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Abstract: Thanh nhiet - Nhuan trang Ba Giang capsules (TNBG), used for the treatment of mouth
ulcers, skin rash, erythema, acne, and fever, were evaluated for acute and repeated—dose toxicities
in mice and rabbits, respectively. Acute toxicity results showed that the TNBG sample had very low
toxicity with the maximum possible oral dose of 40.6 g/kg that did not cause poisoning or death in
mice, so it was not possible to calculate the LDsy of the sample. In the repeated — dose toxicity study,
rabbits were orally administered TNBG at the dosages of 165.0 and 494.9 mg/kg/day for 90 days.
Blood samples were collected and analyzed for hematological and biochemical parameters on
experimental days 0, 15, 30, 60 and 90. On the last day of the experiment, the liver and kidneys were
excised, and tissue samples were paraffin-wax-embedded sections and stained with hematoxylin-
eosin for histopathological exams. The hematological and serum biochemical values showed that
there was no significant difference between the control and treatment groups. Moreover, no damage
in the structure of both the liver and kidneys was observed.

Keywords: Acute toxicity, repeated dose toxicity, Thanh nhiet - Nhuan trang Ba Giang capsules
(TNBQG).

* Corresponding author.
E-mail address: nguyenlien.pharm@gmail.com
https://doi.org/10.25073/2588-1132/vnumps.4787
49


mailto:nguyenlien.pharm@gmail.com

50

T. N. Hong et al. / VNU Journal of Science: Medical and Pharmaceutical Sciences, Vol. 42, No. 2 (2026) 49-57

Panh gia doc tinh cap va doc tinh lidu lip lai 90 ngay
cua vién nang Thanh nhié¢t - Nhuan trang Ba Giang

Tran Nguyén Hong', Chu Quynh Anh% Nguyén Thi Lién'"*

Vién Kiém nghiém thuéc Trung wong, 48 Hai Ba Trung, Cia Nam, Ha N¢i, Viét Nam
2Nha mdy san xudt thuoc Y hoc Cé truyén Ba Giang,
Céng ty Cé phan Duoc pham Bagiaco — Lé IT CN-08.1,
Khu Cong nghiép Thanh Liém, Chau Son, Ninh Binh, Viét Nam

Nhan ngay 28 thang 4 nam 2025
Chinh stra ngay 16 thang 9 nam 2025; Chap nhan dang ngay 22 thang 10 ndm 2025

Tém tit: Vién nang Thanh nhiét - Nhuén trang Ba Giéng (TNBG) dugc chi dinh diéu tri loét miéng,
phat ban da, ban do, mun triing ca va ha nhiét, dugc ching toi tién hanh nghién ctru danh gia doc
tinh cdp trén chudt va doc tinh ban truong dién trén tho. Két qua doc tinh cap cho thidy mau thu
TNBG c6 ddc tinh rat thap véi liéu tdi da co thé cho udng 40,6 g/kg khong gay ngd doc va khong
gy chét chudt, do do khong thé tinh dugc LDsocua mau thir. Trong nghién ctru doc tinh ban truong
dién, thé duoc ubng cho udng TNBG voi lidu 165,0 mg/kg/ngay (twong duong voi lidu t01 da o
ngudi) va 494,9 mg/kg/ngay (liéu cao gap 3 lan lidu t6i da & ngudi) trong 90 ngay. Cac miu mau
ctia tho dwoc thu thap va phan tich cac thong sé huyét hoc, sinh hoa vao ngay tha 0, 15, 30, 60, 90.
Ngay cudi cung cia thi nghiém, mau gan va than di duoc lay dé tién hanh lam tiéu ban va nhudém
bang hematoxylin-eosin. Cac thong so huyét hoc va hoa sinh mau khong c6 su khac biét giira cac
nhém dbi chimng va diéu tri. Hon nita, khéng nhan thiy bat thuong vé cu tric trén tiéu ban mo bénh

hoc gan va than.

Tir khod: Pdc tinh cép, doc tinh ban truong dién, Vién nang TNBG.

