TAP CHIi NGHIEN ClPU Y HOC

DOC TiNH CAP VA BAN TRUONG DIEN
CUA VIEN NEN iCH NIEU KHANG TREN THUC NGHIEM

Vi Minh Hoan' va Nguyén Thi Thanh T4~

'Bénh vién Y hoc ¢é truyén Ha Noi
2Trwong Dai hoc Y Ha Noi

Nghién ctru nham xéc dinh déc tinh cap va doc tinh ban truong dién ctia vién nén ich Niéu Khang trén thuc
nghiém. Nghién ctru doc tinh cap trén chudt nhat ching Swiss bdng phuong phép Litchfield - Wilcoxon. Nghién
ctru déc tinh ban truong dién trén chudt céng trdng ching Wistar theo huéng dan cua Té chire Y té Thé gisi. Két
qua nghién ctru cho thay véi liéu cao nhét chudt cé thé dung nap duoc (liéu 31,5 g/kg thé trong chudt - gép 41,66
14n liéu dung duw kién trén ngudi) chua xéc dinh duoc LD50 trén chudt nhét tréng bang duong udng. Vién nén ich
Niéu Khang khéng gy doc tinh ban trudng dién trén chuét cdng tréng véi liéu 0,378 g/kg/ngay thé trong chudt/
ngay (liéu twong duwong lidu 1am sang) va liéu 1,134 g/kg/ngay (liéu gép 3 1&n liéu Iam sang) trong 4 tuén lién tuc
ubng thube. Tét ca cac chi sé theo dbi vé tinh trang chung, can néng, chirc ndng tao méu, chirc ndng gan, chirc
nédng thdn déu ndm trong gi6i han binh thuong, mé bénh hoc gan, than khdng cé suw khéc biét so véi 16 chiing.

T khéa: Dac tinh cép, doc tinh ban trwong dién, dong vat thwe nghiém, vién nén ich Niéu Khang..

I. DAT VAN DE

Theo Hiép hoi Tiét niéu Qudc té, bang
quang tang hoat (Overactive bladder - OAB) la
mot hdi chirng cac triéu chirng rdi loan churc
nang dudng tiét niéu dwéi thé hién tinh trang
tiéu khong tw chad, tiéu nhiéu Ian va tiéu dém
ma khoéng c6 bat ky bénh Iy nao khac." OAB
la tinh trang phd bién & cd nam va nir.2 Khao
sat 19.165 nguoi trén 18 tudi tai 5 quéc gia
Canada, B, Y, Thuy Pién va Vwong qubc
Anh vé tinh trang OBA nam 2005 cho thay ty
lé méc bénh la 11,8%, ty 1& méac bénh & nam
va ni twong dwong nhau va tang theo do tubi.®
Tai Viét Nam, nghién ctru mo ta ct ngang 769
ngudi trén 40 tudi tai huyén Duy Tién, tinh Ha
Nam n&m 2016 cho thay ty I&é mac OAB & nam
gidi la 10,08% va ni» gidi la 19,2%.4

