BO GIAO DUC VA PAO TAO BOY TE
TRUONG PAI HOC Y HA NOI

',!' MOy ) —
NS 1
e and 7
- J

So—
vy |
A

14

|
v
)
-
'I
v

P

¥ 0
| 4 s Ve
Ve
Iy L)

| -

Y HANOY ¥
29«

DINH THI LAM

NGHIEN CUU TINH AN TOAN,
TAC DUNG CHONG VIEM, GIAM PAU
CUA CAO XOA BACH XA TREN
THUC NGHIEM VA LAM SANG
BENH VIEM KHOP DANG THAP

LUAN AN TIEN ST Y HQC

HA NOI - 2017




BO GIAO DUC VA PAO TAO BOY TE
TRUONG PAI HOC Y HA NOI

DINH THI LAM

NGHIEN CUU TINH AN TOAN,
TAC DUNG CHONG VIEM, GIAM PAU
CUA CAO XOA BACH XA TREN
THUC NGHIEM VA LAM SANG
BENH VIEM KHOP DANG THAP

Chuyén nganh :Y hoc ¢o truyén
M4 sd : 62720201

LUAN AN TIEN ST Y HQC

Nguoi huéng dan khoa hoc:
1. PGS.TS. B4 Thi Phuong
2. PGS.TS. Nguyén Tran Thj Giang Huong

HA NOI - 2017




LOI CAM ON

Pé hoan thanh luan &n nay, t6i di nhan duoc rat nhiéu sy hd trg, gidp
d& cua nhiéu Thay, Cd gido, cac ban ddng nghiép va cac co quan, bénh vién.
Nhan dip nay, Téi xin duoc bay té 10ng biét on sau sac toi:

- Ban giam hiéu, Phong dao tao Sau Pai hoc - Truong Dai hoc Y Ha Noi

- Khoa Y hoc cé truyén - Truong Pai hoc Y Ha Noi.

Pi trang bi kién thuc, tao diéu kién thuan loi cho t6i trong sudt thoi
gian hoc tap tai truong.

Toi xin bay to 1ong kinh trong va biét on sau sac nhat téi PGS.TS. B
Thi Phuong - Nguyén truang khoa Y hoc ¢6 truyén truong Pai hoc Y Ha Noi;
PGS.TS. Nguyén Tran Thi Giang Huong - Nguyén truong phong dao tao,
Truong Pai hoc Y Ha Noi. Nhitng ngudi Thay da tan tinh huéng dan va
truyén dat cho t6i nhiing kién thuc va kinh nghiém quy bau dé tdi hoan thanh
luan an.

Toi xin tran trong cam on PGS.TS. Nguyén Nhuoc Kim - Nguyén
truong khoa Y hoc co truyén. PGS.TS. Nguyén Thi Thu Ha - Truéng khoa Y
hoc ¢o truyén. PGS.TS. Tran Thi Minh Hoa - Nguyén truéng khoa co xuong
khép - bénh vién Bach Mai, nhitng nguoi Thay da cho t6i nhiéu dong gop quy
bau dé cho t6i hoan thanh luan an nay.

T6i xin chan thanh cam on Ban Giam Déc, phong ké hoach téng hop va
toan thé cac ban déng nghiép khoa Y hoc dan toc - Bénh vién Pa khoa Béng
Pa, noi t6i truc tiép cong tac da nhiét tinh gitp d& toi trong qué trinh thu thap
s6 liéu dé t6i thyuc hién dung tién do cua nghién cuu.

T6i xin chan thanh cam on Cong ty C6 phan Nam Duoc da hd tro cho

t6i tién hanh nghién ctu nay.



T6i vo cung biét on TS. Pham Thi Van Anh - truéng Bo moén Dugc ly
cling toan thé can bo Bo mon Dugc Iy - Truong Pai hoc Y Ha Noi, da tan tinh
gitip d& tdi trong sudt qué trinh nghién cau thuc nghiém.

T6i xin bay to 1ong biét on sau sic téi cac Thay CO trong Hoi dong
thong qua dé& cuong va Hoi ddng cham luan an da dong gdp nhitng y Kién rat
quy bau dé tdi hoan thién luan an nay.

Cudi cuing, tdi xin bay té 10ng biét on vo han t&i cha me, chang, con,
ban bé, dong nghiép va nguoi than da dong vién, chia sé, gitp d& va ludn sat
canh bén t6i, danh cho t6i nhitng diéu kién thuan lgi nhat dé toi yén tam thuc

hién luan an nay.

Ha Noi, ngay 08 thang 10 nam 2017
Pinh Thi Lam



LO1 CAM DOAN

T6i tén 1a: Pinh Thi Lam, nghién cuiru sinh khoa 33 Truong Pai hoc Y
Ha Nbi,chuyén nganhY hoc ¢ truyén, xin cam doan:

1. Day Ia luan an do ban than toi tryc tiép thuc hién dudi su huéng
dan cua PGS.TS. B6 Thi Phuong va PGS.TS. Nguyén Tran Thi
Giang Huong.

2. Cong trinh nay khong tring lap vai bat ky nghién cau nao khéac
d4 cong b tai Viét Nam.

3. Céc sb lieu thdng tin trong nghién ctu [a hoan toan chinh xéc,
trung thuc va khach quan, di dugc xac nhan va chap thuan coa
co s nghién cau.

T6i xin chiu hoan toan trach nhiém trudc phap luat vé nhitng cam két nay.

Ha Noi, ngay 08’théng 10 nam 2017
Ngwoi viet cam doan
(Ky va ghi rd ho tén)

Pinh Thi Lam



CHU VIET TAT

ACR : American college of Rheumatology (Hoi Thap khép hoc M¥)
Anti-CCP : Khang Cyclic Citrullinated Peptide

ALT . Alanintransaminase

AST . Aspartat transaminase

BN : Bénh nhéan

CRP . C- reactionprotein (Protein phan tng C)

DDVN  : Duoc dién Viét Nam

Do : Ngay tht nhat diéu tri

D30 : Ngay thtr 30 caa dot diéu tri

DAS : Disease activityscore (chi sé mac ¢ hoat dong bénh)

DMARD s : Disease Mondyfying Anti Rheumatic Drugs
(Thudc chdng thap khép tac dung cham)
EULAR  : European League Against Rheumatism
(Lién doan chéng Thap khép Chau Au)
FDA . U.S. Food and Drug Administration
Cuc Quan ly thuc pham va dugc pham Hoa Ky

HAQ : Health Assessment Questionnaire - B cau hoi danh gia stirc khoe
RF : Rheumatoidfactor (Yéu t6 dang thap)

TPML : Toc d6 mau ling

VKDT : Viém khap dang thap

VAS : Visual Analog Scale (Thang diém danh gia muc d6 dau)
WHO - World health Organization - Té chuc Y té Thé gi6i

YHCT :'Y hoc ¢b truyén

YHHD : Y hoc hién dai



MUC LUC

DAT VAN DE ..o oottt ettt ettt ettt et n et et s e es s eeand 1
CHUGNG 1: TONG QUAN TAI LIEU ..ottt eeeeeeeeee e 3
1.1. BENH VIEM KHOP DANG THAP THEO Y HOC HIEN PAI .......... 3
O R =TI 01111 SRR 3
1.1.2. NQUYEN NNAN .....oiiiiiice e 3
1.1.3. Co ché bénh sinh viém Khép dang thap ...........cceeeveeevveeieeeeeeeeeeae, 4
114, CRAN QOAN ...cveveeeeeeeeee ettt ettt en et en et es e 7
1.1.5. Cac phurong phap G1BU T ...c...veeeeeeceeeeeeeeeeees e, 10
1.2. BENH VIEM KHOP DANG THAP THEO Y HOC CO TRUYEN ... 14
1.2.1. Khai niém vé VKDT (chtng ty) cia YHCT ..o, 14
1.2.2. Nguy@n nhan va co ché bénh sinh bénh VKDT theo YHCT ......... 15
1.2.3. Phan thé 1am sang va dilU tri ........ccovevrveeieieeeeeeeeee e, 17
1.3. TONG QUAN MOT SO NGHIEN CUU VE DPIEU TRI VIEM KHGP
DANG THAP BANG THUOC YHCT ..o, 23

1.3.1. Mot sé nghién ctru diéu tri VKDT bang thudc YHCT dung trong .. 23
1.3.2. Mét sé nghién ctru diéu tri VKDT bang thudc YHCT dung ngoai . 29
1.3.3. Mt sb nghién ciu trén thuc nghiém va 1am sang danh gia

tac dung chéng viém, giam dau ctia noc ran va caa mot s6

Ché PhAM CNGEE NOC FAN. ..., 31

1.4. TONG QUAN VE THUOC NGHIEN CUU.......c.ooireeeeeeeeeeeeeeene. 34
1.4.1. Toéng quan vé thudc dung ngoai: cao xoa BACh XA ..........cc..cee...... 34
1.4.2. T6ng quan bai thudc USNG troNg ..........cccevveveeeeeereeieeseeeeeseeeean, 38
CHUONG 2: POI TUGNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU.............. 40
2.1. NGHIEN CUU TREN THUC NGHIEM ..o 40
2.1.1. Chét liéu nghién cru trén thue NGRIEM ........coecveeeeeeeeeee e, 40
2.1.2. DOi twoNG NGNIBN CUU .....vvveeeeeereeveveeeeeeees e 42
2.1.3. Dia diM NGRIEN CHU ..o 43
2.1.4. Phuong phap nghi€n ClU..........ccceviiiiiiiiiiicee e 43

2.2. NGHIEN CUU TREN LAM SANG ....ooooeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e, 51



2.2.1. ChAt [I8U NGNIBN CUU ... 51

2.2.2. Dia diém va thoi gian NGhIBN CUU .......eeeeeeeeeeeeeeeeeee e 53
2.2.3. D1 troNg NGNIEN CHU .....cvoeeeeeeeeee e 53
2.2.4. Phuong phap nghién citu trén [am sang..........ccoceeviiiiiiienicnnnn, 56
2.2.5. Phuong phap danh gia két qua nghién CaU ..........covvvveeveeereeeenne, 60
2.2.8. XU Y SO THEU ... 61
2.2.7. Dao @UC NGIEN CUU......c.coiieiiiececcecce e 62
CHUONG 3: KET QUA NGHIEN CUU.....ooiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeen, 63
3.1. KET QUA NGHIEN CUU TREN THUC NGHIEM .......coooovvvvrierennn. 63
3.1.1. boc tinh cap va ban truong dién cua cao xoa Bach xa................. 63
3.1.2. Kich trng da cua cao xoa Bach xa trén thuc nghiém ................... 77
3.1.3. T4c dung chéng viém, giam dau ctia cao xoa Béach xa trén thuc nghiém.. 78
3.2. KET QUA NGHIEN CUU TREN LAM SANG.........ccooeieieereree, 86
3.2.1. Bac diém bénh NhaN NGHIBN COU ..., 86
3.2.2. HiBU QUA GIBU T oo 88
3.2.3. Tac dung khdng mong muébn ciia cao xoa Bach Xa .................... 101
CHUONG 4: BAN LUAN .....cooeeteeeeeeeeeeeeee ettt 104
4.1. BAN LUAN VE KET QUA NGHIEN CUU TREN THUC NGHIEM 104
4.1.1. Boc tinh cta cao X0a BACh X@.......cccceveviceiiiieicee e, 104
4.1.2. Tac dung chbng viém, giam dau cua cao xoa Bach xa................ 114
4.2. BAN LUAN VE KET QUA NGHIEN CUU TREN LAM SANG....121
4.2.1. Bic diém ctia dbi tuong NGNIBN COU ...veeeeeeeeeeeeee e 121
4.2.2. Ban luan vé hiéu qua diéu tri trén 1am SaNg........coooeveeveerernenns 123
4.2.3. Ban luan vé tac dung ctia cao X0a BACH X&........coovevvvererrrnnns 133
4.2.4. Tac dung khéng mong muébn cua cao xoa BACh X3 ..................... 140
KKET LUAN oottt ettt ettt ee et et et et en e e naeeeens 141
KIEN NGHTI ©.cveeeeeeeeeeeeeete ettt ettt ee et en e ee e 143

DANH MUC CAC CONG TRINH PA CONG BO
CO LIEN QUAN DEN LUAN AN

TAI LIEU THAM KHAO

PHU LUC



Bang 2.1.
Bang 2.2.
Bang 3.1.

Bang 3.2.
Bang 3.3.

Bang 3.4.

Bang 3.5.
Bang 3.6.

Bang 3.7.

Bang 3.8.

Bang 3.9.

Bang 3.10.

Bang 3.11.
Bang 3.12.

Bang 3.13.

DANH MUC BANG

Thanh phan ctia cao X08 BACH XA .........c.vveeeiereeeeeeeeeeeeesne 40
Thanh phan ctia cao x0a ddi ChNG ........ccvvvveeeeeeeeeeeeeeae 52
Mbi twong quan lidu luong va ty 1& chudt chét trong vong

72 gio sau khi tiém dudi da cao Bach Xa.........cccceeveeceivenenen, 63
Anh hudng cia cao xoa Bach xa dén thé trong tho.................... 65
Anh huéng cia cao xoa Bach xa dén sé lwong hong cau

trONG MAU TNO ... 65
Anh hudng cua cao xoa Bach xa dén ham lugng huyét sic t6
troNg MAU thO ..cvveiieiececcec e 66
Anh huéng ctia cao xoa Bach xa dén hematocrit trong mau tho ... 67
Anh hudng cia cao xoa Bach xa dén thé tich trung binh

hONG CAU trONG MAU thO ..o 67
Anh hudng cua cao xoa Bach xa dén sé lugng bach cau

troNg MAU thO ..c.vviiieiecceece e 68
Anh huéng cia cao xoa Bach xa dén cong thirc bach cau

trONG MAU TNO ... 68
Anh hudng cia cao xoa Bach xa dén so luong tiéu cau

trONG MAU TNO ... 69
Anh huéng cta cao xoa Bach xa dén hoat do AST trong méu tho. 70
Anh huong cua cao xoa Bach xa dén hoat @ ALT trong mau tho . 70
Anh huong cua cao xoa Bach xa dén nong do bilirubin toan

PHAN trONG MAU TG ... 71
Anh hudng cua cao xoa Bach xa dén ndng do albumin

TrONG MAU TNO .o e 71



Bang 3.14.

Bang 3.15.

Bang 3.16.
Bang 3.17:

Bang 3.18:

Bang 3.19.
Bang 3.20:

Bang 3.21.
Bang 3.22.

Bang 3.23.
Bang 3.24:
Bang 3.25.
Bang 3.26.
Bang 3.27:
Bang 3.28:
Bang 3.29:
Bang 3.30:

Bang 3.31:

Bang 3.32:

Anh huéng cua cao xoa Bach xa dén nong do cholesterol

t0aN PhaN trong MAU tho .......c.eeveeeieeeeeeeeeeeee e 72
Anh huéng cia cao xoa Bach xa dén ndng do creatinin

troNg MAU tNO ... 72
Murc d6 kich tng da cua cao xoa Bach xa trén thuc nghiém...... 77
Téc dung chdng viém cip caa Cao xoa Béch xa trén md hinh

gay phu chan chudt céng qua chi sé do phu chan chugt. ........... 79
Téc dung chdng viém cap cua Cao xoa Bach xa trén md hinh

gay phu chan chudt céng qua chi sé do day chan chuét............. 80
Khéi lwong tai chudt va muace d6 te ché viém cua thude thir...... 81
Anh hudng ciacao xoa Béach xa 1én thoi gian phan ung

v6i nhiét dd cta chudt NNAL trANG.........cv.eveeeeeceeeeeeeeeeee e, 82
Anh hudng cua cao xoa Bach xa 18n thoi gian phan tng dau .... 83

Tac dung giam dau cta cao xoa Bach xa trén

chudt nhat trang bang MAY ré Kim ..........cccoveveeveeseeeieeeeseenne 84
Anh hudng ctia cao xoa Bach xa 1én thoi gian phan tng dau .... 85
Dic diém chung cua cac dbi tuong NGhIBN CaU.........c.vvecveencee. 86
Gial doaN DENN ....cvveiice 86
Mirc d6 bénh & thoi diém tredc didu tri.......oeverecerecreieene, 87
Hiéu qua cai thién thoi gian cang khap trung binh.................... 88
Hiéu qua cai thién s6 khop dau trung binh .........cceveveveeeeenenee, 89
Cai thién chi s6 Ritchie trung DiNN .........oocvveieeeeeeeeeee, 90
Hiéu qua cai thién mirc do dau trung binh theo

danh gia ctia BN bang thang diém VAS .......cccovoeeveereeeeeene, 91
Hiéu qua cai thién mic d dau trung binh theo danh gia

ctia BN bang thang diém VAS, ........cccevevereieeeeeeeseeseeieeeninns 92
Hiéu qua cai thién murc d6 hoat dong bénh theo danh gia

cta thay thuoc bang thang diém VASs.........cceeveeveveereereereeins 93



Bang 3.33:
Bang 3.34:
Bang 3.35:
Bang 3.36:

Bang 3.37:
Bang 3.38:
Bang 3.39:
Bang 3.40:
Bang 3.41:

Bang 3.42:
Bang 3.43:

Hiéu qua cai thién s6 khop sung trung binh ............cccoveeeeenee. 94
Hiéu qua cai thién téc d6 mau lang trung binh...........c.cccevveeee. 95
Hiéu qua cai thién CRP trung binh cua hai nhom ...................... 96
Hiéu qua cai thién chirc nang van dong trung binh dugc

danh gia theo bo cau hoi (HAQ) .....cvcveeeiecese e 97
Hiéu qua cai thién chi sé DAS 28 - CRP trung binh................. 98
Ty 1& BN cai thién chi 56 DAS 28 - CRP .......coccevvveeveeeeeenn, 08
Ty &€ BN cai thién > 20% céc chi tiéu danh gia theo ACR...... 100

Ty Ié BN cai thien ACR 20%, 50% va 70% theo tiéu chuan ACR.... 100

Phan b tan xuat xuat hién tac dung khéng mong mudn

cua hai NNOM BN ... 101
Céc thay d6i Vé huyét hoc trude va sau didu tri.........o..ceeeeee.... 102
Cac thay ddi vé sinh hoa mau trude va sau diéu tri................ 103



Biéu d6 3.1:
Biéu d6 3.2:
Biéu d6 3.3:
Biéu d6 3.4:
Biéu d6 3.5:

Biéu do 3.6:
Biéu dd 3.7:
Biéu d6 3.8:
Biéu d 3.9:
Biéu do 3.10:

Biéu do 3.11:

Biéu do 3.12:

DANH MUC BIEU PO

LiU CNEE LD50 ...t 64
Ty 1& BN cai thién > 20% thoi gian cang khép budi sang ..... 88
Ty ¢ BN cai thién >20% s6 khép dau trung binh................. 89
Ty 1é BN cai thién > 20% chi s6 Ritchie trung binh .............. 90
Ty 1€ BN cai thién > 20% murc d6 dau theo danh gia cua BN
bang thang diEM VAS, .......c.eveeeeeeeeseeeeeeeeseesssesses e 91
Ty Ié BN cai thién >20% muc do dau theo danh gia

ctia BN biang thang diem VAS, .......c.ovveereeeeeeeeeeeeseeeene, 92
Ty I¢ BN cai thién > 20% murc do hoat dong bénh theo

danh gia cta thay thudc theo thang diém VAS;........co..cueeee.s 93
Ty I& BN cai thién > 20% s khdp sung trung binh............... 94
Ty I& BN cai thién > 20% tdc do mau lang trung binh........... 95
Ty 168 BN cai thién >20% CRP.......cccovvveverieirerseeseeierinene, 96

Ty I¢ BN cai thién > 20% chirc nang van dong dugc danh gia
theo bo Cau hol HAQ ......ooieee e 97
Ty I¢ BN cai thién > 20% muc d6 hoat dong bénh theo
EULAR dua vao chi s6 DAS 28 - CRP........ccccovvvernrrerirnens 99



So dd 1.1.
So db 1.2.
So db 2.1.
Anh 1.1;
Anh 1.2:
Anh 1.3:
Anh 1.4,
Anh 3.1;

Anh 3.2;
Anh 3.3:
Anh 3.4:
Anh 3.5;
Anh 3.6:
Anh 3.7
Anh 3.8:

DANH MUC SO PO, ANH

Nguyén nhan, co ché bénh sinh cia VKDT theo YHHD............ 6
TOm tit phac d6 didU tri VKDT oo, 13
So dd quy triNh NGNIBN CUU. ... 58
Viem KNGP NGON QAN 3
BAN taY GI0 thOl........veeveeeeceeeeeeeeeeeees st 3
Hat thAP dUGT 08......eveeeeieceeeeeceeee et 3
Cao X0a BACh XA ......cceeviiiiieiic e 41

Hinh théi vi thé gan tho 16 ching (tho sé 4) sau 4 tuan

DI thUSC (HE X 400). ... 73
Hinh thai vi thé gan tho 16 tri 1 (tho s6 13) sau 4 tuan............. 74
Hinh théi vi thé gan tho 16 trj 2 (tho s6 23) sau 4 tuan............ 74
Hinh théi vi thé than tho 16 ching (thd SO 4) ..., 75
Hinh théi vi thé than tho 16 tri 1 (tho s 13) sau 4 tuan............ 75
Hinh théi vi thé than tho 16 tri 2 (tho s 25) sau 4 tuan............ 76
Hinh théi vi thé da tho 16 chng (thd $6 5) .....vecvveeeeeecereeene 76

Hinh thai vi thé da tho 16 tri 1 (tho sé 15), sau 4 tuan boi

thudc ther: Viém da vira - Trung bi xung huyét ..............c......... 77



PAT VAN PE

Viém khép dang thap (VKDT - Rheumatoid Arthritis, RA) 1a bénh ly tu
mién dién hinh, dién bién man tinh véi cac biéu hién tai khop, ngoai khép va
toan than & nhiéu mic d6 khéac nhau, dién bién phic tap [1],[2]. Bénh dé lai
hau qua nang né vai 90% bénh nhan (BN) tién trién nang va mét chirc ning
van dong trong vong 20 nam [3]. Néu khong dugc chan doan som, diéu tri
dung va kip thoi, bénh tién trién ngay cang ning dan dén huy hoai khép, anh
huong dén chat luong cudc séng cia BN va 1a ganh ning cho gia dinh va x&
hoi [1]. VKDT gap & moi qudc gia trén thé gidi, bénh chiém khoang 1% dan
s6 [4],[5],[6]. O mot s6 nudc Chau Au, bénh chiém ty 16 khoang tir 0,5 - 1%
dan s, con & Chau A, bénh chiém khoang tir 0,17% - 0,3% dan s6 [7]. Muc
dich diéu tri bénh VKDT Ia nham kiém soat qua trinh mién dich va qua trinh
viém khap, phong ngtra hay khap, bao vé va duy tri chie nang chung ctia khop
dé l1am cham hodc ngung tién trién va cd thé thay doi dién tién tu nhién cua
bénh, do d6 gitp cai thién chat luong séng cho ngudi bénh va tranh dugc cac

bién ching caia bénh va cua cac thude diéu tri gay ra [4],[8],[9].

Ngay nay su ra doi cac thubc chéng thap khép lam giam nhe bénh
(Disease - mondifying anti Rheumatic drugs: DMARDS), liéu phap sinh hoc
(Biological Therapy) di tao ra cudc cach mang trong diéu tri VKDT vai hiéu
qua cao, tdc dung nhanh va dung nap tot. Tuy nhién nhom thudc nay van gay
ra mot sb tac dung khdng mong muén nghiém trong nhu: ha bach cau, suy
gan, suy than, ton thuong phoi man tinh... Chinh vi vay viéc tim ra cac thudc
c6 hiéu qua cling nhu an toan cho bénh nhan van la muc tiéu cua cac nha khoa

hoc hién nay.



Trong nhitng nam gan dy cong nghé duoc va bao ché cua Y hoc cd
truyén (YHCT) da c6 nhitng budc phat trién vuot bac, cac ché pham YHCT
dung ngoai da duoc dwa vao nghién ctu, san xuat va cung cap phuc vu cho
cong tac diéu tri.

Noc ran hé mang 1a mét vi thudc quy. Kinh nghiém dan gian tir 1au da st
dung noc ran trong diéu tri mot s6 bénh 1y vé co xuong khép. Két qua mot sb
nghién ciu vé noc ran hé mang cho thay noc rin hé mang cé tac dung tiéu
viém, giam dau trén thuc nghiém [10],[11],[12].

Cao xoa Bach xa 1a mot ché pham cia YHCT do Céng ty Nam Duoc san
Xuat, c6 thanh phan: noc rin hé mang kho, methyl salicylat, camphor, tinh
dau Bac ha, Qué, menthol. Thudc cé tac dung chéng viém, giam dau va duoc
chi dinh trong céac bénh 1y co xuong khép, than kinh. Tuy nhién cho dén nay
chua c6 nghién ctru ndo vé tac dung dugc 1y cling nhu tac dung 1am sang cua
ché pham cao xoa c6 thanh phan 1a noc ran hé mang két hop véi mot sé duoc
chat trong diéu tri bénh viém khép dang thap. Bé c6 bang chiing khoa hoc vé
tac dung diéu tri cling nhu tinh an toan cta ché pham, chung t6i da tién hanh
nghién ciru dé tai véi 2 muc tiéu:

1. Nghién ciu dgc tinh cdp, bdn trwong dién, kich #ng da va tac
dung chéng viém, gigm dau ciia cao xoa Béach xa trén thuc
nghigm.

2. Pdnh gid tic dung cia cao xoa Bach xa két hgp bai thusc Qué chi
thwoc dwot tri mdu thang trén bénh nhan viém khép dang thdp giai
doan 1, 11 (thé han nhiét thac tap).



Chuong 1
TONG QUAN TAI LIEU

1.1. BENH VIEM KHOP DANG THAP THEO Y HQC HIEN DAl
1.1.1. Khéi niém

Viém khép dang thap 1a bénh tu mién dich dic trung boi qué trinh
viém man tinh cac khép, bénh dé lai hau qua nang né, néu khong duoc chan
doan sém va diéu tri kip thoi s& dan t6i ton thuong sun khop, huy xuong gay
dinh va bién dang khép [1],[2]. Bénh dién bién phic tap véi cac biéu hién tai

khop, ngoai khép va toan than vai nhidu mac d6 khac nhau [4],[5].

i

Hat dudi da

Anh 1.1: Anh 1.2:
Viém khop Ban tay
ngon gan gi6 thoi dudi da

1.1.2. Nguyén nhan

Nguyén nhén gay bénh chua rd rang, VKDT duoc coi la mot bénh tu
mién véi su tham gia cia nhiéu yéu té nhu nhiém khuan hozc di truyén [3].
Tuy nhién, hién nay chua c6 mot tdc nhan nhidm khuan nao dugc xac minh
chic chan [4],[6].

Tudi, giéi: Bénh co lién quan rd rét dén gigi tinh va lta tudi. Trong
bénh VKDT, ty 18 nit cao gap 4 lan nam giéi [13]. Ty 16 VKDT chiém tur
70 - 80% la nir va & tudi trung nién chiém tir 60 - 70% [13],[14]. Hon nita



bénh VKDT thudng xuat hién hoic niang hon & thoi ky sau sinh dé, sau man

kinh, chirng t6 c6 vai tro cua hormon giéi tinh [15].
1.1.3. Co ché bénh sinh viém khép dang thap

Sinh ly bénh hoc cta bénh VKDT con chua r3. Tuy nhién cac nghién
ctru cho thdy cac phan wng mién dich xay ra & mang hoat dich déng vai tro co
ban trong bénh viém khép dang thap [5]. Khang nguyén 1a tac nhan gay bénh
xam nhap vao co thé gay khoi phat mot chudi cac phan tng mién dich, trong
d6 cac té bao lympho T dong vai tro then chét. Céc té bao lympho T sau khi
tiép xUc véi khang nguyén dugc hoat hoa (chu yéu 1a TCD4) tiét ra cytokin
[16]. Céc cytokin do té bao T tiét ra tac dong Ién cac té bao khac, trong do c6
3 loai té bao cha yéu: lympho B, dai thuc bao va té bao noi md mach mau

mang hoat dich [4].

+ Céc cytokin do té bao T tiét ra s& hoat hda té bao B san xuat ra cac
yéu t6 thap c6 ban chat 1a immunoglobulin, tir d6 tao ra cac phtac hop mién
dich lang dong tai khép. Té bao lympho B tiét ra cac tu khang thé nhu yéu t6
thap (rheumatoid factor - RF), khang thé dic hiéu véi cylic citrulinated
peptide (anti - CCP). Té bao lympho B tai khép viém con tiét cytokin gay
viém va trinh dién nhiéu loai peptid mang tinh khang nguyén dén té bao T [6],
lam cho té bao T hoat hoéa tiét cac cytokin gay viém tao nén moét vong xoin
bénh 1y. Pay chinh 13 co sé cho viéc diéu tri VKDT nhiam dich té bao B
[17],[18],[19].

+ Céc cytokin hoat hoa dai thuc bao tiét ra cac cytokin khac gay kich
thich cac té bao mang hoat dich, té bao sun, nguyén bao xo ting sinh xam 1an
vao sun, tao thanh mang mau. Mang mau chinh la mang hoat dich tang sinh,
chtra mot u hat viém giau té bao, cac té bao ciu tao nén mang nay tiét ra cac
chat rat dac biét nhu osteopontin 1am cho cac té bao mang hoat dich dé& bam

dinh, xam 1an vao sun va pha hay, bao mon sun va phan xuong sat sun. Mang



méu - mang hoat dich (Pannus silnovial) con chtra cac té bao tang sinh theo
kiéu don dong va giai phong ra cac enzym colagenase, stromelysin, elastase...;
chang tac dong trén ném collagen va proteoglycan pha huy cau tric trung tam
cua sun khép. Mot sé cytokin nhu Interleukin 1 (IL- 1), Interleukin 6 (IL- 6),
TNFa..., tip trung cao do tai mang hoat dich caa BN VKDT, chung la céac
peptid c6 phan tir lugng thap dong vai tro kich dong, hoat hoa cac té bao viém
va cac té bao noi mac thanh mach, 1am cho céc té bao nay tiét ra cac phan tu
két dinh, gay hoa tmg dong bach cau, tap trung cac té bao viém tai khép, giai
phong ra nhiéu enzym lam hay hoai sun khép va mo tha phat. Céac cytokin
nhu: Interleukin 1, TNFa..., con kich hoat cac té bao huy xwong (Huy cét
bao) tang hoat dong lam tiéu phan xwong sat sun. Cac nghién ciu gan day cho
thay vai tro quan trong cua IL- 17 va té bao san xuat cytokin (TH17 - mot
nhom dudi cua té bao TCD4). Céac nghién ciu vé vai trd cua IL- 17 trong
VKDT goi ¥ mot huéng phét trién thuéc mai nham vao TH17 va IL- 17 trong
diéu tri VKDT trong twong lai [20],[21],[22].

Nhu vay, VKDT la bénh tu mién do sy hinh thanh cac phtiic hop mién
dich tai mang hoat dich khop dan dén phan tng viém man tinh tai khép véi su
hoat hda hang loat té bao, trong d6 co cac té bao TCD4, lympho B, dai thuc
bao, bach cau trung tinh, nguyén bao soi mang hoat dich... tai khp viém. Céc
té bao tai khdp viém twong tac véi nhau thong qua céc cytokin do cac té bao
nay tiét ra. Két qua cua su tuong tac giita cac té bao tai khop viém gay ting
sinh mang hoat dich khap, hoat hda hay cét bao gay pha hay sun khép, dau
xuong dudi sun, din dén xo héa, dinh va bién dang khép. Co ché bénh sinh
VKDT dugc thé hién duéi so do sau:



TOm tit nguyén nhén, co ché bénh sinh VKDT theo so do sau

Khang nguyén

Hoat hoa té

bao lympho T

v

Cytokin

v

Hoat hoa dai thuc bao

Té bao lympho B

l

Cytokin

Yéu t6 thap (RF)

A 4

Hoat hoa té bao
noi mach

|

Té bao mang hoat
dich, té bao sun,
nguyén bao xo

Phan tir két dinh

Ling dong phirc
hop mién dich

|

Giai phong
enzym

\4

'+ Tap trung té bao

Hinh thanh mang méu tan tao - mang ’hoat dich, pha
huay sun, pha hiy xuong - dinh va bién dang khép

So dé 1.1. Nguyén nhdn, co ché bénh sinh ciia VKDT theo YHHD [1]




1.1.4. Chan doan

1.1.4.1. Chén dodn xdc dinh

Hién nay &p dung hai tiéu chuan dé chan doan VKDT la tiéu chuan cua
Hoi thap khép hoc Hoa Ky nam 1987 (ACR 1987) [3],[5],[23] va tiéu chuan
cia lién doan chéng thip khép Chau Au 2010 (ACR/EULAR 2010 -

American College of Rheumatolog/European League Against Rheumatism)
[24],[25]. Theo ACR 1987 bénh nhan duoc chan doan khi triéu chimg dién
hinh va thuong ¢ giai doan muon, trong khi d6 tiéu chuan ACR/EULAR 2010

c6 thé chan doan bénh & nhiing giai doan sém, trudc 6 tuan gidp viéc didu tri

dat két qua tot [24].

- Chan doan xac dinh theo tiéu chuan cua hoi thap khop hoc Hoa Ky

nim 1987 (ACR 1987) [1],[3],[5].

1.
2.

S -

Ctring khép budi sang trén 1 gio.

Viém it nhat 3 trong 14 khép sau: ngon gan, ban ngon tay, co tay,
khuyu, goi, ¢6 chan, ban ngén chan (2 bén).

Trong d6 c6 it nhat mot khop thudc vi tri sau: ngén gan, ban
ngon tay, co tay.

C6 tinh chat d6i xang.

Hat dudi da.

Yéu té dang thap huyét thanh RF duong tinh.

X quang dién hinh (hinh bao mon, mat chat khoang dau xuong).

Thoi gian dién bién cua bénh it nhat phai 6 tuan. Chan doan xac dinh

khi ¢6 4/7 tigu chun [6],[23].

- Chén doan xac dinh theo tiéu chuan ACR/EULAR 2010 [24],[25].



C4c khép lién quan 0-5 Piém
1 khop lon 0
2 - 10 khép 1on 1
1 - 3 khép nho (c6 hoic khong cd biéu hién ¢ khép 16n) 2
4 - 10 khép nho (cd hodc khéng cé biéu hién & khép 16n) 3
> 10 khép (c6 it nhat 1 khép nho) 5

Xét nghiém huyét thanh (can it nhat 1 két qua xét nghiém) 0- 3 Piém

RF va Anti CCP (&m tinh) 0
RF va Anti CCP (duong tinh thap - gap < 3 1an) 2
RF va Anti CCP (dwong tinh cao - gip > 3 14n) 3
Phan &ng viém cap (can it nhat 1 xét nghiém) 0-1 Piém
Protein phan ung C va mau ling binh thuong 0
Protein phan ung C hoac mau ling (ting) 1
Thoi gian bi bénh 0-1 Piém
< 6 tuan 0
> 6 tuan 1

Chén doan khi c¢6 tong sé diém > 6/10

1.1.4.2. Chén dodn phan biét

Can phan biét voi mot sd bénh 1y sau: Thap khép cép, lupus ban do hé
thdng, xo ctmg bi toan thé, thoai hoa khép, git, hoi ching Pierrer Marie [4].



1.1.4.3. Chén dodn giai doan bénh VKDT theo hinh anh chup X - quang

Steinbrocker dya vao chirc nang van dong va hinh anh chup X- quang
chia thanh bén giai doan [4],[26].

- Giai doan I: ton thuong méi khu trd & mang hoat dich, sung dau chi &
phan mém, hinh anh trén phim X - quang xuong khép chua co thay doi, bénh

nhan con van déng gan nhu binh thuong.

- Giai doan I1: ton thuong da anh huong mot phan dén dau xuong, sun
khop. Trén phim X - quang c¢6 hinh bao mon, hep khe khép. Kha nang van

dong bi han ché it, tay con nam dugc, chan di lai duoc.

- Giai doan IlI: ton thwong nhiéu & dau xwong, sun khép, dinh khép
mot phan. Kha ning van dong con it, bénh nhan chi con ty phuc vu minh

trong sinh hoat, khong di lai duogc.

- Giai doan IV: dinh va bién dang khép tram trong, tan phé hoan toan.
1.1.4.4. C4c tiéu chudn ddnh gid mirc dj bénh VKDT
* Tiéu chudn ddnh gid dot tién trién bgnh VKDT

Muc ti€u hi¢n nay la kiém soat duoc cac dot tién trién, bao tdn chirc
nang khép, tranh hay khép. Do vay, xac dinh mirc do hoat dong trong dé co
xéac dinh dot tién trién cta bénh viém khép dang thap nham can thiép tich cuc
dua trén cac thong s6 sau: Xac dinh muc do dau theo VAS (Visual Analog
Scale), thoi gian cing khdp budi sang, sé khép sung, sd khop dau, chi sb
Ritchie dugc xac dinh trén 28 khép, tinh trang viém trén xét nghiém: tdc do
mau lang (TPML), protein C phan timg (CRP) ting cao trong dot tién trién.

Trén co s cac thong sb trén, c6 hai tiéu chuan danh gia dot tién trién

thuong duge sir dung nhiéu nhat trén 1am sang. D6 1a tiéu chuan theo EULAR
va theo DAS 28 [25],[27].



10

* Tiéu chudn ddnh gid dot tién trién ciia bénh VKDT theo ACR/EULAR 2010
C6 it nhat ba khép sung va it nhat mot trong ba tiéu chi sau: chi sb
Ritchie tir 9 diém trd 18n, thoi gian ctimg khdp budi sang kéo dai tir 45 phut
tré 1én, toe d6 mau lang gid dau tir 28mm trd 1én.
* Piém mirc dj hoat dpng ciia bénh theo DAS 28 (DAS: Disease activity score)
- Tinh diém DAS28 sir dung CRP theo cong thc:
DAS28 - CRP = 0,56*./ (s6 khop dau) + 0,28*,/ (s6 khop sung) +
0,014*VAS + 0,36*Ln(CRP+1) + 0,96
Chi s6 DAS 28- CRP duoc tinh theo chuong trinh 1ap san trén trang
Web: http://www.4s-dawn.com/DAS28/DAS28.html.
Trong d6: VAS danh gia ctia BN hoac thay thudc; CRP: Protein C phan ung.
S6 khép sung, khop dau duoc danh gia trén 28 khop bao gdm: khép
mom cuing vai, khép khuyu tay, ¢ tay, ban ngén tay, khép ngdn gan ban tay,
khép goi. Panh gia mic d6 hoat dong cua bénh nhu sau:
DAS 28 < 2,6: Bénh khong hoat dong.
2,6 <DAS 28 < 3,2: Hoat dong bénh murc o nhe.
3,2 <DAS 28 <5,1: Hoat dong bénh mirc do trung binh.
DAS 28 > 5,1: Bénh hoat dong manh.
1.1.5. Cac phwong phap diéu tri
1.1.5.1. Muc dich, nguyén tic diéu tri
* Muc dich
Kiém soat quéa trinh mién dich va qua trinh viém khop, phong ngura huy
khép, bao vé chirc ning khép, giam thiéu téi da cac triéu chung dé BN cd thé
c6 cudc sdng binh thuong. Tranh céc bién ching cua bénh va cua cac thude
diéu tri [4],[26]. Gio duc, tu van BN, vat ly trj liéu va phuc héi chirc ning
cho BN.
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* Nguyén tic diéu tri: Diéu tri toan dién, tich cyc, dai han va theo ddi
thuong xuyén.

1.1.5.2. Phwong phdp diéu tri ding thuéc

* Nguyén tic diéu tri:

Két hop nhiéu nhdm thudc: thude diéu tri triéu chuang (thuc chong
viém, thuéc giam dau va thuéc chéng thip khop lam giam nhe bénh -
DMARD’s, thubc 1a tc nhan sinh hoc, ngay tir giai doan dau caa bénh) [1],[4].
Cac thudc diéu tri c6 thé phai duy tri nhiéu nim, tham chi phai dung thudc suét
doi trén nguyén tac s6 nhom thudc va liéu thudc téi thiéu co hiéu qua [28],[29].
Riéng corticoid thuong chi sir dung trong nhimg dot tién trién [30].

* Quan diém méi trong diéu tri VKDT
- Cac thudc giam dau:
Str dung cac thude giam dau theo so d6 bac thang ctia T6 chirc Y té Thé

gidi (WHO). Thudng dung thudc giam dau bac 1 hodc 2 [1].

