thi, ching toi két
ludn chua tim thdy LD ctia Gydenphy theo dudng
uong trén chudt nhit trang khi chuét da dung dén

muic liéu t3i da c6 thé caa thi nghiém.

BAN LUAN

Theo quy dinh caa B y té€ [7], ngoai trit cac
bai thudc ¢ phuong dugc chiét xuit theo phuong
phdp truyén thong, tat ca cic thudc c6 nguén géc
tir dugc liéu déu phai danh gia vé tinh an toan
trén dong vat thuc nghiém trudc khi dua vao thu
nghiém trén ngudi, trong d6 danh gid doc tinh cip
la mét ndi dung quan trong can dugc danh gid thu
nghiém. Vién nang cting Gydenphy la sin phim
bao ché hién dai héa tir dugc liéu, do d6 la déi
tugng can dugc danh gid vé doc tinh cdp.

Chudt nghién ctiu dugc lya chon bao gom ca
chudt duic va chuét cai, két qua nghién citu vi thé bao
ham cho ca 2 giong. Pudng dua thudc su dung la
duong uong, theo dung nhu dudng du kién st dung
trén ngudi. Két qua theo doi s6 chudt chét 6 méi 16
dugc ddnh gid trong thoi gian 72 gid sau uéng thudc
la co'sg dé tinh toan LD, cia ché phdm. Déng thoi,
s0 chuot chét 6 méilo ciing dugc danh gia trong thoi
gian 7 ngay sau uéng thudg, la co s¢ danh gia xem
thudc c6 gy doc mudn trén dong vét hay khong.

Két qua nghién cttu ctia ching t6i cho thdy chuét
nhit tring da uéng dén liéu t6i da la 17,5 g/kg thé
trong chudt (so véi liéu du kién c6 téc dung, liéu t6i

<

da trén gdp 17,5/0,576 = 30,38 l4n), ma khong thiy
xudt hién ddu hiéu cta doc tinh. Vi khong c6 chuét
chét nén chua xdc dinh dugc LD, ctia Gydenphy
trén chuét nhit tring bang dudng uéng theo phuong
phap Litchfield — Wilcoxon. Két qua nay cho thdy
vién nang cting Gydenphy c6 tinh an toan cao trong
thir nghiém doc tinh cdp, hay khoang an toan diéu
tri rong [7], [9]. Vién tr HV c6 thanh phan gom 3
vi dugc liéu déu la cac dugc liéu dugc dan gian st
dung nhiéu, stt dung tirlau va hdu nhu chua thdy béo
cdo vé doc tinh ctia cac dugc liéu nay, phti hop véi

két qua nghién ctiu ma ching t6i cé dugc.

KET LUAN

Vién nang cting Gydenphy an toan khi danh
gid doc tinh cdp dudng uéng trén chudt nhit tring.
Chua xdc dinh dugc LDSO0 ctia vién nang cing
Gydenphy trén chudt nhit tring, mic du chuét da
udng dén liéu ti da 17,5 g/kg/24h, gdp trén 30 lan

liéu dy kién c6 tac dung.
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