TAP CHI NGHIEN ClPU Y HOC
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'Bénh vién Y hoc cé truyén Ha Bong,
2Trwong Pai hoc Y Ha Noi

Nghién ctru nhdm dénh gié déc tinh cap va bén truong dién cta vién nang ctng “Kién vi bé trung HD” trén
thue nghiém. Nghién ctru doc tinh cap clia vién nang ciing trén chudt nhat tréng theo dudng uéng, nghién
ctru déc tinh béan truong dién cla vién nang ctng trén chudt cbng tréng theo huéng dan cia WHO. Két
qua nghién ctru cho thay véi lidu cao nhét (lidu 25 g/kg thé trong chudt - gép 34,7 1an liéu dw kién dung trén
1am sang) khéng xéc dinh duoc liéu gay chét 50% sb dong vat thi nghiém (LD,,) cda vién nang cung. Vién
nang cting “Kién vi bé trung HB” khéng gay déc tinh bén trudng dién trén chudt céng trdng véi liéu tuong
duong Id&m sang (0,36 g/kg thé trong chudt/ngay) va liéu gép 3 liéu I4m sang (1,08 g/kg thé trong chudt/
ngay) trong 90 ngay lién tuc udng thudc. Tat ca céc chi sé theo déi vé tinh trang chung, cén nédng, chirc

ndng tao mau, chirc ndng gan, chirc ndng than, mé hoc gan va thdn déu ndm trong giéi han binh thuong.

T khéa: Dac tinh cép, Doc tinh ban trwong dién, Vién nang cirng “Kién vi b trung HD”

l. DAT VAN BE

Ho6i chirng rudt kich thich (HCRKT) la mét
héi chirng thwong gap clia dwong tiéu hoa voi
cac roi loan chirc ndng rudt, bao gdm cac triéu
chirng nhw: dau bung, trwéng bung, rdi loan
dai tién... Cac triéu chirng nay tai phat nhiéu
lan ma khong tim thay tén thwong vé giai phau
bénh ciing nhw rdi loan vé cac chi sd héa sinh. "2
Bénh c6 thé gap & moi Ira tudi, anh huwdng dén
chét lwong cudc sdng clia ngudi bénh va tao ra
chi phi y té dang ké.>* Ty 1& méc ctia HCRKT
la 11,2%, nhwng khéc biét theo tirng quéc gia,
vung dia ly va tiéu chuan chan doan.5” Do xu
thé phat trién xa hai, sinh hoat khoéng diéu do,
ap luc codng viéc, cude sbng, stress... nén sb
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lwong bénh nhan méac cac bénh ly éng tiéu hoa
néi chung va HCRKT néi riéng cé xu hwéng
ngay cang gia tang. Theo tac gia Nguyén Thuy
Bich khao sat ndm 2019, ty 1&é m&c HCRKT &
sinh vién y khoa trwong Pai hoc Y dwec, Dai
hoc Hué chiém t&i 14,4%.8

O nwéc ta, bén canh nhirng thanh twu cla
y hoc hién dai, y hoc cb truyén (YHCT) ciing
da cé nhirtng déng goép tich cuc trong viéc diéu
tri HCRKT. Tai Bénh vién YHCT Ha Déng, ché
pham vién hoan cirng “Kién vi bd trung” dwoc
bao ché tir nam 1989 va da duoc st dung nhiéu
n&m tai bénh vién trong diéu tri HCRKT. T4c gia
Db Thi Phwong va cdng s (2023), d& nghién
ctru tac dung vién hoan cing “Kién vi bd trung”
trong diéu tri hoi chirng rudt kich thich thé 16ng
cho thay dat két qua tbt trén 1am sang.® Tuy
nhién, viéc str dung vién hoan cirng chwa that
tién loi cho ngwdi bénh do phai st dung mot sé
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lwong 16N vién hoan. Bdng thdi, kha nang hap
thu cling nhw thoi han s&r dung cla cua vién
hoan thwdéng han ché hon so véi vién nang.
Trwéc nhirng han ché do, vién hoan clrng duoc
bao ché thanh dang vién nang ctng “Kién vi
bd trung HD”, nhdm nang cao hiéu qua diéu tri,
kiém soat tét chat lwong ché pham va thuan
tién cho ngwoi bénh khi si dung. Khi chuyén
dang bao ché, vién nang cirng tré thanh dang
thudc maéi. Do do, viéc nghién ciru tinh an toan
trén dong vat thwc nghiém cla dang bao ché
méi la moét buwdc rat quan trong va bat budc
trwdc khi dwa vao nghién clru trén 1am sang.°
Vi vay, chung toi tién hanh nghién ciru dé tai voi
muc tiéu: Panh gig déc tinh cp va ban truong
dién cta vién nang cirng “Kién vi bé trung HD”
trén thure nghiém.