- Nhém thudc khang viém khong steroid: Co thé st dung cac thude
chéng viém tc ché chon loc COX2 nhu celecoxib, meloxicam, etoricoxib
hodc st dung céc thudc khang viém khong tc ché chon loc nhu diclofenac
[11.[4].[5]

- Nhém glucocorticoid: Nguyén tic: dung liéu tan cong, ngan ngay dé
tranh huy khép va tranh phu thudc thude. Pén khi dat hiéu qua, giam liéu dén,
thay thé bang thudc chong viém khéng steroid [30].

- Nhém thudc chong thiap khép lam giam nhe bénh (Disease
Mondyfying Anti Rhematic Drugs - DMADRg): Céc thudc chdng thip khép
lam giam nhe bénh 14 methotrexate, thudc chong st rét tong hop
hydroxychloroquin, sulfasalazin, cyclosporine A, dugc chi dinh ngay tir dau,

du bénh & giai doan nao [1],[6].
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Trong cac thudc 1am giam nhe bénh thi methotrexat duoc sir dung phd
bién [31]. Liéu dung tir 7,5 - 25mg/tudn, tiém bap hodc udng. Thong thudng
khoi dau bang liéu 7,5mg/tuan. Liéu methotrexat c6 thé ting hodc giam tuy
hiéu qua diéu tri. Panh gia hiéu qua diéu trj sau mdi 1 - 4 thang. Néu khong
c6 hiéu qua nén d6i cac thudc khac trong nhom hodc phdi hop véi cac
DMADRS nhu cloroquin hodac salazopyrin [32].

- Nhém thudc tic nhan sinh hoc: Cac tac nhan sinh hoc duoc chi dinh
v6i nhitng ca bénh VKDT ning, kho diéu tri, it dap tng voi lidu phap
DMADRs [6]. Céc tac nhan sinh hoc gom thubc co tac dung khang TNF,,
thudc trc ché té bao B, thudc wre ché lympho bao B, thuc khang interleukin 1
(IL- 1), thudc te ché cac interleukin 6 (IL- 6) [7].

+ Cdc thuéc khing TNFa: Cac thude khang TNFo duoc Cuc quan 1y
thue pham va Duoc phim Hoa Ky (U.S. Food and Drug Administration -
FDA) cip phép bao gdm: etanercept (Enbrel), infliximab (Renicade),
adalimumad (Humira) [33],[34],[35].

+ Thudc trc ché lympho bao B: Thude tc ché lympho B dugc FDA thong
qua do6 la rituximad (MabThera, Rituxan) [1],[18].

+ Thudc tre ché té bao T: Céc thudc e ché € bao T duge chi dinh cho
bénh nhan VKDT véi nhitng truong hop bénh nhan khang véi TNFao,
abatacept va leflunomide duoc FDA thong qua cho phép str dung két hop voi
methotrexat trong diéu tri VKDT [36],[37].

+ Thuéc ke ché IL - 1 (Anakinra): Pay 1a mot khang thé don dong
khang lai thu thé ctia IL- 1 [38],[39]. C6 tac dung chdng viém vira phai trong
VKDT va ciing ¢6 tac dung 1am thay doi bénh. Tac dung phu chil yéu 1a phan
g tai chd tiém va co thé ting nguy co nhiém khuan [40],[41].

+ Thubc e ché IL- 6: 1L- 6 1a mdt cytokin dong vai tro kich thich hoat
dong cua lympho bao B trong viéc san sinh ra cac khang thé va tham gia vao
qua trinh biét hoa cia té bao lympho T [6]. Tocilizumad 1a mot khang thé don
dong khang lai thu thé IL- 6. Gan day, Tocilizumad dugc cho 1a liéu phap
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sinh hoc vé&i nhitng bénh VKDT ning va khong dap tng véi cac thude giam

dau, chéng viém, thudc thip khdp tac dung cham va thude @c ché TNFa [42],
[43],[44]. Tom lai, diéu tri VKDT can phdi hop nhiéu nhoém thude, viéc phdi

hop cac nhom thude theo nguyén tic sau:

Viém khép ngoai bién, ddi
xung kéo dai > 6 tuan (dic
biét nix, trung nién)

NSAIDs co dién
> hoac nhom

A 4

Chan doan xac dinh
VKDT(tiéu chuan ACR
1987 va/ hoac
ACR/EULAR 2010)

Néu khdng c6

chdng chi dinh

A 4

Methotrexat

Néu khong
dap ung

COXIB

Phéi hop cac DMARDs > 6
thang (methotrexat +

10 — 15mg/tuan > 6 thang

A 4

sulfasalazin) hoac (methtrexat
+ sulfasalazin + chloroquin)

A 4

Chon mat trong ba nhém thude sau:

- Anti TNF;: Entanercept - ENBRELg
hoac Infliximab - RENICADg

- Anti IL — 6: Tocilizumab - ACTEMZAg

- Anti B cell: Rituximab - MABTHERAe

Dénh gia lai sau mdi 3 - 6 thang,
néu khong dap g c6 thé
chuyén thudc sinh hoc khac

So do 1.2. Tém tit phdc dé diéu tri VKDT [1].




14

1.1.5.3. Piéu tri tai ché

C6 thé sir dung mot sb ky thuat nhu: diéu tri noi soi rira khop (khép
g6i), tiém cortison tai khap, cat bo mang hoat dich bang cach ding hoa chat
(tiém acid osmic noi khép), sinh hoc té bao goc. Tuy nhién hién nay it sir
dung c6 thé do cac thudc diéu tri toan than tét.
1.1.5.4. Cdc phwong phdp diéu tri khéc
* Piéu tri ngoai khoa:

Puoc dit ra cho nhiing bénh nhan VKDT mét chic niang do pha huay
khép, de doa dut gan. Tuy theo muc d6 ton thuong ma ap dung cac hinh thuc
phau thuat nhu cat mang hoat dich, ndi gan, thay khép... cac phau thuat chinh
hinh d6i véi cac gan, co, khop nhé & ban tay duoc trién khai. Thay khp nhan
tao chu yéu la khap géi va khap hang [45].

* Phuc hdi chirc ning:

Nhiing phuong thirc vat 1y trj liéu tng dung trong diéu tri VKDT thay
ddi tuy khép bi viém va tinh hinh tién trién cua bénh. Tap luyén, phuc hoi
chtrc nang, duy tri van dong thuong xuyén trong sudt qua trinh diéu tri
VKDT. Muc dich: chéng dinh, chéng bién dang khép, chéng 1éch truc, chong
teo co, phuc hdi chirc ning cAm nidm va di lai [5],[46].

1.2. BENH VIEM KHOP DANG THAP THEO Y HQC CO TRUYEN
1.2.1. Khai niém vé VKDT (chitng ty) cia YHCT

Theo YHCT, khong c6 bénh danh cu thé cua bénh VKDT ma bénh VKDT
thuoc pham vi chiang Ty caa YHCT. Chung Ty la chi tinh trang ngoai ta xam
pham vao kinh mach l1am bé tic dan dén khi huyét van hanh khong théng Vi
triéu chang bi phu (da), can cét (gan xuong), co nhuc, khép xuong té bi, dau
tac & am, sung, co dudi kho khin [47]. Khéi niém chang Ty xuat hién sém
nhét trong sach Hoang dé noi kinh. Chu yéu céc ghi chép vé chiung Ty duoc

tim thay trong chuong Ty luan [48].
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1.2.2. Nguyén nhan va co ché bénh sinh bénh VKDT theo YHCT

Trong cac tai liéu kinh dién, nguyén nhan gay ching Ty bao gébm ngoai
nhan, ndi thuong va bat ndi ngoai nhan [49],[50].
* Do ngoai nhan

Nhaén lac co thé suy yéu, cac ta khi nhu: phong ta, han ta, thap ta tir bén
ngoai x&m pham vao co biéu, kinh lac 1am tic tro sy van hanh cua khi huyét
trong kinh mach, 1am gan cét co bap, khép xuong bi dau, co rat, té bi, khép
co dudi kho khan va bi sung, déu goi chung 1a “Ty” [51],[52]. Tué Tinh (Thé
ky 14), Hai Thuong Lan Ong (Thé ky 18) ciing da dé cap dén van dé nay.
Trong chuong “té thap”, Tué Tinh d3 viét: “Nguyén nhan gy bénh la do
nguyén khi hu yéu; phong, han va thap, ba khi x&m nhap vao ma sinh bénh.
Néu phong thang thi dau chay khap, goi la lich tiét phong (phong ty). Han khi
thang thi dau nhirc dit doi, goi 1a théng phong (han ty). Thap khi thang thi dau
nhtic ¢b dinh, té dai, cau khong biét dau, goi 1a trudc ty (thap ty) [53],[54].

Theo Iy luan caa YHCT hé thng kinh lac 1a con duong ma khi huyét, van
hanh trong d6, cling 1a con duong ma ta khi xam nhap vao co thé [53]. Vay 3 ta
khi phong, han, thap la gi va x&m pham vao co thé gay bénh nhu thé nao?

- Phong: Theo YHCT, phong c6 2 loai la noi phong va ngoai phong.
Phong gay ra chung ty 1 ngoai phong. Phong hay phéi hop véi cac khi khac
nhu han, thap, nhiét gay thanh bénh. Phong hay di dong va bién hda, bénh do
phong gay ra lam cac khép dau di chuyén.

- Han: Theo YHCT, c6 2 loai han. Ngoai han do lanh cha khi vé mia
d6ng, noi han 1a do dwong khi cta co thé kém lam cong ning sinh nhiét giam
sut gay ra bénh. Han gy ra ching ty la thugc ngoai han. Han thuong ngung
tré lam co rat, bé tic, co cing co, co thit mach mau, sung huyét, dau manh &

cac khop, dau cb dinh.
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- Thap: Theo YHCT, c6 2 loai thip: ngoai thip va noi thap. thap luu
trd & khop 1am khop sung né, dau, co thé nang né. Thap thuong két hop voi
phong, han va nhiét dé gay cac chang bénh. Thap thuong bai tiét ra cac chat
duc (thap troc), thap hay dinh nhét, kho chira va bénh do thap hay tai phat
[52],[55]. Mit khac 3 ta khi phong, han, thap luu tra qua 1au & kinh, lac, co,
khop khong dugc giai cling hoa thanh nhiét va gay ching nhiét ty. Cac chang
trang trong chung ty cia YHCT ciing gidng nhu triéu ching sung dau cac
khép trong bénh VKDT cua Y hoc hién dai (YHHD).

* Do ngi thuwong:

Do nguyén khi suy yéu, hoic c6 san khi huyét hu suy, hodc do 6m lau
ton thuong khi huyét hoic tuoi gia thién quy suy anh huong 1am cho Can
Than hu, ta khi nhan co hoi xdm nhap gay bénh. Nhu muc Chu Ty Mon sach
Té Sinh Phuong viét: “Do thé trang yéu, tau 1y thira hé khién cho nhiém phdi
ta khi phong han thap ma hinh thanh ching 7 [55]. Hai Thuong Lan Ong
cling da dé cap dén bénh nay, phét bénh budi sang 1a do khi tré duong hu,
phat bénh budi chiéu 1a do huyét nhiét &m tén [56]. Than chu cét tang chan
am, 1 noi trG ngu cia nguyén duong lay tién thién lam géc, can cha can diéu
khién toan than, can, khép. Bénh Ty lau ngay 1am ton thwong phan am dan
dén than thuy thiéu hut. Than thay khéng dudng duoc can moc, 1am can moc
phong hoa thiéu dot am tinh, can cét khop, mach lac khong dugce nuoi dudng,
lam khép dau, chi thé té bi, co dudi han ché, van dong khé khan. Lung 1a pha
cua than, than am bat tdc tic 13 lung mai, vo lyc. Can than 4m hu, mach lac
khong vinh nhuan, huyét mach bat théng, khi huyét ngung tré, khép sung,
bién dang. Ban ngay thuoc duong, ban dém thudc am, ta nhap vao am, chinh
ta twong tranh dan dén dau dém nhiéu, ngay dau nhe. Can than am hu sinh noi
nhiét dan dén ngii tam phién nhiét, g0 ma hong, miéng khd tao. Than thay hu

t6n, thuy khong dudng duoc moc ma gay hoa mat, chong mat [57].
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* Do bét ngi ngoai nhan:

C6 nhiéu tai liéu cho rang chiing Ty hay gip & nhitng ngudi séng, lam
viéc 1au & noi thoi tiét, khi hau lanh, am. T6 Van cho rang ngoai nguyén nhan
ngoai nhan va nodi nhan thi 4am thuc, lao dong, thdi quen sinh hoat khong diéu
do ciling la nguyén nhan gay ra ching Ty [48].

Ngoai cac nguyén nhan trén trong cac tai liéu phan loai nguyén nhan
gay chang Ty gan day c6 dé cap dén van dé Pam va Huyét & [57],[58]. Pam
troc, huyét @ tirc 1a & huyét cing dam thap hd két ma thanh, giao két luu lai
lam tic tré kinh lac, khép, co nhuc din dén co, nhuc, khdp sung phu, dau.
Pam @ luu tai co phu, nhin thdy cuc hat ndi Ién, hoic thay ban &. Néu xam
nhap vao gan cot dan dén khép cang, bién dang. Pam & lau ngay tro tré, kinh
mach co phu khong dugc nudi dudng dan dén té liét [57].

Nhu vy, nguyén nhan va co ché bénh sinh cua VKDT theo YHCT la
do tién thién bat tac, can than bi thiéu hut, dinh vé déu hu, nhiéu Ian bi cam
phong han thap nhiét ta dan t&i khi huyét ngung tré, kinh lac bi tic tro 1am
sung dau cac khdp cuc bo hoic toan than. Bénh nay ldy can than hu 1am gdc,
thap tré, dam @ lam ngon va kém thém thap nhiét & huyét, trong d6 phong,
han, thip ta 1a nguy&n nhan 1am khai phét bénh hodc 1am bénh tinh niang 1én.
Bénh 1au ngay lam khi huyét hao ton dan tgi can, than, dam & giao két hinh
thanh nén chinh khi hu. Nhu vay bénh VKDT géc 1a hu, ngon la thuc [57].
1.2.3. Phan thé 1am sang va diéu tri
1.2.3.1. Phwong phdp diéu tri VKDT bang thuéc YHCT

Theo céch phan thé 1am sang trudc day cua chimg ty nguoi ta chia
chung ty thanh 2 thé 16n 1a phong han thap ty va phong thap nhiét ty, dua theo
cach kham bénh vong, van, van, thiét caa YHCT [47],[49],[59].
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Ngay nay do su gin két gitta YHCT voi YHHD ngay cang chat ché hon
va véi nhiéu nam tr kinh nghiém 1am sang, cac thay thudc YHCT nhan thiy
phan 2 thé 16n nhu trude day, khong thé dap tmg duoc nhitng hinh thai 1am
sang rat phong phu, da dang vé bénh Iy trong cac bénh khép man tinh cua
YHHDP va sé& c6 khé khan trong d6i chiéu lién hé gitra YHCT va YHHD hay
chan doan va diéu tri. Vi vy, phan loai thé bénh VKDT theo YHCT di c6
nhitng b6 sung maéi [57],[60].

Theo tai liéu Phong thap bénh hoc trong Pong Y cua céc tac gia Vuong
Thira Bic, Tham Phi An va H6 Am Ky, VKDT duoc chia ra cac thé bénh 1am
sang nhu: Phong thap ty, Han thap ty, Thap nhiét ty, Pam G ty, Khi huyét
ludng hu, can than bat tic va U huyét chang [57].

Theo cudn Trung Y Noi khoa, ching Ty duoc phéan thanh 10 thé. Cach
phan thé nay duoc tac gia Nguyén Nhuoc Kim bién dich va gisi thiéu trén tap
chi chuyén nganh vé YHCT tai Viét Nam [61],[62],[63]. Hién nay, phan loai
nay duoc nhiéu thay thubc YHCT tai Viét Nam tham khao.

* Thé phong thap ty

+ Trigu ching 1am sang: cac khép va co nhuc dau moi, co dudi kho
khan, cam giac nang né. Pau co tinh chat di chuyén va thuong xay ra ¢ cac
khép nho va nha. Trong dot tién trién cac khép sung dau, bi phu c6 cam giac
té bi. Thoi ky dau co biéu hién so gio, phét sot, chat ludi nhot, réu ludi mong
tring hay nhon dinh. Mach phi hodn hoic nhu hoan.

+ Phdp diéu tri: Khu phong, trir thap, théng lac, chi thong.

+ Phwong dwoc: Bai Quyén ty thang (Y hoc tdm ngd) gia giam: tang chi
40g, tan giao 12g, doc hoat 12g, khuong hoat 12g, dwong quy 12g, hai phong
dang 40g, bac moc huong 6g, qué chi 10g, xuyén khung 10g, nhil huong 6g,
cam thao 6g. T4t ca lam thang, sic udng ngay 01 thang chia 2 Ian. Mot liéu
trinh diéu tri tir 15 - 30 ngay.
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* Thé han thap ty

+ Triéu ching lam sang: Cac khép ¢ chi trén va chi dudi ¢ cam giac
dau, lanh va nang né. Tinh chat dau thuong c6 dinh, it di chuyén. Ngay dau
nhe, vé dém dau ning, thoi tiét lanh, 4m dau ting 1én, chudm néng d& dau. Chd
dau it sung né, tai khép ton thuong thudng khong néng do, co dudi kho khan.
Chat 1udi nhot, réu ludi tring nhon, mach huyén khan hay huyén hoan.

+ Phap diéu tri: On kinh, tan han, trir thap, thong lac.

+ Phwong duwec: Bai thudc O dau thang (Kim quy yéu lugc) gia vi: ché
Xuyén 0 12g, bach thuoc 12g, bach truat 12g, thuong truat 16g, ma hoang
129, hoang ky 129, chich cam thao 12g, duong quy 12g, khuong hoang 12g.

* Thé han nhiét thac tap

+ Trigu chang 1am sang: Cac khdp va co nhuc sung, dau. Nguoi cam
giac nong nhung tai chd khép dau khong nong. Bénh nhan cam thiy sot,
nhung do nhiét d6 khéng cao. Cac khop co dudi kho khan, chuom dm c6 cam
giac d& chiu. Cac khép co thé cting, bién dang. Than nhiét vé dém co thé ting,
miéng khat, nhung khong thich udng nudc. Ludi do, réu ludi trang hay ludi
nhot, réu ludi vang. Mach huyén sac hoic huyén khan.

+ Phap diéu tri: On kinh, tan han, thanh nhiét, trir thap.

+ Phwong dwoc: Bai qué chi thugc duoc tri mau thang (Kim quy yéu
lugc): qué chi 8g, bach thuoc 12g, chich cam thao 8g, ma hoang 8g, phu tir
ché 8g, bach truat 12g, tri miu 12g, phong phong 12g, sinh khuong 4g.

* Thé thap nhiét ty

+ Trigu chang lam sang: Cac khdp sung, nong, do, dau. Nguoi bénh
c6 cam giac nang né, phat soét, miéng khat, nhung khong thich udng nudc,
phién téo, bat an. Cac khép co dudi kho khan, van dong, di lai kho. Pai tién
thuong tao, doi khi co thé nat, nugc tiéu vang. Chat ludi do, réu ludi vang

nhon. Mach nhu sac hay hoat sac.
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+ Phdp diéu tri: thanh nhiét, trir thap, tuyén ty, théng lac.

+ Phwong duwoc: “Quyén ty thang” (Y hoc tdm ngo) hop vdi “DPuong
quy chi théng thang” (Kim quy yéu lugc) gia giam phong ky 12g, xich tiéu
dau 12g, v di 16g, lién kiéu 129, hoang cam 10g, kho sam 12g, chi tir 10g,
nhan tran 12g, hoat thach 12g, duong quy 12g, tan giao 10g, tri mau 10g,
khuong hoat 16g.

* Thé nhiét déc ty:

+ Triéu chang 1am sang: Cac khdp sung, nong, dé va dau dir doi khi
tham kham. Toan than phat sét, thich uéng nudc mat, chuom lanh cac khop
co cam giac dé chiu. Cac khop co dudi kho khan, khé van dong. Toan than
sac mit do, nudc tiéu do, dai tién tao. Ludi do, réu ludi vang hay vang nhon.
Mach hoat séc hay huyén sac.

+ Phép diéu tri: Thanh nhiét, giai doc, luong huyét, théng lac.

+ Phwong dwoc: Bai thudc “Té giac dia hoang thang” (Thién kim
phuong) gia giam: thily nguu giac 16g, lién kiéu 12g, hoang lién 10g, sinh dia
169, nhan tran 16g, chi tir 12g, thang ma 8g, phong ky 16g, kim ngan hoa
16g. Tat ca lam thang sac uéng ngay 01 thang, chia 2 lan.

* Thé huyét &

+ Trigu chizng 1am sang: Céc khép dau nhiéu, chd dau thuong khdng
di chuyén, dau kéo dai dai dang, chd dau cu an, tai chd sung. Sac mit thuong
xam den, bi phu kho. Khong mudn udng nudc. Mach tram, huyén hay té séac.

+ Phap diéu tri: Hoat huyét, hoa &, dudng can, théng lac.

+ Phuwong dwoc: Bai thuéc “Than théng truc  thang” (Y 1am cai thac)
hop voi bai “Hoat lac giao linh dan” (Thién kim phuong) gia giam: dao nhan
10g, huong phu ché 8g, ngii linh chi 16g, tan giao 10g, dwong quy 12g, dia
long 59, mot duoc 8g, cam thao 6g, nguu tat 12g, bach thuoc 12g, hong hoa
10g, moc qua 16g, dan sam 16g, ké huyét dang 16g, xuyén khung 8g. Tét ca
lam thanh thang sac uong ngay 01 thang chia 2 1an. Liéu trinh diéu tri tir 7 dén
10 ngay.
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* Thé dam troc

+ Trigu charng 1am sang: Cac khdp sung, t€, dau. Ngudoi bénh thuong
hoa mét chong mit, budn nén, khac ra dom dai trong, dau mat cd cam giac
ning sung phi. Nguc va bung lubn cé cam giac day chuéng. An kém, tim
phién. Mach tram, huyén, hoat.

+ Phdp diéu tri: Hoa dam, hanh khi, thong lac, quyén ty.

+ Phwong dwec: “Béan ha bach truat thién ma thang” (Hoa té cuc
phuong) phdi ngii v6i bai “Duong hoa thang” (Ngoai khoa toan sinh tap) gia
giam: ban ha ché 12g, bao khuong 4g, cam thao 6g, l6c giac giao 169, thuc
dia 129, bach gigi tar 12g, ma hoang 8g, phuc linh 169, quat hong 8g, ¥ di
16g, dai tao 12g. Tat ca lam thang sac uong ngay 01 thang chia 2 lan. Liéu
trinh tr 10 - 15 ngay.

* Thé dam &

+ Trigu chizng 1am sang: Thé nay thuong thiy ¢ nguoi bénh da mac
bénh lau ngay, co nhuc va cac khop dau moi. Chd dau ¢ dinh khéng di
chuyén. Céc khdp sung né, teo co va ctiing khép, bién dang khop. Tay va chan
c6 cam giac té bi va niang né. Sac mat sam den va c6 thé sung né. Nguc day
tac, chat ludi tim sim, réu ludi trang nhon. Mach huyén séc.

+ Phdp diéu tri: Hoat huyét, hanh (&, hoa dam, thong lac.

+ Phwong dwoc: Bai thuc “Song hop tan” (Y phuong khao) gia giam:
dao nhan 12g, duong quy 10g, bach gigi tir 16g, ban ha ché 12g, trdc lich 8g,
xuyén khung 10g, hong hoa 12g, tran bi 10g, bach thugc 10g, phuc linh 16g.
Tat ca lam thang siac ung, ngay 01 thang chia 2 lan.

* Thé khi Am ludng hw

+ Trigu ching 1am sang: Céac khop dau, sung né, co dudi kho khan,

bién dang, nguoi gay, sét nhe, khi doan, tm phién, d& ra md hoi, co nhuc dau
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mai, sau khi van dong thi dau ting 1én. Kém theo hoa mat, chéng mit, an it,
dai tién nat. Miéng khat nhung khéng muén ubng nudc. Ludi béu nhon, chét
ludi do hodc cd nhitng vét nat. Réu ludi tring nhon hay it réu. Mach tram té

hoic té nhuoc vo lyc.
+ Phdp diéu tri: ich khi dudng am, hoat huyét théng lac.

+ Phwong dwoc: Bai thudc “Sinh mach tan” (Noi ngoai thuong bién
hac luan) hop phuong voi bai thude “Hoang ky qué chi ngii vat thang” (Kim
quy Yéu luoc) gia giam nhan sam 10g, dwong quy 12g, cam thao 06g, mach
moén 10g, hoang ky 16g, ngi vi tir 129, qué chi 08g dai tdo 12g, bach thuoc
12g. Tt ca lam thang, sic uéng, ngay 01 thang, chia 2 Ian. Liéu trinh diéu tri

7 dén 10 ngay.
* Thé can than ludng hw

+ Triéu ching 1am sang: Chuang ty kéo dai, bénh 1au khoi. Can cét, co
nhyc va cac khop dau, sung né. Cac khdp van dong khé khan do cing khap,
dic biét cing khép budi sang, bién dang két hop véi teo co. Ngudi bénh thich
nghi ngoi, ngai van dong, tay chan khong m, dau lung, moi géi. Hoac c6 cam
giac nong trong xuwong, dao han, tu hin, miéng khat khong thich uéng nudc.

Chét ludi d6 hodc nhot. Réu ludi méng. Mach tram té nhuoc, hoic té sac.
+ Phdp diéu tri: Tu bo can than.

+ Phwong dwoc: Bai thudc “Poc hoat tang ky sinh thang” (Thién kim
phuong) gia giam: doc hoat 12¢g, bach thuoc 12g, phong phong 12g, phuc linh
129, qué chi 08g, tan giao 10g, sinh dia 12g, nguu tat 16g, dang sam 12g,
duong quy 12g, tang ky sinh 16g, xuyén khung 08g, d6 trong 16g, cam thao
06g, té tan 06g. Tat ca lam thang, sic udng, ngay 01 thang, chia 2 lan. Liéu
trinh diéu tri 30 ngay.



23

1.2.3.2. YHCT diéu tri VKDT bang phwong phdp khéng ding thuéc

Trong diéu tri bénh VKDT, ngoai phuong phap dung thube dé diéu tri
bénh, con sir dung cham ctiu va xoa bop bam huyét phéi hop dé ting hiéu qua
diéu tri. Xoa boép dugc thuc hién som lién tuc & tat ca cac co canh khép dé
chéng teo co, 1éch truc khop, co tac dung théng kinh hoat lac, chéng viém,
giam dau [55].

1.3. TONG QUAN MOQT SO NGHIEN CUU VE PIEU TRI VIEM
KHOP DANG THAP BANG THUOC YHCT

1.3.1. Mét s6 nghién ciru diéu tri VKDT bing thuéc YHCT duing trong
1.3.1.1. Mét s6 nghién ciru trong nwéc

Ché pham cao nudc Thap khép II 1a mot bai thude nghiém phuong do
luong y Tong Tran Luan cong hién. Thanh phan bai thuéc gom cac vi thd
phuc linh, cay x4u ho, ddy dau xuong, ké huyét dang, day gam, thién nién
kién, hy thiém, tuc doan. Nam 1981, Téng Tran Luan va cong su da tién hanh
danh gia budc dau tic dung cua bai thude trén 64 bénh nhan VKDT tai Bénh
vién YHCT Trung wong. Két qua cho thiy bai thudc c6 hiéu qua giam dau,
chéng viém. Ché pham dugc sir dung tai Bénh vién YHCT Trung wong dé
diéu tri VKDT va cac ching dau khép khac [64]. Cao Théap khop II duoc
minh ching cé tac dung giam dau trén mo hinh thyc nghi€ém do nhdm nghién
ctru Nguyén Quang Vinh, P& Trung Pam, Nguyén Thi Dung tién hanh [65]
va tiép tuc khang dinh tac dung chéng viém, giam dau trén bénh nhan VKDT
giai doan I va Il, trong nghién ctiru do Pham Qudc Toan tién hanh [66].

D4 Thi Phuong va Pho Pirc Thuan (nam 1986) danh gia tac dung cua
vién Hy dan (c6 thanh phan gém hy thiém, ngii gia bi va ma tién ché) do Xi
nghiép Duoc pham Thanh Hoa san xuat. Nghién ctru duoc thuc hién trén 60
bénh nhan VKDT. Ty 1& dat két qua tét 1a 80% va thudc tac dung tbt trén
bénh nhan VKDT giai doan | va 1, thé phong thip nhiét ty [67].
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Hoang Bao Chau va cong sy (nam 1987) nghién ctru tdc dung cta bai
Pdc hoat 11 (géc l1a bai Bdc hoat tang ky sinh bd phong phong, té tan, tn
giao, tang ky sinh, bach linh, gia hy thiém, thd phuc linh, ha tha 6, ké huyét
dang, cbt toai, can khuong va kim ngan). Két qua nghién ctru cho thay, bai
thudc ¢o tac dung chong viém, giam dau trén bénh nhan VKDT vdi ty 16 kha
t6t 14 75%. Bai thudc c6 tac dung tdt trén thé phong han thap ty [68].

Nguyén Thi Hang va Pham Van Trinh (ndm 1997) nghién ctru bai Poc
hoat tang ky sinh diéu tri VKDT. Ty 1¢ dat loai tot va kha 1a 76,7%, bai thubc
c6 tac dung tot vai VKDT giai doan I va II [69].

Nguyén Vian Tam, Tran Ngoc An (nim 2002) danh gia tac dung diéu tri

14
AR

VKDT cua vién nang “Phong té thip” (c6 thanh phan gom ha thu 6, tho phuc
linh, hy thiém, thién nién kién, huyét giac, ké dau ngua va phong ky ) do xi
nghiép dugc pham trung wong III san xudt. Két qua cho thy, thudc cé tac
dung giam dau, chéng viém, ty 1¢ dat loai tot va kha 1a 73,3% [70].

Tran Thi Hién (nim 2004) danh gia tac dung diéu tri VKDT trén 1am
sang cua bai thudc Xuc ty thang. Két qua dat loai kha va tt 13 trén 75% [71].

Nguyén Thi Lan Trang (nim 2004) danh gia tac dung cta vién nang
Thap khép trong diéu tri VKDT. Két qua cho thay bai thudc nay c6 tac dung
diéu tri tot cho nhitng bénh nhan VKDT giai doan I - 11 [72].

Vii Tuin Anh (2008) nghién ctru tac dung cua bai thudc “Quyén ty
thang gia giam” trong diéu tri VKDT, két qua cho thay, bai thudc nay cé tac
dung diéu tri cho nhitng bénh nhan VKDT giai doan I - II, ty I¢ bénh nhan
dap tmg kha va t6t 13 93,7% [73].

Hoang Thi Qué, Nguyén Nhuoc Kim va Nguyén Tran Thi Giang Huong
(nam 2008) di tién hanh nghién cau tac dung cua bai thudc Tam ty thang gia
giam (doc hoat, phong phong, tan giao, bach thuoc, xuyén khung, nguu tat, qué

chi, cam thao, duong quy, hoang ky, tuc doan, dang sam, phuc linh, thuc dia, té
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tan, d trong) trong diéu tri VKDT. Két qua nghién ctu trén thuc nghiém cho
thay, bai thubc cd tinh an toan cao, tdc dung giam dau theo co ché trung wong
va ngoai Vi, ¢6 tac dung chdng viém cap va man tinh [74].

Hoang Thi Qué (2011) nghién cu tac dung caa bai thubc Tam ty thang,
nghién cau duogc tién hanh trén 107 bénh nhan VKDT véi liéu trinh 30 ngay
diéu tri cho thay bai thudc co tac dung cai thién vé thoi gian ctig khép budi
sang, sd khop sung, dau, chi sd Ritchie giam c6 ¥ nghia sau diéu tri. Ty 1¢ cai
thién theo ACR20, 50, 70 twong tmg 12 87,27%, 56,36% va 9,09% [75].

Pham Thanh Tung (2015) nghién ctu tac dung cua cao Hoang kinh trong
diéu tri bénh nhan VKDT giai doan 1, 2. Két qua cho thay, sau thoi gian udng 30
ngay, chi s6 HAQ trung binh giam 5,00 + 2,72 diém, chi s6 DAS 28 dat muc tot
53,3% va trung binh dat 40% & nhdm nghién ciu. O nhém chang dung bai thube
Qué chi thuoc duoc tri mau thang, ty 1¢ cai thién DAS 28 1a 63% [76].

Po Thi Phuong, Pinh Thi Lam, Pao Thi Minh Chau, Nguyén Mai
Phuong (2014) da nghién ciru tham do tadc dung cua cao xoa Bach xa xoa
ngoai két hop véi bai thuéc udng trong Qué chi thuge duoc tri mau thang,
trong diéu tri VKDT giai doan | - 11, nghién ctru duoc tién hanh trén 30 BN
dugc chan doan 1a VKDT giai doan | - I1. Két qua sau 30 ngay diéu tri cho
thay, cao xoa Béch xa c6 tac dung giam dau, chdng viém thdng qua viéc cai
thién cac chi sb nghién cau: sé khép dau, sé khép sung, diém dau VAS, chi
s6 Ritchie, toc d6 mau lang. Ty Ié cai thién DAS 28 14 86% [77].
1.3.1.2. Mt sé nghién citu ¢ nwéc ngoai

Chu Kién Giang, Trung Qudc (nim 1999) nghién ciru st dung bai
thudc Tam ty thang két hop thé duc tri liéu trong diéu tri bénh nhan VKDT.
Két qua sau liéu trinh 3 thang, c6 42,9% BN hét sung dau khép va van dong
trd lai binh thuong, TDML duogc cai thién ro rét [78].
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Nguyén Vinh Qubc, Truong Pai hoc Nam Kinh, Trung Qubc (2006)
nghién ctru tic dung bai thubc Ty thong thang gia giam trén bénh nhan
VKDT giai doan hoat dong. Két qua nghién ctru cho thay hiéu qua diéu trj dat
ty 1¢ trén 90% [79].

Khwong Vi Chau (2007) tai Bénh vién tinh Son Pong, Trung Qudc da
nghién ctru tic dung cua bai thubc Thanh nhiét thong ty thang, trén 57 bénh
nhan VKDT. Két qua cho thiy hiéu qua diéu tri dat 91,2% [80].

Ly Tinh Tinh ¢ hoc vién Trung Y, Nam Kinh, Trung Qudc (2009)
nghién ctru bai thudc Viét ty thang gia giam trén 40 BN dugc chan doan 1a
VKDT. Két qua cho thay hiéu qua diéu tri dat ty 1& 90%. Bai thudc co tac dung
chéng viém, giam dau thong qua viéc cai thién cac chi sé nghién ciru [81]...

Nhom nghién ciru ciia Duong Tan Linh, Tong Hiéu Loi ¢ Thiém Tay,
Trung Qubc (2010) nghién ciru tic dung cliia mot phuong thude truyén thong
(gém: dia hoang, dd trong, nguu tt, duong quy, doc hoat, tang ky sinh, té tan,
qué tam, tan ciru, phong phong...) diéu trj trén 68 bénh nhan VKDT trong thoi
gian 30 ngay, két qua diéu tri dat 96%, trong d6, c6 55,8% hét hoan toan Cac
triéu chimg, 41,2% dap tng t6t voi diéu tri va 2,9% khong ¢ hiéu qua [82].

Cung thoi gian ndy, Vi Quang Nghiép (2010) ¢ Trung Qudc da tién
hanh nghién ctru tic dung cua bai thuéc O dau thang gia giam (gom 6 dau
ché, ma hoang, hy thiém thao, bach thugc, cam thao, hoang ky, toan yét, ngd
cong, bach gioi tu, bach hoa xa, duong quy, qué chi, nguu tat, tang ky sinh,
nhii huvong, mot dugc, lac thach dé’mg, hai phong dé‘mg) trén 70 BN duoc chan
doan VKDT. Sau 1 thang diéu tri c6 7 BN dat két qua tot, 15 kha, 20 trung
binh, 8 kém, diéu tri c6 hiéu qua chiém 84% [83].

Mot bai thudc c¢6 phuong duoc tng dung kha nhiéu trong diéu tri
VKDT ¢ Trung Qudc trong nhitng nam gan ddy 1a bai Qué chi thuoc duoc tri
mau thang. Nhiéu nghién ciru trén 1am sang duoc tién hanh nham danh gia tac

dung ciia bai thudc trong diéu tri VKDT.
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Luong T Xuan, Luong Tinh (2009) & Vién Khoa hoc Trung Y tinh
Cat Lam, nghién ctru tac dung cta bai thudc Qué chi thuge duge tri miu
thang, nghién ctru dugc tién hanh trén 56 bénh nhan VKDT véi liéu trinh 30
ngay. Két qua nghién ciru cho thiy, hiéu qua diéu tri dat 92,86% [84].

Dién Mi Liét & Bénh vién Trung Y tinh H6 Nam (2010) tién hanh
nghién curu tac dung cua bai thube Qué chi thugc dugc tri mau thang, nghién
ctru duoc tién hanh trén 100 bénh nhan VKDT, chia 2 nhém, nhém nghién ctru
gdém 50 BN dung bai Qué chi thuoc dugc tri mau thang va nhém ching gdm
50 BN dung thudc chong viém non - steroid, véi liéu trinh diéu tri 30 ngay.
Trén nhom nghién ctru Téac gia da dua ra két luan: Qué chi thuge duoc tri mau
thang c6 tac dung khang viém giam dau, trc ché mién dich théng qua cai thién
tri¢u chirmg cua VKDT, thtc déy luu luong tuan hoan mau, cai thién cac chi sd
xét nghiém [85].

Di Phung Thuy, Triéu Tiéu Lac & Bénh vién Nhan dén tinh Thiém Tay,
Trung Qudc (2007) nghién ctru tac dung cta bai Qué chi thuoc duoc tri mau
thang trén 80 bénh nhan VKDT, chia 2 nhém, nhom dung bai thuéc Qué chi
thuge duge tri miu thang gom 45 BN, nhom ddi chimg gém 35 BN ding
phac d6 diéu tri VKDT bang thudc tan duoc. Két qua cho thdy sau 2 thang
diéu tri, ty 1¢ BN diéu trj c6 hiéu qua dat 88,9% & nhom nghién ctru [86].

Ly Thu Pong va Vuong Diém & Bénh vién Trung Y Pai An, thanh pho
Cat Lam, Bénh vién Trung Y thanh phé Thuong Xuan, Trung Qudc (2014)
nghién ctru duoc tién hanh trén 104 bénh nhan VKDT, trong d6 nhém nghién
ctru c6 52 BN dung bai thuéc Qué chi thuge duoc tri miu thang va nhém
ching c6 52 BN dung thude tan duoc chéng viém, giam dau thong thuong. Két
qua sau diéu tri 1 thang thay, hiéu qua diéu tri & nhdm dung Qué chi thuoc
dugc tri mau thang dat 96,15%, diém chat luong cudc séng 68,03 + 15,8,
khong c6 tac dung phu so voi nhom chung (hiéu qua dat 82,69%, chat luong
cudc sdng dat 63,14 + 15,3 va c6 11,54% c6 xuat hién tac dung phu) [87].
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Tao Huéng Pong & Bénh vién Nhan dan Thuong Thuc sé 1, Trung
Quéc (2014) da nghién ctru hiéu qua diéu trj trén 1am sang cua bai thuéc Qué
chi thuge dugc tri miu thang gia giam trong diéu tri VKDT trén 100 bénh
nhan VKDT tai Bénh vién, 50 BN nhom nghién ctru duoc diéu tri bang bai
thudc Qué chi thuoc dugce tri mau thang gia giam va 50 BN nhém d6i ching
sit dung viéen LEI GONG TENG DUO GAN PIAN. Két qua: Nhém nghién
ctru dat hi¢u qua 98,0%, dat ty 1¢ cao hon ro rét so voi nhém doi chung 1a
86,0%, su khac biét giita hai nhém c6 y nghia théng ké (p < 0,05) [88].

Ta Khiét Huy ¢ Bénh vién Nhan dan khu vuc Giang Hai, thanh pho
Giang mén, Trung Qudc (2015) tién hanh nghién ctru trén 96 bénh nhan
VKDT. Bénh nhan dugc chia thanh 2 nhom: nhom chimg va nhom nghién
ctru, mdi nhom 48 BN. Nhom chung dung phac do diéu tri VKDT theo
YHHD. Nhém nghién ctru ciing dung phac d6 niy va két hop thém bai Qué
chi thuogc tri mau thang. Sau 1 thang diéu tri, nhom tac gia két luan: Bai thudc
Qué chi thuge duoc tri mau thang c6 hi¢u qua tdt trong diéu tri bénh nhan
VKDT, dong thoi c6 tac dung cai thién chi sé6 TPML 1 rét [89].

