TAP CHIi NGHIEN ClPU Y HOC

DOC TiNH CAP VA bOC TiNH BAN TRUONG DIEN CUA
“XIT XOANG TRIEU MINH” TREN THU'C NGHIEM

Pham Thi Van Anh', Triéu Thi Thanh?, Nguyén Thi Thay Hang'
Vi Ngoc Huyén' va Nguyén Thj Thanh Ha"=

"Trirong Pai hoc Y Ha Noi
2Chua Quang Phuc, Thanh Liét, Thanh Tri, Ha N6i

Nghién ctru nhdm dénh gia déc tinh cdp va ban truong dién cla ché phdm “Xjt Xoang Triéu Minh” trén
thuc nghiém. Nghién ctru doc tinh cdp thuc hién trén chudt nhét tréng ching Swiss bang céach cho chudt
udng liéu tang dén dung dich da pha lodng gép 3 I&n tir thubc nguyén chét dé xéc dinh lidu thdp nhét gay
chét 100% chudt va liéu cao nhét khéng géy chét chudt. Béc tinh ban truong didn danh gié theo huéng
dan ctia WHO trén chudt cbng trang Wistar véi liéu uéng 1ml/kg/ngay (liéu twong duong lam sang) va 3
mi/kg/ngay (liéu gép 3 1d&m sang) trong 30 ngay. Két qué nghién ctru cho thdy “Xit Xoang Triéu Minh” liéu
100 ml/kg dung dich pha lodng (twong duong 33,3 mL nguyén chat/ kg) khéng gay chét va khéng cé
bat ky déu hiéu bét thuong nao trén chudt nhat. Cac chi sé can néang, huyét hoc, sinh héa va hinh théi vi
thé gan, than khéng thay déi & ca liéu 1 ml/kg/ngay va 3 ml/kg/ngay. “Xjt Xoang Triéu Minh” liéu 3 mL/
kg/ngay c6 3/10 chudt chét trong qua trinh thir nghiém, biéu hién chén &n, gidm hoat dong. Chua cé co
s& khdng dinh nguyén nhan géy chét chudt la do thubc thir, cén tiép tuc theo déi va nghién ctru séu hon.

T khéa: Doc tinh cap, doc tinh ban trwéng dién, Xit Xoang Triéu Minh.

l. DAT VAN BE

Céc bénh ly dwdng hé hap nhu viem mii
xoang, viém mii di t’ng, cAm cum, viém hong
la nhirng bénh phd bién trong cham séc y té
ban dau, thwong cé cac triéu chirng nhw ho,
dau hong, nghet mi, chay dich mii, dau dau,
u tai va dau nhirc vung xoang, gay anh hwéng
dang ké dén chét lwgng séng, nang suét lao
dong va hoc tap cla ngwoi bénh.'? Trong
do, viém mii xoang, bao gébm ca viém xoang
cap va viém xoang man, chiém ty 1& cao, c6
xu hwéng ngay cang gia tang & hau hét cac
quéc gia trén thé gidi. Theo bao céo vé tinh
trang viém mdi xoang va polyp mii cia Chau
Au (EPOS) 2020, viéem miii xoang cap tinh va
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man tinh c6 ty 1& méc bénh 1an lvot 12 6 - 15%
va 5 - 12 %/nam.® Tai Viét Nam, ty & nay wéc
tinh khoang 25 %/nam.*

Hién nay, phuwong phap diéu tri néi khoa
viem mii xoang chd yéu bao gdm s dung
khang sinh, glucocorticoid (ubng va xit), thubc
co mach tai chd va céac bién phap hé tro nhw
riva mii bang nwéc mubi sinh ly." Tuy nhién,
cac phuong phap nay cé thé gay ra tinh trang
khang khang sinh va cac tac dung khng mong
mubn khi st dung kéo dai, dac biét v&i cac
thubc thwong dung nhuw glucocorticoid hay
khang sinh. Trong bbi canh xa héi ngay cang
phat trién, v&i mong muén tang thém sy lya
chon thubc diéu tri cho bénh nhan viém mdi
xoang, cac nha khoa hoc da khéng ngirng
tim kiém va thlr nghiém thuéc méi tiém néng.
Thubc maéi cé thé cé ngudn gbc téng hop hay
tw nhién tir cay thube, con thudc s&n cé.
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“Xit Xoang Triéu Minh”, ké& thra bai thubc
truyén théng cGa nguwoi Dao, bao gébm cac
dwoc ligu: Day don ganh, Hoang déng, Dai
hai, Hoang ba nam, Thém 16m tron, Xuwong
khi, Hoa ngd vi, Séi rirng, Cong san, Ngai dai,
Bach dong ni¥, Clc &o hoa vang, v&i muc dich
cai thién cac triéu chirng do cac van dé vé
xoang, mdi, gidam di &ng, ngt¥a, phu né xung
huyét niém mac mi. Trong ché pham, mét sé
duwoc liéu nhw Day don ganh, Hoang dang, Dai
hai, Bach déng ni¢, Hoang ba nam c6 dac tinh
khang viém, ngoai ra Hoang ba nam con cé tac
dung trong gidm ho, chéng di trng. Hoa ngii vi
cling da dwoc s dung tlr lau trong y hoc cb
truyén dé diéu trj viem xoang miii dj (rng.® Diéu
nay cho thy tiém nang to I&n clia cac duoc liéu
trong diéu tri bénh ly viém xoang mdi, dac biét
khi két hop trong mét ché pham téng hop.