OAB c6 thé c6 tac dong dang ké dén chéat
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lwong cudc sdng, nang xuét lam viéc, chirc
nang tinh duc, gidc ngu va sirc khde tam than.2*
Hién nay, cac phwong phap dé quan ly OAB
bao gbém tri liéu hanh vi, diéu tri ndi khoa bang
cac nhom thudce khang thu thé Muscarinics, doc
t6 Botulinum A, diéu hoa than kinh xwong cung,
kich thich day than kinh chay qua da va phau
thuat tao hinh bang quang.* Cac phwong phap
didu tri nay cling da mang lai hiéu quéa dang
ké. Tuy nhién, van con ty 1& cao bénh nhan
khéng hai Idng va ngrng tat cd cac phuong
phap diéu tri.5 Vi vay, phuwong phap diéu tri
béng thao dwoc 1a méot phwong phap thay thé
ngay cang phd bién dé diéu tri OAB.6 M6t cudc
khao sat nam 2002 déi véi nguwdi trwdng thanh
& Hoa Ky trén 18 tudi do Trung tdm Kiém soat
va phong ngtra dich bénh thwc hién chira réng
74,6% nhirng ngudi mac OAB da sir dung cac
phwong phap diéu trj bd sung va thay thé.”
Vién nén ich Niéu Khang bao gém cac thanh
phan nhw cao B trong, L-Carnitine fumarate,
hén hop chiét xuét hat bi ngd va mam dau
nanh. Day la cac loai thdo dwgc da dwoc
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chirng minh cé tac dung tét trong diéu trj bang
quang tang hoat.3® Vién nén ich Niéu Khang
dwoc san xuét tai cong ty TNHH Medistar Viét
Nam va dwoc Cuc An toan thuwe pham cap xac
nhan cong bé phu hop quy dinh an toan thuc
pham sb 5768/2018/DKSP. Ché pham da duwoc
st? dung trén thj trwong dwdi dang thuwe phém
chtrc ndng trong hd tro diéu tri rdi loan tiéu tién.
Tuy nhién, chwa cé nghién ctru d& danh gia mot
cach khach quan hiéu qua ctia ché pham trong
hé tro diéu trj hoi chirng OBA. Dé co can cr
tién hanh cac nghién clu vé tac dung cai thién
cac triéu chirng clhia héi chirng OBA clia vién
nén ich niéu khang trén nguwoi, chung toi tién
hanh nghién ctru doc tinh ctia ché phadm véi
muc tiéu: Panh gig doc tinh cap va ban truong
dién cta vién nén Ich Niéu Khang trén thuc
nghiém.
I. DOI TWONG VA PHUONG PHAP
1. Chét liéu nghién ctru

Vién nén ich Niéu Khang dwoc san xuét tai
Nha may cong ty TNHH Medistar Viét Nam va
duwoc phan phéi bdi Céng ty TNHH Dwoc phdm
FOBIC. Vién nén ich Niéu Khang dwoc Cuc
An toan thwc phdm cép xac nhan cong bb phu
hop qui dinh an toan thwc pham sb 5768/2018/
DKSP. Thanh phan trong 1 vién nén ich Niéu
Khang gébm: Cao D6 trong (Cortex eucommiae)
(ty 1&é Dworc liéu/Cao: 16/1) 350mg; L-Carnitine
fumarate 150mg; GO-LESS (H6n hgp chira
87,5% chiét xuit hat bi ngd (Cucurbita
moschata) (EFLA®940) va 12,5% chiét xuét
mam dau twong (Glycine soja) (Soylife®40))
25mg.

Liéu dung trén nguoi: 6 vién/ngay, twong
dwong 3.150 mg/ngay.
2. Béi twong

Nghién ciru déc tinh cap

Chudt nhét trdng ching Swiss, ca 2 giéng,
khée manh, trong lvgng 20 + 2g do Vién Vé

sinh dich t& Trung wong cung cap. Chudt duoc
nudi trong phong thi nghiém ctia B6 mén Dwoc
ly, Trwong DPai hoc Y Ha Néi tr 5 - 10 ngay
trwdc khi nghién ciru va trong subt thdi gian
nghién ctvu bang thirc &n chuan danh riéng cho
chuét, ubng nuéc tw do.

Nghién ctru ddc tinh ban trweng dién

Chudt cdng trdng chiing Wistar, ca hai giéng,
khée manh, trong lvgng 160 + 20g do Vién vé
sinh dich t& Trung wong cung cap. Ddng vat thi
nghiém dwoc nudi 7 ngay trwdce khi nghién ctru
va trong subt thdi gian nghién ciru trong diéu
kién phong thi nghiém véi day da thic &n va
nuwoc uéng tai B6 mon Dwoc ly - Trwdng Dai
hoc Y Ha Néi.
3. Phwong phap

