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PANH GIA ANH HUONG CUA CHE PHAM TIEU U HOAN PEN
TON THUONG VA HINH THAI GAN, CHU’'C NANG VA
HINH THAI THAN TREN DONG VAT THU'C NGHIEM

Nguyén Song Hai', Lwu Trwong Thanh Hung'
Hé6 Anh Son?
TOM TAT

Dt van dé: Tiéu u hoan dwoc nghién ctru hd tro diéu tri bénh ung thw biéu mé té bao gan
trén thwe nghiém va l1am sang. Muc tiéu: Danh gia anh hwdng cla thuéc Tiéu u hoan dén tén
thwong va hinh thai gan, chirc ndng va hinh thai gan than & chudt cong trang ching Wistar
theo quy dinh clGia Bo Y té Viét Nam. Déi twong va phwong phdp: Cac thong sb danh gia
trén thuc nghiém géom AST, ALT, ure, creatinin, mé bénh hoc gan, than. Két qua va két luan:
Véi lidu 4,76 glkgingay va lidu 14,28 glkg/ngay cho chuét céng trdng udng lién tuc trong 12 tuan,

ché pham Tiéu u hoan khdng &nh hwdng dén chirc ndng va hinh thai gan, than.

* T khoéa: Ché pham Tiéu u hoan; Chirc ndng; Hinh thai; Gan; Than.

Effect of “Tieu U Hoan” Product on the Animals: the Damage and
Shape of Liver, the Function and Shape of Kidney

Summary

Background: “Tieu u hoan” product was utilized to support the treatment of hepatocellular
carcinoma in clinical and experimental research. Objectives: To evaluate the effect of
“Tieu u hoan” on the liver and kidney morphology and function of the white rat (Wistar strain)
according to regulations of the Vietnam Ministry of Health. Subjects and methods: The
experimentally evaluated parameters included AST, ALT, urea, creatinine, histopathology of the
liver and kidney. Results and conclusion: The dose of 4.76 g/kg and 14.28 g/kg per day for 12
consecutive weeks, “Tieu u hoan” did not affect the function and morphology of the liver and kidney.

* Keywords: Tieu u hoan product; Function; Morphology; Liver; Kidney.

DAT VAN BE phu hop véi ty 18 nhiém virus viém gan B

va C rat cao. Ung thw biéu mé té bao gan

Viét Nam nam trong s cac quéc gia (UTBMTBG) & Viét Nam 1a loai ung thw
co ty 1& mac ung thw gan cao nhat thé gidi,  ding dau vé sb ca méc mai va te vong [1].
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Cho t&i nay, y hoc hién dai da cé nhiéu
phuong phap diéu tri UTBMTBG dat hiéu
qua, tuy nhién van cé phwong phap diéu
tri chwa triét dé, cé nhiéu tac dung phu,
tai phat, di can... Tl lau, y hoc cb truyén
dugc xem la phwong thire hd tro diéu tri
ung thw hiéu qua. Sw két hop gitra y hoc
hién dai va y hoc cb truyén trong diéu tri
ung thw da phat huy thé manh cla cac
loai thubc y hoc cb truyén, nang cao sirc
dé khang cla co thé, han ché tinh trang
tai phat, di can khéi u va tac dung khéng
mong mudn cta hda - xa tri, vi thé cac
triéu chirng lam sang dwoc cai thién.

Tiéu u hoan la bai thuéc dugc xay
dwng dwa trén kinh nghiém lam sang va
theo nguyé&n nhan, co' ché bénh sinh cla
bénh ly ung thw, v&i phép bién chirng
luan tri vira c6 tac dung giai déc, tan két,
hoat huyét héa &, b ty than, vira cé tac
dung nang cao chinh khi cia co thé va
trc ché khéi u, da dwoc ap dung diéu tri
ddi v&i bénh nhan ung thw gan tai Khoa
Ung bwéu, Vién Y hoc cd truyén Quan doi.
Bai thubc mang lai hiéu qua rat kha quan,
han ché sw phat trién cta khéi u va nang
cao chét lwgng sbng cho ngudi bénh.

Pé cé co s& khoa hoc vé dd an toan
ctia ché pham, ching tdi tién hanh nghién
ctru: Panh gia dnh hudéng ctia ché pham
Tiéu u hoan dén tén thuong va hinh thai
gan, chutrc nang va hinh thai gan - than
trén ddng vat thurc nghiém.