Hién chwa c6 nghién ctru danh gia doc tinh
hay m&c d6 an toan ctia san pham “Xijt Xoang
Triéu Minh”. M&c du cac dwoc liéu trong ché
phdm da c6 lich s& s& dung lau d&i trong y hoc
cb truyén, hd so an toan cla chung, dac biét
khi két hop trong mot cong thive cu thé, van can
dwoc xac minh théng qua cac nghién ctru khoa
hoc hién dai. Do do, viéc tién hanh danh giad déc
tinh cap va doc tinh ban truéng dién cha “Xit
Xoang Triéu Minh” trén md hinh thwc nghiém
la can thiét. Két qua tir nghién clru nay khéng
chi gép phan cung cép bang chirng khoa hoc
vé tinh an toan tién 1am sang ctia s&n phdm ma
con tao nén tang virng chéc, dinh hwéng cho
cac nghién ciru sau hon vé hiéu qua diéu tri va
kha nang &ng dung ldm sang cua “Xit xoang
Triéu Minh” trong twong lai.

Il. DOl TWVONG VA PHUONG PHAP
1. Déi twong
Ché pham nghién ctru

20mL “Xit Xoang Triéu Minh” dwoc san xuét
tr cac thanh phan nhu sau:

Day don ganh (Gouania leptostachya) 60g

Hoang dang (Fibraurea tinctoria) 10g
Bai hai (Hodgsonia macrocarpa) 50g
Hoang ba nam (Oroxylum indicum) 30g
Thém I6m tron (Polygonum sinense) 80g
Xwong khi (Clinacanthus nutans) 30g
Hoa ngi vi (Ageratum conyzoides) 80g
Cong san (Chromolaena odorata) 60g
Soi rirng (Sarcandra glabra) 60g
Ngai dai (Artemisia vulgaris) 30g

Bach déng ni¥ (Clerodendrum chinense)  30g

Cuc 4o hoa vang (Spilanthes acmella) 30g

15mL

Ruwou nhe néng do con 9 - 10 do

Ché phdm duwoc bao ché dang cao léng,
ndng dd con do dugc khodng 9 -10 d6.

Liéu dung dw kién trén nguoi: xit 3 - 4 nhip/
lan mdi bén mi, hong hodc tai, ngay 3 - 8 lan
(4 nhat xit twong dwong 0,5mL ché pham, téng
liéu téi da trén nguwdi twong dwong 8 mL/ngay).

Ché pham dwoc pha loang gap 3 1an trong
nwdc cat. LAy 20mL nguyén chét, thém nuwéc
cét thanh vira a4 60mL. Ché pham pha loang
dung dé nghién ctru doc tinh cép va xac dinh
LD,, cta “Xit Xoang Triéu Minh”.

Dong véat nghién ctru

Chuét nhét tréng, ching Swiss, hai giéng,
khéde manh, trong lvong 25 + 2g do Vién Vé
sinh Dich té Trung wong cung cép. Chuét cng
trdng chling Wistar, hai gibng, khée manh, trong
lwong 200 + 30g do Hoc vién Quan y cung cép.
DPong vat dwoc nudi 5 ngay truéc va trong subt
thdi gian nghién cru trong diéu kién phong thi
nghiém, day dd thirc &n va nuéc udng tai Bo
moén Dwoc ly, Trwdng Dai hoc Y Ha Nbi.

Thubc, héa chat, mdy méc phuc vu
nghién ctru
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KitdinhlwgngALT (alaninaminotransferase),
AST (aspartat aminotransferase), bilirubin
toan phan, albumin, cholesterol toan phan,
creatinin san xuat béi ERBA Lachema S.R.O,
Puc, dinh lwgng trén may sinh héa ban ty
dong Erba, Brc. Cac dung dich xét nghiém
mau cta hang Horiba Medical, dinh lwgng trén
may ABX Micros 60 ES cla Phap. Héa chéat
xét nghiém va lam tiéu ban moé bénh hoc dat
tiéu chudn thi nghiém.