Il. DOI TWUONG VA PHUONG PHAP

1. Déi twong

Chaét liéu nghién ctru

Vién nang cirng “Kién vi bd trung HD” dwoc
phat trién tlr vién hoan “Kién vi bd trung”, gébm
11 vi dwoc liéu cb truyén véi thanh phan va liéu
lwgng nhw sau: Hoai son (Tuber Dioscoreae
persimilis) 1,9g; Bach bién dau (Semen Lablab)
2,68g; Bach truat (Rhizoma Atractylodes
macrocephala)0,95g;Y di(Semen Coicis)1,34g;
Kha t& nhuc (Fructus Terminaliae chebulae)
0,95g; Thwong truat (Rhizoma Atractylodes)
0,95g; Sa nhan (Fructus Amomi) 0,29g; Thanh
bi (Pericarpium Citri reticuiatae viride) 0,48g;
Méc hwong (Radix Saussureae lappae) 0,95g;
Nhuc dau khau (Semen Myristicae) 0,29g; Cam
thdo (Radix et Rhizoma Glycyrrhizae) 0,48g;
Céc duoec liéu bao ché vién nang cirng “Kién
vi bb trung HD” dat tiéu chuan Duoc dién Viét
Nam V, duwgc bao ché thanh vién nang cirng tai
Coéng ty cd phan Dwoc pham Céng nghé cao
Abipha (dat tiéu chudn GMP thuéc), ham lwong
500mg/1 vién, dong lo 60 vién. Vién nang cirng

“Kién vi bd trung HP” dwoc kiém dinh va dat
tiéu chuan co sé.

Déng vat

Chudt nhét trdng ching Swiss, ca 2 giéng,
khée manh, trong lwvgng 20g + 2g do Vién Vé
sinh dich t& Trung wong cung cép.

Chuét cbng trdng ching Wistar, ca hai
giébng, khde manh, trong lwong 180g + 20g.

Chuét dwgc nubi trong phong thi nghiém
cla B6 mén Duwoc ly — Trwong Pai hoc Y Ha
Néi 5 - 10 ngay trwéce khi nghién clru va trong
subt thdi gian nghién clru bang thirc an chuan
danh riéng cho chuét (do Vién Vé sinh dich té
Trung wong cung cép), ubng nwéc tw do.
2. Phwong phap

Nghién ctru déc tinh cap

Nghién ctru doc tinh cép va xac dinh LD,
clia vién nang cirng “Kién vi bd trung HD” trén
chudt nhét trdng theo dwdng ubng." 2 Truéc
khi tién hanh thi nghiém, cho chuét nhin an qua
dém. Chubt dwogc chia thanh cac 16 khac nhau,
mdi 16 10 con. Cho chuét ubng vién nang cirng
“Kién vi bd trung HD” v&i lidu ting dan trong
cung moét thé tich dé xac dinh lidu thap nhét
gay chét 100% chudt va liéu cao nhat khong
gay chét chuét. Theo ddi tinh trang chung cta
chuét, qua trinh dién bién bat dau c6 diu hiéu
nhiém ddc (nhw nén, co giat, kich dong...) va
sb lwong chudt chét trong vong 72 gid sau khi
ubng thubc. T4t ca chudt chét dwoc mb dé danh
gia ton thwong dai thé. Tl d6 xay dwng dd thi
tuyén tinh dé xac dinh LD, cGa thubc thir. Tiép
tuc theo ddi tinh trang ctia chudt dén hét ngay
thr 7 sau khi ubng thudc.