DOI TUONG, NGUYEN VAT LIEU VA
PHUONG PHAP NGHIEN CUrU
1. D6i twong, nguyén vat liéu nghién
ctru
* Péi tuong nghién ctu: Chudt cdng tréng
ching Wistar, khéde manh ca hai giéng,
trong Iveng trung binh 180 + 20g do Ban
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Chan nuéi, Hoc vién Quan y cung cap.
bong vat dwoc nudi trong phong thi
nghiém 5 ngay trwdc khi nghién ctru va
trong sudt théi gian nghién clru bang thire
an chuan do Vién Vé sinh Dich té Trung
wong san xuat, ubng nwéc tw do.

* Nguyén vat liéu nghién cteu:

- Thubc nghién ciru:

+ Ché phdm Tiéu u hoan dwoc bao
ché dwdi dang vién hoan mém 8,5g co
chra 4,4g dwoc liéu va 4,1g ta dwoc (mat
ong) do Trung tdm Nghién ctru rng dung,
san xuét thuéc Bong y - Vién Y hoc cd
truyén Quan ddi san xuét, dat tiéu chuan
Dwoc dién Viéet Nam V.

+ Thanh phan dwoc liéu: Pao nhan
(Prunus persicae), Hong hoa (Carthamus
tinctorius), Bach thwoc (Paeonia lactiflora
pall), Bai hoang (Rheum palmatum Baill),
Hanh nhan (Semen Pruni Armenicacae),
Cam théo (Glycyrrhiza uralensis), Nguwu tat
(Achyranthes bidentata), Thay diét (Whitman),
Thuc dia (Rehmanma glutinosa), Bach hoa
xa thiét thao (Hedyotis diffusa Willd), Ban
chi lién (Scutellaria barbata) va Hoang ky
(Astragalus propinquus).

- Hoa chét, may xét nghiém:

+ Hoa chét: Héa chét xét nghiém va
lam tiéu ban mé bénh hoc dat tiéu chuén
phong thi nghiém.

+ Kit dinh lwong enzyme va chét chuyén
héa trong mau: ALT (Alanin amino
transferase), AST (Aspartat amino
transferase), ure, creatinin (hang Hospitex
Diagnostics, Italia va héng DIALAB
GmbH, Ao), dinh lvong trén may Screen
Master (hang Hospitex Diagnostics, Italia).
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2. Phwong phap nghién ciru

Cac buwdc tién hanh: DPanh gia anh
hwédng cia thubc Tiéu u hoan dén tén
thwong va hinh thai gan, chirc nang va
hinh thai than trén chudt cdng tréng theo
huweng din ctia WHO va B Y t& [3, 4, 5].

- Chuét cdng dwoc chia ngau nhién
lam 316, mdi 16 10 con :

+ L6 chirng: Udng nwérc cét liéu 1 ml/100g
thé trong chuot.

+ L6 tri 1: Ubng thubc Tiéu u hoan liéu
4,76 g/kg thé trong, twong dwong lidu
dung lam sang trén ngudi (tinh theo hé
s6 7 trén chudt cdng trang).

+ L6 tri 2: Ubng thubc Tiéu u hoan liéu
14,28 gl/kg thé trong, gap 3 lan liéu dung
lam sang trén ngwoi (tinh theo hé sb 7
trén chudt cdng tréng).

- Chuét dwoc ubng nwdc hodc thube
ther trong 12 tuan lién tiép, mdéi ngay mot
lan vao budi sang luc 8 gid.

- Cac chi tiéu danh gia:

+ Xét nghiém AST, ALT, ure va creatinin
trong huyét thanh trwéc khi udng thubc,
sau 6 tuan va 12 tuan ubng thudc.

+ Md bénh hoc: 30% chudt dwge md dé
quan sat dai thé toan bd cac co quan, kiém
tra ngau nhién cAu tric vi thé gan, than.

3. Dia diém va thoi gian nghién ctru

- Xét nghiém sinh hoa tién hanh tai
B& médn Sinh ly lao ddng, Hoc vién Quan y.

- Xét nghiém vi thé gan, than thuc hién
tai B6 mén Giadi phau bénh - Phap v,
Bénh vién Quéany 103.

- Thoi gian nghién ctu: T thang
5/2020 - 12/2021.