Nghién ctru doc tinh cap clia vién nén ich
Niéu Khang theo dwérng udng trén chudt nhat
trdng theo hwéng dan cia WHO va xac dinh
LD, theo phwong phap Litchfield - Wilcoxon. ™"
Trwde khi tien hanh thi nghiém, cho chudt nhin
an qua dém. Chuét dwoc chia thanh 10 16 khac
nhau, méi 16 10 con. Cho chudt udng vién nén
ich Niéu Khang v&i lidu tdng dan trong cung
mot thé tich dé xac dinh lidu thp nhéat gay chét
100% chudt va liéu cao nhat khéng gay chét
chuét. Theo doi tinh trang chung cla chudt,
qua trinh dién bién bat du c6 dau hiéu nhiém
doéc (nhw nén, co giat, kich dong, bai tiét...) va
sb lwong chudt chét trong 72 gi sau khi uéng
thubc. T4t ca chudt chét dwoc mé dé danh gia
tbn thwong dai thé. Tlr d6 xay dwng db thi dé
xac dinh LD,, cta thubc thlr. Sau do tiép tuc
theo déi tinh trang clia chu6t dén hét ngay th
7 sau khi udng vién nén ich Niéu Khang.

Nghién ctu ddc tinh ban trwéng dién cla
vién nén ich Niéu Khang trén chuét cdng trang
theo dworng ubng theo hwéng dan cia WHO
vé thubc c6 ngudn gbc dwoc liéu." Chudt cdng
trdng duoc chia ngau nhién lam 3 16: L6 chirng
(n = 10): Udng nwéc cat 10 mi/kg/ngay. L6 tri
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1 (n = 10): Udng vién nén ich Niéu Khang liéu
0,378 g/kg/ngay (liéu cé tac dung twong duong
lidu dy kién trén nguwdi, tinh theo hé sb 6). Lo
tri 2 (n = 10): Ubng vién nén ich Niéu Khang
lidu 1,134 g/kg/ngay (gap 3 1an 16 tri 1). Chudt
duoc ubng nudc cat hodc thube thir trong 4
tudn lién tuc, mdi ngay 1 lan vao budi sang.
Cac chi tiéu theo ddi trwdc va trong qua trinh
nghién ctu: Tinh trang chung, thé trong cla
chuét; Banh gia chirc phén tao mau thdong qua
sb lwong hdng cau, thé tich trung binh héng
cau,ham lwgng hemoglobin, hematocrit, sb
lwong bach cau, coéng thirc bach ciu va sbé
lwong tiéu ciu; Danh gia chirc nang gan théng
qua dinh lwgng moét sb chat chuyén hoa trong
mau: bilirubin toan phan, albumin va cholesterol
toan phan; Panh gid mic dd tén thwong té
bao gan théng qua dinh lwgng hoat d6 enzym
Alanine Aminotransferase (ALT), aspartate
aminotransferase (AST) trong mau; Banh gia

chrc nang than théng qua dinh lwong néng
do creatinin huyét thanh. Cac théng s duoc
kiém tra vao thoi diém truée lc ubng mau thir
ho&c ché phadm (T0), sau 2 tuan (T2) va sau 4
tuan (T4). Sau 4 tuan udng thubc, chudt duwoc
mé dé quan sat dai thé toan bd cac co quan.
Kiém tra ngau nhién cu tric vi thé gan, than
cta 30% sb chudt cdng trdng & mdi 16. Cac
xét nghiém vi thé dwoc thwce hién tai Trung tam
nghién cu va Phat hién sém ung thu.

Phwong phéap xtr ly sé liéu

Cac sb liéu dwoc thu thap va x&r Iy béng
phwong phap théng ké y sinh hoc theo thuat
toan thdng ké t-test Student va test trwdc - sau.
Sé lieu dwoc bidu didn dwsi dang X + SD. Sy
khac biét c6 y nghia thdng ké khi p < 0,05.

Ill. KET QUA

1. Két qua nghién ctru doc tinh cap cta vién
nén ich Niéu Khang

Bang 1. Két qua nghién ctru doc tinh cap cda vién nén ich Niéu Khang

L6 chudt n Liéu (g/kg) Ty lé chét (%) Dau hiéu bat thwéng khac
L6 1 10 12,6 0 Khéng
L6 2 10 18,9 0 Khéng
L63 10 25,2 0 Khéng
L6 4 10 31,5 0 Khéng
Cac 16 chudt udng vién nén ich Niéu Khang cua chuét:

& lidu tr 12,6 g/kg dén liéu tbi da 31,5 g/kg
khong co biéu hién doc tinh cap.

