PAT VAN PE

bai thao duong (PTD) la mot trong nhiing nguyén nhan gay tir vong
hang dau & cac nude phat trién va xu huéng tré thanh dai dich ¢ cac nudc
phat trién va cac qubc gia co nén cong nghiép mai phat trién. Thang 9 nim
2011 tai Hoi nghi cac nha nghién ctu dai thio duong chau Au (EASD) to
chuc & Lisbon — B6 Pao Nha, cac quan chirc lién doan dai thiao dudong Quéc
té (IDF) da thong bao thé gii hién c6 366 triéu ngudi mac bénh dai thao
duong va dén nam 2030 cb thé 1én t&i 552 triéu nguoi, vuot Xa du bao cua
IDF nam (2003) la 333 triéu vao nam 2025 [86].

Dai thdo duong typ 2 1a thé dai thdo duong thuong gap nhat, chiém téi
90% - 95% céc thé dai thiao dudng va thudng xuat hién ¢ nguoi trén 35 tudi.
Trude ddy nguoi ta chi thdy DTD typ 2 ¢ la tudi 16n hon 45, nhung nay to
chuc Y té Thé gisi (1999) cong bd DTD typ 2 gap & lua tudi som hon, dic
biét hién nay c6 khoang 5 — 6% sb nguoi truong thanh trén thé giéi mac bénh
DTD, d6 1a toc do6 tré hoa cua bénh ngay cang nhanh (hién nguoi bénh tré
nhat méi 8 tuoi) [1], [67], [89].

Qua trinh bénh DTD typ 2 thuong tién trién tir 10 - 15 nam trudc khi
dugc chan doan. Bat dau 1a tinh trang rdi loan dung nap glucose, biéu hién
tinh trang khang insulin 1a dic diém dic trung. Té bao B tiét nhiéu insulin dé
khic phuc tinh trang ting glucose mau do d6 tang insulin mau. Qua trinh kich
thich té bao van duoc tiép tuc s& dan tai suy kiét trong mot thoi gian dai, hau
qua som 1a ting glucose huyét sau an. Vi vay, DTD giai doan nay 1a két hop
ca khang insulin va giam bai tiét insulin.

Co ché bénh sinh chinh cua dai thio duong typ 2 1a khang insulin, giam
bai tiét insulin cta tuy, tuy nhién cho dén nay con nhiéu van dé chua rd rang
[6], [24], [37], [46], [83].



Y hoc ¢6 truyén (YHCT) khong c6 bénh danh dai thao dudng, cac biéu
hién triéu chiing cua bénh thuoc pham tra chimg “Tiéu khat”, do rat nhiéu
nguyén nhan giy ra, trén lam sang lay cac triéu ching nhu udng nhiéu, an
nhiéu, dai nhiéu, gay sat, mét moi hodc nudc tiéu c6 vi ngot 1a triéu chung
chinh caa bénh. Trong YHCT khai niém ching “Tiéu khat” dd xuét hién trong
y van tir rat sém (vao khoang thé ky th VI — IV truéc cong nguyén trong bod
sach Hoang dé - Noi kinh), cho dén nay di c6 mot hé thong 1y luan ciing nhu
phuong phap chin doan va diéu tri twong ddi hoan chinh. Thuat ngit chang
“tjéu khat” trong YHCT trai qua lich st hang nghin nim van con dugc st
dung cho dén ngay nay.

Két hop cac bién phap luyén tap, diéu chinh ché do an uéng sinh hoat
véi dung thube 1 nguyén tac diéu tri DTD typ 2 hién nay. Két hop Y hoc hién
dai (YHHD) véi Y hoc ¢o truyén (YHCT) trong diéu tri PTD typ 2 dang
dugc nhiéu nha khoa hoc trén thé gidi quan tam. Bai thubc Thap vi giang
duong phuong (TVGDP) di duoc 4p dung diéu tri cho bénh nhan dai thao
duong typ 2 mac d6 nhe & mot s6 co sé y té. Theo nhan xét bude dau bai
thudc co tac dung ha dudng huyét, it tac dung khong mong mudn. Tuy nhién,
cho dén nay chua dugc nghién ciru mot cach toan dién, khoa hoc dé khang
dinh hiéu qua cua bai thuéc Thap vi giang duong phuong trong diéu tri dai
thao duong typ 2 mic d6 nhe.

Vi vay, dé tai “Nghién ciru tinh an toan, tac dung ha dwong huyét trén
thuc nghiém va dai thao dwong typ 2 mire d6 nhe bang cao 16ng Thap vi giang
duwdng phwong” dugc tién hanh véi hai muc tiéu:

1. Nghién ciru dc tinh cdp, bdn trwong dién va tic dung ha dwong
huyét theo dwong uéng ciia cao léng “Thap Vi gidng dwong phwong”
trén dong vt thuc nghiém.

2 . Nghién ciru tiac dung cua cao long “Thdp vi giang dwong phwong”

trén bénh nhdn ddi thdo dwong typ 2 mirc dé nhe.



CHUONG 1
TONG QUAN

1.1. PINH NGHIA, CO CHE BENH SINH, TIEU CHUAN CHAN POAN VA
PIEU TRIDTD TYP 2 THEO YHHD
1.1.1. Pinh nghia, phan loai va tiéu chuan chan doin bénh PTD
1.1.1.1. Dinh nghia

Theo dinh nghia cua Uy ban chan doan va phan loai bénh dai thao
duong Hoa Ky: “Pai thao dudng 13 mot nhém bénh chuyén hoa c6 dic diém
1a tang glucose mau, hau qua cua su thiéu hut tiét insulin; khiém khuyét trong
hoat dong cuaa insulin; hoac ca hai. Tang glucose man tinh thuong két hop véi
huy hoai, réi loan va suy yéu chirc ning cua nhiéu co quan dic biét 1a mat,
than, than kinh, tim va mach mau” [5].
1.1.1.2. Phén logi ddi thdo dwong

Theo phéan loai cta Hiép hoi BDPTD Hoa Ky (ADA) nam 2011, bénh
DTD dugc chia thanh 4 loai: DTD typ 1, PTD typ 2, PTD thai ky va céc tinh
trang ting duong huyét dac biét khac, trong d6 PTD typ 1 va DTD typ 2 1a
nhitng loai hay gap nhat [47], [48].
- Pai thao duong typ 1: do bénh tu mién dich, cac té bao B tuyén tuy bi pha
haty bai chat trung gian mién dich, sy pha huy nay c6 thé nhanh hoic cham.

Bénh tién trién nhanh gap & ngudi tré < 30 tudi, triéu ching 1am sang
ram ro: khat nhiéu, uéng nhiéu, st can, mét moi. Xuét hién cc tu khang thé
khang dao tuy (ICA: islet cell autoantibodies), tu khang thé khang insulin va
tu khang thé khang GAD (gluctamic acid decarboxylase) trong 85 — 90%
truong hop. Bién chung cap tinh thuong gap 1a hon mé nhiém toan ceton.

Piéu trj bat budc bang insulin, ty 1& giap < 10%.



Thé tién trién cham thuong hay gip ¢ ngudi trudng thanh, goi 1a DTD
tu mién tiém tang & ngudi truong thanh (LADA: latent autoimmune diabetes
in adults).

- Dai thao duong typ 2: trude day duoc goi la DTD khong phu thudc
insulin, PTPD & nguoi truéng thanh, bénh c6 tinh gia dinh. Pac trung cua
DTD typ 2 la khang insulin di kém véi thiéu hut insulin twong déi. Thuong
trén 30 tudi, triéu chung 1am sang 4m tham, thuong phat hién muon. Bién
chting cép tinh thuong gap 13 hon mé ting 4p luc tham thau. Co thé diéu tri
bang ché d¢ an, thudc ubng va/ hoac insulin. Ty 1& gap 90 — 95%.

- Pai thao duong thai ky: 13 tinh trang rdi loan dung nap duong huyét
xay ra trong thoi ky mang thai.

- Céc tinh trang ting dudng huyét dic biét khac: giam churc nang té bao
B do khiém khuyét gen: MODY 1, MODY 2, MODY 3, BTD ty thé, giam
hoat tinh insulin do khiém khuyét gen. Bénh 1y tuyén tuy: viém tuy, xo, soi
tuy, ung thu tuy... Mot s bénh noi tiét: to cac vién cuc, hoi ching
Cushing...do thudc, do hoa chat, do nhiém khuan.
1.1.1.3. Tiéu chuan chan dodn DTD

Bénh nhdn dwoc chdn dodn xdc dinh mdac bénh ddi thdo dwong dira
theo tiéu chuan WHO nam 1998 [91]

- Nong d6 glucose huyét twong luc déi (it nhat sau 8 gio khong an) >
126mg/dL tuong duong 7mmol/L hoac;

- Nong d6 glucose huyét twong bat ky thoi diém nao > 200mg/dL tuong
duong 11,1 mmol/L kém theo cic triéu chimg 1am sang kinh dién: an nhiéu,
udng nhiéu, dai nhiéu, gay nhiéu hoac;

- Nong do glucose huyét twong ¢ thoi diém 2 gio sau nghiém phéap
dung nap glucose dudng (uéng nhanh trong 5 phut 75 gam glucose hoa tan
trong 200ml nudc) > 200mg/dL twong dwong 11,1mmol/L.



Thang 1/2010, Hiép hoi dai thao duong Hoa Ky (ADA) d3 cong bd tiéu
chuan chan doan méi bénh DTD, dua HbAlc vao tiéu chuin chan doan lay
diém cit > 6,5%, véi sy dong thuan caa Uy ban cac chuyén gia Qudc té, Hiép
hoi nghién ctru dai thao duong chau Au (EASD), Lién doan dai thao duong
Quéc té (IDF). Trong d6 xét nghiém HbALc phai dugc thuc hién & phong xét
nghiém duoc chuin hoa theo chuong trinh chuin hod Qudc té (National
Glyco-hemoglobin standardization Program (NGSP) [72]. Tiéu chi nay cling
da duoc su dong thuan cua To6 chac y té thé gidi vao dau nim 2011. Tuy
nhién khong str dung HbAlc dé chan doan bénh PTP trong céc trudng hop
thiéu mau, bénh Hemoglobin... trong trudng hop ndy chan doan DTD nén
dua vao glucose huyét twong lic doi.

Tuy nhién, hién nay HbAlc chua duoc chuan hoa dong bo theo tiéu
chuan NGSP gifta cac phong xét nghiém trong ca nude nén da sé cac thay
thudc van con chan doan bénh PTD dua vao tiéu chi cii (1998) [91]. Tir nim
1980, WHO da md ta cac truong hop giam dung nap glucose (impaired
glucose tolerance - IGT) khi glucose huyét twong 2 gid sau nghiém phap dung
nap glucose tir 140mg/dl (7,8mmol/l) dén dudi 200 mg/dl (11,2mmol/l) véi
tén goi 13 tién dai thao dudng (prediabetes). Nam 1997 ADA b6 sung thém
nhitng truong hop rdi loan glucose do6i hay con goi 1a giam dung nap glucose
lac do6i (impaired fasting glucose - IFG) khi glucose huyét twong lac doi tir
100mg/dl1 (5,6 mmol/1) dén dudi 126 mg/dl (7 mmol/l) vao nhom tién dai thao
duong. Hién nay da théng nhat hai dang rdi loan glucose huyét trén day va
nhiing trudng hop c6 HbAlc tir 5,7 dén 6,4% duoc goi 1a tién dai thao duong.
Cdc yéu t6 nguy co dé dan dén BTD typ 2. Theo ADA ¢6 8 nguy co nhu:

- Tién str giam dung nap glucose hoic réi loan glucose lic doi.

- Tién sur gia dinh DTP.

- Béo phi (dac biét 1a béo phi dang nam — Adroid obesity).



- Tr 45 tudi tré 1én.

- Tang huyét ap va hoac réi loan lipid mau.

- Tién st c6 dai thao duong thai nghén.

- Tién str sinh con nang 4kg.

- Chung toc (ngudi My gdc Phi, Tay Ban Nha, ban dia...).
Pong thoi co 4 yéu td thuan loi dan dén DTD typ 2:

- {t van dong.

- Stress.

- Théi quen #n nhiéu va giau duong don.

- Cac thude lam tang glucose huyét (corticoid...).
1.1.2. Co ché bénh sinh ciia dai thao dwong typ 2

Co ché bénh sinh BTD typ 2 lién quan dén sy thiéu hut insulin twong
d6i, cha yéu 1a do rdi loan tiét insulin va hién twong khang insulin [24] [47].
Trong d6 roi loan tiét insulin va khang insulin c6 lién quan mat thiét véi nhau
va déu xay ra trudc khi xuat hién cac biéu hién 1am sang cua PTD (giai doan
tién DTD) [26], [62]. O bénh nhan DTP typ 2 khong thira can biéu hién giam
insulin 1a chinh, nguoc lai & bénh nhan DTD typ 2 c6 kém béo phi tinh trang
khang insulin lai 1a chinh.
1.1.2.1. Réi logn bai tiét insulin

O bénh nhan khang insulin, trong giai doan dau dé bu lai hién tuong
khang insulin thi dao tuy ting tiét insulin hoic ting khéi luong cua tuy.
Truong hop khong khang insulin, sy tiét insulin hodc khéi luong tuy c6 thé
giam. Nhung néu glucose huyét van tiép tuc ting thi ¢ giai doan sau, kha ning
tiét insulin dap (g véi glucose cang giam sat. Bénh DTD typ 2 chi c6 nhiing
biéu hién 1am sang khi té bao B d4o tuy bi ton thwong khong con da kha ning
dua glucose huyét vé gii han binh thuong. Nguyén nhan dan dén céac rdi loan

tiét insulin cua té bao B dao tuy c6 thé do di truyén, do cac qua trinh sinh hoa



bat thuong trong co thé, do yéu té than kinh, hormon...[53], [62]. Cu thé cac
nghién ctru da chiing minh anh huong ciia mot sé gen dén cac biéu hién bat
thuong trong tiét insulin nhu insulin receptor substrate-1 gen, glucagon
receptor gen, sulfonylurea receptor (SUR) gen...tuy nhién chua khang dinh
duoc gen nao dong vai trd quan chu yéu [51], [62].

Sy suy giam chtic ning té bao p dao tuy trong TP typ 2 con do:

- P6C 16 do ting glucose: tang glucose man tinh anh hudng tryc tiép
dén dan truyén tin hiéu, d&én cac biéu hién gen va dén ciu tric cua té bao B
dao tuy [61] dong thoi gdy tang stress oxy hoa trong té bao B dao tuy (1a té
bao co it enzym chéng oxy hoa hon céc té bao khac) gay suy giam chirc ning
tiét insulin [62], [75].

- Kiét qué té bao [ dao tuy: glucose huyét taing man tinh kich thich té
bao B dao tuy tiét insulin trong thoi gian dai dan dén kiét qué cac té bao p dao
tuy, giam dap tng cia cac té bao nay vai su kich thich cua glucose [62].

- Pc t6 do tang lipid: ting ndng d6 acid béo tu do, thuong giap ¢ bénh
nhan DT typ 2 béo phi, dan dén giam san xuat insulin tir proinsulin va anh
huong dén chic nang tiét insulin cua tuy [62], [75], [82]. Tuy nhién co ché cu
thé van chua rd rang [62].

- S tich lily cdc amyloid: 13 polypeptid c6 kha ning gay doc déi voi
dao tuy, gdy suy giam chuc nang tiét insulin [62], [69].

- Gidm khéi lirong té bao B dao tuy: ting qua trinh chét theo chuong
trinh 13 nguyén nhan chinh dan dén giam khéi luong té bao B dao tuy & bénh
nhan BDTD typ 2 [62].

- Giam tiét insulin do giam tiét glucagon like peptid-1 (GLP-1) hodgc
gidm tdc dung kich thich tiét insulin cia glucose-dependent insulinotropic
polypeptid (GIP): ¢ bénh nhan DTD typ 2 mirc do nhay cam cua GLP-1 rat it
thay d6i [69].



1.1.2.2. Khang insulin

Khang insulin 14 tinh trang giam hozc mat tinh nhay cam cua co quan dich
véi insulin. Khang insulin duoc coi 1a nhitng khiém khuyét ban dau hoic 1a
khiém khuyét chinh trong DTD typ 2 [62]. Dong thoi khang insulin ciing 1a
nguyén nhan gian tiép dan dén suy giam chitic nang tiét insulin cua té bao B dao
tuy (do céc té bao nay phai ting tiét insulin bu trir hién tugng khang insulin).

O muac d6 té bao, khang insulin c6 thé do cic nguyén nhan trudc
receptor (prereceptor), tai receptor hoac hau receptor (postreceptor). Cac
khiém khuyét trude receptor nhu bat thuong cua insulin hoic do khang thé
khang insulin rat it khi xay ra. Hon nita, kha nang insulin gan vao receptor (vi
du 4i luc cua insulin voi receptor) ciing it khi thay d6i [53]. Péi vi DTD typ
2, khang insulin chii yéu do cac bat thudng trong con duong truyén tin noi
bao cua insulin.

Insulin sau khi duoc tiét ra tir té bao p dao tuy, gan voi cac tiéu don vi
o receptor cua insulin (insulin receptor: IR), thong tin s& duoc truyén qua
mang té bao tdi ving trong bao twong ctia cac tiéu don vi B, ving nay cé hoat
tinh tyrosin kinase ndi tai. Tiéu don vi P tu phosphoryl hoa tai cac dudi
tyrosin gy ra hang loat phan @ng trong té bao. Cu thé, cac tiéu don vi B tu
phosphoryl hod tai cic dudi tyrosin tao vi tri gan cho cac chat nén noi sinh
nhu: cac insulin receptor substrate (IRS), caveolin...Trong dé cac IRS dong
vai trd quan trong nhat. Cac IRS sau khi dugc phosphoryl hoa tao cac vi tri
gan cho mot sd phan tir thong tin chira SH2, trong d6 quan trong nhat 1a
phosphoinositide 3-kinase (PI3K). Cac PI3K sau khi gan vao IRS s& duoc
hoat héa (bang phan &ng phosphoryl hoa phan tir tyrosin) va xuc tac cho su
phosphoryl hoa phosphoinositol (PI) thanh cac san pham trong d6 c6 PI
(3,4,5)P. Phan tir phospholipid nay gin véi ving pleckstrin homology (PH)
cia PI3K-dependent serin/threonin kinase (PDK) gady phosphoryl hod



serin/threonin-specific protein kinase B (PKB hay con goi 1a Akt) & cac vi tri

threonin 308 va serin 473. T4t ca nhitng yéu t6 nay din dén viéc hoat hoa day

da Akt. Akt da hoat hod gay phosphoryl hoa va diéu hoa hoat tinh ciia mot s6

protein xudi dong lién quan dén nhiéu qua trinh sinh 1y trong té bao nhu hé
van chuyén glucose (GLUT4 hay AS160), yéu t6 gay chét té bao (Bad),
MTOR, glycogen synthase kinase-3 (GSK3), forkhead transcription factors

thudc ho FOXO...va gy ra cac tac dung nhu ting tong hop, giam thoai hod

lipid, protid; giam téng hop, ting thoai hoa glucose; ting tong hop

glycogen...

Céc nghién ctu cho thay, con dudng truyén tin ndi bao cua insulin co

thé bi e ché boi mot sb yéu té nhu sau:

Bang 1.1. Mgt sé co' ché khéng insulin [53]

TT| Yéuto Co ché giy khang insulin
1 PTP1B Khtr phosph?ryl cua IR va IRS do d6 giy giam tic dung cua
insulin trén t€ bao
) 085 Uc ché tiéu don vi diéu hoa nguoc p85 nam trén P13K diéu hoa
nguoc hoat dong cua P13K
SHIP2 (SH2-domain-containing inositol 5-phosphatase typ2),
SHIP-2. PTEN (phosphatase and Tensin Homologue Deleted on
3 PTEN Chromome 10) c¢6 wta’tc dung khir phosphoryl cua céac
phosphoinositol (san pham tao thanh do xuc tac cia P13K) do do
lam giam tac dung cua insulin
4 GSK3 Gay phosph(?r}il hoa glycogen synthase do d6 wrc ché enzyme nay
vi vay tc ché tong hop glycogen [53]
Kich thich hodc lam ting biéu hién cia cac Serin/threonin kinase
Serin/ | nhu protein kinase C (PKC), IKB kinase-p (IKK B), jun N terminal
5 | threonin | kinase (JNK) gay phosphoryl hoa phan tir serin hodc threonin cta
kinase | cac protein nhu IR, IRS, P13K dan dén giam phosphoryl hoa phan

tu tyrosin trong cac protein ndy vi vay giam tac dung cua insulin
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Nguyén nhan chinh din dén ting biéu hién cua cac yéu td gay khang
insulin 13 do yéu té di truyén va cac yéu té mac phai trong d6 thira can, béo
phi 14 nguyén nhan quan trong nhat [53]. M6t s6 nguyén nhan khac ciing da
dugc cac nghién ctu dé& cap dén nhu: rdi loan dan truyén than kinh trung
uong, tang glucagon...Theo Venables, khoang 80% bénh nhan BTD typ 2
lién quan dén béo phi va 15i song it van dong. Theo bao cdo ctia Trung tim
kiém soat va phong bénh — Hoa Ky, khoang 55% bénh nhan DTD d6ng thoi
méc béo phi, 85% bénh nhan DTD thira can. Béo phi, thira can va it van dong
thé luc 1a yéu té nguy co dan dén DTD typ 2 [48]. Pac biét béo phi dang nam
(Android obesity) [70]. O bénh nhan béo phi, hinh thai va chtic ning té bao
m& déu thay doi. Té bao m& tré nén kém nhay cam véi insulin. Tac dung tc
ché thoai ho4 lipid ctia insulin bi giam sat, ciing véi mot s6 thay doi khac dan
dén ting ndng do acid béo tu do. Ngoai ra, cac t&é bao md con tiét ra cac
adipokin. Cac yéu to nay anh huong dén chuyén hoa glucose, chuyén hoa
lipid, su bai tiét va tac dung caa insulin.

1.1.3. Bién chitng cia dai thao dwong [6], [23]
1.1.3.1. Bién ching cdp tinh

Céc bién chang cip tinh cua bénh DTD thuong 1a hau qua caa chan
doan muon, diéu tri khong thich hop hoic do nhim khuan cap tinh...Bién
chung cép tinh co thé de doa t6i tinh mang nguoi bénh. Cac bién chuang cap
gom co:

- Nhiém toan ceton va hon mé nhiém toan ceton

- Ha duong huyét va hon mé ha duong huyét

- Hon mé tang duong huyét khong nhiém toan ceton

- Hon mé nhiém toan lactic

- Cac bénh nhidm trung cap tinh vi dy: viém phoi, viém mo té bao,

nhiém tring ngoai da, nhiém khuan duong tiét niéu...
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1.1.3.2. Bién chiing man tinh

Céc bién chung l1au dai cia PTP thuong hay gap, tham chi cac bién
ching nay co ngay tai thoi diém bénh duoc phat hién, nhat 13 & ngudi mac
bénh DT typ 2. Pay la nguyén nhan khong chi lam ting ganh nang kinh té
ctia mdi ca nhan, mdi cong ddng ma con 1a 1y do chi yéu 1am suy giam chat
lwgng cudc sdng cua ngudi mic bénh DTH.