Nghién ctru déc tinh ban truong dién

Panh gia doc tinh ban trwdng dién cla vién
nang cing “Kién vi bd trung HD” trén chuot
cbng trdng theo dwdng udng theo hwéng dan
cla WHO va Bo Y té Viet Nam.®'213 Chuot
cbng dwoc chia ngau nhién lam 3 16, méi 16 10
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con: L6 chirng: ubng nuéc cét liéu 10 mikg/
ngay; Lo tri 1: ubng vién nang cirng “Kién vi
bd trung HD” liéu 0,36 g/kg/ngay (twong duwong
véi liéu dung trén 1am sang, hé sb 6); Lo tri 2:
udng vién nang cirng “Kién vi bd trung HD” liéu
1,08 g/kg/ngay (liéu dung gép 3 liéu 16 1). Chuét
cbng trdng dwoc ubng nuéc hodc thube thor
lién tuc trong 90 ngay lién tuc, mdi ngay mét
lan vao bubi sang. Sau 90 ngay ubng thubc,
chuét dwoc ngrng ubng thube, danh gia kha
nang gay ra doc tinh cta thubc. Cac chi tiéu
theo ddi trwdc va trong qua trinh nghién ctru:
Tinh trang chung, thé trong ctia chudt; Banh gia
chirc phan tao mau théng qua sb lwong hdng
cau, hemoglobin, hematocrit, thé tich trung binh
héng cau, sé lwgng bach cau, cong thirc bach
cau va sbé lvong tiéu cau.

banh gia chirc nang gan, than théng qua
dinh lwgng aspartat aminotransferase (AST)
va alanin aminotransferase (ALT), Cholesterol,
Bilirubin, Albumin, Creatinin trong huyét thanh.
Céc théng sb theo d&i dwoc kiém tra vao truwdc

khi udng nudc cat hodc thube thir (D), sau
45 ngay (D), sau 90 ngay (D,,). Xét nghiém
huyét hoc, xét nghiém sinh héa duoc tién hanh
tai B0 mon Duoc ly- Bai hoc Y Ha Néi. Sau 90
ngay uéng thudc, chudt dwoc md dé quan sat
dai thé toan bod cac co quan. Kiém tra ngau
nhién cAu tric vi thé gan, than cta 50% sb
chudt & méi 16 va nhirng chudt co ton thwong
dai thé vé& gan, than. Cac xét nghiém vi thé
duwoc thye hién tai Khoa Xét nghiém, Trudng
Dai hoc Y té cong cong.

X ly sé liéu

Céc sb ligu duwgc xt ly theo cac phwong
phap théng ké y sinh hoc, so sanh bang anova
test str dung phan mém SigmaPlot 12.0. S6 liéu
dwoc bidu dién dwdi dang X + SD. Sy khac
biét cé y nghia théng ké khi p < 0,05.

ll. KET QUA

1 Két qua nghién ctru doc tinh cap cuda vién
nang cirng “Kién vi bé trung HD”

Bang 1. Két qua nghién ctru doc tinh cap

) ) Liéu Liéu Ty 1é chét DAu hiéu bat
L6 chuét n ] . . L .
(ml dung dich dam dac/kg) (a9/kg) (%) thwong khac
L6 1 10 50 12,5 0 Khéng
L6 2 10 75 18,75 0 Khong
L6 3 10 100 25,0 0 Khong

Trong thoi gian thi nghiém, chudt & cac 16 an
uéng, hoat ddng binh thuwdng, nhanh nhen, mat
sang, 1dng mwot, &n udng tét, phan khd. Khong
thay biéu hién gi d&c biét & cac 16 chudt trong
subt thoi gian nghién ciru.