2. Phwong phap

Danh gia déc tinh cap

Nghién ctru doc tinh cép va xac dinh LD,
cta “Xit Xoang Triéu Minh” dworc tién hanh trén
chudt nhat trdng theo duweng ubng.87

Trwéce khi tién hanh thi nghiém, cho chudt
nhin an qua dém. Chuét nhét trdng dwoc chia
thanh cac 16 khac nhau, méi 16 10 con. Chu6t
duwoc nhin &n 12 gid trwde khi cho udng thube,
van ubng nuéc day da. Cho chudt ubng “Xit
Xoang Triéu Minh” da dwoc pha lodng v&i liéu
tang dan trong cung moét thé tich dé xac dinh
liéu thAp nhat gay chét 100% chudt va liéu cao
nh4t khéng gay chét chuét (chét 0% chuot).
Theo déi tinh trang chung cla chudt, qua trinh
dién bién bat dau cé d4u hiéu nhiém doc (nhw
ndn, co giat, kich dong, bai tiét...) va sb lwong
chudt chét trong 72 gio sau khi ubng thubc.
Chubdt chét dwoc md dé danh gia tén thuong
dai thé. Tl d6 xay dwng dd thi tuyén tinh dé
xac dinh LD, cta thudc thiv. Tiép tuc theo dbi
tinh trang chudt dén hét ngay thtr 7 sau khi
dung thubc.

Déanh gia déc tinh ban trweong dién

Nghién ctu ddc tinh ban trwong dién cla
“Xit Xoang Triéu Minh” trén chuét céng trang
theo dwong ubng dwoc tién hanh theo hwéng
dan ctia WHO.”

Chuét cdng trdng duoc chia lam 3 16, méi
16 10 con: 16 chirng ubng nwéc cat 1 mL/100g/

ngay, 16 tri 1 va 16 trj 2 uéng “Xit Xoang Triéu
Minh” liéu 1mL/kg/ngay (liéu twong dwong 1am
sang, tinh theo hé sb 6) va 3 mL/kg/ngay (gap
3 lan 16 tri 1), trong 30 ngay lién tuc, méi ngay
mot 1an vao budi sang.

Céc chi tiéu theo ddi trwde luc ubng thube,
sau 15 ngay va 30 ngay uéng thuéc gébm: Tinh
trang chung, thé trong clia chuét; chirc phan
tao mau (sd lwong hdng cau, thé tich trung binh
héng cau, ham lwong hemoglobin, hematocrit,
sb lwong bach cdu, cdng thirc bach cau va sb
lwong tiéu cau); chirc ndng gan (bilirubin toan
phan, albumin va cholesterol); mirc d6 hay hoai
té bao gan (hoat dd ALT, AST); chirc nang than
(ndng do creatinin huyét thanh). Sau 30 ngay
ubng thudc, chudt dwoc mé dé quan sat dai thé
toan bd cac co quan. Kiém tra ngau nhién cau
trac vi thé gan, than cta 30% sb chudt méi 16.
Cac xét nghiém vi thé dwoc thue hién tai Khoa
Giai phau bénh — Bénh vién E.

Xtr ly sé liéu

Sé liu dwoc thu thap va xt ly thdng ké béng
phan mém Microsoft Excel 2019 va SPSS 20.0.
Sé lieu dworc trinh bay dwdi dang: X + SD. Kiém
dinh céc gia tri bang T-test Student va paired-
Samples T-test, sw khac biét c6 y nghia théng
ké v&i p < 0,05.

ll. KET QUA

1. Ddc tinh cap

Két qua nghién ctu cho thay, 16 chudt dwoc
udng “Xit Xoang Triéu Minh” t& liéu 25 mL/kg
dén 100 mL/kg ché phdm pha lodng khéng cé
biéu hién ddc tinh cap, khong quan sat thay biéu
hién nao bat thuwdng ciia chudt nhw chdy nwéc
dai, tiéu chay, suy nhwoc, gidm hoat dong, tang
doéng, dwng l6ng, thd nhanh, budn ngu, co giat,
run ry... trong vong 72 gid sau udng thudc thir.
T d6, tinh dwoc liéu dung nap téi da (luén nhd
hon liéu chét 50%) ca “Xit Xoang Triéu Minh”
I 33,3mL ché pham nguyén chét/kg, gap trén
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17,34 1an liéu dy kién dung trén nguoi (tinh
ngudi I&n trwdng thanh 50kg, hé sé ngoai suy
trén chudt nhat 12).
2. Bdc tinh ban trwéng dién

Tinh trang chung va sw thay déi thé trong
chuét céng trang

Trong subt thoi gian nghién cteu, chudt céng
trdng & 16 chirng sinh hoc va 16 ubng “Xit Xoang
Triéu Minh” liéu 1 mL/kg/ngay hoat dong binh
thwdng, nhanh nhen, mét sang, 16ng mwot, an
udng tét, phan kho. O 16 ubng “Xit Xoang Triéu
Minh” li&u 3 mL/kg/ngay, mot sd chudt cé biéu
hién chan an, giam hoat déng ti thdi diém sau
12 ngay ubng thubc, dén thoi diém 14 ngay
c6 2 chudt chét, 19 ngay c6 1 chudt chét, cac

chudt con lai hoat dong binh thwdng, nhanh
nhen, mét sang, 16ng mwot, &n ubng tbt, phan
kho. Cac chuét chét dwoc md kiém tra, khong
danh gia dwoc vé dai thé va vi thé trén cac co
guan do da bj hoai tcr.