Nhiéu nghién ctru di ching minh vai trd cua ting glucose mau man
tinh trong qué trinh phét trién cac bién chung & nguoi bénh DTD typ 1 va
DTD typ 2 déu nhu nhau ddi véi cac bénh nhu:

- Bién chttng mach mau 16n: hau qua cua qué trinh xo vita cic mach
mau 16n va vira, chiém téi 80% cac nguyén nhan gay tir vong ¢ bénh DTD.
Bién chung mach mau 16n bao gom xo vira dong mach vanh tim, xo vira
mach ndo dan dén tai bién mach ndo, bénh mach mau ngoai Vi.

- Bién chitng mach mau nhé bao gém cac bién ching mit, than, than
kinh. Nhiing bién chting nay lién quan téi tinh trang duong huyét ting cao va
c6 thé ngan ngira khi dudng huyét duoc giam sat chat ché.

- M6t sb bién ching khac: Cac bénh 1y nhiém trung nhu nam, vi khuan,
virus. Bién chimg loét ban chan co6 ty 1& mac tir 4 -10%, khoang 15 - 25%
bénh nhan DT s& bi loét ban chan trong subt thoi gian mac bénh.

1.1.4. Piéu tri dai thao dwong typ 2
1.1.4.1. Muc tiéu diéu tri PTP typ 2

PTP typ 2 lién quan dén sy thiéu insulin twong ddi va hién tuong
khang insulin, ngoai ra DTD typ 2 con lién quan dén cac yéu td nhu ting can,
béo phi, di truyén, it van dong... [46], [68], do d6 muc tiéu kiém soat dudng
huyét theo ADA 2010 la:

- HbAlc < 7% dugc coi 1a muc ti€u chung cho ca BTD typ 1 va typ 2.
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- Glucose mau lac déi nén duy tri & muc 3,9 — 7,2 mmol/l (70 — 130mg/dl).

- Glucose mau sau an 2 gio < 10mmol/l (< 180 mg/dl).

- Piéu tri cac yéu té nguy co di kém: ting huyét ap, rdi loan lipid méau [8].
1.1.4.2. Nguyén tic diéu tri TP typ 2 [8]

- Thubc phai két hop ché do an va luyén tap.

- Phai két hop diéu tri ha glucose mau, diéu chinh cac rdi loan lipid,
duy tri s6 do huyét ap hop 1y, phong, chdng céc rdi loan dong mau.

- Khi can phai dung insulin (trong cac dot Cép cua bénh man tinh, bénh
nhiém trung, nhoi méau co tim, ung thu, phau thuat).
1.1.4.3. Cdc phwong phdp diéu tri khéng diing thuéc

- Piéu trj bang ché dé dn: dam bao ché d6 an du chat, can bang giira
nang luong dua vao va nang lugng tiéu thu. Theo nhiéu nghién ctu, nhu cau
nang luong cho hoat dong binh thuong ¢ nit tir 30-35 calo/kg/ngay; & nam tu
35-40 calo/kg/ngay [3], [11]. Piéu nay c6 nghia 1a mot bénh nhan nit nang
50kg can tong luong calo 1a 1500 - 1750 calo/24 gio. Néu co béo phi budc
phai giam ty 1& calo chung tir 10-20% [3]. Yéu cau chung vé ty 1& cac thanh
phan thirc an:

+ Lugng carbonhydrat (duong) chiém 60%-65% tong so calo.
+ Lipid chiém 20% tong sé calo, lipid bdo hoa < 10% tong sb calo.
+ Protein 10% (~ 0,8 g/kg/ngay).

Thirc an o soi (259/1000Kcal) co thé lam cham hap thu glucose, lipid
va giam tinh trang tang glucose sau khi an. Céac chat duong nhan tao co thé
thay glucose trong nudc udng va mot s thuc an, giup lam giam luong
glucose an vao ma van gitt duoc ngon miéng. Bénh nhan bj bénh dai thao

dudng can han ché bia, ruou. S6 lan in trong ngay: nén chia déu 4-5 lan.

- Ché @5 luyén tap: Hoat dong thé luc, tap thé duc déu dan lam co thé

tiéu thu duong dé dang, do d6 lam giam luong duong huyét, tir d6 c6 thé 1lam
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giam lidu insulin va cac thudc ha duong huyét khac, cai thién tinh trang hoat
dong cua cac co quan, nang cao tinh trang sc khoé cia toan co thé. Luyén
tap ding va khoa hoc 1am cho tinh than hoat bat, nhanh nhen, sang khoai, 1am
tang suc chiu dung cia co thé, ting tiéu thu ning luong, 1am giam nguy co
béo phi.

1.1.4.4. Piéu tri PTP typ 2 bang thusc udng

Céc nghién ctiiu Vé co ché bénh sinh DTD di cho thay rang mic du van
con nhiéu diéu chua sang t6 nhung cac nguyén nhan chinh din dén ting
glucose huyét & bénh nhan DTD typ 2 bao gom:

- Giam san xuat insulin cua té bao beta & dao tuy.

- Tang dé khang insulin dic biét & co van, gan va mot phan it hon & mé ma.

- Tang san xuat glucose & gan.

- Cac yéu t6 di truyén, moi trudng (béo phi, ché d6 sdng it van dong).

Dé giai quyét cac nguyén nhan trén, cac thude diéu tri DPTD déu nham
vao cac dich:

+ Bu lai lwong insulin thiéu hut hodc bu trir lai hién twong khang
insulin bang cach dua insulin tir ngoai vao co thé hoic kich thich dao tuy ting
tiét insulin.

+ Giam tinh khang insulin: tang tinh nhay cam insulin cia mot s6 mo
dich chinh cua insulin nhu co van, gan, mé mg.

+ Giam san xuét glucose ¢ gan.

+ Giam hoac 1am cham hap thu glucid & ruot.

+ Céc dich tac dung lién quan dén mé md, béo phi.

Hién nay thudc diéu tri bénh BTD typ 2 dung duong udng dugc s

dung rong rai la cac nhom:
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- Thudc kich thich bai tiét insulin: sulfonylurea, meglitinid.

- Thudc 1am ting nhay cam cua té bao dich voi insulin: dan xuét
biguanid, nhém thiazolidinedion.

- Thuc &c ché enzym o glucosidase [25], [37], [78].

- Thudc tc ché chat dong van chuyén Na*/glucose (SGLT2).
a) Nhom thuéc kich thich bai tiét insulin
* Cdc thuoc sulfonylurea:

Sulfonylurea dugc chia 1am 2 phu nhom 1a: Sulfonylurea thé hé I va

Sulfonylurea thé hé II.

- Sulfonylurea thé hé | (tolbutamid, acetohexamid. tolazamid va
chlorpropamid) trong d6 thubc dau tién dugc sir dung 14 tolbutamid, nhung
nhoém nay ngay nay it dung.

- Sulfonylurea thé hé Il gom glyburid (glybenclamid), glipizid,
gliclazid va glimepirid [52], [60], [71].

Co ché tac dung ha duong huyét cua cac thudc sulfonylurea dua trén
hai tac dung co ban: (1) Kich thich té bao B tang tiét insulin do gan vao SUR1
trén kénh K nhay cam voi ATP 1am dong kénh nay. Két qua gay khir cuc,
taing Ca®* vao té bao; (2) Giam sam xuat glucose ¢ gan; (3) Tang nhay cam
véi insulin & ngoai vi [70], [71]. Hién nay cac co so Y té dang dung cac loai:
glipizid, glyburid, gliclazid (Predian), gliclazid MR (Diamicron MR),
glimepirid (Amaryl). Thudc c¢6 hoat tinh cao, it doc, tac dung kéo dai.

Sulfonylurea thé hé II c6 ham lugng hoat chat it hon nhung tac dung ha
duong huyét lai rat manh. Dung sulfonylurea nén chu ¥ téi nguy co gy ha

duong huyét va nguy co dbi voi gan than ¢ nhiing ngudi co suy gan hay than.
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Bdng 1.2. Cdc thuéc nhém sulfonylurea

Tén gbc Tén biét dwge . Licu . Cach dung
dung/ngay
Thé h¢ I
Tolbutamid Butamid, Orabet, Orinase, 0,5-2g Cos
It dung
Tolbusal
Chlopropamid Gallr(_)n, Diabese, Mellinese, 0,1-0,5¢ it ding
Meldian
Acetohexamid | Dymelor 0,25 - 1,25g | it dung
Tolazamid Tolinase 0,1-0,75g | it dung
Thé hé II
Glibenclamid Mamml vién Smg, Daonil vién >—15mg Trudc bita an 30 phut
nén 1,25mg, 2,5mg, Smg
Gliclazid Diamicron MR vién nén 30mg, 30-120mg | Trudc bita dn 15— 20
Predian vién nén 80mg 80 — 240mg | phut
Glimepirid Amaryl vién nén 2mg, 4mg 2mg —8mg | Trudc bira an 30 phat
Glipizid Glucontrol, Glyburide 5mg, 10mg | 15-20mg | Trudc bita an 30 phat

* Cdc thube nhém khéng sulfonylurea (nhém Meglitinid)

Nhom nay bao gom ca Nateglinid mic du khong phai 1a sulfonylurea,
nhung c6 tac dung twong tu [60]. Cac thubc nay gan vao vi tri riéng biét trén
receptor cua sulfonylurea nam trén kénh K* phu thuoc ATP, do d6 ting bai
tiét insulin [52], [60]. Tuy nhién, khac véi cac sulfonylurea, cac Meglitinid
gan vao va tach ra khoi receptor nhanh nén cé tac dung nhanh va ngan, dac
biét tac dung trong giai doan tiét insulin som sau khi an. Day ciing chinh 14 1y
do khién thuéc it c6 nguy co ha glucose huyét qua mirc hon cac sulfonylurea
[71]. Str dung két hop véi metformin hoac glitazon cho két qua diéu tri tot
hon so v6i dung don doc. Khong dung phdi hop véi cac thube cing nhom
sulfonylurea [60], [68].

Phdn itng bdt lgi: nhitng phan (g bat loi chinh ctia nhoém thude nay la:

- Hiéu qua diéu tri giam dan theo thoi gian diéu tri.

- Gay ha glucose qua muc.

- Gy tang can.
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Bdng 1.3. Cdc thuéc nhém khéng sulfonylurea (nhém Meglitinid)

Tén gbc Tén biét duge Liéu dung/ngay Cach dung
Repaglinid | Pradin: 0,5; 1; 2mg udng 3 lan, lidu toi da <16mg | Trudc bira an 30 phut
Nateglinid | Nataglix (60mg, 120mg) | uéng 120mg Trudc bira an 30 phut

* Thusc ¢ ché Dipeptidyl Peptidase-1V

Cho dén nay co6 4 thuéc tc ché peptidypeptidase-1V dugc st dung.
Thudc co thé sir dung don doc kém theo ché d6 an udng tap luyén, ciing nhu
phdi hop diéu tri vi metformin. Co ché tac dung 1a Gc ché enzym DPP-I1V
lam tang tac dung cia cac hormon incretin ndi sinh (GLP-1, GIP) do do gay
tang tiét insulin sau bira an, giam bai tiét glucagon, cham sy thao rdng da day
[71], [74].

Phan ¢ng badt li: nhin chung cac thudc e ché peptidylpeptidase 1V
duoc dung nap tét, tic dung khong mong mudn hay gip nhat 1a viém mii va
dau dau. Ty & ha glucose huyét qua muc tuong dwong v4i nhom ding
placebo khi ding mot minh hoac khi két hop véi metformin hoac pioglitazon.

Bdang 1.4. Thudéc e ché Dipeptidyl Peptidase-1V

Tén gbc Tén biét dwgec Liéu dung/ngay Cach dung

Saxagliptin | Onglyza 5mg; 2,5mg | udng 2.,5-5 mg Trudc bita an 30 phut

Linagliptin | Trazenta, Sitagliptin | Liéu thuong dung 1a 100 mg | Udng mdi ngay 01 lan

Vildugliptin | Galvus 50 — 100 mg Ubng mbi ngay 01 lan

Linagliptin | Tradienta 5 mg Ubng mbi ngay 01 lan

b) Thuéc udng lam ting mikc dp nhay cam caa insulin: (ddn xudt biguanid)

Biguanid 1a thudc chéng ting duong huyét, khong phai thudc ha
glucose huyét, khong c6 tac dung kich thich bai tiét insulin do d6 khong gay
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ha duong huyét qua muc ngay ca khi dung liéu cao va & ngudi binh thudng.
Trong nhém nay hién nay chi con st dung metformin (Glucophage). Co ché
tac dung cha yéu 13 ting mac do nhay cam cua insulin & gan, co van va mo
md& do d6 tang sir dung glucose tir 20% 1én dén 53% [63], co ché tac dung con

nhiéu diéu chua rd rang nhung c6 2 co ché chinh di duogc dé cap toi la:
- Uc ché tao glucose ¢ gan chi yéu do ¢ ché tan tao duong.
- Tang tinh nhay cam cua gan, co van véi insulin.

Ngoai ra metformin ciing c6 tac dung giam hap thu duong & rudt non
[52], gay giam nhe lipid huyét (giam low — density lipoprotein (LDL) va very-
low- density lipoprotein (VLDL), giam ndng d6 cholesterol va giy ting high-
density lipoprotein (HDL). Céc tac dung ndy chi xuat hién sau khi st dung
thudc 4 — 6 tuan. Cac nghién ciru ciing cho thay rang, metformin lam ting tac
dung cua (AMP)-activated kinase (AMPK) & gan va co van, day la mot trong
nhitng nguyén nhan quan trong dan dén nhiing tac dung trén. Metformin ciing
c6 tac dung ting hoat tinh insulin receptor kinase, ting van chuyén glucose
bang cach ting hoat tinh hodc ting biéu hién gen cua glucose transporter
(GLUT-4) [63].

Bénh nhén thuong giam can do giam cam giac thém an. Theo khuyén
cdo ciia ADA, nén st dung metformin cho bénh nhan méi duoc chan doan
PTPD typ 2. C6 thé dung don doc hodc két hop véi cac thube diéu tri BTD

udng khac hoic két hop véi insulin.

Phdn #ng bdt loi: chii yéu xay ra trén dudng tiéu hoa. Cac tac dung
khéng mong mudn cip tinh c6 thé gip & khoang 20% bénh nhan bao gom:
tiéu chay, dau bung, mét moi, mui vi kim loai, chan in. Co thé xay ra ha
glucose huyét qua mirc khi dung két hop metformin véi cac thube khac.

Chédng chi dinh sir dung metformin cho bénh nhéan suy giam chirc ning gan,
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than, nhdi méau co tim cép, nhidm trung nang hoic bénh nhan DTD nhiém

toan ceton huyét.

Liéu ding: Metformin (Glucophage, Glucophage XR): udng 500 - 2000

mg/ngay chia thanh cac liéu nho, sau bita dn 30 phut.

¢) Thuéc #c ché a glucosidase

Day 1a nhom thudc sir dung dé diéu tri DTD typ 2 bao gdm: Acarbose
(Glucobay, Precose) va miglitol (Glyset). Co ché tac dung cua thudc 1a @c ché
o glucosidase gay giam glucose huyét sau khi an, khong giy ha glucose qua
muc va khong gay ting can. Tang glucose huyét sau khi n 1a mét trong nhiing
nguyén nhan gay rdi loan chuyén hoa ¢ bénh nhan DTD typ 2. Do d6 kiém soat
duoc glucose huyét sau khi an 13 muc tiéu quan trong trong quan 1y DTD.

Liéu ding: ca 2 thudc déu ubng 50 — 100mg x 3 lan/ ngay, trude khi an,
khoi dau vai liéu thap hon.

Phdn ung bdt loi: gay sinh hoi & rudt, cham tiéu, tiéu chay. Tac dung
phu giam dan khi dung 1au va bét di khi bat dau véi lidu thap.

d) Thuéc s#c ché chdr dong van chuyén Na‘/glucose ¢ ong th@n SGLT2 (2
sodium-glucose transport protein)

SGLT 1a protein van chuyén cha dong glucose qua mang té bao kém
theo natri. Hién nay da phat hién duoc nhiéu loai SGLT trong dé c6 2 loai
chinh 1a SGLT1 va SGLT2. SGLT1 c¢6 mat ¢ rudt, tim, than, cé chirc nang
van chuyén glucose, natri, galactose. SGLT2 chi c6 & 6ng than va dong vai trd
tai hap thu 90% glucose ¢ than. Mot s chat tc ché SGTL2 di dang dugc
nghién ctru pha II, III trén 1am sang lam giam hap thu glucose & than gay ha
glucose mau gom: dapagliflozin, canagliflozin, empagliflozin, ipra-gliflozin
va luseogliflozin. Cac chét nay khi dung co thé gay ra mot s6 tac dung khong
mong mudn: nhidm khuan tiét niéu do 1am ting glucose niéu, rdi loan tiéu hoa,

buon ndn, non, roi loan hap thu.
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- Canagliflozin: thang 3/2013 FDA da chinh thuc cho phép
canagliflozin c6 thé dung riéng r& hoic két hop véi metformin ¢ liéu diéu tri
100mg hoic 300mg/ngay cho thay giam glucose va HbA lc mau, giam can 1.

Invokana la biét dugc cia loai nay do Jensen san XUAt.

- Dapagliflozin: dang trong giai doan thur 1am sang pha IIIb, c6 tinh an
toan cao & khoang liéu 2,5; 5; 10; 20; 50; 100; 200; 500mg/ngay. Su Gc ché
SGLT2 phu thudc liéu, liéu 20-50mg/ngay Gc ché gan hoan toan SGLT2 va
khong gay tut glucose mau. Thudc da duoc mot s6 nude nhu Anh, Puc, Uc,

Brazin, Mexico va Newzealand cho phép sir dung diéu tri BTD typ 2.

- LX-4211: dang tht nghiém 1am sang pha Il. Véi liéu 300mg hoic
100mg/ngay lam giam nong do glucose mau khi déi va sau an, dong thoi con
lam ting tiét GLP-1 va PYY (peptid YY) sau khi an 1am ha glucose mau.
1.1.4.5. Piéu tri PTP bang thuéc tiém
a) Diéu tri insulin ¢ bénh nhin ddi thdo dwong typ 2.

Insulin 1a hormon c6 ban chat polypeptid, duoc cau tao tir 51 acid amin,
gom 2 chudi: chudi A gdom 21 acid amin, chudi B gom 30 acid amin. Hai
chudi dugc ndi véi nhau bang 2 cau disulfid, ngoai ra con mot cau néi disulfid
nam trén chudi A. Su khac nhau giira insulin cua cac loai 13 cac acid amin &

cac vi tri 8,9,10,11,14 ctia chudi A dic biét 1a vi tri tha 30 [52].

Té bao B dao tuy tong hop insulin dudi dang tién chat (pro-insulin), tién
chat nay duoc thuy phan cat 4 amino acid & vi tri 31, 32, 64 va 65 dé tao
thanh insulin va C-peptid (connecting peptid). Qua trinh chuyén proinsulin

thanh insulin dién ra ngay trudc khi bai tiét insulin.
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Bdng 1.5. Cac loai insulin tiém [8]

.z . Thoi gian thudc
Che pham insulin Bit dau tac dung | Pinh tac dung

¢6 hiéu qua
Insulin tac dung nhanh
- Insulin lispro 5— 15 phat 30 — 90 phut 3-5gio
- Insulin aspart 5— 15 phat 30 — 90 phut 3-5gio
- Insulin gluisin 5— 15 phat 30 — 90 phut 3-5gio
Insulin tac dung ngin
- Regular 30 — 60 phut 2 -3 gio 5- 8 gio
- Actrapid 30 phat 1- 3 gio 8 gio
Insulin tac dung trung binh
- NPH 2 — 4 gio 4-10 gio 10 — 16 gio
- Lente 3- 4gid 4-12 giy 12 — 18 gior
- Insulatard HM 1-1,5gio 4 —12 gio 24 gio
- Insulatard FlsxPen 1-1,5gio 412 gio 24 gio
Insulin tic dung rat chim
- Ultralente 610 gio 10 - 16 gio 18 — 24 gio
- Glargine 2 -4 gio khong c6 dinh 20 — 24 gio
- Determir 2 —4 gio 6 — 14 gio 16 — 2- gio
Insulin hén hop
- 70/30 human mix 30 — 60 phut theo 2 pha 10 — 16 gio
- 70/30 aspart analog mix 5— 15 phat theo 2 pha 10— 16 gio
- Mixtard HM (70/30) 30 phat 2 -8 gio 24 gio
- Mixtard 30 FlexxPen 30 phut 2 -8 gioy 24 gioy
- NovoMix 30 FlexxPen 10 — 20 phut 1- 4 gio 24 gio

- Tac dung: insulin co tac dung trén tat ca cac té bao can thiét cho su
séng nhu hong cau, té bao than kinh, té bao sinh duc..., trong d6 cac té bao
dich chinh cta insulin 14 gan, co va té bao md. Insulin kich thich van chuyén
glucose vao té bao dic biét cac té bao co van, té bao md. Glucose vio té bao
nay nho chat van chuyén glucose (GLUT4), insulin kich thich di chuyén cac
boc ¢6 chira GLUT4 ra phia mang té bao. Cac chat van chuyén duoc dua tro

lai trong té bao khi insulin roi khoi té bao. Insulin diéu hoa hoat dong cua mot
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s enzym quan trong trong chuyén hoa glucose, tong hop hoic thoai hoa cac

dai phan tir (glycogen, triglycerid, protein) [50], [52].

- Chi dinh: tién hon mé, hon mé do dai thao duong, hoic trong tién st
d3 c6 hon mé do tang dudng huyét, sut can nhiéu, suy dinh dudng cé cac bénh

nhidm khuan kém theo...

- Nhitng bién chung khi diéu tri insulin: ha duong huyét, hién tuong

khéang insulin, loan dudng m@ tai chd tiém insulin, di tng véi insulin.
b) Cdc chdt tong hop cé tic dung giéng nhw Amylin

Amylin 1a mét peptid gom 37 — amino-acid dugc san xuét bai té bao B
dao tuy va duoc tiét cing voi insulin. Amylin tac déng 1én than kinh trung
wong thong qua ndo that IV va mot s6 ving khac cua ndo [59]. Hé qua cua sy
tac dong nay 1a uc ché bai tiét glucagon, lam cham toc do thao rong da day,
giam cam giac ngon miéng. Su ling va két tu amylin thanh bé soi amylin pha
hay té bao B 1a mot dic diém caa bénh sinh DTD typ 2 [66].