2. Két qua doc tinh ban trwéng dién cda vién
nang cirng “Kién vi bé trung HD”

Tinh trang chung va sw thay déi thé trong
cua chudét:

Tinh trang chung cta chuét:

Trong thoi gian thi nghiém, chuét & 16 chirng
va 2 16 ubng thudc thir hoat dong binh thwéng,
nhanh nhen, mat sang, phan khé.

S thay déi thé trong chuét:
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Bang 2. Anh hwéng cua vién nang cteng “Kién vi bé trung HP”
dén trong lwong chuét (g)

Thei gian L6 chirng (n = 10) L6 tri1 (n=10) Lo tri2 (n=10) p
D, 183,00 + 18,29 190,00 + 10,54 189,50 + 12,12 > 0,05
D, 205,00 + 22,24 202,00 + 13,17 199,00 + 8,76 > 0,05
p (D,D,.) <0,05 <0,05 <0,05
D, 220,00 + 21,60 204,00 + 13,50 205,00 + 12,69 > 0,05
p (D,Dg,) < 0,05 <0,05 <0,05

Trong lwong chudt cd & 16 chirtng va 2 16
ubng thuébc thr tdng so véi trwdc khi nghién
clru sy khac biét co y nghia théng ké vai p <
0,05. Khong c6 sw khac biét vé mirc do thay ddi

trong lvgng chuét gitra 16 chirng va cac 16 dung
thudc ther (p > 0,05).

Anh hwéng cua vién nang cirng “Kién vi
bé trung HB” dén chirc ndng tao mdu

Bang 3. Anh hwéng cuta vién nang ctrng “Kién vi bé trung HP”

dén s6 lwong hong cau va ham lwong Huyét sac té trong mau chuét céng trang

) Théi gian
Thong so6 Lo p
DO D45 D90
Lochimg (n=10) 892+063 917+042 883+047  >0,05
S6 lugng Lotri1(n=10)  8,38+087 882+063 867+08  >0,05
hong cau
R Lotri2(n=10)  849+056 862+078 825%085  >0,05
p >0,05 > 0,05 >0,05
Lochimg (n=10) 1277153 1337+069 1251+075  >0,05
Hamluong 1641 (n=10) 1285+093 1296+094 1220+1,12  >0,05
huyét sac to
(@/d) Lotri2(n=10)  1262+1,12 12,38+140 11,63+1,15  >0,05
> 0,05 >0,05 >0,05

p

Sau 45 ngay va 90 ngay, s6 lwong héng cau va ham lwgng huyét séc té trong mau chudt & ca 2
16 khac biét khéng cé y nghia théng ké so v6i 16 chirng va so véi treée khi ubng thube thir (p > 0,05)
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Bang 4. Anh hwéng cua vién nang ctirng “Kién vi bé trung HD”
dén sé lvong bach cau va tiéu cau trong mau chuét céng trang