Két qua nhimg nghién ctru 1am sang néu trén di khang dinh, Qué chi
thuogc duoc tri mau thang c6 hiéu qua rd rét trong giam dau, giam sung khép,
cai thién van dong khop, dong thoi ciing cai thién mot sd chi sb can 1am sang
lién quan dén tinh trang viém cta bénh Iy VKDT.

Nhim gbép phan 1am sang to co ché tac dung cta bai thuéc Qué chi
thuoc dugc tri mau thang trén bénh nhan VKDT, nhom nghién ciru H6 Vi
Phong, Du Tinh Hoa, Khé Phi Phi ctia Pai hoc Trung Y Dugc Nam Kinh,
Trung Quéc (2012) d tién hanh nghién ciru trén md hinh viém khép & chuot.
Nhom nghién ciru tao ra mé hinh chudt viém khép bang Collagen Type 2. Két
qua nghién ctru cho thiy: Bai thuéc Qué chi thuge duoc tri mau thang cd thé
lam giam céc triéu ching viém theo co ché thong qua diéu tiét sy hinh thanh
cac Cytokine nhu: IL- 1, IL- 6 va IL- 7 [90].
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1.3.2. Mét s6 nghién ciru diéu tri VKDT bing thuéc YHCT dung ngoai

VKDT Ia mét bénh Iy ty mién dién hinh, didn bién man tinh va hay tai
phét, 1au ngay co thé dan t6i tan phé, 1am anh huong dén chat lugng sbng cho
BN. Bén canh viéc dung cac thudc udng trong dé diéu tri thi viéc st dung cac
thudc dung ngoai véi muc dich hd tro diéu tri ciing dang duoc cac thay thudc
lam sang quan tam. Tuy nhién nhitng nghién ctu vé thudc ding ngoai trong diéu
tri bénh Iy khép néi chung va VKDT noi riéng, hién nay, con rat khiém tén.

Nam 2008, nhém nghién ciu L& Bach Quang, Hoang Van Luong,
Nguyén Hoang Ngan ctia Hoc vién Quan y tién hanh nghién ciu bao ché mot
loai kem bdi ngoai cd thanh phan tir dau da diéu co tén 1a Osapain cream. Ché
pham duoc nghién cau tac dung giam dau, chéng viém trén thuc nghiem. Két
qua nghién cau cho thiy, Osapain cream c6 tac dung giam dau trén mo hinh
gy dung dap co trén chudt nhat trang va co tac dung chéng viém trén md hinh
gay phu tai chudt bang Croton oil. Tac dung chdng viém, giam dau cua
Osapain cream twong duong véi Voltaren [91].

Dua trén két qua thu dugc tir nghién ctiu thuc nghiém, ché pham duoc
tiép tuc danh gia tac dung trén 1am sang. Hoang Thi Tan (2008), di nghién
ctru trén 60 BN duogc chan doan 1a VKDT giai doan |, II. Cac BN duoc chia
lam 2 nhém, nhém nghién ctu ding thudc udng trong 1a bai Thap khop 11 va
ding Osapain cream boi ngoai tai cac khdp sung dau, nhom dbi chitng ding
don thuan thudc uéng trong Thap khép I1. Liéu trinh diéu tri 30 ngay. Két qua
cho thay, ty Ié BN dat két qua tét va kha & nhdm boi Osapain cream chiém ty
1& cao hon so véi nhém ching véi p < 0,05, duoc thé hién qua viéc cai thién
tat ca cac chi s6 VAS, Ritchie, thoi gian ciing khép budi sang, chi sé Lee
trung binh & nhém nghién ciu déu cao hon nhom ching. Thudc bdi ngoai
Osapain cream cling khong gay kich ung da va tac dung phu khac trén Iam
sang [92].
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Hitu Thi Chung (2009), nghién ctru dé tai: “Panh gia tac dung hd tro
ctia nuéc khoang - bun khoang My Lam trong diéu tri bénh viém khép dang
thap”. Nghién ctru duoc tién hanh trén 150 BN duoc chia 1am 2 nhém, nhém
nghién ciru dung thudc corticoid véi cloroquin, methotrexat va két hop véi
tam bun - tim khoang. Nhdm chtng dung thuée don thuan. Két qua nghién
cttu cho thady: Nhom nghién cau ¢ hiéu qua cao hon rd rét so véi nhom
chting théng qua sy cai thién cac chi s nhu: thoi gian cang khop budi sang,
s6 khop dau, sung, chi s6 Ritchie, VAS, DAS 28 [93].

T nam 1994, ché pham con dap Boneal Cét thong linh cua Cong ty
Duoc Dién Hong, thanh phé Cén Minh, tinh Van Nam, Trung Quédc duoc
nghién ctu trén thuc nghiém va mot sé thir nghiém 1am sang tai cac co so' y té
Trung Qudc. Két qua cho thdy thubc cd tac dung cai thién tuin hoan mau,
giam @ huyét, giam dau, chéng viém, giam phd né, cai thién vi tuan hoan
[94]. Thubc dugc cp phép dua vao thi truong Viét Nam tir dau 2007 véi chi
dinh diéu tri giam dau, chdng viém va sung trong cac bénh gai cot séng, bénh

khép xwong nhu viém khép, thoai hda khép va viem khép dang thap.

Tuy nhién, hau hét cac nghién cru trén 1am sang vé tac dung caa ché pham
tai Trung Quéc ciing nhu tai Viét Nam [95] chu yéu tap trung dénh gia tac

dung caa ché pham trén bénh Iy thoéi hda khép.

Nim 2002, Nguyén Quang Vinh nghién cau tac dung giam dau cua cao
dan Hero trén BN dau khép néi chung. Két qua cho thay, cao dan ¢ tac dung
giam dau c6 y nghia thong ké tir ngay thir nhat dén ngay tha nim, nhung muc
d6 giam rd nhat ¢ ngay dau tién. Tac gia két luan, co thé dung cao dan nay dé
hd tro diéu tri cho cac BN dau khép [96].
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1.3.3. Mét sb nghién cteu trén thuc nghiém va Iam sang danh gia tac dung

chéng viém, giam dau ctia noc rian va cia mat sé ché pham chira nec ran.

D4 Tat Loi, Tran Van Kién va cong su (1976), di nghién ciru tac dung
chéng viém, giam dau cua thudc xoa bop c6 chta noc rin thay co tac dung

chéng viém, giam dau [12].

Ding Hong Vén, Pao Van Phan, Nguyén Vin Ngoc va cong su (1981),
d3 nghién ctu tac dung duoc 1y va doc tinh cia noc ran va ché pham ding
trong chong viém, giam dau. Két qua nghién cau cho thay, noc ran ho mang
Véi liéu khong gy doc (300 don vi chudt /100g), ¢b tac dung giam dau va tac
dung tuong duong véi aspirin. Ché pham cé chira noc ran ho mang cé tac dung
chéng viém, giam dau trén thuc nghiém. Tuy nhién khi ding noc ran riéng véi
lidu 300 don vi chudt /100g, hodc chi dung riéng phac chat (gdm methyl
salicylat 6g, tinh dau choi 3gam, long ndo 3g, ta duoc vira di 100g) ciing
khong thiy c6 tac dung chng viém trén nhitng mé hinh thuc nghiém, nhung

khi diing chung véi phire chét thi tac dung chong viém da xuat hién [10].

Dua trén co s& nghién cuu trén, nam 1984, nhom nghién cuu DBang
Hong Van, Hoang Ngoc Hing, Pao Vin Phan va Tran Ngoc An da dé xuat
cong thirc bao ché thuéc ma cé chira noc ran hd mang kho dat tén 1a thuéc ma
Cobratox, thanh phan thudc gdm cd: noc ran hé mang khd (400 don vi chudt),
long n&o (3g), tinh dau khuynh diép (5g), methyl salicylat (6g) va ta duoc vira di
100g. Ché pham nay duoc tién hanh thir nghiém 1am sang tai Khoa Khép, Bénh
vién Bach Mai. Béi tuong nghién cau 1a cac BN dau cot song cd triéu ching
thuc thé, cac BN thap khép, viem khép. Phuong phéap thar mi kép véi thuée ma
ding & nhém dbi ching c6 thanh phan duoc chat gidng thuéc m& Cobratox
nhung khong c6 noc ran hd mang. Tat ca BN déu khong dung bét cir loai thudc

chéng viém, giam dau ndo, chi dung 10 vién da sinh t6 mot ngay. Hang ngay
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xoa thudéc m& vao chd dau, chd viém 2 lan (t6i da 10g thudéc m& trong mot
ngay). Thuéc m& do mot nghién ctru vién danh dau ma ca béac sy diéu tri va BN
déu khong biét 1a thuéc m& Cobratox hay thuéc m& ddi ching. Tac dung cua
thudc trén BN duoc danh gid trén 3 mic do: tot (BN khoi ra vién ma khong
ding thudc nao khéc), trung binh (triéu chimg viém va dau giam rd, BN ra vién
nhung kha ning van dong con han ché) va khong co tac dung (phai ding thudc
khac diéu trj). Két qua cho thay: Thubc m& Cobratox c6 tac dung tét trén 33%
BN, tac dung trung binh trén 55% BN va 9% khong cé tac dung. Trong khi
thuéc md ddi ching chi c6 tac dung trung binh trén 33% BN con 67% BN
khéng c6 tac dung. Thudc md Cobratox dung khoang 10g trong mot ngay, trong

10 ngay lién tuc khdng thay tac dung phu va tai bién nao [97].

Trén co s& cac két qua nghién ctiu thu duoc, nhém nghién ciu Hoang
Ngoc Hung, I.LA. Amuraviov va V.A. Macarop, Truong Dai hoc Duogc
Flalchigorak Lién X6 cii (1989), da nghién ciru tac dung chong viém caa mot
s6 don thuéc m& chira noc ran ho mang, d6 1a thuéc md N1.5 (gom noc ran
h6 mang kho 10 don vi chudt, long ndo, tinh dau thdng, NaCL 0,9%, chat nhil
hoa, vaselin, dimetyl sunfoxit, nugc cat). M B5.3 (gom noc ran ho mang kho
10 don vi chudt, long n&o, tinh dau théng, NaCL 0,9%, ancol béo cao, dau
vaselin, paraphin cang, nipagin, nipasol, dimetyl sunfoxit, nugc cit). My
B1.9 (gom noc ran ho mang khod 10 don vi chudt, long néo, tinh dau thdng,
Tween 80, ancol béo cao, nipagin, nipasol, axit stearic, NaCL 0,9%, glixerin).
M& L.5 (gdm noc ran ho mang khé 300 don vi chudt, long néo, tinh dau
thong, NaCL 0,9%, axit salixilic, lanolin, vaselin, paraphin, nuéc cat). Cac
thuéc m& nay duoc bao ché véi ham lugng noc ran hd mang khé khac nhau
tinh theo don vi chuot, két hop voi phuc chat 14 long ndo va tinh dau thdng

cling vai ta dugc khac nhau ¢ mdi don thubc ma. Két qua nghién ciu cho
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thay: cac thuéc ma N1.5, B1.9, B5.3 chi chira liéu nho noc ran (10 don vi
chudt trong 100g) nhung c6 tac dung giam viém rat rd trén chan chuot nhat
gay viém bang carrageenin. Nhu vay, cac thubc md ché tao véi cac ta dugc va
duogc chat duoc nghién cau cho phép giam ham luong noc ran trong thuéc ma
30 lan (so voi thudéc md ché tao véi ta dugc vaselin, lanolin). Piéu d6 khong
chi c6 ¥ nghia vé& mat kinh té ma con giam doc tinh caa thudc nhung hiéu luc

diéu tri van dam bao [11].

Ng6 Thi Kim, Nguyén Tai Luong, Truong Thi Thu (1995) d3 nghién
ctru tac dung giam dau cua Norotoxin (duge didu ché tir noc ran hoé mang)
thiy: Norotoxin ¢ lidu 5.10 LDs, trén chudt nhit tring, c6 kha ning giam
cam giac dau 3 1an so vai nhdm chiing. Diéu ndy rat cé y nghia vi trong ngoai
khoa khi thubc c6 tac dung giam dau hon 2 1an, c6 thé xem xét dé sir dung

trong phau thuat [98].

Hoang Ngoc Anh, Ping Tran Hoang (2006) di nghién ciru cac thanh
phan cé hoat tinh sinh hoc trong noc ran ho mang naja naja. Két qua cho thay,
noc ran hd mang chira 7 thanh phan c6 khéi lwong phan ta khac nhau. Nhiing
thanh phan nay c6 hoat tinh enzym, doc to, khang khuan va khang nam khac
nhau [99].

Trén co s& nghién ctu tdc dung cua noc ran hd mang, mot sé ché pham
diing ngoai c6 chtra noc ran da dugc mot sé cobng ty duoc & Vit Nam san
Xuat, ung dung trong diéu tri bénh 1y co xwong khép, than kinh nhu: Najatox
cia Cong ty Co phan Hba - Duoc pham Mekophar, Cobratoxan (Cobratox)
ciia Pong Dugc Ctu Long, cao xoa Hong Linh cét do Cong ty C6 phan Duoc
pham Quang Binh, cao xoa Bach xa do Cong ty Nam Duoc san xuét, ché

pham Nora ctia Xi nghiép Duoc pham Ha Noi.
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1.4. TONG QUAN VE THUOC NGHIEN CUU
1.4.1. Téng quan vé thudc dung ngoai: cao xoa Bach xa

1.4.1.1. Nguén géc xudt xa: tir nhitng kinh nghiém trong dan gian sir dung
noc ran hé mang trong diéu tri cac bénh 1y co xuong khép, qua nhitng minh
ching vé tac dung chéng viém, giam dau cta noc ran hé mang trén thyc
nghiém ciing nhu trén 1am sang [10],[11],[12], véi nhiéu cong trinh nghién
ctu khoa hoc & trong nuée ciing nhu trén thé gidi da giup nganh cong nghiép
dugc dua ra trén thi truong mot sé ché pham thude xoa ngoai véi thanh phan
noc ran hé mang va duoc chat phdi hop rat khac nhau nhu cao xoa Najatox,
Cobratox [97]... Ttr ndam 2012, Cong ty Nam Duoc da nghién ctru va tim ra
mot cong thuc thuc cao xoa ngoai co thanh phan chinh 1a noc ran ho mang

két hop vai mot s6 dugc chat va lay tén la cao xoa Bach xa.

1.4.1.2. Thanh phdn cia cao xoa Bach xa

Methyl salicylat (Methylis salicylas) - 2,49
Camphor (Camphora) 2,19
Tinh dau Bac ha (Oleum menthae arvensis) : 1,329
Menthol (Metholum) 0,729
Tinh dau Qué (Oleum cinnamomi) 10,39
Noc ran ho mang khé (Venom Naja Naja) - 0,06mg

Ta dugc vira du 12g (vaselin, paraphin, nipagin, nipasol)
Thudc dat tiéu chuan co s& (phu luc 2).

Ché pham duéi dang cao xoa ngoai, dong lo 12g/lo. Nguyén liéu cua
cao xoa Béch xa theo tiéu chuan Dugc dién Viét Nam IV (DDVN).

* Cong dung: Thong kinh hoat lac, khu phong, trir thap, tiéu viém, chi thong.
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* Chi dinh:

- Nhitng bénh Iy vé co xuong khép: VKDT, thoai hoa khép, viém khép
cap, dau do co co, dau lung, dau vai gay, thoai hoa cot séng.

- Bénh ly than kinh: dau than kinh toa, dau than kinh cénh tay.

- Pau do chan thuong: bong gan, vét thuong bam tim.

* Chéng chi dinh: Cac bénh Iy nhidm khuan ngoai da, 1o loét, di ung da;
khong boi thudc vao niém mac mat, vét thuong ho, tré em dudi 6 tudi, phu nit
cO thai.

1.4.1.3. Phan tich cac thanh phan trong ché pham cao xoa Bach xa.

* Methyl salicylat [100].

- Cong tharc hoa heoc: CgHgO3 1a methyl 2- hydroxybenzoat.

- Cong dung: CO tac dung chong viém, giam dau, thuong duoc phdi
hop Vi cé4c loai tinh dau khac, dung lam thuéc bdi ngoai.

* Camphor [100].
- Cong thac hdéa heoc: CygH;60.

Camphor la (IRS, 4SR) - 1,77- trimethylbicyclor [2.2.1] heptan - 2 - on,
duoc chiét tir tinh dau cua cay long ndo - cinamomum camphora (linn) Nees
et Eberm, ho Lauraceae (camphor thién nhién) hoac dugc diéu ché bang tong
hop hoa hoc.

- Cong dung: Thubc kich thich da, gidn mach, giam dau, chdng ngua.
* Tinh dau Bac ha (Oleum menthae)[101].

- Pugc |y tir cac bo phan trén mit dat cua cay Bac ha (mentha arvensis
L) ho hoa mdi (lamiaceae).

- Thanh phdn héa hec: Chua yéu la cac chat mentola CyoH10OH Véi ty
Ié tir 40 - 50%, mentol CyoH1g0 Vi ty 1€ tir 10 - 20%.
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- Tac dung dwoc Iy: Tinh dau bac ha bbc hoi rat nhanh gay cam giac
mét va té tai chd, dung trong mot sé trudng hop dau day than kinh, xoa bop
noi sung dau nhu dau xuong khop.

- Tinh chadt: 1a chat Iong, trong, khéng mau hoic mau vang nhat, mui
thom dac biét, vi cay mat.

- COng dung: Phét tan phong nhiét, 1am ra mé héi, luong huyét.

C6 tac dung ha sdt, giam seo, cac vét tham mun, giam dau, xoa bop noi
sung dau nhu dau co, dau xuong khop.

* Tinh dau qué (Oleum Cinnamomi) [101].

- Puoc lay tir vo than hoic vo canh qué (cinnamomum cassia Pres 1)
hoac mot sé loai qué khac (cinnamomum spp) ho long ndo (lauraceae), bang
cach cat kéo hoi nudc.

- Tinh chdt: La chét long trong, mau vang dén nau 46, mui thom, vi
cay nong rat dic trung, dé tan trong ethanon 70% va acid acetic khan.

- Thanh phdn hoa hec: Trong tinh dau qué c6 tinh bot, chat nhay,
tanin, chat mau, dudng, ¢d khoang 95% andehyt.

- Tac dung: Phat han giai co, on kinh, théng duong. Tinh dau qué dugc
coi 1a vi thudc c6 tac dung kich thich 1am ting tudn hoan mau luu thong.

- Cong dung: ché cing cao xoa dé chita cac chung dau vé co bap,
chung chudt rat, dau khép xuwong, dau day than kinh, co cung cac co do lanh.
* Noc ran hé mang kho

- Thanh phdn ciia nec rdn hé mang khé: rat phac tap, gom nhiéu protein,
enzym khac nhau, cic enzym trong noc ran gom proteinaza, hialuronidaza, 1 -
aminooxidaza, colinesteaza, photpholipaza A, B, C, D va cac photphataza. Cac
protein khac gom cac doc té than kinh, doc t dbi vai tim, chat gy tiéu huyét,

chat gay chay mau, chat gy dong mau, cac chat chong dong, cac chat gay di
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g, khang thé. Trong noc rin hé mang con chira chat crotalotoxin C34H54021,
cobratoxin C17H26010, alcaloit (monocrotalin) C16H23C6N, ngoai ra
trong noc ran con cé luong rat cao chat kém [102],[103]. T thé ky XI, noc
rin da duoc sir dung trong y hoc dé 1am thudc chira bénh, nhung dén thé ky
XX cac thir nghiém khoa hoc moi khang dinh dwoc noc ran hd mang c6
kha ning chita duoc nhiéu bénh. Kha ning gy mé va giam dau cua noc ran
rat tot vi co thé 1am té liét dén mot mae do nhat dinh céc day than kinh dan
truyén cam giac [103].

- Tac dung chiza bénh ciia nec ran:

Theo YHCT, ran (khong ké phu tang), c6 tinh 4m, vi ngot, tic dong vao
can kinh va ty kinh [104]. Noc ran ho mang c6 tac dung: khu phong, trir thap,
tiéu viém, chi thdng [10]. Cho téi nay noc ran da duogc sir dung nhu mot dugc
licu quy hiém. Thong dung hon ca, noc ran hd mang duoc str dung dé san
Xuat mot sb loai thudc xoa bop ngoai da, c6 tac dung diéu tri dau day than
kinh, viém co, cac bénh ly vé khép [102].

O Viét Nam c6 khoang 135 loai ran, trong d6 c6 34 loai ran doc, séng
ca trén can va dudi nuéc. YHCT nuéc ta tir 1au dung xuong thit, mat ran 1am
thudc nhung khong dung noc rin lam thuéc. Bé tan dung nguén nguyén liéu
quy nay, tir nhimg nam 70 caa thé ky 20, mot s6 nha khoa hoc da bat dau
nghién cau vé noc ran nham hd trg cho viéc sir dung hop Iy nguon nguyén
lieu vao san xuat thudc phuc vu cho nhu cau chita bénh trong nudc va xuét
khau [105].

Noc rin 1a mot nguyén liéu quy duoc nhiéu nuéc khai thac st dung 1am
thudc. O Phap, nguoi ta sit dung mot s enzym tir noc ran ho dau dong
Agkistrodon halys lam thuéc chita ung thu va. Hién nay, nguoi ta dang tap
trung vao cac Ribonuclease ¢ hoat tinh cytotoxin nham tao ra cac ché pham

dugc cao cip dé san xuat thudc chita ung thu [106]. Enzym tir noc ran ho
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mang lam thudc chira bénh Parkinson va Alzheimer [107],[108]. Nghién ctu
vé noc doc cua ran luc Bothrops jararaca, cac nha khoa hoc da phat hién ra
mot loai Peptid c6 kha niang lam ha huyét &p. Tir d6, ho da sang ché ra loai
thudc we ché enzym chuyén dau tién: Thudc captopril (Capoten) dé diéu tri
bénh ting huyét ap [109]. Noc cua mot sb loai hd luc hira hen cho viéce diéu
ché thudc chéng lodng xuong va giam khdi u [110]. Noc rin dung dé san xuat

huyét thanh khang noc ran, diéu tri cho nhitng BN bi ran ho mang can [111].

C6 thé ké dén mot sé ché pham thudc tir noc ran duoc dung trong diéu
tri nhu Venostat (Rumani), Stipven (Anh), Lobetox (Lién X6 cii) dung dé
cam mau; Cobratoxin, Viperalgine (Tiép Khic), Vipraxin va Vipratox (Cong
hoa dan cha Puc cii), Viprosal A, B (Lién X6 cii) dé lam thuéc giam dau,
chéng viém; Tocobra (Phap) dé lam gidn mao mach, giam dau trong truong
hop co thit mao mach. Bén canh dé, noc ran ciing dugc nghién cau dung lam
nguyén liéu dé bao ché cac thudc dung ngoai hd tro giam dau chong viém
trong bénh viém khdp, dau day than kinh, viém co..., nhu ché pham thubc
mé& Viproxan cua Lién X6 cii ding bdi ngoai diéu tri dau khép, dau than kinh,

viém co ¢0 tac dung t6t [105].

1.4.2. Téng quan bai thudc udng trong: Qué chi thuge duge tri mau thang
[112]. Nguon gbc: day la bai thudc co phuong c¢d ngudn goc tir “Kim qui yéu

lugc” (Truong Trong Canh).
Thanh phan bai thuéc:

Qué chi 8g, chich cam thao 8g, bach truat 12g, phong phong 12g, sinh
khuwong: 4g, bach thugc 129, ma hoang 8g, tri mau 12g, phu tir ché 8g.

Tac dung cia bai thugc: dn kinh, tan han, thanh nhiét trir thap.

Chi dinh cia bai thuéc: VKDT (chiing ty), thé han nhiét thac tap.
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Phan tich bai thuéc:

Qué chi ¢ tac dung 6n théng huyét mach.

Ma hoang, phong phong, phu tir ché, bach truat dung dé trir phong, tan
han, bai thap.

Tri mau dung dé thanh nhiét.

Trong bai ¢ qué chi, phu tir ché dé on thong duong khi. Lai c6 bach
thuoc, tri miu c6 tac dung hoa dinh. Nhu vay thudc han va thuéc nhiét, am
duoc va duong dugce ciing sir dung. Bong thoi c6 cam thao dé diéu hoa céc vi
thudc; sinh khuong dé giang nghich, chi non.

1.4.3. Téng quan vé cao xoa ddi ching
Thanh phan cao xoa Péi ching

Methyl salicylat (Methylis salicylas) :0,72g

Camphor (Camphora) : 0,369

Tinh dau choi (Baeckea frutescens L): 0,364

Ta duoc vira da (Vaselin, paraphin, nipagin, nipasol)

Ché pham dudi dang cao xoa dung ngoai, dong lo 12g/lo. Nguyén
liéu ciia cao xoa d6i chung theo tiéu chuan DBVN IV, Do coéng ty Nam
Duogc san Xuat.

Thanh phan cao xoa d6i chiing da duoc chiang minh trén thuc nghiém
va nghién ciru tién 1am sang trong nghién ciu cia Bang Hong Van, nam 1981
[10]. Két qua cho thay, cao xoa d6i ching (con goi 1a phirc chat) khdng co tac
dung chéng viém, giam dau va khong lam anh huéng téi chirc ning tao mau,
chtic ning gan than, cu trac da trén dong vat thuc nghiém, khéng gay tac
dung khdng mong mudn trén 1am sang. Téac gia di chiing minh: phic chat
(methyl salicylat, tinh dau chéi, long n&o) la nhiing thudc kinh dién c6 tac
dung chdng viém, kich thich tuan hoan tai chd. Tuy nhién véi nong do thap

nhu trong cong thire thi chua du xuat hién tac dung diéu tri.
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Chuong 2

POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. NGHIEN CUU TREN THUC NGHIEM

2.1.1. Chat liéu nghién ctru trén thuc nghiém

* Cao xoa Bach xa c6 thanh phan:

Bdng 2.1. Thanh phdn cia cao xoa Bach xa

Ham )
STT Nguyén li¢u Tén khoa hec Tiéu chuan
lwgng
. o Dat tiéu
1 | Noc ran ho mang kh6é | Venom Naja Naja 0,06mg .
chuan co so
2 | Methyl salicylat Methylis salicylas 2,49 DDVN IV
3 | Camphor Camphora 2,19 DDVN IV
_ . Oleum menthae
4 | Tinh dau Bac ha ) 1,329 DDVN IV
arvensis
5 | Menthol Metholum 0,729 DDVN IV
6 | Tinh dau Qué Oleum cinnamomi 0,39 DDVN IV
7 | Vaselin Vaselinum album
8 | Paraphin Paraffinum
Methy“s Vira du Dat tiéu
9 | Nipagin 2 .
parahydroxybenzoas | 129 | chuén co so
Propylis
10 | Nipasol

parahydroxybenzoas
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Ché pham dudi dang cao xoa ngoai, dong lo 12g/lo.

Do Céng ty Nam DugC san Xuit.

Anh 1.4. Cao xoa Bach xa

- Cong dung: Thong kinh hoat lac, khu phong, trir thap, tiéu viém, chi théng.
- Chi dinh: Nhiing bénh ly vé co xuong khép: VKDT, thoai hoa khép,

viém khop cap, dau do co co, dau lung, dau vai gdy, thoai héa cot song, dau
than kinh toa, dau than kinh cénh tay, dau do chin thuong: bong gan, vét

thuong bam tim.

- Chéng chi dinh: Cac bénh Iy nhiém khuan ngoai da, 16 loét, di tng
da, khdng bdi thudc vao niém mac mat, vét thuong ha, tré em dudi 6 tudi, phu
ntr cé thai.

- Bao ché - san xuat: Tai Cong ty Nam Duoc, nguyén liéu caa cao xoa
Béch xa theo tiéu chuan DBVN IV, quy trinh san xuét (phu luc 1). Thubc dat

tiéu chuan co s& san xuat (phu luc 2).
* Cac héa chit va thudc dung trén thye nghiém:
- Voltaren (diclofenac) dang kem bdi 1% (Hang san xuat: Novartis).

Eumovate (clobetason butyrate) dang kem 5% (hdng san xuét Glaxo smithkline).

Carrageenin, natriclorid, dau Croton, clobetason, dung méi aceton, Salonpas gel
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(methyl salicylate va L- menthol) cia hdng Hisamitsu, lidocain 2% dang kem

boi cua hang Pymepharco.

- Kit dinh lwong céc enzym va chat chuyén héa trong mau: ALT (alanin
aminotransferase), AST (arpartat aminotransferase), bilirubin toan phan,
albumin, cholesterol toan phan, creatinin cua hang Hospitex Diagnostics
(Italy) va haing DIALAB GmbH (Ao), dinh lugng trén may Screen master cia
héng Hospitex Diagnostics (Italy).

- Dung dich xét nghiém mau ABX Minidil LMG cua hang ABX -

Diagnostics, dinh luong trén may Vet abc™ Animal Blood Counter.
* Phwong tién va may moc dung trong nghién ciu:
- May Hot plate model - DS37 cua hang Ugo - Basile (Italy).

- Méay do phan tng dau bang phuong phap ré kim, san xuat bai Ugo-
Basil - series 16881 (ltaly).

- May do phan tmg dau bang phuong phap tail - flick, san xuat boi
Ugo- Basile - series 16881 (Italy).

- Thude do do day (B chinh xac: 0,01mm): Insize 2132 - 20 cia Insize, Ao.
- May do viém: Plethysmometer No7250 ctua hdng Ugo- Basile (Italy).
- Kinh hién vi quang hoc Olympus CH20 (Nhat), kinh lup.
- Thiét bi sinh thiét (biopsy punch) duong kinh 7 mm.
- Can dién tir (d6 chinh xac 0,001g) cua Nhat.
- May xét nghiém sinh héa XC - 55 (Trung Qudc).

2.1.2. Péi twong nghién ciru

- Chuét nhat trang chung Swiss, sé lwong 370 con, ca hai giong khoe

manh, can nang tr 18 -22g, do Vién V& sinh dich té Trung wong cung cap.
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- Chuot cong trang chung Wistar truong thanh, sé lwong 40 con, ca hai
gidng duc va cai, can nang tir 180 - 210g, do Hoc vién Quan y cung cap.

- Thé chung Newzealand White, 16ng tring, sé luong 33 con, trong
luong tir 1,8 - 2,5kg, do Trung tim chin nudi Dé va Tho Son Tay cung cap.
2.1.3. Pia diém nghién ciru

B6 mon Duoc ly, Truong Pai hoc Y Ha Noi.
2.1.4. Phuwong phap nghién cuu

Thiét ké nghién cau thuc nghiém c6 dbi chting, quy trinh thuc nghiém

dugc tién hanh theo cac buéc sau:
2.1.4.1. Nghién ciru déc tinh cdp va bdn trwong dién [113].
* Nghién ciru doc tinh cap

Nghién ctu doc tinh cip theo duong tiém dudi da (duong gan nhat khi

cac ché pham dung duong bdi ngoai da trén 1am sang).

Xac dinh LDs, ctia thudc thur trén chudt nhat trang bang duong tiém
duéi da gay theo phuong phap Litchfield - Wilcoxon, huéng dan caa OECD
va WHO [113],[114],[115].

Phuong phép pha cao xoa Bach xa dé tiém: cao xoa Bach xa duoc cho
vao cbc thuy tinh loai 100 ml, sau d6 cho ngadm cdc dung thudc vao trong
nudc am ¢ nhiét d6 50 @6 C cho dén khi cao xoa Bach xa tan chay hoan
toan. Poi nhiét do dung dich con khoang 30-35 d6 C, tién hanh tiém dudi da
gay chuot.

Trudc khi tién hanh thi nghiém, cho chudt nhin an qua dém. Cac chudt
nhét tring & 9 16 duoc cao ldng da gay vai dién tich 1,5cm* (1 x 1,5). Tung 16

chudt nhat tring, mdi 16 it nhat 10 con, duoc tiém dudi da gady mau thudc
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nghién ctu theo lidu tang dan. Tim lidu cao nhit khéng gay chét chuot (0%),
lidu thap nhat gay chét chudt hoan toan (100%) va cac liéu trung gian. Chuot
duogc tiém duéi da thudc thir & sau gay vai lidu tdi da co thé dung nap duoc va
tiém véi licu ting dan. Liéu tiém duoc tinh theo kg thé trong chuét. Theo ddi
tinh trang chung caa chuét va sb lugng chudt chét & mdi 16 trong 72 gio. Sau
d6 tiép tuc theo dbi tinh trang cua chudt dén hét ngay tht 7 sau khi tiém thude
ctia 2 mau nghién ctu (an ubng, hoat dong nhu di lai, leo tréo, hoat dong bai
tiét...). Trong qua trinh theo ddi, néu c6 chudt chét phai mo xac dé danh gia
ton thuong dai thé.

Tir d6 vé dugc do thi biéu dién mdi trong quan tuyén tinh gitra liéu luong
va sb chuot chét & mdi lidu dung dé xac dinh LDs, caa thude thir theo duong
tiém dudi da theo do thi y = ax (trong d6 y 1 liéu ding, X 1a s6 chudt chét).

* Nghién ctru doc tinh ban truong dién.

Chudn bi: truge khi tién hanh nghién cau 24 gio, tho duoc cao sach
I6ng & ving lung va hong & 2 bén suon, dién tich cao 16ng ¢ 16 chang va 16 tri
2 1a 20% dién tich da tho (15cm x 20cm = 300cm?), 16 tri 1 1a 10% dién tich
da tho (12cm x 12,5cm = 150cm?) chd y khi cao 16ng khéng duoc dé da thé bi
tray sudc, sau khi cao 16ng, tho dugc dé trong phong thi nghiém [113].

Tién hanh: Tho dugc chia lam 3 16, mdi 16 10 con, mdi con nhét riéng
mot chudng.

- L6 ching: boi ta duoc 1,5g/kg/lan, 2 lan/ngay.

- L6 tri 1: bdi cao xoa Bach xa liéu 0,75g/kg/lan, 2 lan/ngay (liu toi
thiéu theo quy dinh cua OECD) [114].

- Lo tri 2: bbi cao xoa Bach xa licu 1,5g/kg/lan, 2 lan/ngay (gap 2 1an 16 tri 1).

Tho dugc boi ta dugc hodc thude thir trong 4 tuan lién, mdi ngay hai

lan vao budi séng, chiéu.
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Cac chi tiéu theo doéi trwdc va trong qua trinh nghién cru:

Tinh trang chung, thé trong cua tho. Panh gia chiic phan tao mau thdng
qua sé luong héng cau, thé tich trung binh hong cau, ham lugng hemoglobin,
hematocrit, s6 lwong bach cau, cong thirc bach cau va sb lugng tiéu cau... Danh
gid chtrc ning gan thong qua dinh lwgng mot sé enzym va chit chuyén hoa
trong méau: ALT, AST, bilirubin toan phan, albumin va cholesterol toan phan.
Panh gia chirc ning than théng qua dinh luong nong do creatinin huyét thanh.

Cac thong sb theo ddi duoc kiém tra vao trude lc boi thube, sau 2 tuan

bdi thudc, sau 4 tuan boi thude [113].
M0 bénh hgc:

Sau 4 tuan bdi thudc, tho dugc mo dé quan sat dai thé toan bo cac co
quan. Kiém tra ngiu nhién cau trac da va dudi da ving boi ta duoc hoic
thudc, vi thé gan, than cua 30% sb tho & mdi 16. Cac xét nghiém vi thé dugc
thuc hién tai Trung tdm phat hién sém Ung thu (do PGS.TS. Lé Pinh Roanh
doc két qua vi thé).

2.1.4.2. Nghién ceru kich ing da.

M6 hinh nghién ctru duoc thiét ké va tién hanh dya trén huéng dan caa
OECD (Organisation for Economic Co-operation and Development: To chic
Hop tac va Phat trién Kinh té) vé viéc danh gia kich ung da danh cho cac san

pham duoc pham va my pham ding ngoai da [114].

Quy trinh nghién ctu: Thé duoc nudi trong long riéng, cho an bang ché
d6 an riéng, gitt & nhiét d6 phong trong vong 1 tuan truge khi tién hanh
nghién ciru. Trudc ngay nghién ctu 24 gio, tho dugc cao 16ng ¢ phan lung va
hong. Chia phan da cao 16ng 1am 2 phan, chon mdi phan cé dién tich khoang
6cm2 (2,5cm x2,5 cm) trén mdi tho duoc sir dung dé bdi 0,5g ché pham

nghién cau, phan da khéng bdi thudc duoc str dung 1am dbi ching: boi ta
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dugc 0,5g. Chi mot nghién ciru vién boi thube dong déu trén da tho cho ca
phan boi thudc va phan boi ta dugc, thay giang sau mdi lan boi dé han ché sai
sb6. Dap gac (dién tich 6cm?) 1én ca hai phan bdi thubc va phan dung lam
ching. Lung thé dugc bing (khong bang chit) lai bang bang gac. Sau 4 gio,
thao bo tat ca bang gac ra khoi lung tho va raa sach thuéc mot cach nhe

nhang bang nudc sach [116].

Panh gia va tinh diém céc chi s vé ban do (erythema), phu né
(oedema) tai thoi diém 1 gid, 24, 48, 72 gid sau khi loai bo thude. Néu c6 ton
thuong, theo ddi tho 14 ngay dé danh gia kha nang phuc hoi. Khi ton thuong
d4 hoi phuc thi ngiing theo dbi.

2.1.4.3. Nghién crru tac dung chéng viém cdp.

Pé danh gia tac dung chéng viém cap c6 nhiéu mé hinh dugc 4p dung
nhu: mé hinh gdy viém bang nhiét, hda hoc, vi khuan nhu mé hinh gay viém
cap bang carrageenin duoc nhiéu nha khoa hoc trén thé gici ap dung vi
carrageenin gdy duoc cac phan ang viém gan giéng nhu co ché bénh sinh cua
viém [117],[118].

* Gay phu chan chudt bang carrageenin [119],[120]. Chuét cong trang
duoc chia ngau nhién thanh 4 16, mdi 16 10 con. L6 1: (chung sinh hoc):
khong tac dong gi. L6 2: boi ta duoc 0,2g/1 chéan chuét. L6 3: bdi Voltaren
0,29/1 chan chuot. L6 4: b6i Cao xoa Bach xa 0,2g/1 chan chuot. Chuot dugc
b6i thudc 5 1an trong 3 ngay lién tuc. Ngay tht 1, sau khi boi thudc thir trudc
1 giod, sau d6 gy viém bang cach tiém carrageenin 1% (pha trong nudc mudi
sinh ly) 0,25 ml/chudt vao gan ban chan sau, bén phai caa chudt.

* Po thé tich chan chudt (d¢én khop c6 chan) bang dung cu chuyén biét vao
cac thoi diém: trudc khi gay viem (V); sau khi gay viém 1 gio (V4), 2 gio
(V2), 4 gio (V3) va 6 gio (Vy), 24 gio (Vs), 30 gio (Ve) va 48 gio (V7).
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Két qua do thé tich duoc tinh theo cong thirc cia Fontaine.

+ Do tang thé tich chan cua ting chudt duoc tinh theo cong thic:
AV =Y =Vo 00
0

Trong d6:  AV% la d6 tang thé tich chan chuot

V, la thé tich chan chudt truéce khi gay viém

V, 14 thé tich chan chudt sau khi gay viém
+ Tac dung chéng viém cua thude duoc danh gia bang kha nang uc ché

phan tng phu (1%).

A\7c%—A\7t%X
A\70%

1% = 100

Trong d6: AV ¢%: trung binh d¢ tang thé tich chan chudt & 16 déi chung
AV %: trung binh do tang thé tich chan chudt & 16 bdi thudc.

* Cach do @9 day chan chudt: mot ky thuat vién gitr chudt cd dinh. Mot
nguoi khac dung thude dit vao gan ban chan chudt chd day nhat, khi 2 mép
ctia thuéc cham chan chudt, man hinh dién ti s& hién ra sb do tinh theo don vi
mm. Cac thoi diém do d6 day chan chudt giong nhu do thé tich chan chuot.

Cach tinh % tang do day twong tu nhu phan do thé tich. Céng thuc:

AD% =20 100

0
Trong do6: AD% la @6 tang d6 day chan chuot
Do 1a do day chan chudt trudce khi gay viém

Dy 1a @6 day chan chuét sau khi gay viém
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+ Téc dung chong viém cua thubc duge danh gia bang kha ning Gc

ché phan &ng phu (1%).

10f = AD:%-AD%
ADo%

100

Trong d6: AD<%: trung binh d¢ tang d6 day chan chudt ¢ 16 ddi chung

AD:% trung binh d tang d6 day chan chudt & 16 boi thudc.
* Gay viém tai bang dau croton.

