PAT VAN PE

Tang sinh lanh tinh tuyén tién liét (TSLT-TTL) la thuat ngir dung thay
thé cho cac tén goi trudc day nhu: phi dai lanh tinh tuyén tién liét, u xo tuyén
tién liét, buu lanh tuyén tién liet... Mac du 1a mot bénh lanh tinh, it gy nguy
hiém dén tinh mang, nhung 13 bénh hay gip nhat & nam gidi trung nién va
tang dan theo tudi, anh hudng dén chat lugng cudc sdng cia ngudi bénh.

Ty 1& mic TSLT-TTL c6 xu hudng ngdy mét gia ting trén toan thé gisi
[1]. Céc nghién ciu cho thay, TSLT-TTL chiém ti I¢ 20% nam gigi ¢ do tuoi
41 - 50, 50% & do tudi 51 - 60 va trén 90% khi > 80 tudi. Tai My, TSLT-TTL
tac dong dén 70% nam gidi & tudi 60 - 69 va 80% nam gidi trén 70 tudi [2]. O
Viét Nam, theo Tran Puc Tho va Bd Thi Khanh Hy, trong diéu tra 1345 nam
gidi trén 45 tudi, ti 16 mac TSLT-TTL 14 61,2% va ting dan theo lta tudi [3].

TSLT-TTL tién trién tir tir va thuong gay ra triéu chitng sau 50 tudi. Giai
doan dau cha yéu gay réi loan tiéu tién, giai doan sau c6 thé gay nhiéu bién
ching do 1am tic duong dan niéu nhu: bi dai cap tinh, viém duong tiét niéu,
soi bang quang, tai thtra bang quang, suy than...[4], [5].

Hién nay c6 nhiéu phuong phap khac nhau dé diéu tri TSLT-TTL véi
muc dich lam giam triéu chuang, nang cao chat luong séng cho bénh nhan va
dé phong cac bién chimg. Diéu tri ngoai khoa bang phau thuat mé boc u, cat u
qua ndi soi hoic diéu tri ndi khoa bang hoa duoc. Tuy nhién, phau thuat cd
thé gay céc bién ching nhu: bi tiéu, chay mau, viém duong tiét niéu, thoi gian
tai phat twong ddi ngan, dic biét cd thé gay xuat tinh nguoc, rdi loan cuong
duong...[6]. Vi vay, phan Ion bénh nhan déu muébn tim nhiing phwong phap
diéu tri noi khoa dé tranh khong phai 1am phau thuat cho mot bénh lanh tinh &
tudi ma suc khoe di giam sdt va c6 nhiéu bénh khac kém theo. Diéu tri noi
khoa bang cac thudc khang al-adrenergic, cac thudc khang androgen, céc
hormon... dang dugc (rng dung rong rai nhung cling c6 nhirng tac dung khong
mong mudn nhu choang vang, ha huyét ap tu thé, sung dau v, giam sé luong



va chat luong tinh tring, dic biét 1a 1am thay d6i nong do PSA trong mau...
nhat 1a khi bénh nhan phai ding thuéc dai ngay [3], [5], [6], [7], [8]. Chinh vi
vay, viéc tim ra cac ché pham thudc c6 ngudn géc thao moc cé tac dung lam
giam triéu chitng ma lai han ché duoc céc tac dung khdng mong muén ludn 13
muc tiéu cua cac nha nghién cau.

Trong YHCT, can cir vao chang trang lam sang ctia TSLT-TTL c6 céac
rbi loan tiéu tién nhu tiéu kho, tiéu rat, tiéu nhiéu lan... bénh duoc xép vao
pham vi c4c chimg “Long bé”, “Lam chimg” va “Di niéu”. Phuong phap diéu
tri chu yéu la bo than, loi niéu, hoat huyét, thong 1am, nhuyén kién, tan két
[9]. Té sinh than khi phuong 12 bai thudc ¢ phuong co tic dung b than, ting
cuong khi hoa bang quang, trén 1am sang thuong duoc dung dé diéu tri nhiing
bénh nhan ¢ ching di niéu, long bé. Bai thudc da dugc dung trén 1am sang
dé diéu tri nhitng bénh nhan TSLT-TTL c6 tac dung tét.

Com “Tién liet HC” duogc gia giam tir Té sinh than khi phuong. Thanh
phan bai thudc gom céc vi thudc ngudn géc thao moc, c6 tac dung bo than
thong 1am, hoa khi loi thuy, hoat huyét tan két. Bai thuéc gitp khi hoa bang
quang, tang suc loi niéu, cac vi thudc hoat huyét tan két manh cé tac dung
tiéu trir cac khéi tich tré trong co thé, thich hop dé diéu tri TSLT-TTL. Hién
nay chua c6 nghién ctru toan dién, hé thong va khoa hoc dé khang dinh hiéu
qua cua bai thuéc nay. Chinh vi vay ching t6i tién hanh nghién ctu voi mong
muén ké thira, bao ton va phat trién y dugc hoc ¢ truyén, tim ra mot phuong
thuéc maéi c6 ngudn géc thao duge co hiéu qua va an toan dé diéu tri TSLT-
TTL. Luan &n duoc tién hanh véi 2 muc tiéu:

1. Nghién ciru dgc tinh cdp, ban trwong dién, tac dung chéng viém va
tac dung gidm ting sinh tuyén tién ligt cua cém “Tién ligt HC”
trén thuc nghiém.

2. Ddnh gid higu qud diéu tri va tac dung khdng mong muén cia cém
"Tién ligt HC" trén bgnh nhan TSLT-TTL thé than khi hu.



Chuong 1
TONG QUAN

1.1. TONG QUAN VE TANG SINH LANH TiNH TUYEN TIEN LIET
THEO Y HQC HIEN DAL
1.1.1. Giai phau va sinh Iy tuyén tién liét
1.1.1.1. Hinh thé va vi tri
Tuyén tién liét (TTL) nam & ngay dudi ¢6 bang quang, ¢6 hinh nén, day
& trén va dinh & duéi. Tuyén bao quanh phan niéu dao sat ¢4 bang quang,
phan niéu dao xuyén qua tuyén dai khoang 3cm. TTL c6 4 mat (mat trudc, mit
sau va hai mat duéi bén), mot nén va mot dinh. Thé tich TTL thay déi tuy theo
timg ngudi va ting hra tudi. Théng thuong ¢ nam gidi lac truong thanh TTL
rong khoang 4cm, cao 3cm, day 2cm va nang khoang 15 - 20gr [10], [11], [12].
Vi TTL nim & gan truc trang nén su to 1én caa tuyén cé thé kiém tra bang
cach tham kham hau mén - tryc trang (Hinh 1.1).

Bang quang

Tuyén tién liét

Xuwong mu
Truc trang

Niéu dao

Vit xop
Vit han

Hinh 1.1. Tuyén tién liét qua thiét do dirng doc [13].

1.1.1.2. Sw phén chia cdc thuy ciia tuyén tién ligt
C6 nhiéu cach phan chia thuy caa TTL nhu phén loai theo Lowsley, theo
Gil Vernet... V& phuong dién giai phau, TTL chia lam 3 thiy la thiy phai va



thuy tréai (con goi la hai thuy bén) ngan cach nhau boi mot rénh ¢ mat sau;
thiy th 3 goi 14 eo TTL hay thlly giira, nim giira niéu dao va éng phong tinh.

* Phan logi theo Mc Neal: Mc Neal str dung danh tir vang trung tam,
ngoai Vi va ving chuyén tiép ndi giira hai ving nay, phan chia TTL thanh 5
ving hay vanh dai tuyén riéng biét. Niéu dao 1a méc dung dé phan chia. Phia
sau niéu dao 1a vung trung tdm, phia trude 1a ving dém. Mai ving tiép xuc
véi mot phan nhét dinh cua niéu dao TTL.

+ VUng trung tam (Central Zone - CZ): chiém khoang 20% khéi luong
tuyén, bao quanh cac 6ng phong tinh va naa sau cia niéu dao dau TTL. Cau
tric 12 cac nhu md tuyén, céc 6ng bai xuét caa tuyén do vao niéu dao. Ving
nay co ty Ié ung thu TTL thap, tir 5-8% nhung 14 noi phat sinh TSLT-TTL.

+ \Ung ngoai vi (Peripheral Zone - PZ): chiém khoang 75% khéi luong
cua tuyén, bao géom phan dudi va sau TTL bao quanh doan xa (doan duéi) cua
niéu dao tién liét tuyén. Ving nay duoc cau tao boi nhu mé TTL va cac dng
tuyén d6 vao phan dudi u nti. Py 1a noi xuat phét chii yéu caia hon 70% ung
thu TTL va phan 6n céac truong hop viém TTL.

+ Vlng chuyén tiép (Transition Zone - TZ): chiém 5% khéi luong tuyén,
bao quanh niéu dao gan tir c6 bang quang dén u ni, cau tao bai mot phan nhu
mb TTL va cac 6ng tuyén d6 vao phan gitra caa u nai. Pay 1a noi phat sinh
TSLT-TTL.

+ Ving md trudc TTL (quanh niéu dao): chi chiém 1% khéi luong cua
tuyén va nam doc theo niéu dao TTL, 6m st niéu dao va boc 2/3 chu vi phia
sau cua hiéu dao.

+ Vung dém xo co truéc (Anterior fibro-muscular Zone - AZ): chiém téi
gan 1/3 tong khéi luong TTL nhung lai khdng chtra cac tuyén, chi gdm mo
Soi va co tron véi CAC té bao co va té bao xo dan xen [13], [14].
1.1.1.3. Sinh Iy ciia tuyén tién ligt

TTL la mot tuyén ngoai tiét kiéu 6ng tdi, gdm rat nhiéu nang nho, trong
1ong nang duoc 16t bang nhitng té bao biéu mo ché tiét hinh try, 1am nhiém vu



tiét ra dich caa TTL [14], [15]. Luong dich do TTL bai tiét chiém khoang 30%
thé tich tinh dich phong ra mdi 1an giao hop. Dich caa TTL bao gom cac chét
kém, acid xitric, fructose, photphorylcholin, specmin, acid amin ty do va cac
phosphatase acid dé nudi dudng va kich thich su di dong cua tinh tring, gilp
tinh trung di chuyén trong duong sinh duc nit. TTL con gitip ngin can tinh
dich chay nguoc vé phia bang quang trong qué trinh phéng tinh [16].
1.1.2. Bénh nguyén, bénh sinh ciia ting sinh lanh tinh tuyén tién liét

Nguyén nhan sinh bénh caa TSLT-TTL con nhiéu diéu chua duogc that
sang to, tuy nhién vi bénh xuat hién va phat trién & nguoi cao tudi nén c6 kha
nang 13 do sy thay dd6i moéi truong noi tiét & nguoi gia. Hién nay ¢ mot sb
khuynh hudng nghién ciu vé nguyén nhan, co ché bénh sinh caa bénh 1a: Vai
trd cia ndi tiét; Moi quan hé gitra to chire dém véi 16p biéu md va cac yéu to ting
truong; Su can bang gitra Sy ting sinh va tiéu huy té bao (Apoptose)... Nhung
duoc dé cap dén nhiéu 1a vai trd cia cac yéu té noi tiét [4], [17], [18], [19].
1.1.2.1. Yéu té ngi tiét

e Vai tro cua tinh hoan va testosterone

Cac nghién cau cho thdy TSLT-TTL khdng xuat hién & nhitng bénh
nhan cit tinh hoan trudc tudi day thi va hiém gip ¢ dan ong cat tinh hoan
trudc tudi 40. Neubauer va cong su (1981) da cat tinh hoan trén dong vat thuc
nghiém, két qua thay c6 sy thodi trién nhanh cua thanh phan biéu md TTL.

Testosteron 1a san pham cha yéu cua té bao Leydig cua tinh hoan.
Testosteron khéng truc tiép gay ra TSLT-TTL, dé c6 hoat tinh thuc sy thi
testosterone phai duoc chuyén thanh dihydrotestosteron (DHT) nho két hop
véi enzym Sa - reductase [4], [6], [20], [21].

Testosteron _3¢-reductase . Dihydrotestosteron (DHT)

DHT s& gin voi céc thu cam thé (receptor) & mang té bao TTL va
chuyén cac ménh lIénh ting truong va biét hoa té bao vao nhan té bao l1am cho
phan chia nhan té bao va gay TSLT-TTL.



Cac nghién ciu cho thdy nong ¢6 DHT trong méu va trong to chiee TTL
cia bénh nhan c6 TSLT-TTL cao hon so véi nguoi clng tudi khong co
TSLT-TTL [20], [21]. DHT khéng chi gép phan vao sy ting truong va biét
hoa cua té bao TTL ma con wc ché qua trinh tu tiéu huy té bao (apoptosis) [21].
Tuy nhién nguoi ta ciing nhan thdy nam giéi tudi cang cao thi nong do
testosteron cang giam nhung van bi TSLT-TTL.

e Vai tro cua estrogen

Nhiéu nghién citu cho thay rang estrogen cé tham gia vao nguyén nhan
gay TSLT-TTL. Trong thoi ky phdi thai, tir tuan tha 20, estrogen cua me va
nhau thai d3 thiic day qué trinh biét hda TTL cua thai nhi. TSLT-TTL c6 thé
1a do sy thire tinh mot cach bat thuong qua trinh hinh thanh tu nhién caa TTL
trong bao thai [18], [22], [23], [24]. O nam gidi, estrogen duoc tao ra phan
16n do chuyén hda ngoai bién cua cac androstenedione cua tuyén thuong than
Va tir testosteron dudi tac dung cua enzym aromatase. Phdi hop véi androgen,
estrogen kich thich tryc tiép su sinh truong cua TTL.

Panh gia vai tro cua estrogen trong co ché bénh sinh cua TSLT-TTL,
Tsugaya va cong su di tién hanh dinh lugng enzym aromatase RNAm trong
mé TTL cua cac bénh nhan TSLT-TTL. Két qua cho thay nong do aromatase
RNAm ting cao trong tat ca cac mau nghiém [25].

Ty s6 testosteron/estrogen ciing dong vai trd quan trong trong qué trinh
phat trién TSLT-TTL. O dan 6ng cao tudi, c6 su thay doi ty & nay do
testosteron giam xudng con estrogen khoéng giam gay nén estrogen ting 1én
tuong dbi. Estrogen 1am tang ty & cac thu thé ddi véi androgen trong TTL, n6
con tac dong 1én SHBG (Sex Hormon Binding Globulin) 1am ting ndng d6
noi té bao cua DHT nén gay TSLT-TTL.

e Vai tro cua androgen thwong thdn va prolactin

Cac nghién ctru chua chimg minh duoc tac dung truc tiép cia androgen
thugng than va prolactin gady nén TSLT-TTL. Nguoi ta nhan thay rang
prolactin cé tac dung lam gia ting tac dung cua noi tiét té nam, cé I& do vay



ma gian tiép gay TSLT-TTL. Prolactin lam thay doi qué trinh hap thu va
chuyén hoa caa cac androgen. Cac thu thé nhan cam prolactin ciing da duoc
phan 1ap tur t6 chac TTL.

o Cdc hormone hwong sinh duc

GnRH (Gonadotropin Releasing Hormone) duoc bai tiét & ving dudi doi
dudi sy diéu hoa va kiém soat cua vo ndo. GnRH kich thich té bao thuy truéc
tuyén yén san xuat LH (Luteinizing Hormon) va FSH (Follicle Stimulating
Hormon). Ty 1¢ LH luu hanh da giam sat sé luong testosteron do cac té bao
Leydig caa tinh hoan san xuét ra, nguoc lai ndng do testosteron luwu hanh ¢
tac dung diéu hoa nguoc am tinh doi véi truc dudi doi - tuyén yén [23], [24].
1.1.2.2. C4c yéu t6 ting truéng (Growth factors)

Ngoai vai tro cua cadc hormone, cic cong trinh nghién cttu thuc nghiém
cling cho thay su tac dong qua lai gitta mé dém va biéu mé tuyén théng qua
cac yéu to ting truong. Yéu to ting truong duoc mang day cua cac té bao
TTL quanh niéu dao tiét ra khi bi kich thich bdi céc chan thuong nhé nhu di
tiéu, xuat tinh hay do bi nhiém tring man tinh. Cac yéu té ting truong s& lam
tang trudng cac mo soi va sau d6 1a cic mé tuyén 1an cén hop thanh cac nhan
xo dau tién quanh niéu dao. Cac nhan nay sé& phat trién 10n dan tao thanh khoi
TSLT-TTL [18], [25], [26], [27]. Nhiéu yéu t ting truong dd tim dugc trong
TTL & ngudi, d6 1a: bFGF, TGFB1, TGFB2, EGF va IGF.

* Yéu té tang treong nguyén bao sei: bFGF (Basis Fibroblast Growth
Factor) 13 yéu té ting truong chinh trong tang truong TTL ¢ ngudi, bFGF gia
tang trong TSLT-TTL, gay phan bao nguyén bao soi va té bao biéu mé.

* Yéu té tang truong biéu bi: EGF (Epithelial Growth Factor): ¢6 vai trd
diéu hoa sy tang sinh cua té bao biéu md.

* Yéu to tiang trwong chuyén dang beta - TGFB (Transforming Growth
Factor typ B): c6 vai tro diéu hoa wc ché su tang truong nguyén bao soi va té
bao biéu mo [28], [29].



* Yéu to tang truong giong Insulin: IGF (Insulin like Growth Factor): c6
vai tro diéu hoa ting sinh té bao soi [28], [29].

* Yéu t6 tang trwong néi mé mach mau: (Vascular Endothelial Growth
Factor): c6 vai trd kich thich sy phat trién caa khéi TSLT-TTL.

Céc yéu to6 EGF, bFGF, IGF, VEGF c6 tinh chat kich thich. Nguoc lai,
TGFp c6 tac dung Kim ham su ting san cua té bao biéu mo TTL, nhung né lai
gilp cho sy phat trién caa mé dém. Trong suét doi sdng, cac vi chan thuong
cia mé niéu dao va TTL quanh niéu dao gay ra su phong thich bFGF tur té
bao md dém, té bao biéu mé va mang day, bFGF tao ra sy phat trién mo dém
va biéu mo tuyén dua dén tang sinh TTL [26], [27], [29], [30].
1.1.2.3. Hién twong chét theo chwong trinh (Apoptosis)

Chét theo chuong trinh (apoptosis) 1a hién twong c6 tinh di truyén cua
c4c té bao c¢6 nhan, 1a co ché sinh Iy chu yéu dé duy tri su hang dinh cia mo
tuyén binh thuong. Chinh céc yéu té ting truéng da lam mat sy hang dinh cua
mo tuyén, 1am cho cac “té bao gdc” phat trién nhanh trong khi qua trinh chét
theo chuong trinh ctia c4c té bao biét hoa bi cham lai. Trong TSLT-TTL, cac
té bao biéu md cua TTL can dén su ¢ mit cua cic tac nhan ting trudng dé
ton tai. Chi s6 Apoptosis (ty 1¢ s6 té bao chét theo chuong trinh/toan bo té bao
TTL) ctia m6 tang sinh TTL thap hon 13 TTL binh thuong. Su giam apoptosis
nhiéu hon 14 su ting sinh té bao xay ra khi TTL bi tang sinh [6], [20].
1.1.2.4. Sw twong tdc ciia ving biéu mé tuyén - mé dém

Cac té bao biéu mo va ving dém duy tri mot kiéu thong tin can tiét tinh
vi. Do mét sy thiéu hut trong thanh phan mé dém, ma thanh phan nay binh
thuong sé tc ché sy ting truong cua té bao, do d6 1am mat co ché ting truong
binh thuong. Piéu ndy din dén su ting truong cia té bao ving mé dém. Anh
hudng qua lai giita biéu mo va ving dém caa TTL da duoc quan sat ca trén
TTL binh thuong va TTL bi tang sinh.



1.1.2.5. Vai tro ciia tudi va mét sé yéu té khdc

TSLT-TTL bét dau xuat hién & tudi trén 40 nhung bénh nhan thudng co
triéu chirng 1am sang & tudi trén 55 va dinh cao 1a ¢ tudi tir 65 dén 75. Mot sb
nghién ciu cho thiy céc yéu té viém, cytokine do cac té bao trong hé mién
dich tiét ra nhu: IL-2, IL-3, IL-7, interferon - o ¢6 vai tro trong TSLT-TTL.

Nhu vy di c6 nhiéu gia thiét vé qua trinh hinh thanh TSLT-TTL nhung
cho t&i nay chua c6 thuyét nao hoan chinh. Tuy nhién céc tac gia déu thong
nhat diéu kién hinh thanh bénh Ia tinh hoan phai c6 chtic ning va tudi cao,
thuong tir 45 tudi tro 1én.

1.1.3. Anh hwéng ciia ting sinh lanh tinh tuyén tién liét 1én hé tiét niéu

Khdi tang sinh lanh tinh TTL c6 thé phét trién theo 2 huéng:

+ Phat trién sang hai bén: truong hop nay it gay bé tic vi giita hai thiy
bén, s& con mot khe hd dé nudce tiéu qua duoc.

+ Phat trién Ién trén: day co bang quang 1én cao, gay bé tac nhiéu, vi
thiy gitta hoat dong nhu mot nap day 1am cho ¢ bang quang khdng mé duoc
lc di tiéu.

Tuy theo phan nao cua TTL bi tang sinh va xu huéng chén ép ma c6 anh
huong téi hé tiét niéu. Nhin chung, hau hét cac phan caa hé tiét niéu déu bi
anh huong (hinh 1.2).

Tuyén tién liét binh thwong Téng sinh Tuyén tién liét

Hinh 1.2. Anh huong ciia TSLT-TTL Ién hé tiét niéu [12]
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+ Anh hwrong dén niéu dgo: TTL bao quanh niéu dao sat c6 bang quang
nén khi t6 chirc tuyén phi dai thi niéu dao s& bi anh huéng dau tién. Niéu dao
TTL bi kéo dai va bi chén ép boi cac thuy cia TTL lam can trg sy di tiéu.

+ Anh hwong dén cé bang quang: khi TTL ting sinh, ¢6 bang quang bi
day lén cao vao trong 1ong bang quang dan dén su bién dang, chén ép, xo
ctrng ¢6 bang quang 1am mép sau bi day Ién cao thanh bé chan, can trg di tiéu.

+ Anh huéng dén bang quang: TSLT-TTL gay bit tic ¢ ¢6 bang quang,
giai doan dau bang quang phai ting cuong co bop chdng lai sy can tro dé day
nudc tiéu ra ngodi, dan dén thanh bang quang phi dai day 1én. Thanh bang
quang c6 hinh bé, hinh cét, hinh hang va c6 thé c6 tii thira. Giai doan con bu
nay khong c6 nudc tiéu ton du. Tinh trang trén kéo dai lam bang quang ngay
cang bi ting ap luc. Sang giai doan mat bu, bang quang giam kha ning co
bép, gay & dong nudc tiéu trong bang quang, dan dén tinh trang viém nhiém,
c6 thé gy bi dai hoan toan hoic khong hoan toan.

+ Anh huéng dén niéu qudn: doan niéu quan trong thanh bang quang c6
hé théng van chong trao nguoc, khi ap luc bang quang cang ting thi van cang
dong kin. Vi thé khi TTL bi tang sinh chén ép vao niéu dao va c6 bang quang
lam cho 4p luc bang quang ludn ting, khién van déng kin gy can tro luu
thong nudc tiéu tir than va niéu quan xudng bang quang lam gian niéu quan
qua muc, & nudc than, 1au ngay sé gay suy giam chirc nang than.

+ Anh hwong dén than: gidn niéu quan lau ngay s& dan dén @ nudc tiéu ¢
dai bé than, 1am tang ap luc tai bé than, lau dai s& dan dén tang ap luc thuy
tinh tai khoang Bowman, anh huéng tdi chirc nang loc cua than va gay « nudc
tai bé than, néu 1au ngay s& dan tai suy than, tir vong.

1.1.4. Chan do4n ting sinh lanh tinh tuyén tién liét
1.1.4.1. Trigu chirng co ning

* Hoi chung kich thich:

Bang quang dé bj kich thich hon binh thuong vi luén phai ting cuong co
bop dé chdng lai st can do khdi TSLT-TTL [4], [5], [7]:
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- Tiéu gap: budn di tiéu nhung khong nhin dugc qua vai phat, 1a yéu té
chtng to bang quang uc ché kém. Triéu ching nay tang 1én khi TTL cang to.

- Tiéu nhiéu lan (tiéu rat): bénh nhan di tiéu lién tuc (thoi gian gitta 2 lan
di tiéu < 2 gio), nhung mdi lan di duoc it nudce tiéu (dudi 150ml).

- Tiéu dém: thuong tir 2 lan/dém tré 18n 1am bénh nhan mat ngu. Tiéu
dém thuong 14 triéu ching dau tién, xuat hién som va la triéu chang quan
trong dé theo ddi tién trién caa bénh.

- Tiéu s6n (dai ri): nudc tiéu ty chay qua miéng séo ra ngoai khdng theo
y muén. Tiéu s6n do bang quang bi cang gidn qua mic.

* Hgi chiing tdc nghén:

- Tiéu gang suc (tiéu kho): khi di tiéu phai ran nhiéu, kho khan khi bat
dau di tiéu, cham xuat hién dong tiéu, thoi gian di tiéu kéo dai.

- Tiéu yéu: tia nudc tiéu yéu va nho, nho giot xudng ngay dudi miii chan.

- Tiéu ngat quing: tia nudc tiéu bi ngimg dot ngot khi dang di, phai di
lam nhiéu giai doan, dung 1au mai hét.

- Tiéu khong hét (con nuoc tiéu ton du): di tiéu rat lau nhung khong hét
dugc nudc tiéu, tiéu xong van con cam giac budn tiéu.

- Cudi cuing 1a bi dai: bi dai c6 thé xay ra dot ngot cap tinh (bi dai cap
tinh), cling c6 thé xuat hién tir tir (bi dai man tinh) sau mot thoi gian dai kho.
[4], [3], [7], [20].

* Giai doan bién chitng con c6 cac biéu hién:

- Nhiém khuan tiét niéu: thuong xuat hién khi cé @ dong nudc tiéu. Bénh
nhan thuong di tiéu bubt, tiéu rat, nuéc tiéu duc...

- Soi tiét niéu: do & dong nudc tiéu va nhiém khuan. Bénh nhén di tiéu
budt, c6 thé tiéu ra mau...

- TUi thira bang quang: khi niém mac bang quang caa mét sé hang thoat
vi ra khoi thanh bang quang.

- Bi dai hoan toan hodc khong hoan toan: c6 thé xuat hién bat ct giai
doan nao cua bénh, bénh nhan khong dai dugc, cau bang quang cing to, dau.
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- Suy than: & giai doan cudi cua bénh, dic biét khi cd nhidm khuan kém
theo [4], [5], [7].

Trén 1am sang, danh gia cac triéu chang rdi loan tiéu tién theo thang
diém IPSS va chi s6 chat lugng cudc song:

* Thang diém ddanh gid triéu chimg tuyén tién liét (IPSS - International
Prostate Symptom Score) (Phu luc I1):

Bang thang diém gdm 7 cAu hoi vé céc réi loan tiéu tién (RLTT). Mdi
cau dugc bénh nhan ty tra o1 bang cach cho diém theo mirc d6 cua bénh, nhe
nhat tir 0 diém, nang nhat 1a 5 diém. Tong sé diém la 35. Mic do RLTT duogc
phan loai nhu sau: RLTT nhe: 0 - 7 diém; RLTT trung binh: 8 - 19 diém:
RLTT nang: 20 - 35 diém. Thang diém IPSS dung dé danh gia muc d6 cua
c4c triéu chimg va dé ra bién phap diéu tri ciing nhu theo déi khi bénh nhan
duogc diéu tri bénh [31], [32], [33].

* Chi sé chdt lwong cuée song (QoL - Quality of Life) (Phy luc 111):

Chi sb chat lugng cudc séng (CLCS) QoL bao gom cac cau hoi danh gia
lién quan dén tinh trang tiéu tién véi 7 mac d6 cam nhan khac nhau cua bénh
nhan va cho diém tir 0 - 6, chia 1am 3 muc d6: nhe: 0 - 2 diém; trung binh: 3 -
4 diém; nang: 5 - 6 diém [31], [33], [34], [35]. Piém chat luong cudc song
dugc dung phoi hop véi IPSS 1a mot phuong phap tot dé bénh nhan tu danh
gia vé su chiu dung cua ho véi tinh trang hién tai cua bénh.
1.1.4.2. Trigu ching thuc thé

Tham tryc trang: ude luong khéi lugng TTL, so bo danh gid, phat hién
viém, ung thu TTL. Tham tryc trang danh gia vé d6 16n, mat do, bé mit va
ranh giéi cua khéi tiang sinh. Trong TSLT-TTL thuong TTL to déu, hinh hoi
tron, mat ranh gitta, ranh gigi rd rét, mat do hoi chic, dan hdi va khong dau.

Tham tryc trang giGp nhan biét viém TTL cap, bénh nhan s& rat dau khi
an vao TTL; giGp phan biét v4i ung thu TTL: khi so thay tuyén chic nhu soi,
mat do khong dong déu, st si hoic ¢6 u cuc noéi han I&n; ngoai ra con danh gia
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thanh sau dudi cua bang quang: cimg trong ung thu bang quang, soi niéu quan
doan thanh bang quang.

Tham kham vung ha vi, ving that lung 2 bén: dé phat hién cau bang
quang, than & nudc.
1.1.4.3. Cac khdm nghiém cgn 1am sang

e Siéu am

Puoc 4p dung rong rdi, siéu am danh gia duoc thé tich va khéi luong
TTL: Tinh theo cong thuc Ellisoide cua Valancien G: V = H x L x E x 0,523.
Trong d6 H: chiéu cao tuyén; L: chiéu rong tuyén; E: d6 day cua tuyén; 1cm?
t6 chtc tuyén twong dwong voi 1g. Siéu 4m danh gia duoc luong nudce tiéu
ton du ¢ bang quang, phat hién u, tdi thira, soi bang quang, do bé day khdi co
bang quang, va cac ton thuong phi hop. Siéu am ciling danh gia anh huong cua
TSLT-TTL 1én dudng niéu trén nhu than, niéu quan va hiéu qua cua viéc diéu
tri ndi ngoai khoa ddi véi bénh TSLT-TTL [4], [5], [7].

Siéu am qua truc trang: duoc coi la tot nhat hién nay. Siéu am duong trén
xuong mu khong danh gia nhu mé TTL. Trén thuc té phai thim kham siéu 4m
ca qua duong trén xuong mu va qua duong tryc trang. Siéu am qua duong
truc trang cho phép nghién ciu nhu mé tuyén.

o Do luu lwong dong tiéu (Niéu dong do)

Cho bénh nhan di tiéu vao phéu cia may do (Uroflowmetry), hoic dua
vao khéi luong nudéc tieu voi thoi gian bat dau va két thic di tiéu dé tinh luu
lugng dong chay. C6 thé dung may dé danh gia toc do dong tiéu trung binh,
téc do dong tiéu cuc dai (Qmax), hoic phuong phap thu cong danh gia toc do
dong tiéu trung binh dua vao luong nudc tiéu di duoc va thoi gian di tiéu. Tac
nghén trung binh khi Qmax tir 10 - 15 ml/s; tac nghén niang khi Qmax < 10
ml/s [4], [36], [37].

e Dinh lwogng PSA trong mau

Dinh lugng PSA dugc chi dinh cho bénh nhan TSLT-TTL. Dya vao két

qua xét nghiém PSA dé c6 thé chi dinh phl hop cho ting truang hop:
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+ Néu PSA < 4 ng/ml tiép tuc theo ddi va thir lai PSA 2 nim mot lan.
+ PSA tir 4 - 10 ng/ml, thir ty 1 PSA tu do/PSA toan phan:
- Néu ty 1& < 20% c6 chi dinh sinh thiét TTL qua truc trang dudi huéng
dan cua siéu am.
- Néu ty 18 > 20% tiép tuc theo ddi va xét nghiém lai PSA hiang nam.
+ PSA >10 ng/ml, chi dinh sinh thiét TTL qua truc trang duéi huéng dan
cua siéu am [4], [33], [34], [38].
e Xét nghigm khac
- Cong thizc mau: khi ¢ nghi ngo nhidm khuan tiét niéu.
- Dadnh gia chirc nang than: uré va creatinin mau tang khi chitc nang
than suy giam, danh gia mac loc cau than.
- Phan tich nuwéc tiéu: xac dinh thanh phan nuéc tiéu ¢ mau, protein,
hodc dai mu va nhitng bénh 1y khac nhu nhidm khuan tiét niéu...
- Cdy muwéc tiéu: trong trudng hop can xéac dinh nhiém khuan tiét niéu va
dinh danh vi khuan, sy nhay cam caa vi khuan véi khang sinh.
- Chup X quang hé tiét niéu: trong trudng hop nghi ngd co soi bang
quang hoic soi hé tiét niéu kém theo.
- Po dp Iuc bang quang, niéu dao: trong trudng hop nghi ngd ¢6 mot sd
bénh ly ¢ bang quang kém theo nhu tang hoat bang quang...
- Soi bang quang: xac dinh bang quang cé soi, c0 tai thtra va tinh trang
cua c6 bang quang.
1.1.5. Piéu tri ting sinh lanh tinh tuyén tién liét
TSLT-TTL hién nay dugc diéu tri theo phac do sau [33],[34],[35],[39],[40]:
1.1.5.1. Theo doi
# Chi dinh: bénh nhan c6 triéu chimg duong tiéu dudi nhe va vira (IPSS <
20), chua c6 tinh trang tac nghén ning (Qmax > 15 ml/s), chua ¢ nhitng than
phién vé céc triéu chang.
* CA&c chy tiéu theo ddi: dinh ky 3 - 6 thang: tham kham 1am sang; danh
gia chi s6 IPSS va QoL; siéu 4m do kich thudc TTL va khao sat hinh théai hé
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tiét niéu, do thé tich nudc tiéu ton du; xét nghiém nudc tiéu; do luu luong
dong tiéu (phuong phap thu cdng hodc bang may néu cd). Néu céc chi so trén
c6 bién d6i theo huéng nang dan thi can chon phuong phap diéu tri thich hop.
1.1.5.2. Piéu tri ngi khoa

C6 hai co ché gay rdi loan bai tiét nudc tiéu do6 1a sy phi dai cua TTL va
su co co hay ting truong luc co thit ¢ ¢6 bang quang va TTL - déu chiu anh
hudng cua yéu td noi tiét va cac thu thé o - andrenergic (cha yéu 1a al). Do d6
cac thude diéu tri ndi nham tac dong vao 2 co ché nay.

Diéu tri noi khoa duoc chi dinh khi chua c6 bién chiing, rdi loan tiéu tién
tir trung binh dén nang, khéng co chi dinh bat budc ngoai khoa, thé tich TTL
dudi 60cm?®, thé tich nudce tiéu ton du (NTTD) < 100ml, tinh trang tic nghén
trung binh (Qmax tur 10 - 15 ml/s).

* Cac thudc chen al - adrenecgic: lam gidn co tron c¢6 bang quang va
niéu dao TTL, 1am giam stic can ngoai Vi, do vay giai phong dong nudc tiéu.

Cac tac dung khéng mong mudn thuong gap 1a tut huyét ap tu thé dang,
chéng mat, nhic dau, kho chiu, nén mira, mét moi... [33], [34], [35], [41].
Cac thudc trong nhdm nay gom:

Alfuzosin: lidu 10mg, 1 - 2 lan/ngay.

Tamsulosin: liéu 0,4 mg/ngay, c6 thé ting dén 0,8 mg/ngay.

Doxazosin: liéu dung 1 mg/ngay, c6 thé ting 2mg - 4mg, t6i da 8mg.

* Thuéc iic ché S5a-reductase (5-ARI): ngin can sy chuyén hoa
testosterone thanh dihydrotestosteron (DHT) do d6 1am giam thé tich TTL.
Chi dinh cho nhiing truong hop c6 triéu ching duong niéu dudi, mic do tac
nghén trung binh tro 1én, thé tich TTL Ién > 30cm®. Thudc 1am giam kich
thudc TTL va dat hiéu qua 1am sang t6i da bat dau tir thang thir 3. Céc tac
dung khdng mong mudn bao gdém giam cam hing tinh duc, bét luc, dau nguc
lan toa, sung dau v, giam sé lugng tinh trung va dic biét thudc con lam thay
d6i nong do6 PSA trong mau dan toi viéc theo ddi bénh kho khan [33], [34],
[41], [42], [43]. Thudc nhém nay cé Finasterid va Dutasteride.