1. Mé dau

Thubc thanh nhiét theo y hoc ¢d truyén la
nhing vi thudc co tinh han, luong dé chira bénh
gy chung nhiét trong nguoi nhu nhiét doc do
nhiém khuan ngoai da, ho hap, tiéu hoa, tlet niéu,
sinh duc, hodc thir nhiét do say ning, ning néng
cia mua hé. Vién nang TNBG duoc chi dinh
diéu tri viém loét miéng, phat ban da, ban do,
mun trong cd va ha nhi¢t. Diém sinh trong bai
thuéc TNBG, dugc ché tir luu huynh ty nhién
theo phuong phép gia truyén, 1a mot vi thude quy
trong Dong y. Tuy nhién, luu huynh néu diéu ché
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khong can than, khong ding cach thi doc tinh
chua dugc ché ngy c¢6 thé gay doc. Theo y hoc
) truyén, diém sinh c6 tac dung tri mun nhot,
sat trung, thong tién, chi dudng, kién gdn manh
¢6t, han nhiét nghich khai, cht hu han ctru 1i hoat
ta [1], theo y hoc hién dai Iuu huynh cung cap
nang luong cho rudt, ting dong rudt va gay tiéu
chdy, gidm ho, héa dam va diéu tri viém dau
khép (thtr nghiém trén dong vat) [2]. Cac nghién
ctru doc tinh cta luu huynh trén cac dong vat thi
nghiém cho thiy cac két qua tic dong khac nhau
khi str dung hang ngay, trén lon khi sir dung lidu
1000 ppm trong nudc udng chi cho thiy tiéu
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chay nhe va 0,42% trong ché do an trong vai
thang khong thiy xuat hién cac biéu hién bat
thuong [3], con trén ga sir dung luu huynh lidu
1,2% trong ché do an, cing 1a giam ty 1¢ phat
trién, giam san suit trimg va thirc an tiéu thy, gay
chét lugng 16n ¢ lidu 16000 ppm [4], v6i cac
dong vat c6 da co khi sir dung luu huynh trong
trong thirc an 0,3 - 0,4% gy ra cac dgc tinh, roi
loan tiéu ndo, yéu, mu, mét thing bang, dong
kinh va chét [5]. O Viét Nam, theo thong tu
13/2024/TT-BYT, phu luc III ¢6 quy dinh danh
muc cac duoc liéu ¢6 doc tinh nguén géc khoang
vat, Iuu hoang (con cé té€n goi khac 1a di€m sinh,
hoang nha,...) can danh gia, kiém tra d6 an toan,
cac doc tinh trong qua trinh str dung [6]. Hi¢n
nay chua c6 day du bang chirng khoa hoc vé murc
an toan hay cac doc tinh cua ché pham TNBG, vi
véy ching t6i di tién hanh nghién ctru danh gia
doc tinh cap va doc tinh ban truong dién lidu lap
lai 90 ngay cua san phdm TNBG trén dong vat
thi nghiém.

2. Pbi twong va phwong phap nghién ciru
2.1. Doi twong nghién ciru

Vién nang TNBG do Céng ty Cong ty cd
phan Dugc phiam Bagiaco — Chi nhanh Ninh
Binh san xuét dat tiéu chuan co sé. Thanh phan
1 vién nang bao gdbm: Diém sinh ché (Sulfir) 120
mg, Sa sam (Radix Glehnia) 80 mg, Y di (Semen
Coicis) 78,4 mg, Xuyén bbi mau (Bulbus
Pritillariae) 72 mg, Hat sen (Semen Nelumhinis
nuciferae) 40 mg, Hoai son (Tuber Dioscoreae
persimili) 40 mg, ta4 duogc tinh bot sén,
magnesium stearate vira dii 1 vién. Liéu t6i da dung
trén nguoi 1a 6 vién/ngudi/ngay. Khdi luong trung
binh ctia bot thude trong vién 13 0,441 g.

2.2. Thiét bi, dung cu, hoa chat

May xét nghiém sinh hoa (Beckman Coulter
AU 680, My);

May xét nghiém huyét hoc (Sysmex XS-
10001, Nhat Ban);

May li tdm lanh (Eppendorf 5804 R, Puc);

May cit vi thé (Microm HM315, Bc);

Kinh hién vi quang hoc gin camera két ndi
may tinh (Nikon, Nhét Ban);

Kim cong cho ubng;

Xy lanh, ging cao su, coc thiy tinh, chay cdi st;

Bo kit dinh luong cac chi s6 huyét hoc va
sinh hoa (Stromatolyser va Beckman Coulter);

Céc hoa chat khac.

