NGHIEN CUU POC TINH BAN TRUGNG DIEN CUA
FUCOIDAN TREN THUC NGHIEM

Vi Manh Hung*

TOM TAT

Fucoidan 1 polysaccharid sulfat, dugc chiét xuét tir loai rong nau (Laminaria Japonica) & bién. Trong
cong trinh nghién ctru ndy, ddnh gfa doc tinh ban truong dién cta fucoidan trén tho theo dudng udng. Két
qua cho thay: v&i mic lidu 500mg/kg trong lugng co thé tho/24h, cho udng lién tuc trong 6 tudn, fucoidan
khong gy doc cho thé thi nghiém. Fucoidan khong anh hudng dén ting trong luong co thé, cic thong sb
dién tim, sb lugng héng clu, Iuong hemoglobin, sb lugng bach clu, tiéu cau, hoat d§ cac enzym SGOT,
SGPT va lugng creatinin trong mau tho thi nghiém.

* Tt khoa: Fucoidan; Doc tinh ban truong dién; Thuc nghiém.

STUDY ON SUBCHRONIC TOXICITY OF FUCOIDAN
IN EXPERIMENT

Vu Manh Hung
SUMMARY

Fucoidans, the sulphates polysaccharides extracted from brown algae have been studied for their
diverse bioactivities. In this study, the subchronic toxicity of fucoidan extracted from Laminaria Japonica
was investigated in rabbits after oral administration. The results showed that no significant toxicological
changes were observed with the dose of 500 mglkg body weight per day during 6 weeks in rabbits.
Fucoidan had no effects on changes of animals body weight, the parameters of the ECG, the erythrocyte
counts, the hemoglobine, the leucocyte, the reticulocyte counts, the activity of the SGOT, SGPT enzymes
and the creatinine.

* Key words: Fucoidan,; Subchronic toxicity, Experiment.

PAT VAN PR

Fucoidan 1a hgp chét polysaccharid sulfat tdch chiét tir rong bién Laminaria japonica
A. (Laminariaceae), loai rong bién nay da dugc diing tir hon mot nghin nam nay trong y
hoc ¢6 truyén Trung Hoa. Fucoidan ¢6 rat nhiéu hoat tinh sinh hoc quy nhu khang
dong méu, lam tan cuc
mau dong, cuc nghén, chong viém, chong oxi héa trong thi€u mau cuc b - tai tudi mau
trong nhitng bénh 1y c6 lién quan dén gbc tu do, nd con cd tic dung khang virut, dac
biét dugc ding dé diéu tri suy than man [4, 5]. Tai nhiéu qudc gia chau A, loai rong nau
ndy dugc sir dung nhu mot loai thuc phdm — thudc tir nhiéu nam nay.
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Phdn bién khoa hoc: GS. TS. Nguyén Vin Mui



Viéc nghién ctu cic tdc dung sinh hoc ctia fucoidan & nudc ta con chua nhiéu. Vi vay
ching toi tién hanh nghién cttu vé tinh an toan ctia ché phdm ndy nhiam khdo sit anh
hudng cuia fucoidan dén cdc chi tiéu trong luong co thé, dién tim, huyét hoc, sinh héa
khi dung udng dai ngay trén dong vat thuc nghiém nham dua vao st dung fucoidan theo
huéng thuc phdm —thudc.

pOI TUONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

1. Poi tuong, vat liéu nghién citu.

- Ché phiam fucoidan: do Phan Vién khoa hoc vat liéu tai Nha Trang (Vién Khoa hoc
Cong nghé Viét Nam) cung cép, da dugc xay dung va kiém nghiém theo tiéu chudn thuc
pham chiic ning, dat tiéu chuén co s& [1]. Ché phadm c6 dang bot, tan trong nudc, diing
theo duodng uong.

- Bong vat thi nghiém: tho trudng thanh, khoe manh, trong Iuong 2,0 + 0,2 kg/con, du
tieu chuén nghién citu, nuoi dudng theo

quy dinh trong phong chuyén dung duoc 1y - Hoc vién Quan y.

2. Phuong phap nghién ciru.

Xéc dinh doc tinh ban truong dién theo phuong phap Abrham W.B.; Turner A. va
theo quy dinh cia WHO va Bo Y t€ vé an toan, hiéu luc ché€ phdm c6 ngudn goc tir thién
nhién [1, 3, 6, 7]. Chia tho lam 2 16, m6i 16 8 con. L6 ching: uéng dung dich natri clorid
0,9%. Lo fucoidan: uéng fucoidan liéu 0,50g/kg trong lugng co thé (TLCT) thd. Céc chi
tiéu nghién cttu dugc tién hanh tai 3 thoi diém: xuét phdt diém (XFD), sau 3 tudn va 6
tuan, gébm: TLCT dinh lugng bang can chinh xac Sartorius, xét nghiém sinh hod (SGOT,
SGPT, creatinin dinh lugng trén may xét nghiém tu dong cta hang Boerhinger M (Puc),
xét nghiém huyét hoc dinh luong t€ bao trong mau trén may SN195 (Nhat), dién tim
bang may Cardiofax (Nhat), doc két qua theo phuong phdp dién tim thuong quy.