16

* Thudc khang muscarinic: khang thu thé muscarinic s& 1am giam co
that cua bang quang. Cac thuéc nhém nay gém co: Oxybutynin ER;
Oxybutynin IR; Propiverine; Propiverine ER; Solifenacin; Tolterodine IR;
Tolterodine ER; Trospium IR. O Viét Nam hién dang luu hanh 2 loai:
Oxybutynin ER 5mg x 2-3 lan/ngay va Solifenacin 5-10mg x 1 lan/ngay.

* Thuée doi khang vassopressin-desmopressin: duoc chi dinh cho bénh
nhan da niéu ban dém. Thudc thudng ding 1a Desmopressin 0,1-0,4mg/1 lan.

* Thudc chiét xudt tir thdo dwoc:

Cac thudc thao moc hién nay ciing dugc dung rong rdi do hiéu qua tot
trén bénh nhan TSLT-TTL vi c6 tac dung chéng viém, loi tiéu va hau nhu
khdng c6 tac dung khdng mong mudn. CAc loai thube thuong ding la:

- Tadenan: 50 mg x 2 vién/ngay trong 6 dén 8 tuan, duoc chiét xuat tur
vo cay Pygeum Africanum (mot loai man Chéau Phi).

- Permixon: 160 mg x 3 vién/ngay: duoc chiét xuat tir qua chin cua cay
co lun & Nam My (Serenoa repens).

- Cernilton: chiét xuat tir phan hoa cay lia mach den (Secale cercale).

- Crila: chiét xuat tir 14 Trinh Nit Hoang Cung (Crinum latifolium L).
1.1.5.3. Piéu tri ngogi khoa

Chi dinh trong céac truong hop: nhiém khuan duong tiét niéu tai dién; soi
bang quang thtr phat; tiéu mau tai dién; bi tiéu cap tai dién; gidn niéu quan do
trao nguoc bang quang niéu quan; tai thira bang quang; suy than do trao
nguoc nguyén nhén tr tac nghén do TTL lanh tinh. Chi dinh diéu tri ngoai
khoa twong ddi khi diéu tri noi khoa khong hiéu qua [33], [34], [35], [43],
[44], [45], [46], [47].

Hién nay c6 2 phuong phap hay duoc ap dung: phau thuat mo va cat dét
noi soi qua niéu dao:

* Phdu thugt m¢: hai phuong phap ap dung nhiéu ¢ Viét Nam la
phuong phap Hryntschat (md boc u qua bang quang) va phuong phap Millin
(md boéc u sau xwong mu). Hai phuong phap nay dugc &p dung rong rai o
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nhiing co s& Yy té chua c6 md noi soi va nhitng u qua 16n. Nhuoge diém 1a bénh
nhan dau, thoi gian nam vién kéo dai, c6 nhiéu rdi loan chirc ning sau mo
nhat 12 & nhitng ngudi tré tudi, tr vong trong md <0,25%, truyén mau 3-14%, tiéu
khong kiém soat <10%, xo hep ¢ bang quang hodc hep niéu dao khoang 6%.

* Cdt dét néi soi qua niéu dgo: 13 phuong phap phiu thuat dugc ap dung
phé bién & Viét Nam vi it bién ching, chi dinh rong réi va thoi gian diéu tri ngan.

+ Cat dét TSLT-TTL néi soi qua niéu dao: Chi dinh: TSLT-TTL c6 thé
tich tuyén < 80cm®. Dung cu cit dot ndi soi qua duong niéu dao, dao cit don
cuc hoac ludng cuc.

+ Xé ranh tuyén tién liét ngi soi qua niéu dao: chi dinh: thé tich tuyén
tién liét < 30cm® va khong co thuy giita 16n. Nén chi dinh cho bénh nhan < 60
tudi, it bién chimg hon so véi cat ¢t ndi soi qua niéu dao.

+ Boc hoi tuyén tién liét: ding dién cuc boc hoi (TUEVP - Transurethral
electro - vaporization of the prostate).

Tai bién, bién chitng: hoi chimg ndi soi; chay mau; nhiém khuéan niéu.
Bién chung lau dai: tiéu khong kiém soét; bi tiéu, dai ri, xo hep c¢b bang quang;
hep niéu dao; xuat tinh nguoc dong; réi loan cwong dwong; TSLT-TTL téi phét.
1.1.5.4. Biéu tri bang cdic phwong phdp xédm lan téi thiéu

* Diéu tri bang nhié¢t vi song qua ni¢u dao (Ap dién) (TUMT:
Transurethral Microwave Therapy): st dung birc xa vi song phat ra tir mot
thiét bi an-ten dat trong ni¢u dao nham lam tang nhiét do & tuyén tién liét. M6
s& bi pha huy khi nhiét do tang 1én trén ngudng giy doc té bao (>45°C).

* Hiy tuyén tién ligt bang kim nhiét qua niéu dao (Transurethral
Needle Ablation (TUNATM) - of the prostate): TUNA hoat dong trén
nguyén tic gdy hoai tir bang su hoai tir dong & ving chuyén tiép cua TTL.

* Sir dung laser trong diéu tri ting sinh lanh tinh tuyén tién ligt:

- Boc nhan tuyén tién liét bang laser Holmium - Ct tuyén tién liét bang
laser (Holmium Laser Enucleation (HoLEP) and Holmium Laser Resection of
the Prostate (HOLRP).



18

- Bbc hoi TTL bang laser anh sang xanh (532 nm (‘Greenlight’) laser
vaporisation of prostate): mé TTL s& bi boc hoi nhd nang luong cua laser.

Tai bién, bién chimg: xo hep cb bang quang, hep niéu dao, tai phat.

* Nit dgng mach tuyén tién liét (PAE - Prostate Artery Embolization):
1a mot tién bo cua can thiép mach mau diéu tri TSLT-TTL. Dung vat liéu gay
tic mach (hat PVA 45-150pum hodc 255-350um) gy tic cac nhanh dong
mach TTL 1am phén ting sinh TTL khong phat trién va teo nho lai [48], [49].

* Mgt s6 phwong phdp khdc: Nong tuyén tién liét; Dat nong niéu dao
tuyén tién liét; Dung siéu &m hoi tu cudong d6 cao dinh vi pha u (HIFU).
1.1.6. Mot s6 nghién ciru diéu tri TSLT-TTL bing YHHD

Cac nghién ctru diéu tri TSLT-TTL nham danh gia hiéu qua va cac tac
dung khdng mong mudn cia cac phuong phap diéu tri.

Nghién ctru ciia Lé Van Long (2011) duoc tién hanh trén 3 nhém bénh
nhan TSLT-TTL. Nhém 1 diéu tri bang Carduran, nhém 2 dung Avodar va
nhém 3 ding phdi hop Carduran va Avodar. Két qua sau 3 thang diéu tri,
diém IPSS va diém CLCS déu duogc cai thién & ca 3 nhom, trong d6 cai thién
t6t nhat 1a nhom 3 véi 53,1% diém IPSS va 43,2% diém CLCS. Thé tich TTL
& nhém 3 giam nhiéu nhat vai 30,3%; nhém 2 1a 30,2% va nhom 1 giam it
nhat (6,6%). Nghién ctru ciing ghi nhan mot sé cac tac dung khdng mong
mudn khi ding cac thudc nay diéu tri TSLT-TTL nhu ¢ nhdm 1 ¢6 2 bénh
nhan bi ha huyét ap tu thé dung (6,6%); nhom 2 va 3 c6 3 bénh nhan bj rdi
loan cuong duong, 2 bénh nhan budn ndn va tiéu chay khi dung thudc [50].

Nghién ctru cia Nguyén Trudng An (2008) duoc tién hanh trén 36 bénh
nhan phi dai lanh tinh TTL tai Bénh vién Pai hoc Y Hué va nghién ctu cua
Nguyén Céng Binh (2012) diéu tri TSLT-TTL tai bénh vién Viét Tiép (Hai
Phong) bang phuong phéap cat d6t ndi soi qua niéu dao déu cho két qua cai
thién tot cac triéu chung r6i loan tiéu tién sau diéu tri thong qua diém IPSS va
CLCS, giam kich thuéc khéi TSLT-TTL; tuy nhién phuong phap niy ciing

gap mot sO cac bién chimng sdém nhu chay mau sau mo, hoi chimg ndi soi,
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nhiém khuan niéu [51], [52]. Lai Xuin Nam (2008) di theo ddi c4c bién
chimg mudn sau mo cat ndi soi phi dai lanh tinh TTL tai bénh vién Viét Puc,
két luan cho thdy phuong phap nay c6 mot s6 cac bién ching mudn nhu hep
niéu dao, hep miéng sdo, phong tinh nguoc chiéu, réi loan cwong duong
va bat lyc, dai khong ty cha [53]. Tiép ndi cac nghién ctru nay, nam 2013,
Mai Tién Diing di nghién ctru phuong phap ndi soi diéu tri phi dai lanh tinh
TTL c6 kich thudc 16n tai bénh vién Viét Puc. Két qua da cai thién tdt cac
triéu chimg réi loan tiéu tién, thoi gian ndm vién tir 2-18 ngay, cac bién ching
nhu chay mau, nhiém khuan niéu thuong xay ra ¢ nhitng bénh nhan c6 khéi
phi dai trén 45g va thoi gian phau thuat kéo dai trén 90 phut [54].

Nguyén Viét Thanh (2007) nghién ctru diéu tri phi dai lanh tinh TTL
bang laser ndi tuyén, két qua da cho thay phuwong phap nay han ché dugc cac
bién chirng, dac bi¢t gidm ty 1€ chay mau nho dugc cAm mau béng laser, thoi
gian rdt sonde tiéu sém nén ciing giam ty 1& nhiém khuan tiét niéu [55].

Nam 2014, Phan Hoang Giang va cdng Su da nghién ctru nut dong mach
TTL diéu tri TSLT-TTL trén 12 truong hop duoc theo di sau 3 thang thay
cai thién tét cac triéu chung cua TSLT-TTL. Phuong phép nay ciing gap mot
s6 tai bién nhu: hoai tor TSLT-TTL nhiém tring, néu c6 can diéu tri khang
sinh va theo ddi; c6 thé bi dau rat ving sinh duc vai ngay sau lam thu thuat,
do tic mach hoai tir vo khuan TTL. C6 thé c6 bién chung giéng nhu cac chyp
mach khac nhu chay mau, mau tu vung choc [56].

Nghién ctu gan day nhét cia Luu Xuan V3 (2016) vé phuong phép siéu
am hoi tu cuong d6 cao (HIFU) dé diéu tri u phi dai lanh tinh TTL tai bénh
vién Pai hoc Y Ha Noi cho thay da sb chon s6 ving diéu tri 1a 3 ving, mot s6
truong hop TTL ¢6 kich thudc 16n thi chon 4 ving dé diéu tri. Nhitng bénh
nhan c6 khdi lugng TTL 16n hoic c6 bénh kém theo thi két hop thém mot sb
phuong phap nhu TURP hay laser tan soi niéu quan. Sau diéu tri HIFU bénh
nhan hau nhu khong dau, it cac bién chiing sém [57].



20

1.2. TONG QUAN VE TANG SINH LANH TiNH TUYEN TIEN LIET

THEO Y HOC CO TRUYEN
1.2.1. Quan niém vé “long bé” va “di niéu” trong y vin co

Ly luan vé “long bé” va “di niéu” da duoc hinh thanh tur rat sém [58],
[59], [60]:

Trong “Té van linh lan bi dién luan” da dé cap dén sy hinh thanh va bai
tiét nude tiéu: “Tam tiéu 1a co quan quyét doc “luu théng nude”, noi thuy dao
chay ra. Bang quang la co quan Chau d6 “phu kho chra”, tan dich tang trir ¢
d6, khi hod thi c6 thé xuét ra dugc”.

Trong “T6 Van Tuyén minh ngii khi luan” viét: bénh cua ngii khi, ha tiéu
day tran la thuy, bang quang khdng thong 1a lung, khdng khéng ché duoc 13 di
niéu. “Té van khi quyét luan” ciing viét: nhiét chuyén dén bang quang thi
lung niéu huyét.

Trong “Linh khu ban thau” viét: Bang quang khdng ché ha tiéu 1a thuc
thi bé lung, hu thi di niéu. Di niéu thi phai bo, bé lung thi phai ta.

“Linh khu ngii vi luan” thi quan niém rang: Toan (chat chua) di qua cén,
an nhiéu chat toan thi lung tac dir doi. Toan dén vi khi thi hap thu, néu toan
dén vi ma khong hap thu duoc thi Iuu lai ¢ vi rdi d6 xudng bang quang, mang
bao cua bang quang thi mong va mém mai gap toan thi sun xoan lai, kho tro
ma khong thong, thuy dao khong hanh dugc cho nén gay lung.

“Noi kinh” cho rang su phat sinh ra long bé c6 lién quan truc tiép dén tac
dung khi hoa cua bang quang va tac dung khi hoa cua than khi: bang quang la
noi chira dung niéu dich, lai 1a pha quan 1y viéc xuat nap nudc tiéu. Than khi
khi hoa thuy dich thanh thanh va troc. Khi thanh 1&n phé hoan nguyén thanh
tan dich tiép tuc 6n dudng co thé, chit duc dudi tac dung khi hoé cua bang
quang bai tiét ra ngoai thanh nudc tiéu. Viéc hinh thanh lung bé cha yéu 1a do
khi hoa cta bang quang va than khi khéng théng loi ma sinh ra.

“Bién chung luc” quan niém rang: ngudi bi két tiéu tién di tiéu khong
thong, thay cing ¢ bung dudi ma khong dau, thuong tiéu khong phién nhiét,
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khong tic nguc, miéng khong khat, ludi khong kho thi do thuy bé & bang
quang ma nguyén nhan la do hoa suy & ménh mon. Bang quang 1a co quan
quyét doc (luu thong nudc), nho khi hod ¢ than ma xuat ra dugc, sy khi hoa
nay la nho hoa & ménh mén. Ménh mon hoa vuong thi bang quang thong
thuy, ménh mon hoa suy thi bang quang bé thuy. Y vin viét rang: dai vit 1a
do hoa ménh mdn bi suy. Thuy ma khéng c6 hoa thi thuy muén thong ma lai
tac lai nén dai vat nhiéu lan, nhu vay ménh mén hoa suy ciing sinh ra dai vit,
suy cang nhiéu thi dai vit cang ting, cho nén thay tiéu tién bi ché voi tuong
lam ngay la do hoa cua bang quang (bang quang bi nhiét), néu voi dung thudc
han s& cang l1am ton thuong hoa cua ménh mén, 1am khi cua bang quang cang
yéu thi thuy 1am thé nao ma hoa dugc? Do vay phép diéu tri la can phai trg
hoa cho ménh mén, nhung néu chi trg hoa cho ménh mén thi e riang duong
vuong Am tiéu, nhu vay tat phai bo hoa trong thuy, thi hoa sé& sinh ra tir thuy,
thuy théng ngay ¢ trong hoa. Phuong thudc thuong dung 1a Pia hoang bat vi
thang dé bo hoa trong thuy, nhu vay thuy thdng ma khéng so bi hét kiét.

“Y hoc doc thu ky” viét: bang quang tuy Ia cha caa tan dich nhung néu
khong c6 su chung dot cia ménh mén thi khong thé nhap vao duoc, khdng co
su khi hoa cua phé kinh thi khéng thé xuat ra duoc, khdng nhap vao dugc thi
sinh ra bénh di 16ng, khong xuét ra duoc thi thanh lung bé (long bé).

“Y tong bi doc” cho rang: bé (bi) va lung (long) 1a hai chitng bénh. Bénh
méi mac thi niéu bi cho nén nho giot khé thong; bénh 1au ngay thi niéu lung
nén xuat ra nhiéu lan ma dong ngan, it.

Nhitng Iy luan trong cac y vin co vé “long bé”, “di niéu” cua YHCT da
lam r cac yéu té vé nguyén nhan va co ché caa bénh, cho thay bénh gom ca
chtng hu, chting thuc, tir d6 ma c6 nhitng phuwong phép diéu tri thich hop.
1.2.2. Quan niém vé ting sinh lanh tinh tuyén tién liét hién nay theo y hoc

co truyén

TSLT-TTL 1a bénh c6 ting sinh lanh tinh mé tuyén, co tron va mé lién

két cuia TTL, thudng gap & nam gidi cao tudi ma dic trung chu yéu 1a gay ra
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chén ép lam tic duong dan niéu dudi, trén 1am sang thuong c6 cac chang
trang di tiéu kho, tiéu rit, tiéu budt, tiéu dém, tiéu nhiéu lan... c6 thé din dén
bién chiing nhiém khuan tiét niéu, séi tiét niéu...nén duoc quy nap vao cac
chtng “long bé”, “lam chtng”, “di niéu” cia YHCT [61], [62], [63], [64].

Giai doan dau 13 co ning, bénh nhan di tiéu kho, nudc tiéu ra cham, dong
tiéu nho va yéu, ngat quéng, di tiéu xong con nho giot, thoi gian di tiéu kéo dai.
Céc triéu chitng nay tng voi ching “long” trong “long bé” ctia YHCT.

Giai doan cd ton thuong thuc thé, bang quang gidn va co thé tich nuéc
tiéu ton du >100ml, c6 thé cé nhiém tring duong tiét niéu gy dai budt, dai
rat, twong Gng véi “1am chimg” caa YHCT .

Giai doan cudi ton thuong thuc thé ning hon, di anh huoéng toi chuc
nang than. Giai doan nay thanh bang quang mong, mat truong luc, thé tich
nuéc tiéu ton du ting, cac triéu chimg dai khé tang, bénh nhan phai di tiéu
nhiéu lan, bi dai, co khi dan dén tinh trang dai ri lién tuc, bénh nhan c6 thé bj
suy than do tic duong tiét niéu. Giai doan nay tuong wng véi “bé”, “di niéu”
& nguoi cao tudi [63], [64].
1.2.2.1. Long bé (lung bé)

Long bé 14 tiéu tién luong it, dai khong thong hoic bi dai. i tiéu khdng
thong thoat, nudc tiéu thuong nho giot, nudc tiéu it, ngan, bénh dién bién tir
tir goi 13 “long”. Con budn di tiéu ma khong di duoc, nho giot, thé bénh cap,
dén dot ngot goi 1a “bé”. Tuy mirc dd khac nhau song néu di tiéu kho ra déu
goi 1 bi tiéu (long bé). Nguy@n nhan 1a do khi héa ¢ bang quang bj réi loan.

Lién hé véi YHHD chung long bé gap trong cac bénh gay vo niéu hoac
rbi loan bai tiét nudc tiéu (& tré nudc tiéu). Nhu vay long bé c6 2 loai: loai thir
nhat 1a do réi loan qua trinh hinh thanh nudc tiéu ma bai tiét ra mot luong it
(vO niéu, thiéu niéu); loai thir 2 1a qua trinh hinh thanh nuéc tiéu khdng bi tro
ngai nhung khi bai tiét ra thi bi tic ma lam cho lwong nudc tiéu di ra it hoac
khong ra, nguyén nhan 1a do tic nghén ¢ qua trinh bai tiét nuoc tiéu, bénh nay
cha yéu lién quan dén than, bang quang [61], [63], [64], [65], [66].
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Ngay nay, tir goc d6 1am sang va co ché bénh sinh cia YHHD thdy rang
TSLT-TTL phu hop véi long bé theo truong hop tht 2, tic 1 qué trinh sinh
ra nudc tiéu binh thudng nhung qué trinh bai xuat nudc tiéu bi can tro.
1.2.2.2. Lam chang

La tht bénh tiéu tién di ludn, nhiéu 1an, ngan rit, nho rét ting giot, dau
budt, mudn dai ra khong hét, bung dudi dau lan dén eo lung. LAm chung
thuong chia 1am 6 loai: khi 1am, thach 1am, huyét 1am, nhiét 1am, cao 1am va
lao 1am. Trong méi lién hé vdi YHHD thi cac chiing nhiém trung dudng tiét
niéu, soi tiét niéu cia YHHD tuong ¢ng vai ching 1am caa YHCT [61], [62],
[64], [67], [68].

TSLT-TTL giai doan cd ton thuong thuc thé, bang quang gian va co
nudc tiéu ton du thi ngoai dai kho, c6 thé co dau hiéu nhiém trung tiét niéu
gdy dai budt, dai rat, twong ing v4i “chting 1am” (nhiét 1am) cua YHCT.
Nudc tiéu @ lai 1au ngay c6 thé sinh ra chimg “thach 1am”, “huyét 1am”, 1a
nhitng bién chiang cua TSLT-TTL.
1.2.2.3. Di nigu

Di niéu la chi chtng trang ma nudc tiéu tu bai tiét khéng chiu su khdng ché
caa Y thic con ngudi, nudc tiéu tu ri ra, hay dai dam. Pai dim thuong thay &
tré em, ching di tiéu ludn khdng nin duoc phan nhiéu gap ¢ ngudi cao tudi.
Bénh c6 quan hé tryc tiép vai than va bang quang, néu than khi hu hoic bang
quang khong ché udc dugc s& gay nén bénh [61], [62], [67], [68].

TSLT-TTL giai doan ton thuong thuc thé nang, thanh bang quang mong,
méat truong lyc, thé tich NTTD tang, di tiéu nhiéu lan, cé khi dan dén dai ri
lién tuc do nudc tiéu tran diy bang quang gidn cing. Giai doan nay tuong @ng
véi “di nidu”.

Qua nghién ciu cac khai niém vé “lam chimg”, “long bé&” va “di niéu”
cua YHCT, chlng ta thiy bénh Iy TSLT-TTT lién quan dén ca 3 khéi niém
trén [25], [26], [63], [65], [68], [69].
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1.2.3. Nguyén nhan va bién ching luan tri caa ting sinh lanh tinh tuyén
tién liét theo y hoc cé truyén
1.2.3.1. Nguyén nhan

Biéu hién long bé trong TSLT-TTL chu yéu do réi loan khi hoé thuy
dich va bai xuat nudc tiéu, do vay nhitng nguyén nhan 1am réi loan chiic ning
cua than va bang quang thi déu cé thé 1a nguyén nhan gay bénh. Ngoai vai trd
cua tang than trong viéc khi hoa bang quang thi con vai tro cua tro luc hru
hinh 1a khéi ting sinh cua TTL, diéu nay c6 lién quan dén dam két, khi huyét
T tré & ha tiéu. Nguyén nhan cia ching 1am thuong do thap nhiét tich tu tai ha
tiéu lam tré ngai chire nang khi hoa cua bang quang, con di ni¢u thuong la do
than khi hu khong khi hoa dugc bang quang gay nén. Nhu vay, nguyén nhan
cua TSLT-TTL gém: tang phu hu nhugc ma dac biét la than khi hu, khi hoa
bang quang kém; dam troc huyét & va thap nhiét & tré & ha tiéu [64], [67],
[68], [69], [70], [71].
1.2.3.2. Bién chang lugn tri

TSLT-TTL tuong Gng véi “long bé”, “di niéu” ciia YHCT, trén 1am sang
thuong c6 cac ching rdi loan tiéu tién nhu: di tiéu kho, tiéu rat, tiéu dém, tiéu
nhiéu lan... bénh 1au ngay c6 thé dan dén cac bién ching nhiém khuan, soi tiét
niéu... véi cac ching trang nhu tiéu dau budt, tiéu rat, tiéu ra mau, bi dai...
tuong ang voi “ching 1am”, ching bé trong “long bé” ctia YHCT.

Nguyén nhan cua long bé 1a do cong ning khi hoa cua than khi va bang
quang suy giam. Binh thuong, thuy dich théng qua su thu nap ¢ vi, van hoa ¢
ty, thang 1én Phé, Phé tic giang toi than. Nho sy khi hoa cua than khi, thuy
dich duoc phan thanh thanh va troc: phan thanh I&n phé, hoan nguyén thanh
tan dich dé str dung phan bé toan than, phan troc ha tri xudng bang quang roi
bai xuat ra ngoai thanh nudéc tiéu. Bang quang 1a noi chira niéu dich, lai 1a pha
quan |y xuat nap nudc tiéu, sy bai xuat nude tieu 1a nho vao su khi hoa cua
bang quang. Bang quang va than c6 quan hé biéu ly. Su phat sinh céc chang
trang cua “long bé” trong TSLT- TTL c6 lién quan truc tiép dén su suy giam
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cong nang khi hoa cua than va bang quang. Nhu vay, thdn hw, khi hoda bang
quang kém 1a nguyén nhan hang dau duoc dé cap dén cua chimg “long bé”
trong TSLT-TTL, khi diéu tri can phai b than, ting cuong khi hoé bang quang.

Trong TSLT-TTL, ngoai vai tro cua tang than trong viéc khi hoa bang
quang thi con vai trd caa tré luc hitu hinh 13 khi tang sinh ctia TTL chén ép,
theo YHCT, diéu nay co lién quan dén dam két, khi huyét @ tré o ha tiéu 1am
cho mach lac & ha tiéu bi chén ép, tac tro, 1am tiéu tién khéng thang.

Nhu vay, theo quan niém cua YHCT, dam két, khi huyét i tré 6 ha tiéu
cling 1a mot nguyén nhan quan trong gay ra chung long bé trong TSLT-TTL.
Vi vay trong phap diéu trj cling can cd bién chiing rd rang, ngoai b than ciing
can phai nhuyén kién, tan két, tiéu tri tich tré thi méi cé hiéu qua.

Bénh lau ngay thay di tiéu dau budt, tiéu ndng (nhiét 1am); tiéu ra can soi
(thach 1am); tiéu mau (huyét 1am); hoic bi dai (niéu bf) thi thuoc vé cac bién
chtng caa bénh. .. 1a ddu hiéu cua nhidm tring duong tiét niéu. Giai doan nay
c6 thé thdy twong (ng véi “ching 1am” (nhiét 1am) cia YHCT. Nuéc tiéu G
lai 1au ngay co thé sinh ra chung “thach 1am”, “huyét 1am”, 1a nhiing bién
ching cua TSLT-TTL. Nhu vay, mot nguyén nhén nira cia TSLT-TTL theo
YHCT, dic biét khi ¢ nhiém triing tiét niéu kém theo 1a do thap nhiét udt két ¢
ha tiéu, diéu tri can thanh thap nhiét ha tiéu [69], [71], [72], [73].

Trong TSLT-TTL, thdn khi hw, dam troc huyét i 1a céi goc (bdn) cria
bénh. Con cac biéu hién 1am sang nhu di tiéu kho, tiéu tién khong thong,
nwéc tiéu ra nhé giot... la biéu hign ngen (tiéu) cia bénh. Bénh lau ngay
thay di tiéu dau budt, tiéu nong (nhiét 1am); tiéu ra can soi (thach 1am); tiéu
méu (huyét 1am); hozc bi dai (niéu bi) thi thudc vé cac bién ching cia bénh.

Nhu vay, bién chiang cua TSLT-TTL cin ctr vao 3 luan diém chinh, d6
|a: Thdn hw, dam troc, huyét i tré 1a gdc cua bénh (ban); Tiéu tién khong
thong la biéu hién ching trang dién hinh caa bénh (tiéu); Cac bién ching cua
bénh nhu 14 nhiét 1am, thach 1am, huyét 1am va niéu bi.
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* Thédn hw, dam troc, huyét

* Thdn hu: than cha thuy, tang tinh, thu nhan tinh cua luc pha ngii tang
ma tang trir lai. Than 1a goc cua sinh ménh, 1a noi thuy hoa 4m dwong cing
ngy, c6 chirc ning sudi 4m, nudi dudng ngii tang luc phu [67], [74], [75],
[76], [77]. TSLT-TLT thuong gap ¢ ngudi cao tudi, theo YHCT, khi nguoi ta
qua tudi trung nién thi than khi bt dau suy, chic ning khi hoa cua than giam,
anh huong téi cong niang khi hoa cia bang quang 1am bai tiét nudc tiéu bi
dinh tré dan t6i rdi loan di tiéu ma sinh bénh. YHHD ciing cho rang su thay
doi noi tiét khi vé gia trong co thé nam gisi dong vai trd quan trong trong co ché
bénh sinh ciia TSLT-TTL - gia thuyét nay ciing gidng véi vai trd tang than trong
co ché bénh sinh ctia bénh theo quan diém caa YHCT [68], [69], [71].

* Pam troc: dam troc sinh ra do chuc nang cua tang ty bi suy giam do
cac nguyén nhan & trén, hoic sau tudi trung nién, luc phu ngii tang bat dau
suy nén ty khi ciing suy yéu. Ty mét chirc ning kién van, thuy thap dinh tré
lai & bén trong dé ngung tu thanh dam. Sau tudi trung nién than hinh ciing
thuong day da (phat phi), thé chat bj khi hu dam troc ciing 1a thuong thay.
Pam troc & két ¢ ha tiéu ma sinh ra bénh.

* Huyét i#: tudi cao, than khi suy nhuoc, chic nang ngii tang luc phu that
thuong, trong d6 c6 tam khi hu suy, khong c6 sy khich 1&, ¢6 dong huyét di
trong 10ng mach, dong huyét chay cham ma @ lai, troc & két hop véi nhau,
mach lac khdng thong, cang lam khi huyét @ tré. Huyét &, dam troc két hop
véi nhau, mach lac bi tré ngai do bi chén ép cung sinh ra bénh [68], [70],
[71], [73]

* Tiéu tién khong thong: tiéu tién khong thong 1a dic trung 14m sang
cha yéu ciia TSLT-TTL. Bénh nhan di tiéu kho khan, phai ran khi di tiéu, thoi
gian di tiéu l4u, nudc tiéu nho giot kho ra, tia nuéc tiéu yéu... Nguyén nhan la do
khi hoé ctia than va bang quang bi réi loan va lac mach niéu dao bi chén ép.
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* C4c bién chitng: TSLT-TTL lam cho tiéu tién khdng théng, hay gay
dong nudc tiéu ¢ trong bang quang, 1au ngay sinh ra thap nhiét gay nén ching
nhiét 1am, thach 1am, huyét 1am va bi dai (niéu bf).

* Nhiét 1am: tiéu tién kho ra, nuée tiéu tang trix @ lai ¢ bang quang, 1au
ngay sinh ra thap nhiét bang quang gay nén chang nhiét 1am, bénh nhan di
tiéu budt, rit, dau rat, nude tiéu vang, duc.

* Thach 1am: bai tiét khong théng, nudce tiéu @ tré sinh ra thap nhiét 1au
ngay hun ddt thanh soi, hodc 1a vi di tiéu kho, tiéu dau budt nén bénh nhan
han ché uéng nudc cang tao diéu kién hinh thanh soi sinh ra ching thach 1am.
Bénh nhén di tiéu dau bubt, ddng thoi cd thé thay cin soi ra theo nudc tiéu
[67], [68].

* Huyét 1am: TSLT-TTL di ¢6 xuét hién bién chang nhiét 1am hay thach
1am hay khong thi déu c6 thé 1am ton thuong dén bang quang, 1am cho mach
lac bi ton thuong nén c6 thé thay hién tuong di tiéu ra mau.

* Nigu bi: do dam troc huyét & két lai 1am bit tic gay nén niéu bi, trong
duong véi khoi tang sinh TTL chén ép gay luu trit nudc tiéu ton du trong
bang quang cia YHHD. Hoic do bénh lau ngay khdng khoi, nudc tiéu tich tu
lai gdy thanh doc 1am ton thuong tang phu ma dic biét 1a than, anh huong dén
tac dung khi hoé caa than, 1am tré ngai dén qua trinh sinh ra nudc tiéu ma gay
nén niéu bi vi bang quang khong c6 nudc tiéu, day ciing chinh 1a bién chang
suy than & giai doan cubi theo YHHD [67], [68], [78], [79], [80], [81].
1.2.3.3. Nguyén tdc diéu tri ting sinh lanh tinh tuyén tién liét theo YHCT

Trong cac y van co, diéu tri lung bé (long bé) lay tiéu tién khong
thong, dai nho giot 1am chang trang dic trung, thé hién duong 16i bién
chiing va nguyén tic diéu tri. Qua nhiing bién chung, luan tri ching lung
bé cua cac y gia co6 xua dd cho thay nguyén tic cin ban, duoc dé cap
nhiéu nhat nhat van la:
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“Phi1 di théng vi dung” (vi phii 14 co quan truyén tong nén nhat dinh phai
thong): nham dat dwoc muc tiéu 1a phai “thong” thi dung phép cong ta khi
thuc chieng va bd hu khi hu ching.

“Tri bénh tat cau ky ban” (chita bénh phai tim ngudn gbc cua bénh),
song “cap tac tri ky tiéu”, vi trong TSLT-TTL theo YHCT chu yéu thay biéu
hién “tiéu” - 1a nhitng rdi loan tiéu tién 1a chinh, (con theo YHHD lai thay
“ban” - 14 sy ting sinh cua tuyén tién liét 1a chinh).

Ngay nay, can ctr vao Iy luan caa YHCT két hop véi nhiing hiéu biét vé
TSLT-TTL theo YHHD, diéu tri cin ctr vao ngudn goc sinh bénh va co ché
bénh sinh caa bénh, gdm céc nguyén tic chinh sau [69], [81], [82], [83]:

* Bg thdn, hogt huyét hod i, nhuyén kién tan keét

Than hu, huyét & dam két 1a nguyén nhan cin ban caa TSLT-TTL theo
YHCT, chinh vi vay phép diéu tri can bo than, ting cuong khi hod bang
quang, bén canh d6 can phai nhuyén kién tan két, 1am mém va lam tiéu nho khéi
tich tu méi 1a diéu trj vao cai goc cua bénh [82], [83], [84], [85], [86], [87].

* Thanh tam tiéu, khi hoa bang quang

O ha tiéu thap nhiét & két, chizc nang khi hoa cua bang quang bi giam
sut thi phai diéu tri thanh loi thap nhiét, tang cuong khi hoa bang quang [79],
[80], [83], [84], [85].

* Thanh lgi chuyén ho4, chira theo ching

Trén 1am sang con tuy theo cc ching trang biéu hién nhu nhiét 1am, thach
lam, huyét 1am, niéu bi ma c6 thém cac phap diéu tri phéi hop khac nhau:

- B4i véi nhiét 1am thi phai ding phap thanh nhiét thong 1am

- Bdi véi thach 1am thi phai dung phap bai thach théng 1am.

- Béi voi huyét 1am thi phai dung phap lwong huyét, chi huyét théng 1am
[79], [80], [82], [83], [85].
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1.2.4. C4c thé 1am sang cia ting sinh lanh tinh tuyén tién liét va diéu tri

theo y hoc cé truyén
1.2.4.1. Thé thgn khi hw

Triéu chirng: Tiéu tién nhiéu lan khong thong, di tiéu thuong khong hét
bai, nho giot khé di, stc bai tiét yéu, lung gbi dau moi, vang dau, hoa mit,
tinh than moi mét, it ngu, hay mé, sic mit tai nhot, ludi héng nhot, réu luoi
tréng, mach xich trim té hodc tram tri.

Phdp diéu tri: On duong, ich khi, bo than, thong 1am

Bai thuéc: Té sinh than khi thang gia vi (Hoac Than khi hoan gia vi).

Thuc dia 169 Hoai son 129
Son thu 89 Dan bi 8¢

Phuyc linh 129 Trach ta 129
Nguu tat 12g Xa tién tir 12g
Kim ngan hoa 169 Ngti gia bi gai 169

Chdm ciru: Cham bo, dn chdm Than du, Ménh mdn, Quan nguyén [73].
1.2.4.2. Thé dam tré huyét i

Tri¢u chieng: Tiéu nhiéu 1an, khdng théng, dong tiéu nho nhu soi chi, dut
quang hoac di tiéu nho giot, tiéu dau kém day chudng bung dudi.

Chét ludi tim hodc d6 sam, réu ludi trang, co diém & huyét, mach sap.

Phdp diéu tri: Thanh loi ha tiéu, hoat huyét hda &, nhuyén kién tan két.

Phwong thuoc: Thuong dung bai Tiéu ké am tur gia giam.

Sinh dia 20g Tiéu ké 20g
Hoat thach 20g Moc thong 129
B6 hoang (sao den) 12g Ngau tiét 129
DPuong quy 129 Chi to 10g
Chich cam thao 69

Chédm ciru: Cham ta Quan nguyén, Nhién cdc, Huyét hai [73].
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1.2.4.3. Thé thdp nhigt
Do thap nhiét uat két & bang quang lam cho khi héa bat lgi, sy dong mo
that thuong, tan dich bj hun d6t tén thuong. Bénh do ngoai cam thap ta hoic
an udng khong diéu do, thap nhiét tir trong sinh ra don xuéng bang quang.
Triéu chizng: Bénh nhan di tiéu khd, mdi lan di co cam gidc dau budt, di
tiéu nhiéu lan trong ngdy, nudc tiéu it, vang, doi khi d6 va duc, bung duéi dau.
C6 thé sét, khat nudce, dai tién tao, chat ludi do, réu ludi vang, mach hoat s4c.
Phdp diéu tri: Thanh nhiét hoa thap, théng loi bang quang.

Phwong thuéc: Bai thude thuong ding 1a bai Bat chinh tan gia vi.