Pramlintid (Simlin) 1& chat tong hop c6 tac dung dung gidng amylin,
tuong ddi 6n dinh, wu diém cua né 1a khong bi két tu nhu amylin, dugc FDA
cho phép st dung tir thang 3 nim 2005. Pramlintid dugc dung bang duong
tiém dudi da ngay trudc khi an voi liéu 30 — 120meg x 3 lan/ ngay. Khi két
hop v&i Pramlintid, nén giam liéu insulin nhanh hozc insulin c6 tic dung ngan
xudng 50% dé giam nguy co ha glucose qua mirc. Tac dung bat loi 1a budn
non, nén, chan dn. Khong dung cho bénh nhan dai thao duong kem liét tieu

hoa hodc c6 tién st ha glucose qua mirc [52], [60].
¢) Thuéc cé tac dung giéng nhw Incretin

Glucose dung dudng ubng cé tac dung kich thich bai tiét insulin manh

hon khi ding cung liéu bang duong tiém tinh mach. Su khac biét nay 1a do tac
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dung kich thich tiét cc hormon incretin & niém mac rudt, trong d6 2 hormon
quan trong nhat 1a glucose-dependent insulinotropic polypeptide (GIP) va
glucagon-like peptide-1 (GLP-1). GIP kich thich tuyén tuy bai tiét insulin gop
phan 1am ha glucose sau an. GLP-1 ciing c¢6 vai tro kich thich tuyén tuy ting
tiét insulin sau an nhung manh hon GIP, ngoai ra hormon nay con cé tac dung
trc ché té bao o cua tuy tiét glucagon, cham sy thao rong da day, giam su
thém &n, tang sinh glucokinase va GLUT-2. Thong qua cac tac dung cua GIP

va GLP-1 g6p phan 1am ha glucose méau sau an [49], [71], [73].

Exenatid (Byetta) 1a mot polypeptid c6 cau tric giong GLP-1 50% va
d3 duoc FDA cho phép str dung thang 4/2005, 1a chét chi van GLP-1 receptor
nhung it bi chuyén héa boi DPP IV (dipeptidyl peptidylpeptidase IV) do d6
cé tac dung lau dai hon GLP-1 [71]. Exenatid khong chi c6 tac dung cai thién
su bai tiét insulin phu thudc glucose ma con lam giam tdc d6 rong da day,
giam hap thu thire an, giam bai tiét glucagon sau khi an, kich thich tang sinh
té bao P dao tuy, gdy giam can va ha glucose huyét sau khi an, giam ndng do
HbAlc. Exenatid 1a mot polypeptid dé bi pha huy béi dudng tiéu hoa do do
phai dung bang duong tiém dudi da, nhung tac dung ngan can dung thudc

thuong xuyén. Liéu 5 — 10mcg x 2 lan/ngay.

Liraglutid: dugc bao ché dudi dang bom tiém dinh liéu 0,6; 1,2; 1,8 mg.
Tiém du6i da trudc bira dn véi lidu thap, tiiy theo dap tng thi tiém ting lidu.
Khi ding Liraglutid c6 thé gay budn non, nén va rdi loan tiéu hoa. Cac thudc
tuong ty nhu exenatid c6 tdc dung kéo dai hon nhu NN2211 dang trong thoi
ky thir nghiém pha 3, nhung van phai dung duong tiém. NN2211 ¢6 tac dung
giam HbAlc nhung tic dung giam can it hon exendin 4 [52]. Thudc nay c6

kha nang dung nap tot hon va it gy budn nén hon cac thudc twong tuy GLP-1.
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1.2. NGUYEN NHAN, CO CHE BENH SINH, TRIEU CHUNG VA NGUYEN
TAC PIEU TRI PAI THAO PUONG TYP 2 THEO YHCT

Y hoc ¢ truyén (YHCT) khong cé bénh danh dai thao dudng, cac biéu
hién triéu ching caa ching thudc pham tri chimg “Tiéu khat”, do rat nhiéu
nguyén nhan gy ra, trén 1am sang 1ay cac triéu chimg nhu udng nhiéu, in
nhiéu, dai nhiéu, gay sat, mét moi hodc nuéc tiéu c6 vi ngot 1a triéu chung
chinh ciia bénh. Khai niém chung “Tiéu khat” da xuat hién trong y van YHCT
tir rat som (vao khoang thé ky thi VI — IV trudc céng nguyén trong Hoang
Pé - Noi kinh). Ching tiéu khat trong YHCT da c6 hé thong 1y luan tuong doi
hoan chinh, trén 1am sang khi diéu tri cling da thu duoc hiéu qua nhat dinh.
1.2.1. Nguyén nhén, co ché bénh sinh ciia ching tiéu khat

Y hoc ¢o truyén tir rit sém da hiéu biét vé nguyén nhan phat sinh ra
chtng tiéu khat co lién quan dén tién thién bat tuc, ngii tang hu nhugc, tinh
than kich thich, tinh chi khong diéu hoa, hodc an qua nhiéu dd béo ngot, co
thé béo phi, da duoc ghi chép lai trong “Hoang dé - noi kinh”, cac Y gia doi
sau dua trén nhitng hiéu biét co ban d6 ma c6 su bo sung, hoan thién va phat
trién Iy luan YHCT vé chung tiéu khat.
1.2.1.1. Nguyén nhan
* Tién thién bdt tic:

Y gia doi sau déu dya vao ndi kinh cho rang ngii tang hu nhugc, tién
thién bat tiic déu 1a nhitng nguyén nhan chinh (ndi nhan) gay ching tiéu khat.
Nhu Ngii bién cta Linh khu néi: “ngudi ma ngii tang hu nhuge, thuong hay
méc chang bénh tiéu khat...”. Ban tang cua linh khu viét: “tdm nhuoc thi
thuong mac bénh tiéu ma nong trong, phé yéu — can — ty - than yéu, thi
thuong mac chimg tiéu khat...”, giai thich rd rang nguyén nhan bén trong phat
ra chung tiéu khat 1a ngli tang hu nhuoc. Ngii tang hu nhuoc, tién thién bét tuc,

dic biét 1a hai tang than va ty c6 quan hé mat thiét d6i véi su phét sinh ra bénh



24

nay. Than 1a gdc caa tién thién, ty 1a gbc ctia hau thién, ty dwong day du nho sy
on dudng cua than duong, su manh khée cua than dua vao sy cung dudng cua
ty, ty ma bi t6n thuong thi khéng thé dudng than nén than tinh khong da. Néu
ngil tang hu thiéu thi tinh khi khong du, khi huyét hu nhugc, than ciing khong
du tinh dé tang, do mét sy diéu hoa can bang cua tang phu cudi cung khién cho
tinh hao tén, dich thi can kiét vay nén bénh phat sinh.

* Am thuc khéng diéu hoa:

Yéu t6 thé chat dac biét 1a béo phi, dugc coi 1a mot yéu t6 gy ra ching
tiéu khat. Cac y gia tir xua cho rang béo phi 13 an qua nhiéu d6 béo ngot gay ra,
Thong binh hu thuc luan ciia Té van viét: “Pham tri chtng tiéu khat ... nguoi
nha gidu béo phi d6 13 bénh cua cao lwong my vi gay ra d6”. Truong Canh
Nhac triéu dai nha Minh (thé ky XIV — XV sau CN) & Trung Qudc trong Canh
nhac toan thu viét: “chimg tiéu khat, 1a giai doan cudi cua bénh, déu 1a qua
trinh do boi dn udng qua nhiéu cao lwong my Vi giy ra ca... Béu 1a bénh cua
ngudi pht quy gidu sang, ngudi nghéo it gap”. C6 thé ndi nguoi gidu co, do
ngudn dinh dudng phong pht thira thai, kém véi it van dong thé luc, co thé béo
phi, cho nén rat dé mac ching bénh tiéu khat. Theo véi Sy phat trién xa hoi,
cong dong nguoi du thira dinh dudng cang ngay cang nhiéu, nén nguy co mac
bénh nay ngay cang cao. Trén 1am sang, nhiing tré em sinh ra thtra can ngay
cang nhiéu thi nguy co tao ra nhom cong dong ngudi c6 kha ning mac ching
ti€u khat sau nay cang cao.

An udng khong c6 quy luat, thich dn d6 béo ngot, ubng ruou thai qua, thi
truong Vi s& tich nhiét, mat chirc nang van hoa cua ty vi, thay thap bj dinh tré,
cung véi nhiét quyén két lai tién trién thanh thap nhiét, thap nhiét noi @ lai,
can tro van hanh cac chirc nang hoat dong sinh 1y ctia cac tang phu lam cho
kha ning cia co thé suy giam nén dé tién trién thanh chimg tiéu khat; nhiét
d6t tan dich, tan dich hu tn, su van chuyén khong thong loi, noi nhiét phat
sinh cang rat dé chuyén phat thanh chimg tiéu khat.
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Trong Ky bénh luan, T van chi ra: “ngudi bénh nay it do an nhiéu d6
cao luong ngot béo, dd béo khién noi nhiét phat sinh, dd ngot khién bung day
am ach, cho nén khi do nghich 1én ma thanh ching tiéu khat”. Tén Tu Mao,
danh y triéu dai nha Puong & Trung Qudc trong sach: “Bi cap thién kim yéu
phuong” ciing viét vé bénh nay véi nhan dinh nhu trén. Chu Pan Khé danh y
triéu dai nha Nguyén viét trong “Dan khé tAm phap™: “nguoi ham sic, ruou
khong co gidi han... cho nén dam hoa d6t bén trén, tang pha sinh nhiét tan
dich kho han, nén khat uéng nudc khong cam duoc”. Nhitng dan ching ¢ trén
déu giai thich méi quan hé mat thiét cia nguyén nhan an udng thai qua, nhiéu
d6 ngon ngot, an udng khong c6 quy ludt co lién quan dén phat sinh ra ching
tiéu khat.

* Tinh than khéng thodi mdi (ngii chi qud cuc):

Ngii chi bi kich thich qué do kéo dai, hodc té chat thudc nhom hudng
noi, hoic do cau gat lam hai can, can mat so tiét, tat yéu gay ra uat két ngung
tré hoat dong cong nang sinh 1y, dan tién tdi hoa hoa, trén thi thiéu d6t am tan
ctia phé - vi, duéi thi hun d6t &m tan cua than, cho nén c6 thé tién trién thanh
chtng bénh tiéu khat. Yéu té tinh than c6 quan hé véi chimg tiéu khat, trong y
van ¢ dai déu co nhitng ban luan vé bénh nay. Nhu Ngii bién cua Linh khu
viét: “nd thi khi nghich, tich tré trong nguc, khi huyét & nghich lai, bi phu
khong dugc nudi dudng du, huyét mach dinh tré, chuyén bién thanh nhiét, nhiét
khién cho co nhuc teo nh&o, giy nén ching tiéu khat”, Vuwong Thao nha Pudng
(Tiéu khét tiéu trung ctia Ngoai dai bi yéu) ciing da ghi lai tinh trang nguoi mac
bénh nay “budn rau tiéu tuy, thuong 1dm”, Luu Ha Gian danh y cua triéu dai
nha Kim trong Tam tiéu luan viét: “chung ti€u khat... tinh than thi hao loan,
cuc doan, cho nén tao nhiét uat thinh 1én ma thanh bénh do”. Truong Tong
Chinh (Thuyét tam tiéu trong Nho mon tan su) Viét: toan bo triéu chung tiéu

khat do khong kiém soat duoc hy - ng, bénh da khéi nhung rat hay tai phat”
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[92]. Diép Thién Si trong Tam tiéu cua Lam ching chi nam y an ciing viét:
“trong 10ng u uat, noi nhiét 1a tat nhién, 13 chung tiéu khat d6”. Giai thich o
tinh chi bi réi loan that diéu, ngii chi qua cuc, héa nhiét ton thuong tan, do6 1a
qua trinh dién bién bénh 1y cta bénh, ciing ¢ thé coi d6 1a mot yéu té lam cho
bénh tinh tién trién nang lén.

* Lao — ddt (an nhan) qua suc:

YHCT chi ra lao (mét moi) 1a khi bi hao tén, mét mai thi ton thuong
khi, dan dén khi hu; Tuyén minh ngii khi thién - T Van viét: “nam lau hai
khi, ngéi lau hai co nhuc” cho nén c¢6 thé noi sy an nhan cling lam cho chuc
nang van héa cua ty vi bi rdi loan, ty khong thé van hanh duoc tan dich trong
vi nén khién cho tan dich trong vi khong du, rat dé hoa tao sinh nhiét, tao
nhiét trong vi thém cang thinh ma gay ra hang loat tri¢u chirng cua ti€u khat.
Nghién ctru hién dai da chirng minh, sy it van dong qua mirc cling gay ra dai
thao dudng ngay cang nhiéu, su luyén tap thé duc thuong xuyén ciing c6 kha
nang dy phong dai thiao duong, khién cho nguy co sinh ra dai thdo duong ha
thap 25% [45].

* Phong the qud sic, than tinh hao ton:

Thoi ky trai tré, khong coi trong tiét duc, dung tuc bira bai khién cho
than khi hu kiét, chan tinh hu ton, chic ning khi héa rdi loan ma thanh ching
tiéu khat. Téon Tu Mao trong “Bj cap thién kim yéu phuong” luan vé nguyén
nhan co ché bénh tiéu khat: “pham nguoi séng phéng dang, thoi trai tré,
khong tiét ché duc vong khién cho than khi hu kiét, nén trim bénh sinh ra”.
Vuong Thao danh y triéu dai nha Puong cua Trung Quéc trong “Ngoai dai bi
yéu” viét: “phong the qua do, gy ra hu ton cua than, ha tiéu sinh nhiét, than
tao ma khat”. Truong Canh Nhac nha Minh viét trong “Canh Nhac toan thu”:
“con nguoi thi co than tang, nhu cay co ré vay, nén khi than tang c6 bénh, thi

tat yéu thay hinh thé tiéu tuy, tuy ting cudng tu dudng, khong thé tron nhuan
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dugc, nén mic chimg tiéu khat d6, déu 1a bénh cua tang than ca. Do thoi trai
tré, khong biét phong dudng co thé, ham thich tinh duc, ubng ruou vo do, dan
dan khién cho than thary kho kiét, tam hoa thinh...” [93]. Trén day déu la giai
thich vé tinh duc qua dd, than tdo, tinh hu ton c6 quan hé nhat dinh vai viéc
phat sinh cua ching tiéu khat.

* Lam dung thuéce én bo:

Trong qua trinh diéu tri ¢a qua lam dung thudc duong dugc, tinh 6n tao
nhiéu 1am t6n thwong am dich. Khi ding luong 16n va l1au dai cac vi thudc on
ta40 hodc bi bénh man tinh ma phai dung 1au cac thudc on tao s& din dén tdo
nhiét ndi sinh, phan tn 4m bi ton thwong ma phat sinh ra ching tiéu khat.

* Ngoai cam luc dam:

“Linh khu ngii bién”: “bat ctr bénh nao khi médi bat dau déu co thé cam
nhiém phong han qua bi mao hodc luu lai... hodc gay tiéu dan”. Céc yéu té luc
dam (phong, han, thir thap, tao, hoa) gy ton thuong tang phu lam cho thé
chat tang pha hu yéu, yéu té luc dam 1au ngay hoa nhiét tén thuong am dich
ma dan dén chung tiéu khat.
1.2.1.2. Co ché bénh sinh chitng “tiéu khdt”

- Triéu chiing cua chung “Tiéu khat” thuéc vé ndi nhiét (bén trong).
Theo Thién kim phuong viét: “chimg tiéu khat déu do nhiét dan dén”. Trong
Y hoc nhap mén cho ring “nhiét & thuong tiéu thi tAm phé phién téo, ludi do,
mdi do, an it, ubng nudc, tiéu tién ludn...; nhiét chira ¢ trung tiéu thi ty vi tiéu
com, chong doi..., nhiét phuc & ha tiéu thi than tinh bj kiét nén doi udng
nudc”. Chung tiéu khat phat sinh do cong ning cua tang phu trong co thé nhu
nhuoc, 4m hu dan dén noi nhiét ma sinh ra bénh.

- “Tiéu khat” c6 gbc bénh 1a 4m hu: nhu Pan khé tim phéap cia Chu Pan
Khé cho rang: “chan thuy khong kiét thi sao lai khat duoc”. Canh Nhac toan
thu ciia Truong Canh Nhac viét: “thiiy khong gitip hoa thi héa chang vé
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nguén, cho nén co6 hoa & phé thuong ti€u, c6 hda & vi - trung ti€u, cd hda dot
& ha tiéu phan dudi co thé, d6 déu la chan am khong du, thiy thicu & dudi”.

Theo Hai Thuong Lan Ong [35] “phan nhiéu do hoa 1am tiéu hao chan
am, 5 chat dich bi kho kiét ma sinh ra”. Nguyén Chu ciing viét: “ky thuc déu
la cai bénh tan dich kho vay”, chan thuy hay tinh hay tan dich... déu 1a am.
Tat ca nhitng vat chat khong du, thiéu thon déu 12 4m hu ma am hu thi sinh ra
noi nhiét dan t6i chimg tiéu khat.

Noi nhiét (bén trong) sinh ra ciing do 4m hu dan dén, noi nhiét 1a tiéu con
am hu 1a ban cua chimg ti€u khat.

- Co quan phéat bénh chii yéu cua ching tiéu khat 1a: phé, ty va than.

+ Phé chii khi, phé tuyén thong thi hoat dong ciia khi binh thuong diéu tiét,
quan 1y tan dich cia phé s& binh thuong. Nguoc lai néu phé khi hu tn thi khéng
thé diéu tiét quan 1y tot tan dich, tan dich s& bai tiét ra ngoai, trong co thé thiéu
tan dich vi thé ma phat sinh chtng tiéu khat. Trong Y hoc cwong muc cho rang:
“phé chu khi, phé khong bénh thi ¢ thé quan 1y tét tan dich dé di nudi dudng
can cot, huyét mach, con phan thira qua ngudng thi phai thai ra ngoai”.

+ Ty: ty chil van hoa, van chuyén dugc tinh hoa cua thuy dich 1én phé,
phé tiép thu phan bd (tuyén phat) tan dich di nudi dudng toan than, tiép thu lai
phan troc cua tan dich chuyén xudng than (tic giang), than khi héa phan
thanh cuia thay dich 1én phé, phan troc thanh nuéc tiéu ra ngoai. Ty c6 bénh
khong van hoa duoc gay nén ching tiéu khat. Trong cudn Y quén viét: “ty thd
cung vi thong hanh tan dich, ty vi da hu thi khong thé phan bd dugc tan dich
nén khat, d6i ma nguyén nhan do vi hu doi an dé ty ciru minh”.

+ Than: than tang tinh, than tinh sinh than khi dugc chia lam than am
(con goi la nguyén am) va than duong (con goi 1a nguyén duong), than bi

bénh nguyén am khong du thi khong giup hda, hu hoa pham 1én ma sinh ra



chtng tiéu khat (khat nhiéu). Theo “Dan Khé tdm phap”: “nhiét phuc ¢ duéi

gy than hu nén dau goi, chan kho gy, xuong khop nhtic dau, tinh hao ton

tay rong khong khat mudn udng nudce”. Than bi bénh nguyén duong khong du

dua dén chirc ning khi hoa cia bang quang kém: than 1a tang tinh, than tinh
sinh than khi. Than yéu thi than khi yéu, than khi yéu thi khong khi hoa dugc

thuy dich, thuy dich chuyén thanh nuéc tiéu dé ra ngoai (tiéu nhiéu) nén than

thé thiéu tan dich do d6 khat nhiéu, tinh khi khong duoc tao ra va dua di nudi

dudng co thé ma theo tiéu tién ra ngoai thi khi Am khong thing 1én dugc.
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So dé 1.1. Co ché bénh sinh chitng tiéu khdt

1.2.2. Phin thé 1Am sang va nguyén tic diéu tri ching tiéu khat

1.2.2.1. Phén thé lam sang va nguyén tic diéu tri theo kinh dién

* Theo Canh Nhac: Canh Nhac da phan thé 1am sang va néu 1én 5 phap diéu

tri co ban trong ching tiéu khat [42].
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(1). Khat udng nuéc nhiéu, moi kho, hong kho, ludi kho, dai nhiéu lan sb
lwong nhiéu, ludi hong, réu ludi mong vang, mach hong sac.

- Phap diéu tri: thanh nhuan phé nhiét, sinh tan, chi khat

- Phuong dung bai “Bach hé gia nhan sam thang”

(2). Khat uéng nudc nhiéu, miéng kho, hong khé, mau déi, ludi hong, réu ludi
moéng vang, mach hong séc.

- Phap diéu tri: tw Am thanh nhiét

- Phuong dung bai: “Bach ho thang” gia nhan sam, hoang ky
(3). An nhiéu nhanh déi, ngudi gay nong, phan tio két, réu ludi vang kho, ticu
tién nhiéu, mach hoat thuc.

- Phap diéu tri: thanh vj tang dich

- Phuong dung bai: “Ngoc nir tién”

(4). Khat nhiéu, ubng nhiéu, ngii tam phién nhiét, ¢au vang mét moi, lung dau,
g6i yéu, mach tram tri, hoac té sac.

- Phap diéu tri: tw 4m bo than

- Phuong dung bai “luc vi dia hoang hoan”

(5). Khat uéng nudc nhiéu, nguoi nong, gay yéu, mét moi.

- Phap diéu tri: tw am giang hoa, bd khi huyét

- Phuong dung bai “Pai b6 nguyén tién”

* Theo Hai Thuong Lan Ong [35]

Trong (Y trung quan kién) Hai thuong Lan Ong c6 giai thich 3 chiing
tiéu: “Tiéu la ti€éu hao, kho kiét s& di mudn vat Séng duogc 1a nho chat nudc
cua phé (doai thuy) tudi nhuan bén trén, chat nuéc cua than (kham thay) di
ngam bén dudi”.

Trong co thé ngudi ta, bi mao dugc thAm nhuan, co nhuc duoc nudi
dudng la nho chan thuy di tudi khip co thé. Chimg tiéu khat ¢6 chia ra trén,

dudi, gitra nhung rat cuc khong ngoai chan thuy cua than bi hu ma sinh ra.
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Phép chita ma Hai Thuong Lin Ong néu ra la: “thyc hoa thi ta thuc,
dung cac thudc diang lanh dé danh cai hoa; hu hoa thi bd, néu hu vira thi bd
huyét kiém 1am mat hoa, néu hu niang phai bo thiy dé ché bt hoa; can can cir
vao mach chirng ma dung luc vi hay bat vi cho phu hop”.
1.2.2.2. Phén thé lam sang va nguyén tic diéu tri chieng tiéu khdt hién nay
* Theo Trung y hién nay: Chau Trong Anh (2007) “Trung y ndi khoa hoc -
tiéu khat” [94] chia tiéu khat thanh nhirng loai sau day:

(1). Thuong tiéu khat (chung phé nhiét & thugng tiéu)

- Triéu chung 1am sang: miéng khat, uéng nhiéu, mat ludi kho rdo, tiéu
nhiéu lan lwong nhiéu, phién nhiét, nhiéu moé hoi, dau ludi va 2 bén ludi do,
réu mong vang, mach hoat sac.

- Nguyén nhan bénh: phé tang tao nhiét, tan dich mat phan b6

- Phap diéu tri: thanh nhiét, nhuan phé, sinh tan, chi khat
(2). Trung tiéu khat: tuy thudc vao triéu ching bénh ma ching tiéu khat &
trung tiéu dugc chia ra thanh cac thé 1am sang sau:

- Chang vi nhiét:

+ Triéu chimg 1am sang: an nhiéu, d& d6i, miéng khat tiéu nhiéu, nguoi
gay, dai tién khé tao, réu ludi vang, mach hoat c6 luc

+ Nguyén nhan bénh: vi hoa bén trong manh, vi nhiét tiéu céc, ton
thuong tan dich.