60 chudt nhat trang duoc chia ngau nhién thanh 6 16, mdi 16 10 con,
dugc gay md hinh va dung thudc nhu sau:

L6 1 (M6 hinh): G&y md hinh ¢ tai phai. L6 2 (clobetason): Gay mo
hinh + Bai clobetason liéu 0,02g/lan 1 lan & tai phai sau khi gay mé hinh
1gio. L6 3 (Béach xa 1 1an): gdy md hinh + bdi thuéc Béach xa liéu 0,02g/1an &
tai phai 1 lan tai thoi diém sau khi gdy md hinh 1 gio. Lo 4 (T4 duoc 1 lan):
gay md hinh + bdi thubc ta duoc lidu 0,02g/14n & tai phai 1 1an tai thoi diém
sau khi gy mé hinh 1 gio. L6 5 (Bach xa 3 1an): gdy md hinh + bdi Bach xa
liu 0,02g/lan ¢ tai phai tai thoi diém 2 ngay truéc nghién cau, 1 lan/ngay va
sau gay mé hinh 1 gio. Lo 6 (T4 dugc 3 1an): n = 10: gdy mé hinh + boi thudc
ta dugc 0,02g/1an ¢ tai phai tai thoi diém 2 ngay trude nghién cau, 1 1an/ngay
va sau gady mo hinh 1gio [121],[122].

O tat ca cac chuot, tai trai khéng gay mé hinh va khéng béi thubc gi.
Trudce khi gdy mé hinh bang dung dich dau croton (trong aceton), chudt dugc
do chiéu day tai ¢ tat ca cac 16. Do chiéu day tai tai vi tri sat dinh cua tai cach
xa chop sun vanh tai. Chi mot nghién ciru vién tién hanh do chiéu day tai dé
han ché sai sb.

6 gio sau khi gdy md hinh, chudt duoc giét bang cach lam chéch dbt
séng ¢, tai chudt dugc do lai chiéu day, sau d6 cit & phan trung tdm véi

duong kinh 7mm bang dung cu sinh thiét & do can nang.
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Mizc dé irc ché viem ¢ méi 16 dworc tinh theo cong thic (%):
(KL tai phai - KL tai trai caa nhém mo hinh) -

(KL tai phai - KL tai trai cia nhém boi thubc)
x100

(KL tai phai - KL tai trai nhdm mo6 hinh)
(Cong thtc A) Cha thich: KL - Khéi lirong
So sanh do day, khéi luong tai, mirc do tc ché viém giita cac 16 dé danh
gia két qua.
2.1.4.4. Nghién crru tac dung giam dau

* Nghién cru tac dung gidgm dau ciia Bach xa bing phwong phdp mam

nong” (hot plate).
Chuét nhat trang dugc chia ngau nhién thanh 6 16, mdi 16 10 con:
- L6 1 (Chung sinh hoc): Khdong boi gi vao 2 chéan chudt.
- L6 2 (Ta duoc): Boi ta dugc vao toan bo 2 gan ban chan chuot.
- L6 3 (Chting Salonpas): B6i Salonpas Gel vao toan b 2 gan ban chan chugt.
- L0 4 (Voltaren): Bo6i Voltarel vao toan bo 2 gan ban chan chuét.
- L6 5 (Lidocain): Bai lidocain vao toan bo 2 gan ban chan chuét.
- L6 6 (Cao Bach xa): Boi cao Bach xa vao toan bo 2 gan ban chén chudt.

Sau thoi gian 30 phat ké tir lac duoc bdi, chudt duoc do phan tmg dau

bang phuong phap mam nong.

Phuong phap do nhu sau: Dat chudt 1én mam nong (may Hot plate), ludn
duy tri ¢ nhiét d6 56°C bang hé thdng on nhiét. Thoi gian phan @ng véi kich
thich nhiét dugc tinh tir ltc dat chudt 1én mam nong dén khi chudt cé phan xa

liém chan sau. Loai bo nhitng chuét phan tmg qua nhanh (trudc 8 gidy) hoic
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qua cham (sau 30 gidy). So sanh thai gian phan tng vai kich thich nhiét truéc
va sau khi udng thudc thir va so sanh giira cac 16 chudt véi nhau [123].

* Nghién civu tdc dung giim dau ciia Bdch xa biang phwong phdp tail -
flick (vdy du6i): Chudt nhit tring duoc chia ngiu nhién thanh 5 16, mdi 16 10

con: - Lo 1 (Chung sinh hoc): khong boi gi vao dudi chudt.

L6 2 (Ta duoc): boi ta dugce vao dudi chudt.

L6 3 (Chtng Salonpas): boi Salonpas Gel vao duoi chudt.

L0 4 (Voltarel): boi Voltarel vao dudi chuot.

L0 5 (Cao Bach xa): boi cao Bach xa vao dudi chudt.
Panh gia phan tmg dau cua chudt tai thoi diém 30 phat sau khi boi.

Phuong phap tail - flick dé do ngudng dau duoc thyc hién nhu sau: Cho
chudt vao budng do, doi khoang 2 phut dé chudt 6n dinh. Pua dudi chuét tiép
XUc VGi ngudn bc xa nhiét. Khoang cach do dugc xac dinh gidng nhau cho moi
chudt 1a khoang 2 - 3cm tinh tir dau mat dudi chudt. Khi xuat hién phan xa vay

dudi, may do tu dong xac dinh thoi gian phan tng caa chudt vai ngudn nhiét.

* Nghién citu tac dung gidm dau ciia Bach xa bang phwong phdp ré kim.

Chuét nhat trang dugc chia ngau nhién thanh 5 16, mdi 16 10 con.
- L6 1 (Chung sinh hoc): khéng bdi gi vao 2 chéan chuot.
- L6 2 (T4 duoc): béi ta dugc vao toan bo 2 gan ban chan chuot.
- L6 3 (Chtng Salonpas): bdi salonpas Gel vao toan b 2 gan ban chan chudt.
- L6 4 (Voltarel): boi voltarel vao toan b 2 gan ban chan chuot.
- L6 5 (Cao Bach xa): b6i cao Bach xa vao toan bo 2 gan ban chan chuot.

Panh gia phan tmg dau cua chudt tai thoi diém 30 phat sau khi boi.
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Phwong phdp ré kim dé do ngwong dau dwoc thuc hién nhw sau:

Cho toan bo 10 chudt cua mot 16 vao cac budng do, doi khoang 5 pht
trude khi dé chudt 6n dinh. Ré kim (cam tng) sao cho dau kim cham vao giira
gan ban chan chudt. Bam nat dé thyuc hién viéc do, may tu dong do thoi gian

phan &ng véi dau caa chan chudt [120].

* Nghién cuwru tic dung giam dau cua Bdch xa trén mo hinh gdy phu viém

chén chuét bing carrageenin.
Chudt nhat trang dugc chia ngdu nhién thanh 6 16, mdi 16 10 con.

- L6 1 (chung sinh hoc): khong gay phu viém, khong boi gi.

- L6 2 (md hinh): tiém phu chan chudt, khdng boi gi.

- L6 3 (T4 dugc): tiém phu chan, boi ta duoc.

- L6 4 (Chting duong Voltaren): tiém phu chén, béi Voltaren.

- L6 5 (Ching duong Salonpas Gel): tiém phu chan, b6i Salonpas.

- L6 6 (Bach xa): tiém phu chan, b6i Bach xa.

Chudt dugc tiém phu viém bing cach tiém 0,2mL dung dich

carrageenin 0,1%. Sau khi gay phu viém 1 gio 30 phut, chudt duge bdi thude
hoic ta duge twong tng véi ting 16. 30 phat sau khi boi thudc, chudt duge do

ngudng dau bang phuong phap ré kim. Panh gia phan Gng dau cta chudt tai
thoi diém 30 phat sau khi bdi [117],[118],[119].

2.2. NGHIEN CUU TREN LAM SANG
2.2.1. Chat liéu nghién ciu

* Thudc nghién ciu: cao xoa Bach xa (thanh phan, céng dung, chi dinh,
chdng chi dinh xem & muc 1.4.1. Téng quan vé thudc dung ngoai). Dung cho

BN nhom nghién cuau.
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* Thudc so sanh: cao xoa ddi chiing, ding cho BN nhém ching (xem & muc
1.4.3 Tong quan Vé cao xoa d6i chung).

Bdng 2.2. Thanh phdn cia cao xoa déi chitng

Ham )
STT| Nguyén lig¢u Tén khoa hec Tiéu chuan
lwgng
1 | Methyl salicylat | Methylis salicylas 0,729 DDVN 1V
2 | Camphor Camphora 0,36g | DbVN IV
3 | Tinh dau Choi Baeckea frutescens L 0,36g | DDPVNIV
4 | Vaselin Vaselinum album
5 | Paraphin Paraffinum
o Methylis Vira da | Pat tiéu chuan
6 Nipagin
parahydroxybenzoas 129 CO SO
Propylis
7B | Nipasol i
parahydroxybenzoas

Do cong ty Nam Duoc san xuat. Dung cho BN nhém chtng, dong lo
12g/lo.
Liéu dung - cach dung: Liéu luong va cach xoa cao xoa Béach xa va
cao xoa déi chung: xoa mot lwong cao day khoang 0,1mm, phu kin toan bo vi
tri khop sung dau, chi bdi nhiing khop dang trong giai doan tién trién, vi tri
khop dau, sung dugc danh gia trén 28 khéop: khép mom cung vai, khop khuyu
tay, co tay, ban ngon tay, khép ngén gan ban tay, khép géi. Sau d6 dung tay
day va xoa bdp nhe nhang (1 - 2 phat) cho cao xoa thim hét vao da 1a duoc.
Khong xoa qué 2g thudc trong mot ngay cho 1 BN. Cach dung nhu sau: BN
dugc x0a cao xoa Bach xa hay cao xoa ddi chiing, ngay 2 lan, sang va chiéu,

xoa lién tuc trong 5 ngay, nghi 2 ngay va lai tiép tuc liéu trinh nhu trén dén
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hét thoi gian BN nam diéu tri noi trd tai bénh vién 1a 30 ngay. Nhu vay, tong
thoi gian ding cao xoa Bach xa hoic cao xoa ddi ching 1a 20 ngay.

* Thudc udng trong: bai thuéc Qué chi thuoc dugc tri mau thang [112] nhu
d3 trinh bay ¢ phan 1.4.2.

Thanh phan bai thuéc: Qué chi 8g, chich cam thao 8g, bach truat 12g,
phong phong 12g, sinh khuong 4g, bach thugc 12g, ma hoang 8g, tri mau
12g, phu tir ché 8g.

Tac dung cia bai thugc: 6n kinh, tan han, thanh nhiét, trir thap.

Chi dinh ciia bai thugc: VKDT (chang ty) thé han nhiét thac tap.

Dang bao ché va cach dung: cac vi thuéc trong bai thudc Qué chi
thuoc dugc tri miu thang duoc cung cép tai Khoa Dugc Bénh vién Da khoa
Péng Pa, thuoc dat tiéu chuan Duoc dién Viét Nam 1V [100]. Sau khi bao
ché, cac vi thudc dugce dua vao diy chuyén sac thuéc dong tli ty dong cua
Han Qudc, mdi thang sic dugc 200ml nudc thube, chia déu, dong thanh 2 tui,
mdi thi 100ml, ngay uéng 2 lan (sang - chiéu) mai lan 1 tdi.

2.2.2. Pia diém va thoi gian nghién ciéu

- Pia diém nghién ctu 1am sang: bénh nhan nghién ctu dugc diéu tri
noi trd tai Khoa Y hoc dan toc - Bénh vién Pa khoa Dong Pa.

- Thoi gian nghién cau: tién hanh nghién cau tir nam 2015 - 2016.

2.2.3. Poi twong nghién ciru

Go6m 72 bénh nhan VKDT giai doan | - I, mtc ¢ hoat dong bénh nhe
va trung binh, thé han nhiét thac tap theo YHCT.
2.2.3.1. Sé lwong BN nghién citu

Pay 1a nghién ciru thir nghiém 1am sang giai doan Il nén ¢& mau tinh
theo cong thirc nghién ciu 1am sang cua to chic Y té thé gioi.

Dua vao két qua nghién ciru budce dau nam 2014 va két qua nghién ctu
ctia Pham Thanh Tung, nam 2015 cho biét ty 18 BN cai thién & nhém nghién
ctu la 86% va & nhém chang 1a 63% [76],[77].
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* C& mau dugc tinh theo cong thirc sau:

nl=n2 = {[Z1-a/2\[2P(1-P)+ZaNP1(1-P1)+P2(1-P2)]}*/(P1-P2)?

nl: C& mau nhém nghién cau (NNC)
n2: C& mau nhém chiung (NDC-1)
Z1-0/2: Hé sb tin cay 95% (=1,96)
Zo: Luc mau (=1,645)

P1: ty 16 BN nhoém nghién ciru dat tét, wéc luong 13 86%

P2: Ty 18 BN nhém chiing dat tét, ude luong 13 63%
P=P1+P2/2

Két qua tinh todn ¢& mau nhém nl = n2 = 34 BN, mdi nhom it nhat 1a

34 BN. Trong nghién citu nay ching toi 1y ¢& mau 1a 36 BN cho mdi nhom.

2.2.3.2. Tiéu chud@n chen bénh nhan:

* Tiéu chuan lya chon BN theo YHHD
+ Chen bénh nhan VKDT theo tiéu chudn ciia Héi thap khép hoc My

ACR 1987 [3],[5],[25], hién nay van duoc st dung rong rai trén toan thé gidi;

trong d6 néu BN c6 it nhat 4/7 tiéu chuan va cac triéu ching 1am sang dién

bién kéo dai trén 6 tuan thi duoc chan doan xac dinh VKDT.

1.
2.

N o g &

Cirng khop budi sang trén 1 gio.

Viém it nhat 3 trong 14 khép sau: ngon gan, ban ngon tay, co tay,
khuyu, goi, ¢6 chan, ban ngén chan (2 bén).

Sung dau t6i thiéu mot trong 3 vi tri: khop ngén gan, ban ngén
tay, o tay.

C6 tinh chat dbi xang.

Hat dudi da.

Yéu té dang thap huyét thanh RF duong tinh.

X quang dién hinh (hinh bao mon, mat chat khoang dau xuong).
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+ Chgn bénh nhan VKDT giai dogn 1 - 11 vao nghién ciru

(Chan doan giai doan bénh theo tiéu chuan cuaa Steinbrocker: dua vao

churc nang van dong va hinh anh trén phim X - quang).

- Giai doan I: ton thuong méi khu tr & mang hoat dich, sung dau chi &
phan mém, hinh anh trén phim X - quang xuong khép chua co thay doi, bénh

nhan con van déng gan nhu binh thuong.

- Giai doan I1: ton thuong da anh huong mot phan dén dau xuong, sun
khop. Trén phim X - quang c¢6 hinh bao mon, hep khe khép. Kha nang van

dong bi han ché it, tay con nam dugc, chan di lai duoc.

+ Chen bénh nhan VKDT ¢ giai dean bénh hoat déng: CO it nhat ba
khép sung va it nhat mot trong ba tiéu chi sau: Chi sé Ritchie tir 9 diém tro
Ién, thoi gian ciing khép budi sang kéo dai tir 45 phit tré 1én, toe d6 méau lang

gio dau tir 28mm trg lén.

+ Chen bénh nhan VKDT thé hoat déng nhe va trung binh theo cong
thirc DAS 28: bénh hoat dong muac dd nhe (2,6 < DAS 28 < 3,2); bénh hoat
dong mac do trung binh (3,2 <DAS 28 <5,1).

+ Chon BN tir 18 tudi trd 1én, khong phan biét gidi, nghé nghiép, tinh

nguyén tham gia nghién ctru.
* Tiéu chuan lwa chon BN theo YHCT

Chon bénh nhan du tiéu chuan cia YHHD nhu trén va phu hop Vvoi
chan doan ching Ty cia YHCT. BN duoc tham kham theo tr chan: vong,
van, van, thiét va chon nhitng BN thudc thé han nhiét thac tap dé nghién ctu
[61],[62],[63]. Vai triéu chang 1am sang: Cac khép va co nhuc sung, dau.

Ngudi cam giac nong nhung tai chd khop dau khong nong. Bénh nhan cam
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thay sét, nhung do nhiét d6 khéng cao. Cac khép co dudi kho khin, chuom
am c6 cam giac dé chiu. Cac khép cd thé ciing, bién dang. Than nhiét vé dém
c6 thé ting, miéng khat, nhung khéng thich udng nudc. Ludi do, réu ludi

trang hay ludi nhot, réu ludi vang. Mach huyén sac hoac huyén khan.
2.2.3.3. Tiéu chudn logi trer

- BN méc cac bénh nhidm khuan ngoai da, vét thuong trén da, 16 loét
da, viém da di ang hoic da dé& bi kich tng, BN bi réi loan cam giac. BN < 18
tudi. BN ¢ kém cac bénh man tinh vé tim mach, suy gan, than, bénh truyén

nhiém, bénh ciia co quan tao mau, ung thu, phy nir ¢ thai.

- BN khéng tuan thi quy trinh va phac do diéu tri, BN dang dung thudc
chéng viém, giam dau cia YHHD va dang dung cac thudc diéu tri co ban, bo

thudc > 3 ngay lién tiép. BN khong lam day du cac xét nghiém.
2.2.4. Phuwong phap nghién ciru trén [am sang
2.2.4.1. Thiét ké nghién ciru
Theo phuong phap tién ctru, can thiép 1am sang, co d6i ching, mu kép.
2.2.4.2. Quy trinh nghién ceiu

* Cach tién hanh: Céc bénh nhan VKDT sau khi dugc kham, du tiéu
chuan s& duoc lya chon vao nghién ctu. Mt nghién ctu vién doc lap sé tién
hanh phan nhém BN vao 2 nhém dam bao tinh tuong dong vé tudi, gidi, giai
doan bénh, mtrc do hoat dong bénh trudc khi tién hanh nghién ctu va tién
hanh dan nhan, ma héa cho mdi BN trén bénh an nghién cau. Tat ca BN va
nghién ctu vién tryuc tiép diéu tri cho BN déu khong biét duoc dau 1a nhém
nghién ctru va dau 1a nhom chiing. Dang trinh bay cua thudc nghién ciu va

thudc doi chimg 1a nhu nhau vé cam quan, mui. ..
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- Nhém 1: Nhém nghién ciu géom 36 BN udng bai thuéc Qué chi thugc
duoc tri mau thang, uéng trong 30 ngay va ding cao xoa Bach xa xoa ngoai,
ngay xoa 2 lan (8 gio, 17 gio) xoa 20 ngay vai liéu trinh 5 ngay, nghi 2 ngay
va lai tiép tuc dung theo liéu trinh trén cho dén hét 30 ngay diéu tri noi tru tai

bénh vién.

- Nhom 2: Nhém ddi chieng gdm 36 BN ubng bai thudc Qué chi thugc
duoc tri mau thang, udng trong 30 ngay va ding cao xoa déi ching xoa ngoai,
ngay xoa 2 lan (8 gid, 17 gid) va xoa 20 ngay vai liéu trinh 5 ngay, nghi 2
ngay va lai tiép tuc dung theo liéu trinh trén cho dén hét 30 ngay diéu tri noi

trd tai bénh vién.

* Ngi dung nghién cieu: 1ap bénh an theo mot mau thong nhat, BN
duoc tham kham ti mi: do mach, nhiét o, huyét ap, chiéu cao, can ning trudc
va sau khi nghién ctu, khdm 1am sang va lam cac xét nghiém theo yéu cau
cua nghién cau cho mdi BN. Cac xét nghiém duoc lam 2 lan truéc va sau
diéu tri, riéng chup X- quang va xét nghiém tim yéu t6 dang thap chi lam 1
lan trudc diéu tri.

Theo ddi, danh gia, ghi vao bénh an nghién ctu tat ca cac chi tiéu
nghién ctu & cac thoi diém: trudc, trong va sau diéu tri. Theo ddi hang ngay
cac tac dung khdng mong muén trén 1am sang, lién tuc trong suét thoi gian
nghién ctu. Két thic qua trinh nghién ctru, khi d6 méi tién hanh mé nhan va

nhap s6 lidu, xu ly s6 liéu va bao céo két qua.
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Quy trinh nghién ciru trén 1am sang dwoc thé hién bing so' @6 sau:

BENH NHAN VKDT

GIAI POAN I - 11
NHOM NGHIEN NHOM POI
cuu CHUNG
] )
PHAC PO PIEU TRI PHAC PO PIEU TRI

- Thuoc thar}g ‘:QUé chi - Thudc thang “Qué chi thugc
thuge duoc tri mau thang” dugc tri miu thang” (udng
(udng trong) trong)
- Cao Bach xa (xoa ngoai) - Cao ddi chang (xoa ngoai)

N

PANH GIA SAU 1 THANG

- Lam sang
- Can lam sang

A

PHAN TiCH KET QUA THU PUQC

A 4

KET LUAN

So dé 2.1. So do quy trinh nghién ciru
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2.2.4.3. Céc chi tiéu theo doi
* Cac chi tiéu theo ddi trén 1am sang
Céc chi tiéu sau dwoc ddnh gid trwéc (Dy), sau 30 ngay (Do) diéu tri

- Mitc dé dau va mire @6 hoat dong bénh theo thang diém VAS:

Muc do dau theo chu quan cia nguoi bénh dugc theo doi theo thang
diém VAS;, mtc d6 hoat dong bénh theo chu quan cua ngudi bénh va thay
thudc dugc theo ddi theo thang diém VAS, va VAS; (phu luc 3).

Trén mot doan thang dai 10cm c6 danh sé tir 0 toi 10. Tai diém 0 ung
véi mire khong dau, tai diém 10 Gng véi mic dau nhat. Chia mac do dau theo
cach danh gia bang thang diém VAS thanh 3 mac do, tir 1 - 4 dau nhe; tir 5 -
6 dau vua,; tur 7 - 10 dau nang.

- Thoi gian citng khop buoi sang: La thoi gian tinh tir khi BN mai thic
day budi sang chua nim duoc chit tay cho dén lic BN c6 thé ndm duoc chit
tay (tinh bang phat).

- Xdc dinh tong sé khép sung, khép dau, chi s6 28 khép sung, 28 khép
dau (phu luc 4)

- Chi sé Ritchie: Thay thudc dung que dau tu an Ién trén dién khop cua
BN véi luc vira phai. Cach danh gia: khong c6 cam giac dau khi dé ép (0
diém); c6 cam giac dau it (1 diém); dau phai nhan mat (2 diém); dau phai co
rat chi lai, gat tay nguoi kham (3 diém). Tong cong c6 26 vi tri (phu luc 4).

- Chite nang vin dong: Pugc danh gia bang bo cau hoi danh gia stc
khoe, gom 8 bo (Health Assessment Questionnaire - HAQ) (phu luc 5)

- Mitc do hoat dong cua bénh theo DAS 28

+ DAS < 2,6: bénh khong hoat dong
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+ 2,6 < DAS < 3,2: bénh hoat dong nhe
+ 3,2 < DAS <5,1: bénh hoat @dong trung binh
+ DAS > 5,1: bénh hoat dong manh

* C4c chi tiéu theo di trén cdn 1am sang: Puoc tién hanh & thoi diém D,
Dgo cia dot diéu tri: cdng thirc mau, glucose mau, ure, creatinin, ALT, AST,
cholesterol, triglycerit, TDML, CRP.

* Noi xét nghigm: Cac xét nghiém trén duoc 1am tai Bénh vién Da khoa Pong Pa.
2.2.5. Phwong phap danh gia két qua nghién ciu
2.2.5.1. Panh gia hiéu qud diéu tri

* Pdnh gid mirc cdi thién hoat déng bénh theo tiéu chudan cia Héi Thdp
khop hoc My: Trong d6 cai thién caa 5 trong 7 tiéu chuan sau day duoc coi 1a
¢6 cai thién benh (2 tiéu chun diu tién 1a bit buoc) [31,[5],[25]:

1) S6 khép sung.

2) S6 khop dau.

3) Téc d6 méu ling (TBML)

4) banh gia dau ctaa bénh nhan (VAS]).

5) Banh gia toan dién caa bénh nhan vé hoat dong bénh (VAS?)
6) banh gia toan dién cua thay thubc vé hoat dong bénh (VAS3).
7) Panh gia chirc nang van dong caa bénh nhan bang chi sé6 HAQ

Mtc cai thién 20% bénh theo tiéu chuan ACR (goi tit la cai thién
ACR20) 1a mdc dé danh gia co dap tng véi diéu tri hay khdng. Ngoai ra con
danh gia muc cai thién 50% (ACRS50), cai thién 70% (ACR70). Biéu kién can

thiét cua tiéu chuan ACR 1a: cAc gi tri cua 7 tiéu chuan trén trude diéu tri > 0.
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* Pdnh gid mitc cdi thién hogt dong bénh theo tiéu chudn Chau Au (EULAR-
2000): Cach danh gia dua vao hiéu sé DAS 28 trudc va sau diéu tri:

Hiéu sb < 0,6: bénh khong cai thién, 1,2 > hiéu s6 > 0,6: bénh cai thién

trung binh, hiéu sé > 1,2: bénh cai thién tét.

So sanh két qua: So sanh mac do hoat dong bénh va mac do cai thién
bénh cta mdi nhdm trudc va sau diéu tri va so sanh két qua diéu tri gitra hai

nhom vai nhau.

Cac cach danh gia trén cho thiy: danh gia theo tiéu chuan ACR sé& cho
biét s6 BN dap tng va s6 BN khong dap ang véi diéu tri, danh gia theo tiéu
chuan EULAR cho biét mot cach rd rang hon sé BN dép ¢ng tét, trung binh
va so BN khong dap ung.

2.2.5.2. Theo dbi tac dung khong mong muén trén 1am sang va xét nghigm

Theo ddi tac dung khdng mong mudn trén 1am sang: San ngwa, di Gng,
bong rat, loét, budn nén, dau bung, di ngoai, phu ngoai bién, mét moi, dau

dau, chéng mat va céc biéu hién khac nhu mach, huyét ap...

Theo ddi tdc dung khéng mong muén trén can 1am sang: s luong
hong cau, bach cau, tiéu cau, huyét sic té va cac xét nghiém vé chic ning
gan, than nhu ure, creatinin, AST, ALT, glucose, cholesterol, triglycerid,
THbML, CRP.

2.2.6. Xir ly s6 liéu

Céc sb lieu thu thap duoc xtr ly theo thuat toan théng ké Y sinh hoc, st
dung phan mém SPSS 18.0.

So sanh gitta cac ty Ié biang kiém dinh y2. So sanh cac gia tri trung
binh bang thuat toan Student - T test, su khac nhau c6 y nghia thong ké khi
p <0,05.
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2.2.7. Pao duc nghién cau

- Pé tai dugc thong qua Hoi dong Pao dic cia Trudng Pai hoc Y Ha
Noi, dugc su dong y ciia Phong Quan Iy Sau Pai hoc - Truong Pai hoc Y Ha
Noi, Bénh vién Pa khoa Déng Pa.

- Cao xo0a Bach Xa va cao xoa ddi chung dugc bao ché tai Cong ty
Nam Dugc, thube dat tiéu chuan co s¢. Puoc nghién ctu day du vé tién 1am
sang truéc khi tién hanh nghién ciu trén bénh nhan theo ding quy trinh thir

nghiém 1am sang do Bo Y té quy dinh.
- Céc thong tin caa dbi tuong nghién ciru duge dam bao bi mat.

- Cac BN trong nghién ciru déu duoc giai thich rd vé muc dich nghién
ctu, biét duoc trach nhiém va quyén loi cu thé caa minh, ty nguyén tham gia
va hop tac chap hanh day du cac quy dinh trong qué trinh nghién cau. BN c6
quyén rat ra khoi nghién cau bat ky thoi diém nao. Nghién ciu nhim muc
dich cham so6c va bao vé suc khoe cho cong dong. Ngoai ra khong ¢ muc
dich ndo khac. Néu trong qué trinh nghién ciru BN khong d& hoic niang hon
hoac xuat hién cac tac dung khdng mong mudn tram trong thi s& nging

nghién ciu va duoc diéu tri bang phuong phap phu hop.
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Chuong 3
KET QUA NGHIEN CUU

3.1. KET QUA NGHIEN CUU TREN THUC NGHIEM
3.1.1. Poc tinh cap va ban trwong dién cia cao xoa Bach xa
3.1.1.1. Péc tinh cdp
Bang 3.1. Méi twong quan liéu lwong Va ty 1 chugt chét trong vong 72 gio

sau khi tiem dwdi da cao Bach xa

L5 chust S6 chudt/ld | Thé tich tiém Lici”eu dugc | Ty I¢ chét
(con) (ml/kg) | chét (g/kg) (%)
L61 10 5 5 0
L6 2 10 75 75 10
L6 3 10 10 10 20
L0 4 10 12,5 125 0
L6 5 10 15 15 50
L06 10 17,5 17,5 60
L6 7 10 20 20 -0
L6 8 10 225 225 %0
-0° 10 25 25 100

Sé liéu tgi bang 3.1. cho thdy: Cao xoa Bach xa khong co doc tinh cap ¢
lidu Sg/kg duong tiém dudi da trén chudt nhat trang. Cac chudt tiém dudi da
cao Béch xa liéu tir 7,5ml/kg tré 18n xuat hién chudt chét. Trudce khi chét, chuot
c6 biéu hién khd tho, tim tai, khong di lai duogc, truong lyc co giam. Sau 72 gio
khéng c6 chudt chét o 16 1 dén 16 8 véi lidu tiém dudi da cao xoa Bach xa tir

5mi/kg - 22,5ml/kg, cac chudt song s6t khoe tra lai binh thudng.
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Biéu do 3.1: Liéu chét LD50

- Két qua vé ty 18 chudt chét cua ting 16 trong vong 72 gio sau tiém cao
Béch xa lan dau duogc thé hién rd trong bang 3.1. Tir d6 v& d6 thi biéu dién méi
tuong quan tuyén tinh gitta liéu lugng va s6 chudt chét & mdi liéu (biéu d6 3.1),

tir d6 xac dinh duoc lidu chét 50%: LD50 = 14,543 (16,311 - 11,007) g/kg.
3.1.1.2. Pjc tinh bdn truwong dién
* Tinh trang chung va sw thay d6i thé trong cia thé:

+ Tinh trang chung: Trong thoi gian thi nghiém, tho & cd 3 16 hoat
dong binh thuong, nhanh nhen, mat sang, 16ng muot, an uéng tot, phan kho.

Khéng thay biéu hién gi dic biét & ca 3 16 tho trong sudt thoi gian nghién ctru.
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Bdng 3.2. Anh hurong Ciia cao xoa Bdch xa dén thé trong tho

Lochimg(n=10) | Lotril(n=10) | Lotri2 (n=10) 050
Trong | %tang | Trong | %tang | Trong | % tang Ve
Thoi gian | [uong trong luwong trong luong trong ,
chieng
(ko) | luong | (k) | heong | (kg) | heong
Trudcboi | 1,94+ 2,04 £ 191+
thube (1) | 0,25 0,19 0,17 >0,05
S}i‘i tzhﬁf: 227+ | 1767+ | 234+ | 1507+ | 217+ | 1384+
) 0,20 6,92 0,18 7,71 0,16 502 |>0,05
Pa-2) <0,05 <0,05 <0,05
Sau 4 tuan
béi thube 250+ | 3005+ | 259+ | 2721+ | 248+ | 3061+ ~ 005
@) 0,13 12,86 0,28 11,60 0,18 13,20
Pa-3) <0,05 <0,05 <0,05

Sé liéu bang 3.3. cho thdy: sau 2 tuan va 4 tuan boi ta duoc va thudc
thu, trong lugng tho & ca 316 (16 chiing va 2 16 tri) déu tang so véi trude khi
nghién ctu. Khdng cd su khac biét vé muc do gia ting trong luong tho giita
16 chitng va cac 16 bdi thude thir (p > 0,05).

* Danh gia chirc nang tao mau:
Bang 3.3. Anh huong cua cao xoa Bach xa den so lwong hong cau

trong mau tho

S6 lwong hong ciu (triéu/mm°) e
N ~ P PR ~ s p so vol
Thoi gian Lo chirng Lotril Lotri2 chin
(n = 10) (n = 10) (n = 10) 8
Truocbol | o091 530 | 568+068 | 551+ 026 > 0,05
thude (1)
Sau2twanbol | o0 060 | 5564048 | 5484027 | >005
thuoc (2)
Paa >0.05 >0.05 >0.05
Saudwanbol | cg3, 109 | 6214048 | 5854031 | >005
thuoc (3)
Da 3 > 0,05 > 0,05 > 0,05
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Theo sé ligu bing 3.3 cho thdy: Sau 2 tuan va 4 tuan boi cao xoa Bach

xa, sO luong hong cau trong mau tho ca 16 tri 1 va 16 tri 2 déu khong co su

khac biét c6 y nghia thong ké so véi 16 chung va so sanh & céac thoi diém

trude va sau khi bdi thude thi (p > 0,05).

Bang 3.4. Anh huréng cua cao xoa Bach xa dén ham lwong huyét sdc té

trong mau tho

Ham lwong huyét sic t6 (g/dl)

e e p so véi
Thoi gian Lo chi#ng | Lotril L6 trj 2 .
chiurng
(n=10) (n =10) (n =10)
Trudc bbi thude
M 12,85+0,62|1291+1,16 | 12,65 £ 0,55 > (0,05
Sau 2 tuan boi
, 12,45+0,67|12,48+1,30 | 12,41 £0,50 > (0,05
thuoc (2)
Pe-2) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 4 tuan boi
, 12,16 +1,24| 13,04 +0,76 | 12,81 £0,71 > 0,05
thuéc (3)
D 3 > 0,05 > 0,05 > 0,05

86 ligu tai bang 3.4. cho thdy: Sau 2 tun va 4 tuan boi cao xoa Bach

xa, ham lugng huyét sic t6 trong mau tho ca 16 tri 1 va 16 tri 2 déu khong c6

su khac biét c6 y nghia so voi 16 chiing va so sanh véi cac thoi diém trude va

sau khi bdi thude thir (p > 0,05).
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Bdng 3.5. Anh hiréng cuia cao xoa Bach xa dén hematocrit trong mau tho

Hematocrit (%)
Théi gian L6 ching L6 tri 1 L6 tri 2 p 50 V6i
, (n=10) (n=10) (n=10) chirng
Trugc (blo)' thuoC | 37 564149 | 38394405 | 37.11+1.94 |  >005
Sau2wanbol | o6 124 9 70| 370542091 | 36.03+1.38 | > 0,05
thuoc (2)
Pu-2 > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau4wanbol | 0 0o 4 40| 41124306 | 38.09+£143 | 0,05
thubc (3)
Di-3) > 0,05 > 0,05 > 0,05

86 ligu bdng 3.5. cho thdy: Sau 2 tuan va 4 tuan bdi cao xoa Bach xa, ty

1€ hematocrit trong mau tho ca 16 tri 1 va 16 tri 2 déu khong c6 sy khac biét co

y nghia thong ké so vai 16 chiimg va so sanh véi cac thoi diém trudc va sau
khi boi thude thir (p > 0,05).

Bang 3.6. Anh hurong Ciia cao xoa Bdch xa dén thé tich trung binh hong cau

trong mau tho

Thé tich trung binh hong cau (fl) 50 véi
Thoi sian L6 chang LOtril LO tri 2 pchl,m
St | (n=10) (n = 10) (n = 10) &
Truée E’lo)' thuoC | o7 20+134 | 67.10+41.79 | 67104173 | >0,05
Sau2wanbol | s a0 157 | 67104228 | 6610+1.85| > 0,05
thubc (2)
D2 >0.05 >0.05 >0.05
Sau 4 wanbol | oo o0 | 5 74 | 6620 +2.04 | 6580239 | > 0,05
thuoc (3)
D3 >0.05 >0.05 >0.05

Theo so liéu biang 3.6. cho thdy: Sau 2 tuan va 4 tuan bdi cao xoa Bach

x4, thé tich trung binh hong cau trong mau tho ca 16 trj 1 va 16 tri 2 déu khong

c6 su khac biét c6 y nghia thong ké so véi 16 chung va so sanh véi cac thoi

diém trude va sau khi boi thude thir (p > 0,05).
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Bang 3.7. Anh hwréng cia cao xoa Bach xa dén sé liwong bach cau

trong mau tho

S6 lwong bach cau (G/L) S0 V6i
Thoi gian | L0 ching Lo tri 1 Lo trj 2 P
| (n=10) (n = 10) (n = 10) g
Truge ?10)' thuoC | ¢ o8+ 046 | 6724403 | 7.06£206 | >0,05
Sau2wanbol | o oq 109 | 6294109 | 675+ 203 > 0,05
thubc (2)
P2 >0.05 >0.05 >0.05
Saudwanbol | o, 198 | 7424146 | 7.99+ 197 > 0,05
thuoc (3)
Di1-3) >0.05 >0.05 >0.05

Sé ligu tai bang 3.7 cho thdy: sau 2 tuan va 4 tuan bdi cao xoa Béch

x4, s6 luong bach cau trong méau tho & 16 tri 1 va 16 tri 2 déu khong c6 sy khac

biét c6 y nghia thdng ké so véi 16 ching va so sanh giita hai thoi diém trudc

va sau khi boi thudc thir.

Bdng 3.8. Anh huong ciia cao xoa Bdch xa dén cong thirc bach cau

trong mau tho

L6 chirng Lotril LG tri 2
Theot gian (n=10) (n =10) (n =10)
Lympho | Trung | Lympho | Trung | Lympho | Trung
(%) tinh(%) (%) tinh(%) (%) tinh(%)
Trudc 7990+ | 20,10+ | 80,70+ | 19,30+ | 82,60+ | 17,40+
boi thudc (1) | 3,78 3,78 13,88 | 13,88 6,11 6,11
Sau2tuan | 7520+ | 24,80+ | 73,60 + | 26,40 + | 74,60 = | 25,40 +
boi thuéc(2) | 11,53 11,53 7,75 7,75 10,79 10,79
Pa-2) >005 | >0,05 | >0,05 | >0,05 | >0,05 | >0,05
Saudtuan | 7633+ | 23,67+ | 8330+ | 16,70 + | 79,80 % | 20,20 +
boi thude (3) | 10,62 10,62 6,88 6,88 3,55 3,55
Pa-3) >0,05 | >0,05 | >0,05 | >0,05 | >0,05 | >0,05
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Theo sé liéu ciia bang 3.8. cho thdy: Sau 2 tuan va 4 tuan bdi cao xoa
Béch xa, cong thtic bach cau trong méau tho ¢ 16 tri 1 va 16 tri 2 déu thay doi
khong c6 y nghia thong ké so vai 16 chiing va so sanh giita hai thoi diém trudc
va sau khi béi thubc (p > 0,05).

Bdang 3.9. Anh hiréng ciia cao xoa Bach xa dén sé lwong tiéu cdu

trong mau tho

S6 lwong tiéu ciu (G/L)
Thoi gian L0 charng LOtril LO tri 2 p so voi
(n = 10) (n = 10) (n = 10) chirng
Truéc boi thuéc| 318,70 + 334,20 + 386,40 + 005
(1) 118,07 122,80 67,52
Sau 2 Fuén boi 407,30 438,70 + 442,20 + 005
thuoc (2) 70,74 90,00 81,92
Pa-2) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 4 Tuén boi | 377,11+ 329,30 + 344,10 + 005
thuée (3) 116,27 70,32 58.70
Pa-3) > 0,05 > 0,05 > 0,05

Sé liéu bang 3.9. cho thdy: s6 luong tiéu cau trong mau tho & ca 16 tri
1 va 16 tri 2 déu thay doi khong c6 ¥ nghia thong ké so véi 16 chang va so

sanh giira hai thoi diém trude va sau khi boi thuée thir (p > 0,05).
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* Panh gia mirc dd hiy hoai té bao gan
Bang 3.10. Anh huéng Ciia cao xoa Bdch xa dén hoat dé AST trong méu the.