Xa tién tir 169 Moc thong 129
Hoat thach 169 Chi tur 10g
Pai hoang ché 89 Cam thdo 69

Kim ngén hoa 164 Lién kiéu 12g

Chdm ciru: Cham ta Quan nguyén, Khi hai, Trung cuc, Khuc ¢t [73].

1.3. TONG QUAN CAC NGHIEN CUU PIEU TRI TANG SINH LANH
TINH TUYEN TIEN LIET BANG THUOC Y HQC CO TRUYEN

Cac thudc thao moc hién nay duoc dung rong rai do hiéu qua tot trén
bénh nhan TSLT-TTL vi ¢c6 tac dung chong viém, loi tiéu va hau nhu khong
c6 tac dung khdng mong mudn. Mot sb thude da duoc nghién cau:
1.3.1. C4c nghién ciru ¢ trong nwoc
1.3.1.1. Cac nghién ciu diéu tri TSLT-TTL bang Trinh ni hoang cung

* Nghién cizu ciia Nguyén Xuan Huwong [88], [89]

T nam 1995 dén 1998, Nguyén Xuin Hudng da bude dau nghién ctu la
trinh nir hoang cung diéu tri 158 bénh nhan u xo TTL tai bénh vién Hitu nghi
Viét X6, d3 bao cdo nghiém thu dé tai cap bo nam 2001. Két qua kha va tét

chiém 97%. Céc triéu ching 1am sang dwoc cai thién dang ké, kich thudc
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TTL giam. Pay ciing 1a nghién ctru budc dau cho nhiing nghién cau vé trinh
nir hoang cung sau nay.

* Nghién cizu vién nang trinh niz hoang cung cua Lé Anh Thu

Nam 2004, Lé Anh Thu va cong su da nghién cuu vién nang chua
ancaloid toan phan cua la trinh nir hoang cung trén 52 bénh nhan TSLT-TTL,
tai khoa N6i Bénh vién YHCT Trung Uong trong 60 ngay.

Két qua cho thay loai kha va tét dat 96,1%, cai thién diém IPSS giam tur
21,32 xudng con 8,48 diém; thé tich nudc tiéu ton du giam tir 11,86 xudng
con 4,3ml. Tac dung 1am giam thé tich tuyén tién liét caa thudc trén siéu am
con chua c¢6 ¥ nghia théng ké [90].

* Nghién cizu cia Tran Pirc The va céng Sw

Nam 2005, Tran Dac Tho va cong su tién hanh diéu tri bang vién nang
Crila chiét xuat tir 14 trinh nit hoang cung trén 157 bénh nhan TSLT-TTL
trong 2 thang cho thay c6 cai thién tét vé 1am sang: diém IPSS giam déng ké
tir 19,45 £ 5,22 diém trude diéu tri xuéng 7,81 + 3,71 diém, thé tich TTL trén
siéu am giam tir 38,97 + 14,32 cm® trude diéu tri xudng con 35,06 + 15,01
cm® sau diéu tri, tuy nhién chua c6 ¥ nghia thong ké [91].
1.3.1.2. Nghién cizu bai thuéc “Thégn khi hoan”

Nam 2003, Nguyén Thi TG Anh va cong sy dd nghién ctu diéu tri 42
bénh nhan TSLT-TTL bang bai thuéc “Than khi hoan gia giam”. Két qua sau
1 thang diéu tri, c4c triéu chimg 1am sang duoc cai thién, diém IPSS giam tur
21,0 xudng con 11,75 diém; diém chat luong cudc séng (QoL) loai nang tir
9,5% giam con 2,4%; luu luong dong tiéu tang tir 4,56 ml/s 1én 8,98 ml/s, thé

tich nudc tiéu ton du giam tir 16,52 ml xudng con 8,35 ml [92].
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1.3.1.3. Nghién cszu bai thuéc MPO5 ciza Nguyén B& Qué

Nguyén B& Qué va cong su (2006) nghién ctu bai thuéc MPO5 gom
Thach vi, Kim ngan hoa, Bach hoa xa thiét thao, Nguu tat, Vuong bat luu
hanh, Tam that, Ngai tugng dé diéu tri TSLT-TTL. Sau 1 thang diéu tri, diém
IPSS giam tir 16,34 + 5,47 xudng con 11,31 + 5,39 diém. Diém QoL tir 3,94 +
0,94 xubng 2,91 + 1,15 diém. Luu luong dong tiéu ting tir 5,54ml/s Ién
8,11ml/s. Thé tich TTL giam tir 34,99 + 5,75cm® xudng 28,13 + 4,02cm® [93].
1.3.1.4. Piéu tri TSLT-TTL bang thuéc cém “Tién ligt thanh gidgi”

Nghién ciu cia Nguyén Thi Tan nam 2008. Py 1a bai thudc c6 Xuat xur
tir bai “Tt diéu hoan” gia thém cac vi: Pan sdm, Vuong bét luu hanh, Bach
hoa xa thiét thao, Hong hoa. Nghién ctru duoc thuc hién trén 73 bénh nhan
trong 60 ngay. Két qua sau 2 thang diéu tri cho thay bai thudc c6 tac dung cai
thién tot cac triéu ching 1am sang. Tong diém IPSS giam tir 24,32 + xudng
con 4,67 diém; Luu luong nudc tiéu trung binh ting tir 2,75ml/s 1én 9,25ml/s;
Thé tich nudc tiéu tén du giam tir 72,15ml xubng con 9,35ml; Thé tich TTL
sau 2 thang giam tir 43,54cm® xudng con 31,15cm>[94].
1.3.1.5. Nghién ciu diéu tri TSLT-TTL bang “Tra tan Thuy Long”

Nghién ctu cua Tran Lap Cong nim 2011, dung “Tra tan Thuy Long”
thanh phan gom c6: Thuy xuong bo, Bién xtc, Cén bd, Nguu tat, Tang phiéu
tiéu, Ty giai, O dugc, Vuong bat luu hanh. Nghién ctu trén 117 bénh nhan
trong 6 tuan. Két qua cho thiy sau diéu tri, diém trung binh IPSS giam ti
22,63 + 5,12 xuéng con 9,52 + 3,88 diém; Piém CLCS trung binh cai thién tur
3,98 + 0,98 Xuéng con 2,08 + 0,85 diém; Luu luong nudc tiéu tang tur 3,59 +
2,29ml/s 1én 6,99 + 2,53ml/s; Thé tich nudc tiéu ton du giam tir 38,99 +
11,93ml xudng con 16,13 + 10,74ml; Thé tich TTL trung binh sau 6 tuan diéu
tri giam tir 40,54 + 7,01cm?® xuéng con 28,02 + 6,44cm°®[95].
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1.3.1.6. Piéu tri TSLT-TTL bang bai thuéc “Té sinh thgn khi thang”

Nghién ctu cua Lé Thi Huong va Nguyén Thi Thu Ha (2014) trén 30
bénh nhan TSLT-TTL, dung bai thuéc Té sinh than khi dudi dang thubc sic
trong 30 ngdy. Nhém dbi ching duoc ding Xatral 5mg uéng 2 vién/ngay chia
2 lan trong 30 ngdy. Nghién ciru duoc tién hanh tai khoa Noi bénh vién
YHCT Trung wong. Két qua cho thay bai thudc cé tac dung cai thién tdt cac
triéu chitng vé ri loan tiéu tién, diém IPSS trung binh tir 20,07 + 7,98 diém
xudng 9,67 + 4,62 diém, diém QoL trung binh tir 3,67 + 0,88 diém xubng
1,84 + 0,83 diém. Bai thuoc c6 tac dung cai thién dang ké cac ching trang
cia YHCT nhu: An, tiéu dém, dai tién, dau lung cua bénh nhan TSLT-TTL
thé than khi hu nhung thay bai thudc 1am thay d6i chua c6 y nghia thong ké
vé thé tich TTL so véi trude diéu tri (p > 0,05) [96].

1.3.2. Cac nghién cwru ¢ nwéc ngoai

1.3.2.1. Piéu tri bang phdp “nhuyén kién tan két, thanh nhiét li thap”
Tudng Hoc Trung (Trung Qudc) (2001) nghién ctu phap “nhuyén kién

tan két, thanh nhiét loi thap” trong diéu tri 217 bénh nhan bi TSLT-TTL trong

2 thang. Bai thudc nghién ciu gom:

Thuy diét 159  Xuyénnguutit  20g
Xuyén son giap 15¢ Sinh dai hoang 69
Tay duong sam 10g Sinh cam thao 69
Dao nhan 129  Hau sdng 309

Két qua khoi 71 bénh nhan, c¢6 hiéu qua 115 bénh nhan, hiéu qua kém 20
bénh nhan va khéng hiéu qua 11 bénh nhan [97].
1.3.2.2. Diéu tri bang bai thuéc “Song trach thang”
Quéch Nguyén Ky va cong su da nghién ciru 100 trueong hop TSLT-

TTL véi nhém nghién ctitu gdm 60 bénh nhan, dung bai “Song trach thang”:
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Trach lan 15g B6 cong anh 15g
Trach ta 15g Xich thugc 159
Bach hoa xa thiétthao  20g Dao nhan 159
Xuyeén luyén tir 159

Thoi gian diéu tri 40 ngay. Nhom dbi chimg dung “Nhi ndi sa hoang” 1g
mdi ngay udng chia 2 lan, liéu trinh diéu tri nhu trén. Két qua cho thay c6
hiéu qua tot 1a 84 truong hop, c6 chuyén bién 1a 19 trudng hop va 5 truong
hop khong c6 hiéu qua, khdng khéc biét so véi nhom dbi chuang [98].
1.3.2.3. Diéu tri bang “Niéu lim giao nang”

Nhiép Chi, Tang Hung Vi va cong su (2003) da dung “Niéu 1am giao
nang” duoc ché tir c4c vi thubc: Tam that, Kim tién thao, Nguu tat, Pan sam,
Hoang ky. Nghién ctru dugc thuc hién trén 60 bénh nhan TSLT-TTL dugc
chia ngau nhién thanh 2 nhdm véi ty 1é 2/1: Nhom NC: 40 bénh nhén diing
“Niéu 1am giao nang” 2 vién/lan x 3 lan/ngay; Nhom chang: 20 bénh nhan
dung hoan “Tién liét khang” do Xuong bao ché thudc bao vé stc khoé Con
Minh, Trung Qudc san xuat, 2 vién/lan x 3 lan/ngay x 2 thang. Két qua thay ty
1& ¢6 hiéu qua & nhém NC 1a 86,25%, twong dwong nhom doi ching [99].
1.3.2.4. Bai thuéc “Bé dwong hodn ngii thang”

Hoang Hiru Long (2012) da nghién ctu bai thudc nay trén 32 bénh
nhan TSLT-TTL. Bénh nhan duoc ubng thudc mdi ngay 1 thang. Sau 30 ngay
diéu tri, két qua tot dat 25%, kha 1a 65,6%, trung binh 1a 9,4% [100].
1.3.2.5. Cac nghién cizu bai Qué chi phuc linh diéu tri TSLT-TTL

Nghién ctru ciia Banh Thé Kiéu, Chu Lap Tan, Trinh Hoa (Trung Qudc)
(2007) trén 1am sang diéu tri 100 bénh nhan TSLT-TTL diéu tri bang Qué chi
phuc linh hoan trong 2 thang cho thay c6 cai thién tot cac triéu chang 1am

sang nhu di tiéu kho, tiéu nhiéu lan [101].
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Nam 2008, Tuéng Vinh Vi, Nhac Tén Tuong va cong su diung Qué chi
phuc linh thang gia vi diéu tri 54 bénh nhan TSLT-TTL. Bai thubc gdm Qué
chi, Phuc linh, Pan bi, Thuoc duoc, Pao nhan gia Hoang ba, Thuy diét, Miét
giap lwong bang nhau, 1dam hoan ngay udng 15g trong 2 thang. Két qua cho
thay c6 19 bénh nhan dat hiéu qua tbt, 24 bénh nhan c6 hiéu qua va 11 bénh
nhan khdng c6 hiéu qua. Tong suat hiéu qua 1a 79,6% [102].

Vuong Thanh, Pham Tién (2009) cling bao cdo 62 ca TSLT-TTL duogc
diéu tri bang Qué chi phuc linh thang gia cac vi Xuyén son giap 10g, Lé chi
hach 15g, Xa tién tir 15g va Hai tao 15g. Bénh nhan ding thudc thang sau 2
thang thay cai thién tot cac triéu chiing 1am sang va 1am nho khdi tuyén tién
liét tang sinh trén siéu am [103].

Nhitng nam gan day, Qué chi phuc linh tiép tuc dugc nghién phdi hop
véi céc ché pham khac dé phi hop véi céc chiing trang 1am sang cua TSLT-
TTL. Nam 2011, Giai Pham Khai, Yén Cat Xuan da dung Qué chi Phyc linh
hoan phéi hop véi Hoat chat Xuyén khung diéu tri 120 bénh nhan TSLT-
TTL. Két qua cho thdy c6 46 bénh nhan c6 hiéu qua tét chiém 38,3%:; 61
bénh nhan cé hiéu qua chiém 50,8%. Tong suat hiéu qua 1a 89,2% [104].

Nam 2012, Luu Thanh, Ly Ldi (Trung Quéc) nghién ctru ding Chén vil
thang hop Qué chi phuc linh hoan diéu tri TSLT-TTL cho nhitng bénh nhan
bi TSLT-TTL thé ty than dwong hu [105].
1.3.2.6. Nghién cizu thuéc bé thdn dao troc (BD) diéu tri TSLT-TTL

Vuong Diing, Ton Pai La4m va cong su (2015) di nghién ctiu diéu tri
TSLT- TTL bing thudc Bé than dao troc (BD), gém: Sinh hoang ky 20g; Vuong
bat luu hanh 20g; Tho ty tir 10g; ich tri nhan 10g; Hoang ba 10g; Hoang cam
10g; Ngii vi tir 10g; Xa tién tir 10g; Qué chi 10g; M tién thao 20g; O dugc 10g.
120 bénh nhan TSLT-TTL chia lam 2 nhém: Nhém ching gom 55 bénh nhan
ding 4mg doxazosin (Cardura) hang ngay va nhém NC duoc ding thudc thang
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BD (1 thang/200ml chia 2 lan/ngay) trong 4 tuan. Sau diéu tri, nhém NC c6
diém IPSS giam tir 18,15 + 2,99 xubng con 10,18 + 3,29; luu lwong dong tiéu
(Qmax) ting dang ké tir 8,25 + 1,91 ml/s 1&n 16,38 + 2,93 ml/s; luong nudc ticu
ton du giam tir 46,81 + 3,38ml xudng con 30,51 + 2,15ml; So véi nhém ching,
céc chi s6 IPSS, QoL, Qmax, lugng NTTD déu cai thién co ¥ nghia thong ké
(p<0,05) [106].

Ngoai ra, nhiéu nghién ctru khac ciing tap trung vao phap nhuyén kién
tan két dé diéu tri thay c6 hiéu qua tét nhu nghién ctu cia Dong Kién Tén,
Phi Truong Lap Québc (2011) dung Tién liét nhuyén kién phuong diéu tri phi
dai lanh tinh tuyén tién liét [107].

1.3.2.7. Nghién cizu phéi hep thuéc Trung Tay y diéu tri TSLT-TTL

Nghién cau caa Han Bang, Truong Xuin Giang, Vuong Huy (2015), tai
Khoa tiét niéu, Bénh vién Fuxin, Tinh Liéu Ninh, Trung Quéc. 100 bénh
TSLT-TTL chia 2 nhém: nhém chung 48 bénh nhan ubng finasteride
5mg/ngay; Nhém NC 52 bénh nhan phédi hop udng finasteride 5mg + thudc
diéu tri TTL dang thang sac gom: Cau ky tir 15g, Trach ta 15g, Vuong bt luu
hanh 15g, Pao nhan 15g, Nhii huwong 10 g, Bai tuong thao 10g, Xich thugc
15g, udng ngay 1 thang, 150ml/lan x 2 l1an/ngay trong 2 thang.

Két qua: Nhom chiing 6 21 bénh nhan dat hiéu qua tt, 12 bénh nhan c6
hiéu qua, 15 bénh nhan khong c6 hiéu qua, tong suat hiéu qua la 68,8%.
Nhém NC dung phdi hop ¢6 35 bénh nhan dat hiéu qua tt, 11 bénh nhan c6
hiéu qua va 6 bénh nhan khong cé hiéu qua, tong suat hiéu qua dat 88,5% cao
hon c6 ¥ nghia so véi nhém chi ding thuéc YHHD don thuan véi p < 0,01.
Nhu vay, hiéu qua diéu tri TSLT-TTL bang phdi hop thudc 1a c6 ¥ nghia
[108].
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1.4. TONG QUAN VE BAI THUOC NGHIEN CUU

1.4.1. Co sé khoa hoc xay dung bai thudc nghién cieu

TSLT-TTL thuong gip ¢ nam gidi tudi cao voi dic trung ctia bénh 1a rdi
loan bai tiét nude tiéu, biéu hién cac triéu ching nhu tiéu tién luong it, nudc
tiéu nho giot, di tiéu nhiéu lan, tiéu dém nhiéu. Theo YHCT nguyén nhan
chinh cta ching nay la do khi hoa & bang quang khong thong loi. Bang quang
mudn bai xuit duge nudc tiéu phai nho vao sy khi hoa cta than, sy 6n 4m cua
than duong. O nguoi cao tudi, thuong co biéu hién cua than duong hu, than
khi hu. Than 1a gdc cua thuy hoa, than duong hu, ménh mén hoa suy khong
6n am dugc bang quang, 1am khi hoa bang quang suy giam, thaty dich dinh tré
dan dén r6i loan di ticu. Ngoai ra, huyét  khi tré & ving ha tiéu ciing lam anh
huong t6i khi hod clia bang quang lam can trd tdi duong dao thai nude tiéu.

Nhu vay, than khi hu, than duong hu, khi hoa bang quang kém, huyét @,
dam két, khi tré o ha tiéu la nhitng nguyén nhan chinh dan tgi TSLT-TTL.

Trén co s& Iy luan nay, bai thudc nghién ciru “Tién liet HC” duoc xay
dung tir bai Té sinh than khi phuong trong Té sinh phuong, 1a bai thudc cé tac
dung bo than, 6n duong, lgi thuy. Bai thuéc duoc gia giam dé phd hop véi
bénh sinh ctia TSLT-TTL theo ca YHCT va YHHD. Trong bai Hoai son, Son
thi ¢6 tac dung bo than; Tho ty tir dé 6n bo than duong; Qué chi 6n thong loi
niéu, lam tang suc khi hod bang quang; Xa tién, Y di, Trach ta dé loi niéu
thong 1am; Pao nhan, Vuong bat luu hanh, Nguu tat ¢ tac dung hoat huyét;
Lé chi hach, Tao giac thich cd tac dung tan két. Tac dung cua bai thudc 1am
bo than, giup khi hoa bang quang, tang stc loi niéu, 1am giam cac triéu chang
nhu di tiéu kho, tiéu rat, tiéu nhiéu lan dic biét tiéu vé dém. Cac vi thudc hoat
huyét tan két gidp tiéu trir cac khoi tich tré trong co thé, 1am mém va nho u

cuc, giai phong su chén ép do TSLT-TTL gay nén.
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1.4.2. Téng quan vé céc vi thuédc trong bai thudc nghién ciu
1.4.2.1. Dao nhan (Semen Pruni)

Nhan hat qua chin phoi kho cua cay Pao (Prunus persica (L.) Batsch.)
(Prunus davidiana (Carr.) Franch.), ho Hoa hong (Rosaceae). Vi kho, cam,
binh. Vao céc kinh tdm, can. Tac dung: Hoat huyét, kht @, nhuan trang. Chu
tri: sung dau do sang chén, t4o bon.

Nghién cizu dwrgc 1y: Nghién cau trén dong vat thuc nghiém thiy Dao
nhan c¢d tac dung chdng viém, chéng di ung, sét tring va tac dung &c ché su
dong méau [109].
1.4.2.2. Hoai son (Tuber Dioscoreae persimilis)

Ré cu phoi hay sdy khd cua cdy Cu mai (Dioscorea persimilis Prain et
Burkill.), ho Cii nau (Dioscoreaceae). Vi cam, binh. Vo ty vi, phé, than.

Téc dung: Bo ty, dudng vi, chi ta, sinh tan, ich phé, bo than, sap tinh.
Chai tri: kém an, tiéu chay, phé hu, ho suy@n, di tinh, d6i ha, tiéu khat.

Nghién cizu dwoc ly: Chat muxin hoa tan trong nudc, phan giai thanh
chat protid va hydrat cacbon, cé tinh chat bd. Hoai son con duoc dung dé
chita dai thao dudng. Nudc sic Hoai son c6 tac dung lam lanh vét loét miéng
suc vat [109], [110].
1.4.2.3. L¢ chi hach (Semen Litchi)

Hat qua cay Vai (Litchi chinensis Sonn.) Ho Bo Hon (Sapindaceae).

Téc dung: Hanh khi, tan két, khir han, chi thdng. Trj cac ching han sén,
bung dau, dich hoan sung dau, can khi uét tré, da day dau man tinh, khi huyét
u tré, bung dau khi hanh kinh va sau khi sinh.

Nghién cizu duwoc 1y: Cao chiét hat vai c6 tac dung diéu hoa nhing roi
loan vé chuyén hoa duong va 1am ha duong huyét mét céch rd rét trén chuot

cdng tring gay dai thao duong thuc nghiém [109].
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1.4.2.4. Ngwu tdt (Radix Achyranthis bidentatae)

R& da phoi hay sdy khd cua cdy Nguu tit (Achyranthes bidentata
Blume.), ho Rau gién (Amaranthaceae). Vi khd, toan, binh, vao can, than.

Téc dung: Hoat huyét théng kinh, manh gan cét, bd can than. Cha tri:
dau lung gbi, moi gan xuong; bé kinh, kinh nguyét khong déu, ting huyét ap.

Nghién ciru dioc 1y: Nguu tit ¢6 tdc dung chdng viém cip va man tinh
trén thuc nghiém, lam giam cholesterol mau ¢ tho, c6 tac dung gay co co tron
tr cung chudt lang. Trén ché va tho 6 tac dung ha ap, loi tiéu [109], [110].
1.4.2.5. Qué chi (Ramunlus Cinnamomi)

Canh phoi hay sdy khd cua cdy Qué (Cinnamomum cassia Presl.), ho
Long n&o (Lauraceae). Vi cay, ngot, tinh 4m, vao kinh phé, tam, bang quang.

Tac dyng: Giai biéu han, thong duong khi, 6n thong kinh mach, hoé khi.
Tri cam phong han, khi huyét @ tré, phu tiéu khong loi.

Nghién cizu duoc ly: Tinh dau qué chira cinnamaldehyd c6 tac dung diét
khuan. Cao nuéc qué c6 tac dung du phong su ting néng do protein trong
nudc tiéu ¢ chudt cdng trang bi viém than. Tinh dau qué va cao qué con co
tac dung chéng chang huyét khéi, chong viém, chong di tng. Cinnamaldehyd
trong tinh dau qué c6 tac dung uc ché sy phat trién cua khdi u & chudt nhat
trang [111].
1.4.2.6. Son thu (Fructus Corni officinalis)

Qua chin phoi hay siy khd, bo hat cua cdy Son thu du (Cornus
officinalis Sieb. et Zucc.), ho Thu du (Cornaceae).

Téc dung: B6 can than, ¢b tinh sap niéu. Chira di mong tinh, tiéu nhiéu Ian,
dai dam, dau lung gbi, U tai, m6 hdi nhiéu, phu nix khi hu, rong kinh, rong huyét.

Nghién ciru diwoc 1y: Cao Son thu c6 tac dung khang khuan, 1am ngung
ia chay ¢ chudt nhat trang. Nghién ctu cho thiy qua Son thu khé c6 tac dung

chéng viém cap va viém man tinh [109], [112].
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1.4.2.7. Tao giac thich (Spina Gleditschae)

Gai cay B6 két (Gleditschia australis Hemsl.)

Ho Vang (Caesalpiniaceae). Vi cay tinh 6n, vao kinh can, vi.

Tac dung: Thac doc, bai ning, hoat huyét tiéu thiing, trir dam. Chira cac
chtng ung, sang doc; Cac ching dau nhirc khép xuong do dam thap.

Nghién cizu duwoc ly: Nude sic gai bd két cd tac dung we ché tu cau vang.
Dich chiét véi liéu 60g/kg cho vao da day co tac dung tc ché té bao khéi u
trén chudt nhat trang thi nghiém [109], [111].
1.4.2.8. The ty tie (Semen Cuscutae sinensis)

La hat phoi khé cua day to hong (Cuscuta sinensis Lamk.), thuoc ho
Bim bim (Convolvulaceae). Vi ngot, tinh binh. Qui vao kinh can, than, ty.

Tac dung: Bo can than, minh muc, ¢6 tinh, cam ia chay.

Nghién ciru diroc ly: Cao nude to hdng vang ¢ tac dung chng viém trong
md hinh gay phl chan chudt cong trang bang carragenin. Nghién ciu ciing cho
thdy cao nudc hat to hong vang co tac dung lam cham xuét hién va cham phat
trién u nhi va giam ty I carcinoma trén chuét thi nghiém [109], [112].
1.4.2.9. Trach td (Rhizoma Alismatis)

Than ré khé cua cay Trach ta (Alisma orientalis (Sam.)Juzep.) ho Trach
ta (Alismataceae). Vi cam, ham, han, vao kinh than, bang quang.

Téc dung: Loi tiéu tién, thanh thap nhiét. Chita nhiét 1am tiéu tién it bi,
budt rat; phu thiing, dy trudéng, tiéu chay, dam am.

Nghién cizu duwoc Iy: Nudc sac va cao long Trach ta déu co tac dung loi
tiéu rd rét ca trén dong vat thuc nghiém va trén nguoi. Nudc sac Trach ta liu
20g/kg trén chudt cong trang trong 7 tuan 18 c6 tac dung lam giam triglycerid

trong mau, lugng mad ¢ cac tang phu va giam trong luong cua chudt béo phi.
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1.4.2.10. Vwong bt lwu hanh (Fructus Fici pumilae)

Qua gia cay Trau co (Ficus pumila L.). Thudc ho dau tim (Moraceae).

Vi ngot, tinh mat.

Tac dung: b than trang duong, cd tinh, hoat huyét, loi thap, théng sita.

Chura di tinh, li¢t duong, dau lung, viém tinh hoan, ung thiing.

Nghién cizu duwoc ly: Thi nghiém trén chudt nhat, polysaccarid cua qua
trau c6 co6 tac dung @c ché nhiéu loai té bao khéi u di dugc ciy ghép trén
chudt, 1am ting cudng phan tng mién dich caa chuot ca ¢ 16 binh thuong
cling nhu 16 da cay ghép khéi u [109].
1.4.2.11. Xa tién tr (Semen Plantaginis)

L4 hat cia cdy M2 dé (Plantago major L. var. asiatica Decaisne.), thudc ho
M3 dé (Plantaginaceae). Vi ngot, tinh lanh. Vao kinh can, than, tiéu truong.

Téc dung: Thanh thap nhiét, trir dom, loi tiéu, thong 1am, chi huyét. Tri
viém phé quan, viém bang quang, séi tiét niéu, tiéu tién ra mau.

Nghién citu diroc Iy: Nude sic Ma dé c6 tac dung loi tiéu, ciing c6 tac dung
khéng khuan, c6 tac dung thac day su di dong cua soi tiét niéu, chéng viém,
giam sy o tré nudc tiéu va gop phan thuc day sy bai xuat soi [109], [112].
1.4.2.12. Y di (Semen Coicis)

La nhan cua hat cay Y di hay cdy Bo bo (Coix lachryma-jobi L.), thuoc
ho Lua (Poaceae). Vi ngot, nhat, tinh hoi lanh. Vao kinh ty, vi, phé.

Téc dung: Kién ty bo phé, thanh nhiét, tham thap. Chita phu thiing, té
thap chan tay co rut, ia chay do ty hu, phé ung.

Nghién cizu duoc ly: qua Y di co tac dung tc ché sy phét trién caa khdi u, chdng
ung thu, 1am kéo dai thoi gian song ciia chudt da bi gay ung thu. Trén chudt nhat
trang, dang chiét bang aceton c6 tac dung Gc ché rd rét ung thu co tir cung.

Thanh phan c6 tac dung chéng ung thu 1a hoat chat coixenolid [109], [112].
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Chuong 2
CHAT LIEU, POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. CHAT LIEU NGHIEN CUU

* Thudc nghién ciru: Cém thude “Tién liét HC” c6 thanh phan gém 12
vi thudc ¢b truyén:

- Dang bao ché: thuéc dugc bao ché duéi dang coém tan, dong goi

20g/goi.
- Cong thtic pha ché cho 1 géi thudc com:
Duoc liéu Tén khoa hoc vi thuéc S6 lwong (g)
Dao nhan Semen Pruni 5
Hoai son Tuber Dioscoreae persimilis 6
Lé chi hach Semen Litchi 6
Nguu tat Radix Achyranthis bidentatae 6
Qué chi Ramunlus Cinnamomi 3
Son thu Fructus Corni officinalis 5
Tao giac thich Spina Gleditschae 6
Tho ty tir Semen Cuscutae sinensis 6
Trach ta Rhizoma Alismatis 5
Vuong bét luu hanh Fructus Fici pumilae 6
Xa tién tir Semen Plantaginis 6
Y di Semen Coicis 10
Ta duoc Vd 1 goi

Bao ché theo Duoc dién Viét Nam IV, chuy@n luan bao ché thudc com.
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Cac vi thudc trong nghién ctu duoc kiém dinh trude khi bao ché dat tiéu
chuan theo Dugc dién Viét Nam IV. C6 2 vi thudc Lé chi hach va Tao giac
thich vi chua c6 trong Dugc dién Viét Nam IV nén kiém dinh theo tiéu chuan
ctua Duoc dién Trung Qudc 2005.

Thudc cém “Tién liet HC” do Cong ty ¢6 phan Duoc pham Khang Minh,
Thanh phé HO Chi Minh san xuat. Thudc dat tiéu chuan co so sau giai doan
nghién ctu bao ché (Phu luc).

: YHa
¢ =X HA N,
0173 Tiey L VO,
9 Gdi zg, ET He
\6ng i,
MG g vio .
g, Eudng ™ My

B
Bdl/nggy chia 21,

- Liéu dung trén 1am sang: udng 2 goi/ngay chia 2 lan.
- Thoi gian diéu tri: 60 ngay.

* Thude d6i chieng trén 1am sang: Alfuzosin (Xatral):
- Nha san xuat: Sanofi Aventis

- Dang bao ché: vién nén 5mg

- Liéu dung: udng 2 vién/ngay chia 2 lan.

- Thoi gian diéu tri: 60 ngay.
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2.2. POI TUQNG NGHIEN CUU

2.2.1. Nghién ciru trén thuc nghiém

e Chudt nhit trang (Mus musculus) ching Swiss, thuan chung, ca hai
gidng, khoe manh, trong luong 18 - 22g do Vién Vé sinh dich t& cung

cap.

e Tho chung Newzealand White, ca hai giéng, khoe manh, trong luong
1,8 - 2,2 kg do Trung tAm chin nudi va cung cip dong vat thi nghiém

Pan Phuong, Ha Noi cung cap.

e Chudt cong tring chung Wistar, trong luong tir 150 - 180g, khoé manh,
ca hai giéng va chudt céng trang duc, truong thanh, khoé manh, trong

lugng 200g - 250g cua Hoc vién Quan Y cung cap.

bong vat thuc nghiém dugc nudi 7 ngay trudc khi nghién cau va trong
suét thoi gian nghién ctu bang thic an chuan danh riéng cho tung loai (do
Cong ty lién doanh Guyomarc’h-VCN va Vién Vé sinh dich té trung wong san
Xuat), udng nuéc tu do.

* Thudc va hda chat ding trong nghién ciu:

- Dung dich xét nghiém mau ABX Minidil LMG cua hdng ABX -
Diagnostics, dinh lwong trén may Vet abc™ Animal Blood Counter.

- Kit dinh lwong cac enzym va chat chuyén hoa trong mau: ALT (alanin
aminotransferase), AST (aspartat aminotransferase), bilirubin toan phan,
albumin, cholesterol toan phan, creatinin cia hdng Hospitex Diagnostics
(Italy) va hing DIALAB GmbH (Ao), dinh lugng trén may Screen master cua
héng Hospitex Diagnostics (Italy).

- Aspégic (DL-lysine acetyl salicylat) géi bot 100mg cua héng Sanofi

Aventis (Phap), methylprednisolon vién nén 4mg cua Pfizer. Cac hoa chat
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carrageenin, formaldehyd, natricloid va céc hoa chat khac dé nghién ctu tac
dung chéng viém trén thuc nghiém.

- Testosteron dang 6ng 100 mg/1ml, Bisphenol A tinh khiét (Merck -
Puc), dau 6 liu. Thude ching duong: Dutasteride vién nén 0,5mg cua Glaxo
Smith Kline.

- CAc hoa chat xét nghiém va lam tiéu ban mé bénh hoc.

- Céc hoa chat xét nghiém va 1am tiéu ban md bénh hoc, du tiéu chuan
phong thi nghiém - Truong Dai hoc Y Ha Noi.

Nghién ctu thuc nghiém duoc thuc hién tai phong thi nghiém caa bo
moén Duogc ly, Truong Pai hoc Y Ha Noi.

* May moc va dung cu phuc vu nghién ciru:

- Kim dau tu cho chudt udng, cbc chia vach, bom kim tiém 1ml.

- May xét nghiém huyét hoc Vet abc™ Animal Blood Counter

- May xét nghiém sinh hoa Screen - Master cia hing Hospitex
Diagnostic, Italy.

- Phi ké Plethysmometer No 7250 caa Hang Ugo - Basile (Italy).

- Can dién tir caa Nhat, @6 chinh xac 0,001 gam.

- Kinh hién vi quang hoc, tu say.

2.2.2. Nghién cwu trén 1am sang
2.2.2.1. Sé lwong bénh nhan nghién ciu

Nghién ctu 1am sang gém 72 bénh nhan duoc chan doan 1a TSLT-TTL
theo YHHD chia lam 2 nhom.

C& mau tinh theo cong thirc ding cho tha nghiém 1am sang caa WHO:
N1 =n2 = {[Z;. o V[2P(1-P) + Z NP1 (1-Py) + Po(1-Po)]}¥/( Py- Py)?
Trong do: nl: c& mau nhoém nghién cau

n2: ¢& mau nhom ddi chang
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Z1 - o Hé s6 tin cay 95% (= 1,96)
Z .. Luc mau (= 1,645)
P.: Ty 1& bénh nhan nhdm nghién ciu dat tét: wdc lugng 1a 85%
P,: Ty 1& bénh nhan nhom ddi chimg dat tot: uée lugng 1a 65%
P =P, +Py2
Két qua tinh ¢& mau nhém nl = n2 = 34 bénh nhan va trén thyc té da
nghién cau 1dy mdi nhdm 1a 36 bénh nhan.
2.2.2.2. Tiéu chudn chen bgnh nhan vao nghién ciru
Cac bénh nhan duoc chan doan 14 ting sinh lanh tinh tuyén tién liét, co
c4c tiéu chuan sau:
* Theo YHHD
- Bénh nhan c6 céc rdi loan tiéu tién:
+ Theo thang diém IPSS > 8
+ Diém CLCS > 3.

- Tham tryc trang tuyén tién liét to, mém, nhan, ranh gisi rd, khong dau.

- Luu luong dong tiéu < 15ml/giay.

-Siéuam:  + Thé tich TTL tang: 25cm® < thé tich TTL < 60cm®.

+ Thé tich nuéc tiéu ton du < 100ml.

- Xét nghiém ure, creatinin, muac loc cau than binh thuong; ALT, AST
mau binh thuong.

- Xét nghiém PSA < 4 ng/ml.

*Theo YHCT

- Chon bénh nhan c6 chimg “long bé&”, “lam chimg” va “di niéu” trén

lam sang qua tir chan: vong, van, van, thiét.
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- Quy nap cac hoi chiing bénh theo bat cwong: biéu, ly, han, nhiét, hu,
thuc, am, duong.

- Phan loai thé bénh theo YHCT: thé than khi hu, thé khi tré huyét t, thé
thap nhiét.

Vi bai thudc nghién ctru duoc xay dung trén co sé ly luan ldy than khi
hu 1am chu nén trong nghién ctu ndy chdng téi chon bénh nhan thugdc thé
than khi hu vao nghién cuu:

+ Thé than khi hu véi cac triéu chung:

- Tiéu nhiéu lan, dac biét vé dém, tiéu yéu, phai ran khi di tiéu, cam giac
di tiéu khong hét.