2. Két qua doc tinh ban trwéng dién cta vién
nén ich Niéu Khang

Tinh trang chung va sw thay déi thé trong

- Tinh trang chung cua chuédt: Trong thoi
gian thi nghiém, chuét & ca 3 16 hoat dong binh
thwdng, an ubng tét, nhanh nhen, 1dng muot,
mét sang, phan kho.

- Sw thay déi thé trong chudt:
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Bang 2. Anh hwéng cua vién nén ich Niéu Khang dén thé trong chuot
L6 chirng Lo tri1 Lo tri 2
Thoi gian (n=10) (n=10) (n=10) p
(X £ SD) (X £ SD) (X £ SD)
TO 137,50 + 16,54 141,00 £ 14,49 143,00 + 18,89 > 0,05
T2 166,00 + 29,89 159,00 + 23,78 169,00 + 33,15 > 0,05
p (TO-T2) <0,01 <0,01 <0,05
T4 160,50 + 32,01 162,00 £ 28,60 158,00 £ 30,84 > 0,05
p (TO-T4) <0,05 < 0,01 > 0,05

Sau 2 tudn ubng thubc thir, trong lwong
chudt & ca 3 16 déu tang so v&i truée khi nghién
clru, ¢o y nghia théng ké (p < 0,01, p < 0,05).
Sau 4 tudn, chudt & 16 chirng va 16 trj 1 ting c6
y nghia théng ké so v&i trwdc nghién cleu voi
p < 0,05, 16 tri 2 trong Iwvgng chubt tang so voi

Bang 3. Anh hwéng cta vién nén ich Niéu Khang dén chirc ning tao mau

trwde khi nghién clru nhwng sy khac biét khéng
c6 y nghia théng ké (p > 0,05). Khong cé sw
khac biét vé muirec do gia tang trong lwong chudt
cbng trang gitra 16 chirng va 2 16 dung thubc

thir (p > 0,05).

Danh gia chdee nang tao mau

L6 chirng Lo tri1 Lo tri 2
Chisé Thé&i gian (n=10) (n=10) (n=10) p
(X £ SD) (X £ SD) (X £ SD)
TO 8,15 + 1,22 7,53 1,03 804+049  >0,05
S6 luong T2 8,16 + 1,04 7,56 + 1,22 801+088  >0,05
hong cau
R T4 7,55 + 1,05 7,77 +1,34 7,82+1,17  >0,05
p (trwdc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
TO 7,66 £ 1,15 7,43 £2,20 9,03+2,05  >0,05
S6 lugng T2 8,45 + 2,59 7,92 +1,.33 956+1,80  >0,05
bach cau
G/ T4 9,27 + 2,44 7,88+ 1,59 893+224  >0,05
p (trvdc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
TO 529,50 + 105,94 573,60 + 88,83 534,00 £93,93 >0,05
86 luong T2 593,80 £92,37 600,90 92,91 555,20+ 122,76 > 0,05
tle(é;?u T4 613,70 + 134,01 593,50 + 72,41 621,60 + 113,79 >0,05
p (trvdce - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
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Sau 2 tudn va 4 tuan ubng ich Niéu Khang,
s6 lwong hdng ciu, bach cau, tiéu cau & ca 216
nghién ctru khac biét khdng co y nghia théng ké
S0 Vi 16 chirng va so véi trwde khi ubng thube
ther (p > 0,05). Bdng thdi, ham lwong huyét séc

td, hematocrit, thé tich trung binh héng cau va
cong thire bach cau & ca 2 16 dung thubc khac
biét khdng cé y nghia théng ké so véi 16 chirng
va so véi trwde khi udng thube thir (p > 0,05).