Hoat do AST trong mau thé (U/L)
Loching | Lotril Lo trj 2 p so vol
Thoi gian chirng
(n=10) (n=10) (n =10)
Trude boi thuée | 39,7 % 38,10 + 35,80 + . 0.05
(1) 5,40 10,64 5,63 ’
Sau 2 tuan bdi | 38,30 + 38,40 + 32,20 + S 0.05
thuoc (2) 11,45 10,86 2,53 !
Pa-3) >0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 4 tuan boi 34,44 + 33,60 34,30 £ S 0.05
thudc (3) 4,95 6,02 5,89 !
Pa -3) >0,05 > 0,05 > 0,05

Theo sé liéu bang 3.10. cho thdy: sau 2 tuan va 4 tuan bdi cao xoa Bach

xa, hoat 6 AST trong mau tho & ca 16 tri 1 va 16 tri 2 déu thay doi khong co y

nghia thong ké so véi 16 chiing va so sanh gitra hai thoi diém trude va sau khi
b6i thube thir (p > 0,05).
Bang 3.11. Anh hwong cia cao xoa Bach xa dén hoat d¢ ALT trong mau thé

Hoat do0 ALT trong mau thé (U/L)
v e A e A A p SO V@i
Thoi gian L6 chang LOtril LO tri 2 .
chirng
(n =10) (n=10) (n =10)
Truéc boi thubc (1) | 59,00 + 5,66 | 57,00 + 6,84 | 54,90 +2,60 | > 0,05
Sau 2 t“a(g)bo' thuoC| =9 00+ 6.06 | 60.20 +7.25 | 54.90 + 2.56 | >0.05
D2 > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 4 t“a(g)bo' thuoC| =217 1+392 | 56604532 | 5610 +4.38 | >005
D3 > 0,05 > 0,05 > 0,05
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Theo sé liéu bang 3.11 cho thdy: sau 2 tuan va 4 tuan boi cao xoa
Bé4ch xa, hoat & ALT trong méu tho & ca 16 tri 1 va 16 tri 2 déu thay doi
khong c6 y nghia théng ké so véi 16 ching va so sénh gitra hai thoi diém
tredc va sau khi bdi thude thi (p > 0,05).
Bang 3.12. Anh hudng ciia cao xoa Béch xa dén néng dg bilirubin toan phan

trong mau tho

Bilirubin toan ph?m mmol/l) S0 véi
Théi gian Lo ching | Lotril Lotz | P oY
, (n = 10) (n = 10) (n - 10) g
Truc boi thude (1) | 12,23+0,34 | 12,20£0,23 [ 12,25+0,33 | >0,05
Sau 2 t“"‘(g)bo' thudC | 15 1340421216030 | 1217 +035| >0,05
D2 > 0,05 >0.05 > 0,05
Sau 4 t“a(g)bo' thuoC | 15124032 | 12284029 | 12.15+028 | >0,05
D3 > 0,05 > 0,05 > 0,05

Sé liéu bang 3.12 cho thdy: Sau 2 tuan va 4 tuan boi cao xoa Bach
xa, ndng do bilirubin toan phan trong mau tho ¢ ca 16 tri 1 va 16 tri 2 déu
khéng c6 su khac biét co ¥ nghia thong ké so véi 16 ching va so sanh gitta
hai thoi diém trude va sau khi boi thude thir (p > 0,05).

Bang 3.13. Anh hwong cia cao xoa Bach xa dén nong dg albumin

trong mau tho

Albumin (g/dl) S0 Véi
Théi gian Lochang | Lotril Lo trj 2 pchl,m
, (n=10) | (n=10) | (n=10) 8
Truée boi thude (1) | 4,66% 0,15 | 4,77 +020 | 4,68%0,16 | >0,05
Sau 2 t”a(g)bo' thuoc | 4 761019 | 4664018 | 472+018 | >0,05
pan >005 >005 > 005
Sau 4 t“a(g)bo' thuoC | 4234012 | 4734017 | 4704014 | >0,05
Daa >005 >005 > 005

So6 ligu tai bing 3.13 cho thdy: Sau 2 tuan va 4 tuan boi cao xoa Bach

Xa, néng do albumin trong mdu thé ¢ ca 16 tri 1 va 16 tri 2 déu khong co su
khac biét co ¥ nghia thong ké so véi 16 chimg va so sanh gitta hai thoi diém
trude va sau khi bdi thude thir (p > 0,05).
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Bang 3.14. Anh huong cua cao xoa Bach xa dén nong dé cholesterol toan

phan trong mau tho

Cholesterol toan phan (mmol/l) s Véi
Théi gian L6 chang Lo tri 1 Lotz | P 0"

’ (n = 10) (n = 10) (n = 10) &

Truéc boi thude (1) | 2,07£0,30 | 1,98+0,34 | 2,04£0,16 | >0,05

Sau 2 t“a(g)bo' thuoC| 5044033 | 2004024 | 1.91+£018 | >0,05
pan | >005 >0.05 >0.05

Sau 4 t“a(g)bo' thuoc| » 471022 | 1944012 | 1934012 | >0.05
03 >0.05 >0.05 >0.05

Theo sé ligu ciia bang 3.14: Sau 2 tuan va 4 tuan bdi cao xoa Bach xa,

ndng d6 cholesterol toan phan trong mau tho & ca 16 tri 1 va 16 tri 2 déu khong

co su khac biét c6 y nghia thong ké so véi 16 ching va so sdnh gitra hai thoi

diém trude va sau khi boi thude thir (p > 0,05).

* Danh gia chwrc nang

than

Bang 3.15. Anh hwong cua cao xoa Bach xa dén nong dg creatinin

trong mau tho

Creatinin (mg/dl) <0 Véi
Théi gian Lochang | Lotril | LoOtri2 pchl,nvl
, (n=10) | (n=10) | (n=10) &
Trudc bg“)i thuoc (1,) 1,04+0,05|1,06+0,05|{1,06+0,05| >0,05
Sau 2 t“a(g)bo' thuoC | 4 45+ 0.05| 1,06 £0,05| 1.05+005| >005
pon >005 >005 >005
Sau 4 t“a(g)bo' thudC | 1 06+ 005 |1.04+0,05|1.05+005| >005
D 3 >005 >005 >005

Theo so liéu ciia bang 3.2 Sau 2 tuan va 4 tuan boi cao xoa Bach xa,

nong do creatinin trong mau tho & ca 16 tri 1 va 16 tri 2 déu khong c6 sy khac

biét c6 ¥ nghia théng ké so vai 16 ching va so sanh giita hai thoi diém trude

va sau khi boi thude thtr (p > 0,05).
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* Thay ddi vé mé bénh hoc: Sau 4 tudn béi thuéc
+ Dai thé: Trén tit ca cac tho thuc nghiém (ca 16 chung va 2 16 tri), khong
quan sat thay co thay ddi bénh 1y nao vé mit dai thé cla cac co quan tim,
phéi, gan, lach, tuy, than va h¢ théng ti€u hoa cua thé.
+ Vi thé: Hinh thai vi thé gan: sau 4 tuan boi cao xoa Bach xa hinh anh vi thé
gan tho khong co su thay doi bénh 1y nao so véi trude diéu tri.

+ L6 chimg (boi ta duoc liéu 1,5g/kg/lan, 2 lan/ngay): Hinh anh gan
binh thuong, 6 mot sé vi tri thoai hoa nhe.

+ Lo tri 1 (bdi cao xoa Béch xa liéu 0,75g/kg/1an, 2 1an/ngay): Hinh anh
gan binh thuong, mot vai vi tri bi thoai hoa nhe.

+ L6 tri 2 (bOi cao xoa Béach xa liéu 1,5g/kg/lan, 2 lan/ngay): Hinh anh

gan binh thudng, ¢ mot sb vi tri thoai hoa nhe.

Anh 3.1: Hinh thai vi thé gan tho 16 chizng (tho s¢ 4) sau 4 tuan (HE x 400).
1. Té bao gan thodi hda nhe tai 16 chiing (thd sé 4)
2. Tinh mach trung tam tiéu thuy.
HE x 400: Nhugm Hematoxylin - Eosin, dé phéong dai 400 lan
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Anh 3.2: Hinh thai vi thé gan thd 16 tr; 1 (thé sé 13) sau 4 tuan (HE x 400)
1. Té bao gan binh thwong 2. Tinh mach trung tam tiéu thiy
HE x 400: Nhuém Hematoxylin - eosin, dé phéng dai 400 lan

Anh 3.3: Hinh thai vi thé gan thé 16 trj 2 (thd s¢ 23) sau 4 tuan (HE x 400)
Té bao gan binh thuong
HE x 400: Nhugm Hematoxylin - eosin, dé phéng dai 400 lan



75

- Hinh théi vi thé than: 100% cac mdu bénh phdm trong gidi han binh thuong
+ L6 ching: hinh anh than binh thuong
+ L6 tri 1: hinh anh than binh thuong
+ L6 tri 2: hinh anh than binh thuong

Anh 3.4: Hinh thai vi thé thdn thé 16 chitng (thé sé 4) (HE x 400):
1. Tiéu cau hdn binh thirong 2. Ong thdn binh thirong
HE x 400: Nhugm Hematoxylin - eosin, dé phéng dai 400 lan

Anh 3.5: Hinh thai vi thé than thé 16 tri 1 (thé sé 13) sau 4 tudn (HE x 400)
1. Tiéu cau thdn binh thwong 2. Ong thdn binh thurong
HE x 400: Nhugm Hematoxylin - eosin, dé phong dai 400 lan



Anh 3.6: Hinh thai vi thé thdn thé 16 tri 2 (thé sé 25) sau 4 tuan (HE x 400):
1. Tiéu cau thdn binh thwong 2. Ong thdn binh thurong
Nhugm Hematoxylin - eosin, dé phéng dai 400 lan

- Hinh thai vi thé da va té chize dwéi da thé vitng béi td dwec hodc thuéc:
+ L6 chung: da va to chire dudi da c6 tinh trang viém da nhe.

+ L6 tri 1: da va t chirc du6i da cd tinh trang viém da nhe dén vira.

Anh 3.7: Hinh thai vi thé da thé 16 chiing (thd so 5) (HE x 400)

Viém da nhe



Anh 3.8: Hinh thai vi thé da thd 16 trj 1 (thé sé 15), sau 4 tuan boi thudc thi
(HE x 400): Viém da vira - Trung bi xung huyét

3.1.2. Kich #ng da cua cao xoa Bach xa trén thwc nghiém

Bang 3.16. Muc do kich izng da cua cao xoa Bach xa trén thuc nghiém

Thoi diém

1gio

24 gior

48 gior

72 gior

Ban do

Phu né

Ban do

Phu né

Ban do

Phu né

Ban d6 | Phu né

CP

Ch|CP

Ch

CP

Ch

CP|Ch

CP

Ch

CP

Ch

CP

Ch|CP|Ch

Tho 1

0|2

0

0

0

0

1

0

0

0

1

0/0]0

Tho 2

0|2

2

2

Tho 3

00

0

0

Trung
binh

1,7

01,3

1,7

1,0

1,0

Chu thich: CP: ché pham (thudc ther); Ch: Chiing (td dueoc d@é bao ché thuoc thir)
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Sé liéu tgi bang 3.16 cho thdy: tai thoi diém 1 gio sau khi loai bo
thudc tht, tong diém kich tng 1a 1,7 + 1,3 = 3,0, duoc xép vao mic do kich
ng vira. Thoi diém 24 gio: Tong diém kich ung 13 1,7: dugc sép vao mic do
kich ¢ng nhe. Thoi diém 48 gio: Tong diém kich tng 1a 1,0: Thudc muac do
kich ¢ng nhe. Thoi diém 72 gio: Tong diém kich tng 1a 1,0: Thudc mac do
kich ung da nhe. O phan da ding 1am chimg (boi ta duoc) cho thay, tai tat ca
cac thoi diém déu khéng cé biéu hién kich ung.

* Vi sau 72 gio (3 ngay), tho s6 1 va sé 2 van con c6 biéu hién ban do,
do d6 2 tho nay dugc theo dbi tiép trong vong 14 ngay nhu theo hudng dan
cia OECD. Két qua cho thay: Tho s6 1: Tinh trang ban d6 giam dan va phuc
hoi hoan toan vao ngay tht 5, tho sé 2: Tinh trang ban d6 giam dan va phuc
hdi hoan toan vao ngay thir 6. Vi cac tho da phuc hdi hoan toan sau 6 ngay
nén khdng tiép tuc tién hanh theo ddi di 14 ngay va khong lam xét nghiém

giai phau bénh dé danh gia ton thuong.
3.1.3. T4c dung chdng viém, giam dau ciia cao xoa Bach xa trén thuc nghiém
3.1.3.1. Tac dung chéng viém cdp cia cao xoa Bach xa

* Tac dung chéng viém cdp cia cao xoa Bach xa trén mé hinh gay phuo
chan chugt céng bang carrageenin.

Téc dung chdng viém cip cua cao xoa Béach xa trén mé hinh gay phu
viém chan chudt cong bang carrageenin dugc thé hién thong qua kha ning

lam giam d6 phu va d6 day chéan chuot.



+ Dg phu chan chugt
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Bdng 3.17: Tac dung chéng viém cdp cia Cao xoa Bach xa trén md hinh gay

phl chan chugdt cong qua chi so dg phil chan chugt.

D¢ phu (%)
Lo Sau Sau | Sau4 | Sau 6 |Sau 24 |Sau 30|Sau 48
n lgiov | 2gio | gio | gio | gio | giv | giv
Lo 1 15,22 | 36,96 | 48,35 | 28,65 | 14,86 | 17,54 | 16,30
Chang sinh | 10 + + + + + + +
hoc 419 12,13 | 10,12 | 11,34 | 9,57 9,89 6,73
15,69 | 31,97 | 40,88 | 21,26 | 13,88 | 12,60 | 10,72
LO 2 10 + + + + + + +
Bo61 ta duoc 6,55 10,58 | 12,28 | 6,96 6,85 | 6,55 | 4,87
0,2g/1chan P21 P2-1 P2-1 P21 P21 P21 P21
>0,05 | >0,05|>0,05|>0,05|>0,05|>0,05|>0,05
4.49 7,18 | 23,79 | 9,47 6,47 5,02 2,57
L6 3: Boi + + + + + + +
Voltaren 10 1,71 3,75 | 10,58 | 4,17 2,19 2,12 1,28
0,29/1 chan P31 P31 | P31 | P31 | P31 | P31 | Psa
<0,001 |<0,001|<0,001|<0,001|<0,001|<0,001|<0,001
L6 4- Bbi 11,01 | 15,07 | 26,16 | 12,43 | 8,71 7,23 5,78
(? : B0l + + + + + + +
a0x08 | 10 | 345 | 457 | 896 | 427 | 327 | 327 | 2,13
Bach xa P P Pa-1 Pa-1 Pa-1 Pa-1 Pa-1
A 4-1 4-1 - - - - -
0,29/1 chan <0,05 | <0,05 | <0.05 | <0.05 | <0.05 | <0.05 | <005

Theo sé ligu tai bang 3.2. cho thdy: Mirc do tang thé tich chan chudt tai tat

ca cac thoi diém sau khi gay viém nho nhat Ia cia nhom boi Voltaren (su khéc biét

c6 y nghia théng ké so véi 16 chimg, voi p < 0,001). Nhém bbi Bach xa co mirc do

tang thé tich chan chudt thip hon rd rét so vai 16 ching (su khac biét co ¥ nghia

thdng ké vai p < 0,05) & tat ca cac thoi diém nghién ctiru. Nhém boi ta duoc cia

cao xoa Béch xa co thay doi mirc do tang thé tich chan chudt, su khéc biét khong

c6 ¥ nghia théng ké so véi nhém chiing sinh hoc (véi p > 0,05).




+ D¢ day chdn chugt
Bdng 3.18: Tac dung chéng viém cdp cia Cao xoa Bach xa trén md hinh gay
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phu chan chugt cong qua chi sé dg day chan chugt

bo day (%)
Lo n| Sau | Sau2 | Sau4 | Sau6 |Sau24| Sau 30 |Sau48
1gio gio gio gio gio gio gio
Lo 1 86,77 | 9867 | 10934 (91,70 | 70,00 | 6156 | 31,79
Chl’xng 10 + T + + + + +
sinh hoc 14,84 | 1458 | 1356 |11.80 902 | 784 | 1245
o2 7494 | 9617 | 9883 | 8543 | 6746 | 5144 | 2423
BP. t4 10 + + + T + + +
dﬁ'oc"" 2403 | 2034 | 1880 | 1956 | 12,30 | 1240 | 816
LA P21 P21 P21 P21 P21 P21 P21
0.2g/1chan | 305 | >0.05 | 0,05 | 005 | >005 | >005 |>0.05
L53 Bo 58.80 | 62,14 | 6926 | 5934 | 50.35 | 4080 | 1671
\;)It' ol + + + + + + +
ONaren 110l 1816 | 17,72 | 17.11 | 1826 | 2040 | 17,75 | 8.80
0,29/1
chan P31 P31 P31 P31 P31 P31 P31
<0.05 | <0,05 | <0,05 | <005 | <0.05| <005 |<005
Lo4:Bdi| | 81,79 | 8378 | 9025 | 8143 | 5843 | 4623 | 17.76
Cao xoa + + + + + + +
Bachxa |10 2201 | 1837 | 1711 | 1691 | 105 | 1195 | 64
0,29/1 Pa-1 Pa-1 Pa-1 Pa-1 Pa-1 Pa-1 Pa-1
chan <005 | <0,05 | <0,05 | <0,05 | <0.05 | <005 |<0,05

Sé liéu tai bang 3.18 cho thdy: mic do tang d6 day chan chuot tai tat ca
c4c thoi diém sau khi gy viém nho nhat 1a ciia nhém bdi Voltaren (su khéc biét
c¢6 y nghia thong ké so véi 16 ching, p < 0,05). Nhdm boi Bach xa cd muc do
tang thap hon rd rét so v6i 16 ching (p < 0,05) & tat ca cac thoi diém nghién ctu.
Nhom béi ta duoc ctia cao xoa Bach xa o sy thay d6i mirc do ting do day chan
chudt, su thay d6i khong ¢ y nghia théng ké (véi p > 0,05).

Nhuw vdy: Ca 2 chi sb vé d6 phi chan chudt va do day chan chudt déu
cho két qua twong dong: giam thé tich chan chudt, giam do day chan chuot
cua 16 bbi Voltaren va cao xoa Bach xa. Nhu vay, cao xoa Bach xa c6 tac
dung chdng viém cip trén mé hinh gay viém bang carrageenin chan chuot

cong trang.
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* Tac dung chéng viém cdp cia cao xoa Bach xa trén mo hinh gay viém tai

chugt bang dau Croton.

Bang 3.19. Khéi lirong tai chudt va mize dé irc ché viém cua thuéc the

Khéi lwong tai chudt (X+SD, | Mikc dd
Lo N 1g) tic ché
Trai Phai viém (%)
LA md hinh 10 12,40+ 1,51 26,70 £ 1,95
L0 ching duong -
clobetason 0.05% 10 11,50 + 0,85 21,80+ 4,54 27,97
L6 Bachxallan | 10 | 11,80+1,55 28,30 +4,69 | -15,38
Lo ta dugc 1 1an 10 11,20 £0,79 27,00 £2,79 - 10,49
L6 Bach xa 3 lan 10 11,50 £ 1,58 29,20+ 4,39 - 23,78
Lo ta dugc 3 lan 10 11,80 +1,03 26,70 £2,91 - 4,20

Chd thich: +++: Khac biét so vai tai bén trai, test t - Student, p < 0,001

**: Khac biét so vagi 16 mo hinh, test t - Student, p < 0,01

Sé ligu tgi bang 3.19. cho thdy: O 16 mé hinh, khéi lwong tai phai tang

rd rét so voi tai bén trai, didu d6 ching to tac dung gay viém cap (phi né) cua

dau croton. O 16 bdi clobetason, khéi lwong tai giam rd rét so vai 16 mo hinh

(p < 0,01), muc d6 e ché viém cua clobetason 1a 27,79%, diéu nay ciing phi

hop Vvéi cac nghién ctu trude do cho thy, corticoid c6 tdc dung manh trén

moé hinh gay viém cap bang dau croton [121],[122]. O 16 bdi cao Béach xa 1

lan va 3 1an, can ning tai ¢ xu hudng ting cao hon 16 moé hinh véi muc do

gia tang tuong ung la 15,38% va 23,78%, tuy nhién can nang trung binh ¢ 2

16 bdi thudc khac biét khong co ¥ nghia thong ké so vai 16 mé hinh (p > 0,05).

O 16 boi ta dugc 1 1an va 3 1an, can ning tai trung binh khdng khac biét co y

nghia théng ké so vai 16 md hinh.
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3.1.3.2. Tac dung giam dau
* Nghién ciru tic dung giam dau ciia cao xoa Bdch xa bing phwong
phap mam nong (hot plate)

Bang 3.20: Anh hwong criacao xoa Bach xa Ién thei gian phan ing

Véi nhiét d@é cua chugt nhdt trang

Thot gian phan p SO Véi
L6 chugt n trng dau (gidy) nhém chang
X +£SD sinh hoc
L61
10 11,30 + 2,50
(ching sinh hoc)
L6 2
10 12,51 + 2,83 > 0,05
(T4 dugc)
L63
10 13,05 + 2,22 > 0,05
(Salonpas gel)
L6 4
10 11,04 £ 2,70 > 0,05
(Voltaren)
L65
10 11,23 +2,48 > 0,05
(Lidocain)
L6 6
10 12,36 + 3,95 > 0,05
(Bach xa)

Theo sé ligu tai bang 3.20: Cac thudc doi ching déu khong cho thay tac
dung kéo dai thoi gian xuét hién dap Gmg c6 y nghia théng ké so véi 16 mé hinh.
Cao xoa Bach xa ciing khong 1am kéo dai c6 ¥ nghia théng ké thoi gian xuat

hién dap ung dau.
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* Nghién ciru tic dung giam dau ciia cao xoa Bdch xa bing phwong phdp

tail - flick (vdy duéi)

Bang 3.21. Anh hwong cia cao xoa Béach xa 1én thoi gian phdan ing dau

Thot gian phan p SO Véi
L6 chugt N trng dau (gidy) | nhom ching
(X =SD) sinh hoc
L61
10 3,72 £ 0,64
(chtng sinh hoc)
L6 2
10 3,36 £ 0,69 > 0,05
(T4 duoc)
L6 3
10 4,53 +1,92 > 0,05
(Salonpas gel)
L6 4
10 4,30 £ 0,57 <0,05
(Voltaren)
L65
10 3,83+£1,09 > 0,05
Cao xoa Bach Xa)

Sé ligu tai bang 3.21. cho thay: Thoi gian dap ung o 16 ta duoc khéng
khac biét c6 ¥ nghia théng ké so vai 16 ching sinh hoc. Thude dbi ching
Salonpas va Voltaren déu lam kéo dai thoi gian dap (ng so véi 16 chuang
sinh hoc, tuy nhién chi ¢ 16 bdi Voltaren sy khéac biét méi c6 y nghia thdng
ké (p < 0,05). O 16 bdi cao xoa Béach xa, thoi gian dap tng khong khéc biét

c6 y nghia théng ké so vai 16 ching sinh hoc.
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* Nghién civu tic dung giim dau ciia cao xoa Bdch xa bing phwong
phap ré kim
Bang 3.22. Tac dung gidam dau cua cao xoa Bach xa trén

chugt nhat trang bang may ré kim

Thot gian phan p SO V@i
L6 chudt N wrng dau (gidy) nhém chang
X +SD sinh hoc
L61
10 1,46 £ 0,40
(chtng sinh hoc)
L6 2
10 1,76 £ 0,22 > 0,05
Ta duogc)
L6 3
10 2,15 + 0,66 <0,05
(Salonpas gel)
L6 4
10 1,60 £0,17 > 0,05
(Voltaren)
L65
10 2,40 + 0,60 < 0,001
(Cao xoa Béch Xa)

Sé liéu tgi bang 3.22. cho thdy: Ta duoc mac du 1am kéo dai thoi gian
phan tmg dau, tuy nhién sy khac biét 1a khong c6 ¥ nghia thong ké so vai 16
ching sinh hoc. Salonpas gel lam kéo dai c6 y nghia théng ké thoi gian phan
ung dau cua chudt so véi 16 ching sinh hoc. Voltaren 1am kéo dai thoi gian phan
g dau nhung sy khac biét chua c6 ¥ nghia thong ké so véi 16 ching sinh hoc.
Cao xoa Bach xa lam kéo dai rd rét thoi gian phan tmg dau so vai 16 chung sinh

hoc, su khéc biét co ¥ nghia thong ké (p < 0,001).
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* Nghién ciru tac dung gidm dau cua cao xoa Bach xa trén mé hinh gay
phu viém chan chugt bang carrageenin

Bang 3.23. Anh huong cia cao xoa Béach xa 1én thoi gian phdan ing dau

Theot gian phan wng

L6 chuot n dau (giay)

(X +SD)

L6 1 (chang sinh hoc) 10 1,49 £0,21

L6 2 (M6 hinh) 10 1,59 + 0,28
P21 > 0,05

L6 3 (T4 dugc) 10 1,53 + 0,38
P3-2 > 0,05

L6 4 (Salonpas gel) 10 1,56 £ 0,27
Pa-2 > (0,05

L6 5 (Voltaren) 10 2,00 £ 0,40
Ps-2 <0,05

L6 6 (Cao xoa Bach Xa) 10 1,88 + 0,33
Pe-2 <0,05

Theo sé ligu tai bang 3.23: Tai 16 m6 hinh, thoi gian dép tmg dau kéo dai
hon so vai 16 ching sinh hoc, tuy nhién su khac biét chua c6 y nghia thdng ke.
Salonpas gel khong 1am thay d6i c6 ¥ nghia thong ké thoi gian dép (g so vai 16
md hinh. Voltaren lam kéo dai c6 y nghia thong ké thoi gian dap ing dau so voi
16 m6 hinh (p < 0,05). Cao xoa Bach xa lam kéo dai thoi gian dap tmg dau so voi

16 md hinh, su khac biét c6 ¥ nghia thong ké (p < 0,05).
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3.2. KET QUA NGHIEN CUU TREN LAM SANG
3.2.1. Pic diém bénh nhan nghién ciru
3.2.1.1. Pic diém chung ciia di tweng nghién ciu

Bdng 3.24: Bdc diém chung cia cdc doi twong nghién cizu

Pic diém Nhom nghién cieu | Nhom chieng p
Tudi trung binh (X + SD) 68,75 + 8,97 68,83+ 7,26 | >0,05
Nam 5 (13,89) 3 (8,33)

Gioi > 0,05

Nir 31 (86,11) 33 (91,67)
Nghé | Lao dong chan tay 28 (77,81) 29 (80,64) 005
nghiép | Lao dong tri 6c 8 (22,26) 7 (19,45)
Chiéu cao trung binh (mét) 1,54 +0,12 1,55+0,14 | >0,05
Can nang trung binh (kg) 53,91 + 8,32 52,76 +11,45 | > 0,05

Sé liéu tai bang 3.24. cho thay: Khdng cd su khac biét vé tudi, gisi, nghé
nghiép, chiéu cao, can nang gitra nhom ching va nhdém nghién cau (p > 0,05).
Bang 3.25. Giai doan bénh

i Nhom nghién cau Nhom chirng
Pac diem p
(n = 36) (n = 36)
Thot gianmac bénh | 59, , 4 gq 1045+859 | >0,05
trung binh (ndm)
n |Tyle(%)| n [Tylé(%)
Giai doan
I 2 5,56 3 8,33
bénh theo > 0,05
_ I 34 94,44 33 91,67
Steinbrocker 7
Tong 36 100 36 100

Sé lidu tai bang 3.25. cho thdy: Khéng cd sy khac biét vé thoi gian
méc bénh trung binh va giai doan bénh giita nhém chiing va nhém nghién
ctru (p > 0,05).
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3.2.1.2. Mire dj bénh ¢ thoi diém truée diéu tri

Bang 3.26. Mitc dé bénh ¢ thoi diém truée diéu tri

Nhom nghién caeu | Nhém chirng
Chi s6 (n =36) (n = 36) D
(X = SD) (X +SD)

Thot gian cing khop

o ) 69,72 + 15,44 64,44 + 11,51 > 0,05
buoi sang (phuat)

S6 khép sung 8,05 + 2,27 8,25 + 3,02 > 0,05
S6 khop dau 8,80 + 1,54 9,80 + 3,19 > 0,05
Chi s Ritchie (diém) 15,19 + 2,08 15,75+ 1,83 > 0,05
HAQ (diém) 2,31+0,26 2,30 £ 0,28 > 0,05
DAS 28 - CRP (diém) 4,79 £ 0,34 4,80+ 0,51 > 0,05
TDLM (mm) 42,39 + 13,79 39,92 + 10,44 > 0,05
VAS; (diém) 6,55 + 0,84 6,50 £ 0,74 > 0,05
VAS, (diém) 6,64 + 0,83 6,77 + 0,68 > 0,05
VAS; (diém) 6,53+ 0,77 6,61 + 0,64 > 0,05

Theo sé lidu cia bang 3.26: Mirc d6 bénh cta hai nhom trude nghién
ctiu, nhu: thoi gian cing khap budi sang, chi s khép sung, khép dau, chi s6
Ritchie, HAQ, DAS 28 - CRP, TDML, VAS; VAS, VAS;, khac biét khong
c6 ¥ nghia théng ké (p > 0,05).
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3.2.2. Hiéu qua diéu tri
3.2.2.1. Tac dung giam dau
* Cdi thién thoi gian cieng khdp budi sang
Bang 3.27: Hiéu qua cai thién thoi gian cuing khop trung binh

o Nhom nghién cieu | Nhém chikng
Thai gian cwng khép
o , (n = 36) (n=36) p
buoi sang (phat) _ _
(X £SD) (XxSD)
Do 69,72 £ 15,44 64,44 + 11,51 | >0,05
Dso 15,47 + 14,29 42,69 +13,41 | <0,05
Cai thién trung binh (Ds;- Dy, -54,25 + 18,59 -21,75+9,34 | <0,05
P(Do - Dao) <0,05 < 0,05

Sé liéu tgi bang 3.27. cho thdy: Thoi gian cing khép budi sang &
ca 2 nhom sau diéu tri déu giam c6 ¥ nghia thdng ké so véi trude diéu tri
(p < 0,05), mirc do giam thoi gian cang khap budi sang caa nhém nghién cau
cao hon nhom chtng ¢ ¥ nghia thong ké (p < 0,05).

* Ty 1 BN cdi thign > 20% thoi gian cing khép budi sang
Ty le %
100% -

p <0,05

90%
80%
70%
60%
m=20%
m<20%

50%
40%
30%
20%
10%

0%

Nhém nghién clru Nhom chirng Nhoém

Biéu do 3.2: Ty 1¢ BN cdi thién > 20% thoi gian ciing khop buai sang

Sé liéu tgi biéu d@é 3.2. cho thdy: Ty 1é BN cai thién > 20% thoi gian
ctng khép budi sang & nhém nghién cau 1a 94,44%, cao hon so véi nhom
chang 1a 77,78%. Sy khéc biét co y nghia thong ké giira 2 nhém (p < 0,05).
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* Cdi thign sé khép dau trung binh
Bang 3.28: Hiéu qud cdi thién sé khép dau trung binh

s khép dau Nhom n;then cuu Nhom_chu’ng
trung binh (n =36) (n=36) P
(X £SD) (X£SD)
Do 8,80 + 1,54 9,80 + 3,19 > 0,05
D3 5,30 + 1,60 6,91 + 3,28 <0,05
Cai thién trung
. -3,50+£1,90 -2,89 + 2,07 <0,05
binh (D30- Do)
P(Do - D3o) <0,05 < 0,05

Theo sé ligu tai bang 3.28: Sau diéu tri, s6 khdp dau trung binh cta 2
nhoém giam c6 ¥ nghia thong ké so voi trude diéu tri (p < 0,05). Tuy nhién
nhoém nghién ciu c6 s6 khép dau trung binh giam nhiéu hon so véi nhom
chang (p < 0,05).

* Ty 1¢ BN cdi thién > 20% s6 khép dau trung binh

Ty 18 %

100% -
90%
80%
70% -
60%

p <0,05

50% - m=20%

A0% - m<20%
30% -
20% -
10% —
0% -

Nhom

Nhom nghién ciru Nhém chirng

Biéu d6 3.3: Ty 1é BN cdi thién > 20% sé khép dau trung binh
Sé ligu tai biéu dé 3.3. cho thay: Ty 1é BN cai thién > 20% sd khép
dau trung binh cua nhom nghién cau la 91,67% cao hon so vai nhdm chang la
72,22%. Su khac biét gitta 2 nhom c6 y nghia théng ké (p < 0,05).
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* Cdi thién chi sé Ritchie trung binh
Bang 3.29: Cai thién chy sé Ritchie trung binh

Chi s Ritchie Nhom n;qglgn cuu Nhom_c3h61rng
(X£SD) (XxSD)
Do 15,19 +2,08 15,75+ 1,83 > 0,05
D3 5,92 +3,79 10,36 + 3,26 <0,05
Cai thién trung
. -9,28 + 4,05 -5,39 + 3,88 <0,05
binh (D30- Do)
P(Do - D3o) <0,05 < 0,05

Theo sé ligu tgi bang 3.29. cho thdy: Sau diéu tri, chi s Ritchie trung
binh cua nhém nghién ciu va nhoém ching déu giam co y nghia thong ké so
Vi trude diéu tri (p < 0,05), mic cai thién & nhdm nghién ctru cao hon 13 rét
so v&i nhom ching, su khac biét co y nghia thong ké (p < 0,05).

* Ty 1 BN cdi thién > 20% chi sé Ritchie trung binh
Ty le %

100% -

p < 0,05

90%
80% -
70%
60% -
uz220%
m<20%

50% -~
40%
30% -+
20%
10% -

0% i ,
Nhem nghién ctru Nhom chieng Nhom

Biéu do 3.4: Ty 16 BN cai thién > 20% chi sé Ritchie trung binh

Theo sé ligu ciia biéu do 3.4: Ty & BN cai thién > 20% chi sb Ritchie
trung binh cua nhom nghién ctu 1a 94,44%, cao hon so v&i nhdm chang la
66,67%, su khac biét c6 ¥ nghia théng ké (p < 0,05).
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* Cdi thién mikc d¢ dau trung binh theo thang diém VAS,

Bang 3.30: Hi¢u qua cai thien mue do dau trung binh theo

danh gid cua BN bang thang diém VAS,

Nhom nghién cau Nhom chirng
VAS; (n = 36) (n = 36) P
(X£SD) (X£SD)

Do 6,56 + 0,84 6,50 £ 0,74 > 0,05

D3 3,08+ 1,13 4,75+ 1,00 <0,05
Cai thién trung
binh (Dso - Do, -3,47+1,34 -1,75+ 1,36 <0,05

p(DO‘ D30) < 0,05 <0,05

Sé ligu tgi bang 3.30. cho thdy: Sau diéu tri, mic d6 dau trung binh
theo danh gia caa BN bang thang diém VAS, caa 2 nhém giam c6 ¥ nghia
théng ké so véi trude diéu tri (p < 0,05); nhém nghién ciru ¢6 muc cai thién
cao hon nhom chting, sy khac biét co y nghia thong ké (p < 0,05).

* Ty 1¢ BN cdi thign mirc dg dau theo danh gid ciia BN béng thang diém VAS,
Ty 16 %
100% -

p <0,05

90% -
80% -
70% -
60% -
m=20%
m <20%

50%
40%
30%
20%
10%

0% -

Nhém nghién ctru Nhém chirng Nhom

Biéu d@6 3.5: Ty 1é BN cdi thién > 20% mirc d¢ dau theo danh gid ciia BN
bang thang diém VAS,

Theo sé li¢u cia biéu dé 3.5: Ty 1& BN cai thién > 20% muc do dau
theo danh gia cua BN bang thang diém VAS1 cua nhom nghién cau la
94,44%, cao hon so véi nhdm chang (63,89%). Su khéc biét c6 ¥ nghia thong
ké (p < 0,05).
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* Cdi thién mikc d¢ dau trung binh theo thang diém VAS,
Bang 3.31: Hiéu qud cai thién mue do dau trung binh theo danh gida
cia BN bdang thang diém VAS,

Nhom nghién caeu | Nhdm ching
VAS, (n =36) (n =36) P
(X +SD) (X% SD)
Do 6,64 + 0,83 6,77 £0,68 |>0,05
Dso 2,92 +1,23 4,78+0,93 |<0,05
Cai thién trung binh (Dg,- Dy -3,72 £1,59 -2,00+1,24 |<0,05
P(Do - Dsp) < 0,05 < 0,05

Sé ligu tgi bang 3.31. cho thdy: CO su cai thién rd rét vé diém danh gia
mutc d6 hoat dong bénh cua BN bang thang diém VAS, sau diéu tri ¢ ca 2
nhom (p < 0,05), muc do cai thién & nhdm nghién ctru cao hon so véi nhdm
chtng c6 y nghia théng ké (p < 0,05).
* Ty 1é BN cdi thién mirc dp hoat dong bénh theo dinh gid ciia BN bang
thang diém VAS,

Ty 16 %
100% -

p < 0,05

90%
80%
70% -
60% -
m=20%
m <20%

50%
A40%
30%
20% |
10%

0% -
Nhém nghign ciru Nhém chirng Nhom

Biéu do 3.6: Ty 1¢ BN cdi thién > 20% muc do dau theo danh gid

cua BN bang thang diem VAS,

Theo sé lidu tgi biéu d@é 3.6.: Sau diéu tri, ty 16 BN cai thién > 20%
mutc d6 hoat dong bénh theo danh gia ctia BN bing thang diém VAS, cua
nhom nghién ctu (88,89%), cao hon so vai nhém chiang (72,22%), su khac
biét co ¥ nghia thong ké (p < 0,05).
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* Cdi thi¢n mirc d¢ dau trung binh theo thang diém VAS,
Bang 3.32: Hiéu qua cdi thien mize do hoat dong bénh theo danh gia
cua thay thuéc bang thang diém VAS,

Nhém nghién cieu | Nhém chirng
VAS; (n = 36) (n = 36) 0
(X£SD) (X£SD)
Do 6,53 +0,77 6,61+0,64 |>0,05
D3 2,92+ 1,29 4,69+095 |<0,05
Cai thi¢n trung binh (D3 - Dy -3,61+1,44 -1,92 +£1,23 | <0,05
p(Do - Dgo) < 0,05 <0,05

Sé ligu tai bang 3.32. cho thdy: Sau diéu tri, mc do hoat dong bénh
theo danh gia cua thay thuc bang thang diém VAS; & ca 2 nhém c¢6 su cai
thién r6 rét (p < 0,05), mirc d6 cai thién & nhom nghién ctru cao hon nhom
chung c6 ¥ nghia théng ké (p < 0,05).

* Ty 1¢ BN cdi thign mikc dg hoat dgng bénh theo dinh gid ciia Thay thuéc
bang thang diém VAS;

Ty1e %
100% -

90% p<0,05
80% -
70%
60% -
m220%
m <20%

50% -
40% -
30% -
20%
10% -
0% -

Nhém nghién ciru Nhom ching Nhom

Biéu do 3.7: Ty 1é BN cdi thién > 20% mitc do hoat déng bénh theo
danh gid cua thay thudc theo thang diém VAS,

Theo sé liéu ciia biéu d6 3.7: Ty 1¢ BN cai thién > 20% muc do
hoat dong bénh theo danh gia cua thy thudc bing thang diém VAS; &
nhom nghién ctru 1a 91,67%, cua nhom chung 1a 69,44%. Sy khac biét co
y nghia théng ké véi p < 0,05.
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3.2.2.2. Tac dung chéng viém

* Cdi thign sé khép swng trung binh

Bang 3.33: Hiéu qua cdi thién sé khép sung trung binh

IS Nhom nghién ciu Nhdém chikng
S0 khép sung i _
trung binh (n =36) (n =36) P
J (X £ SD) (X + SD)
Do 8,05 2,27 8,25 + 3,02 > 0,05
D3o 2,50 £ 2,06 514 +2,13 <0,05
Cai thién trung
. -5,55+£2,28 -3,11 + 2,47 <0,05
binh (D30- Do)
p(DO - Dgo) < 0,05 <0,05

Sé ligu tai bang 3.33. cho thdy: C6 su cai thién rd rét so6 khép sung
trung binh & ca 2 nhom sau 1 thang diéu tri, tuy nhién nhém nghién ctu co
muc giam sb khop sung nhiéu hon nhém ching, sy khéc biét c6 y nghia
thdng ké (p < 0,05).
* Ty 1é cdi thién > 20% sé khdp sung

Ty l¢

100%

90% -
80% -
70% -
60% -
50%
10%
30%
20%
10% -
0% -

%

Nhém nghién ctru

p < 0,05

m220%
m <20%

Nhém

Nhém chirng

Biéu do 3.8: Ty 1é BN cdi thién > 20% s6 khép sung trung binh

Theo sé liéu tgi biéu d@é 3.8: Ty 1&6 BN cai thién sé khop sung trung
binh & nhom nghién cuu (88,89%), cao hon nhoém chung (72,22%), su khac
biét co y nghia thong ké (p <0,05).
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* Cdi thién téc dé mau lang trung binh

Bdng 3.34: Hiéu qud cdi thién toc dé mau lang trung binh

Mau ling gio | Nhém nghién ciru Nhom chikng
dau trung binh (n =36) (n =36) p
(mm/gio) (X£SD) (X£SD)
Do 42,39 +£ 13,79 39,92 £10,44 > 0,05
D3 35,83+ 16,02 40,67 £ 13,15 > 0,05
Cai thién trung
. -6,56 + 16,13 0,75+ 10,90 <0,05
binh (D30- DO)
p(DO' D30) < 0,05 > 0,05

Sé ligu tai bang 3.34. cho thdy: Sau diéu tri, TDML trung binh cua

nhom nghién ctiu giam c6 ¥ nghia thong ké so véi trude diéu tri, voi p < 0,05.