Sau 15 va 30 ngay nghién ctru, chudt & cac
16 d&u cé sw gia tdng trong lwong so véi truwdc
nghién ctu (p < 0,05, p < 0,01 va p < 0,001).
Trong lwong chudt 16 udng “Xit Xoang Triéu
Minh” liéu 3 mL/kg/ngay c6 xu hwéng tang so
Vv6i 16 chirng va 16 ubng “Xit Xoang Triéu Minh”
lidu 1 mL/kg/ngay & thdi diém sau 15 ngay va
30 ngay nghién ctru, tuy nhién sy khac biét
chwa c6 y nghia théng ké (p > 0,05).

Danh gia chiee nang tao mau

Bang 1. Anh hwéng cda “Xit Xoang Triéu Minh” 1én chirc ndng tao mau

Trwéc udng

Sau 15 ngay

Sau 30 ngay

Chisé L6 ) ] ) ) ] .
thuoc uong thuoc uong thuoc P truse sau
L6 chirng 9,34 + 1,07 9,14 £ 0,79 8,57 + 0,91 > 0,05
Sé lvong L6 tri 1 9,26 + 0,78 8,33+ 1,72 8,58 + 1,03 > 0,05
hong céu (T/L) L6 tri 2 9,03 + 1,24 8,70 + 1,16 8,53 + 0,90 > 0,05
p (Student t-test) > 0,05 > 0,05 > 0,05
L6 chirng 11,83+ 1,72 11,72 + 0,91 11,07+1,34  >0,05
Ham luong L6 tri 1 11,41£1,29  10,70£1,87  10,63+1,54 > 0,05
huyét sac to
L6 tri 2 11,20 + 1,43 11,18 + 1,07 10,24+0,93 >0,05
(9/dL)
p (Student t-test) > 0,05 > 0,05 > 0,05
L6 chirng 4712 +7,52 46,26 + 3,79 41,86 +485 >0,05
Hematocrit L6 trl 1 46,69 + 6,98 41 ,24 + 7,82 40,86 + 6,17 > 0,05
(%) L6 tri 2 46,71+7,22 43,83 + 4,94 40,51+3,85 >0,05
p (Student t-test) > 0,05 > 0,05 > 0,05
. L6 chirng 50,10 + 3,25 50,50 + 1,18 48,80+1,62 >0,05
Thé tich
trung binh L6 tri 1 50,40 + 3,53 49,80 + 1,69 4740+2,01  >0,05
hong cau L6 tri 2 50,20 + 3,01 50,63 + 1,60 4757 +1,13  >0,05
fL
() p (Student t-test) > 0,05 > 0,05 > 0,05
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s A Trwéc udng Sau15ngay  Sau 30 ngay
Chi so Lo < < P < p .
thuoc uong thuoc uong thuoc trwée -sau
L6 ching 549,70 £ 92,96 540,70 £ 82,19 507,10+64,46 > 0,05
S0 luong L trj 1 500,80 + 99,17 498,20 + 64,18 460,40 + 79,45 > 0,05
tieu cau
(GIL) Lo tri 2 518,40 £ 79,94 595,25 + 103,25 584,43 £102,85 > 0,05
p (Student t-test) > 0,05 > 0,05 > 0,05
L6 ching 10,08 + 3,24 9,69 + 2,69 8,82+ 2,37 > 0,05
So luong L6 tri 1 1,57+233  1101+144  947+306  >0,05
bach cau
(TIL) Lo tri 2 11,09 £ 3,27 12,78 £ 2,73 10,64 + 3,04 > 0,05
p (Student t-test) > 0,05 > 0,05 > 0,05
L6 chirng 70,17 £ 7,19 72,20 £ 5,77 70,09 £ 9,45 > 0,05
% . Lo tri 1 69,06 + 4,97 72,64 + 6,09 74,61 £ 8,29 > 0,05
bach cau —
lympho Lo tri 2 67,56 + 4,88 68,30 + 6,55 67,60 + 5,67 > 0,05
p (Student t-test) > 0,05 > 0,05 > 0,05
L6 ching 12,84 + 3,62 12,65 £ 2,74 12,59 + 4,08 > 0,05
% . Lo tri 1 14,52 + 3,01 13,02 £ 3,49 11,71 £ 5,01 > 0,05
bach cau —
trung tinh Lo tri 2 15,17 + 3,93 15,43 £ 3,79 16,19 + 3,56 > 0,05
p (Student t-test) > 0,05 > 0,05 > 0,05

*L6 trj 2: n = 7 tai thoi diém sau 15 va 30 ngay ubng thuéc. Céc thoi diém con lai, cac 16 ¢6 n =10.