‘ Th&i gian
Thong so Lo p
DO D45 D90
L6 chirng
6,27 + 1,84 7,07 £1,15 7,13 11,29 > 0,05
(n=10)
A Lo tri 1
S0 luong . 6,83 + 1,87 7,44 1,36 7,67+1,16 > 0,05
bach cau (n=10)
(G Lo tri 2
7,03+1,13 7,78 £ 1,90 7,35+1,33 > 0,05
(n=10)
p > 0,05 > 0,05 > 0,05
L6 chirng
(n=10) 508,20 + 69,67 593,20 + 94,98 571,80 + 88,25 > 0,05
A Lo tri 1
S0 luong . 539,40 £ 81,05 566,00+ 100,92 561,50+92,10  >0,05
tiéu cau (n=10)
(Gn) L6 tri 2
(n=10) 515,10 £ 111,92 549,70 £ 107,66 499,70 + 99,94 > 0,05
p > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 45 ngay va 90 ngay sé lwong bach trung binh hdng ciu, céng thirc bach ciu & ca
cau, sb lwong tiéu ciu trong mau chudt & ca 2 16 tri thay déi khéng c6 y nghia théng ké so
2 16 khac biét khéng c6 y nghia théng so véi 16 véi trwde khi ding thube thir va so véi 16 chirng
chirng va so véi trwde khi ubng thube ther (p > tai cing mét thdi diém nghién ciru (p > 0,05).
0,05). Anh hwéng cua vién nang cirng “Kién vj
Ngoai ra, ham lwgng hematocrit, thé tich bé trung HD” dén chirc ndng gan, than
Bang 5. Anh hwéng cuda vién nang cleng “Kién vi bé trung HD”
dén hoat dd AST, ALT, ham lwong Creatinin trong mau chudt céng trang
. Th&i gian
Théng so6 Group o]
DO D45 D90
L6 chirng
(n=10) 64,30 + 11,07 67,10 £ 8,49 70,00 = 10,65 > 0,05
3 Lo tri 1
Hoat 46 ' 68,40 £ 19,31 74,50 £ 8,42 73,80 + 8,87 > 0,05
AST (n=10)
(ury Lo tri 2
(n = 10) 72,20 + 8,08 74,00 £ 9,24 66,90 + 11,58 > 0,05
p > 0,05 > 0,05 > 0,05
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‘ Th&i gian
Thoéng so Group p
DO D45 D90
L6 chirng
34,30 + 6,25 35,90 + 5,51 36,90 £ 5,90 > 0,05
(n =10)
5 L6 tri 1
Hoat do o 36,70 + 9,96 39,80 + 6,32 37,30 £ 6,88 > 0,05
ALT (n=10)
(uny L6 tri 2
(n=10) 39,70 + 8,30 37,00 + 9,88 36,20 + 9,02 > 0,05
D >0,05 > 0,05 > 0,05
L6 chirng
= 10) 69,90 + 7,31 66,30 + 5,64 68,00 + 6,22 >0,05
s L6 tri 1
Ham lvong " 66,30 + 9,51 63,80 + 3,58 72.20 + 7,44 > 0,05
Creatinin (n=10)
(Mmol/L) L6 tri 2
(n=10) 68,90 + 6,95 6750+6,90  70,10+10,03  >0,05
D > 0,05 > 0,05 > 0,05

Sau 45 ngay va 90 ngay hoat do ALT, AST
va ham Iwgng Creatinin trong mau chuét & ca
2 16 khac biét khéng co y nghia théng ké so véi
16 chirng va so v6i trwde khi udng thude thir (p
> 0,05).

Ngoai ra, ham Iwgng Bilirubin, Albumin,
Cholesterol toan phan trong mau chuét & ca 2
16 khac biét khéng cé y nghia théng ké so voi
16 chirng va so v&i trwde khi udng thube thir (p
> 0,05).

Két qué mé bénh hoc

Dai thé: Trén tat ca cac chuét thwe nghiém
(ca 16 chirng va 2 16 tri), khdng quan séat thay c6
thay déi bénh ly nao vé mat dai thé cha cac co
quan tim, phdi, gan, lach, tuy, than va hé théng
tiéu hoa ctia chudt.

Vi thé: Dwéi kinh hién vi véi do phong dai
400 lan,c4u trac vi thé gan & ca 3 16 cho thay
cAu tric nhu mé gan binh thwdng hodc té bao
gan viém va thoai héa hat m&c do nhe, khoang
ctra méng, rd cAu tric cac thanh phan. Két qua

céu truc vi thé than & ca 3 16 cho thay cAu tric
nhu mé than binh thwong.