2.3. Bong vat thi nghiém

Chudt nhét tring chung Swiss albino ca hai
gidi, khée manh, 5 - 6 tuan tudi, trong lugng 18 -
20 g do Vién Vé sinh Dich té Trung wong cung
cap. Tho tring New Zealand ca hai gi6i, truong
thanh khée manh, 12 tuan tudi, can nang 1,8-2,2
kg do Vién kiém nghiém Thubc Trung wong
cung cép. Pong vat dugc nudi trong phong kiém
soat nhiét do tir 25 °C + 3 °C, do 4m tuwong ddi tir
30 - 70 %, chu ky 12 h sang/ti. Pong vat duoc
an ubng theo nhu ciu véi thirc dn cong thirc phu
hop danh cho chudt va tho. Tat ca cac qui trinh
thuc hién trén dong vat déu dugce tuan theo hudng
dan vé cham soc va st dung dong vat thi nghiém
cta Vién Kiém nghiém thubc Trung wong.

2.4. Phwong phdp nghién cuu

2.4.1. Bdnh gia déc tinh cap

Phuong phép danh gia doc tinh cap va xac
dinh LDsy dya theo phuong phap cua Behrens va
Hudng dan thir nghiém tién 1am sang thude Dong
Y, thudc tir duge lidu voi phuong cham str dung tbi
thiéu s6 luong dong vét thi nghiém [7, 8]:

Tién hanh thu nghiém so bg x4c dinh muc do
ddc cia mau. Cach xtr 1y va chuan bi mau thu:
Lay bot thudc trong nang, nghién ky, tron déu
voi nude dé thu duoc hdn dich thir chira 0,676 g
mau thi/ml. Cach cho udng: cho chudt udng
bang kim phu hop véi thé tich 0,4 ml/20 g thé
trong/lan, 3 1an/ngay, mdi lan cach nhau 2 gid
(téng thé tich mau cho udng 1a 1,2 ml/ngay/20g
thé trong). Két qua so bo cho thay, lidu t6i da co
thé cho udng (40,6 g bot thude/kg chudt, cao gip
62,3 lan liéu t6i da ding cho nguoi) khong gay
ra biéu hién ngd doc hay bat thuong nao. Do d6
thir nghiém chinh thic dugc tién hanh trén 2
nhom chudt mdi nhém 10 chudt: nhém ching
sinh 1y uéng nudc; nhom thir udng miu thir voi
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cach cho udng va lidu udng 13 liéu t6i da co thé
cho ubng nhu & thir nghiém so bd (40,6 g bot
thudc/kg chudt).

Theo ddi biéu hién ctia chudt (vé khdi luong,
hanh vi, van ddng, tinh trang an, uéng, phan,
nudce tiéu,...) sau khi udng trong 24 gid dau va
theo d6i hoat dong cua chudt trong thoi gian 7
ngay sau khi udng.

2.4.2. Pdnh gid déc tinh liéu ldp lai 90 ngdy

Nghién ctru doc tinh liéu lip lai trong 90
ngay dugc tién hanh theo OECD 409 trén tho va
hudng dan thir nghién tién 1am sang va lam sang
cac thude Pong y, thude tir duogc lidu [8, 9]. Tho
c4 hai gi¢i duge chia ngau nhién thanh 3 nhém
tho (n = 7 con/nhém) (ty 1€ cai/duc trong tirng
nhom 4:3), udng lién tuc trong 90 ngay, gom:

Nhom ching: Udng nude (5 ml/kg tho);

Nhom thir 1 (T1): Ubng mau thir voi liéu
165,0 mg/kg/ngay (5 ml hon dich A/kg tho);

Nhom thu 2 (T2): Uéng mau thir véi licu
494,9 mg/kg/ngay (5 ml hon dich B/kg tho);

Chuan bi méu thi: Liy 17,8 g bot thube,
nghlen, tron déu, thém nude vira du dé thu duoc
156 ml hon dich A. Pha lodng 40 ml hon dich A
voi nude vira da 120 ml thanh hdn dich B.