Ddnh gia mirc d6 tén thuong té bao gan

Bang 4. Anh hwéng cuaa vién nén ich Niéu Khang dén hoat dé AST, ALT trong mau chudt

L6 chirng L6 tri 1 Lo tri 2
Chisé Thoi gian (n=10) (n=10) (n=10) p
(X +SD) (X SD) (X +SD)
TO 95,64 + 23,28 82,70 + 12,32 97,30+26,80 >0,05
Hoat do T2 94,30 + 17,91 95,0 + 20,99 101,30 £17,31  >0,05
AST(UIN) T4 89,10 + 25,22 86,50 + 20,63 83,10+17,11  >0,05
p (trvdc- sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
TO 39,60 + 8,03 37,30 + 4,81 37,80+6,36  >0,05
Hoat do T2 34,20 + 4,34 36,10 + 9,84 37,20+6,00 >0,05
ALT(UIN) T4 41,30 + 8,59 37,60 £ 10,70 39,50+8,67  >0,05
p (trwdc- sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05

Sau 2 tudn va 4 tuan udng ich Niéu Khang,
hoat d6 AST va ALT & ca 2 |6 nghién ciru déu
khac biét khéng cé y nghia théng ké so vdi 16

chirng va so v6i thoi diém trudc khi ubng thude
thir (p > 0,05),

Danh gia chire nang gan, chire nang than

Bang 5. Anh hwéng cta vién nén ich Niéu Khang
dén ndng dd bilirubin toan phan, albumin, creatinin trong mau chuét

L6 chirng Lo tri1 Lo tri 2
Chi sé Th&i gian (n=10) (n=10) (n=10) p
(X % SD) (X % SD) (X SD)
TO 13,49 + 0,37 13,35+ 0,33 13,55 + 0,38 > 0,05
Bilirubin T2 13,40 + 0,37 13,38 + 0,28 13324041  >005
toan phan
T4 13,55 + 0,66 13,48 + 0,66 13,22 + 0,81 > 0,05
(mmol/l)
p (trvdce - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
TO 3,59 + 0,25 3,70 £ 0,22 3,53 +0,19 > 0,05
Albumin T2 3,43+0,36 3,66 + 0,21 3,49 + 0,43 > 0,05
(grdl) T4 3,41+ 0,40 3,58+ 0,19 3,14 + 0,37 > 0,05
p (trvdc - sau) > 0,05 > 0,05 < 0,01
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L6 chirng Lo tri1 Lo tri 2
Chisé Thé&i gian (n=10) (n=10) (n=10) p
(X % SD) (X% SD) (X% SD)
TO 1,82 +£0,27 2,09+0,45 2,02 £ 0,36 > 0,05
Cholesterol T2 1,60 + 0,23 1,80 + 0,39 1,70£0,32  >0,05
toan phan
(mmolll) T4 1,68 + 0,30 1,87 £ 0,23 1,92 + 0,22 > 0,05
p (trvdc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
TO 0,86 + 0,16 0,94 + 0,15 0,86 + 0,16 > 0,05
Creatinin
T2 0,78+ 0,16 0,83+ 0,16 0,91+0,12 > 0,05
(mg/dl)
T4 0,75+0,13 0,81+0,17 0,87 £ 0,17 > 0,05

Sau 2 tudn va 4 tuadn ubng ich niéu
khang, ndng dd bilirubin toan phan, néng do
cholesterol toan phan va néng dd creatinin
trong mau chudt khac biét khéng c6 y nghia
thdng ké so v&i 16 chirng va so véi thdi diém
trwdc khi ubng thudc the (p > 0,05). Sau
2 tuadn va 4 tudn dung thudc thir, ndng do
albumin trong mau chudt & 16 tri 1 khong cé
sw khac biét so v&i 16 chirng va so sanh gitra
hai thdi diém truwéc va sau khi dung thube thir
(p > 0,05). Sau 2 tudn dung thubc, néng do
albumin trong mau chudt & 16 tri 2 khac biét
khéng c6 y nghia théng ké so v&i 16 chirng va
so voi trwdc khi dung thube thir. Sau 4 tuan
ubng thudc, néng d6 albumin gidm c6 y nghia
thdng ké so v&i trude khi dung thube ther (p <
0,01), nhwng van trong gi¢i han binh thudng
va khac biét khéng cé y nghia théng ké so véi
16 chng (p > 0,05).

Hinh anh dai thé va vi thé sau 4 tudn
nghién ciru

Hinh énh dai thé:

Trén tat ca cac chudt nghién ctu (ca 16
ching va 2 16 tri), khéng quan sat thay coé thay
ddi bénh ly nao vé dai thé clia cac co quan tim,
phdi, gan, lach, tuy, than va hé théng tiéu hoa
cla chudt.