- Pau lung, dau goi, so lanh, chan tay khdng 4m, an nga kém.

- Ludi nhot, réu trang, mach trim nhuoc.

* Bénh nhan tu nguyén tham gia nghién ctu va tuan tha dung nhitng yéu cau
caa nghién cuu.
2.2.2.3. Tiéu chudn logi trir bénh nhan

* Theo YHHD

- Nghi ngo ung thu tuyén tién liét, PSA > 4ng/ml hoic cac bénh ly khac
cua tuyén tién liét.

- Bi dai hoan toan.

- Bénh nhan dang c6 cac bénh cap tinh kém theo hoic ¢ cac bénh ly cua
duong tiét niéu:

+ Suy than: ure, creatinin mau ting, mac loc cau than giam.
+ S6i than, viém dudong tiét niéu cap.
+ Bang quang cd soi, u, tui thua.

- Bénh tim phéi nang, lao, xo gan, dai thao dudng.
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* Theo YHCT

- Bénh nhan thuoc thé khi tré huyét &: tiéu nho giot hodc dong tiéu nho,
tiéu kho hodc dau. Ludi c6 nhiéu diém & huyét, chat ludi tim, mach sap.

- Bénh nhan thudc thé thap nhiét bang quang: tiéu nhiéu lan, dai kho, dai
budt, dai rat, nudc tiéu it, mau vang sim hoic do, duc, cam giac nong rat niéu
dao, bung dudi day chuéng. Toan than cé thé sét, dai tién tdo, chat ludi, do
réu ludi vang, mach hoat sac.

* Bénh nhan khong tuan theo ding qui trinh nghién ctru.

* Bénh nhan di ang véi thude nghién cau.

2.3. PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.3.1. Phwong phap nghién céu trén thwc nghiém

2.3.1.1. Nghién crru tinh an toan trén thac nghiém
e Nghién ciru doc tinh cap

Xac dinh LDsg cta thuéc cém “Tién liet HC” trén chudt nhat triang
bang duong ubng theo phuong phap Litchfield - Wilcoxon va theo hudng
dan cuaa WHO) [113].

Chuot nhat trang dugc chia thanh ting 16, mdi 16 10 con.

Can 60 gam com, thém vao 24 ml nudc cat duge 70 ml vira du, day 1a
dung dich c6 dam d6 dic nhat c6 thé cho chudt nhit trang uéng duoc biang
kim chuyén dung. Thubc duoc pha trong dung mdi 13 nudc cit véi ndng do
khac nhau dé cd thé tich twong ung cho mdi lan ung 0,25ml/10g chudt, 3 1an
trong 24 gio, mdi lan cach nhau it nhat 2 gio. Mot gam com tuong duong 3,5¢
duoc lidu khd. Liéu dung trén ngudi 140 duoc lidu/ngudi/ngdy. Tuong duong
2,8g duoc liéu/kg/ngay.

Truéc khi tién hanh thi nghiém, cho chuét nhin an qua dém. Chudt duoc

chia thanh cac 16 khac nhau, mdi 16 10 con.
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Cho chudt udng cdm “Tién liét HC” véi liéu tang dan trong cung mot thé
tich dé xac dinh liéu thip nhat gay chét 100% chuét va liéu cao nhat khéng
gay chét chudt (gay chét 0% chuot).

Theo ddi tinh trang chung cua chuét, qua trinh dién bién bit dau cé dau
hiéu nhiém doc (nhu non, co giat, kich dong...) va sé lugng chudt chét trong
vong 72 gio sau khi udng thudc.

Tat ca chuot chét (néu co) s& dugc md dé danh gia ton thuong dai thé.
Tir d6 xay dung do thi tuyén tinh dé xac dinh LDs, cta thubc thir. Sau do tiép
tuc theo ddi tinh trang cua chudt dén hét ngay thar 7 sau khi uong thudc.

e Nghién ctru ddc tinh ban truong dién

Nghién cau doc tinh ban truong dién trén tho theo duong udng theo
huéng dan caa WHO ddi véi thudce y hoc ¢o truyén [113].

Thé duoc chia 1am 3 16, mdi 16 10 con, mdi con nhét riéng mot chudng:

L6 ching (n = 10): uéng dung madi pha thudc (nudc cat) 3ml/kg/ngay

- Lo tri 1 (n = 10): udng com “Tién liét HC” lidu 8,4g dugc lidu/kg/ngay

(twong duong liéu cd tac dung trén ngudi, tinh theo hé sé 3)

- L6 tri 2 (n = 10): udng cém “Tién liet HC” liéu 25,2g dugc
licu/kg/ngay (liéu gép 3 1an 16 tri 1).

Thoé duoc udng nudc hodc thude thir trong 12 tuan lién, mdi ngay mot
lan vao budi sang.
Cac chi tiéu theo doi truoc, trong va sau qua trinh nghién cuzu:

* Tinh trgng chung, thé trong cua tho.

* Panh gid chirc phan tgo mau: théng qua sé luong hong cau, thé tich
trung binh hong cau, ham lugng hemoglobin, hematocrit, sé lwong bach cau,

cong thirc bach cau va sé luong tiéu cau.
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* Pdanh gid chirc ndng gan: thong qua dinh lugng mot sé enzym va chit
chuyén hod trong mau: ALT, AST, bilirubin toan phan, albumin va
cholesterol toan phan.

* Panh gid chirc nang thdn: thdng qua dinh luong ndéng do creatinin
huyét thanh.

Cac thong sb theo ddi dugc kiém tra vao trude ldc udng thube, sau 6
tuan va sau 12 tuan udng thudc.

* Panh gia mo bénh hoc:

+ Sau 12 tuan udng thudc, thé dugc mo dé quan sat dai thé toan bo céac
CO quan.

+ Kiém tra ngau nhién cau tric vi thé gan, than cua 30% s6 tho & mdi 16.
2.3.1.2. Nghién ciru tAc dung dwoc ly trén thuc nghiém

e Nghién citu tac dung chdng viém
* Phwong phdap gdy viém cd'p

+ Trén md hinh gay phi chan chugt cong bang carrageenin

Chudt cdng trang duoc chia ngau nhién thanh 4 16, mdi 16 10 con.

- L6 1: (ching sinh hoc): ubng nudc cat, 0,2ml/10g.

- L6 2: (chimg dwong): udng aspirin liéu 200 mg/kg.

- L6 3: (16 tri 1): ubng com “Tién liet HC” liéu 19,6g duoc liéu/kg

(lidu twong duong du kién trén 1am sang, hé s6 ngoai suy bang 7).
- L6 4: (16 tri 2): ubng com “Tién liet HC” liéu 39,2g duoc liéu/kg
(liéu gap 2 lan liu du kién trén 1am sang, hé sé ngoai suy bang 7).

Chuot duoc udng thube 4 ngay lién tuc trude khi gay viem. Ngay tha 4, sau

khi udng thubc thtr 1 gio, gay viém bang céch tiém carrageenin 1% (pha trong

nudc mudi sinh ly) 0,05 ml/chudt vao gan ban chén sau, bén phai cua chudt.
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Do thé tich chan chudt (dén khép cb chan) bang dung cu chuyén biét
(Plethysmometer) vao céc thoi diém: trudc khi gay viém (VO); sau khi gay
viém 2 gio (V2), 4 gio (V4), 6 gio (V6) va 24 gio (V24).

Két qua duoc tinh theo cdng thic caa Fontaine.

- Do tang thé tich chan caa ting chudt duogc tinh theo cong thic:

Vt _Vo

AV% = x 100

0
Trong d6: V: thé tich chan chudt truéc khi gay viém.
V,: thé tich chan chudt sau khi gay viém.
- Téc dung chéng viém cua thudc duge danh gia bang kha nang wc ché
phan tng phu (1%).
A\TC%_—AVt% y
AV_%

1% = 100

Trong do:
AV_% : trung binh d0 ting thé tich chan chuét & 16 chimng (%).
AV, %: trung binh d¢ ting thé tich chan chudt & 16 ung thuéc (%).

+ Trén moé hinh gay viém mang bung

Chuot cbng trang duoc chia ngau nhién thanh 4 16, mdi 16 10 con.

Cac 16 chuot duoc ubng nude, thude chuan hoic thude thir twong tu nhur
trong thi nghiém danh gia tac dung chong viém cap trén md hinh gay phu
chan chudt bang carragenin.

Chuot dugc uéng nudc hoac thude 4 ngay lién trude khi gay viem. Ngay
tha 4, sau khi udng thuéc tha 1 gio, gay viém mang bung chuét bang dung
dich carrageenin 0,059 + formaldehyd 1,4 ml, pha vira da trong 100ml nuéc

mubi sinh Iy, véi thé tich tiém 2ml vao 6 bung mdi chudt.
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Sau gay viém 24 gid, mo 6 bung chudt hat dich ri viém, do thé tich, dém
s6 lugng bach cau/ml dich ri viém va dinh lwong protein trong dich ri viém.
* Phwong phap gay viém man (gay u hat thuc nghiém)

Gay u hat thuc nghiém theo phuong phap cua Ducrot, Julou va cong su
trén chudt nhit trang [114].

M6 hinh gay u hat thuc nghiém bang amiant. Amiant dugc vién thanh
hat hinh cau nho trong luong 6,0 + 1,0 mg, tiét khuan bang nhiét do cao
(160°C/2 gio) trude khi cdy vao co thé chuot.

Chuét nhat trang, duoc chia ngau nhién thanh 4 16, mdi 16 10 con.

- L6 1 (chang sinh hoc): udng nuéc cat, 0,2 ml/10 g.

- L6 2 (chung duong): uéng methylprednisolon liéu 20mg/kg.

- L6 3 (16 tri 1): udng cém “Tién liet HC” liéu 28g duoc liéu/kg (lidu
tuong duong véi liéu du kién trén 1am sang, hé sb ngoai suy bang 10).

- L6 4 (18 tri 2): uéng cém “Tién ligt HC” liéu 56g duoc liéu/kg (licu gap
doi liéu du kién trén 1am sang, hé s6 ngoai suy bang 10).

Gay viém man tinh bang céch ciy soi amian trong lwong 6 mg tiét tring
(say 120°C trong 1 gi®) da duoc tam carrageenin 1%, ¢ da gay caa mdi chudt.

Sau khi cay u hat, cac chudt dugc udng nudc cat hoic thude thir lién
tuc trong 10 ngdy. Ngay thi 11 tién hanh giét chuot, boc tach khdi u hat
va can tuoi.

Chon ngau nhién mdi 16 3 khdi u hat dé 1am xét nghiém giai phau bénh
vi thé. Céc khéi u hat con lai dugc sdy khd & nhiét d6 56°C trong 18 gid. Can
trong luong u hat sau khi da duoc say khé.

So sanh trong luong trung binh cua khdi u hat (da trir trong lugng
amiant) giira cac 16 uéng thudc va 16 chang.

Téc dung chdng viém dugc biéu thi bang ti 16% giam trong luong khoi u.

Giai phau vi thé khdi u, danh gia sb lugng té bao lympho T.
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e Nghién ciru tac dung trén mé hinh tiing sinh lanh tinh tuyén tién liét

Panh gia tac dung cua thudc thir trén moé hinh gay ting sinh lanh tinh
tuyén tién liét & chudt cong trang duc bang testosteron phéi hop vai bisphenol
A theo mé hinh cua Jian-Hui Wu va cong su (2011) [115].

Nghién ctru dugc tién hanh trong 4 tuan.

Chuét cbng trang duc duoc chia ngau nhién 1am 5 16:

- L6 1 (chung sinh hoc): n = 10, chudt chi duoc udng nudc loc va tiém
dung méi dau 6 liu hang ngay.

- L6 2 (16 md hinh): n = 10, chudt udng bisphenol A 10 pg/kg/ngay, tiém
dudi da dung dich testosteron 1 mg/kg/ngay (pha trong dau oliu).

- L6 3 (16 chimg duong): n = 10, chudt duogc udng thube dutasterid lidu
25ug/kg, ubng bisphenol A 10 ug/kg/ngay, tiém dudi da dung dich
testosteron 1 mg/kg/ngay.

- L6 4 (16 tri 1): n = 10, ubng Tién liét HC liéu thap: chudt duoc ubng
com "Tién liet HC" liéu twong duong 19,6g dugc lidu/kg/ngay. Tiém dudi da
dung dich testosteron 1 mg/kg/ngay, udng bisphenol A 10 pg/kg/ngay.

- L& 5 (16 tri 2): n = 10, uéng Tién liét HC liéu cao: chudt duge udng
com "Tién liet HC" liéu twong duong 39,2g dugc lidu/kg/ngay. Tiém dudi da
dung dich testosteron 1 mg/kg/ngay, ubng bisphenol A 10 pg/kg/ngay.

Truéc khi tién hanh nghién cau, sau 1, 2, 3 va 4 tuan nghién cau, tat ca
chuot duoc theo ddi can nang.

Sau 4 tuan udng thudc, tat ca cac chudt dugce gay mé bang thiopental, mo
lay tuyén tién liét.

Sau khi d3 duoc can tuoi, tuyén tién liét dugc chia 1am 2 phan Ia thay

bung va thuy trudc bén, can tuoi trong lugng madi thity. Sau dé mdi thuy duoc
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chia 1am 2 phan, mot phan dé 1am md bénh hoc quan sat hinh anh cau trdc vi
thé tuyén tién liét, mot phan duoc sdy khd & 56°C trong vong 24 giod.
Tién hanh 1am xét nghiém md bénh hoc & 30% céc 16.

2.3.2. Phwong phap nghién ciu trén 1am sang
2.3.2.1. Thiét ké nghién ciru

Nghién cau thir nghiém 1am sang ma, so sanh trude sau diéu tri va so

sanh vai nhém chiang.
Cach chia nhém:

+ Cac ddi tugng nghién ctru duoc chia thanh 2 nhém dam bao tinh twong
dong vé tudi, mirc d6 nang caa bénh theo thang diém IPSS.
- Nhém PC (d6i ching): udng Alfuzosin (Xatral) 5mg

Liéu: 2 vién/ngay, chia 2 lan.
Thaoi gian 60 ngay.

- Nhém NC (nghién ctu): udng cém “Tién liet HC” goi 20g
Liéu: 2 gdi/ngay, chia 2 lan.

Thaoi gian 60 ngay.
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So dd quy trinh nghién ciu

Bénh nhan TSITT—TTL
theo tiéu chuan NC

A 4 A 4

Nhom chikng Nhom nghién cau
Alfuzosin (Xatral) 5mg Com “Tién liet HC” 20g/goi
2 vién/ngay 2g06i/ngay

,| DPanh gia sau 60 ngay
So sanh 2 nhom

A

2.3.2.2. Céc chi tiéu theo ddi
* YHHD
- Triéu chaéng 1am sang:
+ Panh gia mirc do réi loan tiéu tién theo thang diém IPSS (Phu luc I1).
Piém tir 0-35 diém. Can ct vao murc d6 roi loan tiéu tién phan loai:
RLTT nhe : 0 -7 diém
RLTT trung binh : 8- 19 diém
RLTT ning : 20 - 35 diém
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+ Panh gia muc do rdi loan tiéu tién theo thang diém CLCS (Phu luc 11).

Téng sé diém 0 - 6 diém, duoc chia theo mic do nhu sau:

+ Nhe : 0 - 2 diém.
+ Trung binh 13-4 diém.
+ Nang 1 5- 6 diém.

+ C4c chi sb 1am sang khac: Toan trang, mach, nhiét do, huyét ap.

+ Céc tac dung khdng mong muén: Réi loan tiéu hda, budn ndn, chéng
mat, mat ngu, cac phan tng di tng nhu man ngta, néi mé day...

- Can lam sang:

+ Thé tich TTL trén siéu &m qua thanh bung: Tinh theo cong thuc
Ellisoide cua Valancien G.

V=HxLXxEXxQ0,523
Trong @6  H: Chiéu cao tuyén
L: Chiéu rong tuyén
E: Do day cua tuyén

1 cm® to chirc tuyén twong duong véi 1g.

+ Thé tich nuéc tiéu ton du: duogc thuc hién sau khi siéu am do thé tich
tuyén tién liét. Cho bénh nhéan di tiéu hét roi do thé tich nudc tiéu con lai
trong bang quang bang siéu 4m. Cach do twong tu nhu do thé tich cta TTL.

Céch danh gia thé tich nuéc tiéu ton du (Vtd):

Vtd < 10ml: coi nhu binh thudng

10ml < Vtd < 50ml: tac nghén nhe

50ml < Vtd < 100ml: tic nghén trung binh

Vtd > 100ml: tac nghén nang.
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+ Luu lwong dong tiéu: danh gia lwu lugng dong tiéu trung binh dua vao
thé tich nudc tiéu voi thoi gian bat dau va két thuc di tiéu khi cho bénh nhan
di tiéu vao coc cd vach chia ml va bam thoi gian di tiéu.

+ Céc thdng sb huyét hoc: sé luong hong cau, bach cau, tiéu cau.

+ C4c chi sb sinh h6a mau: ALT, AST, ure mau, creatinin méau, PSA.

+ Xét nghiém nuéc tiéu: protein niéu, hdng cau niéu, bach cau niéu

+ Cay nudc tiéu: 1am trudc diéu tri dé loai trir nhitng truong hop c6
nhiém tring tiét niéu.

* YHCT

+ Triéu chang rdi loan di tiéu.

+ Tiéu dém.

+ Pau lung, moi goi, U tai.

+ Triéu ching vé han nhiét: so lanh, thich 4m, tay chan lanh. ..

+ C4c triéu chiing vé an ubng, ngu.

+ Pai tién.

+ CAc triéu chung vé ludi, mach. ..

Céc chi tiéu nghién ctru dugc xac dinh trude diéu tri (Dy) va sau diéu tri

30 ngay (Dso) va sau diéu tri 60 ngay (Deo).
2.3.2.3. Tiéu chudn ddnh gid két qud
* Panh gia hiéu qua diéu tri cia com "Tién liet HC” trén bénh
nhan TSLT-TTL
- Dua vao sy thay doi caa céc chi tiéu theo ddi:
+ Diém IPSS
+ Piém chét lugng cudc séng (CLCS)

+ Luu lugng dong tiéu
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+ Thé tich nudc tiéu ton du
+ Thé tich tuyén tién liét trén siéu am qua dudng bung.
+ Céc triéu chang theo YHCT.
- Panh gia két qua chung chia 1am 3 mac do:
+ T6t: - Thang diém IPSS va QoL giam > 50% so véi trudc diéu tri.
- Thé tich nuéc tiéu ton du giam > 50% so vai trude diéu tri.
+ Khé: - Thang diém IPSS va QoL giam > 20% - < 50%.
- Thé tich nuéc tiéu ton du giam > 20% - < 50%.
+ Kém: - Thang diém IPSS va QoL giam < 20% hoic khong thay d6i hoac
tang 1én.
- Thé tich nudc tiéu ton du giam < 20% hoic khong thay d6i hoac
tang lén.
* Panh gia cac tac dung khdng mong muén caa thuac

- Theo ddi su xuét hién cac triéu chang khéng mong mudn: réi loan
tiéu hoa, budn non, dau dau, hoa mét, chong mat, chodng vang, ngat/thiu, mat
ngu, man ngta, may day di ung... néu bénh nhan xuat hién céc triéu chang
cua ha huyét ap tu thé dung nhu choang vang, hoa mat, chong mat, dau dau,
nhin mo, ngat/thiu..., cac triéu ching d& di khi nam... s& kiém tra huyét ap tu

thé nam va tu thé ngoi hodc dung.

- Panh gia su thay do6i trudc va sau 60 ngay diéu tri cac thdng so huyét
hoc (s6 lugng hong cau, bach cau, tiéu cau, huyét sic td), cac xét nghiém
chuc nang gan (ALT, AST), chirc nang than (ure mau, creatinin mau, protein

niéu, hong cau niéu, bach cau niéu).
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2.4. XU LY SO LIEU
Cac sd liéu thu thap duoc xtr ly theo thuat toan thong ké Y sinh hoc, st
dung phan mém SPSS 16.0.

2.5. PIA PIEM NGHIEN CUU

Cac nghién ctu trén thuc nghiém duoc tién hanh tai B6 mon Dugc 1y -
Truong Pai hoc Y Ha Noi.

Xét nghiém danh gia ton thuong moé bénh hoc thuc hién tai Trung tam
nghién cuu va phat hién sém ung thu - Lién hiép cac hoi khoa hoc va ky thuat
Viét Nam.

Nghién ctru trén lam sang duoc thuc hién tai Khoa No6i - Bénh vién Y
hoc ¢6 truyén Trung wong.

2.6. PAO PUC NGHIEN CUU

Thudc cdm “Tién liét HC” duoc chiét xuat tir bai thude “Tién liét HC”,
gia giam tir bai “Té sinh than khi thang” ma thanh. Cac vi thudc trong bai
thudc nay déu c6 ngudn gbc tir thao moc va di duge nhan dan ta cling nhu
mét s6 nudc Pong Nam A sir dung tir 1au doi dé 1am thude ubng.

Bai thudc nghién ctru duge danh gia tinh an toan thong qua thir doc tinh
cap va doc tinh ban truong dién trén dong vat thuc nghiém trudc khi ung
dung trén l1am sang.

Pé tai nghién ctru dugc sy dong y cua Hoi dong khoa hoc cua hoi dong
khoa hoc S Khoa hoc & Cong nghé Ha Noi, Hoi déng khoa hoc caa Bénh
vién Y hoc ¢o truyén trung wong va Hoéi dong théng qua dé cuong Nghién
ctru sinh cia Truong Pai hoc Y Ha Noi. Dé tai di dugc hoi dong Pao dic
trong Nghién cau Y sinh hoc di phé duyét, chang nhan chip thuan sb
171a/HDDDDHYHN ngay 10/02/2015.

Cac bénh nhan trong nghién ctru déu duoc giai thich rd v& muc dich

nghién cau, biét dugc trach nhiém va quyén loi cu thé ctia minh, tu nguyén



60

tham gia va hop tac chap hanh day du cac qui dinh trong qua trinh nghién
ctru. Bénh nhan dong y ky vao ban thoa thuan nghién ctu sau khi doc ky va
duoc giai thich day du.

Bénh nhan c6 quyén rit ra khoi nghién ctu bat ky thoi diém nao. Nghién
cttu nham muc dich cham séc va bao vé sac khoe cho cong ddng, ngoai ra
khong c6 muc dich nao khac.
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Chuong 3
KET QUA NGHIEN CUU

3.1. KET QUA NGHIEN CUU TREN THUC NGHIEM
3.1.1. Két qua nghién ciru ddc tinh cap ciia com “Tién liét HC”

Cém “Tién liét HC” dugc pha trong dung méi 1a nude cat voi ndng do
khac nhau dé cd thé tich twong wng cho mdi 1an ung 0,25ml/10g chudt, 3 1an
trong 24 giod, mdi lan cach nhau it nhat 2 gio. Nong do dam dic nhat c6 thé
cho chudt uéng 1a 60 gam cém pha trong 24 ml nuéc cat duoc 70 ml vira du.

Chudt nhét trang da dugc udng thube thir tir lidu thap nhat dén lidu cao
nhat: 0,25ml/10g, 3 1an trong 24 gio, mdi lan cach nhau 2 gio. L6 chuot da
udng dén lidu 75ml/kg thé trong chudt twong duong 64,29 gam cém hay
225,02g duoc ligu/kg.

Sau khi uéng thudc, quan sat thay khong co biéu hién gi khéc la, tat ca
cac chuot van an udng, bai tiét, hoat dong binh thuong, khdng xuat hién triéu
chung bat thuong nao trong 72 gio sau uéng thudc lan dau va trong subt 7
ngay theo ddi. Khdng c6 chudt nao chét & tat ca cac 16.

Liéu 225,02g duoc lieu/kg 1a lidu téi da co thé dung duoc bang duong
udng dé danh gia doc tinh cip cua thudc thar: (ndng do dic nhat, thé tich mdi
lan ubng tbi da, s6 lan dung tdi da trong 24 gid) nhung khong xuat hién doc
tinh cip. Chwa xac dinh dugc LDsy caa cdm “Tién liét HC” theo duong udng
trén chudt nhit trang.

3.1.2. Két qua nghién ciru ddc tinh ban truong dién caa com “Tién ligt HC”
3.1.2.1. Tinh tragng chung va sw thay doi thé treng ciia tho
e Tinh trgng chung:

Trong thoi gian thi nghiém, tho & ca 3 16 hoat dong binh thuong, nhanh
nhen, mat sang, 16ng muot, an uéng tét, phan khd. Khong thay biéu hién gi
dic biét o ca 3 16 tho trong suét thoi gian nghién cau.
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e Thé trong cua tho:
Bang 3.1. Anh hwéng cia cdm “Tién ligt HC” dén thé trong thé

L6 chikng LOotril Lo tri2
(n=10) (n=10) (n=10)
Theati gian Trong % tang Trong % tang Trong % tang P
luong (kg) | trong | lwpng (kg) | trong | lwong (kg) | trong
(X £SD) lwong (X £SD) | lwong | (X £SD) | /lwong
Truoe uong |, 41 4 0,09 2,01+ 0,07 2,17 + 0,32 > 0,05
thuoc
Sau 6 tuan 20,02 + 12,56 + 18,69 +
‘ , + + +
uéng thuéc 2,41 + 0,20 10,32 2,26 +0,11 .48 2,55 + 0,25 039 |7 0,05
P trusc - sau < 0,05 <0,05 < 0,05
Sau 12 tuan 30,85 + 30,59 + 28,30 +
. . + T *
uéng thuéc 2,63+ 0,23 10,22 2,62 +0,13 9,30 276+0,27| ° 160 |7 0,05
<0.05 <0,05

< 0,05
Nhdn xét: Sau 6 tuan va 12 tuan uéng thudc, trong lugng tho o ca 16

chtng va 2 16 tri déu ting so véi truéc khi nghién ctu. Khong c6 su khac biét

p trudc — sau

vé muc d6 gia tang trong lwong tho gitra 16 chiing va cac 16 ding thudc thu.
3.1.2.2. Pdnh gid mét s6 chi tiéu vé huyét hoc trén thé theec nghiém
Bang 3.2. Anh hwéng cia com “Tién ligt HC” dén s6 lweng hong cau

S6 lwgng hong cau (T/1) )
Thai gian L6 chang LOtril L6 tri 2
(X +SD) (X =SD) (X +SD)
(n=10) (n=10) (n=10)
Trugc uongthuéc | 521 +025 | 501+0,19 | 515+055 | >0,05
Saubwanuong | o194 038 | 4984026 | 537+£057 | >005
thuoc
P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > 0,05
Saul2wanuong | pog 4059 | 5994167 | 5294021 | >005
thuoc
P truoc - sau > 0,05 > 0,05 > 0,05
Nhdn xét: Sau 6 tuan va 12 tuan udng com “Tién liét HC”, s6 luong

hong cau trong mau tho khong co su khac biét so véi 16 chung va gitra cac
thoi diém trudc va sau khi udng thude thir (p > 0,05).
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Bang 3.3. Anh hwéng cia cdm Tién liét HC dén ham lwong huyét sic to

Ham lwong huyét sic to (g/dl)
Thoi gian L6 chirng Lo tri 1 Lo tri 2 P
(X £SD) (X £SD) (X £SD)
(n=10) (n=10) (n=10)

JI6C | 10864083 | 10374042 | 1098+098 | >0,05
uong thuoc
Saubtuan | 44694086 | 1005+003 | 1076 +046 | >0,05
uong thuoc

P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > (0,05
Saul2wan | 148541995 | 1006+148 | 1052+0.50 | > 0,05
uong thuoc

P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > 0,05

Nhdn xét: Lugng huyét sic td & 16 tri 1 va 16 tri 2 déu khong co su khac

biét so véi 16 chiing va giita cac thoi diém nghién cau (p> 0,05).

Bang 3.4. Anh hwéng cia cém “Tién liét HC” dén sé lweng bach cau

Sé lweng bach cau (G/I)
Thei ai L0 chaing LOtril Lo tri 2 P
o1 glan (X +SD) (X £SD) | (X %SD)
(n=10) (n=10) (n=10)

JUOC g 01190 | 7214149 | 701175 > 0,05
uong thuQc
saubtuan | o418y | 707+258 | 7.24% 215 > 005
uong thuoc

P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > 0,05
Saul2wan | pa0o 034 | 6204176 | 6,87+ 255 5005
uong thuoc

p trudc - sau > 0;05 > 0,05 > 0,05

Nhdn xét: Két qua & cac bang 3.4. cho thay sau 6 tuan va 12 tuan uong
com “Tién liét HC”, s6 luong bach cau & 16 tri 1 va 16 tri 2 khéng co su khac
biét so vai 16 chung va gitra cac thoi diém trude va sau udng thude (p > 0,05).
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Bang 3.5. Anh huéng ciia com “Tién liét HC” dén cong thiec bach ciu

Cong thirc bach cau
L6 chimng Lotril Lo tri 2
Thei aian (X £ SD) (X £SD) (X £SD)
’ (n=10) (n=10) (n=10)
Lympho| Trung | Lympho| Trung |Lympho | Trung
(%) | tinh (%) (%) tinh(%) (%) tinh(%)
Truéc 82,20 17,80 83,40 16,60 80,10 17,91
uong thuoc | £587 | £587 | £957 | £957 | £538 | £6,47
Sau6tuan | 78,00 | 2200 | 77,90 | 2210 | 7520 | 24,80
uong thuoc | £4,16 | +4,16 +7,00 | £700 | £794 | £7,94
P truoc - sau >005 | >0,05 | >0,05 | >0,05 | >0,05 | >0,05
Sau 12 tuén 81,40 18,60 77,40 22,60 78,10 21,90
uong thuoe | £585 | £585 | £552 | £552 | £513 | £5,13
P truoc - sau >005 | >0,05 | >0,05 | >0,05 | >0,05 | >0,05

Nhdgn xét: Cong thic bach cau ¢ 2 nhém uéng cém “Tién ligt HC”

khong co6 su khac biét so véi 16 chung va khong khac biét giira cac thoi diém

trudc va sau khi udng thuoc nghién ciu (p > 0,05).

Bang 3.6. Anh hudng ciia com “Tién liét HC” dén s6 lwong tiéu cau

S6 lwong tiéu cau (G/I) 0
Thei gian L6 ching(n=10) | L6 tri 1(n=10) | L6 tri 2(n=10)
(X +SD) (X +SD) (X +SD)
Trudc udng thuéc | 313,80 + 76,74 290,70 + 77,29 | 303,90 + 54,75 |> 0,05
Sau 6 tuan udng thudc | 253,90 + 42,01 | 277,70 + 83,08 | 276,00 + 24,93 |> 0,05
p trudc - sau > 0,05 > 0105 > 0,05
Sau 12 tuan udng thudc| 256,60 + 56,68 | 311,50 + 89,92 | 254,10 + 46,59 |> 0,05
P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > 0,05

Nhdn xét: S6 lugng tiéu cau ¢ ca 16 tri 1 va 16 tri 2 déu khéng c6 su

khac biét so véi 16 ching gitra cac thoi diém trude va sau khi nghién cau.
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Bang 3.7. Anh hudng ciia com “Tién liét HC” dén hoat dd AST (GOT)

Hoat @ AST (UI/l)
hoi g L6 chirng Lo tril L6 tri 2 P
Thotgian | (5 4 gp) (X +SD) (X +SD)
(n=10) (n=10) (n=10)
JI6C | 286040958 | 37.60+389 | 3580+644 | >0,05
uong thuoc
Saubwan | 5504951 | 34604743 | 3690+7.62| >005
uong thuoc
P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > 0,05
Saul2wan | ecn 9933 | 435041149 | 394041111 | >005
uong thuoc
P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > (0,05

Bang 3.8. Anh huong ciia com “Tién ligt HC” dén hoat @ ALT (GPT)

Hoat dj ALT (UI/)
. L6 ching Lotril LO tri 2 p
Thoigian | (5 4 sp) (X +SD) (X + SD)
(n=10) (n=10) (n=10)

JT6C | 55 90+433 | 53604450 | 5270499 | >0,05
uong thuQc
Saubtan | 549441064 | 55104513 | 54,20 +14,:85 | > 0,05
uong thuoc

P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > 0,05
saulawan | o5 904951 | 61,30+1565 | 56,90+ 13,96 | >0,05
uong thuoc

P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > 0,05

Nhdn xét: Sau 6 tuan va 12 tuan uéng cdm “Tién liét HC”, néng do
AST va ALT trong mau tho & ca 16 tri 1 va 16 tri 2 déu khong c6 su khac biét
c¢6 ¥ nghia so véi 16 chung va gitra cac thoi diém nghién ctu (p > 0,05).
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3.1.2.4. Pdnh gid dnh hwéng cia cém “Tién ligt HC” téi chike nang gan

Bang 3.9. Anh hwéng ciia com “Tién liét HC” dén bilirubin toan phan

Bilirubin toan phan (mmol/l)

Thoi gian L6 chaing Lotril L6 tri 2 Y
(X £SD) (X +SD) (X £SD)
’ (n=10) (n=10) (n=10)

Tr‘i"h’ﬁ gg’”g 12,12+0,40 | 1227+0,32 | 1224+034 | >0,05
SaUBWAN | 45104094 | 12004035 | 12214025 | >0,05
uong thuoc

P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > 0,05
SaulZwan | 15684018 | 12214027 | 12264027 | >0,05
uong thuoc

P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > 0,05

Nhdn xét: Nong d6 bilirubin toan phan trong méau tho & ca 16 tri 1 va 16

tri 2 sau 6 tuan va 12 tuan udng thuéc NC déu khong cé su khéc biét so vai 16

chting va khdng khac biét gitra hai thoi diém trude va sau khi udng thude véi

p > 0,05.

Bang 3.10. Anh hwéng ciia com “Tién ligt HC” dén nong do albumin

Albumin (g/dl)

Thoi gian L0 chirng LOtril LO tri 2 p
(X £ SD) (X £SD) (X +SD)
(n=10) (n=10) (n=10)

TG | 4604027 | 4744033 | 465+042 | >0,05
uong thuQc
Saubtuan |, gn 031 | 4664018 | 458+037 | >005
uong thuoc

P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > 0,05
Saulawan | g 604038 | 4624045 | 478+027 | >005
uong thuoc

P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > (0,05
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Cholesterol toan phan (mmol/l)

Thai i L6 chang LOtril LG tri 2 p
olglan 1 x +sp) | (X £SD) | (X +SD)
(n=10) (n=10) (n=10)
Tre6euong | 5494037 | 2124018 | 201+022 | >005
thUOC‘
Saubtan |, 454094 | 2124015 | 203+025 | >005
uong thuoc
P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > (0,05
saulawan | 99,031 | 1974022 | 2094034 | >005
uong thuoc
P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > 0,05

Nhdgn xét: Sau 6 tuan va 12 tuan uéng com “Tién liét HC”, nong do
albumin va cholesterol trong mau tho ¢ ca 16 tri 1 va 16 tri 2 déu khong c6 su
khac biét so véi 16 ching va khdng khac biét giira hai thoi diém truéc va sau

khi ubng thubc véi p > 0,05.

3.1.2.5. Pdnh gid dnh hwéng ciia com “Tién liet HC” téi chire ndang than

Bang 3.12. Anh hwéng ciia com “Tieén liét HC” dén nong dd creatinin

Creatinin (mg/dl)

s L6 chirng L6 tri 1 L6 tri 2 P
Thoigian | (5 1spy | (x+SD) | (X %SD)
’ (n=10) (n=10) (n=10)
Tru6e uong | 4 564005 | 1054005 | 1,04+005 | >0,05
thUOC‘

saubtuan | g7 905 | 1062005 | 1,06+005 | >0,05
uong thuoc

P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > 0,05
saul2wan | 660005 | 1042005 | 1,05¢005 | >0,05
uong thuoc

P trusc - sau > 0,05 > 0,05 > 0,05

Nhdn xét: Lo tri 1 va 16 tri 2 déu co nong do creatinin trong mau thay doi
khéng khéc biét so véi 16 ching tai thoi diém sau 6 tuan va 12 tuan ubng thudc

va khong khéc biét gitra hai thoi diém truéc va sau khi udng thude (p > 0,05).
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3.1.2.6. Thay doi vé mo bénh hec
* Pgi thé: Trén tat ca cac tho thuc nghiém (ca 16 chung va 2 16 tri), khong
quan sét thiy co thay d6i bénh 1y ndo vé mit dai thé cia cic co quan tim,
phdi, gan, lach, tuy, than va hé thong tiéu hoé cua tho.
* Vi thé: Quan sat hinh anh vi thé gan, than tho ¢ 3 16:

+ L6 chiing: udng dung moi.

+ Lo tri 1 (udng cdm “Tién liet HC™ licu 8,4g/kg/ngay).

+ L6 tri 2 (ubng cdm “Tién liét HC” liéu 25,2g/kg/ngay).