3. Xir Iy két qua.
Theo phuong phap théng ké y - sinh - dugc hoc [2].

KET QUA NGHIEN CUU

1. Anh huéng cua fucoidan doi véi trong luong co thé thé.



Bdng 1: Thay déi trong luong co thé (kg) thd & cdc 16 nghién citu.

Lo X X
GHIEN CQU Lf) Lo
CHUNG |FUCOIDAN|  p,,

N () @
THOI BIE

x 208 | 2.03

XPb > 0,05
SD 0,20 0,27

X 2,12 2,05
Tuin I > 0,05
SD 0,19 0,26

(10 @) 3 “ ®)

X 2,12 2,08
Tuén 11 > 0,05
SD 0,14 0,19

X 2,16 2,16
Tuén 111 > 0,05

SD 0,15 0,22

X 225 2,27
Tuan IV > 0,05
SD 0,10 0,11

X 2,43 243
Tuén V > 0,05
SD 0,08 0,13

X 2,52 2,53 > 0,05
Tuéan VI

SD 0,09 0,13

So sanh VI -1 Tang Tang
(%) 21,15 24,63




Pvia

<0,05

<0, 05

* So véi 16 chiing, tai tdt cd cdc thoi diém nghién ciiu trong liong co thé ciia tho ding
fucoidan bién doi khong cé y nghia thong ké (p > 0,05).

- So sanh riéng ting 16 (ching, fucoidan), trong luong co thé thd & tuin thit 6 so véi
tuan tha nhat khac biét ¢6 y nghia thong ké (p < 0, 05).

2. Anh huéng ciia fucoidan trén tim mach cia thé.

Bdng 2: Thay déi tan sb tim tho (chu ky/phit) & cic 16 nghién citu.

LO . .
cuENcou | RO LO
CHUNG | FUCOIDAN | P,
. a M ()]
THOI PIEM
N
X 280,6 282,77
XPD > 0,05
SD 35 35
Tuan III X 2789 | 280,2
> 0,05
SD 37 36,5
. X 280 280,5
Tuan VI
SD 32 37 > 0,05
Pvi- xpp > 0,05 > 0,05

Bdng 3: Thay déi bién d phic bo QRS (mV) trén dién tim tho.

LO X .
NGHIENCcUU|  LO LO
CHUNG | FUCOIDAN | p,,
2 (0] ()]
THOI PIEM
X 3,40 3,34
XPD > 0,05
SD 0,25 0,29
Tudn | X 3,37 3,29
> 0,05
SD 0,36 0,32




‘ X 3,40 3,40
Tuan VI
SD 0,27 0,37 > 0,05
Pvi- xpp > 0,05 > 0,05

Bdng 4: Tan s

LO
GHIENCUU| [ CHONG | LO FUCOIDAN
O] @
THOI DIEM
XPb Khong thady | Khong thiy
Tuén III Khong thay | Khong thay
Tuan VI Khong thady | Khong thiy

uat xudt hién séng dién tim bénh 1y thé ¢ cac 16 nghién ciu.

Sau 6 tudn udng fucoidan, tin s tim khong thay ddi, khong dnh hudng dén phic bo

QRS, khong thiy xuat hién cdc séng bénh 1y trén dién tim thé & dao trinh D ¢ ca 2 10

tai tAt ca cdc thoi diém khao sat.

3. Anh huéng ctia fucoidan dén meét sé chi tiéu huyét hoc trén thé.

Bdng 5: Thay déi s6 luong hong cau

LO LO X
GHIEN CUU CHUNG LO
M FUCOIDAN P
@)
X 5,35 5,37
XPD > 0,05
SD 0,34 0,21
X 5,31 5,28
Tudn III > 0,05
SD 0,27 0,20
. X 525 5,03
Tuan VI
SD 0,34 0,07 > 0,05
Puit >0,05 | >0,05

(x 10"/1) m4u thé & céc 16 nghién ciu.

Bdng 6: Thay d6i lugng hemoglobin (g/l) mau tho & céc 16 nghién ciu.



LO

caieNcou| O LO
CHUNG | FUCOIDAN | P,
o ) @)
THOI BPIEM
x | 11887 | 117,87
XPD > 0,05
SD 8,69 2,36
x | 116,62 | 11562
Tudn M1 > 0,05
SD 6,91 7,65
X | 119,00 | 114,75
Tudn VI
SD 9,80 7,55 > 0,05
Py > 0,05 > 0,05

Bdng 7: Thay d6i s6 luong bach cau

LO ) )
GHIEN cOU| 1O LO
CHUNG | FUCOIDAN Pa1
_ ) @
THOI BIEM
X 8,20 7,79
XPD > 0,05
SD 1,49 0,87
X 8,32 7,89
Tuan TII > 0,05
SD 1,18 1,10
X 8,45 8,04
Tudn VI
SD 0,43 0,55 > 0,05
Puit >0,05 | >0,05

(x 10°/1) mau thé & céc 16 nghién citu.
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Bdng 8: Thay d6i sb lugng tiéu cau (x 10°/1) mdu tho & céc 16 nghién ciu.