TPML trung binh cia nhém chang sau diéu tri khéng khac biét so véi trudc

diéu tri (p > 0,05).

* Ty 1 cdi thign > 20% téc dp mau ling

Ty 18 %

100% -
90%
80% |
70%
60% -
50% -
40% -
30%
20%
10%

0% -

Nhém nghién clru

p <0,05

m220%
m <20%

Nhém chirng Nhom

Biéu 6 3.9: Ty 16 BN cdi thién > 20% téc d méu lang trung binh

Theo sé liéu tgi biéu d6 3.9: Ty 18 BN cai thién > 20% TPML
cua nhom nghién cau la 50,00%, cao hon nhom churng (22,22%), su khac

biét c6 ¥ nghia thdng ké (p < 0,05).
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* Cai thién Protein phan #ng C trung binh
Bang 3.35: Hiéu qua cdi thién CRP trung binh cuza hai nhom

CRP trung binh Nhom nghlen cuu Nhom_chlrng
(mg/d) (n =36) (n =36) p
(X£SD) (X £ SD)
Do 10,46 + 22,41 4,25 + 6,62 > 0,05
D3 4,03 £5,37 5,98 + 10,61 > 0,05
Cai thién trung
. -6,42 + 20,83 1,74 + 6,26 <0,05
binh (D30- DO)
P(Do - D3o) >0,05 > 0,05

Sé ligu tai bang 3.35. cho thdy: Sau diéu tri, CRP trung binh cua ca

nhom nghién cttu va nhém chimg déu chua co sy thay doi & mic ¢6 ¥ nghia

thdng ke.
* Ty ¢ cdi thign > 20% protein phan ung C
TV 18 %
100% - p > 0,05
20%
80%
70% -
60% -
s0% | m=20%
0% m <20%
30% -
20% -
10% |
0% | Nhom
Nhém nghién ciru Nhom chirng

Biéu d6 3.10: Ty 1¢ BN cdi thién > 20% CRP

Theo sé liéu tai biéu d@é 3.10: Ty 1¢ BN cai thién > 20% CRP trung binh
cta nhém nghién ctru cao hon nhém chirng. Tuy nhién, sy khac biét khéng cé y
nghia thong ké (p > 0,05).
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3.2.2.3. Tac dung cdi thién mirc dé hoat dgng bénh
* Cai thién charc nang vin dong theo HAQ trung binh
Bdng 3.36: Hiéu qua cai thién chize nang vin dong trung binh duwoc
danh gia theo bé cau hoi (HAQ)

Nhom nghién cau Nhom chikng
HAQ (n =36) (n =36) p
(X£SD) (X£SD)

Do 2,31+0,25 2,30+ 0,28 > 0,05

D3 1,51+0,17 1,95+0,20 <0,05
Cai thién trung
binh (Dso- Do, -0,79 £ 0,29 -0,35+0,18 <0,05

P(Do - D3o) <0,05 < 0,05

Sé liéu tai bang 3.36. cho thdy: Sau diéu tri, chirc nang van dong
trung binh duoc danh gia theo bo cau hoi HAQ cua ca 2 nhom déu giam cé
¥ nghia théng ké so véi trude diéu tri (p < 0,05). Tuy nhién, mac giam cua
nhom nghién ciru cao hon so véi nhdm chang. Su khéc biét c6 y nghia thong
ké (p < 0,05).

* Ty I¢ cdi thign > 20% chirc nang vian dopng theo HAQ
PR

90% |

p <0,05

m220%
m <20%

Nhém nghién ciu Nhém chieng Nhoém

Biéu do 3.11: Ty 1¢ BN cdi thién > 20% chitc ndng van déng duwoc danh gid
theo bg cau hoi HAQ
Theo sé ligu cia biéu do 3.11: Ty I¢ BN cai thién > 20% chiic ning
van dong danh gia theo bo cau hoi HAQ cua nhém nghién ctru la 86,11%, cao
hon nhom chitng (30,56%). Su khéc biét c6 ¥ nghia thong ké (p < 0,05).
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* Cdi thién bénh theo tiéu chudn EULAR
+ Cdi thign hogt dgng bénh theo EULAR dwa vao chi sé DAS 28 si dung CRP
Bang 3.37: Hiéu qua cai thién chy s6 DAS 28 - CRP trung binh

. Nhom nghién cau Nhom chikng
Chi so DAS 28
(n=36) (n=36) p
-CRP _ _
(X SD) (X SD)
Do 4,79+ 0,34 4,80 £ 0,51 > 0,05
D3 2,76 £ 0,63 4,18 + 0,68 <0,05
Cai thién trung
. -2,03 £ 0,63 -0,61 £0,52 <0,05
binh (D30' Do)
P (Do -D30) <0,05 < 0,05

Sé liéu tai bang 3.37 cho thdy: Sau diéu tri, chi s6 DAS 28 - CRP

trung binh caa 2 nhém déu giam cé y nghia thong ké so véi trude diéu tri, véi

p < 0,05. Nhung hiéu qua cai thién & nhom nghién ctru cao hon nhom ching,

Véi p < 0,05.

Bang 3.38: Ty 1é BN cdi thién chi sé DAS 28 - CRP

Chi so CAl THIEN DAS 28
Nhom Cai thién tot | Cai thién trung Khong cai
binh thién
Nhém n 32 1 3
nghiéncau | o 88,89 2,78 8,33
n 5 17 14
Nhom chirng
% 13,89 47,22 38,89
p <0,001
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Theo sé lieu bang 3.38.: Ty 1é BN khdng cai thién chi s6 DAS 28 -
CRP ¢ nhém nghién ctu 1a 8,33%, thip hon nhiéu so voi nhém chang 1a
38,89% (p < 0,05). Nhu vay, ty 16 BN c6 cai thién chi s6 DAS 28 - CRP &
nhom nghién ciru cao hon so véi nhdm ching. Su khéc biét c6 y nghia thdng
ké (p < 0,05).
+ Mike d cdi thién hoat déng bénh theo EULAR dua vao chi sé DAS 28 — CRP

Ty 16 %

100% - p<0,05
90% -
80% -
70% -
60% -
50% -
40% -
30% -

m=20%
m<20%

20% -
10% -
0% -

Nhém

Nhom nghién ctru Nhom chirng

Biéu d6 3.12: Ty 1é BN cdi thién > 20% mikc dg hoat dong bénh theo EULAR
dwa vao chi s¢ DAS 28 - CRP
Theo sé6 liéu tai biéu d6 3.12: Ty 1& BN cai thién > 20% murc d6 cai
thién hoat dong bénh theo EULAR dya vao chi s6 DAS 28 - CRP ciia nhom
nghién ctru 1a 91,67%, cao hon nhoém chirng (25%). Su khac biét c¢6 ¥ nghia
thng ké (p < 0,05).
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* Pdnh gid cdi thién bénh theo tiéu chudn ACR

Bdng 3.39: Ty I¢ BN cai thién > 20% cac chi tiéu danh gia theo ACR.

Nhom nghién cau Nhom chirng
Chi tiéu (n = 36) (n = 36) p
BN % BN %
S6 khép dau 33 91,67 26 72,22 | <0,05
S6 khép sung 32 88,89 26 72,22 | <0,05
VAS, 34 94,44 23 63,89 | <0,05
VAS, 32 88,89 26 7222 | <0,05
VAS; 33 91,67 25 69,44 | <0,05
HAQ 31 86,11 11 30,56 | <0,05
TPLM 18 50,00 8 2222 | <0,05

Sé lidu tai bang 3.39. cho thdy: Ty 18 BN cai thién > 20% céc chi tiéu
danh gia theo ACR & nhém nghién ctu déu cao hon nhém chtng. Su khac
biét co y nghia thong ké, véi p < 0,05.

Bang 3.40: Ty ¢ BN cdi thién ACR 20%, 50% va 70% theo tiéu chudn ACR

Nhom nghién céu Nhom chirng
Danh gia (n = 36) (n=36) P

BN % BN %

Khong cai thién 3 8,33 15 41,67

<0,05

Cai thién ACR 20 33 91,67 21 58,33
Cai thién ACR 50 12 33,33 0 0
Cai thien ACR 70 0 0 0 0
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Sé liéu tgi bang 3.40. cho thdy: Ty 16 BN & nhom nghién ctu cai
thién theo tiéu chuan ACR lan lugt la: ACR 20 la 91,67%, ACR 50 la
33,33%, ACR 70 la 0%, cao hon nhom chung. Su khac biét c6 y nghia
théng ké (p < 0,05). Trong d6, & nhém ching, khong c6 BN nao dat mac cai
thién ACR 50 va ACR 70.

3.2.3. Tac dung khdng mong muén caa cao xoa Bach xa
3.2.3.1. Tac dung khéng mong muén trén 1am sang
Bang 3.41: Phan bé tan xudt xudt hién tac dung khéng mong muon

cua hai nhom BN

Triéu| San Nong |Budn | Pau | Dau Tiéu
) A \ D6 da
hieng| Ngwa rat non | dau bung chay
Nhém ni % (n| % |[n|%|n{% n| % |n| % |[n| %
Nhom
n 0| 0 (0] O |[0O|0|O(0|1]278|1(278|1]|278
nghién cuu
Nhom
0| 0 |0O] O |[0O|0|O|0O|1|278|1(278|/0]| O
chung

Sé liéu tai bang 3.41. cho thdy: Sau diéu tri, ca 2 nhém BN, tac dung
khéng mong mudn 1a khdng dang ké, khéng c6 BN nao phai bo thubc, nhém
nghién ctu ¢6 1 BN xuét hién do da mac do nhe (chiém ty 18 2,78%) ¢ ngay
thir 3 diéu tri va ca 2 nhom déu c6 1 BN (chiém ty 18 2,78%) c6 triéu ching
dau bung, tiéu chay mtc do nhe & ngay tha 10, tha 12 cua qué trinh diéu tri;

sau 1 ngay céc triéu chang tu hét.
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3.2.3.2. Tac dung khdng mong muén trén can 1am sang
+ Thay déi chi sé huyét hoc

Bang 3.42: CAc thay doi vé huyét hoc triede va sau diéu tri.

Nhom nghién cau Nhom chirng
Chi s6 (n = 36) (X + SD) p (n = 36) (X + SD) p
Do D3o DO D30
Hong cau 4,43 + 4,40 + 4,38 + 4,33 +
> 0,05 > 0,05
(T/L) 0,45 0,48 0,31 0,30
Hemoglobin| 124,53+ | 126,42 + 130,80+ | 12325+
> 0,05 > 0,05
(9/1) 12,04 12,12 37,10 11,86
Bachciu | 6,59+ 6,46 + 5,86 + 6,23 +
> 0,05 > 0,05
(G/L) 1,62 1,84 1,41 1,60
Tiéucau | 260,69+ | 25722 + 259,26+ | 27331+
> 0,05 > 0,05
(G/L) 59,21 70,13 72,90 83,91

Theo sé ligu tgi bang 3.42: sau diéu tri, cac chi s trung binh hong
cau, hemoglobin, bach cau, tiéu cau ¢ ca 2 nhom thay doi khong cé ¥y nghia
théng ké so véi trude diéu tri va so sanh gitta 2 nhém (p > 0,05). Trong
tong s6 72 BN & 2 nhém nghién citu va nhdm chtng, sau liéu trinh diéu tri
30 ngay, ca 2 nhém déu khong co trudng hop nao co bién doi bat thuong

vé chi s6 huyét hoc.
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+ Thay doi chi sé sinh hoa

Bang 3.43: CAc thay doi vé sinh hda mau trueée va sau diéu tri

Nhém nghién cau Nhom chang
(n =36) (n =36)
. _ p — Y
Chi so (X£SD) (X £ SD)
Do D30 D0 D30
5,43 + 5,52 + 539 + 5,64 +
Ure (mmol/I) > 0,05 > 0,05
1,55 1,71 1,45 4,09
Creatinin 7548+ | 7494 + 72,66 + 70,56 +
> 0,05 > 0,05
(umol/l) 16,92 16,08 17,25 16,71
Glucose mau | 5,02 + 5,25 + 5,22 + 4,76 +
> 0,05 > 0,05
(mmol/l) 1,62 1,63 2,06 1,06
2404 + | 23,8+ 22,51 26,10 +
ALT (U/L) > 0,05 > 0,05
21,13 15,66 17,83 24,26
2784+ | 27,86+ 27,21 + 28,81 +
AST (U/L) > 0,05 > 0,05
21,49 16,02 9,52 10,84
Cholesterol | 5,25+ 5,36 + 511+ 5,21 +
> 0,05 > 0,05
(mmol/l) 1,12 1,24 1,01 1,01
Triglycerit 1,77 + 2,19+ 1,89 + 2,05+
> 0,05 > 0,05
(mmol/l) 1,04 2,18 1,22 1,68

Sé ligu tgi bang 3.43 cho thdy: Sau diéu tri, mot s6 chi sb sinh hoa
trung binh nhu glucose mau, ure, creatinin, ALT, AST, cholesterol,
triglycerid & ca 2 nhom thay doi khong c6 ¥ nghia thong ké so voi trude diéu
tri va khdng co su khéc biét giita 2 nhdm (p > 0,05). Trong téng s6 72 BN & 2
nhoém nghién ctu va nhém chang, sau liéu trinh diéu tri 30 ngay, ca 2 nhém

déu khong c6 truong hop nao c6 bién do6i bat thuong vé chi sé sinh hoa.
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Chuong 4
BAN LUAN

4.1. BAN LUAN VE KET QUA NGHIEN CUU TREN THUC NGHIEM
4.1.1. Pgc tinh caa cao xoa Bach xa
4.1.1.1. Pgc tinh cdp

Muén &p dung mot loai thuéc méi vao diéu tri cho cong dong, trudc
tién can phai xac dinh tinh an toan cua thudc. Cao xoa Bach xa 1a ché pham
bdi ngoai da, dung dé giam dau, chdng viém trong cac bénh 1y co xuong
khép, bénh Iy than kinh. Dé c6 co so khoa hoc khi sir dung ché pham dudi
dang cao xoa trong diéu tri, chung toi da tién hanh nghién ctu doc tinh cap,
ban truong dién va danh gia kha nang gay kich ¢ng da cua ché pham nham
danh gia tinh an toan dong thoi nghién cau tac dung duoc ly (tac dung chong
viém, giam dau) trén thyc nghiém [113].

Nghién cau doc tinh cdp trén chudt nhét trang dugc thyc hién theo
phuong phap Litchfield - Wilcoxon, huéng dan caa OECD va WHO [113],
[114],[115], tai BO m6n Dugc Ly, Truong Pai hoc Y Ha Noi. Nghién ctru dugc
tién hanh theo duong tiém dudi da (ddy 1a duong gan nhat khi cac ché pham
dung duong boi ngoai da trén 1am sang).

Két qua vé ty 1& chudt chét cua tung 16 trong vong 72 gio sau tiém cao
xo0a Béach xa lan dau duoc thé hién rd trong bang 3.1. Tiur d6 vé do thi biéu
dién méi tuong quan tuyén tinh gitra liéu lwong va sé chuot chét & méi licu
(biéu @b 3.1). Két qua l1a da xac dinh duoc lidu chét 50%: LD50 = 14,543
(16,311 - 11,007) g/kg. Két qua nay cho thay: Cao xoa Bach xa khong c6 doc
tinh cap & lieu 5g/kg duong tiém dudi da trén chudt nhat trang va dung an
toan trong 72 gid. Do d6 c6 thé dung cao xoa Bach Xa trong cac bénh Iy man
tinh. Nam 1989, Hoang Ngoc Hung, I.A. Amuraviov va V.A. Macarop tai
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Truong Pai hoc Duoc Flalchigorak, Lién X6 cii d3 nghién ctru tac dung
chéng viém caa mot s6 don thuéc ma chira noc ran hé mang. Cac thuéc ma
nay duoc bao ché voi ham luong noc ran hé mang khé khac nhau tinh theo
don vi chudt, két hop véi phirc chit 1a long ndo va tinh dau thdng, cling véi ta
duoc khac nhau & mdi don thubc ma. Két qua nghién ciru cho thay: céc thude
m& N1.5, B1.9, B5.3 tuy chira lidu nho noc rin (10 don vi chuét trong 100g)
nhung c6 tac dung giam viém rat rd trén chan chuot nhat gay viém bang
carrageenin. Nhu vay, cac thubdc md ché tao véi cac ta dugc va dugc chat
duogc nghién cau cho phép giam ham lugng noc ran trong thudc ma 30 lan (so
véi thudc m& ché tao voi ta dugc vaselin, lanolin). Diéu d6 khong chi ¢ y
nghia vé mat kinh té ma con giam doc tinh cua thudc nhung hiéu luc diéu tri
van dam bao [11].

Tur két qua nghién ciru doc tinh cap va dé tiép tuc xac dinh tinh an toan
cua thubc, chung toi da tién hanh nghién cau tiép doc tinh ban truong dién
cua cao xoa Bach xa trén thuc nghiém.
4.1.1.2. Péc tinh bdn truwong dién cia cao xoa Bach xa

Cao xoa Bach xa la ché pham dung theo duong bdi ngoai da, vi vay
ngoai danh gia kha ning gay kich ang da khi dung tai chd, sau khi tiép xuc
mét lan vai thudc, can dong thai xem xét kha ning thube cé thé gay doc toan
than khi dung tai chd vaéi liéu lap lai kéo dai trong nhiéu ngay. Diém nay dac
biét quan trong vé&i cac bénh man tinh, tién trién nhu viém khép dang thap.
Doc tinh ban truong dién theo dudng boi ngoai da ciia cao xoa Bach xa dugc
tién hanh theo huéng dan cia OECD va WHO [113],[114].

Pong vat thuc nghiém duogc lya chon dé tién hanh nghién ctu danh gia
doc tinh ban truong dién duong bodi da c6 thé 1a tho hoac chuot cong. Trong
nghién ctu nay, chung toi lya chon thé vi da tho mong, dién tich da Ion nén

c6 thé tao duoc viing da bdi thude thir co dién tich da 16n dé quan sat cac dau
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hiéu tai chd trén da nhu ban do, phi né, xung huyét, teo nang 16ng, boi
nhiém... 12 nhitng doc tinh trén da c6 thé xuat hién. Thoi gian quy dinh bat
budc: 24 gio truée khi boi thube thir, 16ng tho phai duoc cao nhan & ving
lung dé tao mot dién tich bdi thudc it nhat 12 10% dién tich co thé theo
khuyén céo cua OECD vé dién tich da tiép xdc véi thudc thar [113],[114].
Dién tich cang lon cang cd gia tri. Trong nghién ctru doc tinh ban truong dién,
ching t6i dung 2 muc dién tich 1a 10% va 20% dién tich co thé tho. Khi cat
bo 16ng tho phai tranh tao céc ton thuwong trén da, chi cac ving da nguyén ven
méi dugc st dung dé boi thudc nghién ctu doc tinh ban truong dién
[113],[114]. Tho duoc bdi cao xoa Bach xa véi liéu 0,75g/kg/lan trén 10%
dién tich da va liéu 1,5g/kg/lan trén 20% dién tich da, lién tuc trong 4 tuan va
lién tuc 7 ngay trong tuan. Trong sudt thoi gian nghién ctu, tinh trang chung,
thé trong, chic ning tao mau, mic do haty hoai té bao gan, chirc niang than va
vi thé gan, than va céu trac da duoc bdi thude thir cua tho s& duoc danh gia dé
x4c dinh kha ning gy kich ung, doc tinh tai chd trén da va doc tinh ban
truong dién theo duong boi ngoai da cua cao xoa Béach xa.

* Anh hwong ciia cao xoa Bdch xa dén tinh trang chung va thé treng
cua the:

Tinh trang chung va su thay doi thé trong caa tho phan anh chung vé co
thé va la nhiing chi s6 bat buoc phai duge danh gia trong nghién ctru doc tinh
ban trudng dién. Trong sudt thoi gian nghién ctu, tho o ca 3 16 (16 boi ta dugc va
2 16 tri) déu an udng binh thuong, mat sang, 1ong muot, hoat dong binh thuong,
nhanh nhen, phan khd. Két qua bang 3.2 cho thdy: Can nang cua tho ¢ ca 3 16
déu tang so véi trudc nghién ciu, khong co su khac biét co y nghia théng ké ¢ 2
16 tri S0 véi 16 boi ta dugc ¢ cac thoi diém trude va sau khi bdi thude thir. Nhu
vay, cao xoa Béch xa khéng anh hudéng xau téi tinh trang chung va mirc d6 thay

d6i thé trong cua tho khi bdi thudc lién tuc trong 4 tuan.
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* Anh hwong ciia cao xoa Bdch xa dén hé théng tao mau:

Méau 12 mot co quan quan trong vi mau lién quan mat thiét vai moi bo
phan trong co thé. Vé miat bénh Iy, néu thudc c6 anh hudng toi co quan tao
méu thi cac thanh phan cua méau s& thay d6i truéc tién bai méu chiu anh
huong cua tat ca cac to chirc trong co thé cling nhu phan anh tinh trang riéng
cliia co quan ta0 mau [115]. Té bao méu khdng phai 1a co quan chiu trach
nhiém chuyén hoa va thai trir thubc nhung cac té bao mau, té bao tiy xuong
tao méau la nhiing té bao nhan lén nhanh nhat trong co thé nén rat nhay cam
Véi cac doc tinh do thude gay ra. Poc tinh trén mau thudng biéu hién nhu
giam bach cau, giam tiéu cau, suy tay xuong néu thude cé doc tinh 1&n qua
trinh nhan chia té bao. Pay 1a nhitng doc tinh nghiém trong. Theo hudng dan
ctia WHO, danh gia doc tinh ban truong dién cia mot thuéc YHCT nén kiém
tra ddy du cac chi s6 [113]. Vi vay, chung toi xac dinh sé lwong hong cau,
luong huyét sic t6, thé tich trung binh hong cau, hematocrit, s6 lwong bach

cau, cong thic bach cau, sb luong tiéu cau trong méu tho.

Huyét sic t6 trong hong cau gitt vai trd quan trong, ching c6 nhiém vu
nhan oxy tir phoi dua téi co quan trong co thé va lay CO, tai cac té bao khi
qua cac mao mach thai qua phéi. Dinh luong huyét sic té s& biét dugc chirc

nang ciia hong cau.

Thé tich trung binh hong cau phan anh tinh trang thiéu mau trong co thé.
hematocrit 1a ty 16 phan trim gitta khdi hong cau va mau toan phan. Néu
thudc lam giam sé luong hong cau, huyét sac t6, hematocrit s& gay nén tinh

trang thiéu mau.

S6 lugng bach cau va cong thirc bach cau trong mau ngoai vi phan anh

chtrc ning bao vé caa co thé va mot phan chiic ning clia co quan tao Mau.
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Tiéu cau c6 nhiém vu chinh tham gia vao co ché dong - cAm mau. Panh
gia sb lugng tiéu cau sau dung thudc, gian tiép danh gia sy anh huong cua
thudc 1&n chirc ning tao mau, huyét hoc.

Két qua tir bang 3.3 dén bang 3.9 ¢3 md ta anh hudng cua cao xoa Bach
xa dén chic ning tao mau cua tho: sb lugng hdng cau, huyét sic td,
hematocrit, sé lwgng bach cau, cng thuc bach cau va sb luong tiéu cau cho
thiy, sau 4 tuan béi thudc, céc chi s trén cua tho & ca 2 16 tri déu thay doi
khéng c6 ¥ nghia théng ké so véi truge bdi thudc va so véi 16 bdi ta duoc &
c4c thoi diém trudc va sau thi nghiem.

C6 thé thay: cao xoa Bach xa ¢ ca 2 liéu khdng gay dnh huéng xdu téi
co quan tg0 Mau cua tho tai cac thoi diém 2 tuan va 4 tuan bdi thuac lién tuc.

* Anh hwéng ciia cao xoa Bdch xa dén chikc ning gan:

Trong co thé, gan 1a co quan ctra ngd cua co thé, cO vai trd rat quan
trong trong co thé, dam nhan nhiéu chic ning phuc tap, dac biét 1a cac qua
trinh chuyén hoa. Khi dua thude vao co thé c6 thé gay doc cho gan, 1am anh
huéng dén chirc ning gan. Vi vay, khi danh gia doc tinh cua thudc thi nghién
ctru anh huang cua thude dbi véi chirc nang gan 1a rat can thiét [113],[115].

Pé danh gia mirc do ton thuong té bao gan, ngudi ta thudng dinh luong
nong do cac enzym c6 ngudn goc tai gan trong huyét thanh. Su tang nong do
cac enzym nay thudng gan lién véi doc tinh caa thude do sy hay hoai té bao
gan. ALT 1a enzym c6 nhiéu nhat & gan, khu tr trong bao twong cta té bao
nhu méd gan. ALT dic trung cho té bao gan, nam nhiéu trong bao twong cua
cac té bao gan. Khi tén thuong huy hoai té bao gan, tham chi chi can thay doi
tinh thAm caa mang té bao gan, hoat 46 ALT da tang cao. Khac véi ALT,
AST khdng nhirng c6 ¢ gan ma con ¢ ¢ cac co quan khac (tim, co xuwong...).
Trong té bao gan, AST ciing cha yéu & trong ty thé, chi 1/3 khu trd ¢ bao
tuong ctia té bao. Khi ton thuong té bao gan & mic do dudi té bao, AST trong
ty thé méi duoc giai phong ra ngoai. Vi vay, trong ton thuong gan, hoat do
ALT ludn tang cao hon AST [115].
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Sy tang ndng do cac enzym nay thudng gan lién véi doc tinh cua thude do
c6 su hay hoai té bao gan. Két qua & bang 3.10 va 3.11 cho thay, sau 2 tuan va
4 tuan, néng d6 hai enzym nay thay d6i khong dang ké & 2 16 tri so véi trude
thi nghiém va so véi 16 béi ta dugc ¢ cac thoi diém trude va sau thi nghiém.
Diéu d6 ching to, cao xoa Bach xa & ca hai lidu nghién ciu khong gay ton
thuong té bao gan cua tho sau 4 tuan boi thude lién tuc lidu 13p lai.

Gan ¢ chirc nang chuyén hoa protid, lipid, tao mat... théng qua céc
enzym chuyén héa phong pht. Gan tao ra mat, bai tiét mat vao ta trang, tham
gia vao qua trinh tiéu hod. Xét nghiém bilirubin trong mau dé thim do chuc
nang bai tiét va chuyén ho4 mat cia gan thuong chinh xac va dé thuc hién.
Bilirubin 1a san pham thoai hoa cua hemoglobin ¢ lugi ndi mac vong mé nhur
gan, lach, tuy xuong.

Bilirubin toan phan huyét thanh gém bilirubin gian tiép va bilirubin
truc tiép [113].

Bilirubin gian tiép khong tan trong nuéc, lién két vai albumin,
hoic aj;-globulin, 14 dang van chuyén cuaa bilirubin trong mau, nong do
thuong it thay doi, it lién quan dén doc tinh cua thudc gay ra véi té bao gan.
Bilirubin truc tiép con goi 1a bilirubin lién hop (lién hop véi acid glucuronic),
lién quan dén churc ning gan va doc tinh cua thudc trén té bao gan [115]. Khi
chtic ning gan thay doi do doc tinh cua thudc 1én té bao gan s& lam thay doi
nong bilirubin lién hop trong huyét thanh, dan dén thay ddi ndng do bilirubin
toan phan. Vi vay, c6 thé dung xét nghiém bilirubin toan phan dé danh gia
chirc niang té bao gan. Néu thudc gay ton thuong gan, dan dén lam giam
chuyén héa bilirubin thanh bilirubin lién hop (truc tiép) nén bilirubin toan
phan ting cao trong méau nhung bilirubin lién hop giam. Cac két qua & bang
3.12 cho thay ndng d6 bilirubin toan phan trong huyét thanh caa ca 2 16 tri sau

4 tuan boi thudc thir lién tuc déu khong co su khac biét co v nghia thong ké so
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voi thoi diém trude boi thude va & 2 16 trj so vai 16 boi ta duoc & cac thoi diem
nghién ctru. Nhu vy, cao xoa Bach xa & ca hai liéu, trén dién tich 10% va 20%
dién tich co thé déu khdng anh huong dén chirc ning chuyén hoa va tao mat cua
té bao gan.

Gan 14 co quan chinh va gin nhu duy nhat tong hop albumin. Mét trong
nhitng nguyén nhan gay giam ndéng do albumin trong mau 1a suy giam chuc
ning gan nén té bao gan khong téng hop dugc albumin. Pinh luong néng do
albumin huyét thanh c6 vai trd trong chan doan va tién luong bénh gan. Gia
tri xét nghiém albumin cé gia tri hon protein toan phan [113],[115]. Két qua
bang 3.13 cho thiy ndng d6 albumin mau tho & ca 2 16 tri khéng c6 sy khéac
biét so vai 16 boi ta dugc ¢ cac thoi diém thi nghiém va sau 2 tuan, 4 tuan so
Véi truge dung thudc o ca ba 16 nghién ctu. Piéu d6 chung té cao xoa Bach
xa & ca 2 lidu khi tiép xuc véi 10% va 20% dién tich co thé khong anh huéng
t6i kha nang tong hop albumin caa gan.

Mot trong nhirng chic ning quan trong cua gan la tong hop va chuyén
hoa lipid. Cholesterol 1a mét phan cia mat, dugc gan tong hop, ester hda va
thai ra ngoai. Vi vay cé thé dung xét nghiém dinh luong nong do cholesterol
toan phan trong mau dé danh gia chirc ning chuyén hoa lipid cua gan. Két
qua bang 3.14 cho thay nong do cholesterol toan phan trong huyét thanh cua
ca 2 16 tri sau 4 tuan boi thudc déu khdng co su khéc biét co y nghia thong ké
S0 V§i thoi diém trude bdi thude va ¢ 2 16 tri so vaéi 16 bdi ta dugce & cac thoi
diém nghién ctru. Nhu vay, cao xoa Béach xa ¢ ca hai liéu déu khong anh
huong dén chire ning chuyén héa lipid cua gan.

Nhu vay chirc ning gan cua tho khdng bi giam hay thay d6i khac biét
sau khi tho bi tiép xuc véi cao xoa Bach xa lién tyc trong 4 tuan. Noi cach
khéac cao xoa Bach xa khong giy doc tinh ban truong dién trén gan, co quan

chuyén héa thudc quan trong nhat caa co thé.
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* Anh hwong Ciia cao xoa Bdch xa dén chirc néing than

Than 13 co quan bai tiét cia co thé. Nhu mo than rat dé bj ton thuong boi
cac chat noi sinh va ngoai sinh [113],[115]. Than d& bi ngé doc hon cac mé
khac trong co thé vi than 14 noi c6 nhiéu méu qua nhat. Vi vay, khi dua thudc
vao co thé, phan 16n thudc dugc dao thai qua than, thubc cé thé gay doc, 1am
ton thuong than, tir d6 anh huong dén chuc ning than.

Panh gia chirc nang than sau khi dung thuéc, thuong ding xét nghiém
dinh luong creatinin mau. Creatinin 1a thanh phan dam trong mau o6n dinh
nhat, hau nhu khong phu thudc vao ché d6 an hoic nhimg thay doi sinh ly ma
chi phu thudc vao kha niang dao thai caa than. Khi cau than bj tén thuong,
nong do creatinin mau ting sém hon ure. Creatinin mau 1a chi tiéu tin cay va
quan trong hon ure mau, duogc ding dé danh gia va theo ddi chirc nang than
[115]. Két qua bang 3.15 cho thdy ndng do creatinin trong méau tho sau ding
cao xoa Béch xa & ca hai liéu, trén dién tich tiép xdc 10% va 20% dién tich co
thé khong c6 su thay ddi khac biét vai 16 ching va so sanh giira hai thoi diém
tredc va sau khi udng thude thir (p > 0,05).

Nhu vay chac nang than tho khong bi giam hay thay doi khac biét sau
khi tho bj tiép xuc véi cao xoa Bach xa lién tyc trong 4 tuan. NGi cach khéc
cao xoa Bach xa khong giy doc tinh ban trudng dién trén than.

* Anh hwéng cia cao xoa Bach xa 18n cdu tric dai thé va vi thé gan
than the

Giai phau dai thé va vi thé gan than 1a chi sé bat budc khi danh gia doc
tinh ban truong dién theo huéng dan caa WHO [113]. Hon nita xét nghiém vi
thé 1 tiéu chuan vang dé danh gia ton thuong hai co quan chinh chiu trach
nhiém chuyén hda va thai trir thudc. Xét nghiém vi thé c6 gia tri hon cac xét
nghiém sinh héa vi xuat hién som, dac hiéu va rd rang ngay khi chirc ning

cuaa gan va than con bu tru (tic la khi xét nghiém sinh hoa mau khong thay
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d6i rd rét). Theo huéng dan cia WHO, véi cac nghién ctru ban truong dién,
khi két thiic nghién ctu phai cé it nhat 30% s dong vat trong timg 16 duoc
ngau nhién xac dinh vi thé gan va than [113].

Pai thé: trén tit ca cac tho thuc nghiém (ca 16 ching va 2 16 tri), khong
quan sét thay co thay doi bénh ly ndo vé cau tric dai thé cua cac co quan tim,
phdi, gan, lach, tuy, than va hé thdng tiéu hoa cua tho.

Vi thé: véi két qua vi thé gan (anh 3.1; 3.2; 3.3) cho thay gan & ca 3 16
déu cd hinh anh té bao gan binh thudng, khdng c6 hinh anh xam nhap cac té
bao viém, tinh mach trung tm khong sung huyét. Két qua nay phu hop véi
Xét nghiém danh gia chirc ning gan va mirc do hiy hoai té bao gan, dic biét Ia
nong d6 AST va ALT & 2 16 bdi thudc cao xoa Bach xa.

Cac két qua cau tric vi thé than cua tho (anh 3.4; 3.5; 3.6) ciing cho thay
tat ca cac mau bénh pham déu cé hinh anh cau than, 6ng than va md than ké
binh thuong. Khéng c6 xung huyét, khong c6 xam nhap viém hoic céac thay
d6i cau tric nhu thoai héa, hoai tir.... Tir d6 cho thay cao xoa Béach xa khdng
lam anh huong dén cau tric va chirc nang than cua tho sau khi tiét xic véi
10% va 20% dién tich da, trong 4 tuan lién tuc.

Khi dung duong boi da can phai 1am thém xét nghiém vi thé trén da. Da
c6 thé khong bi kich tmg nhung da tho noi tiép xdc véi thude thir ¢d thé bi
thay doi cau trdc, xam nhap viém... Trén tat ca cac tho nghién cau, hinh anh
vi thé da khdng c6 sy khac biét giira 16 boi ta duoc va 16 bdi cao xoa Bach xa.
Khong tim thay xam nhap viém hoac cac bién doi cau trdc da sau khi tiép xdc
véi cao xoa Bach xa & 10% va 20% dién tich, trong 4 tuan lién tuc.

* Nhw viy: cac két qua nghién cizu thuc nghiém vé dgc tinh cdp va ban
trirong dién trén sic vdt thuc nghiém da ching té cao xoa Bach xa khdng gay
dnh hwéng téi tinh trang chung cua thé, khéng lam thay déi c&c chi sé vé sir

gia tang trong heong co thé, cac chi sé danh gid chirc ndng tao mau, chic
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ndng gan, chirc ning than. Cao xoa Bach xa khéng gay ton thiong cdu tric
cua thdn va cdu triic gan. Do d6 cao xoa Bdch xa chwa thé hién dgc tinh ban
triong dién trén thé theo dwong béi ngoai da. Tuy nhién dé danh gid déc tinh
cia mgt thuéc hodgc mgt san phdm can phdi nghién cizu trén nhiéu logi déng
vdt véi nhiéu liéu lwong khac nhau va thoi gian kéo dai méi c6 thé ket lugn
chinh xac.

4.1.1.3. Khd ndng gdy kich rng da ciia cao xoa Bach xa

Cao xoa Bach xa la ché pham dung theo duong bdi ngoai da, vi vay can
duoc tién hanh danh gia kha ning gy kich ung da khi dung tai chd. Kha nang
gay kich ting da cia cao xoa Bach xa dugc danh gia theo huéng dan cua
OECD va ISO 10993-10 [114],[116].

Trong nghién ctru danh gia kich tng da thuong duoc khuyén céo nén
tién hanh trén da tho. Da tho mong va nhay cam nhét trong cac loai dong vat,
maong va dé kich g hon da ngudi [114],[116].

Chi sb kich ung duoc tinh diém nén co thé danh gia chinh xac va thoa
dang hon véi chi sé vé ban do (erythema), phii né (oedema) tai cac thoi diém
nghién ctu theo quy dinh sau khi loai bé mau thir. Néu c6 ton thuong, theo
ddi tho 14 ngay dé danh gia kha ning phuc hdi. Khi tén thuong da hoi phuc
thi ngung theo doi [114],[116].

Kha niang gay kich ung da cua cao xoa Béach xa duoc tién hanh bang
cach bdi mau thudc thir 0,5mL 18n da tho (day 1a quy dinh bat budc vé liéu
luong khi lam nghién ctu kich ung caa OECD) [114]. Sau 24 gio boi thudc,
c4c vung da bdi mau thube thir déu xuét hién nhitng ban d6 dé& nhan thay. Két
qua nghién cau cho thiy ché pham cao xoa Bach xa véi ham lugng 0,59 bdi
trén da tho dién tich 2,5cm?: gay kich ang mutc d6 vira tai thoi diém 1 gio sau
khi loai bo thudc, kich tng mirc d6 nhe tai cac thoi diém 24 gio, 48 gio va 72

gio. Thoi gian phuc hoi ton thuong hoan toan 13 sau t6i da 6 ngay. Chi s6 kich
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ng trén da tho s6 2 1a 2, dua vao bang phan loai kich tng da & bang 3.16, cao
xoa Bach xa véi liéu 0,5mL gay kich tng da muc d6 nhe dén vira tly thoi
diém. Céc kich ung tu khoi hoan toan sau 6 ngay. Nhu vay theo huéng dan
OECD, cao xoa Bach xa dugc phép sur dung b6i ngoai da [114],[116].
4.1.2. Tac dung chong viém, giam dau ciia cao xoa Bach xa
4.1.2.1. Tac dung chéng viém cdp tai ché cia cao xoa Bach xa trén thuc
nghiém
* T4c dung chéng viém cdp tgi ché cia cao xoa Bach xa trén mé hinh gay
phul chan chugt cong

Viém 13 phan tng tu vé va thich nghi cia co thé nhiam loai trir cac vat la
(khang nguyén) khi chiing xdm nhap vao co thé. C4c chat trong phan ung
viém c6 thé gay nguy hai cho co thé, gay rdi loan chuyén héa, ton thuong cac
t6 chtc, réi loan nhiéu chic phan caa co thé [117]. Viém c6 biéu hién 1am
sang: sung, néong, do, dau va kém theo rdi loan chirc ning ctia cic co quan bi
viém. Ty theo loai viém cap, ban cap hay viém man ma tién trién va biéu
hién cac triéu chung & mirc do khac nhau. Dua trén co s& sinh ly bénh cua
qué trinh viém, tac dung chong viém cip cia cao xoa Bach Xa dugc danh gia
trén cac md hinh gay viém cap. Tinh trang viém cap duoc dic trung boi cac
triéu ching co dién: nong, do, sung va dau. Panh gia mac do phu (sung) 13
mot chi sé nghién ctu rat hitu ich trong cac mo hinh gay viém cap tai chd trén
thuc nghiém. Hai mé hinh thuc nghiém duoc lua chon dé danh gia tac dung
chéng viém cap cua cao xoa Béach xa 1a mé hinh gay phd chan chudt cong
biang carrageenin [118],[119],[120] va mé hinh gy viém tai chudt nhit bing
dau croton[121],[122].