4. Xt ly s6 liéu

Sé lieu dwoc xr ly theo phwong phap
théng ké y hoc, str dung phdn mém SPSS
18.0. S6 liéu dwoc trinh bay dwéi dang
X + SD voi thuat toan T-test student. Sw
khac biét c6 y nghia thdng ké khi p < 0,05.

KET QUA NGHIEN clrU
1. Anh hwéng cta thuéc Tiéu u hoan dén chirc nang than, toén thwong gan
* Anh huéng cua thubc Tiéu u hoan dén tén thuong gan trén chudt thuc nghiém:

Bang 1: Anh hwéng cta thubc Tiéu u hoan dén hoat d6 AST (GOT) trong mau

chudt cbng tréng.

Thei gian

Hoat dé AST (U/l)

L6 chirng (1)

Lo tri 1 (2)

L6 tri 2 (3)

Trwée udng thube

130,50 + 15,01

129,70 £ 22,28

128,50 + 13,62

p1-2; P1-3; P23 > 0,05

Sau 6 tudn udng thuéc 123,94 + 17,53 | 125,0+23,05 | 125,90 + 15,59 | p1.2; p1.3; P23 > 0,05
Ptrusc-sau > 0,05 > 0,05 > 0,05

Sau 12 tuan uéng thudc 127,63 £ 18,66 | 122,90 + 19,97 | 126,30 + 18,19 | p12; p1-3; p2-3 > 0,05
Ptruse-sau > 0,05 > 0,05 > 0,05

Sau 6 va 12 tudn uéng thuéc Tiéu u hoan, cac xét nghiém danh gia hoat do6 GOT
trong mau & 16 tri 1 va 16 tri 2 khac biét khéng cé y nghia théng ké so véi 16 chirng va
so sanh gitra hai thoi diém trwde, sau ubng thube thir (p > 0,05).
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Bang 2: Anh huéng cla thudc Tiéu u hoan dén

chu6t cbng trang.

hoat d6 ALT

(GPT) trong mau

Hoat dd ALT (U/l)
Theoi gian p
L6 chirng (1) L6 tri1(2) Lo tri 2 (3)

Trwéc ubng thube 43,95 + 9,44 41,40 + 6,99 40,90 £7,69 | pi2; p13; P23 > 0,05

Sau 6 tudn udng thubc 43,46 +11,03 | 39,80+7,26 38,70 + 5,89 P12, P1-3; P23 > 0,05
Ptrudc-sau > 0,05 > 0,05 > 0,05

Sau 12 tuan udng thubc 45,44 + 7,03 42,40 +8,70 39,60 + 7,91 P1-2; P1-3; P23 > 0,05
Ptrudc-sau > 0,05 > 0,05 > 0,05

Sau 6 va 12 tuan ubng thubc Tiéu u hoan, cac xét nghiém danh gia hoat d6 GPT
trong mau & 16 tri 1 va 16 tri 2 khac biét khéng cé y nghia théng ké so véi 16 chirng va
so sanh gitra hai thoi diém trwde, sau ubng thube thir (p > 0,05).

* Anh huéng cua thubc Tiéu u hoan dén chirc ndng than trén chudt thuc nghiém:

Bang 3: Anh huéng clia thube Tiéu u hoan dén ham lwong creatinin trong mau

chudt cbng tréng.

Creatinin (umol/L)
Theoi gian p
L6 chirng (1) Lo tri 1 (2) L6 tri 2 (3)

Trwéce thye nghiém 79,75 + 6,58 80,10 £ 7,52 81,50 + 5,88 p1-2; P1-3; P2-3 > 0,05
Sau 6 tudn thwc nghiém 82,94 + 9,46 80,60 +7,88 81,60 £9,83 p1-2; P1-3; p2-3 > 0,05

Ptreec-sau > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 12 tun thyc nghiém 81,56 + 10,93 82,00 £6,32 78,20 £7,94 p1-2; P1-3; p2-3 > 0,05

Ptrwec-sau > 0,05 > 0,05 > 0,05

Sau 6 va 12 tuan udng thubc Tiéu u hoan, ndng dé creatinin & 16 tri 1 va 16 tri 2 khac
biét khéng cé y nghia théng ké so v&i 16 chirng va so sanh gitra hai thdi diém truwdc,
sau ubng thudc thr (p > 0,05).