Hinh &nh vi thé:

Duw6i kinh hién vi d6 phéng dai 400 1an nhan
thdy khong cé tén thwong rd rét vé cau truc vi
thé gan, than chuét so v&i 16 chirng sau 4 tuan
udng thubc thr.

IV. BAN LUAN

Dé nghién ctru doc tinh cép va xac dinh LD,
cla vién nén ich Niéu Khang, chuét nhat dugc
udng liéu tang dan dén liéu téi da co thé dung
nap dwoc. Két qué nghién ctru t» bang 1 cho
thay, véi liéu dung nap tbi da cla vién nén ich
Niéu Khang la 31,5 g/kg, khdng c6 chudt nao co
biéu hién bat thweng. Nhw vay, tinh trén nguoi
trwdng thanh 50kg, hé sb ngoai suy trén chudt
nhéat trang la 12, liéu téi da 3,15 g/ngay/ngudi,
cho chuét udng Vién nén ich Niéu Khang & liéu
gap 41,66 1an liéu trén ngwoi nhung khong co
doc tinh cap va khéng xac dinh dwoc LD,,.

Khi danh gia tinh an toan cta thubc cb
truyén trén thwc nghiém thi tinh trang chung,
trong lwong co thé va cac chi sé huyét hoc 1a
nhirtng xét nghiém bét budc khi danh gia déc
tinh clia thudc th(r."°'2 Két qua nghién clru cho
thay, vién nén ich Niéu Khang khéng lam anh
hwéng dén tinh trang chung va sy thay dbi
trong lwgng cda chudt.

TCNCYH 175 (02) - 2024

149



TAP CHIi NGHIEN ClPU Y HOC

Mau la mot t chire rat quan trong vi mau lién
quan mat thiét véi moi b phan, co quan trong
co thé. V& mat bénh Iy, mau chiu &nh huéng
clia tAt ca cac tb chirc d6 nhwng dong thoi cling
bi anh hwdng va phan anh tinh trang riéng clia
co quan tao mau.”® Néu thudc c6 anh hudéng
dén co quan tao mau thi trwdc hét cac thanh
phan cla mau sé bi thay ddi. Vi vay, cac xét
nghiém vé sb lwong héng cau, sé lwong bach
cau, sb lwong tiéu cau, ham lwong huyét sic tb,
hematocrit, thé tich trung binh héng cau, cong
thirc bach ciu chudt cdng trang thi nghiém
duwoc xac dinh. Sau 2 tudn va 4 tuan udng vién
nén ich Niéu Khang, cac chi sb trén cta chudt
cbng & ca hai 16 tri déu thay ddi khong co y
nghia so v&i trwdc khi dung thuée (p > 0,05)
va so v&i 16 chirng & cling thoi diém. Nhw vay,
vién nén ich Niéu Khang khéng thé hién doc
tinh trén co quan tao mau.

Trong co thé, gan la co quan I&n nhat dam
nhan nhiéu chirc nang quan trong nhw chuyén
hoa, hda sinh, tiéu hoa, khir doc va loai bo cac
san pham chuyén héa ra khdi co thé. Do dadm
nhan nhiéu chirc phan chuyén héa, 1a clra ngd
clia cac chét vao co thé qua bé may tiéu hoa
nén gan la mét co quan dé bi nhiém bénh. Khi
dwa thubc vao co thé co thé gay doc véi gan,
lam &nh hwéng dén chirc ndng gan. Vi vay, khi
danh gia doc tinh ctia thubc thi nghién ctvu anh
hwéng cla thubc dbi véi chire nang gan la rat
can thiét.”® P& danh gia mirc do tén thuong
té bao gan, ndng dd cac enzym cé ngudn gbc
tai gan c6 trong huyét thanh dwoc dinh lwong
va danh gia. Sy tang néng do cac enzym nay
thworng gan lién véi doc tinh cha thube do sy
hdy hoai t& bao gan. Trong nghién cru cla
chung t6i, sau 2 tuan va sau 4 tuan chuét dwoc
cho ubng thubc, hoat d6 ALT, AST va céac chi
s6 danh gia chirc nang gan (bilirubin toan phan
va cholesterol trong mau) & ca 2 16 nghién
ctvu déu nam trong gi¢i han binh thwéong. Tai

