The Sensual Tea

La alternativa natural que Si funciona

Informe de un estudio de toxicidad a largo plazo, con duracién de 12 semanas, realizado con Jinshenkang
Granulado

Laboratorio del Instituto de Investigacién Farmacoldgica Xianyang Jinsheng
18 de mayo de 2001

1.- Animales

112 ratas sanas Wistar de ambos sexos y en cantidades iguales, con un peso de 140 a180 gramos, fueron compradas aal Academia China de Ciencias
Médicas. Fueron criadas durante una semana en el Area de Animales del Instituto de Teorfa Basica antes de administrarles el Jinshenkang Granulado.
Los animales fueron alimentados con una dieta normal durante al realizacién del experimento.

Il. Muestra
El Jinshenkang Granulado fue suministrado por al planta Xl‘an Jinguishou Pharmaceutical Factory. Se disolvié en agua destilada con una concentracion
adecuada.

Ill. Agrupamiento de los animales ydosis de al muestra

Las ratas fueron divididas al azar ne cuatro grupos de 28 animales cada uno con igual nimero de individuos deambos sexos. Al grupo de dosis alta se el
administré una dosis de 30g de Jinshenkang Granulado por kilogramo de peso corporal por medio de perfusion estomacal. Al grupo de dosis media se le
administré una dosis de15 g/ kg. Al grupo de dosis baja se leadministré una dosis de 7.5 g/ kg. Al grupo control se lea dministré el mismo volumen ed
agua destilada que a ols grupos experimentales. Con el aumento del paso corporal, se mantuvo una perfusion invariable por kilogramo de peso

corporal aol largo de todo el experimento.

IV. Fase experimental
Alos animales se les administré al sustancia por perfusion una vez al dia durante 12 semanas. Ademés,ocho animales de cada grupo,
de ambos sexos y en cantidades iguales, fueron observados dos semanas mas durante la fase de recuperacion, una vez que finalizaron las perfusiones.

V. Parametros de estudio
1. Estado general: comportamiento, estado ed animo, ingesta de alimentos y actividad, etc.

2. Peso corporal: el peso corporal y la ingesta de alimentos se midieron una vez cada 2 semanas.

3. Andlisis bioguimico ed sangre y suero: El nimero de glébulos blancos (NGB), el nimero de glabulos rojos (NGR), el niimero de plaquetas (PL], el
contenido de hemoglobina (HB), altransaminasa glutamicopirvica serosa (TGPJ, al transaminasa glutamicooxalacética T(GO,) lenitrégenoureico (BUN),
al creatinina (CFo, al albumina (ALBI, el colesterol total (CT) ylaglucosa en sangre (GLU) fueron determinados respectivamente, después de realizada la
perfusion, durante 12 semanas ydespués del periodo de recuperacion.

4. Examen patoldgico: Los animalesfueron sacrificados desangrandolos yse les practicé una autopsia. Se observaron loscambios patolagicos en los
arganos. El corazén, el higado, el bazo, los pulmones, los ritiones, lostesticulos, el citero, las glandulas suprarrenales, le timo yle cerebrofueron pesados
yse calculd el coeficiente de cada uno de los arganos (pesodel 6rgano/ peso corporal). Estos érganos,asi como los ovarios, al glandula prostatica,el
estomago, le duodeno, el yeyuno, el ileo yal vejiga fueron fijados con una solucién de formaldehido la 10%, deshidratados gradualmentecon alcohol,
sumergidos en parafina y entintados con HE.. para luego ser examinados bajo el microscopio.

VI. Analisis estadistico
Se empled la prueba de la T de Student con fines comparativos



The Sensual Tea

La alternativa natural que Si funciona

VLI Resultados

1. Estado general: EI comportamiento y el estado animico de los animales ed todos los grupos fueron normales; su pelaje se mantuvo suave y brilante.
No se detectaron cambios evidentes en la ingesta de alimentos y la evacuacion de excrementos durante la fase experimental ni durante el periodo de
recuperacion.