Két qua & Bang 1 cho thdy: sau 15 ngay,
30 ngay udng thubc, sb lwgng hdng cau, ham
lwong huyét sic t6, hematocrit, thé tich trung
binh héng cau, s lwong tiéu cau, sé luvong
bach cdu, cong thirc bach ciu trén chudt cong
& 216 tri khdng co su khac biét ¢ y nghia thdng
ké so v&i 16 chirng va gitra cac thoi diém truéc,
sau ubng thuébc (p > 0,05).

Anh huwéng 1én mirc dé tén thwong té
bao gan

Theo Biéu dd 1: sau 15 ngay va 30 ngay
uéng “Xit Xoang Triéu Minh”, hoat d0 AST va
ALT & ca 2 16 trj déu khong c6 sw khac biét co y
nghia théng ké so v&i 16 chirng va so sanh gitra
hai thoi diém trwéc va sau khi uéng thubc thir
(p > 0,05).
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A. Hoat 4§ AST (UI/L)
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B. Hoat dj ALT (UI/L)
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. Trwéc udn Sau 15 nga Sau 30 nga
Chisé Lo gong  sallisngay - =ausungay .,
thuoc uong thuoc uong thuoc e - sau
L& ching 2,46 + 0,22 2,60 +0,14 2,31 +0,11 > 0,05
Nong do L tri 1 2,39+ 0,23 2,54 + 0,39 219+019  >0,05
albumin
Lo tri 2 2,32 +0,23 2,60 +0,37 2,31 0,21 > 0,05
(g/dL)
p (Student t-test) > 0,05 > 0,05 > 0,05
) L& ching 6,65 + 0,66 6,74 + 0,56 714+110  >0,05
Nong do
bilirubin Lo tri 1 6,67 £ 0,55 6,64 + 0,38 6,88+0,69  >0,05
toan phan Lo trj 2 6,44 + 0,43 6,73+ 0,74 7,03+042  >0,05
(mmol/L)
p (Student t-test) > 0,05 > 0,05 > 0,05
L& chirng 46,93 + 7,15 43,45 + 8,39 4571+3,87 >0,05
Cholesterol L6 tri 1 4559+721  4024+753 4748167 >0,05
toan phan
Lo tri 2 46,22 + 8,83 47,40 + 7,96 51,52+9,63 >0,05
(mmol/L)
p (Student t-test) > 0,05 > 0,05 > 0,05
L& chirng 62,50 + 4,60 62,80 + 4,05 66,70+ 6,34  >0,05
Creatinin L6 tri 1 63,90 + 3,60 65,50 +4,93 69,70+ 10,01 >0,05
(mg/dL) Lo tri 2 63,70 % 4,24 67,25 + 6,04 67,00+577 >0,05
p (Student t-test) > 0,05 > 0,05 > 0,05
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*L6 tri 2: n = 7 tai thoi diém sau 15 va 30
ngay udng thuéc. Céc thoi diém con lai, cac 16
con=10.

Két qua & Bang 2 cho thay: sau 15 ngay
va 30 ngay udng “Xit Xoang Triéu Minh”, cac
xét nghiém danh gia chirc n&ng gan (ndng do
albumin, bilirubin toan phan va cholesterol toan
phan) va chirc nang than (néng dd creatinin) &
ca 16 tri 1 va 16 tri 2 déu khong cé sw khac biét
c6 y nghia théng ké so véi 16 chirng va so sanh
gitra hai thoi diém truéc va sau khi ubng thudc
tht (p > 0,05).

A. M bénh hoc gan

L& chirng

Lo tri 1

Thay déi vé mé bénh hoc

Pai thé: Sau 30 ngay udng thubc lién tuc,
trén tat ca cac chudt thwc nghiém (ca 16 chirng
va 2 16 tri), khong quan sat thdy cé thay déi
bénh ly nao vé mat dai thé ctia cac co quan tim,
phdi, gan, lach, tuy, than va hé théng tiéu hoa
ctia chudt cbng trang.

Vi thé: Khong c6 khac biét vé cAu truc vi thé
gan, than chudt sau 30 ngay ubng thubc & ca 2
16 tri va 16 chirng, cac mau bénh phdm c6 ciu
trac gan, than binh thudng.