IV. BAN LUAN

Vién nang ctng “Kién vi bd trung HP” 1a sy
chuyén dang bao ché cta vién hoan Kién vi
bd trung - ché phdm dwoc ciu thanh tir 11 vi
thudc cd truyén, da duwoc st dung nhidu nam
tai Bénh vién Y hoc cd truyén Ha Bong dé diéu
tri cac bénh ly dai trang. Thudc dang vién nang
crng cé wu diém sinh kha dung cao, dé san
xuat quy mé Ién, thuan tién cho nguwdi dung
nhw dé& udng, phan liéu chinh xac, gidm duoc
mui cGa dwgc chat va dé bao quan hon. Tuy
nhién, khi chuyén dang bao ché sang dang
vién nang crng, dac biét 1a qua qua trinh chiét
xuét thi ¢ thé tac dung, tham chi ddc tinh cling
c6 thé thay dbi dang ké&. Do dd, sau khi bao
ché van can phai danh gia tinh an toan cua
ché phadm trén déng vat thwc nghiém. Chinh
vi vay, trong nghién ctru nay, chung téi danh
gia doc tinh cép va doc tinh ban trwdng dién
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cla vién nang cirng “Kién vij bd trung HD” trén
ddng vat thyc nghiém.

Chuét nhét trdng dwoc udng vién nang
clrng “Kién vi bé trung HD” lidu tir 12,5 g/kg
(gép 17,35 1an liéu dy kién dung trén 1am sang)
dén liéu t6i da 25 g/kg (gap 34,7 lan liéu dw
kién dung trén 1am sang). Sau khi udng thubc
thtr theo déi chudt khong thdy coé thay déi bat
thworng, khéng cé chudt nao chét trong 72 gio'.
Liéu cao nhat dwoc dung trong nghién ctu la
liéu t6i da ma chuét c6 thé dung nap duoc theo
dudng ubng nhwng khong cé chudt nao chét.
Do do, chwa xac dinh dwgc LD, cta vién nang
clrng “Kién vi bd trung HP” theo dudng udng
trén chudt nhat trdng. Theo D6 Thi Phuong
(2023), danh gia tac dung vién hoan ctrng “Kién
vi bb trung” trong diéu tri hoi chirng ruét kich
thich thé 1dng ciing khong thay tac dung khong
mong mudn trén 1am sang.® Nhw vay, so vdi liéu
dung dy kién trén ngwdi, chudt nhét trdng duoc
dung liéu gap 34,7 1an nhwng khoéng co6 biéu
hién doc tinh cap. Do dé theo WHO, vién nang
ctrng “Kién vi bd trung HD” la thubc thtr ngudn
gbc dwoc liéu cé tinh an toan.

Nghién cltru doc tinh ban trwong dién 1a
nghién clru dwoc thwc hién bang cach cho
dong vat thi nghiém ubng thubc thir hang
ngay lién tuc trong mot thoi gian nhét dinh. ™
Trong nghién ctru nay, nghién ctru doc tinh ban
trwong dién cha vién nang cing “Kién vi bd
trung HD” trén chudt céng trdng dwoc tién hanh
danh gia trong thdi gian 90 ngay véi 2 mire lidu
la 0,36 g/kg/ngay (twong dwong véi liéu ding
trén 1am sang, hé sé 6) va 1,08 g/kg/ngay (gap
3 1an liéu twong dwong véi liéu dw kién trén [am
sang). Néu thubc c6 ddc tinh sé& &nh hwdng dén
tinh trang toan than, mét sé chirc néng va hinh
thai cAu trdc cla cac co quan chinh trong co
thé. Tinh trang chung va s thay déi thé trong
phan anh tinh trang strc khde clia déng vat va
la chi sb bat budc khi danh gia trong nghién ciru

doc tinh ban trwong dién.'s Két qua nghién ctru
cho théy, vién nang cirng “Kién vi b6 trung HD”
khong lam anh hwéng dén tinh trang chung va
sy thay doi trong lwong cla chudt.