16 chudt dwoc udng ich Niéu Khang véi liéu
g4p 3 1an 1an liéu dung trén 1am sang, néng do
albumin huyét thanh gidm nhwng van trong gi&i
han binh thwérng. Hon niva, khéng thay sw thay
dbi chi s6 sinh hoa ALT, AST nén nghi dén sy
gidm albumin huyét thanh khéng lién quan dén
doc tinh cta vién nén ich Niéu Khang trén gan
va khéng anh huéng dén chirc nang gan. Tuy
nhién, néu can tang liéu cta vién nén ich Niéu
Khang can can nhac va theo ddi chat ché.

Than 1a co quan tiét niéu, cé vai trd quan
trong bac nhat d& dam bao sy hang tinh noi
moi. Nhu mé than rat dé bj tdn thwong béi cac
chét noi sinh va ngoai sinh.™ Vi vay, khi dwa
thudc vao co thé thubc cé thé gay doc, lam tdn
thwong than, tir d6 anh huwéng dén chirc nang
than. Néng dd creatinin trong mau chudt cdng
trdng sau udng vién nén ich Niéu Khang khéng
c6 sy thay ddi khac biét v&i 16 chirng va so
sanh gitra hai thoi diém trwéc va sau khi ubng
thudc ther (p > 0,05).

Vién nén ich Niéu Khang dugc bao ché
tr cao Db trong 350mg, L-Carnitine fumarate
150mg va GO-LESS 25mg (hén hop chra
87,5% chiét xuat hat bi ngd va 12,5% chiét xuét
mam dau twong). D6 trong Ia vi thubc cb truyén
da dwoc st dung lau doi véi tac dung bd can
than, manh gan cbt, an thai, ha ap." Nghién
ctru hién dai trén in vitro va in vivo vé Do trong
cho thdy dwoc liéu cé tac dung diéu hoa hé
théng tim mach, chéng lodng xwong, chéng
viém, chéng oxy héa, ha dwong huyét, bao vé
than kinh, bao vé gan va than, chéng ung thw,
didu hoa mién dich, cai thién khd nang cuong
dwong, chéng ndm va chdng vi khuén." Luo X
va cong si (2020), nghién ctru tinh an toan cua
D& trong cho thay, liéu dung nap tbi da cta Do
trong khéng duwéi 168 g/kg, gap 1260 lan liéu
ldam sang & ngwoi trwdng thanh. St dung lau
dai (13 tudn) dan dén sy gia tang cac chi sb
lién quan dén doc tinh trén than va cac thay ddi
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bénh ly & mo than phu thuéc vao lidu lwgng.
Nhirng thay ddi nay gidm bét sau 5 tuan sau
khi dung liéu th&p 11,2 g/kg nhwng van ton tai &
liéu cao 56 g/kg. Cé thé két luan rang D6 trong
khéng gay déc cho gen va khéng gay ra déc tinh
cép. Tuy nhién, st dung liéu cao va lau dai cé
thé dan dén doc tinh trén than cé thé hdi phuc
dwoc mot phan.'® L-Carnitine fumarate la mot
dan xuét axit amin tw nhién déng vai trd quan
trong trong qué trinh san xuét va chuyén hoa
naéng lwong trong co thé.'” Carnitine da dwoc
nghién clvu vé tac dong déi véi tinh trang khang
insulin va bénh tiéu dwong, anh hwdng dén strc
khée tim mach, vai trd chéng viém trong cac
bénh ly xwong khép hay viéc mang lai lgi ich
cho nhitng ngudi méc bénh Alzheimer hoac
cac dang sa sut tri tué.” Carnitine gilp van
chuyén mét sé6 hop chat doc hai ra khoi ty thé. '8
Tuy nhién, viéc str dung Carnitine nhw mét chét
bd sung trong ché dd an ubng nén duoc quy
dinh dé tranh qua liéu. Mot sb nghién ctru cho
thdy co thé xay ra cac tac dung khéng mong
muén lién quan dén viéc bdé sung Carnitine.
Nhirng tac dung khéng mong muébn nay bao
gdm thinh thodng ndn mira va tiéu chay khi
dung Carnitine liéu cao (400 mg/kg/ngay) trén
tré em mac chirng réi loan tw ky." Theo nghién
clru cla Malaguarnera va cong sy (2019) trén
bénh nhan rdi loan tw ky, khi dung Carnitine
liéu khoang 50 - 100 mg/kg/ngay thuéng duwoc
dung nap tbt, v&i lidu 200 mg/kg/ngay sé gay
ra cac triéu chirng vé dudng tiéu hoa va mui
da néng nac, khé chju.? Vién nén ich Niéu
Khang vé&i thanh phdn GO-LESS duwoc chiét
xuét tr hat bi ngé va mam dau nanh. Hién nay,
chiét xuét tlr hat bi ngd dwoc s dung nhiéu
trong nganh dwoc pham va my pham. Cac chét
phytochemical chinh trong dau hat bi ngd c6
d&c tinh lién quan dén strc khde la polyphenol,
phytoestrogen va axit béo. Hau hét cac nghién
ctru da dwoc tién hanh trong 6ng nghiém tuyén
bd rédng dau hat bi ngdé cé hoat déng chéng