+ Phap diéu tri: thanh nhiét ta hoa, dudng am tang dich
- Chting khi am khuy hu:

+ Triéu chimg 1am sang: miéng khat, thich udng nudc kém dai tién long
hoic it an, tinh than khong phan chan, t& chi vo luc ngudi gay, chat ludi dam

d6, réu ludi trang kho, mach nhuoc.
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+ Nguyén nhan bénh: khi 4m bat tuc, ty mat kién van

+ Phap diéu tri: ich khi kién ty, sinh tan chi khat
(3) Ha ti€u khat: tuy thudc vao triéu chung bénh ma ha ti€u khat dugc chia ra
thanh cac thé 1am sang sau:

- Than am khuy hu:

+ Triéu chimg 1am sang: tiéu nhiéu lan, sé luong nhiéu, nudc tiéu duc
c¢6 vang nhu m& va vi ngot, lung gdi moi yéu, dau vang tai 1, miéng kho moi
kho, bi phu kho va ngira, chat ludi do it réu, mach té sac.

+ Nguyén nhan bénh: than 4m khuy hu, than bat ¢ nhiép.

+ Phap diéu tri: tu bd than am cb nhiép
- Chirng am duong ludng hu

+ Triéu chimg 1am sang: tiéu nhiéu lan, s6 luong nhiéu, nudc tiéu duc
c6 vang nhu md, vi ngot, lung gbi moi yéu, mit kém nhuan, da kho, vanh tai
kho, s¢ lanh, nam giéi co thé kém duong nuy hoac nir gidi co thé 1am kinh
nguyét khong déu, réu ludi dam trang, kho, mach té vo luc.

+ Nguyén nhan bénh: am ton cap duong, than duong suy, than mat cd nhiép.

+ Phap diéu tri: tuw 4&m 6n duong, bo than ¢b nhiép.

1.2.3. Thudc YHCT trong diéu tri bénh PTD typ 2
1.2.3.1. Céc céng trinh nghién civu tic dung Ciia cdc vi thuéc YHCT

- Hoang lién: két qua nghién ctu thuc nghiém caa Luc Hao va nghién
ctru 1am sang cua Truong TG Phuong da ching minh rang tic dung 1am giam
glucose huyét cua berberine mot hoat chat chinh trong Hoang lién tuwong
duong vai metformin [101].

- Hoang tinh: Mau Hong da chang minh: polysacarid cua hoang tinh
c6 tac dung giam duong huyét dbi véi mé hinh chudt bi dai thao duong [102].
Vuong Kién Téan cho rang polysacarid trong hoang tinh c6 thé lam giam ham

lugng cCAMP trong té bao gdc, tir d6 ngan chin sy kich hoat phosphorylase
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lam cho glycogen synthase ngirng hoat dong lam cham qua trinh phan giai
glycogen, tir d6 lam giam duong huyét [103].

- Hodang ky: nghién ctru dugc 1y di cho thiy thanh phan lam giam
duong huyét trong hoang ky 1a ASP [104].

- Nhdn sdam: nghién ctu cho thay thanh phan c6 tac dung giam dudng
huyét ciia nhan sam 1a Ginsenoside [105].

- Y di: T Hoi Huy cho thay: Coixin 14 thanh phan chii yéu caa y di co
thé 1am giam luong lactate trong mau, cai thién hién tuong rdi loan qua trinh
thu nap glucose, tang luong tich trir glycogen trong gan va lam tang glucose
kinase trong mau [106].

- Cdt can: nghién cuu trén duoc 1y thuc nghiém cho thay Puerarin 1a
thanh phan chu yéu cua cat can, c6 tac dung ha duong huyét [107].

- Mach déong: Hoang Ky, Hta Gia Loan cho thdy mach dong cé tac
dung giam va 6n dinh dudng trong mau, lam giam dé khang ctia cac co quan
vai insulin [108].

- Rau sam (cé séng doi): két qua nghién ctu trén thuc nghiém cua
Nham Khiét, Chau Kiém cho thay: véi cac nhom chudt bi DT in rau sam
déu duoc cai thién tinh trang chung. Co ché tac dung co6 thé thong qua viéc
han ché ton thuong hoic téi tao lai ton thuong cta té bao B, tang insulin [109].

- Nhdn hat vdi (I¢ chi hach): nghién ctru hién dai chirng minh nhan hat
Vai c6 cac tac dung: giam glucose mau va c¢6 cong nang bao vé gan [110].

- Mdu dan bi: két qua thi nghiém cho thay: Polysacharides, PSM-2b c6
trong mau don bi giam duong huyét, diéu hoa md mau, ting ham lwong
insulin, cai thién tinh nhay cam cua té bao véi insulin, giam chi sé khang
insulin trén chudt thi nghiém [111].

- Hoai Son: Chu Minh Lbi, Buong Huy, Quan Thi Pao cho thay hoai
son c6 tac dung ha duong huyét rd rét trén chudt bj bénh DTD, co ché tac
dung c6 lién quan ti viéc ting cudng bai tiét insulin, cai thién té bao beta bi
anh huong [112].
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- Thé phuc linh: Nguyén Ngoc Xuan (2004) cho thay: cao kho dich chiét
con bot kho tho phuc linh (SG1) lidu 100, 200mg/kg tiém mang bung chudt nhét
binh thuong, tac dung ha duong huyét xuat hién o gio thir 2, manh nhét ¢ gio thi
4 va kéo dai trén 4 gid (lidu cang cao thi tac dung ha duong huyét cang manh).
SG1 khong kich thich té bao beta tuyén tuy bai tiét insulin [44]

- Cdy mwdp ding: Diép Thanh Binh va CS (1981) nghién citu phan
day leo trén mit dat cua cdy mudp ding c6 kha ning 6n dinh dudng mau [2].
Bui Chi Hiéu, Nguyén Kim Phi Loan (1985) cho thay: vién kho qua ché tir
qua mudp dang voi lidu 250mg x 10 vién ubng cé tac dung diéu tri bénh nhan
DTD typ 2 (sau 5 tuan diéu tri dudng mau giam & 54% so véi 16 d6i ching
dung Diabinese giam 86%) [14]. Thai Hong Quang va Cs (1994): mudp dang
ché dang bot hoic vién nang c6 tac dung giam dudng mau va dudng niéu trén
bénh nhan DTD typ 2 [27]. P& Thi Minh Thin (1995) cho rang ché pham tur
qua mudp dang véi sinh dia c6 tac dung diéu tri bénh nhan DTD typ 2 tuong
duong véi Maninil [31]. Nguyén Kim Luu va Cs (2004) nghién ctru tac dung
Gamosa (ché tir mudp dang, co ngot va bach truat) trén bénh nhan DTD typ 2
cling cho thay tac dung ha glucose mau tuong duong véi Maninil [21] .

- Cdy c¢6 ngot: Tran Thay va Cs (1998) nghién ctru tic dung cia 2 ché
pham tir c6 ngot 1a vién DBT va ché BDT 100g x 3 gobi/ngay trén bénh nhan
DTD typ 2 cho thay thudc co tac dung lam giam duong mau va dudng niéu [34].

- Cdy ché ding: Nguyén Hitu Chung, Nguyén Nhugc Kim (2004)
nghién ctru tac dung cua vién Lexka dugc bao ché tir ciy ché dang trén bénh
nhan DTD typ 2 cho thdy: Sau 01 thang diéu tri glucose mau giam tir 9,04 +
0,93mmol/l xudng 6,79 + 0,93mmol/l. Sau diéu tri 3 thang thi HbAlc tir
10,15 + 0,96% xudng 6,62 + 0,92% (p<0,001) [10].

- Ld dau: Nguyén Quang Trung (2008), nghién ctru tac dung cua bot
chiét 14 dau trén chudt nhat trang gy DTD typ 2 cho thay: Bot chiét 14 dau c6
tac dung ha glucose, lipid mau sau 30 ngay diéu tri, tac dung duoc duy tri &
ngay diéu tri tha 60 [38].
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1.2.3.2. Nhitng cong trinh nghién ciru tic dung Ciia cdc bai thuéc YHCT

- Luc Vi dia hoang hoan: két qua nghién ctru caa mot sé nha khoa hoc
Trung Quéc cho thay luc vi dia hoang co tac dung giam glucose mau, TC, TG,
LDL-C trén chudt nhat trang gy DTD bang Alloxan tetrahydrate (p<0,05,
p<0,01) [98]. Luc vi dia hoang hoan giam dudng huyét sau in, giam hap thu
duong don khong gay tinh trang tut glucose [99]. Ly Phac Binh (2011) tién
hanh nghién ctru diéu tri bang Luc vi dia hoang hoan véi 75 ca cho thay: 33%
DTPD c6 hiéu qua 13 rét, 53% co tac dung, 13% khéng co tac dung. Sau diéu
tri, cac chi sé HbAlc giam véi p<0,05 [100].

- Tri bd dia hoang hoan (Bdt vi tri bd): Bui Tién Hung va Duong
Trong Hiéu (2004), da dung bat vi tri ba gia giam dang com tan “HTDD” diéu
tri bénh nhan dai thio duong typ 2 cho thdy: Giam dudng huyét tir tir va kiém
soat HbAlc voi muac toi wu va tdt 1a 73,33%. Cai thién céac triéu chung an
nhiéu, ubng nhiéu, dai nhiéu [15].

- Tiéu dwong Péong dé: Duong Pang Hién, Nguyén Nhuoc Kim, Ping
Kim Thanh (2005) danh gia tac dung cia “tiéu duong dong do” trong diéu tri
dai thao duong typ 2 chua co bién ching cho thay: sau 1 thang diéu tri thudc
c¢6 tac dung cai thién cac triéu chung 1am sang: an nhiéu, udng nhiéu, dai
nhiéu, vd md héi, dai tién tdo co6 ¥ nghia théng ké (p<0,01); Thudc co tac
dung 1am giam glucose huyét lac déi (1,5 + 0,15) mmol/1 va glucose huyét luc
no giam (3,14 + 0,01) mmol/l v&i p<0,01. Sau diéu tri 3 thang HbAlc giam
(0,38 + 0,03)% véi p< 0,01. Tong hop két qua diéu tri theo YHHD: Loai tét
va kha dat 70,9%, trung binh dat 23,6%, kém 5,5%. Két qua theo YHCT cho
thy ty 18 tt + kha & 3 thé déu cao d6 1a thuong tiéu 80%, trung tiéu 75%, ha
tieu 61,9%. [13].

- Vién bao phin GALUCRON: Tiéu Ngoc Chién (2008) danh gi tac
dung caa GALUCRON diéu tri dai thao duong typ 2 mtc d6 nhe va trung
binh cho thay: thudc c6 tac dung 1am giam duong huyét tir tir va giap kiém
soat HbAlc véi mac kiém soat toi uu va tot 1a 85,72%. Thube ¢o tac dung cai
thién tét cac triéu chiing 1am sang, dic biét 1a cac triéu ching an nhiéu, uéng

nhiéu, dai nhiéu, va mo hoi, dai tién tao [9].
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1.3. TONG QUAN VE BAI THUOC THAP VI GIANG PUONG PHUONG
TRONG DPIEU TRIDTP TYP 2

1.3.1. Cac vi thudc trong bai thudc

1. Sa sam (Radix Launae pinnatifidae)

- Bo phan dung: r& phoi say kho cua cdy sa saim (Radix Glehniae). Ho:
Cuc (Asteraceae) [19], [30].

- Tinh vi quy Kinh: vi ngot, hoi déng, tinh hoi han ; quy kinh phé.

- Cong dung: dudng am, trir hu nhiét, trir ho, thanh phé, chi khat, ta hoa.

- Chu tri: dung 1am thudc chira ching phé 4m hu giy khai thau va sét.

- Thanh phén héa hoc va tac dung duogc 1y: chira Saponin (Triterpenoid)
[54] c6 tac dung ha duong huyét, dich chiét ré bang con co tac dung lam giam
nhe than nhiét tho, ha nhiét & tho st do tiém vacxin.

- Liéu dung: 6 — 12g/ngay dang Sac.

2. Hoai son (Rhizoma Dioscoreae persimilis)

- Bo phan dung: than ré cua ciy cu mai (Radix Dioscoreae Popositae).
[19], [30]. Ho: ct nau (Dioscoreaceae).

- Tinh vi quy kinh: vi ngot, tinh binh; quy kinh ty, vi, phé, than.

- Cong dung: ich khi dudng am, b ty phé than, ¢é tinh chi déi.

- Chu tri: cac chtng ty hu, phé hu, than hu, diéu tri Am hu noi nhiét
(khat, uong nhiéu, tiéu nhiéu).

- Thanh phan hoa hoc va tac dung duogc Iy: chtra cac thanh phan co tac
dung ha duong huyét (Allantoin, chloline, saponin) [12], [54], [81], ¢ nhiét do
45-55°C kha nang thuy phan chat duong ciia enzym trong hoai son rat cao,
trong acid loang trong 3 gid ¢ thé thiy phan 5 1an trong luong duong.

- Liéu dung: 10-20g/ngay, dang thudc sac.

3. Ky ter (Lycium sinense Mill)

- B6 phan dung: qua chin phoi hay sdy kho cua cay khai tir (Fructus

Lycii). Ho: ca (Solanaceae) [19], [30].
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- Tinh vi quy kinh: vi ngot, tinh binh; quy kinh phé, can, than.

- Cong dung: b can than, nhuan phé tao, manh gan cét, bo tinh khi.

- Chu tri: Ky ttr duoc coi 1 mét vi thuc bo toan than, dung trong diéu
tri chimg Tiéu khat (phdi hop véi cac vi thude khac), viém phdi, mét moi, gy
yéu, mat mo, di mong tinh.

- Thanh phan hoa hoc: trong Ky tir chira cac thanh phan c6 tac dung ha
duong huyét (polysaccharid, betaine), c¢6 chirng 0,09% chat betain CsH;O,N.
Theo Tur Qudc Van va Triéu Tha Huan trong 100 qua c6 3,96mg caroten,
150mg calci, 6,7mg P, 3,4mg Sat, 3mg Vitamin C, 1,7mg acid xyanhydric va
c6 thé co atropin.

- Tac dung duogc 1y: ting bach ciu mau ngoai vi, ting cudng mién dich
dich thé, tang kha ning tao mau, chéng 3o suy, chéng ung thu, giam duong mau.

- Liéu dung: 6-15g/ngay dang thudc sac.

4. Thuc dia (Rehmania glutinosa)

- Bo phan dung: thuc dia 1a sinh dia ché bién theo phuwong phap ctu
chung, ctru sai trong YHCT (Radix Rehmania Preparata). Ho: hoa mdom choé
(Scrophulariaceae) [19], [30].

- Tinh vi quy Kinh: vi ngot, tinh hoi 6n; quy kinh tam, can, than

- Cong dung: b6 huyét, tu m, ich tinh

- Chu tri: can huyét hu; than am bat tuc (s6t timg con, cbt trung, ra md
héi trom, di tinh, an nhiéu, udng nhiéu, tiéu tién nhiéu) thuong dung vai hoai
son, son thu.

- Thanh phén ho4 hoc: chua cac thanh phan c6 tac dung ha duong huyét
(captapol, phytosterol), cac nha nghién cttu Nhat Ban va Triéu Tién di 1y ra

duoc cac chat manit CgHg(OH)s, rehmanin 13 mot glucosid, glucose va mdt it caroten.
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- Tac dung duoc 1y: cuong tim, loi niéu, ha dudng mau, ting bach cau
ngoai vi, ting cuong kha niang mién dich.

- Liéu dung: 10 - 30g/ngay, dang sac.

5. Pan sam (Salvia multiorrhiza Bunge )

- B6 phan dung: 1a 1& phoi kho hay sdy kho cua cdy dan sam (Radix
Salviae multiorrhizae). Ho: Hoa m6i (Lamiaceae) [19], [30].

- Tinh vi quy Kinh: vi dang, tinh hoi han; quy kinh tdm va can.

- Cong dung: truc huyét &, sinh huyét méi, chi huyét diéu kinh.

- Chu tri: 13 thudc cAm mau cho phu nir truée va sau khi sinh nd, Kinh
nguyét it hoic nhiéu déu dung dugc.

- Thanh phan hoa hoc: trong dan sim c6 3 chat xeton c6 tinh thé: Tansinon
I c6 cong thirc CigH1,03, dd chay 231°C; Tansinon II ¢ cong thuc CigH1505, dO
chay 216°C; Tansinon III ¢6 cong thuc CigH,003, dd chay 182°C: Chira céc chat
¢6 tac dung ha duong huyét (Cryptotnshinone, acid polphenoic) [59].

- Tac dung duoc ly: gian dong mach vanh, gian mach ngoai vi, uc ché
két tap tiéu cau, giam m& mau, thuc diy nhanh qué trinh lién xuong va vét
thuong, tang cuong mién dich, giam duong mau va chéng ung thu.

- Liéu dung: 6-12g/ngay dang sic.

6. Thién hoa phén (Trichosanthes Kirilowii Maxim)

- B6 phan dung: than ré phoi kho hay siy kho cdy qua lau (Radix
Trichosanthis). Ho: bau bi (Cucurbitaceae) [19], [30].

- Tinh vi quy Kinh: vi ngot hoi dang, tinh hoi han; quy kinh phé, vi.

- Cong dung: thanh nhiét, sinh tan chi khat, nhudn phé, giai doc, tiéu
ung thiing, bai nung, lgi sira.

- Chit tri: chang nhiét bénh thuong tan gdy miéng kho, phién khét; ching

phé tao nhiét gay ho khan, it dom, trong dom l3n méu; mun nhot sung loét.
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- Thanh phan hoa hoc: chtra cac chat giy ha duong huyét do 1a cac
Trichosan A, B, C, E, trong d6 Trichosan A la glycan chu yéu c6 tac dung ha
duong huyét [81]. Cac polysaccharid ciing c¢6 tac dung ha duong huyét.
Karasurin A cho thay Trichosanthin chiém ty 16 hon 1%: ¢6 tac dung chéng u va
chdng virut ké ca HIV. Karasurin dugc phan 14p tir ré qua lau tuoi gy sy thai.

- Tac dung duoc 1y: nudc sic ré cdy qua lau c6 tac dung chéng ting
duong huyét. Cac Trichosan A, B, C, D, E, c6 tac dung ha dudng huyét ¢
chudt nhat binh thuong. Chat glycan chinh Trichosan A ¢6 tac dung ha duong
huyét & ca chudt nhat gdy BTD voi alloxan. Tac dung truc tiép dén su nudi
dudng té bao tang ¢ nhau thai gy ra hoai tir, d& gdy thai chét luu hoic say
thai. C6 tac dung nhét dinh trong chéng ung thu. C6 tac dung @c ché lién cau
tan huyét, song cau khuan, truc khuan bach hau.

- Liéu dung: 15 - 30 g/ngay.

7. Khiém thec (Euryale ferox Salisb)

- Bo phan dung: hat phoi hay siy kho cta cdy khiém thuc (Senmen
Euryales). Ho: sing (Nymphaeaceae) [19], [30].

- Tinh vi quy kinh: binh, ngot, sap; quy kinh ty, than

- Cong dung: ich than, cé tinh, kién ty chi ta, trir thap chi dai.

- Chi tri: cac bénh dau nhtrc ddy than kinh, té thap, dau lung, dau dau
g6i, di tinh, di d4i nhiéu, phu nit khi hu bach déi, ia chay kéo dai do ty hu.

- Thanh phan hoa hoc: theo thyuc vat hoc tap chi (Trung Qudc) trong
khiém thuc c6 nhiéu tinh bot va catalase. Chira 3 sesquineolignan méi c6 tén 1a
euryalins A (Cs;Hsg04), euryalins B (CzoH350g), euryalins C (CspHz0012) €6
tac dung chéng oxy hoa va tac dung diéu tri bénh suy than do DTD [64], [81]

- Liéu dung: 10-30g/ngay dang sac.

8. Ich tri nhan (Alpinia oxyphylla Miq)

- B6 phan dung: 1a qua gan chin phoi hay sdy khé cua cay cay ich tri
(Fructus Alpiniae oxyphyllae). Ho: gung (Zingiberaceae) [19], [30].

- Tinh vi quy Kinh: vi cay tinh 6n; quy kinh ty, than
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- Cong dung: bd than, trg duong, ¢b tinh sap niéu, on ty chi ta, nap khi
binh suyén.

- Chu tri: dau Iung, liét duong; ty than duong hu gay dai tién l6ng nat;
chtrng hen suyén do than khong nap dugce khi.

- Thanh phan hoa hoc: trong ich tri nhan c6 chung 0,7% tinh dau.
Thanh phan cha yéu cua tinh dau 13 terpene CyoHyg Sesquiterpen CioHyg va
sesquiterpennancola cé tac dung ha duong huyét [12], [54], [81] .

- Tac dung duoc 1y: gidn dong mach vanh, hung phan than kinh tim, ting
sirc bop co tim, rat ngan thoi gian chay mau, chéng ung thu, sat khuan, tay giun.

- Liéu dung: 10-15g/ngay dang sac.

9. Tri mdu (Anemarrhena aspheloides Bunge)

- Bo phan dung: than ré phoi hay siy kho cua cay tri mau (Rhizoma
Anemarrhenae). Ho: hanh téi (Liliaceae) [19], [30].

- Tinh vi quy kinh: ddng, ngot, tinh lanh; quy kinh phé, kinh vi, kinh than.

- Cong dung: thanh nhiét ta hoa, tu 4m nhuan tao.

- Chu tri: thudong dugc dung chira ching tiéu khat (dai thao duong); sét
ting con (triéu nhiét), nong trong xuwong (cbt trung), ra md hoi trom, 4m hu
hoa vuong; ching phé nhiét gay ho dom dinh mau vang hoic phé vi nhiét gy
sét cao, khat nude, mach hong dai.

- Thanh phan hoa hoc: trong tri mau co cac thanh phan ha duong huyét
(Saponin goi la asphonin, Polysaccharid, mangiferin) [54], [81].

- Tac dung duogc 1y: ha sét, trir dom, loi niéu, ha dudng mau, tc ché
truc khuan li va song cau khuan.

- Liéu dung: 4-10g/ngay dang thudc sac.

10. Thé phuc linh (Smilax glabra Roxb)

- Bo phan dung: than ré phoi hay sy kho cta cay khuc khic (Rhizoma
Smilacia glabrae). Ho: hanh toi (Liliaceae) [19], [30].

- Tinh vi quy Kinh: binh, ngot, dam, quy kinh can va vi.

- Cong dung: giai doc, trir thip, thong loi quan tiét.
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- Chu tri: diéu tri trang doc thiy ngan; dai duc, dai budt, khi hu; thap
nhiét gdy mun nhot, ngtra 4m ho gdy déi ha; vay nén.

- Thanh phan hod hoc: chtra cac chét co tac dung ha duong huyét
(Saponin, flavonoid, nuciferin) [54], ngoai ra con c6 tanin, chat nhua.

- Tac dung duoc Iy: Nguyén Ngoc Xuan, Pao Vin Phan, Nguyén Duy
Thuan (2000) két luan dich chiét ethnol tir than ré tho phuc linh c6 tac dung
ha duong huyét trén chudt nhit trang.