- Hinh thai vi thé gan:

Anh 3.1. Hinh thdi vi thé gan thé 16 chirng (thé so 7) (HE x 400)
Té bao gan binh thuwong

Anh 3.2. Hinh thdi vi thé gan thé 16 chirng (thé sé 9) (HE x 400)

Té bao gan binh thuwong
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Anh 3.3. Hinh thdi vi thé gan thé 16 tri 1 (thé sé 12) sau 12 tudn uong
thuéc thir (HE x 400) Té bao gan binh thwong

S ey el - ¥
Anh 3.4. Hinh thdi vi thé gan thé 16 tri 1 (thé sé 16) sau 12 tudn udng
thuéc thiv (HE x 400) Té bao gan binh thuwong

o

oL 00 s P ’

Anh 3.5. Hinh thdi vi thé gan thé 16 tri 2 (thé so 21) sau 12 tuan uéng
thuéc thir (HE x 400) Té bao gan binh thuong
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Anh 3.6. Hinh thdi vi thé gan thé 16 tri 2 (thé sé 29) sau 12 tudn uong
thuéc thir (HE x 400) Té bao gan binh thuong
- Hinh théi vi thé thgn:

Anh 3.7. Hinh thdi vi thé than thé 16 chirng (thé s6 7) (HE x 400)
Thén binh thuwong

Anh 3.8. Hinh thdi vi thé thin thé 16 chirng (thé sé 10) (HE x 400)

Thén thodi héa nhe té bao éng lwon gin
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Anh 3.9. Hinh thdi vi thé thin thé 16 tri 1 (thé sé 12) sau 12 tuin uong
thuoc thi (HE x 400). Thdn binh thuwong

’ 0 -
= - N . » . @ L. >3

<

Anh 3.10. Hinh thdi vi thé thin thé 16 tri 2 (thé sé 21) sau 12 tudn uong

thuéc thiv (HE x 400) Thin binh thuong

Két qua trén mé bénh hoc cho thay: trén ca hai 16, 16 tri 1 udng “Tién liét
HC” lidu tuong duong 8.,4g duoc lidu/kg/ngay va 16 tri 2 udng liéu cao gap 3
lan (twong duong 25,2g dugc lieu/kg/ngay) lién tuc trong 12 tuan khdng gy
t6n thuong vé mit hinh thai khi quan sat dai thé cac co quan cua tho, khéng gay
t6n thuong va khong co su khac biét vé cau tric vi thé gan, than cua tho giira
16 chirng va 2 16 udng thuéc nghién ciu.

3.1.3. Nghién ciru tac dung chéng viém cia *“Tién liét HC”’ trén thuc nghiém
3.1.3.1. Nghién crru tAc dung chéng viém cdp

e Trén mo hinh gay phu chan chugt
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Bang 3.13. Tac dung chéng viém cap trén mé hinh gay phu chan chugt

Sau 2 gior (V1) | Sau 4 gio (V) Sau 6 gior (Vs) Sau 24 gio (Vy)
Ty 16% Ty 16% Ty 16%
A N . : | Ty le% . .
Lo Dgphu| giam | Bgphu | giam | Djphu | he Do phu | giam
lam u
(%) |phuso| (%) phu so (%) Jamp (%) phu so
so churng
ching ching ching
Lo 1: Chung
) 42,00 = 51,22 + 39,18 + 12,10 +
sinh hoc
12,19 11,95 7,98 10,37
(n=10)
L0 2:Aspirin
(200 mg/kg) | 1187 |71, 7406| 1696 % | 55 590 | 2115 | 46 0006 | 10.15% |16 1904
(n=10) 3,96 4,27 3,67 3,74
P21 <0,001 <0,001 <0,001 >0,05
L6 3: TLHC
19.6g9/kg | 3939 %27 6406| 42962 | 11 0505 | 3380% | 13 7304 | 11.00% | g 5904
(n=10) 16,23 19,83 13,19 7,62
P31 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05
L6 4: TLHC
39,2g/kg | 3222 % |16,149% | 4307 % | 14 7405 | 3984% | g530p | 1037 1 14 3004
(n=10) 8,43 12,27 6,93 6,42
P 41 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05
Nhdan xét:

- Aspirin 200mg/kg c6 tac dung chong viém cap tai cac thoi diém nghién

ctru, thé hién rd nhat sau gay viém 2h (p < 0,001), 4h va 6h (p < 0,001).

- “Tién liet HC” ¢ ca 2 liéu c6 xu huéng 1am giam viém nhung sy khéc

biét khong co y nghia thong ké ¢ tat ca cac thoi diém nghién ciu.
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e Trén md hinh gay viém mang bung chugt

Thé tich (ml)
25 223044 2,26 + 0,64

1,2+ 0,42

0,69 = 0,15

Lol(chung) Lo62(Aspirin)  Lo63(TLHC L64(TLHC
19,6) 39,2)

Biéu dé 3.1. Anh hwéng cia “Tién ligt HC” dén thé tich dich ri viém
trong ¢ bung chugt

Nhdn xét:

“Tién liet HC” liéu 19,6g duoc licu/kg khdng lam giam thé tich dich ri
viém so véi 16 chang. “Tién liét HC” lidu 39,2g dugc lieu/kg cd tac dung lam
giam thé tich dich ri viém so véi 16 ching, su khéc biét c6 y nghia thong ké véi
p <0,01.

Aspirin liéu 200mg/kg 1am giam rd rét thé tich dich ri viém so véi 16

chung, su khac biét co y nghia théng ké véi p < 0,001.
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S6 lwong BC(G/I)
22 7 3055+ 7.81
20

18 16,30 + 3,45

16

13,54 £ 3,68
13,18 £ 3,68

A A A

Lol(chting) Lo2(Aspirin)  Lo3(TLHC  Lo4(TLHC
19,6) 39,2)

14
12

10

-
Lé

Biéu dé 3.2. Anh hwéng cia “Tién ligt HC” dén sé lirong bach cau

trong dich ri viém

Nhdan xét:

S6 luwong bach cau trong dich ri viém & 16 chiing la 20,55 + 7,81 (G/1).

O 16 dung Aspirin sé luong bach cau giam con 16,30 + 3,45 (G/I), khac
biét so vai 10 ching (p<0,05).

O 16 dung “Tién liét HC” liéu 19,6g duoc lidu/kg c6 sé lugng bach cau
la 13,54 + 3,68 (G/I) va 16 dung “Tién liét HC” lidu 39,2g duoc liéu/kg cd sd
lwong bach cau 1a 13,18 + 3,68 (G/1). Nhu vay “Tién liét HC” liéu 19,6g duoc
liswkg va 39,2g duoc liéu/kg déu 1am giam sé lwong bach cau trong dich ri
viém so véi 16 chiang (p < 0,05).

S6 lugng bach cau trong dich ri viém & ca 2 16 dung “Tién liét HC” liéu
thap va liéu cao déu giam hon so vai 16 dung Aspirin, tuy nhién su khac biét
khong c0 y nghia thong ké vai p > 0,05.
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Ham lugng Protein(g/1)

3.2 3,06 £ 0,36

2,93 + 0,16

2,84+ 0,26

3,01+ 0,47

e

L61(chung)

Lo2(Aspirin)  L3(TLHC 19,6) La4(TLHC 39,2)

o0 NC

Biéu dé 3.3. Anh hwéng cia “Tién liet HC” dén ham lirong Protein

trong dich ri viém

Nhdn xét: két qua & biéu dd 3.3. cho thay: so véi 16 ching, aspirin

200mg/kg va ca hai 16 ubng “Tién liét HC” lidu 19,6g dugc liu/kg va 39,29

dugc ligu/kg khong lam giam ham lugng protein trong dich ri viém (p >

0,05).

3.1.3.2. Nghién ci#u tac dung chéng viém mgn

Bang 3.14. Tac dung ciaa “Tién liét HC” 1&n trong lweng u hat

% giam
L6 Trong lugng u SO Véi p p
S 1 2
(mg) (X £ SD) chimg

L0 1: Chung sinh hoc 64,75 + 23,99
L0 2:Methylprednisolon 20mg/kg| 27,56 = 10,79 57,44 |< 0,001
Lo 3: Tién liét HC 28g/kg 28,38 *+ 8,62 56,17 |<0,001 |>0,05
Lo 4: Tién liét HC 56g/kg 31,00 + 8,47 51,12 [<0,01 |>0,05

P1:P SO VGi 10 1; py. p SO vai 16 2.




Nhdgn xét:
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- Methylprednisolon 20mg/kg/ngay co tac dung lam giam rd rét trong

lwong khdi u hat so véi 16 chiing, giam 57,44% (p < 0,001).

- “Tién liét HC” & ca 2 lidu c6 tac dung lam giam trong luong khdi u hat rd

rét so vai 16 chiing, 56,17% va 51,12%, khac biét c6 y nghia vai (p < 0,01). Tac

dung chéng viém nay tuong duong methylprednisolon 20mg/kg (p > 0,05).

3.1.4. Nghién ciru tac dung ciia com “Tién ligt HC*’ trén mo hinh ting sinh

lanh tinh tuyén tién ligt thuc nghiém

3.1.4.1. Thay doi cAn ngng chugt sau 4 tuan uéng thuac

Bang 3.15. Su thay ddi can niing chudt sau 4 tuan udng thudc

Cén ning
L6 n (X£SD,g)
Truoc Sau 1 tuin Sau 2 tuin Sau 3 tuin Sau 4 tuin
Lo 1: Chimg | 10
sinh hoc 242,0+10,3 | 247,0+ 11,7 | 239,0+10,7 | 241,5+10,1 | 244,0+13,3
L6 2: M6 hinh 10
239,0+10,7 | 238,0+ 10,7 | 240,0+10,0 239,0+9,9 | 242,0+11,7
P21 > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05
Lo 3: 10
Dutasterid 25 238,0+125 | 2340+ 15,6 | 239,0+14,2 | 2400+ 11,1 | 240,0+12,0
Hg/kg
P31 > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05
L6 4: Tién ligt | 10
HC liéu thap 240,0+13,2 | 241,0+9,6 239,0+8,2 241,0+8,5 2420+ 7,9
Pa-1 > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05
L6 5: Tién liét
HC liéu cao 241,0+9,4 | 237,0+10,0 | 239,0+9,7 241,0+9,6 239,0+9,6
Ps-1 > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05

Nhdn xét: Khong cé sy khac biét co y nghia thong ké vé trong luong

chuét qua cac thoi diém truéc nghién ciru, sau nghién cau 1, 2, 3 va 4 tuan.
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3.1.4.2. Tac dung cia Tién ligt HC 1én trong lwong tuyén tién ligt

Bang 3.16. Tac dung cia Tién liét HC Ién trong lwong tuyén khi cin twoi

Can niing tuyén tién liét can twoi

Lo n (X£SD, g)
Thuy bung Thity truéc bén | Tong toan tuyén

L6 1: Chimg sinh hoc 10 0,159 + 0,016 0,136 + 0,014 0,295 + 0,029

L6 2: M6 hinh 10 0,360 + 0,020 0,226 + 0,019 0,586 + 0,036
P21 < 0,001 < 0,001 < 0,001

L6 3: dutasterid 25 pg/kg | 10 0,202 + 0,026 0,133 £0,013 0,335 + 0,034
Ps-2 < 0,001 <0,01 < 0,001

L6 4: Tién liét HC lidu thap | 10 0,209 + 0,020 0,145 + 0,021 0,354 + 0,039
Pas <0,001 <0,01 <0,01
Das > 0,05 > 0,05 > 0,05

L6 5: Tién liét HC liéu cao | 10 0,204 + 0,015 0,168 + 0,019 0,372+ 0,032
Do 2 <0,001 <0,01 <0,01
Ps3 > 0,05 > 0,05 > 0,05

Nhdan xét:

Sau 4 tuan, testosteron va bisphenol A da giy ra tinh trang phi dai rat rd

rang tuyén tién liét & 16 md hinh.

O 16 dung Dutasterid thay c6 tac dung rd rét sy giam co y nghia thong ké

trong lugng tuyén tién liét & ca thiy bung, thuy truéc bén va téng trong luong

toan tuyén.

“Tieén liet HC” liéu thap va liéu cao déu lam giam trong luong TTL so

vé6i 16 md hinh, su khéc biét c6 ¥ nghia thong ké. Tac dung nay khong cé su

khéac biét véi 16 dung Dutasterid lidu 25ug/kg/ngay véi p > 0,05.
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Bang 3.17. Trong lweng tuyén tién liét sau khi say kho

Can ning tuyén _tié“:n liét sau khi sy kho
Lo n (X£SD, g)
Thuy bung Thily truwée bén | Tong toan tuyén
L6 1: Ching sinh hoc 10 0,023 + 0,002 0,019 + 0,002 0,042 + 0,004
L6 2: MG hinh 10 0,045 + 0,003 0,037 + 0,003 0,082 + 0,006
P21 < 0,001 < 0,001 < 0,001
L6 3: dutasterid 25 pg/kg 10 0,033 + 0,005 0,019 + 0,002 0,052 + 0,006
P3-2 < 0,05 < 0,001 < 0,05
L6 4: Tién liét HC 19,6g/kg | 10 0,037 + 0,004 0,021 + 0,004 0,058 + 0,007
Pas <0,05 <0,01 <0,05
P > 0,05 > 0,05 > 0,05
L6 5: Tién liét HC 39,2g/kg | 10 0,033 + 0,001 0,024 + 0,003 0,057 + 0,004
Ps-2 < 0,05 < 0,05 < 0,05
Ps-3 > (0,05 > 0,05 > 0,05
Nhdan xét:

O 16 dung Dutasterid thay c6 tac dung rd rét 1am giam c6 y nghia théng
ké trong lwong TTL ¢ ca thiy bung, thuy trudc bén va tong trong luong toan

tuyén sau khi say kho.

“Tién liét HC” lidu thap va liéu cao déu c6 tac dung lam giam rd rét
trong lugng TTL & ca thiy bung, thuy truéc bén va tong trong luong toan
tuyén sau khi sdy kho, sy khac biét so v&i 16 mé hinh c¢6 ¥ nghia théng ké (p <
0,05). Tac dung tuong duong véi 16 chimg duong dung Dutasterid voi p >
0,05.

3.1.4.3. Hinh @nh mé bénh hec tuyén tién ligt cia chugt

Kiém tra hinh thai vi thé tuyén tién liét trén kinh hién vi quang hoc véi

d6 phong dai 100 1an cho thay:
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+ O 16 1: 16 chung sinh hoc: Hinh anh TTL chudt binh thuong

Anh 3.11. L6 1: Anh vi thé TTL binh thuong (chugdt sé6 2) (HE x 100)

Hinh anh tuyén tién liét chuot 16 chung (tiém dau oliu va uong nudc loc)
co cau truc tuyén va mo ké binh thuong’

+ O 16 2 (gay md hinh: tiém testosterol va udng bisphenol A) c6 su thay
ddi: Trén dién cat, ton thwong c6 gidi han kha rd, chén ép md tuyén binh
thuong. CO su tang san té bao dng tuyén. Ong tuyén ting san véi cac tdi tuyén
gidn rong, té bao biéu md thap det, trong 1ong mot sé tuyén co chira it dich
tiét, khong c6 su xam nhap cua cac té bao viém (Anh 3.12):

Anh 3.12. L0 2: Anh vi thé tuyén tién li¢t phi dai ré (chugt sé 9)
(HE x 100)

Ong tuyén tang san véi cdc i tuyén gian rong, té bao biéu mo thap det.
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+ O 16 3: chimg duong (gay md hinh va uéng dutasterid): hinh anh TTL
giam tang sinh nhiéu so véi 16 2: (Anh 3.13):

Anh 3.13. L6 3: Anh vi thé tuyén tién li¢gt (chuét sé 3) (HE x 100)

Hinh anh tuyén tién liét ting sinh giam hon so véi chudt 16 2.

+ O 16 4 va 5 (gay mo hinh va udng “Tién liét HC): hinh anh tuyén binh
thuong (Anh 3.14):

Anh 3.14. L0 4: Anh vi thé tuyén tién li¢gt binh thwong (chuét sé 5)
(HE x 100)

S6 liong tuyén binh thuong, long tuyén hau hét khong cé dich tiét, té bao )
khong tang sinh, khong thodi hoa, mo dém khong tang sinh, khong xung huyét
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3.2. KET QUA NGHIEN CUU TREN LAM SANG
3.2.1. Pic diém bénh nhan nghién ciu

3.2.1.1. Pdc diém vé tuéi ciia bénh nhan

TV 18 %

50 -
41,7 41.7

38,8

B Nhom NC
Nhom BC

36,1

40

g0  Tudi

50-59 60-69 70-79

A%

Biéu dé 3.4. Phan bé tuéi ciia bénh nhan TSLT-TTL trong nghién ciu

Nhdan xét:

Bénh nhan TSLT-TTL trong NC gap nhiéu nhat & nhém tudi 70 - 79,
chiém 41,7% ¢ ca 2 nhom. Tiép theo 1a nhom tudi 60 - 69 chiém 36,1% o
nhém NC va 38,8% & nhom DC, chiém 37,5% & ca 2 nhom. Nhdm bénh nhan
c6 tudi tir 50 - 59 chiém ty ¢ thap nhat véi 5,6% trong ca 2 nhém.

Tudi trung binh cta bénh nhan trong NC 1a 71,87 + 7,35 tudi. Tudi thap
nhat & 53 va tudi cao nhat 1a 87.

Phan b BN theo tudi va tudi trung binh giita 2 nhém khac biét khéng cé
y nghia théng ké vai p > 0,05.
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3.2.1.2. The1i gian phét hi¢gn bénh

Bang 3.18. Su phan bd vé thoi gian phat hién bénh ciaa bénh nhan

trong nghién cau

Nhom Nhom NC Nhém PC Téng
Thai gian " & " * "o
<1 ndm 5 13,9 4 111 | 9(12,5%)
1-<3 nim 7 19,4 8 22,2 | 15 (20,8%)
3-<5 nam 13 36,1 14 38,9 | 27 (37,5%)
> 5 nam 11 30,6 10 27,8 21 (29,2%)
p p>0,05 72 (100%)
Thoi gian mac 4,42 +1,84 4,26 + 1,62 4,34 +1,58
trung binh
P p>0,05

Nhgn xét: Thoi gian phat hién bénh trung binh ctia bénh nhéan trong NC la
4,34 £ 1,58 nam (nhoém NC 1a 4,42 + 1,84 nam, nhom DC 1a 4,26 £+ 1,62 nam).
Gip nhiéu nhat 13 tr 3 - < 5 nam: nhém NC ¢6 36,1% va nhom DC c6
38,9%. Thoi gian phat hién bénh < 1 nam chiém ty I¢ thap nhat: 13,9% o
nhom NC va 11,1% & nhom BC.

Sy khac biét vé thoi gian phét hién bénh giita 2 nhom khéng c¢6 y nghia
théng ké véi p > 0,05.

Bénh nhan co thoi gian phat hién bénh ngan nhat 12 3 thang va lau

nhat 13 10 nim.
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3.2.1.3. Pgc diém vé tién sik diéu tri bénh

TV 18 % 69.4
70 -

60 -
50 -
40 -
30 -

0 T T == T =
ChuaDT DBTYHHD DBTYHCT DTkéthop

1 2
Pic diem
diéu tri

Biéu do 3.5. Pdc diém diéu tri TSLT-TTL trong tién si

Nhdn xét:

Pa s cac bénh nhan di duoc diéu tri trude khi dén khdm & bénh vién
YHCT Trung uong.

Bénh nhéan d3 ting diéu tri TSLT-TTL bang phuong phap két hop ca
YHHD va YHCT chiém ty 1& cao nhat véi 48 bénh nhan trong ca 2 nhom
chiém 66,7%.

C6 9 bénh nhéan da diéu tri bang YHHD don thuan (12,5%) va 13 bénh
nhan chi diéu tri bang YHCT don thuan (18%) trong ca 2 nhom.

Chi ¢6 2 bénh nhan (chiém 2,8%) chua diéu tri gi trong ca 2 nhom.



3.2.1.4. Péc diém vé cac bénh kém theo
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Bang 3.19. Pic diém cac bénh két hop & bénh nhan nghién ciru

Nhém NC | Nhém PC ]
Bénh két hop (n = 36) (n = 36) Tong
n % n % N (%)
Tang huyét &p 6 | 167 | 5 | 139 | 11(153%)
Thoéi hoé khop 8 | 222| 7 | 194 |15(20,8%)
Viém da day 2 56 | 1 | 2,8 | 3(4,2%)
Thoét vi dia dém 2 56 | 3 | 83 | 5(6,9%)
Gout 2 56 | 0 2 (2,8%)
Tri 0 1 | 28 | 2(28%)
Hoi chirng rudt kich thich 2 5,6 1 2,8 3 (4,2%)
Bénh phoi tic nghén man tinh 1 2,8 1 28 | 2(2,8%)
Tang huyét 4p + Thoai hoakhop | 1 2,8 0 28 | 1(1,4%)
Tang huyét &p + gout 0 1 28 | 1(1,4%)
Viém da day + Thoai hoa khop 1 2,8 1 2,8 2 (2,8%)
Tong 25 | 69,4 | 22 | 61,1 | 47 (65,2%)

Nhdn xét: Bénh nhan bi TSLT-TTL c6 céc bénh phdi hop chiém ty I¢

cao: nhém nghién ciu c6 25 bénh nhan chiém 69,4%, nhém doi ching ¢ 22

bénh nhan chiém 61,1%. Ty 1& nay chung cho ca 2 nhém 1a 65,2%.
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3.2.1.5. Pdc diém céc trigu chitng lam sang trwée diéu tri

Triéu chitng

2 . I
Tiéu gang suc
.2 z Nhom BC
Tiéu gép L
2 Nhom NC
Tiéu ng quang
Tia tieu yeu ? |
TIéU ko hét ﬁ
Tieu dém ﬁ

Tiéu nhiéu Iﬁn o E———— Ty 1€ %
0 20 40 60 80 100

Biéu dé 3.6. Pic diém céc trigu chibng 1am sang cia bénh nhan nghién citu

Nhdan xét:

Cac triéu chitng gap nhiéu & bénh nhan nghién ciru 1a: di tiéu nhiéu lan ¢
nhom NC la 83,3% va nhdm ching la 88,9%, chung cho ca 2 nhém la 86,1%;
di tiéu dém nhiéu lan ciing 1 triéu ching hay gap ¢ nhém NC la 83,3% va
nhom chang 1a 80,5%, chung cho ca 2 nhom la 81,9%.

Cam gi4c di tiéu chuwa hét & nhom NC 1a 86,1% va nhom DC 1a 77,8%.
Chung cho ca 2 nhom la 81,7%.

Ngoai ra tiéu ngat quang va di tiéu kho, tia nudc tiéu yéu ciing thuong
gap chiém lan luot 12 63,8% va 55,6% & ca 2 nhom.

Sy phan b céc trigu chiing & 2 nhom khéc biét khong c6 ¥ nghia thong
ké vai p > 0,05.
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3.2.1.6. Pdc diém vé néng dé PSA ciia bénh nhan nghién cru

Bang 3.20. Nong d9 PSA ciia bénh nhan nghién ciu

Nhém | Nhém NC Nhom BC p
Thanh phan PSA (n =36) (n =36)
tPSA (X + SD) ng/ml 249+080 | 227+086 | >0,05
fPSA (X+SD) ng/ml | 0,68+025 | 071+024 | >0,05
fPSA/tPSA (X+ SD) ng/ml | 0,27+005 | 029+006 | >0,05

Nhdn xét: Nong do PSA toan phan trung binh cia nhém NC 1 2,49 +
0,80; cua nhom BC 14 2,27 + 0,86. Nong d6 PSA tu do trung binh caa nhém
NC 12 0,68 £ 0,25; ctia nhém BC 14 0,71 + 0,24.

Nong do PSA toan phan va ty 1é PSA tu do/PSA toan phan trong huyét
thanh ciia bénh nhan ca 2 nhdm nam trong gidi han binh thuong va khéng cé
su khac biét gitra 2 nhdm véi p > 0,05.

3.2.2. Hiéu qua diéu tri TSLT-TTL ciia com “Tién liét HC”
3.2.2.1. Bién déi diém IPSS sau diéu tri

Piém IPSS
25

20,50 + 5,81 =@ Nhom NC
20,43 + 4,018

20

=tr=Nhom DC

15,17 + 3,926

15
13,60 + 4,487

10 10,76 + 3,618

5 - 8,63 + 4,350

DO D30 D60 Thoi diém (ngay)

Biéu db 3.7. Thay doi Diém IPSS trung binh truéc va sau diéu tri
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Nhdn xét: Piém IPSS trung binh trudc diéu tri caa nhdm NC 1a 20,50 +
5,81, nhom DC 1a 20,43 + 4,01, khéng c6 su khac biét co y nghia thong ké
V6i p > 0,05. Piém trung binh trude didu tri cia ca 2 nhom 1a 20,47 + 4,97;

thap nhat 1a 9 diém va cao nhat 1a 30 diém.
Sau 1 thang diéu tri diém IPSS trung binh cua nhém NC 14 13,60 * 4,48;
ciia nhém PC 14 15,17 £ 3,92. Sau 2 thang diéu tri diém IPSS trung binh cua
nhom NC con 8,63 + 4,35; cia nhém BC con 10,76 + 3,61.
Sau 1 thang diéu tri diém IPSS trung binh giira 2 nhém khac biét khéng
c6 ¥ nghia thong ké vai p > 0,05. Tuy nhién, sau 2 thang diéu tri nhdm NC

giam diém IPSS trung binh nhiéu hon nhém DC, su khéc biét giira 2 nhom

lGc ndy c6 ¥ nghia théng ké véi p < 0,05.

Piém trung binh trude diéu tri 2 nhém 20,47 + 4,97, min 9, max 30.

Bang 3.21. Sw phan bo mirc d6 diém IPSS truéc va sau dieu tri

Thoi diém Nhém NC (n = 36) Nhom PC (n = 36)

.z Do D3 Deo Do D3 Do

biém IP n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Nhe 0 (0%) |6 (16,7%) |20(55,6%)| 0 (0%) |8 (22,2%) | 11(30,6%)
Trung binh |12(33,3%) |20(55,6%) | 16(44,4%) | 13(36,1%) | 16(44,5%) | 21(58,3%)
Nang 24(66,7%)[10(27,7%)| 0 (0%) |23(63,9%)|12(33,3%)| 4 (11,1%)

P P D30-po<0,05 P D60-D0<0,05 P D30-po<0,05; P D60- DO <0,05
p Pbo 2nhém = 0,774: PD30 2nhém = 0,115; PD60 2nhom = 0,049

Nhdn xét: Trude diéu tri nhom NC c6 24 BN ning va 12 bénh nhan

trung binh theo thang diém IPSS; nhom PC ¢6 23 bénh nhan ning va 13

bénh nhan trung binh theo thang diém nay, sy phan b ¢ 2 nhom 1a tuong

duong nhau vai p > 0,05.

Sau diéu tri 1 va 2 thang, sé bénh nhan niang ¢ 2 nhém déu giam va s6 bénh

nhan nhe va trung binh ting 1én khac biét so véi trudc diéu tri véi p < 0,05.
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3.2.2.2. Bién déi vé diém chat lwong cugc séng (QolL) sau diéu tri

Piém QoL
4,38+ 0,83
4,30+ 0,65

4.5 -
4 n
3.5 -
3 n
2.5
2
L5
1
0.5
0

B Nhom NC
mNhom BC

3,13+ 0,62
2,83+ 079

2,20+ 0,71

7

DO D30 D60 Thoi diém

Biéu dé 3.8. Sw thay déi diém QoL trung binh trwéc va sau diéu tri

Nhdn xét: Trude diéu tri, diém QoL trung binh ctiia nhém NC 14 4,38 + 0,83
va nhom DC 1a 4,30 = 0,65, khong co su khac biét véi p > 0,05.

Sau 1 thang va 2 thang diéu tri, diém chat luong cudc séng trung binh ¢
ting nhdm duoc cai thién: diém CLCS & nhém NC cai thién con 2,83 + 0,79
diém sau 1 thang diéu tri va con 1,80 + 0,76 diém sau 2 thang diéu tri; nhom
DC cai thién con 3,13 + 0,62 diém sau 1 thang va con 2,20 + 0,71 diém sau 2

thang diéu tri.

Sau 1 va 2 thang diéu tri, su cai thién diém CLCS & ca 2 nhom déu ¢ sy

khéc biét so véi trude diéu tri c6 ¥ nghia thdng ké véi p < 0,01.
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Bang 3.22. Phan bd mic d6 diém QoL trude va sau diéu tri

hoi diém Nhém NC (n = 36) Nhém PC (n = 36)
. Do D30 Dso Do D30 Deo
Piém QoL n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Nhe 1(2,8%) [12(33,3%)|30(83,3%)| 0 (0%) |10(27,8%) |24(66,7%)
Trung binh |22(61,1%)|21(58,4%)| 6(16,7%) |24(66,7%) | 22(61,1%) | 12(33,4%)
Nang 13(36,1%)| 3(8,3%) | 0(0%) [12(33,3%)| 4(11,1%) | 0 (0%)
Ppo-D6o = 0,001 Ppo-D6o = 0,001
p Ppo 2nhom = 0,592; PD30 2nhém = 0,371; PD60 2nh6m = 0,045

Nhdn xét: Sau 1 thang va 2 thang diéu tri, mic do diém chat luong cudc
séng o timg nhom thay d6i c¢6 ¥ nghia thong ké vai p < 0,01,

O nhom NC, sau 2 thang diéu tri mic do nang giam tir 36,1% xudng 0%,
mutc d6 nhe ting tir 2,8% lén 83,3%. O nhom PC, mirc d6 nang tir 33,3%
giam xudng 0%, muc do nhe ting tir 0% 1én 66,7% sau 2 thang diéu tri.
3.2.2.3. Thay doi vé trigu ching tiéu dém trwée va sau diéu tri

Bang 3.23. Swr thay d6i s6 1an tiéu dém trwéc va sau diéu tri

Thoi diém

Nhém NC (n = 36)

Nhém DC (n = 36)

S6 lan Do D3o Deo Do D3o Deo
tiéu dém n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
<11an 2 (0%) | 16(44,4%) |28(77,8%) | 3 (5,6%) | 18(50,0%) | 24(66,7%)
2-3 lan 18(55,6%) | 16(44,4%) | 8(22,2%) |19(52,8%) | 15(41,7%) | 12(33,3%)
>4 1an 16(44,4%)| 4(11,2%) | 0(0%) |13(41,6%)| 3(8,3%) 0 (0%)
p Ppo-p30 < 0,05;  Ppo-pso < 0,01 Ppo-p30 < 0,05;  Ppo-peo < 0,01
Y Pbo 2nhom = 0,954; PD30 2nhom = 0,313; PD60 2nhom = 0,149

Nhdn xét: S lan di tiéu dém ctia c&c bénh nhan ¢ ca hai nhém déu giam cé

¥ nghia thdng ké so véi trude diéu tri & ca thoi diém sau 1 thang va 2 thang voi
p < 0,01. Sy khéc biét giita hai nhém khong c6 ¥ nghia thdng ké & tat ca cac thoi

diém vai p > 0,05.
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3.2.2.4. Thay doi vé lweu lwong dONg tiéu trwéc va sau diéu tri
LLDT (ml/s)

8,68 + 1,90
9 _
g | 7,07+ 0,79
6,61+ 1,61
'7 |
5,94+ 0,70
6 14432121 = Nhom NC
3 4,13+ 0,47
® Nhom BC
4
3
2
1
0 -
DO D30 D60 Thoi diém

Biéu dé 3.9. Luru lwong dong tiéu trung binh trudc va sau diéu tri

Nhdn xét: Trude diéu tri, LLDT trung binh ctia nhém NC 1a 4,43 + 1,21
ml/s; nhém DC 1a 4,13 + 0,47 ml/s/. Luu lwong dong tiéu trung binh trudc
diéu tri cuia 2 nhdm khéng c6 su khéc biét vai p > 0,05.

Sau diéu tri luu luong dong tiéu cia nhom NC ting tir 4,43 + 1,21 ml/s
lén 6,61 + 1,61 sau 1 thang va 8,68 + 1,90 ml/s sau 2 thang diéu tri; nhém DC
tang tir 4,13 £ 0,47 ml/s 1én 5,94 + 0,70 ml/s sau 1 thang va 7,07 £ 0,79 ml/s
sau 2 thang diéu tri.

Sy cai thién luu lwong dong tiéu cia 2 nhom sau diéu tri déu co y nghia
thdng ké véi p < 0,01 va caa nhém NC so véi nhdm ching & thoi diém sau 1

thang va 2 thang diéu tri déu co y nghia vdi p < 0,05.
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3.2.2.5. Bién déi thé tich nwéc tiéu ton duw trude va sau diéu tri

Vtd(ml)

80
70

74,17 £ 18,23

69,73 + 18,42 B Nhom NC

Nhom BC

26,76 + 14,53
22,44+ 14,15
8,85+ 6,01 921+ 7,51
1 1 1 I/
DO D30 D60 Thot diém

Biéu do 3.10. Sw thay déi thé tich nwdc tiéu ton dw trudce va sau diéu tri

Nhdn xét: Két qua nghién ctu ¢ biéu dd 3.10 cho thdy & nhém NC, thé
tich nudc tiéu ton du (Vnttd) giam tir 74,17 + 18,23 ml xubng con 26,76 +
14,53 ml sau 1 thang diéu tri va con 8,85 + 6,01 ml. Sau 2 thang diéu tri,

Vnttd trung binh & ting nhdm giam cd y nghia théng ké voi p < 0,01. Su

giam Vnttd caa nhdm NC so véi nhém BC khac biét khéng co ¥ nghia thong
ké véi p > 0,05.

Bang 3.24. Phan bd lwong nuwéc tiéu ton du trude va sau diéu tri

Nhém Nhom NC (n = 36) Nhém DPC (n = 36)
Do D3o Dso Do D30 Dso
Vnttd n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
0 0 (0%) 9(25,0%) [19(52,8%)| 0 (0%) 7(19,4%) | 18(50,0%)
< 10ml 4(11,1%) | 8(22,2%) | 6(16,7%) | 5(13,9%) |10(27,8%) | 5(13,9%)
10 - <50ml |13(36,1%) | 14(38,9%) [10(27,7%)| 14(38,9%) |15(41,7%) | 12(33,3%)
> 50ml 19(52,8%) | 5(13,9%) | 1(2,8%) | 17(47,2%) | 4(11,1%) | 1(2,8%)
Ppo-Deo P =0,000; P =0,000;
p2nhom Poo 2nhém = 0,865; Pp30 2nhom = 0,987; Pp60 2nhom = 0,772
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Nhdn xét: Trude diéu tri, & nhém NC c6 19 bénh nhan va nhém BC ¢

17 bénh nhan c6 Vnttd > 50ml, sau DT ca 2 nhom déu khéng c6 bénh nhan
nao c6 Vnttd trén 50ml. Su cai thién vé phan b thé tich nudc tiéu tdn du cua
nhém NC so véi nhom PC khac biét khong co ¥ nghia théng ké vai p > 0,05
& cac thoi diém nghién cau,
3.2.2.6. Thé tich tuyén tién li¢t triwde va sau diéu tri

Thé tich TTL (cm?)

41 39.83+ 8,38

39 - 38.01+ 7.43

37
35 33,36 + 10,04 ® Nhom NC
33
31
29
27
25

37,30+ 6,81 37,20+ 6,96

30,23+ 7.42 B Nhom DC

DO D30 D60 Thoi diém

Biéu dé 3.11. Thé tich tuyén tién liét trung binh trwéc va sau diéu tri

Nhdn xét:

Sau diéu tri, thé tich TTL cia nhém NC di giam tu
39,83 + 8,38cm® xudng con 33,36 + 10,04 cm® sau 1 thang va con
30,23 + 7,42 cm® sau 2 thang diéu tri, sy thay doi c6 y nghia vé&i p < 0,01.

O nhém DC, su thay dbi thé tich TTL khong c6 y nghia thong ké véi
p > 0,05 & ca 2 thoi diém sau diéu tri 1 thang va 2 thang.