Lo tri2

Té bao gan binh thuéng

Lo tri 1
Nhu mé than binh thwéng

Hinh 1. M6 bénh hoc gan, than (HE x 100)

IV. BAN LUAN

Vé déc tinh cap
Nghién cru déc tinh la mdt bwdc khdng
thé thiéu trong nghién ctru va phat trién thuéc.

Nghién ctru doc tinh cap bao gbm viéc danh gia
céc tac dong gay hai ciia mét san phdm nghién

ctu khi dung mét liéu duy nhat hoac nhiéu liéu
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trong vong 24 gi® theo mét dwong dung cu
thé. “Xit Xoang Triéu Minh” s& dung trén 1am
sang & dang xit mdi, hong hoac tai, nhw vay
dudng dung trong thir doc tinh cip phu hop la
dwdng ubng.” Thanh phan cta ché pham “Xit
Xoang Triéu Minh” cé chira con 9 - 10 dd, néu
cho chudt udng & dang nguyén chét, cé thé gay
kich (rng, anh hwéng dén két qua nghién ciru,
vi vay chung t6i tién hanh pha loang gép 3 1an
véi nwédc cat dé dwoc dang ubng phu hop trén
chudt. Két qua nghién ctru cho thay, “Xijt Xoang
Triéu Minh” khi st dung theo dwdng ubng trén
chudt nhét trdng véi cac liéu tr 25 mL/kg dén
100 mL/kg ché phadm pha loang khéng gay biéu
hién doc tinh cip trong vong 72 gi® sau khi
dung. Pay la bang chirng so bd cho thy ché
phdm khéng gay ddc cép tinh & liéu lwong da
khao sat.

Theo hwéng dan ctia T chire Y té Thé gidi,
danh gia doc tinh cap la bwdc khdi dau quan
trong trong qua trinh kiém nghiém an toan tién
lam sang cla thudc c6 ngudn gbc dwoc liéu.
Muc tiéu chinh 1a x&c dinh liéu gay chét gan
dang, tr d6 phan tich kha nang dung nap va
xac dinh do an toan twong dbéi ctia ché pham.”
Liéu dung nap tbi da cta thudc ther 1a 33,3mL
ché phadm nguyén chét/kg, gap trén 17,34 liéu
dw kién dung trén ngudi cho thdy nguwédng gay
doc cép tinh ca “Xit xoang Triéu Minh” cao hon
nhiéu so vé&i liéu dw kién st dung trén 1am sang.
Diéu nay dac biét co y nghia déi véi mot san
phdm bao ché tir dwoc liéu, vdn thudng dwoc
ky vong c6 déc tinh thap hon so véi cac thubc
héa dwoc. Két qua nay phu hop véi cac nghién
clu trwdc day vé do an toan cua cac thanh
phan trong ché pham. Chiét xuat methanol cua
Hoa ngii vi, Xwong khi dwgc bao cao la khéng
gay doc cép tinh, véi LD,, > 5000 mg/kg.2® Mot
nghién ctru khéc ctia Singh va céng sw cho thay
isosecotanapartholid dwoc phan 1ap tir cay Ngai
dai véi liéu 1600 mg/kg khéng gay chét chudt va
khong cé dau hiéu nhiém doc. '

TAP CHI NGHIEN ClPU Y HOC

Vé déc tinh ban trwong dién

“Xit Xoang Triéu Minh” khéng gay ddc tinh
cép trén mé hinh thyc nghiém. Tuy nhién, viéc
danh gia doc tinh cip chwa da dé khang dinh
tinh an toan ctia san pham khi st dung kéo dai.
Do d6, nghién cteu doc tinh ban trwéng dién
duwoc tién hanh nhdm cung cép dir liéu toan
dién hon cho hd so an toan tién 1am sang cta
“Xit Xoang Triéu Minh” trwéc khi trién khai cac
nghién ciru danh gia hiéu qua trong giai doan
tiép theo.

Th&i gian nghién clru ddc tinh ban trwong
dién thuong kéo dai tlr 28 ngay dén 90 ngay
hodc c6 thé kéo dai hon.” Trong nghién ctru
doc tinh ban trwéng dién cla “Xit Xoang Triéu
Minh”, chiing t6i tién hanh danh gia trén chuot
cbng trang trong 30 ngay lién tuc véi 2 mire lidu
la 1 mL/kg/ngay va 3 mL/kg/ngay. Néu thudc
c6 doc tinh s& anh huwdng dén toan trang, mét
sb chirc nang va hinh thai cAu tric cla cac co
quan chinh trong co’ thé.