- Liéu dung: 10-20g/ngay, dudi dang thudc sac.

1.3.2. Co s6 |y luan chon bai thudc

Can ctr vao co ché phat sinh chung tiéu khat (BTD) theo YHCT co ban
1a do &m hu sinh ndi nhiét, noi nhiét 1a tiéu (ngon), 4m hu 1a ban (gbc) cua
bénh, do d6 ddi véi bénh nhan trén phuong dién diéu tri bang thudc dua vao 2
nguyén tac chinh 1a: “b6 hu” thyc chat 1a dudng am. B6 hu 1a chita tan géc,
thanh hu nhiét 1a chita ngon. Trong “tam ti€u luan cho réng: “chira bénh tiéu
khat can b6 cai hu 4m han cta than thuy, ta cai thue duong nhiét cia tim hoa,
trir cai tao nhi¢t ndng cua truong Vi, giup cai hu suy cua tan dich trong co thé
khién cho kinh mach luu chuyén ma khong dinh . Tan dich sinh ra ma khong
kho can, khi huyét sung man ma khong hu ton thi bénh 6n dinh. Vay tuy thé
bénh cua chimg tiéu khat can bo Am hu thanh noi nhiét, hoic ich khi, sinh tan”.

- Xuét phat tir nhiing kinh nghiém cua cac Y gia va nguyén tac diéu tri
chimg tiéu khat, trén co so bién ching luan tri bai thudc “Thap vi giang duong
phuong” da dugc chon gom cac vi thude ¢o tac dung tur Am sinh tan chi khat.

- Thanh phan héa hoc cua cac vi thudc ciu tao nén bai thudc thap vi
giang dudng phuong déu chira cac thanh phan cé tac dung ha duong huyét da
dugc nghién ctru trén thuc nghiém.

- Bai thudc di dugc tng dung diéu tri bénh nhén tiéu khat (BTD) trén
lam sang budc dau co tac dung ha duong huyét va cai thién mot sd triéu

chtng 1am sang nhu an nhiéu, uéng nhiéu, dai nhiéu, mét moi.
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CHUONG 2

CHAT LIEU, POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. CHAT LIEU NGHIEN CcUU

2.1.1. Thudc nghién ciu

- Ché pham thudc “Thap vi giang dudng phuong” duoc bao ché dang

cao long do khoa Duoc bénh vién YHCT Ha Pong san xuat dat tiéu chuan cé

s& da xay dung theo phu luc 2.

- Cong thirc bai thudc: (bang 2.1.)

Bdng 2.1. Thanh phan bai thuéc “Thap Vi gidng dwong phwong”

TT Tén dwoc liéu Ham lugng
1 | Sa sam (Radix Glehniae) 169
2 | Hoai son (Radix Dioscoreae Popositae) 209
3 | Thuc dia (Radix Rehmanniae glutinosae praeparata) 20g
4 | Ky tu (Fructus lycii) 20g
5 | ban sam (Radix Salviae multiorrhizae) 30g
6 | Thién hoa phan (Radix trichosantes) 169
7 | Ich tri nhan (Fructus Alpiniae oxyphyllae) 159
8 | Khiém thuc (Semen Euryales)) 20g
9 | Tri mau (Rhizoma Anemarrhenae) 59
10 | Tho phuc linh (Rhizoma Smilacis glabrae) 30g

- Phuong phép bao ché: cac vi thue duge bao ché dang thudc phién theo

qui dinh dat tiéu chuan Duoc dién Viét Nam IV, méot thang c6 192g duoc liéu
khé. Thube dugc sic bang may tu dong KYUNG SEO MACHINE 13-7-7024
(Han Quéc) va dong tai nilon bang may ty dong TOWER 223-282 (Han
Qudéc), mdi lan sic 30 thang. Pong 2 tai/01 thang, mdi tai 192ml cao long.

Thudc dugc bao quan ¢ nhiét do tir 3° - 8°C thoi han str dung 30 ngay.
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Dugc ligu dang phién
dat tiéu chuan
DDbVN IV

Ngam trong nudc 20 phut ——— >

v

Duogc ligu d6 ngap nwéc
(dun soi trong 2 h)

May sic thuéc

A

Dich chiét lan 1

v
Duoc li¢u @6 ngap nwéc
(dun s6i trong 1 h)

\ 4

Dich chiét lan 2

Co dic theo yéu cau
dong tui

May dong tai
tw dong

A 4

A 4

Thudc TVGDP
(tdi 192ml)

So dé 2.1. Quy trinh san xudt cao léng Thdp vi gidng dwong phuong
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2.1.2. Phuong tién va trang thiét bi nghién ciru
2.1.2.1. Phwong tién va trang thiét bi diing trong nghién ciru thyc nghiém

- May xét nghiém huyét hoc Vet abc™ Animal Blood Counter cua
hing ABX-Diagnostic (do Phap san xuit).

- May xét nghiém hoda sinh Screen master cia hang Hospitex —
Diagnostic (do Italy san xuat).

- Kit dinh luong cac enzym va chat chuyén hoa trong mau: cholesterol
toan phan, TG, LDL-C, HDL-C cua hing Hospitex Diagnostics (Italy) va
hang DIALAB GmbH (Ao).

- Kit dinh luong glucose hang Terumo (Nhat Ban).

- Gliclazid vién nén 80mg do Cong ty Duoc pham Ha Tay san Xuat.

- Ché do an giau chéat béo (high fat diet — HFD) va ché do an binh
thuong (normal fat diet — NFD).

Bdng 2.2. Thanh phan dinh dwéng cia ché dé an NFD va HFD cho chugt
nhdt tinh trén 100g thirc dn [55].

Thanh phan Ché @) an binh thwong | Ché d in giau chit béo
thirc dn (%) (NFD) (%)* (HFD)
Protein 28,05 18,23
Chat béo no 12,14 42,89
Carbonhydrat 59,81 38,88
Tong (gam) 100 100
Nang luong (kcal) 467,5 614,5
Sir6 fructose 55%
Tron thém trong thirc an

(Daesang Corporation)
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2.1.2.1. Phwong tién va trang thiét bi diing trong nghién ciru lim sing

- May xét nghiém huyét hoc CD - 1700 caa hing ABBOTT (Hoa Ky).

- May phan tich sinh hoa tu dong Hitachi — 704 (Nhat Ban), hoa chét
cua hang Boehringer Mannheim (Puc), tai khoa Xét nghiém Bénh vién YHCT
Ha DPong.

- May séic thudc tu dong KYUNG SEO MACHINE 13-7-7024 va may
dong tai tu dong TOWER 223-282 (Han Qudc), tai khoa Duoc Bénh vién
YHCT Ha Bong .

2.2. POI TUQNG NGHIEN CUU

2.2.1. Bong vat thuc nghiém

- 160 chudt nhat trang dong Swiss tudi tir 6 - 8 tuan, trong luong 18 - 22g do
vién Vé sinh Dich t& Trung wong cung cép, dung dé:

+ Nghién ctru doc tinh cap: 60 chudt nhat trang (6 16, mdi 16 10 con).

+ Nghién ctru tac dung ha glucose mau va diéu chinh réi loan chuyén
hoéa lipid mau trén thuc nghiém: 100 chudt nhit tring.

- 30 tho truong thanh chang Newzealand White ca 2 giéng, can nang 2,0 + 0,2
kg do Vién Vé sinh dich t& Trung wong cung cép, dung dé nghién ctu doc
tinh ban truong dién (3 16, mdi 16 c6 10 thd).

Pong vat thuc nghiém duoc nuodi dudng trong diéu kién day du thirc an
va nudc uéng tai phong thi nghiém cua Bé moén Dugc 1y, truong Dai hoc Y
Ha Noi tir 3 - 7 ngdy trudc khi nghién ctru va trong sudt thoi gian nghién ctu.
2.2.2. Bénh nhan nghién cwru
2.2.2.1. Tiéu chudn chéin dodn va tiéu chudn logi triv theo YHHD

120 bénh nhan dugc chan doan xac dinh dai thao duong theo tiéu chuan
chan doan DTP cua hiép hoi dai thao duong My (ADA) nam 1998 [17], [25],
[37], [47]:
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- Tiéu chuin chin doan DTD dua vao cac chi s6 xét nghiém va 1am sang sau
day: (cac xét nghiém phai duoc 13p lai 1-2 1an trong nhimg ngay sau do).
+ Nong do glucose huyét lac d6i > 7mmol/L (> 126mg/dL) hozc
+ Co cac triéu chiing cua tiang glucose huyét va ndng do glucose huyét
bat ky > 11,1 mmol/L (200mg/dL) hoac
+ Nong do glucose huyét & thoi diém 2 gio sau nghiém phap dung nap
glucose duong udng 75gam duong (loai anhydrous) > 11,2mmol/L (200mg/dL)
+ Cac triéu chimg kinh dién bao gdm glucose niéu, khat nhiéu, sut can
khong rd nguyén nhan.
- Chan doan xac dinh DTD typ 2:
Bénh nhan duoc chan doan DTD theo tiéu chuan chan doan cuaa ADA
nam 1998, kém theo cac dic diém sau:
+ Bénh bat dau sau tudi 35
+ Thudng béo (BMI > 23)
+ Khéi phat bénh tir tir
+ Khong c6 tinh trang ting ceton huyét
+ Nong do duong huyét 6n dinh
+ Nong do insulin huyét thanh binh thuong hoic ting
+ Diéu tri biang thuc udng ha duong huyét co hiéu qua.
- Phan loai mtrc d6 bénh (Thai Hong Quang 2001) [25] chia lam 3 murc d6 sau:
+ DTD muc d6 nhe:
v Ceton trong méau binh thudng, khong cé ceton trong nudc tiéu.
v' Pudng mau trong ngay va dém c6 thé tré vé binh thudng chi bang cach
duy tri ché do an.
v Kha nang lao dong binh thuong.
v C6 thé c6 rdi loan bénh 1y mach mau nhu véng mac mat hoic ¢ than
(protein niéu khong thuong xuyén).
v' Pudng huyét <9 mmol/l.
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+ DTD muc dg trung binh:
v Tang ceton mau khong thudng xuyén, ¢ ceton niéu khi co stress.
v' Ché d6 an khong lam duong huyét tré vé binh thuong, phai diéu tri.
v’ C6 thé ¢6 16i loan bénh 1y vong mac miét (giai doan I, 1)
v C6 thé co protein niéu, nhung chua c6 rdi loan chirc ning than.
v' Puong huyét tir 9 mmol/l ¢én 14 mmol/l.
+ DTD muc do nang:
v Nhiéu lan hay thudng xuyén c6 ting ceton mau va ceton niéu, da co
hén mé do tang duong huyét, bénh dién bién khong on dinh.
v C6 bénh 1y vong mac (giai doan IlI, 1V).
v/ Chirc nang than bi rdi loan.
v' Giam hodc mit hoan toan kha nang lao dong.
v' Puong huyét >14 mmol/I.
- Tiéu chuan chon bénh nhan nghién cau:

Trong nghién ctru nay, bénh nhan lya chon & ca hai gidi, duoc chan
doan xac dinh la BTD typ 2 & mc d6 nhe, tinh nguyén tham gia nghién cuu.
Bénh nhan da dugc ngung thude diéu tri BTD trudc khi udng thuée nghién
ctru 2 tuan, hodc nhitng nguodi mai phat hién bénh BDTD typ 2 da diéu tri bang
ché do an va luyén tap khong co két qua.

- Tiéu chuan loai trir ra khoi dién nghién ctu:

+ Bénh nhan BDTD typ 1. Phu nit ¢é thai, dang cho con bu. DTD typ 2
muc dd trung binh va nang.

+ Bénh nhan c6 bién chting cap tinh ctia DT nhu: nhiém toan ceton, hon
mé tang ap luc tham thau, nhiém tring ning, suy gan, suy than, va suy tim.

+ Bénh nhan c6 tién su: nhoi mau co tim, dau that nguc, thiéu ning
vanh, tai bién mach mau ndo. Khong chon nhiing bénh nhan c6 bénh 1y noi
tiét: Bénh Basedow, bénh Cushing, to dau chi, u tuy thuong than ...

+ Bénh nhan DTD typ 2 mirc d6 nhe nhung khong thuc hién dugc phac
d6 diéu tri: bo uong thudc, di cong tac xa dai ngay, bi bénh cép tinh, ty dung
thude diu tri DTD khac.
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2.2.2.1. Tiéu chudn phén logi theo YHCT

Bénh nhan sau khi d duoc lya chon dua vao tiéu chuan chan doan xéc

dinh BTD typ 2 muic d6 nhe theo YHHD, thong qua tir chan: vong (nhin), vin
(nghe), van (hoi), thiét (so, nan, xem mach) chia thanh céac thé bénh [1], [42]:

Ti€u khat thuong tiéu
Tiéu khat trung tiéu

Tiéu khat ha tiéu

Bdng 2.3. Phdn loai thé bénh theo YHCT

THE BENH TIEU KHAT TIEU KHAT TIEU KHAT
TU CHAN THUQNG TIEU TRUNG TIEU HA TIEU
Thé trang béo hodc |Thé trang gay kho | Thé trang gay
X trung binh
Vong chan
Réu ludi vang moéng, | Réu ludi vang Ludi do
dau hudi do
. Noi to ro Noi to 10 Noi to ro
Van chan
Hoi tho khong hoi Hoi tho hoi Hoi tho khong hoi.

Trong nguoi budn

An nhiéu mau doi,

Di tiéu nhiéu lan s

buc. sut can. lwong nhiéu, nudc
tiéu duc va dic

VAn chin Khe:lt nuéc  udng | Phan kho, c6 thé | Miéng kho hong
nhi¢u, ludi miéng | dai tién kho. rao, trong nguoi
kho, hong rao hay nong, budn buc va
di tiéu nhiéu lan huong bt rirt chan tay.
nhiéu.
Mach hong sac Mach hoat thuc | Mach tram té sac.

Thiét chan

hiru luc.
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2.3. PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.3.1. Phwong phap nghién ciru ddc tinh cip, ban trwong dién va tac
dung ha dwong huyét theo dwdong udng ciia cao léng “TVGPP” trén dong
vat thuc nghiém

2.3.1.1. Phwong phdp xdc dinh djc tinh cap

Ddc tinh cép LDs, caa bai thudc TVGDP duoc xac dinh trén chudt nhat
tring theo dudng udng bang phuong phép Litchfield - Wilcoxon theo quy
dinh cia Bo Y té [7] va WHO [87], dugc thuc hién tai b moén Dugce ly,
truong dai hoc Y Ha Noi.

Co dic dich chiét (01 thang TVGDP chiét 2 lan = 384ml) thanh cao
long dat ty 18 3:1 (3 gam duoc lidu:1 ml) 13 thé tich dic nhat c6 thé cho chudt
udng bang kim dau ti chuyén dung.

60 chudt nhat trang duoc chia lam 6 16 (mdi 16 10 chudt). Trudce khi tién
hanh thi nghiém, cho chudt nhin an qua dém. Tung 16 chudt nhat trang, dugc uéng
mau thudc nghién cau theo lidu ting dan bat dau tir lidu 45g duoc lieu/kg thé
trong/24 gio dén liéu cao nhat chudt co thé ubng duoc 225g duoc lisu/kg thé
trong/24 gio (¢ cac lidu khac nhau co thé cho chudt udng 2 hoic 3 lan dé dat duoc
thé tich ti da co thé udng duoc trong 24 gio). Tim lidu cao nhat khong gy chét
chudt (0 %), liéu thap nhét gy chét chudt hoan toan (100 %) va cac lidu trung gian.
Theo ddi tinh trang chung ctia chudt va sé lugng chudt chét & mdi 16 trong 72 gio.
Tir d6 xay dung do thi tuyén tinh dé xac dinh LDs;cta thudc thir. Tiép tuc theo doi
tinh trang chung caa chudt dén hét ngay thir 7 sau khi udng thudc nghién cau.
2.3.1.2. Phwong phdp nghién citu djc tinh bdn truong dién

Poc tinh ban truong dién cia TVGDP duoc xac dinh trén tho bang
duong ubng theo quy dinh cua Bo Y té [7], tai b6 mon Dugc 1y, trudng dai
hoc Y Ha Noi.

30 thd thi nghiém duoc chia ngau nhién thanh 3 16: mdi 16 10 con
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- L6 dbi chiing: ubng nudce cat 8,0 ml/kg/ngay x 12 tuan.

- L6 nghién ciu 1: udng cao long TVGDP licéu 11,52 g/kg/ngay x 12
tuan (lieu cé tdc dung twong dwong liéu ding trén nguoi, tinh theo hé s6 3).

- L6 nghién ciu 2: udng cao long TVGDP liéu 34,56 g/kg/ngay x 12
tuan (gap 3 ldan 16 nghién ciru 1).

Céc chi s6 theo ddi trong qua trinh nghién cuu:

+ Muc ti€u thu thirc an, kha nang hoat dong, tinh trang phéan, long.

+ Trong luong co thé.

+ Cac chi s6 huyét hoc: sé lugng hong cau (T/1), s6 lugng bach cau
(G/l), sé luong tiéu cau (G/I), cong thirc bach cau, hematocrit (%) va ham
lugng hemoglobin (g/l).

+ Cac chi s6 hoa sinh mau: ham lugng albumin (g/l), cholesterol, chuc
nang gan (hoat do cac enzym AST: Aspartat amino transferase; ALT: Alanin
amino transferase; bilirubin) va chirc nang than (ham lugng ure va creatinin).

+ Céu trtic dai thé va vi thé cua gan va than.
2.3.1.3. Phwong phdp nghién ciru tic dung ha glucose va lipid mau ciia cao
léng TVGPP trén chuét nhit trang thuc nghigm
* Phwong phdp nghién cuu tac dung ha glucose va lipid mau cia TVGDP
trén chudt nhat trang BDTP typ 2 thuc nghiém

Chuot nhat tring gay béo phi va PTD bang ché do an giau ning luong
tir chat béo va fructose trong 12 tuan. Chudt thi nghiém dugc chia lam 5 16,
m&i 16 ¢6 10 chudt:

- L6 1: 16 ching: ché do6 NFD + udng nuéc cat

- L6 2: ché 46 HFD + uéng nudc cat

- L6 3: ché d6 HFD + udng gliclazid liéu 30mg/kg

- L6 4: ché do HFD + uéng TVGDP liéu 38,4g/kg

- L6 5: ché do HFD + udng TVGDP liéu 76,8g/kg
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Sau 12 tuan an ché d6 NFD va HFD, cac 16 chudt duoc uéng nudc Cat va
cac thude lién tuc trong 20 ngay. Tién hanh can kiém tra trong luong chudt ¢ tat
ca cac 16 tai thoi diém trudc, sau 12 tuan gdy mo hinh va sau 20 ngay ubng thudc.
Vao ngdy dau tién ctia nghién ctu, sau 12 tuan gay mé hinh va sau 20 ngay udng
thudc, chudt trong cac 16 cho nhin n qua dém. LAy mau ngoai Vi tién hanh dinh
luong glucose mau luc doi va cac chi sb lipid mau (cholesterol toan phan (TC),

triglycerid (TG), HDL-Cholesterol, LDL-Cholesterol).

* Phwong phdp nghién citu tdc dung diéu tri du phong BPTP typ 2 cua
TVGDP trén chudt nhat trang thuec nghiém

Chuét nhat trang duoc chia 1am 5 16, mdi 16 ¢6 10 chudt, cac 16 duoc an

ché do HFD dong thoi véi udng thude thir trong 8 tuan nhu sau:
- L6 1 (16 ching): ché ¢6 NFD + uéng nudc cat
- L6 2: ché do HFD + udng nudéc cat
- L6 3: ché d6 HFD + udng gliclazid liéu 30mg/kg
- L6 4: ché do HFD + uéng TVGDP liéu 38,4g/kg
- L6 5: ché do HFD + udng TVGDP liéu 76,8g/kg

Tién hanh can kiém tra trong luong chudt & tat ca cac 16 tai thoi diém
trudc, sau thi nghiém hang tuan. Vao ngdy dau tién va sau 8 tuan cua thi
nghiém, chudt trong cac 16 cho nhin in qua dém. LAy mau ngoai vi va tién
hanh dinh luong glucose mau lac déi va cac chi s6 lipid méau (cholesterol toan

phan (TC), triglycerid (TG), HDL-Cholesterol, LDL-Cholesterol).
2.3.2. Nghién ciru tac dung diéu tri cia cao léng “Thap vi giang dwong
phwong” trén bénh nhan dai thao dwong typ 2 mire do nhe

Nghién ciru - thir nghiém 1am sang mé - so sanh két qua trudc va sau

diéu tri.
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2.3.2.1. Quy trinh nghién cwu

Cao long TVGDP sau khi nghién ctru doc tinh cap, doc tinh ban truong
dién va tac dung ha glucose, lipid mau trén dong vat thuc nghiém tién hanh
xay dung tiéu chudn co s va di duoc sy cho phép cua hoi déng dao duc So
Y té Ha Noi str dung trén bénh nhén tinh nguyén.

Qua trinh nghién ctru tac dung cua cao long TVGDP trén bénh nhan
DTPD typ 2 mic d6 nhe duoc thyc hién tai Trung tdim Y té huyén Thanh Tri,
thanh phd Ha Noi theo quy trinh sau:

- Céc can bo y té tham gia nghién ctiu thudc trung tim y té Thanh Tri
va bénh vién YHCT Ha Pong duogc tap huan vé phuong phap va k¥ nang sang
loc dai thao duong, tu van dinh dudng va luyén tap phong chong dai thao
duong. Két hop voi Trung tam y té dy phong Ha Noi thuc hién dy an phong
chéng PTP t6 chuc kham sang loc tat ca cac ddi twong tir 35 tudi tro 1én dé
phat hién lya chon nhitng nguoi bi BTP typ 2 mitc d6 nhe tai 3 dia diém x3
Vinh Quynh, xa Tam Hiép va thi trdn Vin Dién. Thanh 1ap 3 nhom bénh nhan
DTD tai tram y té caa 3 x3, thi tran. T6 chtc hudng dan tu van ché d6 an
udng va tap luyén (c6 bang huéng dan), kiém tra duong huyét thuong xuyén
bang may do duong huyét Johnson & Johnson — Hoa ky (tets nhanh) trong
thoi gian 2 tuan. Sau d6 xét nghiém lai, chon nhitng bénh nhan c6 glucose
mau khong giam dé dua vao ddi tugng bénh nhan nghién ctu.

- Bénh nhan duoc giai thich myc dich ¥ nghia cta nghién cau, néu tinh
nguyén tham gia dugc thoéa thuan bang phiéu cam két (phu luc 3).

- Tién hanh kham (t&r chan) theo YHCT, lya chon 120 bénh nhan theo 3
thé (thuong tiéu khat, trung tiéu khat, ha tiéu khat) co6 sé luong twong duong.

- Cho bénh nhan udng cao long TVGDP dang thudc sic 02 tai (1
thang)/1ngay chia 2 lan sang — chiéu trong 90 ngay.
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- Bénh nhan trong dién nghién ctru khong sir dung cac loai thudc khac
va duoc huéng dan thuc hién cung mot ché do an udng, tap luyén trong khi
diéu tri (c6 thuc don va bai tap kém theo).