Tho dugc theo doi hang ngay murc d6 tiéu thu
thtrc an, kha nang van dong, tinh trang phan,
long. Trudce thi nghiém, xac dinh can nang cua
tho, cac dau hiéu toan thén, lay méau xét nghiém
danh gia cac chi so huyét hoc (sé luong hong
cau, bach cau tiéu cau, hemoglobin, hematocrit),
cac chi s6 sinh héa (AST, ALT, cholesterol,
bilirubin, creatinin, uré, protein toan phan). Theo
ddi can ning ciia tho hang tuan. ‘Tai cac thot diém
0, 15, 30, 60, 90 ngay sau uong mau thu, tho

dugc 14y mau dé 1am cac xét nghiém néu trén. So
sanh két qua ctia nhom thir va nhém chimg theo
phuong phap thong ké. Két thuc thi nghiém tho
ctia cac nhém dugc tién hanh lay tiéu ban gan,
than; biéu mo duoc ¢ dinh bang Formalin 10%,
nhuém bang dung dich nhuém Hematoxylin
Eosin (HE) va Perioric acid Shiff (PAS) va quan
sat dudi kinh hién vi quang hoc voi d6 phong dai
400 lan.

2.5. Trinh bay va xit Iy s6 liéu

S4 liéu dugc trinh bay dudi dang gia tri trung
binh cong trir do 1éch chudn (mean + SD) va
dugc xir 1y thong ké bang phép phén tich phuwong
sai 1 chiéu (One-way ANOVA) v6i hau kiém
(post-hoc) Newman-Keuls test hodc bang phép
Student’s t-test stt dung phan mém Prism phién
ban 8.0 (Graph Pad Software), vdi mic y nghia
a = 0,05, gia tri p < 0,05 duoc coi la c6 y nghia
thong ké.

3. Két qué nghién ciru va ban luin
3.1. Két qua déc tinh cap

Quan sat biéu hién cta chudt sau khi udng
hdn dich thir khoang 2 gio, tat ca chudt co biéu
hién toan than 16ng uot bét, giam hoat dong. Sau
24 gid chudt an udng va hoat dong binh thuong
tro lai binh thuong.

Két qua theo ddi khdi luong chudt tai thoi
diém trude thi nghiém, ngay 1, 3 va 7 sau khi
ubng mau thtr dugc trinh bay ¢ Bang 1.

Bang 1. Két qua theo dbi khdi lwong chudt nghién ctru doc tinh cp

Nhém Khéi lugng chudt (g) Giatrip
(n=10) | Trudc thi nghiém Ngay 1 Ngay 3 Ngay 7 (trudc - sau)
Chirng 19,75 £ 0,58 20,15+0,69 23,05+£0,72 29,38 +1,18 p>0,001
Thur 19,74 £ 0,56 20,04 £ 1,06 22,95+ 1,04 29,48 £ 0,65 p>0,001
Pehimg-thir p> 0,05 p> 0,05 p> 0,05 p>0,05

Kh(‘)i‘ luong chudt tang chdm vao ngay 1,
nhung dan ting nhanh vao cac ngay ke tiép. Két
thuc thi nghiém (ngay 7) chudt & cac nhom thi

va chimg déu ting can co ¥ nghia thong ké so véi
trudc tht nghiém (p suse - sau < 0,001, Bang 1).
Khong c6 su khac biét vé can nang gitra nhom
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thir va nhom chimg ¢ mdi thoi diém trude thi
nghiém, ngay 1, 3 va 7 (p > 0,05).

3.2. Két qua doc tinh liéu lap lai 90 ngay

3.2.1. Két qua theo déi cdn ning tho

Trong thoi gian thi nghiém, tat ca cac tho déu
hoat dong binh thuong, an udng tot, mat sang,
16ng muot, phan kho. Khong co biéu hién bat
thuong vé an udng ciing nhu van dong. Khdi luong
can ctia tho duogc theo ddi thé hién trong Bang 2.