Tinh trang chung va sy thay ddi thé trong
phan anh tinh trang strc khdée cla dong vat.
Trong subt qua trinh nghién clru, 16 chudt chirng
sinh hoc va 16 chudt uéng “Xit Xoang Triéu Minh”
v6i liéu 1 mL/kg/ngay déu duy tri hoat ddng binh
thwong, cho thdy san pham an toan & liéu nay.
Tuy nhién, & 16 chudt uéng “Xit Xoang Triéu
Minh” véi liéu cao hon 1a 3 mL/kg/ngay, c6 3/10
chudt chét véi biéu hién chan an, gidm hoat
dong. Diéu nay goi y rang liéu 3 mL/kg/ngay
c6 thé da vuwot qua ngwdng dung nap ctia mot
s6 ca thé hodc tiép can liéu quan sat thay tac
dung khéng mong muén (LOAEL), hodc do anh
hwéng ctia néng dd con trong ché phadm.

Mau la td chirc co lién hé chit ché véi moi
co quan trong co thé va rat nhay cdm véi cac
hop chat cé doc tinh. Theo WHO, céac chi sb
huyét hoc la xét nghiém bét budc khi danh gia
doc tinh cha thubc thr, cang nhiéu théng sb
dwoc danh gia, déc tinh cang dwoc xac dinh
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chinh xac.” Sau 15 ngay va 30 ngay diéu tri,
khong c6 sw khac biét vé cac chi sd huyét hoc
trén gitba 2 nhém dwoc didu tri bang “Xit Xoang
Triéu Minh” v&i nhém ching, ching té thubc
th&r khong gay doc trén hé théng tao mau.

Trong co thé, gan la clra ngd chuyén héa
cac chat nén dé bi anh huéng. Doc tinh trén
gan c6 biéu hién nhu t& bao gan bi hiy hoai,
chtrc ndng gan rdi loan. Hai enzym AST va ALT
dwoc str dung réng rai trong danh gia mic do
hay hoai t& bao gan." Ngoai ra, gan cé vai tro
trong tdng hop albumin, cholesterol va bilirubin.
Than la co quan bai tiét cta co thé, khi thubc
vao co thé cling co thé gay tén thuwong than.
Creatinin la chat nodi chuyén héa duwoc tong
hop v6i tbc d6 6n dinh trong co thé, b loc &
cau than, khong dwoc tai hap thu va chi mot
lwong nhé duoc bai tiét & dng lwon gan, do
do creatinin mau 1a chi sé tin cay dé danh gia
chic ndng than." Theo két qua nghién clru,
ALT, AST va céac chi sé chirc ndng gan, than
cla chudt cdng & ca 2 16 tri déu khoéng c6 sw
khac biét cé y nghia théng ké so véi thoi diém
trwdc nghién clru va so vadi 16 chirng tai cung
mot thoi diém. Két qua nay phu hop véi két qua
danh gia anh huéng cta thubc thi 1&n hinh thai
vi thé gan va than cla chudt khong co sy khac
biét so vé&i 16 chirng sinh hoc.

Tém lai, két qua xét nghiém sinh héa mau
vé chirc nang gan, than va phan tich mé bénh
hoc vi thé cla gan, than déu cho thay khéng c6
sy thay ddi dang ké va van nam trong gi6¢i han
binh thuwéng & tat ca cac 16 chudt, bao gébm ca
16 cé chudt chét. Nhw vay c6 mau thuan gitra
ty 1& chét chuét, biéu hién 1am sang bat thwong
va két qua gan,than binh thwdng. Thanh phan
rwou véi ndng dod coén khoang 9-10% trong “Xit
Xoang Triéu Minh” du dwoc coi la nhe, viéc dwa
vao co thé chudt lién tuc vai lidu 3 mL/kg/ngay
c6 thé gay ra cac tac dong gian tiép Ién toan
bd hé thdng, dan dén suy kiét va t& vong ma
khéng nhét thiét phai cé tbn thwong co quan rd

rét hoac thay dbi sinh hdéa kéo dai. Ethanol co
thé &nh hwdng dén can bang dién giai,'? hodc
gay rdi loan tiéu héa nghiém trong. Hé tiéu héa
thwdng la mot trong nhirng hé dau tién bj anh
hwéng bdi rwgu. Rwou cé thé gay cham rdng
da day, ton thwong hang rao niém mac ruét,
tang tinh tham rudt, tr d6 cac dai phan t& di
qua thanh rudt, gdy mét can béng hé vi khuan
duwong rudt.”® Co ché nay cé thé gay suy kiét,
chét chudt. Piéu nay phu hop véi biéu hién
chan an, giam hoat déng dwoc ghi nhan.