oxy héa va khang khuan. Cac nghién ctru 1am
sang da chi ra rdng dau hat bi ngd cé thé cé
loi trong viéc diéu tri cac van dé vé tim mach
& phy n& mén kinh va cac bénh lién quan dén
mat can bang hormone gi¢i tinh.2' Theo Y hoc
cb truyén, mam dau nanh cé tac dung thanh
nhiét, gidi ddc. Nghién clru cho thay chiét xuét
tr mam dau nanh cé tac dung bao vé dbi voi
tdn thwong gan do cacbon tetraclorua gay ra
théng qua nhiéu co ché dwoc ly bao gdm chéng
oxy hoéa va chdng viém.?

V. KET LUAN

Khong xac dinh dwoc LD, cla vién nén ich
Niéu Khang trén chuét nhét trang véi liéu dung
nap toi da la 31,5 g/kg thé trong chudt (gap
41,66 1an so v&i liéu dung trén ngudi).

Vién nén ich Niéu Khang véi liéu 0,378 g/
kg/ngay (liéu twong dwong liéu dung trén 1am
sang) va lidu 1,134 g/kg/ngay (liéu gép 3 lan
liéu dung trén 1am sang), cho chuét ubng trong
4 tuan lién tuc khéng gay doc tinh ban trwéeng
dién trén chudt cong trédng. Tat ca cac chi sb
theo d&i vé tinh trang chung, can nang, chirc
nang tao mau, chi¢rc nang gan, chirc nang than
d&u nam trong gi6i han binh thwérng, mé bénh
hoc gan, than khdng c6 sy khac biét rd rét so
V@i 16 ching.
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Summary
ACUTE AND SUB-CHRONIC TOXICITY OF ICH NIEU KHANG TABLET

This study aimed to evaluate the acute and sub-chronic toxicity of Ich Nieu Khang tablet in
experimental animals. The acute toxicity was performed in Swiss mice based on the Litchfield -
Wilcoxon method. The sub-chronic toxicity was evaluated in Wistar rats according to the World Health
Organization's guidance. The results showed that the highest dose of Ich Nieu Khang tablet (31.5 g/kg
b.w./day, equivalent to 41.66 times as high as the maximal recommended human dose) did not show
acute oral toxicity in mice and the median lethal dose (LD50) was not determined. Administration of
Ich Nieu Khang tablet at these doses: 0.378 g/kg b.w./day (equivalent to clinical dose) and 1.134 g/
kg body weight (three times as high as the clinical dose) in 4 weeks did not produce any significant
detrimental effect on the body weight, hematological and biochemical parameters, as well as the
gross and microscopic images of the rats’ liver and kidney, in comparison to the control group.

Keywords: Acute toxicity, Sub - chronic toxicity, Experimental animals, Ich Nieu Khang tablet.
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