- Bénh nhan thuong xuyén dugc kiém tra duong huyét va kham dinh ky
2 tuan/lan, sau d6 dugc phat thudc va huong dan sir dung vao cac ngay Do,
D15, D3, Dss, Dgo, D75, Dgo. Trong qua trinh theo doi uéng thudc bénh nhan
thuong xuyén duge cac bac si kiém soat chit chg, néu c6 bat thuong thong
bao ngay.

MO HINH LUYEN TAP (TU THAP DEN CAO) (phu luc 5)
1. Giam xem tivi, giam choi trén may vi tinh, nght truwa < 30 phut / ngay
2. Hang ngay:

- Pi by, di dao nhiéu (khoang cach ting dan)

- Lén xudng cau thang nhiéu 1an trong ngay

- Lam viéc nhiéu & ngoai vuon.

3. Tir 3- 5 lan trong 1 tuan:

- Tap luyén trong 20 phat mdi lan: di bo nhanh, chay nhe, dap xe dap.

- Choi cac tro choi van dong 30 phat/lan: bong ban, bong ro, danh
tennis, nhay mua.

4. Tir 2 - 3 lan trong tuan:

- Luyén tap thu gidn: tap thé duc nhe, choi thé thao.

- Luyén tap co thé mém déo: tap cac dong tac co cui dau, uén minh,
nang ta nhe.

CHE DO AN UONG DANH CHO BENH NHAN [39] (phu luc 5)

Mot ché do an thich hop phai dap ung duoc cac yéu cau sau:

+ Pu calo cho hoat dong song binh thuong

+ Ty 18 thanh phan cac chat dam, m&, duong can dbi

+ Dt vi chat

+ Chia bira an cho phu hop véi thay doi sinh ly

+ Phu hop vai thude diéu tri (néu co).
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Trén co so d6 dé xay dung mot ché do an phu hop véi bénh nhan BTD
typ 2 mirc d6 nhe can dap ng cac yéu cau sau:
- Thanh phan:

+ Puong 50 — 60%: chon nhitng thuc pham co chi sb ting dudng huyét
thap, khi str dung nhom ngii cbe nén chon nhitng glucid phac hop nhu gao gid
déi, gao lut, khoai cu, han ché hét mac dudng don nhu: duong kinh, mat, mia,
keo, mut, qua khé... dn nhiéu chat xo (rau 100- 200g/bita).

+ Pam 15 — 20%: thic an c6 nhiéu dam la thit, ca, trang, phomat, dau
kho va dau lang, nén dung cac dam thuc vat.

+ M6 20 — 30%:

v Biao hoa < 10%: thit do, bo phomat, bo thuc vat, stra nguyén kem, mé lon

v' Khéng bao hoa ¢ ndi d6i < 10%: dau huéng duong, dau bap

v' Khong bao hoa mot ndi doi > 10%: dau olive, dau cai, dau lac, dau vimng

+ Natri < 2400mg/ngay.

+ Can bo sung vitamin va khoang chat, ¢ thé khong can bd sung néu ché
do an can dbi

+ Han ché bia ruou, tuy nhién néu dung can phai tinh vao nang luong tong
cong nhung khong qua 10%.

- Nhu cau ning luong: nhu cau nang lwong cho hoat dong binh thuong
& nir 1a 30 — 35 calo/kg/ngay; & nam gidi 35 — 40 calo/kg/ngay. Diéu nay cé
nghia 13 phai tinh toan ché d6 an cho timg nguoi bénh. Vi du mét bénh nhan
nit nang 50 kg, can tong luong calo 1a 1500 — 1759 calo/24 gio.

- Phan bo bira an: d6i twong nghién ctu 1a bénh nhan BTD typ 2 muc
d6 nhe nén hudng dan dung ché do an 3 bira: 1/3 sang, 1/3 trua, 1/3 chiéu.

Bdng 2.4. Phdn bo mét ché dé an don gian 3 bira

Bira an DPudng Dam M&
Bira sang 4 -6donvi 0—-1donvi 1-2donvi
Bira trua 4 -6 donvi 0—-1donvi 1-2donwvi
Bita toi 4-6donvi |0-1donvi 1-2donvi
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- Nang leong tinh theo don vi thuc pham:

1 don vi duong = 15g = 60 — 70 calo

1 don vi dam = 7g protein = 60 calo

1 don vi mo = 5g = 45 calo

2.3.2.2. Phwong phdp nghién ciru va ddnh gid két qud

- Phuong phap danh gia cac chi tiéu lam sang

+ Céc triéu chiing chi quan: 15 ngay kham 1 1an vao ngay (Do, D1s, Do,

Dus, Dgo, D7, Dgg) du’a trén cac triéu Chlrl'ng chu yéu Vé an, lléﬂg, tléu tién,

cam giac mét moi, ngu, dai tién. Cac triéu ching chua quan dugc danh gia tai
cac thoi diém (Do, Dso, Deo, Deo) theo hinh thirc cham diém theo bang (2.5.)
Bdng 2.5. Pdnh gid két qud diéu tri theo triéu ching cha quan [10], [94]

Triéu Pi¢m danh gii
chirng Tot Kha Trung binh Kém
(0 diém) (1 diém) (2 diém) (3 diém)
Khatnuéc | Khéng  khat, | Khat nhe, udng | Khat vira, udng | Khat lién tuc,
luong  nuéc | vaio dd khat | vin khat, hong | ubng nhiéu van
udng binh | ngay, hong do | khd, Iwgng nudc | khat, hong kho 1o
thuong kho, luong nuéc | ubng ting gap 1,5 | rét, luong nudc
udng ting hon so | lan binh thuong udng ting gap 2
binh thuong lan binh thuong
An nhiéu Binh thuong | 3-4 bat/bita, 4-5 | 4-5 bat/bita, >5| An nhiéu, cam
(< 3 bat/blra, | blta/ngay.  Co6 | bta/ngay. C6 cam | giac doi, thém an
<4 bira/ngdy) |cam giac thém | giac d6i thém an | lién tuc, c6 thé c6
an 13, kho kidmché | con ha duong
huyét
Dai nhiéu Binh  thuong | Mtc do nhe (di | Muc d trung binh | Mac d6 nang (di
(< 6 lan/ ngay, | tiéu tr 6 — 10 | (di tiéu tr 10-15 | tiéu lién  tuc,
lwong  nu6c | lan/ngay, luong | lan/ngay,  lwong | nhiéu hon 15 1an/
titu < 2 |nuéc tiéu tir 2,0 | nuwoc tiéu tir 2,5-3 | ngdy, luong nudc
lit/ngay — 2,5 lit/ngay). lit/ngay tiéu > 3 lit/ngay
Mét moi, va | Khong co Nhe (thinh | Vira (c6 thé chiu | Ning (khong thé
md hoi, ngu thoang co6 cam | dung duogc) chiu néi)
kém, dai giac)
tién tao, té
bi, m& mat.
banh  gia 0 diem 1-4diém 5—8diém 9—-12diém

két qua
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+ Céc triéu chiing thuc thé: duoc danh gia qua can ning, huyét ap

e Xac dinh chi s6 can ning (BMI) theo quy dinh caa WHO (1990):
Can ning (kg): cAn vao budi sang lic d6i bang can y té trudc va sau diéu tri.
Chiéu cao (m): do mdt lan luc bit dau vao vién.
Chi s6 can nang (BMI) dugc tinh bang cong thic:

Can (kg)
BMI =

(Chiéu cao m)?
Panh gia két qua BMI theo tiéu chuan cia cac nuéc ASEAN 2001 [3].
Gﬁy: <18,5; Binh thuong: 18,5 - 22,9; Thira can: > 23 (c6 nguy co: 23 - 24,9,
béo phi do 1: 25 - 29,9, béo phi 46 2: > 30).
e Xac dinh chi s6 vong bung/vong mong (VB/VM):

Po vong byung, vong méng va tinh chi sé vong bung/vong mong: st
dung thudc vai nylon dé do vong bung, vong moéng. Bénh nhan ding thang,
hai chan cach nhau khoang 10cm, trong luong phan bd déu hai chan, the déu,
khi do bénh nhan thd ra nhe tranh co co thang bung. Po vong bung ngang ron,
vong mong ngang qua 2 vi tri mau chuyén xuwong dui. Tinh ty 1& vong
bung/vong méng (VB/VM). Ty I1¢ B/M ¢ nam binh thuong < 0,9; nit < 0,8 [20].

e Danh gia chi tiéu huyét 4p dong mach:

Panh gia huyét ap theo tiéu chuan phan loai ting huyét ap (cho ngudi tir
18 tudi tré 1én): dua vao tiéu chuan cua JNC VI (Six Report of the Joint
National Committee on the Prevention, Detection, Evaluation and Treatment
of High Blood Pressure), cin ctr vao tri SO trung binh cua 2 lan do huyét ap &
tu thé ngdi trong 2 lan kham bang may do huyét ap ké thuy ngan, da kiém

dinh caa giam dinh vién do luong quéc gia.
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Phan d6 tang huyét ap ngudoi truong thanh trén 18 tudi INC VI (11-1997)

Phan loai huyét 4p (HA) | HA tAm thu (mmHg) | HA tim trwong (mmHg)
HA t6i uu <120 Va <80
HA binh thuong 120 - 130 Va 80— 84
HA binh thuong cao 130 - 139 Va/Hoac 85 — 89
Tang HA giai doan | 140 — 159 Va/Hoac 90 - 99
Tang HA giai doan 1l 160 - 179 Va/Hoac 100 — 109
Tang HA giai doan 111 > 180 Va/Hoac> 110

- Phuong phap danh gia cdc chi tiéu can lam sang

+ Céac chi s6 cua té bao mau ngoai vi: dugce xac dinh trén may CD -
1700 cua hiang ABBOTT (Hoa Ky), tai khoa Huyét hoc cta bénh vién da
khoa YHCT Ha Pong bao gdom céc chi s6: s6 luong hong cau (T/L), s6 luong
bach cau (G/L), s6 luong tiéu cau (G/L), huyét sic té (g/L), Hematocrit (%).

+ Cac xét nghiém sinh héa duoc thuc hién trude va sau diéu tri trén
may sinh hoéa tu dong Hitachi — 704 (Nhat Ban), hoa chat cua hing
Boehringer Mannheim (Puc), tai khoa Xét nghiém Bénh vién YHCT Ha
Pong. Cac chi s6 nghién ctu gom: Creatinin, AST, ALT, Cholesterol,
Triglycerid, HDL - Cholesterol, LDL - Cholesterol.

+ Xét nghiém dudng huyét mao mach duoc thuc hién 1 1an/15 ngay,
xét nghiém duong huyét tinh mach vao cac ngay diéu tri Dy, , Do, , Deo, Deg.

Chi tiéu danh gia két qua ha duong huyét [8], [25], [31].

o Tot: duong huyét 4,4 - 6,1 mmol/I
e Chéap nhan dugc: duong huyét 6,2 - 7,0 mmol/I

o Kém: duong huyét > 7,0 mmol/I
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+ XN nudc tiéu: dudng niéu, protein, ceton niéu.

+ Dinh lvgng HbAlc: dugc thuc hién trén may Imx ctia haing ABBOTT,
tai khoa Sinh hoa bénh vién da khoa YHCT Ha Pong, dua trén nguyén 1y gin
ion ai lyc. Binh thuong HbAlc: 3,0 - 6,5%.

Panh gia két qua: theo tiéu chuan cac nugc ASEAN 2002 [4], [89]:

v' Kiém soat rat tét (Optimal control): HbAlc < 6,5%
v' Kiém soat tbt (Fair control): HbAlc 6,5% - 7,5%
v Kiém soat kém (Poor control): HbAlc >7,5%
- Theo dbi cdc triéu chitng khéng mong mudn trén lam sang (Néu c¢6): budn
non, non, dau bung, man ngua...
Bdng 2.6. Tiéu chudn ddnh gid két qud xét nghigm ciia ngwoi bénh DTP
theo ADA — nam 1998 [8]

Chi s Pon vi Tot Chip nhin Kém
Glu?(fgcrg?il mmol/| 4,4-61 =70 >1,0
- 44-8,0 <10,0 >10,0
- Sau an
HbAlc % <6,5 6,5-75 >75
Huyét ap mmHg < 130/80 > 130/80 - < 140/90 > 140/90
BMI kg/m* 18,5-22,9 18,5-22,9 >23
Cholesterol TP mmol/I <45 45-6,0 >6,0
HDL-c mmol/I >1,1 1,1-0,9 <0,9
Triglycerid mmol/I <15 15-<2.2 >22
LDL-c mmol/I <25 25-4,0 >4,0

2.3.2.3. Phwong phdp nghién ciru va ddnh gid két qud chung
- Loai A (t6t):

+BMI: 18,5 <BMI<22,9

+ Huyét ap < 130/80 mmHg

+ Triéu chung chu quan dat 0 diém (bang 2.5)

+ Puong huyét kiém soat tét: 4,4 - 6,1 mmol/l (luc doi); 4,4 - 8,0
mmol/l (sau an), duong niéu am tinh

+ HbA1c kiém soat tdt < 6,5%
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- Loai B (kha):

+BMI: 18,5 <BMI <229

+ 130/80mmHg < huyét ap < 140/90 mmHg

+ Triéu ching chu quan dat 1- 4 diém (bang 2.5)

+ Puong huyét chap nhan: < 7,0 mmol/l (luc d6i); < 10,0 mmol/l (sau
an), duong niéu am tinh

+ HbALc kiém soat kha: 6,5% - 7,5%
- Loai C (loai trung binh):

+ BMI: 18,5 <BMI <229

+ 130/80 mmHg < huyét ap < 140/90 mmHg

+ Triéu chung chu quan dat 5 - 8 diém (bang 2.5)

+ Pudng huyét chap nhan: < 7,0 mmol/I (luc d6i); < 10,0 mmol/l (sau
an), duong niéu am tinh

+ HbA1c kiém soat kém: > 7,5%
- Loai D (kém):

+BMI >23

+ Huyét ap > 140/90 mmHg

+ Triéu chung chu quan dat 9 - 12 diém (bang 2.5)

+ Puong huyét kém: > 7,0 mmol/l (luc d6i); > 10,0 mmol/l (sau an),
duong niéu duong tinh

+ HbALc kiém soat kém: > 7,5%
2.3.3. Xir 1y s6 liéu

- Céac s lidu duoc phan tich xir Iy theo phuwong phap thong ké y sinh
hoc trén may vi tinh dudi sy trg giap caa phan mém SPSS 13.0.

- Cac thuat toan duoc st dung:

+ Tinh trung binh: (X), 6 léch chuan (SD)

+ Tinh ty 1 phan trim (%)

+ So sanh 2 sb trung binh trong cung 16 nghién ctiu giita cac thoi diém
véi nhau bang phuong phap so sanh ting cap.

+ So sanh 2 sb trung binh giita 2 nhém v&i nhau & cliing thdi diém bang
thuat toan Student-T-test va ty ¢ theo thuat toan x°.
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2.3.4. So' b nghién ciu tong quat

v

Cao léng TVGDP X4y dung TCCS, xin
phép HP Dao durc

\ 4

Pong vat thuc nghiém Bénh nhan DTD typ 2
¥ Kham lam sang, > Loai nhirng bénh
v v can lam sang nhan khong du
Nghién NC tac YHHD, YHCT > tiéu chuan
ctru doc dung ha
tinh cap, glucose
doc ’tinh 'rzléu Vf‘l v
trﬁ?fl;lg dlr%l: IC 522 h Bénh nhan DTD typ 2 mic d§ nhe (n=120)
dién lipid mau
- Pic diém 1am sang: c6 thé xuat hién >
cac triéu ching an nhiéu, uéng nhiéu, v
tiéu nhiéu, mét moi. .. Cao léng
- Glucose mau luc d6i, HbAlc “IVGDP” 1«
- Céc chi s6 huyét hoc: HC, BC, Hb, 01 thang/ngay
HCT. x 90 ngay
- Céc chi sb hoa sinh: AST, ALT, ure, R
creatinin, Chlesterol, TC, HDLc, LDLc g
- Cac tac dung khong mong mudn
\ 4 Y

KET QUA NGHIEN CcUU
- Poc tinh cép, ddc tinh ban trwong dién, tic dung ha glucose va lipid mau cia
“TVGDP” trén dong vat thuc nghiém.
- Tac dung diéu tri PTD typ 2 mirc dd nhe va tic dung khong mong mudn caa
“TVGDP” trén lam sang.

So dé 2.2. So' do nghién ciru tong qudt
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2.4. PAO PUC TRONG NGHIEN CcUU

- Thube nghién ctru duoc Hoi déng dao duc So'y té Ha Noi cho phép
thir nghiém trén bénh nhan BDTD typ 2.

- Nghién ctu phai dugc su dong y hop tac ctiia bénh nhan va chi nham
muc dich gop phan khang dinh mot ché pham thuéc YHCT phuc vu cho bénh
nhan DTD typ 2.

- Trong qua trinh nghién ctu néu bénh nhan co su phan wng bat lgi dén
suc khoe thi 1ap tac ngiing thube ngay va duogc diéu tri kip thoi.

- Nhitng bénh nhéan trong dién nghién ctru déu 1a mic d6 nhe nén chi
yéu dugc diéu tri ngoai tr, vi vay dé theo ddi trong qua trinh dung thudc
nghién ctiu tat ca bénh nhan duoc sinh hoat trong nhém nhiing nguoi dai thao
duong. Tai ddy bénh nhan dugc huéng dan tap luyén thé duc phu hop voi
ting Ia tudi, duge huéng dan ché do an udng phu hop, hang ngay duogc st
dung thudc theo dung chi dinh va phat hién kip thoi nhitng phan ung bat loi
khi dung thudc.
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CHUONG 3
KET QUA NGHIEN CUU

3.1. KET QUA NGHIEN CUU PQOC TiNH CAP, BAN TRUONG DIEN, TAC
DUNG HA GLUCOSE VA PIEU CHINH LIPID MAU THEO PUONG
UONG CUA CAO LONG “TVGPP” TREN THUC NGHIEM
3.1.1. Két qua nghién ciru ddc tinh cap (LDso)

Két qua thir doc tinh cap duoc trinh bay & bang 3.1.

Bdang 3.1. Két qud nghién ciru djc tinh cdp cia cao léng TVGPP

) ) Thé tich uéng Li€u uong S0 chugt chet
Lo chugt | n (gam duogc . ) )
(ml/kg) . 24 gioy | 48 giv | 72 gio
ligu/kg)
1 10 Nudrc cat 0 0 0 0
2 10 15 45 0 0 0
3 10 30 90 0 0 0
4 10 45 135 0 0 0
5 10 60 180 0 0 0
6 10 75 225 0 0 0

Nhdn xét: Sau khi udng cao long Thap vi giang dudng phuong ¢ tat ca
cac 16 dung thudc, chudt khong co hién tuong gi dac biét: an udng, van dong
binh thuong, chudt khong bi kho tho, di ngoai phan kho, khong thay xuat hién
chuot chét trong vong 72 gior sau khi udng thude. Khong xuat hién hién tuong
bat thudng nao trong sudt 1 tuan theo ddi. Chudt da udng véi thé tich tdi da 1a
0,25 ml/10 g chudt, 3 1an trong 24 gio. Pay 1a luong thudc tdi da ma chudt 6
thé dung nap duoc, vi khong c6 chudt chét nén chua xac dinh dugc LDs, ctia
cao long Thap vi giang dudng phuong trén chudt nhat trang bang duong udng
theo phwong phap Litchfield - Wilcoxon. Liéu téi da chudt da udng 1a 75 ml
(cao long 3:1)/kg thé trong twong duong 225g duogc lieu/kg thé trong, chuodt
khong thay xuét hién doc tinh cap.
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3.1.2. Két qua nghién ciru ddc tinh ban truong dién
Trong thoi gian thi nghiém, tho ¢ ca 3 16 hoat dong binh thuong, nhanh
nhen, mat sang, 16ng muot, an udng tot, phan kho. Khong thay biéu hién gi
dic biét & ca 3 16 tho trong sudt thoi gian nghién ciu.
3.1.2.1. Két qud nghién ciru trong lwong, cdc chi s6 huyét hoc va héa sinh mdu
Két qua nghién ctu trong luong, cac chi s6 huyét hoc va hoa sinh mau
cua tho trude va sau 4, 8 va 12 tuan uéng cao long “TVGDP” dugc trinh bay
trén cac bang 3.2.- 3.10.

Bdng 3.2. Trong lwong tho trudc va sau thi nghi¢m.