LO NGHIEN R . A
; LO CHUNG LO
THOI PIEM )
XPB X 397,00 42687 | _ o5
SD 38,93 22,87 ’
Tudn II| X 402,25 40912 | 005
SD 17,20 23,70
S 405,75 405,87
SD 5,31 1441 | >0,05
Pvi > 0,05 > 0,05

“So vdi 16 chiimg, tai tdt cd cdc thoi diém nghién citu, s6 lwong té bao hong cdu, bach cdu,
tiéu cau, luong hemoglobin mdu ngoai vi ciia thé & 16 fucoidan bién ddi khong cé ¥ nghia
thong ké (p > 0,05).

- So sanh riéng timg 16 (chtng, fucoidan), s6 lugng cdc t€ bao mau thd & tudn thi VI so véi
XPD su khac biét khong c6 y nghia thong ké (p > 0,05).

4. Anh huéng cua fucoidan doi véi hoat do enzym SGOT, SGPT huyét thanh tho.
Bdng 9: Thay d6i hoat d6 enzym SGOT (IU/1) huyét thanh tho & cdc 16 nghién ciu.

LO NGHIEN LO

. LO CHUNG
cuu FUCOIDAN | P21
N 1
THOI B @

* 74,64 85,41
XPD S - ’ > 0,05
SD 9,29 18,09
Tuin I X 76,4 88,47
SD 10,49 036 | <0
. X 76,91 88,56
) > 0,05
Tuan VI —g5 10,65 17,98
Pvia > 0,05 > 0,05

Bdng 9: Thay d6i hoat d6 enzym SGPT (IU/l) huyét thanh thé & céc 16 nghién cttu.

LO NGHIEN o
clU |LO CHUNG
) FUCOIDAN| P21
2 )
THOI PIEM
X 89 90,55
XPD > 0,05

SD 14,65 18,35

X 88,47 100,2
Tuan III < 0,05

SD 9,36 9,14
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X 90,5 103,44
Tuin VI <0,05

SD 14,32 5,78

Pvia > 0,05 > 0,05

* So voi 16 chitng, tai tdt cd cdc thoi diém nghién citu, hoat do enzym SGOT, SGPT va ham

luong creatinin ciia 16 fucoidan bién doi khong cé y nghia thong ké (p > 0,05).

- So sanh riéng ting 16 (chiing, fucoidan), hoat do enzym SGOT, SGPT huyét thanh thd &
tuan tht VI so v6i XPD khac nhau khong c6 ¥ nghia thong ké (p > 0,05).

5. Anh huéng fucoidan doi véi ham luong creatinin huyét thanh tho.

Bdng 10: Thay déi ham luong creatinin (mcmol /1) huyét thanh thd & céc 16 nghién citu.

LO NGHIEN .
g . LO
cuy LO CHUNG
O FUCOIDAN | Py
oz 2
THOL PIEM

X 100,11 107,6

XPD >0,05
SD 6,08 11,55
‘ x | 9522 102
Tuan TII > 0,05
SD 9,47 6,67
. x | 101,12 103,05
Tuan VI
SD 9,19 844 | >005
Pvii > 0,05 > 0,05

*So voi 16 chiing, tai tdt cd cdc thoi diém nghién citu, ham luong creatinin huyét thanh thd
ctia 10 thit bién doi khong cé y nghia thong ké (p > 0,05).

- So sanh riéng timg 16 (ching, fucoidan), ham lugng creatinin cua thd & tuan tht VI so véi
XPD khac nhau khong cé y nghia thong ké (p > 0,05).

Két qua nghién ciru nay ¢ nhiéu diém phit hop véi cong bd clia cac tic gia Trung Qudc
[4, 5]. Pay 1a co s¢ dé nghién ctru tic dung sinh hoc ddng quan tam cua hop chét fucoidan,
nhim mé rong pham vi tmg dung ctia hop chat nay nhu mot thyc pham chirc ning.

KET LUAN

Trén cic 16 thd dung fucoidan dudng uéng, mic liéu 0,50g/kg trong luong co thé, sau 6
tuan cho thay:

Fucoidan khong 1am anh hudng dén toc do tang trong luong co thé tho, tin sd va hoat dong
dién tim tho, cling nhu cdc chi s6 huyét hoc (s6 luong hong cau, bach cau, ti€u cau) ham luong
hemoglobin), hoat do enzym, SGOT, SGPT, ham luong
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creatinin m4u tho & cdc thoi diém tién hanh nghién ciu.
Nhu vay dung fucoidan dudng uong véi liéu 0,50g/kg trong lugng co thé thd ¢6 do an toan
cao.
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