Theo hwéng dan cia WHO, cac chi sb
huyét hoc la nhitng xét nghiém bat budc khi
danh gia doc tinh cta thubc thtr. Mau la mot
td chire quan trong vi mau lién quan mat thiét
véi moi b phan, co quan trong co thé.'® Néu
thudc cé anh hudng dén co quan tao mau thi
trwdc hét cac thanh phan cla mau sé bj thay
ddi. Vi vay, dé danh gia anh hwéng cta thubc
dén chirc ndng tao mau, ching toi tién hanh
xac dinh sb lwong hdng cau, lwong huyét sac
td, hematocrit, thé tich trung binh héng cau,
sb lwong bach cdu, cdng thirc bach cau va sb
lwong tiéu cAu trong mau chudt. Két qua nghién
ctu cho thay sbé lwong héng cau, lwong huyét
s&c t6, hematocrit, thé tich trung binh hdng cau,
sb lwong bach cdu, cdng thirc bach cau va sb
lwong tiéu cau & ca 2 16 tri thay dbi khdng coé
y nghia théng ké so v&i trwdc khi dung thube
thtr va so v&i 16 chirng tai cung moét thoi diém
nghién ctu (p > 0,05).

Trong co thé, gan duwoc coi 1a “nha may
chyén héa” cac chat ndi sinh va ngoai sinh, mot
trong nhitng co' quan quan trong nhét cta co
thé vé chirc phan chuyén héa. Do ddm nhan
nhiéu chlrc nang quan trong va |a ctva ngd cla
cac chét vao co thé nén gan la mét co quan
dé nhiém bénh. Viéc dwa thubc vao co thé co
thé gay doc vai gan, lam anh hwéng dén chire
nang cda co quan nay. Vi vay, khi danh gia déc
tinh ctia thuéc, viéc nghién ctu anh hwéng cla
thudc ddi véi chire nang gan la rét can thiét. Dé
danh gia mirc d6 hdy hoai té bao gan, nguoi
ta thwong dinh lwong hoat d6 clia cac enzym
c6 ngudn gbc tai gan trong huyét thanh. AST
(aspartat aminotransferase) va ALT (alanin
aminotransferase) la 2 enzym dwoc st¢ dung
réng rai trong danh gia tén thwong té bao gan.
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Khi thuéc gay doc tinh hay hoai té bao gan,
hoat d& cac enzym nay sé tang 1én. Két qua &
bang 5 cho thay sau 45 ngay va 90 ngay ubng
thudc, hoat d6 ALT, AST & ca 2 16 tri khong thay
dbi c6 y nghia so véi thdi diém trwéc nghién
clru va so v&i 16 chirng tai cing moét thoi diém
nghién ctru (p > 0,05).

Than la co quan bai tiét ctia co thé, nhu mé
than rat dé tén thwong bdi cac chat ndi sinh va
ngoai sinh. Vi vay, khi dwa thubc vao co thé,
thudc co thé gay tén thwong than, tir d6 anh
hwdng dén chirc nang than. Tat ca cac kj thuat
xét nghiém dé& danh gia chirc ndng than déu
dua trén viéc xac dinh ndng d6 cac sén pham
chuyén héa trong mau, trong dd, Creatinin la
chét noi chuyén héa dwoc tdng hop voi tbe do
dn dinh trong co thé, bi loc & ciu than, khéng
duoc tai hdp thu ma chi mét lwong nhé duoc
bai tiét & dng lwon gan. Do vay, creatinin mau la
chi tiéu tin cay va quan trong hon uré mau trong
danh gia va theo déi chirc nang than. Két qua
nghién clru & bang 5 cho thay ndng do creatinin
trong mau chuét & 16 tri 1 va 16 tri 2 khéng co
sy thay dbi khac biét véi 16 chirng va so sanh
gitra hai thdi diém truwée va sau khi udng thube
ther (p > 0,05).