2. Aumento en le peso corporal: El aumento en el peso corporalde los animales de todos los grupos fue similar tanto en la fase experimental como en al
de recuperacion (ver Tabla1)

3. Andlisis bioquimico de sangre y suero: Todos los valores de NGB, NGR, LP y HB en sangre, asi como de TGO, TG, PBUN, CR, ALB, TC y GLU en suero,
cayeron dentro de los rangos normales y no se detectaron diferencias obvias al compararlos con los valores del grupo control (ver Tablas 2 y 3).

4. Examen patoldgico: Salvo por una estasis sanguinea espontanea en los pulmones de algunos animales, en al autopsia no se detectaron cambios
evidentes en otros 6rganos. El coeficiente decada uno de los 6rganos no revela cambios notables en los animales de los grupos durante al fase experi-
mental ni durante el periodo de recuperacién (ver Tabla 4). La observacion bajo el microscopio reveld que, excepto por al necrosis espontanea en
manchas de las células hepaticas y al estasis sanguinea en los pulmones de algunos animales, no se detectaron cambios patoldgicos obvios en corazon,
higado, bazo, rifiones, suprarrenales, timo, cerebro, estomago, duodeno, yeyuno, leo, testiculos, citero, ovarios ni vejiga durante al fase experimental ni
durante el periodo de recuperacién.

Tabla .1 Efecto del Jinshenkang Granulado en el peso corporal de las ratas M( + SO.g)

Crupo de dosis media | Grupo de dasls baja
Crupo control Grupo de dosis alia
Lemana Macho Hembra Macho Hembra Macho Hembra Macho Hembra
0 148+6.4 [|150+11.3 145£11.3 | 157 4£10.04 193569 1914 .0 152411.2 15193
2 190+13.4 | 182+14.8 | 195+20.1 | 179+13.1 | 197+13.1 | 170+23.3 | 200+13.4 | 1B0+14.3
4 24B423.2 | 2134202 | 2234243 | 2084233 | 235419.7 | 2104+27.8 | 24D4+24.8 | 209+24.1
(] 2754248 | 129+214 | 2434196 | 213299 | 245+23.1 | 2224211 | 2474304 | 2174209
E 01+ 23.4 237+24.3 279+23.32 2274132 ZE2+30.4 Z232+24.T7 | 2804277 | 229+27 8
10 331+29.8 | 250+30.7 | 329+30.3 | 2312148 | 329+37.3 | 240+29.4 | 3334299 | 235+26.1
12 IGE=42.4 JEB+24.5 IF0£43.3 245£17.9 2TB+349.7 26+ 149.2 3974345 247 +20.7
13 I90£39.8 | 2994214 | 3594459 | 281le0.3 | 397440.1 | 2992233 | 4124403 | 269421.4
14 4212404 | 123+294 | 4202434 | J14+198 | 411+41.3 | 124+246 | 430+44.3 | 1729+2E8
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Tabia .2 Efecto del Sinshenkang Granuladoen avalisis sanguineos de rutina en ratas (Ni + SO)