Béng 4: Anh hwéng clia thudc Tiéu u hoan dén ham lwong ure trong mau chudt

cbng trang.
Ure (mmol/L)
Thei gian p
L6 chirng (1) L6 tri 1 (2) L6 tri 2 (3)
o ia P1-2; P1-3;
Trwdc thye nghiém 465+1,38 5,00+1,18 490+1,22
p2-3 > 0,05
Sau 6 tuan thyc nghiém 5,42 + 0,81 560+1,18 530 £ 1,05 P1-2; P1-3;
p23> 0,05
Ptruoc-sau > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 12 tuan thyc nghiém 5,49 + 1,36 5,40 + 1,08 5,20+ 0,93 P1-2; P13,
p2-3 > 0,05
Ptruoc-sau > 0,05 > 0,05 > 0,05
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Sau 6 va 12 tuan ubng thudc Tiéu u hoan, ndng déd ure trong mau chudt & ca hai 16
tri thay dbi khéng cé y nghia théng ké so véi 16 chirng va so sanh gilra hai thoi diém
trwéc, sau udng thudce ther (p > 0,05).

2. Két qua mé bénh hoc
* Hinh &nh dai thé:
- Hinh &nh dai thé than chuét céng trang thwc nghiém:

L d N

Hinh 1: Dai thé than chudét  Hinh 2: Dai thé than chudt  Hinh 3: Dai thé than chudt
cbng trang 16 dbi chirng cbng trang 16 trj 1 cbng trang 16 tri 2
(chudt 5). (chudt 11). (chudt 24).
Bé& mat than nhén, béng déu, mau nau dé déng nhét, khong thay xuét huyét, dan hoi

khi 4n. Khong thdy sw khac biét hinh anh dai thé than cta chuét tai cac 16 déi chirng
udng nwéc cét, 16 tri 1 va 16 tri 2.

- Hinh &nh dai thé gan chudt cdng tréng thwc nghiém:

Hinh 4: Dai thé gan chudt  Hinh 5: Dai thé gan chudt  Hinh 6: Pai thé gan chudt
cbng trang 16 chirng cbng trang 16 tri 1 (chudt cbng trang 16 tri 2 (chuét
(chudt 5). 11). 24).
Bé& mat gan nhdn, bong déu, mau nau dd ddng nhat, khéng cé u cuc, khéng xuét
huyét, dan hdi khi &n. Khéng thay sw khac biét hinh anh dai thé gan & chudt tai cac 16

ddi chirng ubng nwéc cét, 16 tri 1 va 16 tri 2.
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* Hinh anh vi thé:
- Hinh &nh vi thé gan chudt:

v‘} 3

Hinh 7: Vi thé gan chuét 16
chirng (chudt 5)
(HE x 200).

Hinh 8: Vi thé gan chuét
16 tri 1 (chudt 11)
(HE x 200).

16 trj 2 (chudt 24)
(HE x 200).

Hinh anh vi thé gan chudt & 16 tri 1 va 16 tri 2 déu binh thuwéng: Mot s té bao gan
thoai hoa hat, tinh mach trung tdm va cac xoang mach nan hoa sung huyét nhe,
khodng ctra con rd cau tric, chwa nhan thay khac biét so vai 16 dbi chirng.

- Hinh anh vi thé than chuot:

Hinh 10: Vi thé than chuét
|6 chirng (chudt 05)
(HE x 400).

BAN LUAN
1. Anh hwong cia thuéc Tiéu u hoan
dén tén thwong gan, chirc niang than
Trong co' thé, gan 1a co’ quan dam nhiém
nhiéu chirc ndng quan trong. M6t sb thubc
khi dwa vao co thé cé thé gay doc va lam
tdn thwong gan [2, 5, 7]. ALT va AST la
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Hinh 11: Vi thé than chuot
16 tri 1 (chuét 11)
(HE x 400).

Hinh 12: Vi thé than chuot
16 tri 2 (chudt 24)
(HE x 400).