Theo doi can nang thd trong qua trinh thi
nghiém cho thiy: Trong sudt 90 ngay thir nghiém
can nang cda thd & nhom chiing va hai nhom thi
déu tiang, va khong c6 su khac biét can ning giita

53

cac nhom & ting thoi diém danh gia (panova >
0,05). O thoi diém két thic thi nghiém, khbi
luong thé tang 160 % (p < 0,001), 157%
(p < 0,001), 158% (p < 0,001) lan luot & nhém
ching, thtr 1 va thir 2 so voi trudc thi nghiém;
khéi Iugng tho & thoi diém két thuc thi nghiém
cling khong thiy c6 sy khac biét giita nhom
chirng va 2 nhém thir (panova > 0,05).

3.2.2. Két qua theo doi cdc chi sé huyét hoc
lién quan toi chirc nang tao mau

Thé dwoc 1dy mau va xét nghiém cac thong
) huyét hoc tai cac thoi diém ngay 15, 30, 60,
90 tom tit trong Bang 3.

Bang 2. Két qua theo ddi cén ning cua tho

Nhom ching Nhom thir 1 Nhom thir 2 p

(n=7) (n=7) (n=7) ANOVA
Trude TN 2,02+0,1 2,03+0,1 1,96 £ 0,1 p>0,05
Sau 1 tuan 2,17+0,1 2,20+ 0,1 2,12+0,1 p>0,05
Sau 2 tudn 2,26+0,1 2,31+0,1 2,23+0,1 p>0,05
Sau 4 tuan 2,48+0,2 2,59+ 0,1 2,39+ 0,1 p>0,05
Sau 8 tuan 2,81+0,2 2,95+0,2 2,79+0,2 p>0,05
Sau 12 tudn 3,17+0,1 3,16+0,2 3,01 £0,2 p>0,05
Két thuc TN 323 +0,1%** 3,20+ 0,3%%* 3,07 + 0, 2%%* p>0,05
#¥% 1y < 0,001, so sanh khoi lugng can véi thoi diém trude thi nghiém cua nhom twong tng;
Panova: gid tri p so sanh giita cac nhém tai cac thoi diém.

Bang 3. Thong s6 huyét hoc cuia tho tai cac thoi diém danh gia

. . Chi sb o
gi%?; ;:llh:on;) Hong cau | Bach cau Tiéu cau Hematocrit | Hemoglobin Gid tri
(x 1022/ | (x 10°1) (x 10°/1) (%) (g/dl) Panova
Truée | Nhéomching | 5,7+03 | 87+05 | 538,1+113,6 | 385+1,1 | 11,7+0,5
thi NhémT1 | 54+04 | 86+1.8 | 4969+1167 | 37,724 | 11.7+0,7 | p>0,05
nghiém | NhomT2 | 53+07 | 87+22 | 5659+130,1 | 37,7+3.4 | 11,6+1,0
Nggy | Nhomching | 54406 | 8.1+18 5859+96,9 | 356+1,5 | 10,7+06
igsy NhémT1 | 5,6+03 | 82+13 | 5050+1568 | 37,5+2,0 | 11.3+0,7 | p>0,05
NhomT2 | 53+05 | 87+22 | 526,7+1033 | 37,125 | 11,2+0,8
Nggy | Nhomechimg | 57+04 [ 10.0£13 | 525.6=1669 | 392+1.8 | 11.9£0.5
_;‘foy NhémT1 | 5,6+05 | 9,8+20 | 4663+1450 | 37,8+1.8 | 11.7+0,5 | p>0,05
NhémT2 | 57+08 | 9.6+23 | 5856+1757 | 385+3,8 | 118+1,1
| Nhomchimg | 6,002 | 96+16 | 4829+671 | 403+1,1 | 124+04
N6ggy Nhom Tl | 6,004 | 10,5+2,5 | 46801198 | 402=1,5 | 12505 | p>0,05
Nhom T2 | 5,8+0,2 | 95+22 | 5344+1369 | 395+1,4 | 12,1+0,3
Nggy | Nhomehimg [ 6.0+0.7 | 9.6+1.9 | 477.4=1145 [ 40226 | 12.6=09
9goy NhémT1 | 6,105 | 10,1+1,7 | 411,7+137,7 | 41,1£2.7 | 132+0,7 | p>0,05
NhémT2 | 62+05 | 97+19 | 4906+815 | 408+2,1 | 133+0,7
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Két qua xét nghiém mot s6 chi sb huyét hoc
cho thiy: théng s6 huyét hoc cua tho (n=7) trong
3 nhém tai thoi diém trudc thi nghiém; ngay 15;
ngdy 30; ngay 60 va ngay 90 déu khong thay co
su khac biét gitra nhém ching va 2 nhém tha
(panova > 0,05); cac thong sb huyét hoc trong
timg nhém ciing khong ¢ su thay doi tir thoi