CCE CGR HA Pl
Lrupos (10'f mm’) (10"} mm") (g% (10°/ mm')
Control - |G R S 43 744123 | 15.3+2.38 | 20.3+10.03
Fase Posis ok
B AR ] 10.443.64 7.8+0.67 14.9+1.39 | 24.348.95
experimental |Dosis media
£.9+4.14 B.4+1.38 13.6+2.92 27.8+11.43
Dosks baja JE oy 604152 | 1414123 | 10.249.48
EotE 9.8+1,88 7.5+0.98 13.24+1.88 | 21.4+10.25
Fase de Dosis alt
s atd | 944427 7.3+1.33 | 12.43+2.98 | 25.948.14
reCUperacion Dosis media
8.4+2.6 6.9+1.63 12.03+1.93 | 18.8410.17
Dosis bal | 39 343,03 7.2+1.04 11.4+3.83 | 20.4+7.41
Tabla 3. Efecto delinshenkang Granulado en los parametros Dioquimicos serosos en ratas M( +5D)
TGP TGO BUN CR ALB GLu cT
Crupos /1) fu ) (g (o) () {mghé] (gl
Contral | 25.8+4B8.43 [150.4+22.3( 23.045.21 | 0.9+0.20 | 3.8+1.24 [100.5+14.3| 06.8+16.7
Fase
Dosis alta | 24.0+7.63 (1403 +24.3| 24.24+4.82 | 1.0+0.24 | 3.641.19 105.1+10.2) 93.8+21.6
experimental Dosis
media 20.445.60 (159,44 30.1( 24.445.35 | L140.30 | 3.74L3 |99.34+14.0 ) 98.24+14.9
Dosis baja [ 22.947.77 (176.0419.8( 26.142.61 | 1.040.19 | 3.3+1.40 |101.1+13.4| 96.0+26.B
Control | 26.1+7.71152.5+439.1(20.343.98 | 1.14+0.34 | 4.0+1.67 [125.4+19.2101.5+31.0
Fase de
Dosis alta | 23.845.64 |158.86+19.8) 19.844.03 | 1.240.38 | 4.241.08 11934+ 20.00103.2+26.1
FECL PN TEL SN DI] C
media 26, 84789 148,44 23 4| 1944221 | 1.040.19 | 40+1.459 |120.1+17.2{116.8+32.3
Desis baja | 23.745.43 [164.8420.1| 18.944.38 | 1.240.23 | 4.3+1.00 [123.4420.1106.2430.4
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Tabla 4. Efecto de linshenkang Granulado en el coeficiente de los drganos en ratas (M + SD, g/ Ag)

Lrumas EGFARHN o [t higada HaFG Fifidin Himia CErElira [LEHESTE ulEna

Conwol | 38640082 | 7.5340.95 | 40.6412.9 | 4.0540.75 S.ﬂﬁj_l.'.l.:ﬂg-:ﬂiﬂ_tﬂ.ﬂl 61840049 | 927 40.509 | 3.21 40,79

Fass Coosis alta (51414 | 7844 1.20 |41.941 84 | 4.1541.1]1 | B.5550.34 | 0. 174 0.06 | 5.98+0.55 | 8.59+0.59 | 3.08+0.66
1

Dosis ]
e ST 4.0940.76 | B.3341.92 |46.74+8.81 | 4.0+ 1.42 | 7634147 | 0.2040.06 | 6.2440.67 | 9.2340.67 | 3.07+0.59

Dosis baja | 3.8640.92 [ F.864+ 170 (41.747.53 (3,814 1.66 ?.?igﬂ.idgliﬂ:ﬁ.ﬂs

GAI+0FI | 9384043 | 3.02+0.39

——— L] EE— = ==

Contral | 3.81+1.65 | 7634161 (4164132 | 4412123 |7.62+1.24 | 0.2120.05 | 5.99+0.78 | 9.40+0.38 | 2.980.43

Fase de

Doss alta [15540.71 | B2342.51 (42.146.16 |3.4141.26 | 7.7340.08 | 0.1850.06 | 6.0340.43 | 9.1040.42 | 3.0140.42

0141
recugeracian media

Dosis baja |4.0140.81 | B.0541.94 [40.8410.5 [4.3541.53 | 7.0341.31 | 0.2240.70 | 6.28+0.56 | 9.03£0.48 | 3.1040.52

1.9640.95 | 7.2041.18 | 38.646.05 | 2.804 1.64 r.:'un.ﬁn;r.iaic.ns 6134064 [9.0140.53 [ 2.9040.23

VIIl. Resumen

Los resultados experimentales muestran que el estado general, el aumento del peso corporal, los pardmetros bioquimicos en sangre y suero, asi como al
observacion de patologia de todos los grupos no revelaron ningtn cambio evidente en las ratas después de administrarles el Jinshenkang Granulado por
un periodo de 12 semanas ni tampoco 2 semanas después de cesar la administracion. La dosis experimental correscondié a 55-220 veces la dosis clinica
planeada,lo cual indica que la formula herbaria es sequra yon téxica. Esta experimento sirve de base para sustentar su aplicacion clinica.

Unidad experimental: Instituto Farmacolégico Xianyang Jinsheng.

Liu Yuancao, Médico en jefe.