Su khac biét giira 2 nhém cd y nghia thong ké vai p < 0,05.
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Bang 3.25. Phan bd mic d thé tich tuyén tién liét truede va sau diéu tri

Nhom Nhém NC (n = 36) Nhém PC (n = 36)
Thé tic Do D3o Deo Do D30 Dso
TTL(cm®) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
<30 | 2(56%) |11(30,6%) 15(41,6%) | 3(8,3%) | 3(8,3%) | 3(8,3%)
30-<45 |24(66,6%)| 20(55,6%)| 20(55,6%) | 24(66,7%) |26(72,3%)|25(69,5%)
45-<60 |10(27,8%)| 5(13.8%) | 1(2.8%) | 9(25,0%) | 7(19.4%) | 8(22,2%)
Ppo-pso P = 0,000; P =0,775:
p2nhom Pbo 2nhém = 0,474; PD30 2nhém = 0,044; PD60 2nhém = 0,013

Nhdn xét: O nhom NC, truée diéu tri ¢6 2 bénh nhan cd thé tich tuyén

tién liét < 30 cm®, sau DT di tang 1én 15 bénh nhan; sé bénh nhan co thé tich

tuyén tién liét tir 45 - < 60 cm® trude DT c¢6 10 bénh nhan thi sau diéu trj giam

chi con 1 bénh nhan. Sy khéc biét vé phan b thé tich tuyén tién liét & nhom

NC trude va sau diéu tri rd voi p < 0,01.

O nhém DC, su phan bd thé tich tuyén khéng cd sy khac biét truéc va

sau diéu tri véi p > 0,05.

Su phan bé thé tich tuyén tién liét & 2 nhom trude diéu tri khdng co sy

khéc biét c6 ¥ nghia thong ké, nhung sau diéu tri 1 thang va 2 thang thi c6 sy

khac biét rd vai p < 0,05.
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Bang 3.26: Dién bién cac tri¢u chirng theo YHCT truwéc va sau diéu tri

Nhom | Nhom NC (n = 36) Nhém PC (n = 36)
Do Dao DO DGO p
n (%) n (%) n (%) n (%) 2 nhom
Triéu ching
Tiéu dém 30(83,3%) | 1(2,8%) | 29(80,6%) | 5(13,9%) 0,089
(>3lan/dém)
Cam giacdi | 31(86,1%) | 7(19,4%) | 28(77,8%) | 6(16,7%) 0,250
tieu khong hét
Pi tiéu gap 19(52,8%) | 6(16,7%)| 18(50,0%) | 4(11,1%) 1,00
Tay chéan lanh | 16(44,4%) | 2(5,6%) | 12(33,3%) | 9(25,0%) 0,01
Pau lung 21(58,3%) | 5(13,9%) | 18(50,0%) | 14(38,9%) 0,01
Ngu kém 24(66,7,0%)| 5(13,9%) | 25(69,4%) | 14(38,9%) 0,01
Mach tram 26(72,2%) | 9(25,0%) | 24(66,7%) | 20(55,6%) | 0,001
nhuoc

Nhdn xét: Triéu chung di tiéu dém nhiéu lan & nhém NC c6 30 bénh

nhén trude diéu tri, sau diéu tri chi con 1 bénh nhan; nhém DC c6 29 bénh

nhan, sau diéu tri con 5 bénh nhan.

CAc triéu chimg nhu di tiéu dém nhiéu lan, di tiéu gap, cam giac di tiéu

chua hét déu duoc cai thién sau diéu tri véi p < 0,01 va tuong duong nhau ¢ 2
nhom (p > 0,05).

Céc triéu ching cia YHCT nhu dau lung, tay chan lanh, mach tram

nhugc déu duoc cai thién & nhém NC t6t hon nhom BC vai p < 0,05.
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3.2.2.8. Pdnh gid két qud chung

Ty 1€ (%)
o . 833
80 - 69,5
70 - ® Nhom NC
00 1 Nhém DC
50 -
40 -
30 1 16,7
’ 13,8
20 11,1 o
10 - l '-I
0 1 . —
Tét Kha Kém Ket qua diéu tri

Biéu do 3.12. Két qud diéu tri chung

Nhdn xét: Két qua tét cia nhém NC 1a 83,3% va nhom DC 13 69,5%. O
nhém NC c6 5,6% két qua kém va ty 1é nay ¢ nhom PC 1a 13,8%. Sau 2
thang diéu tri, két qua diéu tri cia nhoém NC cao hon nhém PC, sy khac biét
c¢6 ¥ nghia thong ké vai p < 0,05.
3.2.2.9. C4c yéu t6 lién quan dén hiéu qud diéu tri TSLT-TTL cia “cém
Tiéen ligt HC”

o Tubi
Bang 3.27. Lién quan két qua diéu tri va tudi
Léa tudi
Két qua <70 >70
n=15 | Tylé% | n=21 | Tyle%
Tot 13 86,7 17 80,9
Kha 1 6,7 3 14,3
Kém 0 0 2 9,5
p > 0,05
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Nhdn xét: Ty 1& bénh nhan dat két qua tét & nhom dudi 70 tudi 1a 86,7%,
cao hon nhém trén 70 tudi (80,9%), nhung sy kKhac biét chua co ¥ nghia thong
ké vai p > 0,05.

e Thoi gian mic bénh

Bang 3.28. Lién quan két qua diéu tri va thoi gian mac bénh

Thai gian mac bénh
Két qua <3 nam 3 - 5nam > 5 nam
n=12| Tyle% | n=13] Tyle% |[n=11] Tyle%
Tot 11 91,7 11 84,6 8 72,7
Kha 1 8,3 1 1,7 2 18,2
Kém 0 0 1 1,7 1 9,1
p < 0,05

Nhdn xét: Ty 1& bénh nhan dat két qua tét & nhdm c6 thoi gian mac bénh
du6i 3 nim (91,7%) cao hon nhom bénh nhan cé thoi gian mac bénh 3-5 nim
va > 5 nam. Sy khac biét co y nghia théng ké véi p < 0,05.

e Piém IPSS khi vao vién

Bang 3.29. Lién quan két qua diéu tri va mic @6 RLTT
theo thang diém IPSS khi vao vién

Mirc 46 RLTT theo IPSS
Két qua Trung binh Nzng
n=12 | Tylé% n=24 | Tylé%
Tot 11 91,7 19 79,2
Khé 1 8,3 3 12,5
Kém 0 0 2 8,3
p <0,05
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Nhdn xét: Trude khi diéu tri nhém NC cé 12 bénh nhan RLTT muc d6
trung binh va 24 bénh nhan RLTT mic d6 nang. Két qua diéu tri cho thay ty
Ié bénh nhéan dat két qua tot & nhém c6 RLTT muc d6 trung binh 1a 91,7%
cao hon & nhdm bénh nhan c6 mirc 36 RLTT nang la 79,2%, su khac biét cé y
nghia thong ké vai p < 0,05.

e Thé tich nudéc tiéu ton du khi vao vién

Bang 3.30. Lién quan két qua diéu tri va thé tich nwéc tiéu ton dw

khi vao vién
Thé tich nuwéc tiéu ton duw
Két qua < 50ml > 50ml
n=17 | Tylé% n=19 | Tylé%
Tot 14 82,4 16 84,2
Khé 3 17,6 1 5,3
Kém 0 0 2 10,5
p > (0,05

Nhdn xét: Ty I& két qua tét & bénh nhan c6 luong NTTD dudi 50ml va
trén 50ml khac biét khong co y nghia thong ké véi p > 0,05.
e Thé tich TTL khi vao vién
Bang 3.31. Lién quan két qua diéu tri va thé tich TTL khi vao vién

Thé tich TTL
Két qua < 45cm’ 45 - 60 cm®
n=26 | Tylé% n=10 | Tylé%
Tot 23 88,5 7 70,0
Khé 3 11,5 1 10,0
Kém 0 0 2 20,0
p <0,05

Nhdn xét: Nhdm bénh nhan cd thé tich TTL < 45 cm® c6 két qua tt cao
hon nhom c6 thé tich TTL > 45 cm®. Su khac biét rd vai p < 0,05.
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3.2.3. Céc tac dung khdng mong muén cia thudc

3.2.3.1. Trén lam sang

Bang 3.32. CAc TDKMM trén lam sang & bénh nhan nghién cau

Nhom Nhom NC (n=36) Nhém PC (n= 36)
TDKMM n Ty 1% n Ty 1€%
Man ngia, di tng 0 0 0 0
Chdng mat 0 0 2 55
Roi loan tiéu hoa 0 0 1 2,8
Pay bung 1 2,8 0 0
Mat ngu 0 0 0 0

Nhdn xét: Két qua nghién ctu cho thay, trong nhém bénh nhan dung

thuéc cdm "Tién liet HC", khong c6 bénh nhan nao co biéu hién man ngta di

tng hay chéng mat, rdi loan tiéu hod, chi c6 1 bénh nhan c6 cam giac day

bung sau khi udng thudc trong 3 ngay dau. Nhém dung Xatral ¢6 1 bénh nhan

bi rbi loan tiéu hod va 2 bénh nhan bi chong miit.

3.2.3.2. C4c chi sé huyét hoc truwde va sau diéu tri

Bang 3.33. Két qua xét nghiém cong thire mau trude va sau dot diéu tri

Nhom Nhom NC Nhom DC
; . DO . DGO . DO . D60
Chi so X +SD X +SD X +SD X +SD
Soluong Hong| o 037 | 4504036 | 448+045 444+ 0,39
cau (T/)
Her&;’/g'lg’b'” 1423+084 | 1414+075 | 1405+148 | 14,08+122
S6 luong
Bach ciu (6/) 607+153 | 626+104 | 577+102 503 + 0,92
Soluong 514151 20,39 | 209,25 + 26,15 | 213,15 + 21.98 | 216,04 + 22.06
Tieu cau (G/I)
P Do-D60 > 0,05 > 0,05

p 2 nhém

> 0,05
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Nhgn xét: Sau 2 thang diéu tri, ca thuoc NC va ca thudc PC khong lam
anh huong dén sé luong hdng cau, bach cau, tiéu cau va hemoglobin. Su khéc
biét khong c6 ¥ nghia théng ké véi p > 0,05.
3.2.3.3. Két qud xét nghiém mét sé chi sé sinh hod mau

Bang 3.34. Bién d6i cac chi s6 sinh hoa trwéc va sau diéu tri

Nhom Nhom NC Nhom PC
, B DO . D6O o DO _ DGO
Chi so X +SD X +SD X +SD X +SD
Ure
532+1,27 5,18 +0,98 5,19 + 0,87 6,00 £ 0,82
(mmol/1)
Creatinin
88,55+ 1350 | 85,00+ 12,28 87,23 +9,69 86,33 +4,53
(umol/l)
AST
2657+797 | 26,41 +6,43 25,97 + 6,65 26,46 + 559
(U/L/37°C)
ALT
2234+846 | 22,44 +6,64 20,56 + 8,45 20,69 + 6,45
(U/L/37°C)
P Do-D60 >0,05 > 0,05
p 2 nhém > 0,05

Nhdn xét: Sau 60 ngay diéu tri, ca thuéc NC va thude DC khdng lam anh
huong dén chirc ning gan, than. Su khac biét vé ham luong ure, creatinin,
AST, ALT trudc va sau diéu tri khéng c6 ¥ nghia théng ké véi p > 0,05.

3.2.3.4. Két qua xét nghiém nwdc tiéu

Két qua nghién cau cho thay, sau 2 thang diéu tri bang com Tién liét
HC ciing nhu bang Xatral cac théng sé xét nghiém nuéc tiéu khdng thay
d6i vai p > 0,05.
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Chuong 4
BAN LUAN

4.1. VE THUOC NGHIEN CUU: COM “TIEN LIET HC”

TSLT-TTL mac du 1a mot bénh lanh tinh, it gay nguy hiém dén tinh
mang, nhung 14 bénh hay gap nhat & nam gioi trung nién, 1dm anh huéng
khong nho dén chét luong sdng cua ngudi bénh. Bénh 1au ngay c6 thé gay ra cac
bién chimg nhu bi tiéu cap tinh, nhidm tring duong tiét niéu, séi bang quang va suy
than. C6 nhiéu phuong phép co thé lya chon dé diéu trj TSLT-TTL, tir diéu tri
noi khoa dén phau thuat. Do dic diém tién trién tur tir cua khdi tang sinh lanh
tinh TTL nén phuong phap theo ddi va diéu tri noi khoa c6 mot vai trd quan
trong trong ké hoach diéu tri. Bén canh dé, vé phia ngudi bénh thi phan lén
bénh nhan déu mudn tim nhitng phuong phap diéu tri noi khoa dé tranh khong
phai 1am phau thuat cho mot bénh lanh tinh ¢ tudi ma sic khoe giam sut va co
nhiéu bénh khac kém theo.

Piéu tri noi khoa bang cac thude khang al- adrenecgic, cac thuoc khang
androgen, cac hormon... dang duoc trng dung rong rai nhung ciing c6 nhirng
tac dung khdng mong mudn trén 1am sang nhu cac thudc chen al - adrenecgic
thuong gay tut huyét ap tu thé déng, chéng mat, nhicc dau, khé chiu, ndn
mura, mét moi; cac thudc uc ché Sa-reductase (5-ARI) ciing c6 nhiéu tac dung
khéng mong muén nhu dau nguc, giam ham muédn tinh duc, giam sé lugng va
chat luong tinh trung va dic biét thudc con 1am thay d6i nong do PSA trong
mau, dan toi viéc theo ddi bénh gap kho khan. Hién nay, sir dung cac thudc
c6 ngudn gbc thao duge dé diéu tri c6 tac dung lam giam triéu ching cua
TSLT-TTL va han ché céc tac dung khéng mong muén do ding céc thudc

hoa duoc kéo dai ludn 12 mong mudn caa ca bénh nhan va thay thudc.
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TSLT-TTL theo bién ching caa YHCT c6 nguyén nhan la do than hu,
dam troc huyét & két & ha tiéu (12 gbc caa bénh) va biéu hién chung trang dién
hinh cua bénh Ia tiéu tién khdng thdng (12 ngon cta bénh). Chinh vi vay phap
diéu tri phai chu trong dén bd than, hoat huyét trir dam, tan két va thong loi
tiéu tien.

Co6m thudce “Tién liét HC” duoc bao ché dudi dang com tan, do Cong ty
c6 phan Dugc pham Khang Minh, Thanh phé H6 Chi Minh san xuat. CAc vi
thudc trong thanh phan dat tiéu chuan DDVN IV va DBTQ 2005. Thudc dat
Tiéu chuan co so sau giai doan nghién ctu bao ché.

Bai thudc nghién ctu “Tién liét HC” duoc xay dung trén co sd Iy luan
va bién chung ciia YHCT vé ting sinh lanh tinh tuyén tién liét két hop voi
nguyén nhan co ché bénh sinh cia YHHD. Thanh phan cua bai thuéc gom 12
vi: Hoai son, Son thu, Trach ta, Nguu tat, Qué chi, Tho ty tir, Do nhén, Lé
chi hach, Tao giac thich, Vuong bat luu hanh, Xa tién tir va Y di. Bai thudc
dugc xay dyng trén co s tir bai Té sinh than khi phuong trong Té sinh
phuong. Té sinh than khi phuong 13 bai thudc c6 tc dung bo than, on duong,
loi thuy. Bai thuéc dugc dung nhitng truong hop than hu ma tiéu tién khong
thong loi [116], [117]. Té sinh than khi phuong ciing hay duoc st dung trong
diéu tri TSLT-TTL thé than khi hu [73], [116], [117].

Trong bai thudc nghién cau “Tién liet HC” ¢ cac vi Hoai son, Son thi
c6 tac dung bo than; Tho ty tir ¢6 tac dung 6n b than duong; Qué chi co tac
dung on théng loi niéu, lam tang suc khi hod bang quang; Xa tién tir, Y di,
Trach ta c6 tac dung loi niéu thong 1am; Nguu tit, Pao nhan, Vuong bét luu
hanh, c6 tac dung hoat huyét tan két; Lé chi hach, Tao giac thich co tac dung
tan két nhuy@én kién, cac vi thudc hop lai c6 tac dung bé than, théng 1am, hoa
khi lgi thaty, hoat huyét tn két. Tac dung chung cua bai thubc 1a b than, giup

cho viéc khi hoa bang quang, tang suc loi niéu, lam giam céc triéu ching nhu
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di tiéu kho, tiéu rat, tiéu nhiéu lan dic biét vé dém, ngoai ra lai c6 céc vi thube
hoat huyét tan két manh gidp cho viéc hanh khi hoat huyét tiéu trir cac khéi
tich tré trong co thé, [am mém va nho u cuc, giai phong su chén ép do TSLT-
TTL gay nén. Bai thudc rat phu hop dé diéu tri nhitng bénh nhan bi TSLT-
TTL trén 1am sang. Bong thoi bai thude dugc bao ché thanh dang cém dé viéc
str dung trén 1am sang dwoc thuan tién va gop phan ké thura, phét trién va hién
dai hod YHCT.

4.2.VE PQC TINH VA TAC DUNG CUA “COM TIEN LIET HC”
TREN THUC NGHIEM
4.2.1. Vé @oc tinh cap va doc tinh ban truwong dién cia com “Tién ligt
HC” trén thuc nghiém
4.2.1.1. Vé déc tinh cdp cia com “Tien ligt HC” trén déng vit thuc nghiém

Theo hudng dan cua T chuc Y té thé gidi, tat cac cac thude cd ngudn
goc tir duogc liéu déu phai danh gia doc tinh cip va doc tinh ban truong dién
trén dong vat thuc nghiém trude khi dua vao thi nghiém trén nguoi [113].
Bai thudc “Tién liet HC” tuy c6 ngudn géc tir mot bai thudc cd phuong da
duoc st dung 1au doi nhung da c6 gia giam mot s6 vi thude cho phu hop véi
cac ching trang cua bénh TSLT-TTL trén 1am sang. Hon nita, cm “Tién liét
HC” la dang bao ché mai so véi cac dang bao ché truyén thong thong thuong
cua Y hoc co truyén. Pay 1a mot bai thuéc gom 12 vi. Khi két hop céc vi
thudc va thay doi dang bao ché méi, nghién ctu tinh an toan trong d6 gém
nghién ctu doc tinh cap va ban truong dién trén thuc nghiém la can thiét va
bt budc.

Xac dinh doc tinh cap va liéu chét 50% dé danh gia mirc d6 doc cua bai
thudc va ¢o co sé chon lidu thir tic dung cho cac budc nghién cuu tiép theo.

Két qua nghién ctru doc tinh cp cua thude cho thay chudt nhat tring da
udng cém “Tién liét HC” & ndng d6 dam dac nhat, thé tich téi da 0,25ml/10g
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va sb 1an tdi da 3 1an trong 24 gio, trong duong 64,29 gam cém hay tuong
duong 225,02¢g duoc liéu/kg nhung khong c6 chudt ndo chét, khdng xuat hién
triéu ching bat thuong nao trong 72 gid sau udng thudc 1an dau va trong suét
7 ngay tiép theo sau khi udng thudc thir. Lidu 225,02g duoc lidu/kg 1a lidu toi
da c6 thé dung duoc bang duong udng dé danh gia doc tinh cap caa thude thi
(ndéng dd dic nhat, thé tich mdi 1an udng tdi da, sé lan dung téi da trong 24
gi®) nhung khong xuét hién doc tinh cap. Trong nghién ciru nay chua xéc
dinh duoc LDsy ciia ¢cédm “Tién liet HC” theo duong udng trén chuot nhat
trang va khdng thay xuat hién triéu chiang bat thuong nao trong 72 gid sau
uéng thudc lan dau va trong sudt 7 ngay sau uéng thudc. Biéu nay ching to
thudc c6 tinh an toan khi sir dung. Két qua nghién ctiu ciing phut hop Vi cac vi
thudc trong bai thudc nay déu ¢ nguon goc tir thao moc va da dugc nhan dan
ta cling nhu mot s6 nude Pong Nam A sir dung tir 1au doi dé 1am thube udng
va khong thay gay doc doi vai nguai sir dung.
4.2.1.2. Vé dgc tinh bdn trwong dién cia com “Tien liét HC” trén dong vt
thuc nghiém

Trong thuc té 1am sang, viéc diéu tri TSLT-TTL thuong phai dung thudc
kéo dai nén dé xac dinh tinh an toan cua bai thudc, ngoai nghién ciu doc tinh
cap chung toi con tién hanh nghién ciru doc tinh ban truong dién trén tho thuc
nghiém véi lidu tuong duong voi lidu ding trén 1am sang 1a 8,4g duoc
lisu/kg/ngay (tinh theo hé sé 3) va gap 3 liéu dung trén 1am sang 1a 25,29
duoc lidu/kg/ngay trong 12 tuan.

e Anh huéng cua com “Tién liet HC ” Ién tinh trang chung, thé trong cua
tho va co quan tao mau:

Trong subt thoi gian udng thude thi, tho o ca 3 16 (16 chang, 16 tri 1 va

16 tri 2) hoat ddong binh thuong, nhanh nhen, mat sang, long muot, an uéng
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t6t, phan khd. Khong thay biéu hién gi dic biét & ca 3 16 tho trong sudt thoi
gian nghién ctu.

Thé trong tho cua 3 16 déu tang so voi truéc nghién cau. Khéng co su
kh&c biét co v nghia thong ké vé sy tang trong lwong giira 16 chung va cac 16
dung thudc (p > 0,05) (Bang 3.1). Nhu vay, ca hai lidu thudc tha khong 1am
anh huong xau dén tinh trang chung va trong luong tho.

Theo WHO, tinh trang chung, trong luong co thé va cac chi s6 huyét hoc
la nhiing xét nghiém bit budc khi danh gia doc tinh cua thude thir [113]. Mau
la mot td chtc rat quan trong vi mau lién quan mat thiét véi moi bo phan, co
quan trong co thé. V& mat bénh ly, mau chiu anh hudng cua tat ca cac to chic
d6 nhung dong thoi ciing bi anh hudng va phan anh tinh trang riéng cua co
quan tao mau. Néu thubc c6 anh huong dén co quan tao mau thi truéc hét
cac thanh phan cia mau sé bi thay doi, vi mau phan anh trang thai cia céac
co quan tao mau, dac biét thuong 1am giam sé luong bach cau [118]. Theo
WHO, danh gia dugc cang nhiéu thdng sb ciia mau cang c6 kha nang danh gia
chinh xac doc tinh caa thudce trén co quan tao mau [113]. Vi vay trong nghién
ctu ndy ching téi tién hanh dinh luong cac thanh phan cia méu gdom: sb
luong hong cau, ham luong huyét sac t6, hematocrit, s6 luong bach cau, cong
thic bach cau va sb luong tiéu cau caa tho thi nghiém.

Két qua nghién ciu cho thay céc chi sb trén cua tho & ca hai 16 tri déu
thay doi khong c6 y nghia so vé&i trudc khi dung thude (test trudc - sau,
p > 0,05) va so véi 16 chung & clng thoi diém (Bang 3.2, 3.4, 3.5, 3.6). Huyét
sac t6 trong hong cau c6 nhiém vu tiép nhan oxy khi qua phoi va nhuong lai
luong oxy do6 cho cac té bao khi qua cac mao mach & t6 chtrc. Pinh lugng
huyét sic t6 cho biét chirc ning cua hdng cau. Lugng huyét sic to ¢ 16 tri 1 va
16 tri 2 déu khong c6 su khéc biét so vai 16 chiing va gitta cac thoi diém trudce
va sau khi udng thudc (p > 0,05) (Bang 3.3).
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Sau 6 tuan va 12 tuan udng thuéc cédm “Tién liét HC”, tat ca cac xét
nghiém danh gia chirc nang tao mau ¢ 16 tri 1 va 16 tri 2 khéng cé su khéc biét
c6 ¥ nghia so voi 16 ching va so sanh gitra cac thoi diém trude va sau khi
uéng thude thtr (p > 0,05). Nhu vay cém “Tién liét HC” khong thé hién doc
tinh trén co quan ta0 mau.

e Anh huéng cua com “Tién ligt HC” 1én chire nang gan théan tho

Trong co thé gan 1a co quan dam nhan nhiéu chirc ning rat quan trong.
Khi dua thube vao co thé thi cd thé gay doc voi gan, 1am anh huong dén chic
nang gan. Vi vay, khi danh gia doc tinh cta thuoc, nghién ciru anh hudng cua
thudc d6i voi chite ning gan 1a rat can thiét [113].

Pé danh gia mic d6 tén thuong té bao gan, ching t6i dinh lwong nong
d6 cac enzym c6 nguon goc tai gan co trong huyét thanh. Su ting nong do cac
enzym nay thuong gan lién véi doc tinh cua thue do su hay hoai té bao gan.
ALT la enzym c6 nhiéu nhat & gan, ching khu tr trong bao tuong cua té bao
nhu mo gan. Khi ton thuong huy hoai té bao gan, tham chi chi can thay doi
tinh thAm caa mang té bao gan, nong d6 ALT d4 tang cao. Khac v6i ALT, da
s6 AST khu tra trong ty thé, chi 1/3 AST khu trd & bao tuong cua té bao. Khi
ton thuong té bao gan ¢ mic d6 dudi té bao, AST trong ty thé duoc giai
phéng ra ngoai. Vi vay, trong viém gan do thuéc néi chung nong do ALT
ludn ting cao hon AST. Gan con cé chuc ning tong hop cholesterol va
albumin cua huyét twong, chinh vi vay néu chirc nang gan bi anh huéng thi s&
c6 bién do6i nhitng thanh phan nay.

Trong nghién cau cua ching t6i, két qua nghién ctu cho thay nong do
ALT (alanin aminotransferase) va AST (aspartat aminotransferase) cua tho
déu nam trong giGi han binh thuong va khong thay doi sau 6 tuan va 12 tuan
udng thudc lién tuc (Bang 3.7, 3.8). Cé4c xét nghiém danh gia chtic nang gan

(ndng d6 bilirubin toan phan, albumin va cholesterol toan phan trong mau tho
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& ca 1o tri 1 (udng cém “Tién liet HC” lidu 8,49 duoc liéu/kg/ngay) va 16 tri 2
(ubng cdm “Tién liet HC” liéu 25,2g duoc lidu/kg/ngay) déu khéac biét khdng
c¢6 y nghia thong ké so vai 16 chang tai cac thoi diém truéc khi uéng thube va
sau khi uéng thuéc 6 tuan, 12 tuan (p > 0,05) (Bang 3.9, 3.10 va 3.11).

Chirc ning cua gan biéu hién qua kha ning tong hop va kha ning bai
tiét cac chat. Chirc niang tong hop cua gan cd thé duoc danh gia qua
albumin - mot loai protein trong huyét twong chi dugc tong hop tai gan va
cholesterol. Pinh lugng albumin trong mau co6 vai trd chan doan va tién
lugng bénh gan [119]. Mit khac gan con tham gia vao qua trinh tong hop
va chuyén hoa lipid. Cholesterol 1a mét trong nhitng thanh phan chinh cua
mat, duoc gan tong hop. Pinh lugng cholesterol trong mau dé danh gia
chtrc nang tong hop lipid cua gan.

Trong nghién ctru nay, ham lugng albumin va cholesterol trong mau
khong cd su khéc biét c6 v nghia so vai 10 chiing va so sanh gitra cac thoi
diém trudc va sau khi udng thude 6 tuan va 12 tuan (Bang 3.10, 3.11), chtng
to6 cdm “Tién liet HC” khong anh huong toi chac ning tdng hop protid va
lipid cua gan.

Nhu vay, két qua nghién cau cho thdy cém “Tién liét HC” khdng anh
huong ti chirc niang gan va khong gay ton thuong té bao gan.

Thén 13 co quan bai tiét cua co thé. Nhu mo than rat dé bi ton thuong
bai cac chat noi sinh va ngoai sinh. Vi vay, khi dua thudc vao co thé thude
c6 thé gay doc, 1am ton thuong than, tir 46 anh hudng dén chic nang than.

Panh gia chirc nang than sau khi dung thudc, thuong ding xét nghiém
dinh lugng creatinin mau. Creatinin 1a thanh phan dam trong mau on dinh
nhat, hau nhu khong phu thudc vao ché do an hoic nhimg thay doi sinh Iy ma
chi phu thudc vao kha niang dao thai cua than. Khi cau than bj tén thuong,

nong do creatinin mau ting sém hon ure. Creatinin mau 1a chi tiéu tin cay va
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quan trong dung dé danh gia va theo ddi chtrc nang than. Nong do creatinin
trong méau tho sau uéng cém “Tién liét HC” khong c6 su thay do6i khéc biét
véi 16 ching va so sanh gitra hai thoi diém truéc va sau khi udng thube thir
(p > 0,05) (Bang 3.12).

Nhu vy, cdm “Tién liét HC khdng 1am anh huong t6i chire ning than tho.

e Anh huéng cua com “Tién ligt HC” 1én md bénh hoc gan va thdn thé

Giai phau dai thé va vi thé gan than 1a chi sb bat budc khi danh gia doc
tinh ban truong dién theo huéng dan cia WHO [113]. Hon nita xét nghiém vi
thé 1a tiéu chuan vang dé danh gia ton thwong 2 co quan chinh chiu trach
nhiém chuyén hoa va thai trir thuéc. Trén tat ca cac tho nghién cau, khong
quan sat thay co thay ddi bénh Iy ndo vé mat dai thé cia cac co quan. Hinh
anh vi thé gan khong c6 su khac biét giita 16 chang va 16 nghién ciu. Hinh
anh vi thé than binh thuong & tat ca céc 16 tho. Diéu nay ciing co thé ly giai
duogc Vi tat ca cac vi thuéc ding trong bai thudc nghién ctu déu 1a nhiing vi
thudc y hoc ¢o truyén da dugc st dung tir rat lau doi, dé diéu tri nhiéu bénh
khac nhau. Céc vi thudc nay khi sir dung trén thuc té ciing cho thiy khéng
gay ra nhiing tac dung khéng mong muén trén 1am sang. Két qua nghién cuu

nay da khang dinh thém vé su an toan cua bai thudc nghién ciu.
4.2.2. V& tac dung chdng viém cia com “Tién ligt HC” trén thuc nghiém

4.2.2.1. Tac dung chéng viém cdp ciia cém “Tién ligt HC” trén theec nghiém

Trén md hinh gay phu chan chudt cdng, khang nguyén 1a carrageenin, c6
ban chat la polysacarid giong voi cau tric vo vi khuan, vi vay dap ang mién
dich cta co thé chi yéu 1a dap (g mién dich khong dac hiéu véi sy giam gia
cha yéu 1a dai thuc bao, bach cau da nhan trung tinh. Biéu hién cua qua trinh
viém nay la gidn mach, bach cau xuy@n mach, ting tiét cac chat trung gian
hod hoc nhu prostaglandin, histamin, leucotrien, biéu hién quan sét thay chu

yéu 1a triéu chung phu. Cém “Tién liét HC” liéu twong dwong 19,6g duoc



108

liu/kg va 39,2g duoc lidu/kg méi chi cé xu hudng lam giam thé tich viém so
véi chiing. Murc d6 Gc ché viém cua cém “Tién liét HC” ¢ 2 lidu va cac thoi
diém & khoang 8 - 27%, tuy nhién sy khac biét chua cé y nghia thong ké véi p
> 0,05 (Bang 3.13). Nhu vay, cédm “Tién liét HC” chua thé hién rd tac dung
chng viém cap trén mé hinh gay phu chan chudt bang carrageenin.

Trén m6 hinh gay tran dich mang bung ngoai viéc dung khang nguyén
1a carrageenin (c6 ban chat polysaccharid) con dung thém formaldehyd néng
d6 thap. Vi vay md hinh nay s& khoi dong qué trinh viém cép, ban chat cua
qua trinh nay la sy dap ung cua cac té bao mién dich 1a cac bach cau da nhan
trung tinh nhung do c¢6 mat formaldehyd nén triéu chiing chu yéu 1a tang tiét
dich vao vi tri gay viém. Két qua nghién ctu cho thay com “Tién liet HC”
licu 19,6g duoc ligu/kg va 39,2g dugc/kg cé tac dung lam giam sé lugng bach
cau trong dich ri viém nhung khong lam giam ham lugng protein trong dich ri
viém. “Tién liét HC” & liéu cao (39,2g/kg) co tac dung lam giam thé tich dich
ri viém so vai 16 chiing, su khac biét c6 y nghia théng ké voi p < 0,01 nhung
& lidu 19,6g/kg thi khdng c6 tac dung nay (p > 0,05), (Biéu d 3.1).

Téc dung chdng viém cua cdm “Tién liét HC” ¢6 duoc 1a vi mot s vi
thudc c6 tac dung hoat huyét héa @ trong bai thudc di duoc nghién cau va
ching minh c6 tac dung chéng viém nhu Nguu tat, Qué chi, Pao nhan [109].
Tuy nhién ching t6i thay com “Tién liét HC” ¢ tac dung chong viém yéu.
Diéu nay c6 thé Iy giai duoc vi trong bai thubc nghién ciu cua ching toi,
ngoai mot s6 vi thudc hoat huyét cd kém tac dung chéng viém ra thi khdng co
nhitng vi thuéc chdng viém chu dao - d6 1a cac vi thudc thanh nhiét trir thap
giai doc tiéu viém, khac voi nghién ctu caa Nguyén Thi Tan vé bai thudc
Tién liét thanh giai, véi thanh phan chu dao 1a cac vi thudc thanh nhiét trix
thap giai doc nhu Hoang ba, Thuong truat, Bach hoa xa thiét thao nén cé tac

dung chdong viém cap tét hon. Chinh vi vay, tng dung diéu trj trén 1am sang



109

c6 khac nhau, bai thudc Tién liét thanh giai trong NC cua Nguyén Thi Tan s&
c6 tac dung tbt véi bénh nhan TSLT-TTL thé thap nhiét (bénh nhan dang co
viém duong tiét niéu), con bai thudc nghién ciu cua ching tdi s& khong lua
chon thé bénh nay. O liéu cao, cdm “Tién liét HC” thé hién tac dung chdng
viém tt hon (Biéu do 3.1), két qua nay cling goi ¥ néu trong qua trinh dang
diéu tri trén 1am sang, bénh nhan c6 xuét hién nhitng viém nhiém cép tinh &
duong tiét niéu thi co thé xem xét tang lidu thudc udng ma khéng can phai doi

thudc khac.

4.2.2.2. Tac dung chéng viém mgn tinh cia cém Tién ligt HC trén thuc nghiém

Nhiing nim gan day di c6 nhiéu nghién ctu cho thay vai trd mat thiét
cua qua trinh viém man ddi voi qua trinh tién trién va mac do nghiém trong
ctia bénh TSLT-TTL. Binh thuong tai TTL chi ton tai mot lugng nho céc té
bao lympho T, té bao lympho B, dai thuc bdo va té bao mast trong khi &
nhitng bénh nhan bj TSLT-TTL lai thdy c6 sy xam nhap cua mét lugng 16n
c4c té bao lympho T va B ciing nhu dai thuc bao, tir d6 tao ra ndng d6 cao cac
cytokine [120], [121], [122]. Piéu nay cho thay vai trd can thiét cua cac thudc
chéng viém trong diéu tri TSLT-TTL. Vi vay trong nghién cttu ndy ching toi
d3 tién hanh danh gia tac dung chdng viém man caa cém Tién liét HC dé lam
rd hon co ché tac dung cua thudc trong diéu tri TSLT-TTL.

Cac khang nguyén phu thudc tuyén trc (nhu trong md hinh gay viém
man, khang nguyén l1a hat amiant) s& khdi dong qua trinh dap ang mién dich
qua trung gian té bao 1a phuong thic mién dich thir hai bén canh dap ung
mién dich dich thé nham loai trir khang nguyén la, do cac lympho bao T phu
trach. Prednisolon 1a thudc chéng viém steroid kinh dién, tac dung chua yéu
chéng viém man tinh do &c ché dap ang mién dich qua trung gian té bao do

cac lympho bao T dam nhan nén duoc dung 1am thubc chimg duong.
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Nghién cau tac dung chdng viém man duoc tién hanh theo phuong phap
gay u hat thuc nghiém cua Ducrot, Julou va cong su [114]. Thubc cé tac dung
chng viém s& tc ché su phat trién caa u hat. Diéu ndy cd thé xac dinh duoc
bang cach can trong lwong khéi u hat. Két qua nghién cau cho thay cém
“Tién liet HC” & ca 2 lidu 28g duoc liéu/kg (twong duong licu diéu tri trén
1am sang) va 56g duoc lidu/kg (gap doi liéu diéu tri trén 1am sang) co tac
dung chng viém man tinh thé hién qua tac dung Iam giam trong luong
khéi u hat rd rét so véi 16 chung: 56,17% va 51,12%, khac biét co ¥ nghia
thong ké véi (p < 0,01). Tac dung nay twong duong véi methylprednisolon
liu 20mg/kg (p > 0,05) (Bang 3.14).

Nhu vay, cém “Tién liét HC” ¢6 tac dung chéng viém man tinh trén
chudt nhat tring ¢ ca 2 liéu tuong duong 28g duoc lieu/kg va 56g duoc
licu/kg, khac biét rd rét so vai 16 ching (p<0,01). Pay 1a tac dung duoc Iy rat
c¢6 ¥ nghia vi c6 thé ding thudc trong diéu tri cac bénh Iy ma cd kém qué trinh

viém man tinh.