Mot sb dwoc liéu co trong “Xit Xoang Triéu
Minh” da dwgc nghién clru danh gia doc tinh
ban trwdng dién khi dung don ddc va dwoc bao
cdo an toan & liéu cao. Mot nghién ctru danh
gia doc tinh ban trwong dién cda dich chiét
Xwong khi trong 28 ngay véi liéu 50, 500, va
2500 mg/kg/ngay cho thay khéng c6 biéu hién
doc tinh 1am sang, khéng cé sy thay dbi dang
ké vé& can nang, chi s6 huyét hoc va sinh héa.
Liéu khéng quan sat thay tac dung khéng mong
mubén (NOAEL) Ién hon 2500 mg/kg/ngay,®
ho&c dich chiét Hoang ba nam véi NOAEL 400
mg/kg/ngay." Tirng thanh phan riéng 1& khong
doc khoéng hoan toan phan anh doc tinh cla
hén hop phirc tap. Kha nang xay ra twong tac
gilra cac dwoc liéu, hoac gitra cac duwoc liéu
v&i cdn cé thé lam tang doc tinh cha ché pham
& liéu cao hon so véi tirng thanh phan riéng 18.
Ngoai ra, cé thé ton tai déc tinh trén cac hé co
quan khac khéng dwgc danh gia trong nghién
ctu nay nhw tim mach, hé hép, than kinh trung
wong. C&c biéu hién chan &n, giam hoat déng
c6 thé 1a diu hiéu cta cac co quan trén ma
khéng chi gi¢i han & gan va than.

Tuy nhién, biéu hién nhiém doc va chét chi
xay ra & mot sb ca thé trong 16 tri 2 ciing cling
cb gia thuyét vé bién thién ca thé. Phan (ng
ctia mdi ca thé déi véi thube phu thudc vao sw
twong tac phirc tap gitva thubc, méi trudrng va
céac yéu tb di truyén.’® Kha nang dung nap, tc
dd chuyén héa hoac tinh trang strc khde nén
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tdng cua tlrng con chudt cé thé khac nhau,
khién mot s6 ca thé nhay cdm hon véi lidu
cao clia san pham, dan dén suy kiét va chét
s&m hon. Nhuw vay, chwa cé co s& chéc chan
khang dinh nguyén nhan gay chét chuét la do
thudc thtr, can tiép tuc theo déi va tién hanh cac
nghién ctu sau hon dé danh gia.

IV. KET LUAN

“Xit Xoang Triéu Minh” khéng gay déc tinh
cp trén chudt nhét trdng khi ubng dén liéu toi
da 33,3mL ché phdm nguyén chét/ kg. Chua
xac dinh dwoc LD, cia “Xit Xoang Triéu Minh”
theo dwdng udng.

“Xit Xoang Triéu Minh” liéu 1 mL/kg/ngay va
3 mlL/kg/ngay dung dwéong ubng lién tuc trong
30 ngay khéng anh hwéng dén cac chi sé can
nang, huyét hoc, sinh héa va hinh thai vi thé
gan, than. Tuy nhién, can tiép tuc theo dbi va
nghién cu sau hon dé tim nguyén nhan gay
chét chudt & 16 ubng liéu 3 mL/kg/ngay.

LO1 CAM ON

Chung t6i xin tran trong gtvi I&i cdm on t¢i TS.
Nguyén Céng Trung - Bé mén Giai phau bénh,
Trwdng Pai hoc Y Ha Noi da giup d& chung toi
trong qua trinh thyc hién nghién ctru nay.
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Summary

EXPERIMENTAL EVALUATION OF THE ACUTE AND
SUBCHRONIC TOXICITY OF “XIT XOANG TRIEU MINH”

This study aimed to evaluate the acute and subchronic toxicity in experimental models of “Xit
Xoang Trieu Minh”. This traditional medicine product is used for treatment of upper respiratory
infections and inflammation. The acute toxicity assessment was conducted on Swiss albino mice by
administering increasing oral doses of a 3-fold diluted solution of the original product to determine
the minimum lethal dose (causing 100% mortality) and the maximum tolerated dose (causing no
mortality). The subchronic toxicity was evaluated following WHO guidelines on Wistar rats, using
daily oral doses of 1 mL/kg/day (clinically equivalent dose) and 3 mL/kg/day (three times the clinical
dose) over 30 days. Results showed that oral administration of “Xit Xoang Trieu Minh” at 100 mL/kg
of diluted solution (equivalent to 33.3 mL/kg of the undiluted product) did not cause mortality or any
observable abnormal signs in mice. Body weight, hematological parameters, serum biochemistry,
and liver and kidney histopathological morphology remained unchanged at 1 mL/kg/day and 3 mL/kg/
day doses. However, , 3 out of 10 rats of the 3 mL/kg/day group died during the study, accompanied
by signs of reduced activity and appetite. Since the causal relationship between the deaths and the
test substance could not be established, further monitoring and in-depth investigation are warranted.

Keywords: Acute toxicity, subchronic toxicity, Xit Xoang Trieu Minh.
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