diém bat dau t6i thoi diém két thac thi nghiém
(p > 0,05).
3.2.3. Két qud theo doi thong sé hod sinh mdu
Thé duoc 1dy méu va xét nghiém cac thong
s0 hoa sinh cling tai cac thoi diém ngay 15, 30,
60, 90 tom tat trong Bang 4.

Béng 4. Thong s6 hoa sinh méau cta tho tai cac thoi diém danh gia

Th@i Nhom AST ALT t%s:]“;zg; Albumin | Cholesterol Glucose Uré Creatinin Gia tri
diém m=7) un un (mmol/l) (g/) (mmol/l) (mmol/l) (mmol/l) (umol/1) PANOVA
Nhom 34,8 57,1 £ 1,0+ 37,4 20401 6,3+ 42+ 89,9
Trudc ching +7,0 14,6 0,1 +0,8 ’ ’ 0,3 0,2 +6,1
thi Nhom 28,4 57,6 £ 1,2+ 38,3 21405 6,5+ 42+ 89,9 p>
nghié T1 +6,8 13,5 0,2 +1,4 ’ ’ 0,6 0,8 +6,9 0,05
m Nhom 30,2 + 63,3+ 1,2+ 38,1+ 21+04 6,8 + 39+ 88,2 £
T2 12,0 16,6 0,2 1,3 ’ > 0,7 0,5 13,4
Nhom 48,7 + 72,3+ 1,1+ 38,9+ 20403 5,7+ 4.8 + 88,5+
chung 15,3 7,5 0,4 2,3 ’ ’ 0,3 0,7 12,0
Ngay Nhom 37,6 £ 64,5 + 1,0+ 38,3+ 19405 5,7+ 4,5+ 98,5+ p>
15 Tl 9,9 18,5 0,4 1,4 ’ i 0,5 0,6 9,2 0,05
Nhoém 45,7+ 76,3 + 1,3+ 38,5+ 20402 59+ 4,6 £ 93,4+
T2 13,6 15,2 0,5 1,1 ’ ’ 0,6 0,5 6,8
Nhoém 52,4 + 71,6 £ 1,6 + 38,4+ 16406 7,1+ 52+ 93,9+
ching 17,5 19,0 0,7 2,2 ’ ’ 0,5 0,9 13,6
Ngay Nhoém 46,0 = 70,8 + 1,5+ 37,4+ 14405 6,9+ 4,7+ 1023 + p>
30 T1 22,7 19,2 0,6 1,6 ’ ’ 0,6 0,9 7,8 0,05
Nhoém 55,5+ 81,0+ 1,7+ 37,6+ 18404 6,6 + 5,0+ 98,6 =
T2 22,9 16,5 0,5 2,0 ’ ’ 0,6 0,9 9,6
Nhoém 37,4+ 78,0 £ 1,0+ 39,1+ 21405 6,7+ 55+ 94,2 +
ching 13,2 17,0 0,4 1,1 ’ > 0,4 1,2 7,0
Ngay Nhoém 41,7+ 74,6 + 1,1+ 38,3+ 17407 7,0+ 5,1+ 102,0 £ p>
60 T1 15,0 26,9 0,3 1,2 ’ ’ 0,4 0,6 12,9 0,05
Nhoém 435+ 77,5+ 1,0+ 379+ 22407 7,1+ 4,6 £ 97,5
T2 18,3 22,2 0,3 2,0 ’ ’ 0,6 0,9 13,2
Nhoém 38,7+ 64,9 + 1,6 431 + 17407 58+ 4,6 £ 85,3+
chung 9,4 23,7 0,5 2,7 ’ ’ 0,7 0,8 10,2
Ngay | Nhom | 356+ | 69,2+ 1,6 + A7+ | o o6 55+ 52+ 91,2+ p>
90 T1 16,4 18,0 0,3 2,2 ’ ’ 0,5 0,5 10,0 0,05
Nhém 33,8+ 65,9 + 1,6 + 40,7 + 17405 5,6+ 4,7 + 89,6 =
T2 14,8 21,5 0,3 1,8 ’ ’ 0,7 0,5 10,8