Gan va than la noi thwdng xuyén xay ra sw
trao ddi chat va bai tiét, do do cac tac nhan doc
hai dé dang anh hwéng dén 2 co quan nay.'
Dé& danh gia anh hwdng cuta thubc 1&n chirc
nang gan va than, ngoai viéc dinh lwvgng cac
yéu td lien quan trong mau thi giai phau bénh
cAu truc dai thé va vi thé la nhirng chi s6 can
thiét va quan trong. Quan sat cu tric dai thé &
ca 3 16 cho thay khong co thay déi bénh Iy nao
trén gan va than ctia chuét. B& mat gan nhén,
béng déu, mau nau dé déng nhat, khéng cé u
cuc, khéng xuét huyét, dan héi khi 4n. Nhu vay,
vién nang cing “Kién vi bd trung HD” khéng
anh hwéng dén cAu truc dai thé gan va than sau
90 ngay dung thubc. D& danh gia chac chén vé
mirc d6 an toan cda vién nang cirng “Kién vi bd

trung HD”, ching toi tién hanh nghién ctru ciu
trac vi thé gan va than trén 50% sb chudt mbi
16. V&i d6 phéng dai 400 1an, nhan thay hinh
thai vi thé gan, than & ca 2 16 dung thubc thir
ndm trong gi¢i han binh thwong. Nhw vay, vién
nang ctng “Kién vi bd trung HD” & 2 mirc liéu
0,36 g/kg/ngay va 1,08 g/kg/ngay khéng gay
anh hwéng dén tinh trang chung, trong lvong
chubt, chrc nang tao mau va chirc nang gan,
than clia chudt.

V. KET LUAN

Khéng xac dinh dwoc LD, cia vién nang
crng “Kién vi bd trung HD” véi thé tich va liéu
cao nhét chudt co6 thé ubng (25 g/kg - gép 34,7
I&n liéu dw kién dung trén 1am sang).

Vién nang ctrng “Kién vi b trung HD” khéng
thé hién doc tinh ban trwong dién trén chuot
cbng trang khi udng liéu 0,36 g/kg thé trong
chudt /ngay (liéu c6 tac dung twong duong
liéu dy kién dung trén 1am sang) va liéu 1,08 g/
kg thé trong chuét/ngay (cao gép 3 1an liéu dw
kién dung cho 1am sang) trong 90 ngay lién tuc.
Tét ca cac chi sb theo ddi vé tinh trang chung,
can nang, chirc nang tao mau, chivrc nang gan,
chtrc néng than, mé hoc gan va than déu ndm
trong gi&i han binh thwong.
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Summary

ACUTE AND SUB-CHRONIC TOXICITY
OF “KIEN VI BO TRUNG HD” HARD CAPSULE
IN EXPERIMENTAL MODELS

This study aimed to evaluate the acute and sub-chronic toxicity of the “Kien Vi Bo Trung HD”
hard capsule in experimental models. The acute oral toxicity was assessed in Swiss mice, while the
sub-chronic toxicity was evaluated in Wistar rats in accordance with the World Health Organization
(WHO) guidelines. The results demonstrated that administration of the highest dose (25 g/kg body
weight - equivalent to 34.7 times the anticipated clinical dose) did not result in any mortality, and
thus the median lethal dose (LD,,) of the capsule could not be determined. The “Kien Vi Bo Trung
HD” hard capsule did not induce sub-chronic toxicity in Wistar rats when administered orally at
a clinical equivalent dose (0.36 g/kg body weight/day) and at a three times higher dose (1.08 g/
kg body weight/day) for 90 consecutive days. All monitored parameters, including general clinical
observations, body weight, hematopoietic function, liver and kidney function, remained within normal
limits. Histopathological examinations of hepatic and renal tissues of the study groups revealed no
significant difference compared to the control group (p > 0.05).

Keywords: Acute toxicity, Sub-chronic toxicity, “Kien Vi Bo Trung HD” hard capsule.
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