L6 chirng Lo tril L6 tri 2
0, - 0, > 0, ~
Thei gian Trong | % tang | Trong | % tang | Trong | % tang 0
lwong | trong | lwong | trong | luwong | trong
(kg) | lwong | (kg) | lwong | (kg) | luong
Trwéc 2,11 2,16 2,08 > 0.05
uéng thuéc | £0,15 +0,30 +0,21 ’
Sau 4 tuﬁrn 2,67 | 29,29 | 241 12 240 | 1622 | 0.05
uong thuoc | +0,34 +0,29 +0,16 '
p (trude - sau) | < 0,05 <0,05 <0,05
Sau 8tuan | 2,92 2,73 2,69
ubng thuée | 020 | 3832 | L0026 | 2721 | 1016 | 3990 | 7005
p (trudc - sau) | < 0,05 <0,05 <0,05
Sau 12 tuan | 3,00 2,92 2,80
ubng thude | 017 | #2099 | L0027 | 3921 | Lo | 3395 | Z005
p (trude - sau) | < 0,05 < 0,05 < 0,05

Nhén xét: Sau 4 tuan, 8 tudn, 12 tuan udng cao 1ong TVGPP, trong
luong tho & ca 3 16 (16 ching va 2 16 tri) déu ting so véi trude khi nghién ctru
c¢6 ¥ nghia thong ké véi (p < 0,05). Cac 16 tho udng cao 1ong TVGDP ¢ xu
huéng ting trong luong it hon 16 chimg, tuy nhién chwa cé sy khac biét vé murc
do gia tang trong luong tho gitra 16 chiing va céc 16 dung cao long TVGDP, véi
(p >0,05).
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Bdang 3.3. Anh hwéng cia cao léng Thap Vi gidng dwong phwong dén sé

Iwong hong cau, ham lweng huyét sdc té va # 1é hematocrit trong mdu thé

Thai gian S6 lwgng hong cau ( T/I) )
Lo chung Lotril Lo tri2
Trudc udng thude 496+060 | 507+047 | 478+042 | >0,05
Sau 4 tuan uong thuéc | 5,46+0,35 | 528+040 | 5,07+026 | >0,05
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 8 tuan udng thuéc | 5,53+0,64 | 5,64+1,09 | 504+035 | >0,05
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 12 tuan udng thuoc | 5,28 +0,69 | 6,19+1,09 | 525+0,62 | >0,05
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
o S6 lwong huyét sic to (g/dl)
Theot gian p
Lo chung Lotril Lo tri 2
Trudc uong thuoc 10,71+0,72 | 10,02+0,83 | 10,48+ 0,67 | >0,05
Sau 4 tuan udng thuoc | 11,38 +1,28 | 10,44+ 1,47 | 10,95+0,75 | >0,05
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 8 tuan udng thuéc | 11,21+0,65 | 10,81 + 1,05 | 11,03+0,81 | >0,05
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 12 tuan uong thuéc | 11,34+1,01 | 11,14+1,75 | 11,31+1,93 | >0,05
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Hematocrit (%)
Thoi gian L6 chimg Lo tri 1 L6 tri 2 P
Trudc uong thude 31,64+2,40 | 31,38+1,23 | 31,62+1,79 | >0,05
Sau 4 tuan udng thuéc | 32,71 +1,67 | 32,99+2,87 | 30,29+2,79 | >0,05
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 8 tuan udng thuéc | 33,12+2,70 | 32,75+ 1,74 | 32,05+2,09 | >0,05
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 12 tuan udng thuéc | 32,03 +2,19 | 32,70 +£2.19 | 33,15+ 1,65 | >0,05
p (trudce - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05

Nhdn xét: Sau 4 tuan, 8 tuan, 12 tuan uéng cao léng TVGDP lién tuc s6
luong hong cau, ham luong huyét sic td va ty 1& hematocrit trong mau thé &
ca 16 tri 1 va 16 tri 2 déu khong c6 sy khac biét co ¥ nghia thong ké so véi 16

ching va so vai trude khi dung thube véi (p> 0,05).
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Bdng 3.4. Anh hwéng cia cao léng Thap Vi gidng dwong phwong dén sé

Iwong bach cdu va céng thirc bach cau trong mdu thé

Thei didm S6 lwong bach cau (G/I) | D
Lo ching Lotril Lotri 2
frudc. 633+2,18 | 645+1,68 | 627=138 > 0,05
uong thuoc
SaUdtan 593 968 | 7374193 | 6,05+ 1.86 > 0,05
uong thuoc
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
SauBMaN i3y 137 | 6514246 | 642+1,77 > 0,05
uong thuoc
p (trudce - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Saulztuan | ool s | 656146 | 529+1.51 > 0,05
uong thuoc
p (trudce - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Cong thirc bach cau
Thoi didm L6 chung Lotril Lotri 2
Lympho Trung Lympho | Trung | Lympho | Trung
(%) tinh (%) (%) tinh (%) (%) tinh (%)
Truoc 84,00 16,00 83,70 16,30 83,30 16,70
uéng thube +8,12 +8,12 | +587 | +£587 | +£427 | +427
Sau 4 tuan 82,50 17,50 88,30 11,70 81,10 18,90
uéng thude +8,12 +8,12 | £10,45 | +£1045 | £12,27 | 12,27
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 8 tuan 79,33 20,67 83,20 16,80 86,50 13,50
uéng thube +7,02 +7,02 | £895 | £895 | £935 | + 935
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 12 tuan 86,22 13,78 83,50 16,50 86,50 13,50
udng thudc +487 | +4,87 | £871 | +£871 | +458 | +458
p (truéc-sau) | >005 | >005 | >005 | >005 | >005 | >0,05

Nhdn xét: Sau 4 tuan, 8 tuan, 12 tuan uéng cao long TVGDP lién tyc sb

lugng bach cau va cong thirc bach cau trong mau thd ¢ ca 16 tri 1 va 16 tri 2

déu khac biét khong c6 ¥ nghia thdng ké so vé6i 16 ching va so véi trude khi

dung thude véi (p > 0,05).
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Bdng 3.5. Anh hwéng cia cao léng Thap Vi gidng dwong phwong dén sé

lwong tiéu cdu trong mdu thé

. S6 lwong tiéu cau (G/1) p

Thoi diém Lé chimg Lotril Lo tri 2
Tr‘iﬁﬁ gg’”g 330,40 + 173,86 | 292,70 + 110,91 | 367,20 = 62,24 | > 0,05
Sau 4 tuan 319,25+ 80,50 | 276,50+ 71,14 | 302.80+75.20 | >0,05
uong thuoc

p (trudc — sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
SauBtuan | 4,5 00y 100,96 | 203.50+56.94 | 250,50+ 69.67 | >005
uong thuoc

p (trudc — sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Saul2wan | o0 0o 9944 | 2414044866 | 241,40 +48.66 | >005
uong thuoc

p (trudc — sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05

Nhdn xét: Sau 4 tuan, 8 tuan, 12 tuan uéng cao long TVGDP lién tuc, )

lugng ticu cau trong mau tho & ca 16 tri 1 va 16 tri 2 déu khong co6 su khac biét co

¥ nghia théng ké so vai 16 chtmg va so véi trude khi dung thude véi (p>0,05).

Bdng 3.6. Anh hwong cia cao léng Thap Vi gidng dwong phwong dén nong

do albumin trong mdu tho

Thoi diém Albumin (g/dl) P
L6 ching Lotril Lotri2
Jru6e 570+ 040 | 566+ 031 | 583+ 023 | >0,05
uong thuoc
Saudtuan | g er 009 | 5524+ 029 | 569+ 025 | >0.05
uong thuoc
p (truéc — sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sautuan | oo 016 | 594+ 022 | 595+ 020 | >005
uong thuoc
p (trudc — sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
saulzwan | pop .05 | 599+ 055 | 6,05+ 045 | >0,05
uong thuoc
p (truéc — sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05

Nhdn xét: Sau 4 tuan, 8 tuan va 12 tuan udng cao long TVGDP lién tuc,
nong do albumin trong mau thd & ¢a 16 tri 1 va tri 2 déu khong c6 su khac biét ¢6
¥ nghia thong ké so véi 16 chimg va so véi trudc khi udng thude véi (p>0,05).
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Bdng 3.7. Anh hwéng cia cao léng Thap vi gidng dwong phwong dén hoat
do AST va ALT trong mau tho

L oa Hoat d§ AST (UI/I)
Thoi diém —— — — p
Lo chung Lotil Lo tri 2
Trudc uong thuée | 40,09+5,32 | 35,68+ 5,84 | 44,45+ 904 | >0,05
Sau 4 tuan
o e 42,55+421 | 4334+ 564 | 4233+ 474 | >0,05
uong thuoc
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 8 tuan
) 2 39,01 +562 | 37,57+ 7,82 | 4030+ 4,70 | >0,05
uong thuoc
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 12 tuan
. a 37,04+£875 | 41,50+ 5,80 | 38,73+ 7,92 | >0,05
uong thuoc
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
o Hoat dd ALT (UI/
Thoi diém — — — p
Lo ching Lotril Lo tri 2
Trudc uong thuoe | 4591+ 555 | 42,15+ 6,24 | 50,19+ 9,74 | >0,05
Sau 4 tuan
o e 4956+ 6,10 | 5455+ 718 | 5151+ 635 | >005
uong thuoc
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 8 tuan
au e 4549+ 499 | 4497+ 812 | 4575+ 702 | >0,05
uong thuoc
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Sau 12 tuan
) a 4892+ 7,15 | 4652+ 738 | 47,73+ 595 | >005
uong thuoc
p (trudc - sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05

Nhdn xét: Sau 4 tuan, 8 tuan va 12 tuan udng cao long TVGDP lién tuc,
hoat 30 AST, ALT ¢ ca 1o tri 1 va tri 2 khong c6 su khac biét so vai 16 chirng

va so voi truge udng thude (p > 0,05).
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do cholesterol trong mau tho

Thii didm Cholesterol (mmol/l)
Loching | Lowil L6 1ri 2 P
Truocuong | 5654 038 | 247+ 049 | 248+ 050 | 0,05
thuoc

saudtuan o, oo 001 | 214+ 042 | 218+ 024 | >005
uong thuoc

p (trudc — sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
SaUBWAN 56y ) 091 | 218+ 051 | 211+ 040 | >005
uong thuoc

p (truéc — sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Saultan |05, 071 1,09+ 060 | 191+ 053 | >005
uong thuoc

p (trudc — sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05

Nhén xét: Sau 4 tuan, 8 tuan va 12 tuan udng cao long TVGDP lién tuc,
cac xét nghiém nong do cholesterol toan phan trong mau thd & ¢a 16 tri 1 va tri
2 déu khong co su khac biét co y nghia théng ké so voi 16 chimg va so voi
truéc khi ubng thude vai (p>0,05).

Bdng 3.9. Anh huéng cia cao léng Thap Vi gidng dwong phwong dén néng

d¢ bilirubin toan phan trong mdu thé

N Bilirubin toan phan (mmol/l)
Thoi diém L6 chimg Lol L6112 P
Truoc uong 1 15514 028 | 1231+ 031 | 12,19+ 035 > 0,05
thuoc
Sau 4t:]‘f%r; UONG 1 1211+ 041 | 1236+ 033 | 1220+ 037 > 0,05
p (trudc — sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
SauBtuan )00 035 | 1225+ 042 | 1223+ 022 | >005
uong thuoc
p (trudc — sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
Saul2wan 550y 39| 1217+ 034 | 1223+ 040 > 0,05
uong thuoc
p (trudc — sau) > 0,05 > 0,05 > 0,05
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Nhdn xét: Sau 4 tuan, 8 tuan va 12 tuan udng cao long TVGPP lién tuc,
bilirubin toan phén trong mau tho ¢ ca 16 tri 1 va tri 2 déu khong co6 su khac biét
c6 y nghia théng ké so v6i 16 chig va so véi trudc khi udng thude véi (p>0,05).

Bdng 3.10. Anh hwéng ciia cao léng Thap Vi gidng dwong phwong dén

nong dé creatinin trong mdu thé

oz Creatinin (mg/dl)
Thoti diem L6 ChLZ’ng 1o ﬂ"l 1 1o trl 5 p

Trudc uong 1,06+ 0,05 | 1,05+ 0,05 | 1,06+ 0,05 > 0,05

thudc
saudtuan | 9000 005 | 1.05+ 005 | 1,06+ 005 | >0.05
uong thuoc

P > 0,05 > 0,05 > 0,05
(trudc - sau)
SauBwan |, 05 | 105+ 005 | 1.06+ 005 | >0,05
uong thuoc

P > 0,05 > 0,05 > 0,05

(trudc - sau)
Sau 12 tu@?m
uong thuoc

P > 0,05 > 0,05 > 0,05
(trudc - sau)

1,06 £ 0,05 | 1,06+ 0,05 | 1,05+ 0,05 > 0,05

Nhdn xét: Sau 4 tuan, 8 tuan, 12 tuin uéng cao long TVGDP lién tuc, ¢
ca 16 tri 1 va tri 2 ham luong creatinin trong mau tho khong co su thay doi
khac biét so véi 16 chimg va so véi trude khi udng thude voi (p>0,05).
3.1.2.2. Két qud nghién ciru hinh thdi va cdu triic vi thé gan, than cia thé
sau 12 tugn uéng cao léng TVGPP
- Hinh anh dai thé:

Trén tit ca cac tho thuc nghiém (ca 16 chtmg va 2 16 tri), khong quan sat
thay c6 thay doi bénh 1y nao vé mat dai thé cua cac co quan tim, phoi, gan,

lach, tuy, than va hé théng tiéu hod cua tho.



70

- Hinh anh vi thé:
+ Hinh anh vi thé gan thé thuc nghiém:

HINH ANH

a: Hinh thai vi thé gan tho 16 chirng (HE x 400)

HINH ANH

b: Hinh thdi vi thé gan thé 16 chirmg (HE x 400)
Anh 3.1. Hinh dnh vi thé gan thé 16 chirng
Nhén xét: 2/3 s miu bénh phém ¢ cAu tric va té bao gan hoan toan binh
thuong, khong c6 xung huyét, khong viém, khong thoai héa hoai tir (anh

3.1.a). 1/3 s6 mau bénh pham c6 thoai hoa nhe va vira té bao gan (anh 3.1.b).
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HINH ANH

a: Hinh thai vi thé gan thé 16 tri 1 sau 12 tuan uong thuéc (HE x 400)

HINH ANH

b: Hinh thdi vi thé gan thé 16 tri I sau 12 tudn uéng thuéc (HE x 400)

Anh 3.2. Hinh anh vi thé gan thé 16 tri 1.
Nhdn xét: 2/3 s6 mau bénh pham co cdu trac va té bao gan hoan toan
binh thudng, khong c6 xung huyét, khong viém, khong thoai hoa hoai tir (anh
3.2.a). 1/3 s6 mau bénh phém ¢ thoai héa nhe va vira té bao gan, cac cau

tric khéc binh thudng (anh 3.2.b).
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HINH ANH

a: Hinh théi vi thé gan thé 16 tri 2 sau 12 tudn uéng thuéc (HE x 400)

HINH ANH

b: Hinh thdi vi thé gan thé 16 tri 2 sau 12 tuan uéng thuéc (HE x 400)
Anh 3.3. Hinh anh vi thé gan thé 16 tri 2.
Nhén xét: 2/3 sb mau bénh pham cé ciu tric va té bao gan hoan toan
binh thuong, khong c6 xung huyét, khong viém, khong thoai hoa hoai tir (anh
3.3. a). 1/3 s6 mau bénh pham co thoai hoa vira té bao gan nhung cdc ciu

tric khac khong bi bién doi (anh 3.3.b).
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+ Hinh anh vi thé than tho thuc nghiém:

HINH ANH

a: Hinh théi vi thé thin thé 16 chimg (HE x 400)

HINH ANH

b: Hinh thdi vi thé thén thé 16 chitng (HE x 400)
Anh 3.4. Hinh anh vi thé thdn tho lo chung

Nhdn xét: 2/3 mau bénh pham té bao than c6 biéu hién thoai héa nhe
ctia té bao 6ng luon gan (anh 3.4.a). 1/3 miu bénh pham té bao than c6 cau
tric binh thuong. Cac cau than khong co bién doi cia mang day va gian

mach cau than. Cac té bao dng than khong c6 ton thuong (anh 3.4.b)
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HINH ANH

a: Hinh théi vi thé thin thé 16 tri 1 sau 12 tuan uéng thuéc (HE x 400)

HINH ANH

b: Hinh thdi vi thé than thé 16 tri 1 sau 12 tudn uéng thuoc (HE x 400)
Anh 3.5. Hinh dnh vi thé thin thé 16 tri 1.
Nhén xét: 100% mau bénh pham té bao than co biéu hién thoai hoa

nhe cua té bao 6ng luon gan (anh 3.5.a, b).
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HINH ANH

a: Hinh thai vi thé than thé 16 tri 2 sau 12 tudn uéng thuoc (HE x 400)

HINH ANH

b: Hinh thai vi thé than thé 16 tri 2 sau 12 tudn uéng thuéc (HE x 400)
Anh 3.6. Hinh dnh vi thé thdn tho 1o tri 2.

Nhdn xét: 2/3 mau bénh pham té bao than c6 biéu hién thoai hoa nhe
ctia té bao ong luon gan (anh 3.6.a). 1/3 mau bénh pham té bao than c6 biéu
hién xung huyét, cac cau than cd cac mao mach gidn rong long chira day
hdng cau, cudng mao mach nd to 1ap kin khoang Bowman. Cac huyét quan
ctia than gidn rong chira diy hong cau (anh 3.6.b).

Tu nhiing két qua vi thé gan, than cho théy khong co6 su khac biét gitra
nhom chimg va nhom dung thude thir 2 liéu khac nhau. Péu d6 cho thiy
TVGDP khong 1am thay doi hinh thai vi thé gan, than sau khi dung lién tuc 3

thang & 2 liéu twong duong gap 3 lidu dy kién dung trén 1am sang.
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3.1.3. Két qua nghién ciru tic dung ha glucose va lipid mau caa cao léng
TVGDP dwong udng trén thuc nghiém
3.1.3.1. Két qud nghién civu tic dung ha glucose va Lipid mdu ciia cao léng
TVGPP trén chugt nhdt trang PTD typ 2 thuc nghiém

L6 1: Lo ching: ché do NFD + udng nudc cat

L6 2: Ché @6 HFD + udng nudc cat

L6 3: Ché @6 HFD + udng gliclazid liéu 30mg/kg

L6 4: Ché do HFD + uéng TVGDP liéu 38,4g/kg

L6 5: Ché @6 HFD + ubng TVGDP liéu 76,8g/kg
- Khac biét so voi 16 chirng sinh hoc (16 1) *: p <0,05; **: p <0,01; ***: p <0,001
- Khac biét so voi 16 mé hinh (16 2) A: p <0,05; A4: p <0,01; A44: p < 0,001

Bdng 3.11. Anh hwéng ciia cao léng TVGPP Ién trong lwong chugt

L nghién Trong lugng chudt (gam)
ciru Trudc nghién ctiru Sau 12 tuan Sau 20 ng,é y uong
thuoc

Lo 1 20,90 + 0,99 27,80 + 2,44 31,40 + 3,10
L6 2 20,50 + 1,51 35,40 + 4,67 38,70 3,30
L6 3 20,50 + 1,51 28,40 + 4,227 29,10 + 2,132
Lo 4 20,20 + 1,32 34,60 £ 4,22 36,50 + 3,41
L65 20,50 + 1,43 35,30 + 3,37 35,80 + 2,82°

Nhdén xét: Két qua bang 3.11 cho thay trong lugng chudt ting cao & cac
16 an ché do HFD so véi 16 ching sinh hoc, sy khac biét ¢6 ¥ nghia thong ké
v6i (p < 0,001). Trong luong chudt & cac 16 udng gliclazid va thude thtr ¢ xu
huéng giam so vé6i 16 md hinh, dic biét 1a mic giam & 16 udng gliclazid
30mg/kg va TVGD liéu cao 1a c6 ¥ nghia thong ké so vai 16 2 véi (p<0,001
va p <0,05).
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Bdng 3.12. Anh huong cia cao léng TVGDP Ién néng dp glucose mdu chuét

R N Nong dé glucose mau (mmol/L)
Lo nghién ) Sau 20 ngdy udng
cuu Trudce nghién cou Sau 12 tuan f
thuoc
Lo 1 4,77 + 0,68 4,85 + 0,45 4,69 + 0,58
L6 2 4,59 + 0,48 10,85 + 0,627%** 10,68 + 0,81 %*%*
L6 3 4,75 + 0,53 10,78 + 0,64%** 6,30 + 0,48°44
Lo 4 4,71 +0,52 10,51 + 0,71%%* 7,83 +0,51°44
Lo5 4,50 + 0,45 10,73 + 0,83 %** 7,85 +0,65*%

Nhdn xét: Két qua bang 3.12 cho thay tinh trang ting glucose mau rd rét
& cac 10 an ché d6 HFD so véi 16 chimg sinh hoc (p < 0,001). Cao long TVGD &
ca 2 lidu udng lién tuc sau 20 ngay c6 tac dung lam giam ndng do glucose mau
10 rét so vo1 16 mo hinh (p < 0,001). Tac dung ha glucose mau cua cao 1ong
TVGDP tuong dwong véi tac dung ha cia gliclazid liéu 30mg/kg.
Bdng 3.13. Anh huong cia cao léng TVGDP Ién cic chi 56 lipid mdu ciia chugt

Longhien |+ (mgidl) | HDL-C (mg/dl) | TC (mgral LDL-C
ciru (mg/dl)
Lo 1 1,08 + 0,14 0,52 + 0,08 2,32 +0,25 1,58 0,21
L62 1,87 +0,50%** | 0,74+ 0,21%* | 4,12+ 0,63%** | 3,01 +0,73%**
L63 1,32 +0,22%% 0,82 +0,19 3,90 + 0,75 2,81+0,77
Lo 4 1,60 + 0,46 0,82 +0,18 3,55+0,33% 2,41 +0,30%
L6 5 1,26 + 0,374 0,74 + 0,23 3,68 £ 0,44 2,69 + 0,59

Nhdén xét: Két qua bang 3.13 cho thay tinh trang réi loan lipid ¢ 16 2 (16
mo hinh) so véi 16 ching, thé hién & muc tdng cao cua tat ca cac chi sé TG,
HDL-C, TC, LDL-C & 16 2 so vé6i 16 mé hinh, sy khac biét co ¥ nghia thong
ké voi p < 0,05. Mic do réi loan lipid mau (RLLPM) & cac 16 udng gliclazid
va cao long TVGDP c6 xu hudng gidm so véi 16 mo hinh: mare gidm TG co y
nghia thong ké & cac 16 udng gliclazid (16 3) va uéng TVGDP liéu cao (16 5)
(p < 0,01), mirc giam TC va LDL-C c6 y nghia thong ké & 16 uéng TVGDP
lidu thap (16 4) (p < 0,05).
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3.1.3.2. Két qud nghién citu tic dung diéu tri dw phong PTP typ 2 cua
TVGPP trén chuét nht tring thuc nghiém
Bdng 3.14. Anh hwéng cia cao léng TVGPP Ién trong lwong chuét

Trong luwgng chudt (gam)
Lo nghién ciru

Trudc nghién cuu Sau 8 tuan
L6 1: ché do NFD + udng nudc cat 21,61+ 1,14 26,89 + 1,05
L6 2: Ché d6 HFD + udng nudc ct 21,63+ 1,51 29,88 +2,75%*

L6 3: Ché d6 HFD + udng gliclazid licu 30mg/kg 21,25+ 1,78 26,40 + 2,27

L6 4: Ché d6 HFD + uong TVGDP liéu 38,4g/kg 21,42 +2732 25,75 + 5,79%%

L6 5: Ché d6 HED + uéng TVGDP liéu 76,8g/kg 20,29 + 1,63 26,00 £ 4,20

Nhdn xét: Két qua bang 3.14 cho thay trong luong chudt ting cao & 10
mo hinh (16 2) so v6i 16 chtng sinh hoc, su khéac biét co ¥ nghia thong ké voi
(p < 0,01). Trong lwong chudt & cac 16 udbng gliclazid va thudc thir c6 xu
huéng giam so vi 16 mé hinh c6 ¥ nghia thdng ké so vai 16 2 vai (p < 0,01).

Bdng 3.15. Anh hwong ciia cao léng TVGDP Ién néng dé glucose mdu chuét

L nghién ciru Nong d glucose mau (mmol/L)

Trudce nghién cuu Sau § tuan

L6 1: ché d6 NFD + udng nudc cat 5,53£0,56 5,40 £ 0,79
L6 2: Ché do HFD + udng nudc cat 5,49 £ 0,67 10,46 £ 0,58%*%*
L6 3: Ché d6 HED + ubng gliclazid liéu 30mg/kg 527 +0,56 6,30 + 1,03 **
L6 4: Ché do HFD + uéng TVGDP liéu 38,4g/kg 5,28 + 0,49 6,78 + 0,93 222
L6 5: Ché d6 HFD + uéng TVGDP liéu 76,8g/kg 5,10+ 0,43 6,21 + 1,462

- Khac biét so voi l6 chung sinh hoc (16 1) *: p <0,05; **: p <0,01; ***: p < 0,001
- Khac biét so voi 16 mé hinh (16 2) A= p <0,05; A4: p <0,01; 4442 p < 0,001

Nhdén xét: Két qua bang 3.15 cho thay tinh trang ting glucose mau rd rét
¢ 16 mo hinh so véi 16 ching sinh hoc (p < 0,001). Cao 16ng TVGDP & ca 2
liéu udng lién tuc sau 8 tudn c6 tac dung lam giam ndng do glucose mau rd rét
so v&i1 16 mo hinh (p < 0,001). Tac dung ha glucose mau cua cao lé6ng TVGDP

tuong duong véi tac dung ha cua gliclazid lidu 30mg/kg.