Hinh &nh vi thé than chuot & 16 tri 1 va 16 tri 2 déu binh thwéng: Cac cau than né to,
cudn mach sung huyét nhe, 1dng chira hdng cau, khoang Bowmann chira dich trong,
biéu mé 6ng than thoai héa hat, cac 6ng than chira nwéc tiéu trong, mdé ké cé cac
mach mau sung huyét, chwa nhan thay khac biét so vé&i 16 déi chirng.

hai enzyme cé nhiéu trong bao twong,
ty thé cuia té bao gan. Khi té bao gan tén
thwong, giai phong ra enzyme vao trong
huyét thanh, 1am ting ndng do ALT, AST
[6]. Két qua nghién clru & bang 1 va bang
2 cho thdy sau 6 tuan va 12 tuan ubng
thubéc Tiéu u hoan, hoat dd ALT va AST
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trong mau chudt cbéng trang & ca 16 tri 1
va |6 tri 2 khac biét khéng c6 y nghia
théng ké so v&i 16 chirng va gilra cac thoi
diém trwéc va sau ubng thudc. Nhw vay,
thudc Tiéu u hoan khéng lam tdn thwong
té bao gan.

Than la co quan bai tiét cla co thé,
nhu md than dé& bj tbn thwong bdi cac
chét ndi sinh va ngoai sinh. Mét sb thubc
c6 thé gay doc cho than va anh hwéng
chirc nang than. Khi than bi tn thwong,
néng dé creatinin va ure trong mau tang.
Trong do, chi tiéu creatinin dang tin cay
va quan trong hon ure trong danh gia
chtrc nang than [2, 6, 7]. Két qua bang 3
va bang 4 cho thay, sau 6 va 12 tuan
udng thuéc Tiéu u hoan, ndng doé ure va
creatinin trong mau chuét & ca hai 16 tri
thay dbi khéng cé y nghia théng ké so voi
16 chirng va so sanh gitra cac thoi diém
trwéc va sau ubng thuéc (p > 0,05). Nhw
vay, thuéc Tiéu u hoan khéng anh hwéng
dén chirc nang than.

2. Anh hwéng cua thuéc Tiéu u
hoan dén hinh anh mé bénh hoc gan,
than chuot

- Hinh @nh md bénh hoc (ca dai thé va
vi thé) clia gan, than cho phép danh gia
anh hwéng 1én cu tric cla cac co quan
chinh lién quan dén chuyén hoéa, thai trir
thubc [2, 7.

- Dai thé: TAt ca chu6t thwe nghiém &
16 chirng va hai 16 tri khéng thay co sw
thay ddi bénh ly vé mat dai thé cta céac
co quan tim, phdi, gan, lach, tuy, than va
hé théng tiéu hoa.

- Vi thé: Hinh anh vi thé gan chudt déu
binh thwdng & ca 16 chirng va hai 16 ubng
thudc thir. Hinh &nh vi thé than binh thweng,
khéng c6 sy khac biét gilra 16 chirng va
hai 16 ubng thuéc. Nhw vay, thuéc Tiéu u
hoan khéng anh hwéng dén ciu tric dai
thé va vi thé gan than ctia chuét.

KET LUAN

Thubc Tiéu u hoan uéng liéu 4,76 glkg/ngay
va liéu 14,28 g/kg/ngay trong 12 tuan lién
tuc khong 1am tén thwong gan, khéng anh
hwéng dén chirc nang than va khéng anh
hwédng dén hinh thai gan, than cta chudt
thwc nghiém.

TAI LIEU THAM KHAO

1. Bd Y té. Hwéng dan chan doan va diéu
tri ung thw biéu mo té bao gan 2020.

2. B4 Y té. Quy dinh thir thuéc trén lam
sang. Quyét dinh s6 01/2007/QD-BYT.

3. Cuc Khoa hoc, Céng nghé va Dao tao -
B6 Y té. Quyét dinh sb 141/QD-K2DT ngay
27/10/2015 “Hwéng dan ther nghiém tién lam
sang va lam sang thubc Doéng vy, thubc tw
dworc liéu” 2015.

4. Vién Duwec liéu. Phwong phap nghién
ctru tac dung cua thudc tr thdo dwoc. Nha
xuét ban Khoa hoc K§ thuat 2006.

5. D6 Trung Bam. Phwong phap xac dinh
déc tinh clia thuéc. Nha xuét ban Y hoc 2014.

6. Nguyén Thé Khanh. Xét nghiém si
dung trong Iam sang. Nha xuét ban Y hoc 2001.

7. WHO. General guidelines for methodologies
on research and evaluational of traditional
medicine, World Health Organization 2000.

35