Két qua xét nghiém mot sd chi s6 hoa sinh
mau cho thay: thong s6 hoa sinh cta tho (n = 7)
trong 3 nhom tai thoi diém trude thi nghiém;
ngay 15; ngay 30; ngay 60 va ngay 90 déu khong
thdy c6 su khac biét giita nhom chimg va 2 nhom
thir (panova > 0,05); cac thong sd hoa sinh trong
timg nhém ciing khong co su thay doi tir thoi

diém bat dau t6i thoi diém két thac thi nghiém
(p>0,05). 7
3.2.4. Ket qua hinh anh dai thé co quan

Sau khi két thuc thi nghiém thé dugc chup
lai hinh anh dai thé: khong c6 biéu hién khéac
thuong vé hinh dang bén ngoai, mau sic cta cac
td chirc tim, gan, than, phéi, da day, rugt giira
nhom thtr voi nhém chirng (Hinh 3).
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Hinh 1. Hinh anh dai thé co quan cuia tho cac nhém (A-C) va hinh anh tim, gan, lach, than (D-F).
Trong d6, A&D- Nhom ching; B&E- Nhom Thir 1; C&F-Nhom Thir 2.

Két qua hinh anh dai thé va cac co quan tim,
gan, lach, than cua cac tho sau khi sir dung mau
thir tai thoi diém két thuc thi nghiém khong thay
c6 dau hiéu bat thuong so voi nhoém ching.

3.2.5. Két qua gidi phau mé bénh gan va thdn

Két qua quan sat vi thé do Khoa Giai phau
sinh 1y bénh — Bénh vién Quén Y 103 thyc hién
cho thdy: Hinh anh vi thé cho thiy cac tho thir
nghiém déu c6 gan va than khong bi t6n thuong,
hinh anh c4u tric trong gi61 han binh thuong.
Khéng c6 cac triéu ching bat thudng lién quan
dén mau thir. Cu thé: Trén cdc manh cat ciia md
gan cho thay ciu triic gan khong bi déo 16n, nhan
1 cac tiéu thily véi tinh mach trung tdm va cac
khoang ctra. Tai cac khoang ctra khong thiy ting
sinh x0, khong thdy tang sinh 6ng mat va cling
khong thay xam nhap viém. Céc té bao gan ¢
hinh thai binh thuong, khong thay hoai tir té bao
gan (Hinh 4). Trén cac manh cét tir md than cho
thdy cac cu than, 6ng than c6 hinh thai binh

thuong. Trong cic ciu than nhan rd khoang
Bowman, khong thiy tang sinh té bao cudn mao
mach ciu than, mang day cudn mao mach cau
than khong day. Cac éng than c6 ciu tric, hinh
thai trong gidi han binh thuong, mé dém khong
thiy xam nhap viém, khong xo hoa. Cac té bao
dng than khong ling dong glycogen, khong thoai
hoéa, khong hoai tir (Hinh 4).