Trong cac mo hinh thyc nghiém duoc str dung dé sang loc cac loai thudc
chéng viém, mé hinh gay phu chan sau ciia chudt bang céch tiém mat chat cé

kha ning gay viém (chat kich tng) 1a mot trong nhitng mé hinh duoc sir dung



115

phd bién nhat. Carrageenin 1a mot polysaccharid dugc sulfat hda ¢d ngudn
g6c tir mot sb lodi tao [118]. Tiém carrageenin vao gan ban chan sau cua
chuot s& xuat hién rat nhanh hién tugng ting tinh thdm thanh mach, hinh
thanh dich ri viém va bach cau thoat mach, cha yéu 1a bach cau trung tinh,
vao mo viém [117]. Trong subt qua trinh viém do carrageenin gay ra, co su
giai phong lan luot céc chat trung gian hdéa hoc cua qué trinh viém, nhu
histamin, 5-hydroxytriptamin, bradykinin, va cudi cung 1a cac prostaglandin.
Cac bach cau trung tinh di chuyén vao md viém s& giai phong vao khoang
gian bao cac gbc ty do oxygen giy doc (nhu O, H,0, va OH"), cac gbc
oxygen nay sé& phan &ng voi nito ocid hinh thanh cac gdc tu do phan tng (nhu
ONOO"~, NO,” va NO3") lam tang cudng va khuéch dai phan tng viém. Danh
gia tinh trang viém tai chan sau caa chuot cong sau khi tiém carrageenin
thong qua do thé tich chan chudt va do day chan chuét, két qua nghién ctu &
bang 3.17; 3.18 cho thay, b6i 5 lan cao xoa Béach xa vao gan ban chan sau cua
chuét véi lidu luong 0,2 gam/lan c6 tac dung tc ché viém trén md hinh viém
cap tai chd chan chuét cdng trang bang carrageenin, thé hién ¢ tac dung lam
giam thé tich va do day cia chan chudt cong o tat ca cac thoi diém nghién
ctru. Tac dung chdng viém cép tai chd cua cao xoa Bach xa, véi thanh phan
chinh 1a noc ran ho mang, trén mé hinh nghién ctru nay 1a twong duong véi
diclofenac. Nam 1989, Hoang Ngoc Hung, 1.V Muraviov va cong su da nghién
ctiu tac dung chdng viém trén md hinh gay viém bing Carageenin cia mot sb
don thudc md c6 thanh phan chtra noc ran ho mang két hop véi thanh phan
duoc chat twong tu nhu ctia cao xoa bach xa. Két qua cho thay riang: cac don
thuéc m& chra noc ran hé mang tham chi véi ham lugng thap hon nhiéu (10
don vi chudt/100g) déu cé tac dung chdng viém thyc nghiém. Nhu vay két qua

trong nghién ctu ndy mot 1an nita khang dinh tac dung chéng viém cuaa thude
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mé& két hop véi mot sb tinh dau ham luong thap twong tu nhu két qua nghién
cau cua Hoang Ngoc Hung va CS [11].

* Tac dung chéng viém cdp cia cao xoa Bach xa trén mé hinh gay viém tai
bang ddu Croton.

Dau croton, mot chat giy viém duoc chiét xuat tir cay Ba dau (Croton
tiglium L.), thudc ho Thau dau Euphorbiaceae, 1a mot chat gay kich (g manh
trén da. Hoat chét chinh caa dau croton 1a cac phorbol ester, véi phorbol ester
chu yéu 1a 12-O-tetradecanoylphorbol-13-acetate [121],[122]. Bdi dau croton
hoac12-O-tetradecanoylphorbol-13-acetate trén da sé thuc day hinh thanh mot
phan tng viém cap duoc dic trung béi tinh trang gidn mach, su xam nhap cua
cac bach cau da nhan vao cic mo va hinh thanh phu. Co ché gay kich tng da
cua dau croton duoc giai thich théng qua phospholipase A2 [122]. Dau croton
hoat hoa protein kinase C, 1am ting hoat tinh cua phospholipase A2 dan téi
tang tao acid arachidonic va sau do 1a cac yéu té lién quan téi qua trinh viém
nhu leucotrien va prostaglandin [124],[125]. Bén canh do, protein kinase C
con 1am tdng bai tiét va hoat tinh cia mot sé chat trung gian mién dich nhu
cac cytokin va chemokin c6 tac dung lam tang va duy tri cac dap tng viém
trén da [121],[126]. Co ché gay kich ang da cua dau croton c6 su tham gia
hoat héa cua hai hé enzym la cyclooxygenaseva lipoxigenase [125].
clobetason (mét loai corticoid) duoc sir dung dé 1am thube dbi ching duong.
Corticoid tc ché hoat dong caa hai hé enzym trén, vi vay cd thé lam giam qua
trinh viém do dau croton gay ra. Corticoid da duoc ching minh 1a thuéc co
tac dung manh nhat trén md hinh viém cép bang dau croton [121]. Tur két qua
bang 3.19 cho thay, clobetason c6 tac dung chéng viém cap rd rét gay ra boi
dau croton. Cao xoa Bach xa va ta dugc bao ché cao xoa Bach xa véi liéu
0,02 gam/lan boi 1 1an va 3 lan déu khdng thé hién tac dung wc ché viém trén

md hinh gay viém tai chudt bang dau croton.
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Nhu vay cung trén md hinh viém cdp nhung dung tic nhan khac nhau
két qua cua cao xoa Bach xa ciing khac nhau. Trén md hinh gay phi chan
chudt cng thi tac nhan gay viém Ia carrageenin, khi tiém vao gan ban chan
chudt s& giai phong ra cac chat trung gian héa hoc caa qué trinh viém, cao xoa
Béach xa co tac dung giam viém cd 1& do &c ché qué trinh giai phéng ra céc
chat trung gian hoa hoc gay viém. Voi md hinh ding dau croton, mot chat gay
viém manh 1a do ting tao acid arachidonic va sau d6 1a cac yéu té lién quan
dén qua trinh viém nhu leucotrien, prostaglandin va ¢6 su tham gia cua 2
enzym la cyclooxygenase va lipoxigenase. Tuy nhién do thoi gian gay mo
hinh va theo ddi ngan, dién bién nhanh trong 6 gio thuong phu hop véi céc
corticoid tac dung nhanh manh nhu clobetason. Nén cao xoa Bach xa chua thé
hién duoc tac dung. Tuy nhién, vai muc dich hudng téi giam viém trong bénh
man tinh, tién trién nhu cac bénh xuwong khaop, tdc dung cham nhung kéo dai
c6 thé 1a uu thé hon tac dung nhanh, manh nhung ngan.
4.1.2.2. Tac dung gia@gm dau ciia cao xoa Bach xa

Trong cé4c bénh 1y xuwong khép ¢ viém dan dén dau, triéu chiing viém
va dau thudng di lién v6i nhau. Tuy nhién dau c6 thé do hau qua caa viém
nhung ciing c6 thé do ton thuong bién dang khép, hep khe khép, ton thuong
sun, bao hoat dich...

Tac dung giam dau cia cao xoa Bach xa dugc danh gia trén cac mé hinh
gay dau bang nhiéu tac nhan khac nhau: tac nhan nhiét d6 (m6 hinh mam
nong va tail-flick), tac nhan co hoc (phuong phap ré kim) va tac nhan hoa hoc
(md hinh gay phd viém chan chudt bang carrageenin) [118],[123]. Bé tim
hiéu co ché tac dung giam dau ctia cao xoa Béach xa, hai md hinh giam dau
trung uong va ngoai bién da duoc tién hanh.

* Tac dung giam dau trung wong: dugc nghién ctru trén 2 md hinh la

md hinh mam néng va md hinh tail - flick (vay dudi).
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- M6 hinh mém nong

Mo hinh mam néng dugc st dung phd bién dé danh gia tac dung giam
dau trung wong cua thudc. Ban chan cua chudt nhat rat nhay cam véi nhiét do
ma & nhiét 46 d6 van chua gay ton thuong da. Pap tng cua chudt bao gom:
dong tac nhay 1én, rat ban chan va liém ban chan. Thudc giam dau trung uong
c6 kha ning kéo dai thoi gian xuét hién nhitng dap tng ndy cua dong vat
nghién ctu [123]. Piéu nay duoc thé hién rd qua két qua nghién cau ¢
bang 3.20, cac thubc ddi chiing, bao gom methyl salicylat, diclofenac va
lidocain, & cac thubc giam dau ngoai vi déu khdng lam kéo dai c6 ¥ nghia
théng ké thai gian xuat hién dap tng dau so véi 16 chiing sinh hoc. Cao xoa
Bach xa dugc boi 30 phit trude khi do phan ung dau ciing khong cho thay
tac dung kéo dai thoi gian xuat hién dap tng co ¥ nghia théng ké so voi 16
chang sinh hoc.
- M6 hinh tail- flick

M0 hinh tail-flick cling 1a mot phuong phap nghién ciru khac sir dung tac
nhan nhiét do dé danh gia tac dung giam dau trung wong cua mot thudc. Ban
dau, phuong phap nay dugc phat trién boi Schumacher va cong su (1940),
Wolff va cong su (1940) nham xac dinh ngudng dau vai birc xa nhiét va danh
gi4 tac dung giam dau cua cac opioat. Sau do, cac nha khoa hoc da st dung
phuong phap ndy dé danh gia su thay doi mac do nhay cam cta dudi chudt
Vvéi cac stress nhiét sau khi cho chudt dung thudc thi. Test nay phi hop dé
phan biét thuoc giam dau gibéng morphin tac dung trén than kinh trung uong
va thubc giam dau khong opioat [120],[123].

Quan sat ki cac phan tng cua chudt ddi vai bac xa nhiét s& gitp dua ra
cac danh gia vé anh huong caa thude dén hoat dong cua ndo. Pong tac kéo
dudi va quay dau lai caa chudt khi tiép xdc véi birc xa nhiét c6 thé dugc coi

nhu 1a mét hién tugng phtc tap duoc xu ly théng qua hoat dong cua néo.
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Nguoc lai, néu chudt chi xuat hién dong tac kéo dudi don gian thi day co thé
chi 1a mot phan xa tay. Két qua nghién ciru vé tc dung giam dau cua cao xoa
Béch xa trén md hinh tail-flick & bang 3.21 cho thay, thoi gian dap ung o 16
bdi cao xoa Béach xa khong khac biét c6 y nghia thdng ké so véi 16 ching sinh
hoc (bang 2). Nhu vy, qua hai mé hinh mam néng va tail - flick c6 thé thay
cao xoa Bach xa khdng thé hién tac dung giam dau trung wong trong nghién
ctru nay.
* Tac dung giam dau ngoai bién:
- Phwong phap ré kim

Phuong phép ré kim sir dung tac nhan co hoc (dau kim) tac dong vao gan
ban chan chudt vai luc gay dau tdi da 1a 5g (dé tranh gay ton thuong mo) va
toc do luc 1a 0,5g/gidy, chudt s& phan tng bang cach rdt gan ban chan ra khoi
dau kim. Thoi gian phan tmg dau cua ting chudt dugc ghi lai. Két qua nghién
ctru ¢ bang 3.22 cho thay, cao xoa Béach xa lam kéo dai rd rét thoi gian phan
ung dau so véi 16 ching sinh hoc (p < 0,001). So sanh thoi gian phan tmg dau
& 16 chuodt bdi cao xoa Bach xa vai 16 chudt bdi Salonpas gel c6 hoat chat
chinh 1a methyl salicylat, day ciing 1a mot thanh phan c6 mit trong cao xoa
Béch xa, nhan thay, thoi gian phan ung dau & 16 bdi cao xoa Béach xa c6 xu
huéng kéo dai hon 16 bdi Salonpas gel. Biéu nay cho thay, cé thé thanh phan
noc ran ho mang trong cao xoa Bach xa da tac dong lam ting cuong tac dung
giam dau. Trén moé hinh nay, tac nhan gay dau la tac nhan co hoc, khi dung
cao xoa Bach xa béi tai gan ban chan chuét thiy cao xoa Bach xa c6 tac dung
kéo dai ro rét thoi gian phan tmg dau. Chung to cao xoa Bach xa co tac dung
giam dau ddi véi céc ton thuong do cac tac nhan co hoc gay ra, Tur két qua
nay cé thé gitp ching t6i dua ra mot dinh hudng trong tuong lai, dé c6 thé

m& rong chi dinh diéu tri cia cao xoa Béach xa khéng nhiing trong bénh
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VKDT ma c6 thé chi dinh cho nhiing bénh 1y dau do céc ton thuong dung dap
phan mém hodc cac bénh ly vé chan thuong Kin.
- M6 hinh gay phu viém chan chugt bang carrageenin

Dau thuong c6 lién quan dén viém. Qua trinh viém gay tén thuong cac
md, kich thich giai phéng cac chat trung gian gay viém (prostaglandin,
bradykinin, histamin, v.v...), cac chit trung gian gay viém nay c6 thé kich
thich dau tan clng than kinh cam giac, va 1am ting nhay cam cua cac receptor
nhan cam cam giac véi cac tac nhan gay dau [117],[118],[123]. Vi vay, mo
hinh gay pht viém chéan chuét bang carrageenin co thé duoc sir dung dé danh
gia tac dung giam dau cta mot thudce.

Két qua nghién ciu & bang 3.23 cho thay, cao xoa Béach xa c6 tac dung
giam dau trén mo hinh gay phu viém chan chudt bang carrageenin, thé hién o
kha nang kéo dai thoi gian phan tmg dau khi dung tac nhan co hoc (dau kim)
tac dong vao gan ban chan chudt. Bong thoi, khi so sanh vai 16 bdi Salonpas
gel (methyl salicylat), 16 boi cao xoa Bach xa ciing c6 thoi gian phan ung dau
kéo dai hon. Két qua nghién ctu trong md hinh gay phtl viém chan chuét bang
carrageenin tuong dong vai két qua nghién ciru trong phuong phap ré kim.

Mot s6 nghién ctu thuc nghiém trén thé giéi ciing da chi ra tac dung giam
dau cua noc ran trong cac mo hinh gay dau bang cac tac nhan gay viém. Rual
Y va cong sy (2013) danh gia tac dung giam dau cta noc ran Naja naja atra
trén mé hinh gay dau bang formaldehyd [127]. Cac nha nghién ctru tiém dudi
da gan ban chan sau bén phai cua chudt cong dung dich formaldehyd dé gay
viém, sau d6 dya vao thoi gian liém chan sau cua chudt dé danh gia tac dung
giam dau cua noc ran. Két qua cac nghién ciu nay déu cho thay tac dung
giam dau ctia noc ran, thé hién & kha nang lam giam thoi gian liém chéan sau
cua chudt. Nhu vay, noc ran thé hién tac dung giam dau tét trén cac mé hinh

gy dau bang cac tic nhan gy viém nhu carrageenin, formaldehyd.
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* Nhu vdy: bude dau nghién ciu tac dung gigm dau, chong viém cua
cao xoa Bach xa cho thdy, cao xoa Bach xa khdng thé hién tac dung gidm dau
trung wong trong nghién ciru nay nhung co tic dung giam dau ngoai bién
trén mo hinh ré kim va md hinh gay pht viém chan chugt bang carrageenin.
Cao xoa Bach xa co tac dung chong viém cdp trén md hinh gay phl chan
chugt cang bang carrageenin.

4.2. BAN LUAN VE KET QUA NGHIEN CUU TREN LAM SANG
4.2.1. Pic diém caa ddi twong nghién ciu
4.2.1.1. Tudi, gidi

Két qua bang 3.24 cho thay cac diac diém vé tudi, gidi, nghé nghiép,
chiéu cao, can nang cia 2 nhom trudc nghién ciu 1a twong dong (p > 0,05).
Hon 3/4 BN 1a nit tudi trung nién. Do tudi trung binh cua cac dbi tuong
nghién cau cta ching toi 1a 68,75, tudi tir 50 tudi tr 18n chiém da s, trong
d6 nhom trén 60 tudi chiém ty 18 cao.

Tai My, theo Mac Duffic, ty 16 VKDT chiém tir 0,5 - 1% quan thé dan
cu tir 20 - 80 tudi; & nhém tudi tir 55 - 75, ty 1é nay 1a 4,5% [128].

Theo nghién ctru caa Joel M. Kremer va cong su (nghién ctru LITHE)
thi ty 1€ nir giGgi cia nhdm nghién ctu la 82%, & nhom ching 1a 83% [129].

Theo théng ké tir nam 1991 - 1995, tai Khoa Co xuong khép Bénh vién
Bach Mai, VKDT chiém 20,7% va tir nim 1996 - 2000, VKDT chiém 22,9%
trong cac bénh khop, trong dé chu yéu 1a nit gii (92,3%), lra tudi chiém da
s6 la tir 36 - 65 tudi (72,6%) [130].

Theo Y van kinh dién: VKDT Ia bénh man tinh gap cha yéu ¢ nit tudi
trung nién [1],[6].

Nhu vay, dic diém vé gidi caa 2 nhém BN trong nghién cau caa ching
t61 tuong ty nhu Y van kinh dién va két qua mot sé nghién ciu khac tai Viét

Nam va trén thé gisi. Tuy nhién tudi trung binh cta cac ddi tugng nghién ctu



122

cia ching t6i cao hon mot s6 nghién ciu khac. Diéu nay co thé do trong
khubn kho nghién ciu caa chung toi cling méi chi trién khai trén pham vi c&
mau chua da 16N, do d6 chua du két luan vé mit dich t&, hon nira trong nghién
ctru cua ching tdi, BN dén diéu tri tai khoa YHCT véi thoi gian diéu tri 1a 30
ngay noi trd tai bénh vién, ma nhitng BN trong do tudi lao dong (< 60 tudi) co
thé do nhiéu Iy do khac nhau nhu kho thu xép cong viéc trong mot thoi gian
tuong d6i dai. Mat khac, ty 16 BN méc bénh & giai doan 2 trong nghién ctu
cta ching t6i chiém da sé (94,44% & nhém nghién cau va 91,67% & nhom
chung), thoi gian mac bénh tir 8 dén 10 niam, diéu ndy phan nao ciing anh
huong dén tudi trung binh trong nghién ciu cua ching toi.
4.2.1.2. Mét sé diic diém bgnh Iy
* Theoi gian mdc bénh

Két qua bang 3.25 cho thay, thoi gian mic bénh trung binh caa nhém
nghién cuu la 7,91 £ 4,89 (nam), nhoém chung la 10,45 + 8,59 (nam). Thoi
gian mac bénh cua 2 nhdm khac biét khong co ¥ nghia théng ké vai p > 0,05.
Thoi gian méc bénh cua cac BN trong nghién ctu giao dong 16n vi VKDT 14
bénh man tinh, dién bién kéo dai, BN phai vao vién nhiéu lan theo dot tién
trién cua bénh. C6 nhirng BN vao vién lan dau, ¢ nhitng BN vao vién trong
nhitmg dot cap cua bénh d kéo dai nhiéu nam.
* Giai dogn bénh

Bang 3.25 cho thay ty 16 BN mac bénh & giai doan | cua nhém nghién
ctiu 12 5,56%, nhdm ching 1a 8,33%, va BN mac bénh ¢ giai doan 11 & nhoém
nghién cau 1a 94,44, nhdm chang 14 91,67% (theo tiéu chuan phan loai cua
Steinbroker). Khdng c6 sy khac biét vé giai doan bénh gitta nhém nghién ciu
va nhom chang véi p > 0,05. S¢ di ching t6i chon BN ¢ giai doan I, 11 vi ¢
giai doan nay, chirc niang van dong cia BN chua bi anh hudng nhiéu, chua c6

dinh khép nang, nén thuan tién cho viéc danh gia két qua.
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* Mire dg bénh ¢ 2 nhom BN trwéc khi nghién ciu

Bang 3.26 cho thay: muc d6 bénh caia 2 nhém & thoi diém trude nghién
ctru déu ¢ giai doan bénh hoat dong véi mic d6 nhe va vira. Khéng cé su
khac biét c6 ¥ nghia théng ké giira 2 nhom.

Nhu vay, véi cac két qua nhu trinh bay & cac bang 3.24; 3.25; 3.26, cd thé
nhan thay, c6 su tuong dong cao vé dic diém bénh nhan gitta 2 nhém nghién
ctu va nhdm chiing. Diéu nay rat quan trong cho mét nghién cau c6 ddi chang,
gilp Viéc so sanh va danh gia dugc khach quan tac dung cua thube diéu tri.

4.2.2. Ban luan vé hiéu qua dieu tri trén 1am sang

VKDT vai biéu hién cha yéu 1a dau va viém - day ciing 1a triéu chiing
khién nguoi bénh vao vién. Cac nghién ciu vé YHCT hién nay déu tap trung
vao viéc nghién ciru va danh gia hiéu qua diéu tri cac triéu chung nay cua
bénh VKDT. Trong nghién ctru nay, chung t6i theo ddi va danh gia tac dung
giam dau, chéng viém va tac dung cai thién triéu chung cua bénh trén cac chi
s6 1am sang va can 1am sang.
4.2.2.1. Tac dung giam dau
* Cai thién thei gian cirng khep trung binh

Cting khop budi sang 1a biéu hién han ché van dong caa khép. Thoi
gian cang khop budi sang thuong duogc tinh tir khi bat dau ngu day cho dén
khi hét cam giac kho van dong cua khop. Két qua bang 3.27 cho thay thoi
gian cang khép trung binh trude diéu tri cia nhdm nghién ctu 1a 69,72 +
15,44 phat, caa nhém ching 1a 64,44 + 11,51 phdt. Sau diéu tri, mac do cai
thién trung binh cua nhom nghién ctu la - 54,25 £ 18,59 phut, nhdm chang la
- 21,75 + 9,34 phit. Biéu do 3.2 cho thay ty 1é¢ BN cai thién > 20% thoi gian
ctng khop budi séng & nhém nghién ctu 1a 94,44%, nhdm ching 1a 77,78%.

Su khac biét co ¥ nghia théng ké véi p < 0,05. Nhu vay, sau diéu tri, ca nhom
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nghién ciu va nhdm ching déu c6 hiéu qua lam giam thoi gian cang khép
budi sang. Tuy nhién, mac giam thoi gian cang khép budi séng caa nhom

nghién ctru cao hon nhom chung.

Theo nghién ciru cua tac gia Hitu Thi Chung, danh gia tac dung hd trg
ctia nuéc khoang, bun khodng My Lam trong diéu tri bénh VKDT, thoi gian
ctrng khép budi séng trung binh caa nhém nghién ctu trude diéu tri 1a 154,6
+ 334,1 pht, sau 4 tuan diéu tri 1a 68,8 + 201,6 phit [93]. Con theo nghién
ctru cua tac gia Hoang Thi Tan, ndm 2008, danh gia tac dung hd trg diéu tri
cia Osapain cream (v6i thanh phan chinh 12 dau da diéu) trén bénh nhan
VKDT giai doan | - |1, thoi gian cing khép budi sang trung binh cua nhom
nghién ctu trude diéu tri 1a 64,97 + 4,73 phat, sau 4 tuan diéu tri 1a 11,87 +
9,97 phit [92]. Nhu vay, mirc d6 cai thién thoi gian cang khép budi séng
trung binh & cac nghién ctu 14 rat khac nhau. Diéu nay c6 thé do tiéu chuan
lya chon dbi twong nghién cau Ia khac nhau. Theo nghién ctu cua tac gia
Hitu Thi Chung c6 61% BN nghién ctu nam & giai doan II va III. Con dbi
tuong nghién cau cua tac gia Hoang Thi Tan chu yéu 1a BN mic bénh & giai
doan 11, chiém 73,33%. BN ¢ giai doan | 12 26,67% [92]. Trong nghién ctu
cua ching t6i BN méc bénh & giai doan Il chiém 94,44%, giai doan | la
5,56%. Theo dién bién bénh VKDT, néu bénh & mirc d6 bénh cang nang thi
thoi gian cang khép budi sang cang ting. Mic di mic do cai thién triéu
chung cang khép budi sang c6 khac nhau & cac nghién ciru nhung cé thé
thay, céc liéu phap ding ngoai nhu tim bun hozc ding kem bdi ngoai trén cac

khép sung déu c6 tac dung cai thién tdt cac triéu ching nay.
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* Cdi thién sé khép dau

Ban chat cua viém khap trong VKDT Ia tinh trang viém khong dac hiéu
ctia mang hoat dich, dugc biéu hién trén 1am sang la triéu chimg sung dau céc
khép, trong d6 dau 1a triéu chung chinh khién BN vao vién. Bénh kéo dai va
dién bién thanh timg dot. Giai doan sém cua bénh, tén thuong méi khu tri &
mang hoat dich, trén 1am sang chi c6 ddu hiéu sung dau khép. O giai doan
muodn, mang hoat dich xam Ian va pha hiay dau xuong, sun khép, 1am sang c6
thém dau hiéu dinh va bién dang khop [131]. Pau trong bénh VKDT thuong
biéu hién trong giai doan tién trién caa bénh. S6 luong khép dau cang nhiéu,
1a biéu hién bénh hoat dong cang manh. Tuy nhién & cac thoi diém khéc nhau,
s6 lugng khép dau khac nhau. Thoi gian mac bénh cang dai thi sé luong khép
dau cang nhiéu [132].

Két qua nghién cau cuaa ching toi ¢ bang 3.28 cho thay: S6 khdp dau
trung binh & thoi diém trudc nghién ctu caa 2 nhom 1a khdng c6 sy khac biét
(p > 0,05), nhém nghién cuu la 8,80 £ 1,54 khdp, nhdm ching 1a 9,80 + 3,19
khép. Sau diéu tri, s6 khép dau trung binh cua ca 2 nhém déu giam, nhém
nghién cuu la 5,30 £ 1,60 khop, nhém chang la 6,91 + 3,28 khop. Su khéc
biét co ¥ nghia thong ké (p < 0,05).

Biéu d6 3.3 cho thay: Ty I¢ BN cai thién > 20% s6 khép dau trung binh
cta nhdm nghién cau la 91,67%, nhom chung la 72,22%. Sy khac biét co y
nghia thdng ké vai p < 0,05.

* Cdi thién chi sé Ritchie

Chi s6 Ritchie da duoc sir dung trén 1am sang tir ndm 1968 dé danh gia
muc d6 hoat dong caa bénh VKDT.

Két qua nghién ctu caa ching toi ¢ bang 3.29 cho thay: Sau diéu tri,

chi sé Ritchie trung binh ciia nhém nghién ctu va nhdm chang déu giam ¢ y
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nghia théng ké so véi trude diéu tri. Tuy nhién, mac giam caa nhém nghién
ctru cao hon nhom ching, sy Khac biét ¢ ¥ nghia thong ké véi p < 0,05.

Biéu d6 3.4 ciing cho thay ty & cai thién > 20% chi s Ritchie trung
binh caa nhom nghién cuu la 94,44%, nhom chung la 66,67%. Su khac biét
c¢6 ¥ nghia théng ké (p < 0,05).

Muc cai thién trung binh sau diéu tri cua ching toi ciing tuong dong
véi cac nghién ctru khac: Nhu két qua nghién ciru nam 2008 cua Hoang Thi
Tan dung Osapain cream (c6 thanh phan chinh 1a dau da diéu) trong diéu tri
VKDT lam giam chi sé Ritchie tir 15,43 + 3,67 xudng 5,77 + 2,90 [92].

* Cdi thién mikc d¢ dau qua cdc chi s6 VAS

Str dung thang diém VAS, 1a thang diém danh gia cudng do dau theo
cam giac cha quan cua BN tai thoi diém nghién cau duge lugng hoa. Thang
diém VAS 1a mot cong cu don gian dé do luong mic d6 dau duoc 4p dung tir
nhiéu nam nay. Thang diém VAS la mét chi sb trong cong thac DAS 28, vi
vay thang diém VAS gop phan danh gid mic do hoat dong cua bénh, ciing
nhu theo ddi dép tmg diéu tri. Mic d6 dau phu thudc vao tinh trang viém khép ¢
céc thoi diém nghién ctru khac nhau doi voi mdi BN. Ngoai thang diém VAS,
trong nghién ctiu cia chung t6i, con lugng gia VAS, (BN luong gia vé mic
d6 hoat dong bénh) va VAS; (thay thudc luong gia vé mirc d6 hoat dong
bénh) ma mot sé nghién ciru trude day khong danh gia. VAS,, VAS; 1am ting
tinh khach quan khi luong gié bang thang diém VAS.

Két qua bang 3.30, 3.31; 3.32 cho thay, diém trung binh VAS; VAS,
VAS; ctia ca nhom nghién ctu va nhém chimg déu giam c6 y nghia thong ké
S0 Véi trudce diéu tri voi p < 0,05. Tuy nhién, mic giam caa nhdm nghién ctu

cao hon nhém chung. Su khéc biét ¢ ¥ nghia thong ké (p < 0,05).
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Theo két qua ¢ cac biéu db 3.5, 3.6, 3.7, ty 1& BN cai thién > 20% céc
chi s6 VAS; VAS, VAS; caa nhom nghién ciu lan luot 1a 94,44% (VAS,),
88,99% (VAS,), 91,67% (VAS;) cac ty 1& nady & nhom chang lan luot Ia:
63,89% (VAS)), 72,22% (VAS,), 69,44% (VAS3). Muc do cai thién > 20%
cac chi s6 VAS ¢ nhém nghién ciru cao hon nhém chitng. Sy khéc biét ¢d y
nghia théng ké (p < 0,05).

Murc cai thién dau theo thang diém VAS sau diéu tri trong nghién ctu
ctia chung t6i cling twong dong véi cac nghién ciu cia cac tac gia khac: Nhu
két qua nghién ctu cua Hoang Thi Tan dung Osapain cream trong diéu tri
VKDT lam giam chi s6 VAS trung binh tir 7,33 + 0,88 xudng 2,10 + 1,49. Két
qua nghién ctu cia Hitu Thi Chung, dap bin khoang My Lam trong diéu tri
VKDT da lam giam chi s VAS trung binh tir 5,22 + 1,88 xuéng 3,94 + 1,98.

Cac két qua nghién ctu tir bang 3.27 dén bang 3.32 cho thay r6 rang
rang, hiéu qua giam dau & nhém nghién ctru ding cao xoa Bach xa két hop
bai thudc Qué chi thuge duoc tri mau thang cao hon nhom ching ding Qué
chi thuoe duogc tri mau thang két hop véi cao xoa dbi chiing c6 ¥ nghia thong
ké. Céc két qua nay ching to, cao xoa béach xa co tac dung giam dau trén 1am
sang bénh VKDT.

Tac dung giam dau cua cao xoa Bach xa trén Iam sang ciing phu hop vai
két qua nghién ctu trén thuc nghiém. Theo két qua nghién ciu trén thuc nghiém
cua chung toi ¢ bang 3.22; 3.23, tac dung giam dau cua cao xoa Bach xa duoc
thé hién trén md hinh gay phu viém chan chudt bang carrageenin, thé hién ¢ kha
ning kéo dai thoi gian phan Gmg dau khi dung tac nhan co hoc (dau kim) tac
dong vao gan ban chan chudt. Bong thoi, khi so sanh véi 16 bdi Salonpas gel
(methyl salicylat), 16 b6i cao xoa Béach xa ciling c6 thoi gian phan tng dau kéo
dai hon. Két qua nghién cau trong md hinh gy phu viém chan chudt bang

carrageenin tuong dong véi két qua nghién ciu trong phuong phap ré kim.
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4.2.2.2. Tac dung chéng viém
* Cdi thién sé khép sung

Bang 3.33 cho thay, s6 khép sung trung binh ctia 2 nhém giam co y
nghia thong ké sau 30 ngay diéu tri. Tuy nhién, mac giam ciia nhém nghién
ctru nhiéu hon nhém chang. Mc cai thién trung binh caa nhém nghién ctu la
5,55 + 2,28 (khop), nhidu hon nhém ching 3,11 % 2,47 (khop). Su khac biét
c¢6 y nghia théng ké vai p < 0,05. Biéu d6 3.8 cho thay, ty 1¢ cai thién > 20%
s6 khép sung trung binh ctia nhém nghién ctu 1a 88,89%, nhom ching 1a
72,22%. Su khéc biét co y nghia thong ké vai p < 0,05.

Nhu vdy, cao xoa Bach xa da cai thién bénh rd rét vi 1am giam dang ké
s6 khop sung va s khdp dau sau diéu tri véi p < 0,05.

Két qua giam sung trén 1am sang phd hop véi két qua nghién ciu trén
thuc nghiém & trong va ngoai nuac. Nghién cuu trén thuc nghiém cua ching
t6i cho thay, cao xoa Béach xa co tac dung chéng viém cap trén md hinh gay
phU viém chan chudt cdng bang carrageenin, thé hién & tac dung lam giam thé
tich va do day chan chudt ¢ tit ca cac thoi diém nghién cau.

Ty ¢ BN cai thién > 20% s6 khop sung trung binh trong nghién ciiu cua
ching toi ciing twong dong vai két qua nghién ctu cua tac gia Hiru Thi Chung
nam 2009, dap bun khoang va tam nudc khoang My Lam trong diéu tri
VKDT la 80%.

* Mize dé cdi thign cac chi sé viém trén cgn 1am sang

IL- 6 14 mot cytokin tién viém tao béi nhiéu loai té bao khac nhau bao
gom té bao T, té bao B, té bao bach cau, bach cdu don nhan va nguyén bao
soi, IL- 6 hoat hoa cac té bao viém nhu dai thuc bao va bach cau trung tinh ti
do kich hoat cac phan ung viém, gay huy hoai sun khop [133]. Trong céc
bénh khép ndi chung va VKDT néi riéng c6 hoi chang viém sinh hoc do xuat
hién cac protein cua qué trinh viém. Hoi ching viém sinh hoc biéu hién bing
TDML va CRP [134].
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- Téc dp méu ling

Khi TDML gio dau cong 1/2 gid tht 2 chia 2 16n hon 10mm thi dugc
danh gia 1a dang c6 tinh trang viém. TDML rit c¢6 ¥ nghia dé danh gia mirc do
hoat d6ng cua bénh va theo dbi hiéu qua diéu tri. Khi tinh trang viém cang
nang thi TDPML cang tang, nguoc lai khi tinh trang viém duoc cai thién thi
TPML ciing duogc cai thién theo. Theo hoi khép hoc Chau Au (EULAR),
TPML gid dau tir 28mm tré 18n 12 1 trong 3 yéu té cua tiéu chuan chan doan
giai doan tién trién bénh. Két qua nghién ciru ciia ching toi dugc thé hién qua
bang 3.34. Két qua cho thy, sau diéu tri, TDML trung binh & nhém nghién
cru giam 6 Y nghia thong ké so véi trudc diéu tri (p < 0,05). TDML cua
nhoém ching sau diéu tri c6 xu hudng ting hon. C6 su khéc biét vé mac cai
thién TDML gitta 2 nhom sau diéu tri (p < 0,05). Ngoai ra, dé danh gia mirc
do6 cai thién bénh theo ACR thi chiing t6i con danh gid murc d6 cai thién trén
20% duoc coi la dap tng véi diéu tri. Biéu d6 3.9 cho thay c6 50% s6 BN &
nhém nghién cau va 22,22% BN & nhom ching co cai thién TDML. Su khac
biét c6 v nghia thong ké véi p < 0,05. Nhu vay, tac dung chong viém cia cao

xoa Béach xa cé xu huéng manh hon nhém chirng.

Theo nghién ctu caa tac gia Hiru Thi Chung, nam 2009, muc cai thién
TPML sau diéu tri 1a 33,6 + 13,3mm xudng con 22,6 + 10,9mm [93]. Nhu vay:
TPML trung binh trong nghién ctu cta chidng toi giam cham hon cac nghién
ctu khéc. Didu ndy c6 thé 1a do, trong nghién ctiu caa chdng toi, bai thude udng
trong ding cho ca 2 nhom 1 bai Qué chi thuge duoc tri mau thang va thudc
nghién ctu 1a cao xoa Bach xa ciing 1a mdt ché pham YHCT; con nghién ciu
cua Hiru Thi Chung, thuéc nén cho ca 2 nhdm Ia prednisolon, Methotrexat,
cloroquin, day 13 nhitng thuc chéng viém, e ché mién dich manh, do d6 sau

diéu tri mic giam TPML cao hon so véi nghién ctu caa ching toi.
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- Protein- C phdan #ng(CRP) [134].

Bén canh toc do mau ling, CRP ciing 1 chi sé quan trong dé danh gia
muc do viém trén 1am sang va tién luong diéu tri. Néu céc triéu chang 1am sang
giam di nhung CRP van ting thi ngudi bénh van can phai tiép tuc diéu tri.

Bang 3.35 cho thay: Sau diéu tri, CRP trung binh cia nhém nghién
ctiru giam hon so véi trude diéu tri, tuy nhién su khac biét chwa co y nghia
théng ké (p > 0,05). CRP trung binh cia nhém ching sau diéu tri, thay doi
khéng c6 y nghia théng ké so véi trude diéu tri. CO sy khéc biét co ¥ nghia
théng ké vé muac do cai thién CRP giita 2 nhdm (p < 0,05). Biéu d6 3.10 cho
thay ty 16 BN cai thién trén 20% CRP trung binh & nhém nghién cau 13
47,22%, & nhom chang la 30,56%. Tuy nhién sy khac biét 1a chua cé y nghia
théng ké vai p > 0,05.

Nhu vay, ¢6 thé khang dinh cao xoa Bach xa co tac dung chbng viém
trén 1am sang va can lam sang. Tac dung chéng viém nay ciing phil hop vai cac
két qua nghién cau trén thuc nghiém nhu da trinh bay trong chuwong 3 muc
3.1.3.1: cao xoa Béch xa co tac dung chdng viém cap trén md hinh gay phu
chan chudt cong. Theo két qua nghién ctu trén thuc nghiém caa ching ti &
bang 3.17; 3.18 cho thiy, cao xoa Béach xa c6 tac dung chbng viém cap trén mo
hinh gay phl chan chudt cong bang carageenin, thé hién o tac dung lam giam
thé tich va d6 day cua chan chudt cong ¢ tat ca cac thoi diém nghién cau.
4.2.2.3. Tac dung lam giam tinh trgng hoat dgng cia bénh
* Cai thién chirc nang van dong trung binh danh gia theo b cau hoi (HAQ)

Bo cau hoi HAQ gom c6 8 b, va diém trung binh 12 tong diém cua
ting bo chia trung binh. Pay 1a bo cau hoi danh gia chirc ning van dong dau tién
va tré thanh mét ¢éng cu hitu ich trong rat nhiéu linh vuc bénh tat khac nhau

nhét 14 cac bénh vé xuong khép nhue VKDT, viém cot séng dinh khép... Thang
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diém nay c6 do nhay cao trong danh gia su thay ddi caa mic do hoat dong bénh
do cé twong quan chat ché vai cac triéu chiing 1am sang va can lam sang.

Két qua bang 3.36 cho thay, sau diéu tri, micc do cai thién chac
ning van dong ¢ ca 2 nhom déu giam co ¥y nghia théng ké so véi trudc
diéu tri (p < 0,05). Trong d6, & nhdm nghién ctru, muc cai thién trung binh sau
30 ngay diéu tri 1a - 0,79 + 0,29 diém. Trong nghién ctu cua tac gia Hiru Thi
Chung (2009), str dung bin khoang My Lam trong diéu tri VKDT ¢6 chi sé cai
thién trung binh (sau - truéc) 1a - 0,5 + 0,60 diém [93]. Muc cai thién & nhém
nghién ctu ctia chiing toi tuong dwong véi két qua cua Hitu Thi Chung.

* Cdi thién bénh theo tiéu chudn Chau Au (chi sé DAS 28 - CRP)

DAS 28 la chi s6 dugc sir dung thuong quy trong nghién ctu 1am
sang nhiam danh gia muc d§ hoat dong ciia bénh va muc do cai thién dién
tién cua bénh VKDT [135]. C6 thé tinh DAS 28 theo CRP hoic TBLM.
Tuy nhién, ap dung cong thirc DAS 28 - CRP d¢ danh gia mic do hoat
dong bénh c6 y nghia hon so véi DAS 28 - TDML [136]. Trong nghién
cuu cua chuang t61 st dung DAS 28 - CRP. Pay la cong thuc dugc Hoi
thap khép hoc Chau Au khuyén cao st dung dua vao hiéu sé DAS 28 -
CRP truéc va sau diéu tri. Mrc do cai thién DAS 28 - CRP phu thudc vao
muc do cai thién sb khép sung, dau, VAS; CRP.