4.2.2.3. Vé tac dung cia cém “Tién ligt HC” trén mo hinh tang sinh lanh
tinh tuyén tién ligt trén thzc nghigm

Cac yéu td noi tiét tac dong dén sy ting sinh cua TTL bao gom:
dihydrotestosteron (DHT), estrogen, androgen thugng than va prolactin,
progesterone, cac hormone hudng sinh duc (LH, FSH, GnrH); nhung dugc dé
cap nhiéu hon ca 1a vai trd caa DHT va estrogen. DHT 1a san pham tur
testosterone. Testosteron khéng truc tiép gay ra TSLT-TTL nhung qua trinh
phét trién caa TSLT-TTL khdng thé xay ra néu nhu khéng co sy ¢6 mat cua
testosteron trong subt cudc doi bénh nhan tir Idc sinh ra, day thi va vé gia. Bé co
hoat tinh thuc su thi testosterone phai dugc chuyén thanh DHT nho két hop
véi enzym 5a - reductase, gan vao mang té bao Iam cho phan chia nhan té
bao va gay TSLT-TTL. Nong d6 DHT trong mau bénh nhan c¢6 TSLT-TTL
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cao hon so v6i mau ngudi binh thuong cung tudi [21]. Bén canh d6 con co
vai tro cua estrogen. C6 2 loai receptor estrogen trén md tién liét tuyén: ER-a
nam trén té bao dém va ER-P nam trén té bao biéu mo, ca hai déu lién quan
dén cac bénh ly cia TTL [20]. O nam giéi, binh thuong estrogen duoc tao ra
phan 16n do chuyén hda ngoai bién cua cac androstenedione cua tuyén thuong
than va tir testosterone dudi tac dung ctia men aromatase. Phdi hop voi
androgen, estrogen kich thich tryuc tiép su sinh truong cua TTL [23], [123].
Ty 1 testosterone/estrogen c6 su thay doi do khi tudi cao testosterone giam
xudng con estrogen khéng giam nén ty Ié estrogen tang 1én twong ddi. Estrogen
lam tang ty 1& cac cam thu d6i véi androgen trong TTL, tac dong 1én SHBG
(Sex Hormon Binding Globulin) lam ting nong do DHT noi té bao, tac dong
dén prolactin va 1am tang tiém luc cia androgen nén gian tiép gay TSLT-TTL.

* \/é md hinh thyc nghiém

M6 hinh gay TSLT-TTL trén thuc nghiém cang giéng véi co ché bénh
sinh cua TSLT-TTL trén ngudi cang tot. Mot s6 nghién ctru trude day di gay
mo hinh phi dai TTL theo phuong phap cua Dorfman bang cach ding
testosteron (1mg/kg) tiém dudi da chudt cong duc trong 1 tuan (Nguyén Thi
Tan (2008) [94], Tran Lap Cong (2011) [95]. Tuy nhién két qua nghién ciru cho
thay TTL ting sinh chil yéu & mo dém, té bao biéu mo tang sinh it, chua thuc
su gidng vai hinh anh vi thé TSLT-TTL ¢ nguoi. Hon nita, md hinh nay chi
ding testosteron trong thoi gian ngan (1 tuan), chua phu hop voi co ché bénh
sinh TSLT-TTL ¢ nguoi thuong dién bién trong thoi gian twong doi dai.

Trong nghién ciru nay chung téi ap dung mo hinh gay PPLT-TTL cua
Jian-Hui Wu va cong su (2011) [115]. Trong md hinh nay chuét cong trang
duc duoc duoc giy phi dai TTL bang cach tiém dudi da testosteron phéi hop

vé6i udng bisphenol A.
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Bisphenol A c6 ciu trc héa hoc gan gidng estrogen. Do d6 bisphenol A
cd kha ning gan Ién cac receptor cua estrogen va gay tac dung giéng véi
estrogen. Két qua nghién ctu caa Jian-Hui Wu va cong sy cho thay gy md
hinh ting sinh TTL lanh tinh bang cac phdi hop testosteron vai udng
bisphenol A lién tuc trong 4 tuan, TTL khong chi ting sinh & mo dém ma céc
té bao biéu md TTL ciing phi dai va ting sinh rd. Nhu vay véi md hinh nay c6
thé gy tang sinh TTL gan giong véi co ché bénh sinh va hinh anh vi thé TTL
ciia bénh TSLT-TTL & ngudi [120].

Trong nghién ciu nay ching toi sir dung testosterol va bisphenol A dé
gay md hinh TSLT-TTL trén chuét thuc nghiém. Két qua nghién ctu cua
ching t6i cho thay sau 4 tuan, testosteron va bisphenol A di gy ra tinh trang
phi dai rat rd rang tuyén tién liét ¢ 16 gdy mé hinh. Trong lugng tung thuy va
toan tuyén khi cin tuoi va sau khi siy kho déu ting cao rd rét so véi 16 ching
sinh hoc véi p < 0,01 (Bang 3.16, 3.17). Nghién ctru caa Jian-Hui Wu va cong
su ciing cho két qua tuong tu. Két qua giai phau bénh ciing cho thay hinh anh
tang sinh rd rét cia TTL, ting cac tai tuyén c6 cac nhu, té bao ting ché tiét,
tang chiéu cao cac té bao, ting sd luong té bao, mé dém gidn rong. Sy ting
sinh nay kha gidng véi hinh thai ting sinh TTL lanh tinh trén ngudi. Nhu vay
v6i md hinh ma ching t6i 4p dung trong nghién ciu nay thi két qua gy TSLT-TTL
manh hon va phit hop Véi co ché bénh sinh hon so véi md hinh ma tac gia Nguyén
Thi Tan va mot sb cc tac gia khac da ap dung trude day [94], [95].

* Thude doi chieng trén thyc nghiém

Cac thudc wc ché Sa-reductase (5-ARI) ¢6 tac dung ngan can su chuyén
hoa testosteron thanh dihydrotestosteron (DHT) do d6 lam giam khoi TSLT-
TTL. Thudc nhém nay c6 Finasterid va Dutasteride. Finasterid Gc ché chon
loc canh tranh véi enzym 5a-reductase vi vay lam giam DHT trong huyét

tuong do d6 lam giam khdi TSLT-TTL va cai thién luu lwong nudc tiéu. Tuy
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nhién Finasteride chi tc ché hoat dong cua 5a - reductase type 1 nén DHT chi
bi trc ché khoang 70% trong huyét twong. Dutasteride c¢6 kha ning Gc ché ca
type I va II nén 90% lugng DHT trong huyét twong bi ¢ ché, chinh vi vay
Dutasteride c¢6 kha niang lam nho khéi luong u tuyén tién liét tét hon
Finasteride. Pay cling 1a Iy do nhom nghién ching t6i ctru chon Dutasteride

lam thude d6i ching trén md hinh thuc nghiém trong nghién ctu nay.

* \/¢ hiéu qud ¢ ché TSLT-TTL cia com “Tién ligt HC” trén thyc nghiém

Két qua nghién ctu ¢ bang 3.16 va 3.17 cho thay: Dutasterid liéu
25ug/kg/ngay c6 tac dung rd rét 1am giam co y nghia thong ké trong luong
tuyén tién liét ¢ ca thly bung, thuy trudc bén va tong trong luong toan tuyén.
Coém “Tién liét HC” liéu twong duong 19,6g duoc liéuwkg va 39,2g duoc
licuw/kg déu lam giam trong lugng TTL so véi 16 mo hinh ca khi can tuoi va
khi da say kho, su khac biét co ¥ nghia thong ké véi p < 0,05. Tac dung nay
khdng c6 su khac biét véi 16 dung Dutasterid liéu 25ug/kg/ngay véi p > 0,05.

Thudc cdm “Tién liet HC” dugc xay dung tir bai Té sinh than khi thang
trong Té sinh phuong. Té sinh than khi phuong 13 bai thuéc cé tac dung bod
than, 6n duong, loi thuy. Bai thudc cling hay duoc sir dung trén 1am sang dé
diéu trj TSLT-TTL.

Trong thanh phan thudc nghién cau cém “Tién liét HC” ¢6 cac vi thudc
hoat huyét tan két nhu Pao nhan, Vuong bat luu hanh, Nguu tit, Qué chi.
Nghién ctu vé tac dung dugc ly cho thay céc vi thudc ndy cé kha nang tc ché
su phat trién caa cac té bao khdi u. Tinh dau qué chaa cinnamaldehyd c6 tac
dung diét khuan. Cao nudc qué cé tac dung du phong su ting nong do protein
trong nudc tiéu & chudt cong trang bi viém than. Tinh dau qué va cao qué con
c6 tac dung chéng chung huyét khdi, chdng viém, chéng di Gng.
Cinnamaldehyd trong tinh dau qué &c ché su phaét trién caa khéi u & chudt

nhat tring. Thi nghiém trén chudt nhat, polysaccarid caa qua trau c6 (Vuong
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bat Ivu hanh) co tac dung ¢ ché nhiéu loai té bao khdi u da dugc cdy ghép
trén chuét, 1am ting cuong phan tng mién dich caa chuot ca ¢ 16 binh thuong
cling nhu 16 da cdy ghép khéi u [109].

Trong YHCT, Pao nhin, Vuong bt luu hanh, Nguu tat ¢d tac dung hoat
huyét hod @; Lé chi hach, Tao giac thich cd tac dung tan két, nhuy@n kién
[109], cac vi thudc hoat huyét tan két manh gitp cho viéc hanh khi hoat huyét
tiéu trir cac khéi tich tré trong co thé, lam mém va nho u cuc, chinh vi vay ma
bai thudc dd c6 hiéu qua rat rd rét trong viéc Gc ché sy phat trién caa khdi
TSLT-TTL trén thuc nghiém.

“Tién liet HC” c6 tac dung lam giam trong luong tuyén tién liét ¢ ca 2 16
diéu tri so vai 16 mo hinh, sy khéc biét c6 y nghia thong ké véi p < 0,05. Két
qua nay rat c6 y nghia giup cho nghién ctu tiép theo trén 1am sang & bénh
nhan TSLT-TTL. Hon nita, két qua tc ché su ting sinh TTL cua 16 dung liéu
trung binh (twong dwong liéu diéu tri) va 16 ding liéu cao (gap doi liéu diéu
tri) 1a twong duwong nhau (p > 0,05), diéu nay ciing gop phan quan trong trong

viéc lra chon liéu dung thudc trén 1am sang.

4.3.VE HIEU QUA PIEU TRI CUA COM “TIEN LIET HC” TREN
BENH NHAN TANG SINH LANH TiNH TUYEN TIEN LIET

4.3.1. Vé dic diém 1am sang ciia cac ddi twong nghién ciu

4.3.1.1. Pic diém vé tudi va thei gian phat hign bénh

Céc nghién ciu vé bénh TSLT-TTL déu thay rang ty 1é mac bénh ting
dan theo ltra tudi. Trong nghién ciu caa ching tdi, nhdm NC gap nhiéu & lta
tudi tir 70 - 79 véi 15 bénh nhan chiém 41,7%; tiép d6 1a 1ta tudi 60 - 69 voi
13 bénh nhan chiém 36,1%: nhom bénh nhan trén 80 tudi c¢d 6 bénh nhan
chiém 16,6% va it nhat 1a nhdm bénh nhan 50 - 59 tudi v&i 2 bénh nhan

chiém 5,6%. O nhom BC, chiém ty I¢ cao nhat ciing 1a nhém bénh nhan tir 70
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- 99 tudi véi 41,7%; nhom tudi 60 - 69 38,8%; trén 80 tudi chiém 13,9% va
ltra tudi tir 50 - 59 ciing chi chiém 5,6% (Biéu d6 3.4). Tudi trung binh cua
bénh nhan trong ca hai nhém NC 1a 71,87 + 7,35 tudi, tudi thap nhat caa bénh
nhan trong nghién ctu 1a 53 va tudi cao nhat 1a 87 tudi.

Tudi bénh nhan trong nghién ctu cia ching tdi twong ty nhu nghién
ctru gan ddy nhat 12 cua L& Thi Huong tai Bénh vién YHCT Trung wong
nam 2015 thay tudi trung binh caa mau nghién ctu 1a 71,23 + 8,31 tudi va
gap nhiéu nhat ¢ lia tudi 70 - 79 (40%); tiép dén laa tudi 60 - 69 (35%);
18,3% o tudi > 80 va thap nhat 1a 50 - 59 tuoi (6,7%) [96]. Két qua cua
chung toi cling phu hop véi nghién ciru cua Tran Lap Cong (2011) [95] Vi
tudi trung binh 1a 69,3 + 8,7 tuodi, gap nhiéu ¢ do tusi > 70 (47,0%), tiép
dén 1a liaa tudi 60 - 70 (30,8%) va it nhat 1a Ira tudi 50 - 59 (22,2%) va
twong duong véi cac nghién cau caa Lé Anh Thu [90] cho thay tudi trung binh
la 69,6 + 7,1 tudi, gap nhiéu & do tudi 60 - 69 (46,2%) va do tudi 70 - 79
(42,3%), tudi > 80 chiém 7,7%, thap nhat & d6 tudi 50 - 59 (3,8%); nghién
ctru cia Tran Quang Minh [124] thay tudi trung binh 13 68,7 + 7,2 tudi va
gap nhiéu nhat & la tudi 70 - 75, thap nhat ¢ lta tudi 50 - 59. Nguyén Thi
Tan ciing nghién ctu thay Ira tudi tir 70 - 79 chiém da sb (52,03%) va lta
tudi tir 50 - 59 chi chiém 4,11% [94].

Thoi gian phat hién bénh dugc tinh 14 thoi gian tir khi bénh nhan xuat
hién cac triéu chirng cua bénh. Thoi gian phat hién bénh cua bénh nhan
trong nghién ctu cua chdng toi tir 3 - 5 nam chiém ty 18 cao nhat: 36,1% &
nhom NC va 38,9% & nhom DC. Thoi gian phat hién bénh trung binh cua
bénh nhan trong NC 1a 4,34 £ 1,58 nam (nhom NC la 4,42 + 1,84 nam,
nhom BC 1a 4,26 + 1,62 nam). Thoi gian phat hién bénh ngan nhat 1a 3
thang va lau nhat 1a 10 nam (Bang 3.18).
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Thoi gian phat hién bénh caa bénh nhan trong nghién curu caa ching
t6i cao hon mot b tac gia khac nhu nghién cau cua L& Thi Huong thay thoi
gian phat hién bénh trung binh 1a 3,45 + 2,81 nim va gip nhiéu nhat tir 1 - 3
nam chiém 51,7% [96]; nghién ctu cua Nguydn Thi Tan cd thoi gian phat
hién bénh trung binh la 3,36 + 2,23 nam, thoi gian phéat hién bénh tr 1 - 3
nam chiém 46,34%, thoi gian > 3 ndm chiém 43,91% va thap nhat 1a < 1 ndm
(9,75%) [94]; nghién cau cua Tran Lap Cong thay thdi gian phat hién bénh tir
1 -3 nam nhiéu nhat 12 53,0%:; 26,0% bénh nhan phat hién bénh > 3 nam va
20,5% 1a < 1 nam [95]. Piéu nay co thé 1a do ddi twong nghién ctru cua ching
t61 dugc lua chon 1a nhitng bénh nhan thudc thé than khi hu, nén bénh nhan
thuong c6 thoi gian mac bénh trude d6 dai hon nhiing trong nghién cau khac.

Thoi gian phat hién bénh < 1 nam chiém ty I¢ thap nhat (12,5%), c6
thé 1a do bénh méi mac trong thoi gian dau, su phat trién caa khoi TSLT-
TTL con nho nén chén ép cia TTL chua nhiéu, co thé bénh nhan con khog,
sy thich nghi, dap tmg trudc su chén ép, kich thich cua TSLT-TTL con tét
nén su réi loan tiéu tién dé bi bo qua, bénh nhan khong di kham va diéu tri,
hon nita da s6 bénh nhan cho rang cac triéu chung caa bénh 1a do tudi gia
mang lai nén khong can phai di kham va diéu tri. TSLT-TTL & mét bénh
lanh tinh, din bién tir tir va kéo dai, néu khdi ting sinh khong chén ép vao
duong dan niéu thi s& khong co cac biéu hién ri loan tiéu tién trén 1am sang,
do d6 bénh nhan thuong di kham ¢ giai doan bénh cé biéu hién rdi loan tiéu
tién rd rét. Sau 1 nam, cac triéu chiang cua bénh thuong nang Ién lam cho
bénh nhan khéng chiu dugc va phai di kham. Piéu nay phd hop véi dién
bién &m tham, kéo dai va tinh chat lanh tinh cua bénh.
4.3.1.2. Diic diém vé cdac phwong phdp diéu tri di s dung va cac bénh phéi hep

Két qua & biéu dd 3.5. cho thay da s cac bénh nhan da duogc diéu tri trude
khi dén kham vao nghién ciu. Nhém bénh nhan di timg diéu tri TSLT-TTL
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bang phuong phap két hop YHHD va YHCT chiém ty Ié cao nhit véi 48 bénh
nhan trong ca 2 nhém chiém 66,7%. C6 9 bénh nhan da diéu tri bang YHHD
don thuan (12,5%) va 13 bénh nhan chi diéu tri bang YHCT don thuan (18%)
trong ca 2 nhém. Chi ¢6 2 bénh nhan (chiém 2,8%) chwa diéu tri gi.

Két qua nghién cau cia Nguyén Thi Tan cho thay c6 15,4% bénh nhan
da diéu tri két hop YHHD va YHCT; 30,08% bénh nhéan diéu tri bing YHHD
don thuan, 23,58% diéu tri bang YHCT don thuan va c6 18,7% bénh nhan
chua dugc diéu tri [94]. Nghién ctu cia Lé Anh Thu thiy c6 44,2% bénh
nhan chua duogc diéu tri, 5,8% da diéu tri bang YHHD don thuan, 34,6% diéu
tri bang YHCT don thuan va 15,4% két hop ca 2 phuong phap [90]. So sénh
véi cac nghién ctru trudc, trong nghién cau caa chdng téi ty I¢ bénh nhén
chua diéu tri gi thap hon nhiéu, c6 thé 1a do thoi gian mac bénh cua bénh
nhan trong nghién ctu cua chung t6i dai hon nén bénh nhan thuong da duoc
diéu tri truéc d6. Hon nita, két qua nay ciing thé hién nhan thic cia nguoi
bénh ngay cang cao vé tm quan trong cuia viéc phat hién va diéu tri sém bénh
TSLT-TTL, diéu nay ciing hoan toan phi hop véi xu thé chung trén thé gigi.
Trong nghién ctu cua ching ti, nhiéu bénh nhan da diéu tri bang cac thudc
YHCT hoac két hop ca 2 phuong phap YHCT va YHHD. Dic biét 1a trong sb
nhitng bénh nhan diéu tri YHCT hoac phdi hop YHCT va YHHD thi hau hét
bénh nhan sir dung 14 hoac ché pham la Trinh nit hoang cung va thuéc siac dé
diéu tri. Biéu nay ching to vi thudc tir cay Trinh nit hoang cung néi riéng va
thuéc YHCT noéi chung duoc phan dong bénh nhan quan tam trong lua chon
phuong thuc diéu tri. Két qua nay thé hién xu huéng caa cac bénh nhan hién
nay 1a déu mong muén duoc dung cac phuong phap diéu tri an toan, phi hop
véi mot bénh man tinh phai ding thudc kéo dai, ¢ Ira tudi ma chiic ning cua

cac co quan trong co thé déu suy giam.
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TSLT-TTL thudng gap ¢ nam giGi cao tudi, dac biét 1a lta tudi > 60,
chinh vi vay ma ngudi bénh thuong c6 thém nhitng bénh phdi hop khéc.
Trong nghién cu caa ching toi co toi 65,2% bénh nhan ¢ céc bénh phdi hop
khac, trong d6 chu yéu la thoai hoa khép chiém 20,8%, ting huyét ap chiém
15,3%. Ngoai ra bénh nhan con mic mot sé bénh khac nhu viém da day, thoat
vi dia dém, hoi chiing rudt kich thich...Ty & bénh nhan khoéng cé bénh phdi
hop chi chiém 34,8%. Két qua cua ching toi ciing tuong tu nhu nghién ciru
ciia L& Anh Thu véi ty 1& bénh phdi hop 1a 73,1% va cao hon so véi nghién
ctru ctia Nguyén Thi T4 Anh véi ty 1é bénh phdi hop 14 59,5% [90], [92]. Chinh
vi dic diém céc bénh phdi hop ndy ma thay thudc s& phai can nhac lya chon

cac phuong phap ciing nhu cac thude diéu tri trén bénh nhan bi TSLT-TTL.

4.3.1.3. Pdc diém céc trigu chieng 1am sang ciia bénh nhan nghién ciru

Triéu chiing gap nhiéu & bénh nhan nghién cuu 1a di tiéu nhiéu 1an chiém
86,1%. Két qua nay ciing twong duong véi nghién ctiu caa Nguyén Ba Qué va
Tran Lap Cong, triéu ching di tiéu nhiéu lan chiém ty 1¢ cao nhat vai 88,3%
va 92,4% [93], [95]. Pay ciing la triéu chang hay gap va thuong la ly do
khién bénh nhan phai dén kham bénh.

Triéu ching di tiéu dém nhiéu lan chiém 81,9% & ca 2 nhom. Triéu
chting nay thuong xuat hién sém va thuong anh huong khong nho toi giac
ngu cua bénh nhan. Két qua nay caa chung toi ciing tuong ty nhu nghién ciu
cua Nguyén Béa Qué vai 83,1% [93].

Cam giac di tiéu chua hét cling gap vai ty 18 cao: 81,7% chung cho ca 2
nhom, két qua nay ciling twong duwong vai nghién ctu caa Nguyén Ba Qué la
85,1% va cua Tran Lap Cong 14 82,9%, [93], [95].

Ngoai ra tiéu ngit quing va di tiéu kho cling 1a nhitng triéu chung

thuong gap chiém lan luot 12 63,8% va 55,6% ¢ ca 2 nhom (Biéu d6 3.6).
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4.3.1.4. Vé néng dj PSA cia bénh nhan nghién ciu

Trong nghién cau nay ching ti xét nghiém nong d6 PSA trong huyét
thanh bénh nhan véi muc dich dé chan doan phan biét TSLT-TTL véi ung thu
TTL. Mic du PSA khdng phai dic hiéu riéng cho ung thu TTL nhung té bao
ung thu ctia TTL tiét ra PSA gap 10 lan so véi té bao TSLT-TTL. Pinh luong
PSA huyét thanh c6 thé giGp phéat hién ung thu TTL tir rat som, dugc xem
nhu 1a mot phuong tién hiru hiéu dé phat hién sém ung thu TTL (khi khéi ung

thu con nam trong bao tuyén) [43].

Néu nong d6 PSA huyét thanh trén 10ng/ml thi nghi ngd ung thu TTL,

nén 1am sinh thiét dudi sy hudng dan cua siéu am dé xac dinh chan doan.

Néu PSA < 4ng/ml, két qua tham truc trang binh thuong duogc coi nhu 1a
c6 TSLT-TTL (véi nguy co chan doan nham rét thap).

Néu PSA trong khoang 4-10ng/ml va c¢6 ting khéi lwong TTL thi dya
vao chi s6 PSA tu do/PSA toan phan. Trong TSLT-TTL ting chu yéu PSA
ty do, nguoc lai trong ung thu TTL chu yéu ting PSA két hop. Nhu vay do
ty 16 PSA tu do/PSA toan phan (fPSA/tPSA) s& gop phan phan biét gitra
tang sinh lanh tinh TTL va ung thu TTL. Néu PSA tir 4-10ng/ml ma chi s6
fPSA/tPSA < 0,20 thi nghi ngd ung thu TTL, phai tiép tuc c4c bién phap dé
chan doan ung thu TTL va diéu trj triét dé [43].

Trong nghién ctiu caa ching tdi nong do PSA cua 72 bénh nhan & ca 2
nhém déu & trong gigi han binh thuong. O nhém nghién cau, trung binh ndng
d6 PSA toan phan 1a 2,49 + 0,80ng/ml; ty I¢ fPSA/tPSA 14 0,27 + 0,05ng/g. O
nhom d6i chizng, trung binh nong d6 PSA toan phan 14 2,27 + 0,86ng/ml; ty l¢
fPSA/tPSA 13 0,29 + 0,06ng/g. Giita 2 nhdm khong c6 su khac biét vé nong
do PSA va ty 1&€ fPSA/tPSA véi p > 0,05.
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4.3.2. V& hiéu qua diéu tri cia cém “Tién liét HC” trén bénh nhan ting
sinh lanh tinh tuyén tién liét

4.3.2.1. Sw thay déi mirc d roi loan tiéu tién theo thang diém IPSS sau
diéu tri

Biéu d6 3.7 cho thay duoc sau 2 thang diéu tri, diém IPSS trung binh
giam dan & ca hai nhém. O nhém NC dung cém Tién liét HC diém trung binh
IPSS giam rd rét, trude diéu tri 1a 20,50 + 5,81 diém, sau 1 thang diéu tri giam
Xuéng con 13,60 + 4,48 diém, sau 2 thang diéu tri con 8,63 + 4,35 diém. Su
khac biét cua diém trung binh IPSS sau diéu tri so véi trude diéu tri cd y
nghia théng ké véi p < 0,01. Tuong tu trong nhém dung Xatral, diém trung
binh IPSS trudce diéu tri 1a 20,43 + 4,01 diém, sau 1 thang diéu tri giam xuéng
con 15,17 + 3,92 diém, sau 2 thang diéu trj 1a 10,76 + 3,61 diém. Su khac biét
S0 Véi trude didu tri co y nghia thdng ké véi p < 0,01. So sanh giira hai nhom,
trung binh diém IPSS tai thoi diém sau 1 thang diéu tri khac biét khéng co y
nghia thdng ké vai p > 0,05.

Sau 2 thang diéu tri nhém ding cém “Tién liét HC” giam diém IPSS
trung binh con 8,63 + 4,35 diém, nhom ding Xatral giam con 10,76 + 3,61
diém, su khéc biét cd y nghia thdng ké vai p < 0,05.

Phan b6 diém IPSS theo muc do cua thang diém (bang 3.21) chdng toi
nhan thidy nhém dung cém “Tién liét HC” c6 ty 1é bénh nhan c6 diém IPSS
murc d6 nang giam tir 66,7% trude diéu tri xudng con 27,7% sau 1 thang diéu
tri va sau 2 thang diéu tri 12 0%, con ty 1é bénh nhan cé diém IPSS muc do
nhe ting tir 0% trudce diéu tri 1én 16,7% sau 1 thang diéu tri va sau 2 thang
diéu tri 12 55,6% (p < 0,01).

Trong nhém PC dung Xatral, ty 1& bénh nhan c6 diém IPSS muc do
nang giam tir 63,9% trudc diéu tri xudng con 33,3% sau 1 thang diéu tri va

con 11,1% sau 2 thang diéu tri, ty 1& bénh nhan c6 diém IPSS mac do nhe
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tang tir 0% 1én 30,6% sau 2 thang diéu tri (p < 0,01). Sau diéu tri, s bénh
nhan ning ¢ 2 nhém déu giam va sé bénh nhan nhe va trung binh ting 1én
khac biét so véi trude diéu tri véi p < 0,05.

Két qua nghién ctu chiing to rang cém “Tién liét HC” va Xatral déu c6
tac dung cai thién triéu chang réi loan tiéu tién.

Theo bién ching ciia YHCT trong bénh TSLT-TTL, than hu, huyét ¢ dam
két 1a nguyén nhan can ban ciia bénh, chinh vi vay phép diéu tri can bé than, ting
cuong khi hod bang quang, bén canh d6 can phai nhuyén kién tan két, 1am mém
va lam tiéu nho khdi tich tu méi 1a diéu tri vao cai goc caa bénh. Cém “Tién liét
HC” duoc xay dung trén co so Iy luan caa YHCT va két hop véi nhitng hiéu
biét vé nguyén nhan, co ché bénh sinh cia bénh theo YHHD, trong thanh
phan bai thudc ngoai cac vi bo than con cd céc vi thudc hoat huyét hoa t,
nhuyén kién, 1am mém va thu nho khdi tich ty, chinh vi vay ma két qua cai
thién cac triéu ching réi loan tiéu tién duoc toi da nhat.

Két qua cua chung toi twong tu két qua caa Tran Lap Cong [95] ding
“Tra tan Thuy Long” diéu tri bénh nhan bi TSLT-TTL sau diéu tri diém trung
binh IPSS giam tir 20,63 + 5,12 diém xudng con 9,52 + 3,88 diém. Rd rang su
cai thién diém IPSS trong nghién ctru nay cao hon cta Tran Lap Cong. Két
qua cai thién trung binh diém IPSS trong nghién ctu cua toi cling tuong tu
trong nghién cau cua Nguyén Thi Tan [94] dung cdm Tién liét thanh giai dé
diéu tri bénh nhan TSLT-TTL c6 diém IPSS trung binh giam tir 24,32 + 5,23
diém xudng con 8,84 + 3,58 diém sau 60 ngay diéu tri va tuong tu két qua
nghién ctu cia Tran Quang Minh khi dung vién nén Tadimax dé diéu tri bénh
nhan TSLT-TTL, sau 2 thang diéu tri, diém IPSS trung binh giam dan tur
20,9 + 7,7 diém xudng con 9,1 + 5,7 [124]. Nghién ctu caa Lé Thi Huong
trén 30 bénh nhan TSLT-TTL, ding bai thudc Té sinh than khi dudi dang

thudc sac trong 30 ngay, két qua cho thay bai thudc co tac dung cai thién diém
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IPSS trung binh tir 20,07 + 7,98 diém xudng 9,67 + 4,62 diém [96]. Hiéu qua
cai thién diém IPSS trong nghién cttu ndy thap hon nghién ctu ctia ching toi,
diéu nay c6 thé ly gia 1a mic di nghién ctu dung bai thudc cé tac dung bo
than nhung lai khéng c6 cac vi thudc hoat huyét, nhuyén kién tan két dé chira
vao nguodn goc bénh sinh caa bénh. Két qua nghién ctiu cua ching toi ciing
cao hon so véi nghién cau caa Nguyén Thi TG Anh [92] dung bai Than khi
hoan gia giam vi thanh nhiét giai doc (Kim ngan hoa) diéu tri 42 bénh nhan
TSLT-TTL sau 2 thang diéu tri giam diém trung binh IPSS tir 21,0 + 5,97
diém xubng con 11,7 + 4,46 diém. C6 thé 1a do bai Than khi hoan c6 tac dung
6n bo than duong, thong tién, tac gia gia thém Kim ngan hoa dé thanh nhiét,
nhung khong c6 cac vi tc dung truc tiép vao khéi TSLT-TTL dé 1am nho
khoi tang sinh do d6 cac triéu ching cai thién kém hon.

4.3.2.2. Sw cdi thién diém chdt lweng cudc song (Qol) sau diéu tri

Biéu d6 3.8 va bang 3.22 va cho thay trung binh diém chat lugng cudc
séng cua ca hai nhom déu dugc cai thién sau 1 thang va 2 thang diéu tri.

Nhom ding cém “Tién liét HC” ¢6 trung binh diém chat luong cudc séng
duoc cai thién tir 4,38 + 0,83 diém xudng 2,83 £ 0,79 diém sau 1 thang diéu tri
va sau 2 thang 1 1,80 £ 0,76 diém. Con ¢ nhom dung Xatral, diém trung binh
chat lwong cudc song cai thién tir 4,30 + 0,65 diém xudng con 3,13 + 0,62 diém
sau 1 thang va con 2,20 + 0,71 diém sau 2 thang diéu tri.

Trong cting mot nhom, su Khac biét trude va sau diéu tri ¢6 ¥ nghia thong
ké véi p < 0,01. Sy cai thién diém chat luong cudc song gitra hai nhom trudc
va sau diéu tri 1 thang khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké véi p > 0,05; & thoi
diém két thic diéu tri su cai thién diém chat luong cudc song cua nhém NC cao
hon nhém DC.

O nhém dung cém “Tién liét HC” (bang 3.22), sau 2 thang diéu tri muc

d6 nang giam tir 36,1% xudng 8,3% sau 1 thang va con 0% sau 2 thang diéu tri,
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murc d6 nhe tang tir 2,8% 1én 33,3% sau 1 thang va 83,3% sau 2 thang diéu tri.
O nhém dung Xatral, mic d6 nang tir 33,3% giam xudng 11,1% sau 1 thang va
khong con bénh nhan ning nao sau 2 thang diéu tri, mic do nhe tang tir 0% Ién
66,7% sau 2 thang diéu tri, diéu nay ndi 1én cém “Tién liét HC” va Xatral c6
tac dung cai thién diém chét luong cudc séng tét sau 2 thang diéu tri.

Két qua ndy nghién ctru ciing phu hop Vi bai thuc c6 tac dung cai thién
tt cac triéu ching vé rdi loan tiéu tién cho bénh nhan do d6 sé& lam thay doi
diém chat luong cudc séng boi thang diém chat lwong cudc song thuc chat
biéu hién stc chju dung cua bénh nhan d6i vai cac rdi loan tiéu tién hién tai
do TSLT-TTL gay ra.

Két qua nghién ctu cua chung toi tuong ty nghién ciu cia Tran Quang
Minh [124], sau 2 thang diéu tri, diém CLCS trung binh cai thién tir 3,7 + 0,8
diém xudng con 2,2 + 0,8 va cao hon so v&i nghién ciu cua Tran Dac Tho va
cong sy diém CLCS trung binh giam dan tir 3,54+ 0,65 diém xubng con
2,73+ 0,58, nghién ctu nay chi dung ché pham tir Trinh nit hoang cung,
khong cd su phdi ngii cac vi thudc caa YHCT nén viéc diéu tri khéng toan
dién theo nhu nguyén nhan va bién ching cia TSLT-TTL theo YHCT [91].

So sanh véi két qua nghién cau cia Lé Thi Huong c6 trung binh diém
chat luong cudc song thay doi tir 3,67 + 0,88 diém xudng 1,84 + 0,83 diém
sau diéu tri [96]; Nghién ctu caa Lé Anh Thu [90] ty 1é bénh nhan c6 diém
chat luong cudc séng micc d6 niang giam tir 23,1% xudng 1,9%; ty 1& bénh
nhan c6 mac do nhe ting tir 0% 1én 61,5% sau 2 thang diéu tri; Két qua
nghién ctu cua Nguydn Thi Tan [94] thdy mic do nhe ting tir 0% lén
61,6%, mirc d6 niang giam tir 9,6% xudng 0% sau diéu tri; Két qua nghién
ctru ctia Tran Lap Cong [95] c6 trung binh diém chat lugng cudc séng giam
tr 3,98 + 0,89 diém xudng con 2,08 + 0,85 diém, mac do nang tur 28,2%

giam xubng 0%, mtc d6 nhe ting tir 0% I&n 66,7% sau 6 tuan diéu tri. Nhu
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vay két qua cai thién diém chat luong cudc sdng trong nghién cau cua toi
cling tuong duong vai cac tac gia nay.
4.3.2.3. Thay doi vé trigu ching tiéu dém trude va sau diéu tri

Trong nhiéu truong hop TSLT-TTL, tiéu dém 1a triéu chung dau tién,
thuong xuat hién sém va 1a mot triéu ching c6 tinh chat quan trong dé theo
doi tién trién cua bénh. Trong nghién ciu cua ching t6i, di tiéu dém nhiéu lan
cling la triéu chang hay gap, & nhdm NC la 83,3% va nhom DC 1a 80,5%,
chung cho ca 2 nhdm la 81,9% (Biéu d6 3.6).

S6 lan di tiéu dém sau diéu tri cua cac bénh nhan ¢ ca hai nhém déu giam
c¢6 ¥ nghia théng ké so véi trude diéu tri & ca thoi diém sau 1 thang va 2 thang
véi p < 0,01. Trude diéu tri nhdm NC c6 16 bénh nhan phai day di tiéu > 4
lan/dém chiém 44,4%, nhém DC c6 13 bénh nhan chiém 41,6%, sau diéu tri
khong con bénh nhan nao phai di tiéu > 4 1an/dém & ca 2 nhém (Bang 3.23).
Nhoém NC c0 12 bénh nhan va nhom PC ching c6 10 bénh nhan khong phai
day di tiéu dém 1an nao. Sy khéc biét giita hai nhom khong c6 ¥ nghia thong ké
& tat ca cac thoi diém véi p > 0,05. Nhu vay cdm "Tién liét HC" va Xatral déu
c6 tac dung cai thién triéu chiing tiéu dém trén bénh nhan TSLT-TTL.