Theo phuong phap Behrens véi khai niém la
mot con vat di chét & mot lidu nao d6 thi ciing
chét & cac lidu cao hon, cling nhu mdt con vét
song & mot liéu nao do thi ciing séng sot & lidu
thap hon. Véi két qua ciia nghién ctru dc tinh
cap trén chudt nhat tring ciia ché pham TNBG
c6 thé thay liéu gy chét 50 % dong vat thi
nghiém (LDsy) khong xac dinh duoc, va liéu
khong gay chét chudt (LDy) (lidu dic nhat co thé
cho udng) 1a 40,6 g bot thude/kg chudt. Theo
phan loai doc tinh cia GHS [10], mdu tha
vién nang TNBG c6 doc tinh thap dudi ngudng
phan loai.
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Hinh 2. Hinh 4nh giai phau tiéu ban gan, than cua tho sau khi két thuc thi nghiém. Hinh anh tiéu ban
dugc quan sat & d¢ phong dai 400 lan, vai ti€u ban gan (hinh trai) va tiéu ban than (hinh phai)
dugc nhudm HE (A) va nhuom PAS (B).
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Két qua doc tinh lidu lip lai trén tho udng
hdn dich mau thir lién tuc trong 90 ngay véi 2
murc lidu khac nhau 13 165,0 mg /kg tho/ngay
(trong tng v6i mirc liu ti da dung cho ngudi
1a 6 vién/ngudi/ngay) va 494,9 mg /kg tho/ngay
(cao gip 3 lan 50 Vi lidu dung ti da ngoai suy
cho nguoi), mau thir khéng anh huong dén can
nang, thé trang, hoat dong cua tho thi nghiém.
Tho khée manh, ting can. Cac chi sé sinh hoa
(AST, ALT, albumin, bilirubin toan phan,
cholesterol, uré, creatinin, glucose) va cac chi sd
huyét hoc (hong ciu, hemoglobin, hematocrit,
bach cau, tiéu cau) khong co sy khac biét & thoi
diém trude thir nghiém; sau 15 ngay; 30 ngay; 60
ngay va 90 ngay ubng mau thur gitra nhom thur
nghiém so v6i nhom chimg. Két qua phan tich
hinh anh ti€u ban déu khong nhan thay bat
thuong & cac t6 chire tim, gan, than, ph01, lach
va hé ti€u hoda cua tho thi nghiém khi quan sat
dai thé ciing nhu khong nhén thay t6n thuong mé
bénh hoc cua gan, than khi so sanh gifta hai
nhom thir nghiém va nhom ching.

Mic du vién nang Thanh nhiét - TNBG cé
chira thanh phan Diém sinh ché c6 ngudn gdc tir
luu huynh thuéc Danh muc dugc liéu c6 ddc tinh
ngudn gdc khoang vét do Bo y té ban hanh tuy
nhién Diém sinh sau khi dwoc ché bién va phdi
tron vao cong thirc thude theo phuong phap gia
truyén da giam dugc doc tinh. Cac két qua thir
doc tinh déu di cho thay thude khong giy biéu
hién doc tinh cap, sir dung dai ngay (90 ngay)
khong gy anh hudng xiu t6i thé trang, chi s6
sinh hoa, huyét hoc, mo6 bénh hoc gan than cta
dong vat thi nghiém.

Trong nghién ciru dc tinh ban truong dién
chung t6i cling méi chi ddnh gia duge mau thir &
2 muc lidu (liéu twong dwong véi lidu ding tbi
da trong mot ngay ngoai suy tir nguoi hay heu
lam sang va lidu gép 3 lan lidu 1am sang) mdi
muc liéu méi chi tha trén 07 dong vat thu
nghiém. S6 murc lidu thir va sé lugng dong vat
thi nghiém trong nghién ctru ndy tuy con it nhung
co ban dap mg yéu cau theo cac huéng dan va quy
dinh hién hanh [8, 9]. Céc di liéu thu dugc tir nghién
ctru ndy 14 co so budc dau cho nhitng nghién ciru
1am sang trong twong lai dé danh gia day dii tinh an
toan va hiéu qua cua thudc trén nguoi.

4. Két luan

Céac két qua nghién ctru doc tinh cho thiy
vién nang Thanh nhiét - TNBG dung véi liéu toi
da c6 thé cho udng 40,6 g/kg chudt khong gay
biéu hién doc tinh cip trén chudt nhit tring. Str
dung thudc lién tuc trong 90 ngay véi 2 muc lidu
tuong dwong liéu dung tdi da trén ngudi va lidu
gép 3 lan liéu dung tdi da trén nguoi khong gay
biéu hién bét thudong, khong anh hudng téi su
tang trong, chi s6 sinh hoa, huyét hoc, mé bénh
hoc gan va than cua tho. Tir két qua thyc nghiém
¢6 thé thdy vién nang Thanh nhiét - TNBG khi str
dung dung lidu chi dinh dam béao vé do an toan.
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