Két qua nghién ctru cta chung toi & bang 3.37 cho thay chi s6 DAS
28 - CRP trung binh cta 2 nhém déu giam cé ¥ nghia thong ké so véi
trude diéu tri, tuy nhién mic giam cua nhom nghién céru cao hon nhom
chimg (p < 0,05). Trudc diéu tri, & nhom nghién ctru 1a 4,79 + 0,34, sau
diéu tri 1a 2,76 + 0,63, dat mirc do giam 1a 2,03 + 0,63, twong duong vai
muc do bénh cai thién tét theo tiéu chuan EULAR, mirc giam sau diéu tri
so véi trudc diéu tri c6 su khac biét c6 ¥ nghia théng ké (p < 0,05), va

muc gidm & nhom chung la 0,61 £ 0,52, tuong duong muc d§ bénh cai
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thién trung binh. Két qua bang 3.38 cho thdy ty 1& BN cai thién tot &
nhom nghién ctru 1a 88,89%, & nhom ching 1a 13,89%, su khac biét c6 ¥
nghia thong ké (p < 0,05).

Nhu vay, cdn cir vao cach danh gid muc cai thi¢n bénh theo ti€u
chudn EULAR dua vao hiéu s6 DAS 28 - CRP trudc va sau diéu tri: néu
hiéu sb < 0,6: bénh khong cai thién; 1,2 > hiéu sb > 0,6: bénh cai thién
trung binh; hiéu sb > 1,2: bénh cai thién tot. Pdi chiéu theo tiéu chuin
trén thi nhom nghién ctru cia ching t6i ¢6 91,67% ty 1¢ BN cai thi¢n DAS
28 - CRP, trong do6 c6 88,89% & muc do tot, nhoém chung c6 ty 1€ BN cai
thién DAS 28 - CRP la 61,11%, trong d6 c6 13,89 ¢ muc do tot, su khac
biét co y nghia thong ké (p < 0,05).

Trong nghién ctru cua tac gia Hiru Thi Chung (2009), st dung bun
khoang My Lam trong diéu tri VKDT c6 chi s6 DAS 28 cai thién trung
binh (sau - trude) 1a - 1,1 + 1,1 [93]. Nghién ctru ciia Hoang Thi Qué
(2011), nghién ctru tac dung cua bai thudc Tam ty thang c6 ty 18 BN cai
thién DAS 28 & nhém nghién ctu la 85,46% va nhom ching 1a 69,23%
[83]. Mirc cai thién & nhom nghién ciru ciia chiing tdi c6 phan cao so véi
két qua ctia Hiru Thi Chung va Hoang Thi Qué.

* Cdi thién bénh theo tiéu chudn ACR.

Cac nghién ctu thir nghiém thudc trén bénh nhan VKDT thuong si
dung tiéu chuan ACR dé danh gia, c6 3 mirc d6 dugc ding dé danh gia su cai
thién bénh la: (ACR20, ACR50, ACR70), ttc la cai thién > 20%, > 50%; >
70% cua 5 trong 7 tiéu chuan (sb khdp sung, s khép dau, HAQ, VAS;,,
VAS,, VAS; TPML) [137]. Do VKDT la mét bénh tu mién, man tinh, dai
dang, kho chita, nén ddi véi cac thir nghiém 1am sang vé VKDT, thi moc cai
thién 20% 1a ngudng duoc ACR sir dung dé danh gia xem BN c6 dap tng voi
thudc hay mot phuong phap diéu tri hay khdng. Pay 1a phuong phap danh gia
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két qua tuong ddi chat ché va wu viét, vi danh gia cudi cling cia mot nghién
ctru d6i v&i mot phuong phép diéu trj 1a danh gia xem phuong phap d6 co loi
ich cai thién bénh hay khong va c6 bao nhiéu BN dugc cai thién.

Két qua nghién ctiu ciia ching tdi ¢ bang 3.39 da tong hop lai cac két qua
cai thién > 20% ctia cac chi tiéu danh gia. Ty 1é BN cai thién > 20% & hau hét
c4c chi tiéu danh gia & nhdm nghién ciu déu cao hon nhém ching (p < 0,05).
Bang 3.40 cho thay ty 1¢ cai thién theo cac mac ACR20, ACR50 ¢ nhém nghién
ctu lan luot 12 91,67%, 33,33%. Muc cai thién ndy c6 phan cao hon so voi
nghién ciu ciia Hitu Thi Chung va céc ty I& nay lan luot 12 65,3%, 25,3%.

Nhu vay, c6 thé thay, véi liéu trinh diéu tri 1 thang, cing cac hiéu qua
cai thién rd rét (6 muac co ¥ nghia théng ké p < 0,05) trén cac chi sé danh gia
muc do hoat dong cua bénh VKDT, bao gom chi so chirc ning van dong
HAQ, chi s6 DAS 28 - CRP va chi s6 ACR20, ACR50, ma nhém nghién ctu
dat duoc, cd thé khang dinh, khi diing cao xoa Bach xa xoa ngoai két hop véi
bai thudc Qué chi thuge duoc tri mau thang udng trong, c6 thé mang lai hiéu
qua diéu tri tot twong duwong so voi phac dd diéu tri bang thudc tan duoc
chéng viém giam dau va thudc tac dung cham két hop véi tim nude khoang -
bun khoang.

4.2.3. Ban luan vé tac dung ciia cao xoa Bach xa

Véi thiét ké nghién ctru nhu da trinh bay & chuong II, day 1a thiét ké
nghién ctu can thiép 1am sang, c6 ddi chung, mu kép. Trong d6 nhom
nghién ctu ding Qué chi thuge duoc tri mau thang ubng trong + cao xoa
bach xa xoa ngoai va nhom chang dung Qué chi thugc dugc tri mau thang
uéng trong + cao xoa dbi chung xoa ngoai. Két qua diéu tri 1a tac dung hiép
ddng cua thudc udng trong (bai thuéc Qué chi thuoc dugc tri mau thang) véi

thudc xoa ngoai 1a cao xoa Bach xa. Bé lam sang to tac dung cua cao xoa
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Bach xa ciing nhu bai thudc Qué chi thugce dugc tri mau thang, ching toi sé di
sau phan tich tac dung diéu trj caa tirng loai thudc st dung trong nghién ciu.
* T4c dung ciia bai Qué chi thwoge dwoc tri miu thang

Bai thudc “Qué chi thuoc duoc tri mau thang” ¢ ngudn goc tir Kim qui
yéu luge (Truong Trong Canh). Theo YHCT, Qué chi trong bai c6 tac dung
6n thdng huyét mach; ma hoang, phong phong, phu tir ché, bach truat dung dé
trir phong, tan han, bai thap; tri mau dung dé thanh nhiét. Trong bai ¢ qué
chi, phu tir ché dé on thong duong khi; c6 bach thuoc, tri mau hoa dinh. Nhu
vay thudc han va thube nhiét, am duogc va duong duoc ciing da duoc sir dung.
Pong thoi c¢d cam thao dé diéu hoa cac vi thude, sinh khuong dé giang
nghich, chi ndn [112]. Tac dung chung caa ca bai la thong duong, hanh ty,
khu phong, trir thap, hoa dinh, chi théng [112].

Trong nhiing nam gan day, tai Trung Qubc, mot sé Nha khoa hoc di
tap trung nghién cau tac dung caa bai thudc Qué chi thuge duoc tri mau
thang, trong diéu tri bénh VKDT thé han nhiét thac tap [138],[139]. Céc tac
gia, da ly giai rang, bénh VKDT la bénh man tinh, dai dang, nguyén nhan
thuong do phong, han, thap ty xam pham vao co biéu, kinh lac, lam tic tré su
van hanh cua khi huyét, 1am gan cét, co bip, xwong khdp bi dau, sung, khép
co dudi kho khan. Bénh 1au ngay chuyén sang giai doan hoa nhiét, co thé dau
moi cac khop sung dau so néng, nhung toan than phat sot khéng rd rang. Voi
chung ty, khi phong han thap @ trén kinh lac 1au ngay ma khong giai, han lau
ngay hoa hoa, nén ngoai biéu hién tinh trang dau c¢6 dinh nhiéu khép, con
kém theo sung, néng va do, do 1a tinh trang cua nhiét. Nhu vay, bai thudc Qué
chi thuoc duoc tri mau thang phu hop dé diéu tri chiing ty thé han nhiét thac
tap. Do cac vi thubc trong bai thudc phdi ngii voi nhau nén biéu 1y dugc song
giai, c6 thé dn tan ma khéng lam toén thuwong tan dich, dudng &m ma khéng

lam tén thwong dwong khi, han nhiét cing duogc diéu hoa [112].
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Két qua mot sé nghién cau vé duoc Iy hién dai gan day d6i véi 1 s6 vi
trong thanh phan bai thuéc cho thdy: bach thugc c6 tdc dung khang
cholinergic nén c6 tac dung giam dau. Bach truat c6 kha nang chdng viém ro
rét trong giai doan viém cap, tc ché mién dich nhe tac dung gay teo tuyén tc
trén chuot, phong phong qua nghién cuu cé tdc dung khang histamine va
anticholinergic nén c6 tac dung wc ché mién dich. Phy tir ¢d tac dung giam
dau trung wong, chéng viém théng qua kich thich tuyén thwong than tiét ra
corticoid noi sinh [140]. Chinh sy phdi hop céac vi thudc da tao nén hiéu qua
giam dau cua bai thuéc.

Nam 2012, H6 Vi Phong, Du Tinh Hoa, Khé Phi Phi cua Pai hoc
Trung Y Dugc Nam Kinh, da tién hanh nghién ciu trén mé hinh viém khop &
chuot. Nhém nghién ctiu tao ra mé hinh chuot viém khép bang Collagen Type
I1, phan ngau nhién thanh nhdm chang, nhdom Trypterygium glycoside, va
nhém Qué chi thuge dugc tri mau thang liéu cao, trung binh, thap, chon 10
con chudt binh thudng 1am nhdm tring di chiéu. Cho tirng nhém chudt dung
thudc, sau d6 so sanh gitra cac nhom dua trén d6 sung khép, thay d6i vé giai
phau bénh, ndng do cac Cytokine IL- 1, IL- 6, va IL- 7 trong dich khop. Két
qua: thang diém danh gia vé hoat dong khép, thé tich chi, 46 sung khop, giai
phau bénh 1y déu cao hon so véi nhom trang; sau 16 ngay diéu tri, nhém chudt
str dung Qué chi thuge duoc tri mau thang c6 cac chi s6 giam han so véi nhém
chiang (p < 0,01). Nong do IL- 1, IL- 6 va IL- 7 trong khép cuaa nhitng con
chudt 1am thi nghiém cao hon han so véi chugt & nhém trang (p < 0,01), sau
khi diéu tri bang Qué chi thuoc duoc tri mau thang véi nong do cao, trung
binh, c4c nhom chudt nay déu cho nhiing chi sé thap hon han so véi nhom
chung (p < 0,01 hoic p < 0,05). Két luan: Qué chi thuoc duoc tri mau thang
c6 thé 1am giam céc triéu ching viém trén mau dong vat thi nghiém théng qua
diéu tiét sy hinh thanh céc cytokine [90].
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Cac két qua nghién ctu trén thuc nghiém va 1am sang da gép phan lam
séng to co ché tac dung cua Qué chi thuoc duoc tri mau thang trong diéu tri
VKDT, ly giai hiéu qua ma bai thubc mang lai trong diéu tri trén 1am sang.

Do bénh VKDT Ia bénh Iy tu mién, diZn bién bénh man tinh va hay tai
phat. Néu khong dugc diéu tri kip thoi s& dan dén huy khép. Viée diéu tri phai
két hop nhiéu phuong phap nhu dung thudc (bao gom thudc udng trong va
thudc ding ngoai nhu xoa, dap, chuom...), két hop véi vat Iy tri lidu, Phuc
hoi chire ning dé phong ngura cang khép, bién dang khép. Trong nghién ciu
cua chung tdi, phuong phap nghién ctu la can thiép diéu tri c6 doi ching, véi
muc dich dam bao Y duc trong nghién cau, chung toi da dung bai thuéc Qué
chi thuoc dugc tri mau thang, dang sic udng, nhu bai thuéc nén dé st dung
cho ca 2 nhdm nghién cau. Bai thude da duoc chung minh tac dung diéu tri
trén bénh nhan VKDT qua cé4c nghién ctu & trong nude ciing nhu trén Thé
gidi va phi hop véi thé han nhiét thac tap, day 1a thé bénh thuong gap trong
bénh VKDT, véi cac biéu hién khép sung, dau, sd ndng, bién dang, cang
khép, chuom am thay dé chiu, khat nuéc nhung khong mubn udng nudc. Vi
day 1a thé bénh hay gap nhat, nén ching t6i di chon chu dich thé nay dé
nghién ciru. Do do6 khi danh gia hiéu qua cua cao xoa Bach xa trén bénh nhén
VKDT trong nghién ciru cua chdng toi, chinh 1a viéc danh gia tac dung diéu
tri trén thé bénh han nhiét thac tap cua YHCT, théng qua viéc cai thién chi sd
DAS 28 - CRP.

Vay con vai tro cua cao xoa Bach xa trong nghién ctu cua chdng toi
nhu thé nao?

* T4c dung ciia cao xoa Bach xa trong diéu tri:

Nhu d3 trinh bay ¢ muc 3.2.2, két qua danh gia vé hiéu qua diéu tri
VKDT trén 1am sang dugc mo ta trén 3 nhom chi s 1a hiéu qua giam dau
khop, hiéu qua gidam viém khép va hi¢u qua lam gidm mac do hoat dong

cua bénh.
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o Tdac dung giam dau:

Két qua cai thién triéu chimg dau dugc trinh bay trong cac bang tir bang
3.27 dén 3.32 va biéu do tir 3.2 dén 3.7 cho thay cai thién trung binh triéu
ching dau & tat ca cac chi sé nhu thoi gian cimg khdp budi sang, sd khdp dau
trung binh, diém trung binh Ritchie, diém trung binh VAS,, VAS,, VAS; va
mirc cai thién > 20% ctia cac chi s6 ndy ¢ nhom nghién ctru déu cao hon rd rét
so v6i nhdém ching (p < 0,05). Diéu nay chimg t6 cao xoa bach xa co tac dung
t6t trong cai thién triéu chimg dau khép trén bénh nhan VKDT.

o Tdc dung giam viém:

Két qua cai thién triéu chting viém duogc trinh bay trong cac bang tir
bang 3.33 dén 3.35 va biéu d6 tir 3.8 dén 3.10 cho thdy cai thién trung
binh cac triéu chimg viém & tat ca cac chi sé nhu sd khép sung trung
binh, TPML, CRP trung binh va muc cai thién > 20% ciia cac chi s6 nay ¢
nhém nghién ctru déu cao hon rd rét so véi nhom ching (p < 0,05). Pidu
nay chimg to cao xoa bach xa c6 tac dung t6t trong cai thién triéu ching viém
khép trén bénh nhan VKDT.

o Tdac dung lam giam mirc do hoat dong ciia bénh

Két qua bang 3.36 dén bang 3.40 va biéu d6 3.11; 3.12 cho thay, mirc
cai thién trung binh chirc nang van dong theo HAQ, cai thién bénh theo
EULAR qua chi s6 DAS 28 - CRP va cai thién bénh theo tiéu chuian ACR va
muc cai thién > 20% cia cac chi s6 ndy & nhom nghién ctru déu cao hon so
v6i nhom chirng (p < 0,05).

Két qua cai thién céac triéu chimg 1am sang va can 1am sang lién quan
dén tinh trang dau va viém khép & nhom nghién ciru cao hon so véi nhom
ching c6 ¥ nghia théng ké, nhu da trinh bay & trén, cho phép khang dinh vai
trd quan trong ctia cao xoa Bach xa trong viéc mang lai hiéu qua diéu tri nay.

Céc két qua thu duoc trén 1am sang phu hop voi két qua nghién ctru trén thuc
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nghiém: cao xoa Bach xa c6 tac dung chéng viém cép trén mé hinh gay phu
viém chan chuot bﬁng carrageenin, thé hién & tac dung lam giam thé tich va
d6 day chan chudt cong ¢ tit ca cac thoi diém nghién ciru. Cao xoa c6 tac
dung giam dau r0 rét thé hién bé'lng viéc kéo dai thoi gian xuét hién phan xa
co chan trén may do dau bang phuong phap ré kim va trén mé hinh gay phu
viém chan chudt bang carrageenin.

Trong thanh phan cao xoa Bach xa lai bao gdm noc ran va mot sb thanh phan
duoc chat khac nhu methyl salicylat, tinh dau long n3o, tinh dau bac ha va tinh
dau qué. Trude hét xem xét vé tac dung ctia noc ran hd mang:

Theo nghién ciru ciia Ngo Thi Kim, Nguyén Tai Luong, Truong Thi
Thu (1995) vé hoat chat Norotoxin (mot hoat chat duoc duoc diéu ché tur
noc ran hd mang) thiy, Norotoxin ¢ liéu 5.10™ LDsg trén chudt nhit tring
c6 kha nang giam dau 3 1an so v6i nhom chimg [98].

Nghién ciru ctia Ruan Y. va cong sy (2013), tién hanh nghién ctu tac
dung chdng viém cap cua Neurotoxin - Nna (NT), mot peptid co6 mit trong
noc ran Naja naja atra, trén mo hinh gy viém mang bung chudt cong bang
dung dich carrageenin [127], két qua nghién ctru cho thay, NT lam giam
néng d6 ciia TNF - a va IL- 1B, lam giam trang thai chong oxy hoa toan
phan, tc ché manh su hoat hda NF - kappaB, su san xuat IL- 1B, TNF - q,
iINOS va CAM - 1, ddng thoi e ché sy xAm nhap cua cac té bao da nhan.

Theo mét s nghién ciu trén thuc nghiém, noc ran ho mang véi liéu khdng
gay doc dao dong tir 10 - 300 don vi chudt co tac dung giam dau va chong viém.
Tuy nhién, néu dung riéng noc ran hay dung riéng céc thanh phan duoc chat di
kém (tinh dau théng, choi, qué, bac ha, methyl salicylat) déu khéng xuat hién tac
dung chdng viém, nhung khi két hop noc ran véi cac thanh phan duogc chat di
kém thi tic dung chéng viém xuat hién. Bang Hong Van, Pao Van Phan,

Nguyén Vin Ngoc va cong su (1981), da nghién ctu tac dung dugc ly va doc
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tinh cta noc rin va ché pham dung trong chéng viém, giam dau. Nghién ctu
duoc tién hanh trén 5 nhdm chudt véi 5 mau thube khac nhau: nhém 1 boi ta
duoc (vaselin, lanolin, paraphin, nuéc cat, chat bao quan: nipasol, nipagin)
ding 1am chang, nhom 2 béi ta dugc cung phic chat (methyl salicylat, long
ndo, tinh dau chéi), nhém 3 bdi ta duoc + noc ran 300 don vi chuot/100g,
nhém 4 boi ta dugc + phic chit + noc rin 300 don vi chuot/100g, két qua
nghién ciu cho thay, noc ran hé mang vai lidu khong gay doc (300 don vi
chuot/100g) c6 tac dung giam dau va tac dung twong dwong véi aspirin. Ché
pham c6 chtra noc ran hé mang cé tac dung chong viém, giam dau trén thyc
nghiém. Tuy nhién, khi ding noc ran riéng véi liéu 300 don vi chuot/100g,
hoac chi ding riéng phuc chat, ciing khong thay cd tac dung chdng viém trén
nhitng mé hinh thuc nghiém; nhung khi ding chung véi phic chat (methyl
salicylat, tinh dau choi, long ndo), tac dung chdng viém da xuat hién [10].

Nhu vay c6 thé khang dinh, noc rin hd mang trong ché pham cao xoa
Bach xa co tac dung giam dau, chdng viém, qua d6 gop phan tao nén tic dung
giam dau chdng viém ciia ché pham cao xoa nay.

Thong thudng, cac ché pham thudc dung ngoai c6 chira noc ran hién
nay ¢ trong nudc va ngoai nudc, trong d6 bao gdm ca cao xoa Béach xa,
bén canh noc ran 1a thanh phan chinh, déu c6 thém thanh phan duoc chét
gdm cac tinh dau nhu long nio, choéi, khuynh diép, thong, qué va mot sb
ché pham con co ca thanh phan methyl salicylat... Mic du cac thanh phan
nay, theo y vin kinh dién, c6 tac dung giam dau, chong viém, nhung céc
nghién ctu thuc nghiém d3 chi ra 1a cac thanh phan nay thuong duogc
ding véi ham luong rat thap, chua du phat huy tac dung chéng viém, giam
dau ma chi nham muc dich 1a chat dan voi tac dung lam mém da, gidn mao
mach, tao diéu kién cho noc rin ngdm vao trong d& dang va phat huy tac

dung [10].
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4.2.4. Téc dung khdng mong muén cia cao xoa Béach xa
4.2.4.1. Trén lam sang

Két qua bang 3.41 cho thay, qua nghién ciru 30 ngay trén 72 bénh nhan
VKDT duoc chia 1am 2 nhdm ching t6i thdy: Ca 2 nhém, tac dung khong
mong mudn 1a khéng dang ké, khdng c6 BN nao phai bo thudc, nhém nghién
cttu c6 1 BN (chiém ty 1& 2,78%) ¢4 triéu chimg d6 da nhe & ngay thir 3 cua
qua trinh diéu tri va ca 2 nhom déu c6 1 BN (chiém ty I& 2,78%) c6 triéu
chtng dau bung, tiéu chay mirc d6 nhe & ngay thi 10 va 12 cia qua trinh diéu
tri, sau 1 ngay tu khoi va khi khai thac k¥ thi Iy do déu lién quan dén an udng.
Nhu vy, chua thay tac dung khéng mong muébn cua cao xoa Bach xa trén 1am
sang trong thoi gian nghién ctu cua dé tai.
4.3.4.2. Trén c@n lam sang

Két qua bang 3.42 va 3.43 cho thay, mot sb chi sé huyét hoc nhu hdng
cau, bach cau, tiéu cau, hemoglobin va mot sé chi s6 sinh hoéa nhu ure,
creatinin, glucose, AST, ALT, cholesterol, triglycerid & ca 2 nhom déu nim
trong gidi han binh thudng sau diéu tri va thay d6i khong c6 ¥ nghia théng ké
S0 Véi trude diéu tri (p > 0,05). Nhu vay, chua thdy cao xoa Béach xa anh
huong dén céc chi s6 can 1am sang trén bénh nhan VKDT.

Két qua nay ciing twong dong véi két qua nghién ctu trén thuc nghiém,
khi bdi cao xoa Bach xa voéi lieu 0,75g/kg/lan, 2 lan/ngay (¢ 16 tri 1) va
1,5g/kg/1an, 2 lan/ngay (16 tri 2). Mot sé chi sé vé huyét hoc, sinh héa, ciing
nhu cau triac dai thé va vi thé gan than tho sau diéu tri thay doi khong cé y

nghia thong ké so voi trude diéu trj va so véi nhém ching (p > 0,05).
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KET LUAN

1. Cao xoa Bach xa khéng c6 doc tinh cap & lidu 5g/kg dwong tiem dudi
da trén chudt nhit trang va veéi lidu tir 7,5g/Kkg tré 1én da xac dinh dwoc
lieu chét 50% (LD50). Chwa x4c dinh dwoge ddc tinh ban trwong dién trén
thé theo dwong boi ngoai da. Cao xoa Bach xa c6 kha niang gay kich wng
da & mire d§ nhe va vira. Cao xoa Bach xa co tac dung giam dau theo co
ché giam dau ngoai vi va co tac dung chéng viém cap trén mé hinh gay

phi viém chan chudt bang carrageenin.

- Trén chudt nhat trang, véi liéu tir 7,5g/kg tro 1én da xac dinh duoc
licu chét 50% (LDso) = 14,543 (16,311 - 11,007) g/kg.

- Cao xo0a Bach xa vai liéu 0,75g/kg/lan, 2 lan/ngay béi lién tuc trong 4
tuan chua thay bién doi céc chi sb can ning, tinh trang chung, huyét hoc, hda
sinh va khdng thay bién doi hinh thai dai thé va vi thé gan than tho so vai 16
chang (p > 0,05).

- Cao xoa Bach xa voi lieu 0,5g boi trén da tho dién tich 2,5cm2 gay
kich ttng da muac do nhe dén vira, tly thoi diém. Céc kich tng ty khoi hoan
toan sau 6 ngay.

- Cao x0a Bach xa c6 tac dung tc ché viém trén md hinh viém cap tai
chd chan chuot cong tring bang carrageenin (p < 0,05). Tac dung nay tuong
duong vai Voltaren.

- Cao xoa Béch xa boi cé tac dung giam dau r6 rét trén mo hinh ré kim

va mé hinh gay pht viém bang carrageenin (p < 0,05).
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2. Cao xoa Béch xa xoa ngoai két hep véi bai thuéc udng trong Qué chi
thwoc dwoc tri miu thang cé tac dung tét trong diéu tri bénh VKDT giai
doan 1, 11, mirc @9 hoat dong bénh nhe va trung binh trén 1am sang (thé

han nhiét thac tap).

- Thoi gian cing khép budi sang, sé khép dau trung binh, chi sb
Ritchie, VAS;, VAS,, VAS; sau diéu tri déu giam rd rét so voi trude diéu tri
(p <0,05).

- Sb khép sung, TDML trung binh ctia nhém nghién cau sau diéu tri
déu giam rd rét so voi trude diéu tri (p < 0,05).

- Mire @ hoat dong bénh sau diéu trj cai thign tot: cai thién chi s6 HAQ
trung binh 12 0,79 + 0,29, chi s6 DAS 28 - CRP trung binh 1a 2,03 + 0,63, chi
s6 ACR20 la 91,67%, chi s6 ACR50 la 33,33%.

Mutc cai thién cac chi sd trén déu cao hon so v&i nhém chang cd y
nghia thong ké (p < 0,05).

Chua thay tac dung khdng mong muédn cua cao xoa Bach xa trén 1am

sang va can 1am sang trong 30 ngay diéu tri bénh nhan VKDT.
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KIEN NGHI

Bude dau nghién cau trén 1am sang cho thay cao xoa Bach xa sir dung
an toan, tién loi va c6 hiéu qua diéu tri tot trén bénh nhan VKDT giai doan I,
II, m&c d6 nhe va trung binh trén 1am sang. Vi vay, nén duoc trién khai

nghién cau véi s6 lugng BN 16n hon, thoi gian nghién ctu dai hon.

Can tiép tuc trién khai nghién cau, &p dung diéu tri trén mot s6 bénh ly

kh&c trong nhém bénh Iy co xwong khép va than kinh.
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PHU LUC 1
QUY TRINH BAO CHE CAO XOA BACH XA VA

CAO XOA POI CHUNG



PHU LUC 2

TIEU CHUAN CO SO CAO XOA BACH XA



PHU LUC 3
MUC PO PAU VA MUC PO HOAT PONG BENH THEO
THANG PIEM VAS

© 6 6 & ®

Hinh 1: Mat trwéc caa thwéc
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Hinh 2: Mt sau cia thwéc

1. Banh gia muc do dau cua bénh nhéan (VAS])

Mic 0: binh thuong

Muc 10: Bénh nhan cam thay dau nhat
2. banh gia mac @6 hoat dong bénh cua bénh nhan (VAS?2)

Muc 0: Binh thuong

Mtc 10: Bénh nhan cam thay bénh hoat dong manh nhat
3. banh gia mac d6 hoat dong bénh theo bac si (VAS3)

Mtc 0: Binh thuong

Mtc 10: Mtc bac si danh gia bénh hoat dong manh nhét.



PHU LUC 4
CHI SO KHOP RITCHIE (RITCHIE ARTICULAR INDEX)

1. Ky thuat: Thay thudc dung dau ngén tay cai caa minh an Ién trén dién
khép cua bénh nhan véi luc vira phai rdi cho diém.
2. Cach tinh diém:

- Khéng c6 cam giac dau khi dé ép: 0 diém

- C6 cam giac dau it: 1 diém

- Pau phai nhian mit (trung binh): 2 diém

- Pau phai rut chi lai: 3 diém
3. Cac vi tri khéop dwge danh gia

- Cot sdng ¢d (1 vi tri)

- 1 hay 2 khop thai duwong ham

- 1 hay 2 khép e don

- 1 hay 2 khdp mém cung vai

- Khép vai moi bén (2 vi tri)

- Khép khuyu mdi bén

- Khép ¢ tay mdi bén

- Nhitng khép ban ngén tay mdi bén

- Khép ngdn gan moi bén

- Khép hang mdi bén

- Khép goi mdi bén

- Khép ¢6 chan mbi bén

- Khép mit ca trong mdi bén

- Khép giira khéi xuwong ¢ chan voi cac xuwong ban chan 2 bén

- Céc khap ban ngon chéan 2 bén



PHU LUC5

BO CAU HOI PANH GIA CHUC NANG VAN PONG HAQ
(FUNCTIONAL INDEX OF HEALTH ASSESSMENT
QUESTIONAIRE)

Gom 8 bd cau héi
1. Mic trang phuc, chai téc
- C6 tu mic quan 4o, budc day gidy, cai ctc 4o dugc khdng?
- C6 goi dau, chai toc dugc khong?
2. Ngdi xudng, dirng 1én
- C6 dung lén tir dang ngdi ghé tua khong?
- C6 ngoi xudng giwdng va dung 1én ra khoi givong khong?
3. An udng
- C6 cat thit dugc khdng?
- C6 bé duoc bat com day dua téi miéng dugc khong?
- C6 m¢ dugc nap hop sita méi dugc khong?
4. Pi b
- C6 di dao ¢ bén ngoai mot mat phang khéng?
- C6 1én duoc bac cau thang khong?
5. Vé sinh
- C6 tam rira va lau kho nguoi duoc khdng?
- C6 mang dugc mot thung nudc tam khong?
- C6 vao va ra khoi toilet dugc khéng?
6. Vi
- C6 vuon 1én dé lay dugc mot vat niang 0,5kg (chang han lo duong) &
phia trén dau dugc khéng?

- C6 cli xubng dé nhat quan 4o trén nén nha duoc khong?



7. CAm nam

- C6 mo duogc xe 6 t6 con khéng?

- C6 mo duogc chai, lo, binh cii khong?

- C6 m¢ va dong voi nude dugc khéng?
8. Hoat dong

- C6 thé lam viéc vt va cho bua dugc khéng?

- C6 thé vao va di ra khoi xe & t& con khdng?

- C6 thé 1am viéc vit nhu hat bui vé sinh hoac don dep vuon san khong?
Cach danh gia

- 0 diém: 1am khong khé khan gi

- 1 diém: c6 kho khin it

- 2 diém: c6 kho khin nhiéu

- 3 diém: khong thé lam duoc

- O truong hop can phai ¢6 nguoi hoic thiét bi hd trg méi thyc hién
duoc thi sép vao mtrc khé khin nhiéu.

- LAy s diém cao nhat cia mot cau hoi trong sé6 mdi bo cau hoi trén.
Cong diém cua cac cau hoi co diém cao nhat, chia trung binh cho sé bo cau

hoi duoc danh gia (it nhat phai danh gia duoc 6 bo).



PHU LUC 6

BENH AN NGHIEN CUU

Bénh vién......... (nhom......) S6 vao vién:
Khoa:

I. Hanh chinh

1. Ho tén bénh nhan............ Tudi:... Gigi: 1.Nit O 2.Nam O

2. Nghé nghiép: 1. Lao dong tri 6¢c O 2. Lao dong chan tay O, trong..nim
3. bia chi: s6 nha..... thén (phd)...... Xa (phuong).

Huyen (Q. 1) Tinh (T-P)eeorereeeen.
4. bia chi lién lac............. S6 dién thoai:............
5. Ngay Vao ViéN........cceevveviieeiieiie e, Ngay ra Vién........ccoceeveeieeveennnnn,

Il. Ly do vao vién

1. Bau khop: [
2. Sung khop L]
3. Han ché van dong khap O

I11. Tién sir

1. Thai gian méc bénh:

2. C4c thude di dung:

3. Céc thubc dang dung:

4. Gia dinh c6 ngudi mic bénh VKDT khéng? 1.C6 O ; 2.Khong O
5. C4c bénh da mac: 1. C6 O ; 2.Khéng O Bénh gi:

V. Kham lam sang

A. Theo YHHD

1. Toan than:

Chiéu cao: m. Mach: ck/phat.  Nhip tho: ck/phuit.



Can nang: g. Nhiét do: °C Huyét 4p: mmHg.

Chi s6 BMI = (Gay: < 18,5; Binh thuong:18,5 -23; Béo:> 23)
- Thoi gian ctiing khép budi sang (phat)
Thoi diém NC D, Dio Dao Dso

Thoi gian cing khép buoi
sang/ phut

- Vi tri khép sung dau dau tién;

- Sung dau c6 tinh chét doi xung khong: C6 O Khong O
- Hat duai da: Co [0 Khong O

- S6 khap bién dang:

2.Trigu chieng co nang

* Mutrc @0 dau theo VAS

- Thude do:

e © & .9 P

Hinh 1: mat trwéc cia thwéc
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Hinh 2: mat sau cia thwéc




Céch danh gia:

+ Panh gia mirc d§ dau cia bénh nhan (VAS,)

- Muc 0: binh thuong

- Mtc 10: bénh nhan cam thy dau nhat.

+ Panh gia mirc d§ hoat dgng bénh caa bénh nhan (VAS,)
- Mtc 0: binh thuong

- Mtc 10: bénh nhan cam thay bénh hoat dong manh nhat
+ Panh gia mirc d§ hoat dong bénh theo bac sy (VAS;)
- Muc 0: binh thuong

- Mtc 10: muc bac sy danh gia bénh hoat dong manh nhat.
- Murc d6 dau caa bénh nhan (VAS,)

Thoi diem NC Do D1o D20 D30
Thang diém VAS,
- Murc @6 hoat dong bénh cua bénh nhan(VAS,)
Thoi diem NC Do D1o D20 Do
Thang diém VAS,
- Mirc d6 hoat dong bénh theo bac si (VAS3)
Thoi diem NC Do D1o Dyo D30
Thang diém VAS;

- Chi sb Ritchie

Céch lam: dung que gd dau ti an vao ving khdp dau cing mot ap luc (= 1kg
luc)

Cich tinh diém: Khong dau: 0 diém; Pau it: 1 diém; Pau vira (dau phai nhin

mat): 2 diém; Pau nhiéu: 3 diém (rut chi)



Piém biém
Vi tri khop DO |D10| D20 | D30 | Vitrikhop |D0|D10{D20|D30
Cot séng €o 2 khép hang
(Lvi tri)
2 khap thai 2 khap goi
Duong ham
2 khép mom 2 khép ¢6 chan
Cung vai
2 khop vai 2 khop sén got
2 khop khuyu 2 khop sén hop
2 khép co tay 10 khép ban
Ngon chan
10 khép ban 10 khép ngon
Ngon tay Tay gan
TONG PIEM TONG PIEM

Chire ning van dong theo HAQ
Cach danh gia:

0 diém: lam khong kho khan gi

1 diém: c6 kho khin it

2 diém: ¢6 kho khan nhiéu

3 diém: khdng thé 1lam duoc

* Truong hop can phai c6 nguoi hoic thiét bi trg gitp méi thuc hién dugc thi
xép vao mirc khé khan nhiéu.
* |4y s6 diém cao nhat cia mot cau hoi trong sé mdi bo cau hoi trén, cong
diém cua cac cau hoi co diém cao nhat, chia trung binh cho s6 bo cau hoi

dugc danh gia (it nhat phai danh gia duoc 6 bo)

Vi tri khop

piém

Do DlO

D20

Mac trang phuc, chai téc

Cé tu mic quan 4o, buoc day
gidy, cai cuc 4o dugc khdng?

C6 goi dau, chai toc dugc khong?
Ngoi xuéng, dung Ién

Cé dung lén duoc tir dang ngoi
ghé tya khdng?

C6 ngdi xudng giwong va duang
I&n ra khéi givong dugc khong?
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An udng

C6 cit thit duoc khong?

C6 bé duoc bat com day dua téi
miéng dugc khong?

C6 m& niap hop sita méi duogc
khong?

bibd

Co6 di dao dugc ¢ bén ngoai mot
mat phang khéng?

Co 1én duoc bac cau thang
khong?

Vé sinh

C6 tam ria va lau kho nguoi
duoc khong?

C6 mang duoc mot thung nudc
tam khong?

C6 vao va ra khoi toilet duoc
khong?

Vi

Co vuon lén dé lay mot vat nang
0.5kh (chang han lo duong) &
phia trén dau dugc khéng?

C6 cli xudéng dé nhat quan 4o
trén nén nha dugc khong?

Cam nam

- Co mo duoc cua xe car khong?

C6 m¢d duoc chai, lo, binh cii
khong?

CO mo va dong dugc voi nudc
khong?

Hoat dong

C6 thé chay viéc vit va chg bua
duoc khong?

Co thé vao va di ra khoi xe car
duoc khong?

C6 thé 1am viéc vat nhu hat bui
vé sinh hoac don dep vuon, san,
béi khong?

TONG DIEM




- Mire do hoat dong bénh theo DASg

e Ciach tinh diém:

Khéng dau/sung: 0 diém; Pau/sung: 1 diém

Vi tri khép

Piém dau

Do

D20

- 2 khép vai

- 2 khép khuyu

- 2 khép co tay

- 10 khép ban ngon tay
- 10 khép ngén tay gan
- 2 khép goi

Vi tri khop

Diém sung

Do

D20

- 2 khop vai

- 2 khop khuyu

- 2 khop co tay

- 10 khép ban ngon tay
- 10 khép ngon tay gan
- 2 khép goi

- S6 khép dau:

Thoi diém NC

S6 khép dau




- Sb khép sung:

Thoi diém NC

S6 khép sung

3. Kham céac b phan khac

Tuan hoan O
Ho hap
Tiéu hoa
Tiét niéu
Than kinh
Cac co quan khac
4. Can lam sang

Binh thuong Bénh ly

OoOoo0oon

oood

O
O

Cac chi sb

Truéc didu tri

Sau diéu tri

1.Huyét hoc

-S6 lwong HC (T/L)

-Huyeét sac t6 (g/dI)

-S6 lugng BC (G/L)

- S6 luong tiéu cau (G/L)

-Mau lang: 1 gio (mm/h):
2 Qio:

2. RF (u/l)

3. CRP (mg/dl)

4.Chtrc nang gan

~AST (ull)

“ALT (u/l)

5. Glucose mau (mmol/l)

6. Cholesterol mau(mmol/Il)

7. Lipid mau(mmol/I)

8. Chiric nang than

-Uré mau (mmol/I)

-Creatinin (mcmol/l)

9.T6ng phan tich nudc tiéu
T¢& bao niéu
Protein niéu

10. X quang (muc do ton thuong)

- Chup tim phoi
- Chup ban tay 2 bén

- Tinh DAS 28:




* Tinh DAS 28 - CRP

Thoi diém NC D, Dao
DAS 28 - CRP
B. Theo YHCT
1. Kham:
- Than Tinh tdo, tiép xtc tét O Mét moi O ,
- Sac Tuwoinhuan OO Xanh O Pen O Vang O Do OO0 Trang O

- Chét Ludi Binh thuong O Nhot O Do O Béu O Gay O
- Réu ludi  Binh thuong ] Vang U Trang O Khé O Dinh O
- Miéng, hong:  Binh thuong LI Kho hao khat [

- An uong: Thichmat O Thich néng O
- Dai tién: Binh thuong [l Téao [ NatCl
- Tiéu tién: Binh thuong[d  Vang it [ Trong dai O Buot rat [

- Camgi4c: Paulung O  Moi goi [0 Nhuc trong xuong [l
-Khép :Pau O Sung O Néng O Bo O Cang khép O Di chuyén O
- Pau mat: Paudau O Choéng mat, hoamat O 0 tai O
-Mach:  1.Phu2. Tram 3. Tri 4. Sac 5. Hodn
6. Huyén 7. Té 8. Hoat 9. C6 luc 10. V& luc
2. Thudc diéu tri
Nhom I: BT Qué chi thuoc duoc tri miu thang + Cao xoa Bach Xa O
Nhom 11:BT Qué chi thuoc duoc tri miu thang + Cao xoa d6i ching boi
ngoai (ta dugc tron) [J
3. Tac dung phu
Sanngta [  Paubyng O  Budnnén, ndn O
Bong rat tai ché O Tiéu chay O
Loét [
bo da [

4. CHAN POAN
1. Chéan doan theo YHHD:
2. Chéan doan theo YHCT:
-Bénh danh: Chung ty
-Bat cuwong: 1.Biéu 2.Ly 3.Hu 4.Thuc 5.Han 6.Nhi¢t OOOOO0
-Tang phu: 1.Can 2.Tam 3.Ty 4.Phé 5.Than OOO0OO
-Nguyén nhan: 1.No6i nhan 2.Ngoai nhan 3.B4t noi ngoai nhan OO
- Chan doan thé bénh:
1. Thé han nhiét thac tap O
BAC SI PIEU TRI