Ké&t qua cai thién s 1an tiéu dém trong nghién ciru cia toi ciing twong tur
nhu trong nghién cttu cia Lé Anh Thu [90] 6 ty 1& bénh nhén di tiéu dém < 1
lan sau 30 ngay diéu tri tang tir 11,54% 1én 50% va ting 69,1% sau 2 thang
diéu tri, ty 18 bénh nhan di tiéu dém > 4 1an giam tir 32,69% xubng con 3,85%
sau 1 thang diéu tri va con 0% sau 2 thang diéu tri; két qua nghién ctu cua
Nguyén Thi Tan [94] ciing cho thay ty I& bénh nhan c6 s 1an tiéu dém < 1 1an
tang tir 0% Ién 62,0% va ty I¢ bénh nhan co6 sb lan ticu dém > 4 1an giam tir
34,2% xuéng 2,47% sau 30 ngay diéu tri va con 0% sau 60 ngay diéu tri.

Sy cai thién triéu chung tiéu dém rat c6 ¥ nghia dbi voi bénh nhan

TSLT-TTL vi day la triéu chung thuong gap, la nguyén nhan lam bénh nhan
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mét ngu, anh huong khong nho téi chat lwong cudc séng cua ngudi bénh. Di
tiéu dém nhiéu lan trong YHCT thuong nguyén nhan do than khdng khi hoa
duoc bang quang. Than chu nhi tién, khi hod bang quang, than hu dan dén
khong khéng ché duoc thuy dich sinh ra tiéu tién nhiéu lan, tiéu dém nhiéu.
Bai thuéc cdm “Tién liét HC” dugc xay dung trén co so Cac vi thudc bd than
nhu Hoai son, Nguu tat, Tho ty tu, lai ¢ Qué chi ting cudng khi hoé bang
quang, Son thu bd than sap niéu nén triéu chimg di tiéu nhiéu lan giam, dic
biét Ia triéu chang tiéu dém duoc cai thién rd rét.

4.3.2.4. Thay doi vé lwu lirong dONg tiéu trudce va sau diéu tri

Do luu lwong dong tiéu co ¥ nghia nhat dinh trong viéc danh gia su tac
ngh&n & ¢6 bang quang trong chan doan va diéu tri TSLT-TTL. O ngudi binh
thuong, luu lugng dong tiéu trung binh 12 15 - 20ml/giay. D6i v6i nguoi < 40
tudi thi luu lwong dong tiéu > 22ml/gidy; ¢ ngudi 40 - 60 tudi luu lwong dong
tiéu > 18ml/gidy va & ngudi > 60 tudi 1a > 13ml/gidy.

Trong nghién cttu cua chang t6i do khong ¢ may do luu lugng dong
tiéu (Uroflowmetry) nén ching téi tién hanh do truc tiép bang phuong phap
thu céng bang cach cho bénh nhan di tiéu vao cbc co chia vach ml va ding
ddng hod bam giay theo ddi thoi gian tir khi bénh nhan bat dau di tiéu cho téi
khi di tiéu xong.

Qua nghién ctu chdng tdi nhan thay (Biéu d6 3.9) luu luong dong tiéu
trung binh trudc diéu tri cua 2 nhdém khéng cé su khéac biét vai p > 0,05.
Sau diéu tri luu lugng dong tiéu ciia nhom NC tang tir 4,43 + 1,21 ml/s 1én
6,61 = 1,61 sau 1 thang va 8,68 = 1,90 ml/s sau 2 thang diéu tri; nhém PC
tang tur 4,13 £ 0,47 ml/s 1én 5,94 £ 0,70 ml/s sau 1 thang va 7,07 + 0,79

ml/s sau 2 thang diéu tri.



126

Sy cai thién luu luong dong tiéu cia 2 nhom sau diéu tri déu co ¥ nghia
théng ké voi p < 0,01 va cua nhém NC so véi nhém ching ¢ thoi diém sau 1
thang va 2 thang diéu tri déu co y nghia vai p < 0,05.

Nghién cau cua Nguy@n Thi Tan (2008) dung cém Tién liét thanh giai
thay luu lugng dong tiéu cta bénh nhan tang tir 2,75 + 1,66 ml/giay lén
5,27 + 2,29 ml/gidy sau 1 thang va 1én 9,25 + 7,46ml/gidy sau 2 thang diéu
tri [94]. Nhu vay két qua nghién ctu caa ching tdi thap hon trong nghién
ctru nay. Piéu nay c6 thé 1a do bai thudc nghién cau caa Nguyén Thi Tan
c6 thanh phan chi yéu la cac vi thuéc chéng viém (thanh nhiét trir thap)
nén nghién cau tap trung vao nhitng bénh nhan thudc thé thap nhiét (dang
c6 viém cap) nén hiéu qua cai thién luu lugng dong tiéu rd rét hon.

Téc gia Tran Lap Cong nghién ciu diéu tri TSLT-TTL bang tra tan
Thuy Long thdy sau 6 tuan diéu tri, luu luong dong tiéu tiang tir 3,59 +2,29
ml/gidy 1én 6,99 + 2,53 ml/giay [95]. Nguyén Ba Qué va cong su (2006)
nghién ctu bai thuéc MP05 dé diéu tri TSLT-TTL, sau 1 thang diéu tri luu
lwong dong tiéu tang tir 5,54ml/s 1én 8,11ml/s [93]. Két qua nghién ctu cua
chung toi cao hon céc tac gia nay. Piéu nay dé dang nhan thay la do thoi gian
nghién ctu caa cac nghién ciu ndy ngan hon. Tuy nhién diém khac biét con
la do thanh phan bai thudc cta cac tac gia trén chi tap trung vao cac vi thudc
hoat huyét hod 1, tap trung lam nho khéi u ma it dé y dén cac vi bo than khi
hoa bang quang. Bang quang 13 noi chira niéu dich, lai 1a phu quan ly xuat
nap nudc tieu, sy bai tiét nude tiéu 1a nho vao than khi hoa bang quang. Su
phat sinh cac chang trang trong TSLT-TTL c6 lién quan truc tiép dén sy suy
giam cong nang khi hoa cua than va bang quang. TSLT-TTL thuong gap o
nam gigi cao tuoi, theo YHCT, khi nguoi ta qua tudi trung nién thi than khi
bat dau suy, chic nang khi hoa cua than giam, than hu khong khi hoa bang

quang lam phat sinh ra cé4c triéu chung va triéu ching dién hinh caa TSLT-
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TTL Ia tiéu tién khong thong. Do d6, theo bién chirng cia YHCT vé nguyén
nhan va co ché bénh sinh cia TSLT-TTL, diéu tri TSLT-TTL néu chi tap
trung vao cac thudc hoat huyét hod @ tan két 1am nho khéi u thi chua du. Hon
nita, nhiéu nghién ctru ciing da chtng minh rang kich thuéc khéi ting sinh
TTL khong twong quan véi mirc do réi loan tiéu tién cua bénh nhan. C6 nhiéu
bénh nhan khéi TSLT-TTL rat to nhung diém IPSS lai thip va nguoc lai. Nhu
vay, diéu tri TSLT-TTL bén canh cac thuc hoat huyét hoa  tan két 1am nho
khdi u thi cling can ¢6 ca nhitng thubc bo than tang cuong khi hoa bang quang
va loi niéu. Trong nghién cau caa chdng t6i, com “Tién liét HC” c6 thanh
phan ngoai cac vi thudc hoat huyét tan két con c6 ca nhitng vi thubc bd than
khi hoa bang quang, lgi niéu nhu Tho ty tir, Hoai son, Nguu tat, Qué chi,
Trach ta, Xa tién tir. Nhitng vi thudc nay 1am tiang kha nang khi hod cua than
va loi niéu lam cho dong nudc tiéu manh hon, chinh vi vay ma lam tang dugc
lwu lwong dong tiéu. Nghién ciu vé tac dung dugc ly cua céc vi thude ciling
cho thay Nguu tat c6 tac dung chéng viém loi niéu, kich thich tang co bop co
tron cua cho va tho. Xa tién tir c6 tic dung ting cudng bai tiét nude tiéu, ting
bai tiét acid uric, NaCl, tac dung ha huyét &p. Trach ta cé tac dung loi tiéu dic
biét trén nhitng bénh nhan viém than [109], [110], [111], [112].
4.3.2.5. Bién déi thé tich nuwéc tiéu ton dw truwée va sau diéu tri

Trong TSLT-TTL, nudc tiéu ton du trong bang quang 1a mot yéu té quan
trong gay nén céc rdi loan tiéu tién va ciing 1 nguyén nhan din dén céc bién
chirng nhiém trung dudng niéu, séi bang quang va suy than.

Thang diém IPSS va diém CLCS la su phan anh chi quan vé tinh trang
bénh thi két qua siéu am vai chi s6 vé khéi lugng TTL va dac biét 1a thé tich
NTTD la su phan &nh khach quan vé muac do va tinh trang bénh. Pay 1a cin

ctr cho nhitng chi dinh diéu tri khac nhau trén nhitng bénh nhan cu thé.



128

Két qua nghién cau & biéu @6 3.10 cho thiy & nhém NC, thé tich nuéc
tiéu ton du giam tir 74,17 + 18,23 ml xubng con 26,76 + 14,53 ml sau 1 thang
va con 8,85 £ 6,01 ml sau 2 thang diéu tri. O nhém DC, thé tich nudce tiéu ton
du giam tir thé tich nuéc tiéu tén du giam tir 69,73 + 18,42 ml xudng con
22,44 + 14,15 ml sau 1 thang va con 9,21 + 7,51 ml sau 2 thang diéu tri. Sau 2
thang diéu tri, thé tich nudc tiéu tén du trung binh & tirng nhdm so Véi trude
diéu tri khac biét c6 ¥ nghia thong ké véi p < 0,01. Sy giam thé tich nudc tiéu
t6n du cua nhdm NC so véi nhém DPC khéac biét khong c6 ¥ nghia thong ké
Véi p > 0,05. Biéu nay ndi 1én cdm “Tién list HC” va Xatral c6 tac dung lam
giam thé tich nudc tiéu ton du nhu nhau. Vé co ché tac dong cua thude, Xatral
c6 tac dung cai thién réi loan tiéu tién trong bénh TSLT-TTL do thudc di lam
giam co that co tron ¢ ¢6 bang quang vi vay lam giam thé tich nudc tiéu ton
du; thudc cdm “Tién liét HC” c6 ngudn gdc tir bai Té sinh than khi thang c6
tac dung 6n bo than duong, vi thuéc Qué chi tang cuong khi hoa bang quang
cong vai cac vi thudc Trach ta, Xa tién tir c6 tac dung loi niéu thong 1am,
Nguu tat tac dung hoat huyét, loi niéu 1am cho tiéu tién duogc théng loi nén
lam giam thé tich nudc tiéu ton du.

Két qua nghién ctiu cta ching toi ciing phu hop véi két qua nghién cau
cua Nguyén Thi TG Anh c6 thé tich NTTD giam tir 66,52 ml xudng con 8,35
ml sau diéu tri va két qua cua Nguyén Thi Tan, thé tich NTTD trung binh
giam tir 72,15 + 39,06 ml xudng con 24,10 + 16,53 ml sau 1 thang va giam
con 9,35 + 15,11 ml sau 2 thang diéu tri [92], [94].

Nhu vay c6 thé thay thudc cdm “Tién list HC” da c6 tac dung lam cai
thién thé tich nudc tiéu ton du & bénh nhan TSLT-TTL mot cach dang ké, gop
phan trong viéc diéu tri thanh cong TSLT-TTL. Piéu nay ciing pht hop Véi
két qua nghién ciu cua ching toi 1a thudc com “Tién liet HC” da cai thién rat

tt luu lwong dong tiéu cua bénh nhan. Khi luu lwong dong tiéu tiang 1én thi
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bénh nhan s& giam dugc lwong nudc tiéu ton du trong bang quang sau khi di
tiéu.
4.3.2.6. Bién déi thé tich tuyén tién ligt trwéc va sau diéu tri

Kich thuéc 16n cua TTL 1a mot tré ngai cho viéc bai xuit nudc tiéu.
Trong diéu tri da c6 nhiéu thuéc nham 1am giam thé tich TTL, do d6 ma rdi
loan tiéu tién duogc cai thién.

Két qua nghién cau ¢ biéu db 3.11 va bang 3.25 cho thay & nhdm NC ding
cdbm “Tién liét HC”, thé tich TTL trung binh trude diéu tri 1a 39,83 + 8,38cm’,
sau 1 thang diéu tri 1a 33,36 + 10,04 cm® va sau 2 thang diéu tri con 30,23 + 7,42
cm®; sy khéc biét trudc va sau diéu tri 1 thang va 2 thang c6 ¥ nghia théng ké voéi
p <0,01.

O nhoém diéu tri bang Xatral, thé tich TTL trudc diéu tri 1a 38,01 +
7,43cm®; sau 1 thang diéu tri 1a 37,30 + 6,81cm’® va sau 2 thang diéu tri Ia
37,20 + 6,96cm’; su khéac biét trudc va sau diéu tri 1 thang va 2 thang déu
khéng co ¥ nghia théng ké véi p > 0,05.

So sanh giira hai nhom, trude diéu tri su khac biét vé thé tich TTL khong
c¢6 ¥ nghia théng ké véi p > 0,05; sau diéu tri 1 thang va 2 thang thé tich tuyén
tién liét & nhom NC giam rd rét so voi nhém DC, su khéc biét nay c6 y nghia
Vi p < 0,05.

Nhu vay, & nhém dung Xatral, khéng cé su thay doi vé thé tich TTL
trude va sau diéu tri. Biéu nay hoan toan phl hop véi co ché tac dung cua
Xatral 12 mot thudc 1am gidn co tron & ¢o bang quang theo co ché ¢ ché thy
thé al-adrenergic, 1am bénh nhan dé di tiéu. Do d6 thudc khdng anh huong
dén thé tich cua TTL. Két qua nay cling phu hop véi nghién ciu cua Nguyén
Vin Hung va D6 Thi Khanh Hy khi nghién ctu & 3 nhdm bénh nhan thay
rang & nhdm bénh nhan diéu tri bang Xatral, trong lwgng TTL giam khong c6

y nghia théng ké. Trong khi nhém bénh nhan diéu tri bang Tadenan, trong
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lwgng TTL giam 21,3% va nhom bénh nhan diéu tri phdi hop Xatral va
Tadenan, trong lwong TTL giam nhiéu nhat 22,8% [125].

Cac khéi u theo YHCT thuong 1a do dam két huyét . Trong thanh
phan bai thudc nghién ciu cém “Tién liét HC” c6 Pao nhan, Vuong bét luu
hanh, Nguu tit ¢d tac dung hoat huyét; Lé chi hach, Tao gi4c thich c6 tac
dung tan két, nhuyén kién - 1a cac vi thudc hoat huyét tan két manh gidp cho
viéc hanh khi hoat huyét tiéu trir cac khéi tich tré trong co thé, 1am mém va
nhé u cuc, do d6 ¢6 tac dung 1am nho khéi tang sinh ctia TTL. Nghién cau vé
tac dung dugc ly cho thay céc vi thudc nay c6 tac dung chong viém, ¢ kha
nang tc ché sy phat trién cua céc té bao khdi u. Cinnamaldehyd trong tinh
dau qué wc ché sy phat trién caa khdi u & chudt nhat trang. Polysaccarid cua
qua trau co (Vuong bat luu hanh) c6 tac dung @ ché nhiéu loai té bao khéi u
da duogc cay ghép trén chuot, 1am ting cudng phan tng mién dich caa chudt &
16 binh thudng ciing nhu 16 da cay ghép khéi u [112]. Acid oleanolic - thanh
phan hda hoc c¢6 trong Nguu tat cling da dwoc nghién ctu cho thdy c6 tac dung
chdng khéi u (antitumor) [126].

So sanh véi két qua nghién cau cia Lé Anh Thu [90] diéu tri bang
vién nang trinh nit hoang cung, trudc diéu tri thé tich trung binh TTL Ia
38,88 + 14.,61g, sau 1 thang diéu tri 1a 37,26 + 20,05g. Nhu vay két qua
nghién ctru cua t6i cao hon nhu trong nghién ctu cia Lé Anh Thu, tuy
nhién nghién cttu nay chi thuc hién trong 1 thang. Két qua nghién ctu cua
chiing t6i cling cao hon nghién ciru cia Nguyén Thi Ta Anh [92] dUng bai
Than khi hoan dé diéu tri TSLT-TTL Iam giam thé tich TTL tu
36,37 + 17,3cm® xudng con 32,8 + 17,59 cm®, ¢6 thé do bai thudc Than khi
hoan khéng cé céc vi thudc tac dung truc tiép 1am giam khéi TSLT-TTL.

Két qua nghién ciu ciia ching toi thap hon két qua nghién ctu caa Tran
Lap Céng [95] cé thé tich TTL trung binh giam tir 40,54 + 7,01cm® xudng
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con 28,02 + 6,44cm®, cd 1& do thanh phan bai thudc nghién cau cua tac gia
ngoai vi Vuong bat luu hanh con c6 thém cac vi thuc hoat huyét manh nhu
O duoc, Con bd, Bién suc...co tac dung hoat huyét, nhuyén kién tan két manh
do @6 1am giam duoc kich thudc khdi TSLT-TTL nhiéu hon.

Két qua cua chung t6i twong tu két qua cuia mot sé nghién cau khac vé
diéu tri TSLT-TTL bang thuéc YHCT nhu nghién cau cia Nguyén Thi Tan
[94] thé tich TTL giam tir 43,54 + 18,74g xudng 35,9 + 6,18g sau 1 thang diéu
tri va con 31,15 + 16,59cm® sau 2 thang diéu tri; nghién ciu cua Tran Quang
Minh sau 2 thang diéu tri, thé tich tuyén tién liét giam duoc tir 38,1 + 13,1
cm®xudng con 30,3 + 13,1 cm® [124].
4.3.2.7. Két qud diéu trj céc trigu chieng theo YHCT

Theo bang 3.26, trude diéu tri mét sb triéu chiing bénh theo y hoc ¢
truyén giira 2 nhdm khac biét khong co y nghia théng ké véi p > 0,05. Sau
diéu tri c4c triéu chimg nay déu duoc cai thién. Su khac biét trude va sau diéu
tri c6 y nghia théng ké véi p < 0,05.

Sau diéu tri, cac triéu chung nhu cam giac tiéu khéng hét, tiéu gap déu
duoc cai thién tot & ca 2 nhom. Triéu chang tiéu dém nhiéu lan duoc cai
thién tt hon & nhdm NC tuy nhién sy khac biét chua c6 y nghia thong ké
(p > 0,05).

Nhém diéu tri bang cém “Tién liét HC” da cai thién dang ké mot sb
triéu chang bénh theo y hoc ¢6 truyén nhu dau lung, tay chan lanh, nga kém
mach trim nhuoc tét hon nhom dung Xatral.

Trong nhém diing Xatral, sy thay d6i c4c triéu ching dau lung, ngti kém,
tay chan lanh, mach tram nhuoc truéc va sau diéu tri khong co y nghia thong
ké vai p > 0,05.

Nhu vay, ngodi tac dung cai thién triéu ching rdi loan tiéu tién, cém
“Tién liet HC” con c6 tac dung nang cao thé trang cho ngudi bénh, 1am bénh
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nhan khoé 1én, d& dau lung, ngti ngon hon, gbp phan nang cao chat luong
cudc séng cho bénh nhan. Biéu nay phi hop véi thanh phan caa bai thude.
Trong bai thudc co6 Hoai son 1a vi thudc bd ty vi, bo than, sép tinh, giai doc,
chita ty vi hu nhugc, an ubng kém, ia chay, di tinh, tiéu tién khoéng cam...,
g6p phan cai thién tat ca céc triéu chung trén. Tho ty tir ¢6 tac dung bo than
duong cung véi Hoai son bo khi, kién ty gilp cho chic ning cua than duoc
cung cb. Son thu ¢6 tac dung bo can than, ¢ tinh, sap niéu chita liét duong, di
tinh, tiéu dém, tiéu nhiéu lan, dau lung gbi.... Vi thubc Nguu tat, ngodi tac
dung hoat huyét, loi niéu thong 1am con co tac dung bo can than, 1am manh
gan cbt, do d6 st dung rét tét cho ngudi cao tudi 6 TSLT-TTL dic biét véi
nhitng nguoi c6 kém theo dau lung gdi. Bai thudc c6 tac dung bo than, loi
thuy. Chirc nang cua than duoc ting cudng nén cét tuy duoc nudi dudng, vi

vay lung d& dau mai, tay chan d& lanh, mach duoc cai thién.

4.3.2.8. Vé két qua diéu tri chung

Vé két qua diéu tri chung (biéu d6 3.12), sau 2 thang diéu tri bang com
Tién liet HC, sb bénh nhan dat két qua tét 1a 30 bénh nhan dat 83,3%; két qua
kha 12 4 bénh nhan dat 11,1%; két qua kém cd 2 bénh nhan chiém 5,6%. Nhu
vay két qua chung cho ca tt va kha dat duoc 12 94,4%.

Trong nhém dung Xatral, s6 bénh nhan dat két qua tét 12 25 bénh nhan
chiém 69,5%, két qua kha 1a 6 bénh nhan chiém 16,7%, két qua kém c6 5
bénh nhan chiém 13,8%. Két qua chung cho ca tt va kha 1a 86,2%.

Sau 2 thang diéu tri, két qua diéu tri caa nhém NC tét hon so véi nhém
PC, khac biét co y nghia thong ké véi p < 0,05.

Két qua nghién cau cia toi twong duong voi nghién ciu cia Lé Anh Thu
[90] diing vién nang trinh nit hoang cung diéu tri co két qua tot dat 76,9%,
kha dat 19,2% (chung cho ca két qua tot, kha 1a 96,1%); nghién ctiu cua Tran
Quang Minh véi két qua khé va tét dat 91,7% [124]; nghién ctu ctia Nguyén
Thi Tan [94] diéu tri bang com tan Tién liét thanh giai, sau 2 thang co két qua
khé tot dat 97,26%. Két qua nay ciing trong dwong v6i nghién ctu cua Tran
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Lap Cong [95] khi diéu tri TSLT-TTL bang tra tan Thuy long c6 két qua khé
t6t dat 87,2%.

Nhiép Chi, Tang Hung Vi va cong su (2003) di dung “Niéu 1am giao
nang” duogc ché tir cac vi thudc: Tam that, Kim tién thao, Nguu tat, Pan sam,
Hoang ky dé diéu tri TSLT-TTL. Két qua thay ty 1& c6 hiéu qua & nhém NC
13 86,25%, twong dwong v6i nhom ddi ching [99].

Giai Pham Khai, Yén Cat Xuéan (2011) da dung Qué chi Phuc linh hoan
phdi hop véi Hoat chit Xuyén khung diéu tri 120 bénh nhan TSLT-TTL. Két
qua cho thay tong suat hiéu qua 1a 89,2% [104].

Bai thuéc B6 duong hoan ngii thang gia vi do Hoang Hitu Long nghién
ctru trén 32 bénh nhan. Sau 30 ngay, két qua khé va tt dat 90,6% [100].

So sanh véi két qua cua cac tac gia trén, két qua nghién cau cua ching
t6i 1a twong duong. Tuy nhién day chi 1a nhan xét so bo vi két qua diéu tri
chung phu thudc rat nhiéu vao tinh ddng nhét cua dbi twong nghién ciu, mic
d6 bénh nang nhe trudce khi diéu tri, lya chon thé bénh nghién cau phd hop
véi thanh phan cau tao cua bai thudc...nhu nghién ctru ciia Nguyén Thi Tan,
véi bai thuoc goc 1a “Tar diéu hoan” gia giam nén tac dung chinh 1a thanh trix
thap nhiét, do d6 thé bénh tac dung tét nhat caa bai thudc 1a thé thap nhiét.
Trong nghién cau caa Nguyén Ba Qué va Tran Lap Cong, bai thubc véi thanh
phan chu yéu la cac vi thudc hoat huyét hoa & nén thé bénh tac dung tét nhat
la thé khi tré huyét . Con trong nghién ctu cta chdng t6i, cdm “Tién liét
HC” duogc xay dung trén co s bai Té sinh than khi thang, 1y b than ting
cuong khi hoé bang quang 1am géc véi céac vi thude Tho ty tir, Son thu, Nguu
tat, Qué chi, ding véi Hoai son dé b khi kién ty gidp cho chirc ning cua than
dugc cang ¢, cung cac vi thudc loi tiéu tiéu thiing nhu Xa tién t, Y di dé
chita chiing trang dién hinh 14 tiéu tién khdng thong, gia thém cac vi hoat
huyét hod &, nhuy@n kién tan két nhu Pao nhan, Lé chi hach, Tao giac thich,
Vuong bat luu hanh dé 1am nho khéi tich tré. Pay 1a bai thubc cong bo kiém
tri theo YHCT, vira c6 tac dung bo than khi hoa bang quang, vira loi niéu
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thong 1am, vira c6 tac dung hoat huyét tan két rat thich hop dé diéu tri TSLT-
TTL, nho d6 ma bai thubc da phat huy tac dung rat tét.

Trong 2 bénh nhan c6 két qua kém & nhém dung com “Tién liét HC”
déu c6 bénh két hop, mot bénh nhan bi tang huyét 4p va gt man tinh, mot
bénh nhan cé hoi chiing rudt kich thich. Biéu ndy ndi 18n ring nhiing bénh
nhan c6 bénh phdi hop viéc diéu tri thuong kho khan hon, két qua diéu tri
thuong kém hon. Nhan xét nay ciing phit hop véi nghién ctu ciia mot sb tac
gia khac nhu Lé Anh Thu, Nguyén Thi Tan [90], [94].

4.3.2.9. Mgt sé yéu 16 lien quan dén két qud dieu tri TSLT-TTL cia cém
Tién ligt HC

e Tudi va thoi gian mic bénh

Bang 3.27. va 3.28. cho thay ty 1é bénh nhan dat két qua tot & nhom dudi
70 tudi 1a 86,7%, cao hon nhom trén 70 tudi (80,9%), nhung sy khéac biét
chua c6 ¥ nghia théng ké véi p > 0,05.

Ty 1& bénh nhan dat két qua tét & nhdm c6 thoi gian mac bénh dudi 5 nim
(91,7%) cao hon nhém bénh nhan cé thoi gian mac bénh 5 - 10 nam va > 10
nam. Su khéc biét c6 ¥ nghia théng ké véi p < 0,05. Nhu vy cd thé thay bénh
nhan cd thoi gian mac bénh cang 1au thi hiéu qua diéu tri s& kém hon.

e Piém IPSS khi vao vién

Ty 1& bénh nhan dat két qua tét & nhém ¢ RLTT muc do trung binh cao
hon & nhém bénh nhan c6 miec d6 RLTT nang, su khac biét ¢ ¥ nghia thong
ké véi p < 0,05 (bang 3.29). Két qua nay cho thay bénh nhan vao vién c6 muc
d6 RLTT cang ning thi két qua diéu tri s& kém hon. Két qua cua ching toi
cling phut hop véi nghién ciu cua Tran Lap Céng [95].

e Thé tich nuéc tiéu ton du khi vao vién

Truéce diéu tri, nhom NC c6 17 bénh nhan cé thé tich nuéc tiéu tén du
< 50 ml thi c6 14 bénh nhan dat két qua tét, dat 82,4%:; c6 19 bénh nhan c6
thé tich nudc tiéu tén du > 50 ml thi c6 16 bénh nhan dat két qua tét, dat
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84,2%; Ty Ié két qua tét & bénh nhan c6 luong NTTD dudi 50ml va trén
50ml khéc biét khong c6 y nghia théng ké vai p > 0,05 (bang 3.30).

e Khéi lwong TTL khi vao vién

Bang 3.31. cho thay c6 23/26 bénh nhan nhdm NC c6 thé tich TTL trudc
didu tri < 45cm® dat két qua tét chiém 88,5% va 7/10 bénh nhan ¢ thé tich
TTL 45 - 60 cm® dat két qua tét chiém 70%. Nhom bénh nhan cé khéi luong
TTL < 45 cm® ¢6 két qua tét cao hon nhom c6 khdi lwong TTL > 45 cm®. Su
khac biét c6 ¥ nghia théng ké véi p < 0,05.

Nhu vay, thoi gian méac bénh, mie do RLTT, va thé tich TTL I nhiing
yéu t cd thé anh hudng dén hiéu qua diéu tri TSLT-TTL cua cém Tién liét
HC. Tuy nhién day chi 1a nhan xét so bo, can phai nghién ctu trén sé luong
bénh nhan 16n hon dé c6 két qua chinh xac hon.

4.4. VE TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

4.4.1. Két qua theo ddi céac tac dung khdng mong mudn cia thudc trén 1am
sang

Qua theo ddi cac bénh nhan nghién ciiu cho thay, trong nhém bénh nhan
ding thuoc com "Tién liét HC", khéng c6 bénh nhan nao co biéu hién chong
mat, hoa mat, mét moi. S6 do huyét &p cua cac bénh nhan on dinh. Khong c6
bénh nhan nao c6 biéu hién man ngia di tng hay réi loan tiéu ho, chi c6 1
bénh nhan c6 cam giac day bung sau khi uong thudc trong 3 ngay dau, sau do
cac triéu ching hét dan va bénh nhan van tiép tuc diéu tri. Khéng c6 bénh
nhan nao phai ding thudc trong qué trinh diéu tri. Nhdm dung Xatral c6 1
bénh nhan bi réi loan tiéu hod va 2 bénh nhan bi chéng mat (bang 3.32).

Két qua theo di vé tan sé mach va huyét ap tam thu, huyét ap tam
truong trude va sau diéu tri khac biét khong co y nghia théng ké véi p > 0,05.
Nhu vay cém “Tién liét HC” khong 1am anh huéng dén nhip tim va huyét &p

dong mach caa bénh nhan nghién cuau.
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Két qua nay ciing phu hop véi thue té dung thubc YHCT trén 1am sang,
bénh nhan udng thuéc YHCT trong khi diéu tri tai bénh vién thuong khong
gap cac tac dung ngoai y. Piéu nay ciing chung té qué trinh bao ché thudc

dam bao an toan.

4.4.2. Két qua theo ddi mdt sé chi sé trén can 1am sang

Bién ddi vé huyét hoc: theo ddi sau 2 thang diéu tri, & ca 2 nhém céc chi
s6 vé& huyét hoc (sb lwong hdng cau, hemoglobin, s lwong bach cau, sé luong
tiéu cau) thay doi khdng co ¥ nghia thong ké véi p > 0,05 (bang 3.33). Nhu vy,
ca thuoc NC va thude BC déu khong 1am anh huong dén chi sé huyét hoc.

Bién d6i vé sinh hod mau: cém “Tién liét HC” va thudc Xatral déu
khong lam anh huong dén chic ning gan (AST, ALT) va chic nang than
(Ure, Creatinin) (bang 3.34).

Theo di vé xét nghiém nudc tiéu ching toi nhan thay ca 2 nhdm NC va
PC thude déu khdng l1am anh huéng dén cac thdng sé nudc tiéu.

Nhu véy, sau 2 thang diéu tri bang cém “Tién liét HC”, khdng thay c6
c4c tac dung khong mong muén trén 1am sang ciing nhu can 1am sang ddi véi
bénh nhan nghién cuu.

Qua theo ddi cac tac dung khdng mong mudn cua cém “Tién liét HC”
trén 1am sang va mot so chi tiéu can 1am sang ching tdi nhan thay thuéc cém
“Tién liét HC” an toan cho bénh nhan khi st dung. Céc vi thubc c6 trong bai
da duoc nhan dan ta su dung tur rat 1au doi dé 1am thuée chita bénh. Két qua
nay cling phu hop véi nhitng két qua nghién ctu vé doc tinh cap va ban

truong dién trén thuc nghiém.
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KET LUAN

Qua nghién ciru doc tinh va hiéu qua cua cém “Tién liét HC” trong diéu

trj tang sinh lanh tinh tuyén tién liét ching t6i dua ra mot s6 két luan sau day:

1. Poc tinh va tac dung dwoc ly caa com “Tién ligt HC” trén thuc
nghiém:

- Com “Tién liét HC” khdng c6 biéu hién doc tinh cip & lieu 225,02gam
duoc liéu/kg. Chua x4c dinh duoc LDs, trén chudt nhat trang trén duong udng
bang phuong phép Litchfield - Wilcoxon.

- Cém “Tién liét HC” khong gay doc tinh ban truong dién trén tho ¢ lidu
udng 8.,4g duoc liu/kg/ngay va liéu cao gap 3 lan (25,2g duoc licu/kg/ngay)
trong 12 tuan lién tyc.

- Com “Tién liét HC” liéu ubng 19.6g duoc lidukg va 39,2g dugc
licu/kg c6 tac dung lam giam c6 y nghia thong ké trong luong tuyén tién liét
trén md hinh gy TSLT-TTL béng testosteron va bisphenol A trén chudt céng
trang duc truong thanh.

- V& tac dung chdng viém cap:

+ “Tién list HC” liéu 19,6g duoc lieu/kg va 39,2g duoc liéu/kg khong
c6 tac dung chdng viém cap & chudt cong trang trén mé hinh gay phu chan
chudt.

+ “Tién liet HC” licu 39,2g duoc liéu/kg c6 tac dung chéng viém cap
& chuot cong trang thong qua lam giam thé tich dich ri viém; lam giam sé
lugng bach cau trong dich ri viém véi lidu 19,6g va 39,2g duoc lidu/kg.

- V& tac dung chéng viém man tinh trén chudt nhat tring: cém “Tién ligt
HC” liéu 28g duoc lidu/kg va 56g dugc lidu/kg co tac dung chdng viém man
tinh trén md hinh gay u hat thuc nghiém ¢ chuét nhat trang. Tac dung nay

tuong duong véi methylprednisolon liéu 20mg/kg.
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2. Hiéu qua diéu trj va tac dung khéng mong muén cia cém “Tién liét
HC” trén bénh nhan TSLT-TTL thé than khi hu:

- Cém “Tién liét HC” c6 tac dung cai thién tdt cac triéu chang vé rdi
loan tiéu tién trén bénh nhan TSLT-TTL thé than khi hu theo YHCT, lam
giam diém IPSS trung binh tir 20,50 + 5,81 diém xudng 8,63 + 4,35 diém va cai
thién diém chit luong cudc séng trung binh tir 4,38 + 0,83 diém vé 1,80 + 0,76
diém (p < 0,01), khac biét c6 ¥ nghia thong ké so véi nhom DC.

- Coém “Tién liét HC” lam tang luu luong dong tiéu tir 4,43 + 1,21 ml/s
1én 8,68 £ 1,90 ml/s sau 2 thang diéu tri.

- Coém “Tién liét HC” c¢d tac dung lam giam thé tich TTL tir 39,83 +
8,38cm’ xudng con 30,23 + 7,42cm’ sau 2 thang diéu tri, sy thay doi cO y
nghia thong ké so voi trude diéu tri va khac biét so véi nhém PC.

- Coém “Tién liet HC” 1am giam thé tich nudc tiéu ton du trung binh tir
74,17 £ 18,23ml Xuéng 8,85 = 6,01ml va twong duong v4i nhém DC.

- Hiéu qua diéu tri chung trén bénh nhan TSLT-TTL thé than khi hu 1a
Tét: 83,3%; Kha 11,1%; Kém 5,6%.

- Com “Tién liet HC” khong gay tac dung khéng mong mubn trén 1am

sang ciling nhu can 1am sang ddi v&i bénh nhan TSLT-TTL.
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PE XUAT

Tiép tuc nghién ciru bai thudc voi sé luong bénh nhan 16n hon va thoi
gian theo doi dai hon.
Nghién ciru mé rong trén thé bénh khac theo y hoc ¢ truyén (thé khi tré

huyét &) cia ting sinh lanh tinh tuyén tién liét.
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NHUNG CHU VIET TAT TRONG LUAN AN

ALT . Alanine aminotransferase
AST . Aspartate aminotransferase
BN : Bénh nhan

CLCS : Chat lugng cudc sdng
DHT - Dihydrotestosteron
DDVN : Dugc dién Viét Nam
DDTQ : Dugc dién Trung Québc
PC : Boi ching

pT : Diéu tri

HE : Hematoxylin - Eosin

IPSS . International Prostate Symptoms Score

(Thang diém triéu ching tuyén tién liét qudc té)

LDso - Lethal dose 50 (Liéu gay chét cho 50% sb dong vat thir nghiém)
LLDT : Luu luong dong tiéu

NC : Nghién cuu

NTTD : Nuéc tiéu ton du

PSA : Prostate Specific Antigen (Khang nguyén dac hiéu vaoi TTL)
QoL : Quality of Life (Chat luong cudc sdng)

RLTT : R6i loan tiéu tién

TCCS : Tiéu chuan co s&

TDKMM  : Téac dung khdng mong mudn
TSLT-TTL : Tang sinh lanh tinh tuyén tién liét

TTL - Tuyén tién liét

\ : Thé tich nudc tiéu ton du

WHO : World Health Organization (T6 chtc Y té Thé gisi)
YHCT :Y hoc ¢6 truyén

YHHD : Y hoc hién dai
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