79

Bdng 3.16. Anh huong ciia cao léng TVGPP lén cdc chi 56 lipid mdu ciia chugt

Longhien | < mg/dl) | HDL-C (mgrdly | TC (mgrd) LbL-C
ciru (mg/dI)
Lo 1 1,84 + 0,35 1,57 + 0,34 4,41 + 0,26 2,48 £ 0,50
L6 2 2,71 £0,32%%* | 2.09+0,46% | 560=£0,36%** | 297+0,67
L63 1,92+0,18** | 1,66+ 0,30 4,83+0,55* | 2,79+0,50
Lo 4 1,89+ 020 | 1,66+ 0,28" 5,12 +0,45°% 3,08 + 0,50
L6 5 1,90+ 023%* | 1,80+0,26 4,99 +0,42%% | 2,81+0,29

- Khac biét so voi l6 chung sinh hoc (16 1) *: p <0,05; **: p <0,01; ***: p < 0,001
- Khac biét so voi 1o mé hinh (16 2) A= p <0,05; 442 p <0,01; A44: p < 0,001

Nhdn xét: Két qua bang 3.16 cho thiy tinh trang rdi loan lipid ¢ 16 2 (16
mo hinh) so véi 16 chimg, thé hién ¢ muc ting cao cta tat ca cac chi sé6 TG, HDL-
C, TC 616 2 so vé1 16 mo hinh, sy khac biét co ¥ nghia théng ke véi p < 0,001.
Mirc d6 rdi loan lipid mau (RLLPM) & céac 16 udng gliclazid va cao léng
TVGDP duoc cai thién véi mic gidm ro rét néng do TG, TC cua cac 10 uéng
thudc so v6i 16 mé hinh, sy khac biét 13 co y nghia thong ké (p < 0,05).
3.2. KET QUA NGHIEN CUU TAC DUNG PIEU TRI PAI THAO PUONG
TYP 2 CUA CAO LONG TVGDP TREN BENH NHAN
3.2.1. Pic diém bénh nhan nghién ciru

3.2.1.1. Phin bé bénh nhin theo tudi va gioi

Ty 1€ %
O<40
W 40-49
W50-59
@ 60-69
B>70

Biéu dé 3.1. Phén b6 bénh nhén theo tuéi (n = 120)
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Bdng 3.17. Phdn bé tudi bénh nhan theo cdc thé YHCT

Phan thé theo Y hoc co truyén
. Ha tiéu Trung tiéu Thuwong tiéu
Nhom tuoi
(n=38) (n=40) (n=42) p

n % n % n %
<40 1 2,6 1 2,5 1 2,4 p>0,05
40 - 49 4 10,5 11 27,5 7 16,7 p>0,05
50-59 15 39,5 12 30,0 13 31,0 p>0,05
60 — 69 13 34,2 14 35,0 11 26,2 p>0,05
>170 5 13,2 2 5,0 10 23,8 p>0,05
Cong 38 100,0 40 100,0 42 100,0 p>0,05

Nhdn xét: Phan bb bénh nhan DTD typ 2 trong nghién ciru gip ty 1& cao

nhat & Ira tudi tir 50 — 69, gip it nhat & d6 tudi dudi 40. Khac biét giira cac
thé theo YHCT khong c6 y nghia théng ké véi p> 0,05.
Bdng 3.18. Phdn bé bénh nhan theo gigi

BN chung (n=120) Gi6i tinh theo Y hoc ¢6 truyén
Giéi tinh o Ha tiéu Trung tieu | Thuwong tiéu p
n 0
n % n % n %
Nam 26 21,7 10 | 26,3 8 20,0 8 19,0 | >0,05
Nir 94 78,3 28 | 73,7 | 32 | 80,0 34 | 81,0 | >0,05
p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

Nhdn xét: Ty 1& bénh nhan nir cao hon bénh nhan nam c6 ¥ nghia thong

ké trong tong s6 bénh nhan va trong timg thé theo YHCT véi p<0,001, ty 1¢ gidi

tinh gifta cac thé theo YHCT khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké véi p>0,05.
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3.2.1.2. Phdn bé bénh nhén theo nghé nghiép va cdc yéu té nguy co
Bdang 3.19. Phdn bé bénh nhén theo nghé nghiép

BN chung X X A
Nghé nghiép theo Y hoc co truyen
. (n=120)
Nghé nghié
She NEEp Ha tiéu Trung ti€éu | Thugng tiéu P
n %
n % n % n %
Céan bd 65 54,1 19 | 50,0 | 20 | 50,0 | 26 | 61,9 | >0,05
Lao dong tu do 55 459 19 | 50,0 20 50,0 16 38,1 | >0,05
P >0,05 >0,05 >0,05 >0,05

Nhdn xét: Ty 18 bénh nhan c6 nghé nghiép 1a can bd voi bénh nhan 1a
lao dong tu do trong tong sd bénh nhan va trong ting thé theo YHCT khac
biét khong ¢ ¥ nghia thong ké véi p>0,05.

Bdang 3.20. Phdn bé bénh nhan theo yéu té nguy co

BN chung (n=120) | Yéu t6 nguy co theo Y hoc ¢é truyén
Chi sb Ha tiéu Trung tiéu | Thuong p
n % n=238 n=42 tiéu n =40

n % n % n %
An d6 ngot 60 50 19 | 50,0 | 19 | 475 | 22 |52,4| p>0,05
Hut thubc 14 10 8,3 5 | 132 | 3 | 75 | 2 | 48 | p>0,05
Udng rugu 06 0,5 2 5,3 3 | 75| 1|24/ p>0,05
ft van dong 70 58,33 | 23 | 605 | 30 | 71,4 | 17 | 42,5 |p2.3<0,05

Tién st gia dinh | 12 10 0 | 00 | 11 | 275 | 1 | 2,4 | p23<0,01

Nhan xét: Bénh nhan cé thoi quen it van dong & thé tiéu khat trung ti€u
16n hon thé thuong tiéu c6 ¥ nghia théng ké (p,.3< 0,05), Bénh nhén co tién sir
gia dinh thé trung tiéu 16n hon thé thuong tiéu co y nghia thong ké (p,.3< 0,01).
Bénh nhén c6 théi quen in dd ngot, hit thudc 14 va udng rugu khong co su

khac biét gitta cac thé theo YHCT (p > 0,05).
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Bdng 3.21. Chi sé BMI trwéc khi diéu tri

) Chung (n=120) Theo Y hoc c6 truyén
Chi so
Ha tiéu Trung ti€u | Thuong ti€u p
BMI n % n=38 n=42 n =40
n % n % n %
Thiéu can 2 1,67 2 5,3 0 0,0 0 0,0 | p>0,05
Binh thuong 62 51,6 16 | 421 | 22 | 550 | 24 | 57,1 | p>0,05
Thira can 33 27,5 11 | 28,9 9 225 | 13 | 31,0 | p>0,05
Béo phi 23 19,23 9 23,7 9 22,5 5 11,9 | p>0,05

Nhdn xét: Chi s6 BMI trudc khi diéu tri gitra cac thé YHCT khac biét
khong c6 ¥ nghia thong ké (p>0,05).
3.2.2. Két qua diéu tri theo Y hoc hién dai
3.2.2.1. Sw thay doi cdc chi S6 nhén trdc

Bdng 3.22. Thay déi chi sé nhan trdc ¢ cdc thoi diém (n=120)

Cac thoi diém theo déi (X£SD)
Do D30 Deo Doo P

>~

Chis

(Dorzo) >0,05
Tam thu| 128,3+15,6 [122,8+12,8] 129,2+13,1 | 122,712,5 | (Doseo) >0,05
(Dorgo) >0,05
(Dorzo) >0,05
81,0+9,1 79,8+7,2 81,2+6,8 81,0+£8,2 |(Dgse0) >0,05
(Dosgo) >0,05
(Dor3o) >0,05
94,3+10,0 | 93,548,6 | 92,3+10,2 | 92,9+9,6 |(Doseo) >0,05
(Dosgo) >0,05

Huyét ap| Tam
(mmHg) | truong

Trung
binh

(Dorzo) >0,05
Chi s BMI 22,79+2.77 |22,66+2,58 | 22,63+2,49 | 22,59+2,40 | (Doeg) >0,05
(Dorgo) >0,05

Nhdn xét: Chi s6 huyét ap va chi s6 BMI tai cac thoi diém sau diéu tri

c6 giam, nhung khac biét khéng c6 ¥ nghia thong ké (p>0,05).
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3.2.2.2. Sw thay doi cdc triéu chikng co ning
Bdang 3.23. Két qud thay déi cdc trigu chimg lim sang trude va sau diéu tri
(n=120) ddanh gid theo bang 2.5

Do (n = 120) Dgo (n = 120)
Triéu SL, %
, SL,% | SL,% | SL,% | SL,% | SL,% | SL,% | SL, %
chung Binh .
Nhe B Nang Tot Kha B Kém
thuong
) A 18 56 46 0 116 4
Udng nhiéu 0 0
15% 46,6% | 38,3% 0 96,7% 3,3%
. 1A 17 63 40 93 27
bai nhiéu 0 0 0
14,1% | 52,5% | 33,3% 77,5% | 22,5%
NN 59 51 10 119 1
An nhiéu 0 0 0
49,1% | 42,5% | 8,4% 99,2% | 0,8%
e 27 91 2 119 1
M¢t moi 0 0 0
225% | 75,8% | 1,7% 99,2% | 0,8%
o 57 63 118 2
Ngu kém 0 0 0 0
47,5% | 52,5% 98,3% | 1,7%
. 118 2 120
Té bi 0 0 0 0 0
98,3% | 1,7% 100%
A LA 45 74 1 106 14
Ra mo hoi 0 0 0
37,5% | 61,7% | 0,8% 88,3% | 11,7%
e L, 64 56 118 2
Dai tién tao 0 0 0 0
53,3% | 46,7% 98,3% | 1,7%
. e 116 3 1 120
Mo mat 0 0 0 0
96,7% | 2,5% 0,8% 100%
N 113 5 2 120
Pau dau 0 0 0 0
94,2% | 4,2% 1,6% 100%

Nhdn xét: Két qua bang 3.23 cho thdy hau nhu céc triéu ching 1am
sang sau 90 ngdy diéu tri da tro vé binh thuong, 100% dat loai tot va kha,

khong ¢6 loai trung binh va kém.
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3.2.2.3. Sw thay doi cdc chi s6 Cdn ldm sang truwéc va sau diéu tri

Bdng 3.24. Chi sé dwong huyét (mmol/l) va HbAIc (%) tai cdc thoi diém

Chi s6 (X£SD)
(n=120) Do D30 Deo Dgo P
(Dorso) <0,001
Pudng huydt | 8,02£0,73 | 6,80+0,78 | 6,29+0,67 | 6,00+0,66 | (Doso) <0,001
(Dosgo) <0,001
HbAlc | 7,25:0,84 i i 6,230,904 | (Do) <0,001

Nhén xét: O cac thoi diém theo doi duong huyét giam c6 y nghia thong
ké tir ngay 30 sau diéu tri, sau 90 ngay diéu tri duong huyét chung tré vé binh
thuong (Peo.o < 0,001). Sau 90 ngay diéu tri chi s6 HbAlc (%) giam, su thay
d6i c6 ¥ nghia thdng ké (Peg.o < 0,001).

%
100

-80

60

40

20 | m Trwéc didu tri
I Sau diéu tri

glucose

4,4- 6,2- >7mmol
6,Immol 6,9mmol

Biéu db 3.2. Thay doi dwong huyét truée va sau diéu tri (n = 120)
Nhdn xét: Ham luong dudng huyét trude va sau diéu trj thay doi 1o rét:
trude diéu tri ham luong glucose mau tir 4,4 — 6,1 mmol/l 1a 0%, sau diéu tri
tang 1én 70%; ham lwong glucose mau tir 6,2 — 6,9 mmol/l trude diéu tri 1a
0%, thi sau diéu tri ting lén 17%. Nguoc lai ham luong glucosemau > 7

mmol/l trude diéu tri 1a 100%, thi sau diéu tri giam xudng con 12,5%.
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<6,5

6,5-7,5

B Trwéoe diéu tri
B Sau diéu tri

HbA1C

Biéu db 3.3. Pdnh gid chi sé HbAIc truwée va sau diéu tri (n = 120)
Nhdn xét: chi sé6 HbAlc trude va sau diéu tri thay doi rd rét: HbAlc <
6,5% trude diéu tri 1a 10%, sau diéu tri ting 1én 58,3%%; HbAlc tir 6,5 — 7,5%
trude diéu tri 1a 57,5 %, thi sau diéu trj giam xudng 28,3% va twong ty nhu vay
HbAlc > 7,5% trude diéu tri 1a 32,5% thi sau diéu tri giam xuéng 13,3%.

Bdng 3.25. Sw thay doi cdc chi sé lipid mdu truwde va sau diéu tri (n = 120)

; ] 61 X+SD
Chi tiéu riloan lipid | Théi diém 50 (:;’ ne % (X+5D)
Trude diéu tri (Do) 69 57,5 5,98+0,51
Cholesterol ~——
Sau diéu tri (Dgp) 28 21,7 5,50+ 0,29
> 5,2 mmol/l
p <0,001 <0,001
_ _ Trude diéu tri (Do) 76 63,3 2,97+ 1,20
Triglycerid ———
Sau diéu tri (Dgp) 58 48,3 226+ 1,24
>1,7mmol/l
p <0,05 < 0,001
LDL.C Trude diéu tri (Do) 17 14,2 4,51 + 0,46
Sau diéu tri (Dgo) 01 0,8 4,00 + 0,15
>3,9 momol/l
p <0,001 <0,001
HDL-C Trude diéu tri (Do) 27 22,5 0,78 + 0,22
nam < 0,9 mmol/I Sau diéu tri (Dgo) 09 7,5 0,81 +0,15
nir < 1,Immol/l p <0,01 >0,05
Chuvén héa linid Trudc diéu tri (Do) 96 80,0
HYSIL08 SPI Sau didu tri (Deg) 70 58,3
chung
P <0,001
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Nhédn xét: Ty 1& % sb bénh nhan co rdi loan cac chi s lipid mau
(Cholesterol, Triglycerid, LDL-C, HDL-C) va ty 18 % bénh nhan c6 ri loan
lipid chung déu giam sau 90 ngay diéu tri bang cao long TVGDP c¢6 y nghia
théng ké. Ham luong cholesterol, triglycerid, LDL-C mau sau 90 ngay diéu tri
cling giam c6 ¥ nghia thong ké, véi p< 0,001. Ham luong HDL-C trudc va
sau 90 ngay diéu tri thay d6i khong c6 ¥ nghia théng ké (p>0,05).

Bdng 3.26. Sw thay doi cdc chi s6 Huyét hoc trudce va sau diéu tri (n =120)

. ( X+SD)
Chi'so Do D3o Deo Dgo P
A (Dorzo) >0,05
h&f’o iggrzi‘} iy | 612043 | 4,69+0,50 | 4,66£0,51 | 472048 | (Doeo) >0,05
g (Doseo) >0,05
2 (Dorzo) >0,05
Soluong | (711120 | 6785122 | 6932120 | 6,89£137 | (Do) >0.05
bach cau (G/I)
' (Dosgo) >0,05
Ham lugng (Dorso) >0,05
hemoglobin | 140,8+17,5 | 141,6+14,9 | 139,0£14,2 | 143,3£38,7 | (Duseo) >0,05
(/) (Doseo) >0,05
, (Dorzo) >0,05
Her?;t;’c”t 41,06+4,52 | 42,34+3,74 | 42,39+4,10 | 42,5443,83 | (Doseo) >0,05
° (Dosgo) >0,05

Nhdn xét: Cac chi s6 huyét hoc trude va sau diéu tri khac biét khong co
¥ nghia thdng ké vai (p> 0,05).
Bang 3.27. Sw thay doi cdc chi sé Hoa sinh ddinh gid chirc ning gan thgn
trwéce va sau diéu tri (n = 120)

. (XxSD)

Chi so Do Do Deo Dgo P
(Dor30)>0,05
Ure 5,33+1,19 | 5,00£1,18 | 5,19+1,03 | 5,28+1,40 | (Doo)>0,05
(mmol/l) (Dos90)>0,05
- (Dos20)>0,05
Creatinin | 76 84117,44 | 75,56+15,18 | 75,49+15,17 | 74,66+14,61 | (Dose0)>0,05
(umol/l) (Do/90)>0,05
(Dorzo) >0,05
AST (U/l) | 27.3%11,05 | 27,72+8,65 | 28,94+8,42 | 27,47+7,40 | (Doseo) >0,05
(Dosgo) >0,05
(Dors0) >0,05
ALT (U/l) | 2530£11,11 | 24,5249,29 | 26,38+9,65 | 23,88+8,08 | (Dosso) >0,05
(Dosgo) >0,05
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Nhdn xét: Cac chi s6 hoa sinh mau (Ure, Creatinin, AST, ALT) trudc
va sau diéu tri khac biét khong c6 y nghia thong ké vai (p> 0,05).

Bdng 3.28. Két qud xét nghiém nwéc tiéu truéc va sau diéu tri (n = 120)

Chi tiéu n S6 lwgng duong tinh )
DO Dgo

glucose 120 55 5 <0.001

Protein 120 3 0 -

Nhdn xét: S6 lugng bénh nhan c6 glucose niéu (+) sau diéu tri 90 ngay
giam so véi trudce lac diéu tri cé y nghia théng ké véi (p < 0,001).

Bdng 3.29. Két qud chung sau diéu tri 90 ngay (n = 120)

Sau diéu tri

Ket qua SL TL%
Tot 62 51,7
Kha 40 33,3

Trung binh 3 2,5
Kém 15 12,5

Nhdn xét: Két qua chung sau 90 ngay diéu tri bénh nhan Dai thao
duong typ 2 bang thudc Thap vi giang duong phuong cho thay: dat loai tét
51,7%, kha 33,3%, trung binh 2,5%, khong két qua 12,5%.

3.2.3. Két qua diéu tri theo Y hoc cé truyén
3.2.3.1. Sw thay doi cdc chi s6 nhén tric
Bdng 3.30. Chi sé6 BMI & cdc thé bénh theo YHCT tai cdc thoi diém theo doi

] Chi s6 BMI (X£SD)
Nh
om Do D30 Do Dgo P
Ha tiéu (Dorzo) >0,05
N =38 22,98+3,07 | 22,85+2,89 | 22,79+2,85 | 22,72+2,80 | (Doseo) >0,05
(Dorgo) >0,05
ié (Dorzo) >0,05
Trrl]lr;ga,t(l)eu 23,1042,59 | 22,94+2,38 | 22,88+2,28 | 22,80+2.16 | (Doso) >0,05
(Dosgo) >0,05
ié (Dorzo) >0,05
Thuong ti€u | ) 344965 | 22,03+2,45 | 22,2542.36 | 22,27+2.24 (Dosso) >0,05
n=42
(Dosgo) >0,05

Nhdn xét: O cic thoi diém theo ddi, chi s6 BMI & céc thé theo YHCT
c¢6 xu hudng giam, nhung su thay doi khong c6 y nghia thong ké (p>0,05).
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Bdang 3.31. Thay déi huyét dp (mmHQ) & cdc thé bénh theo YHCT tai cdc

thoi diém theo doi

Thoi diém (X+SD)
|'-|uyet Do D30 Deo Doo P
ap (mmHg)

Thuong (Dorso) >0,05
tiéu 131,3+21,5 | 125,1+17,3 | 125,1+12,4 | 125,5+13,8 | (Doss0) >0,05
n=42 (Dorgo) >0,05

Huyét | Trung (Dorso) >0,05
4ptam | tieu | 12814159 | 122,8+13,8 | 123,2+13,0 | 122,9+12,9 | (Dosg) >0,05
thu n =40 (Dorgo) >0,05

Ha tiéu (Do) 0,05
' 136,6+17,0 | 129,6+14,1 | 128,4+10,9 | 131,1+9,8 | (Doso) >0,05
n =38

(Do/go) >0,05

Thuong (Dorso) >0,05
tGéu | 797:9.6 | 77,0498 | 76,6+83 | 77.5:7.8 | (Do) >0,05
n=42 (Dorgo) >0,05

Huyét | Trung (Dorso) >0,05
aptam | tieu | 794:89 | 764:84 | 77191 | 78284 | (Dyes) >0,05
truong | n =40 (Dorgo) >0,05

Ha tia (Dorzo) >0,05
atieu
N =38 81,3+9,2 80,8+7,5 80,2+6,8 82,0£7,2 | (Doseo) >0,05

(Do/go) >0,05

Thuong (Dorso) >0,05

tiéu 96,4+12,8 | 92,6+11,9 91,6+9,3 93,1+9,0 | (Dgseo) >0,05

. n=42 (Dosgo) >0,05
Huyeét

, Trung (Dorso) >0,05

tri?wg tiéu 95,3+11,0 91,549.6 92,0+10,0 92,7+9,6 | (Doseo) >0,05

binh n =40 (Dogo) >0,05

Ha tiéu (Do) 0,05
n':38 99,4+10,8 96,6+9,1 95,8+7,7 97,9+7,8 | (Do) >0,05

(Dosgo) >0,05

Nhdn xét: Chi sb huyét ap tai cac thoi diém & cac thé theo YHCT c6 xu

huéng giam, nhung su thay doi khong co ¥ nghia thong ké (p>0,05).
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3.2.3.2. Sw thay doi cdc triéu chitng co ning
Bdang 3.32. Pdnh gid két qud thay déi cdc trigu chikng co néing truwée va sau
diéu tri ¢ cdc thé bgnh YHCT (theo bdng chédm diém 2.5)

Do (n = 120) Dgo (n = 120)
Thé bénh SL" ® | Lo | SL9 | SL% | SL% | SL.% | SL% | SL %
tilz:g Nhe B Ning Tot Kha B Kém
11 18 13 0 39 03
Thuong icu | 25206 | 42.8% | 31,0% | 0 | 8819% | 119% ° ’
09 19 12 38 02
Trung &y | 5550 | 4750 | 30% | | 95% | 05% | °
05 12 21 30 8
Hatiew | yigo0 | 4006 |381% | - | 79.0% | 210% | °
0 >0,05 | >0,05 | >0,05 | >0,06 | >0,05 | >0,05

Nhdn xét: Diém triéu ching 1am sang sau 90 ngdy diéu tri tré vé 100%
dat loai t6t va kha, khong c6 bénh nhan trung binh va kém, tuy nhién ty 18
bénh nhan tré vé loai tot sau diéu tri ¢ thé ha tiéu thap hon so véi thé trung
tiéu va thuong tiéu, nhung su khac biét khong c6 ¥ nghia théng ké (p>0,05).
3.3.2.3. Sw thay doi cdc chi s6 Cdn ldm sang trwdéc va sau diéu tri

Bdang 3.33. Chi sé duwong huyét (mmol/l) é cdc thé bénh YHCT

XA Chi s6 dwong huyét (X+SD)

Thé benh Do D3 Deo Dgo P
3 (Dorzo) <0,001
Hitl_egg(l) 8,76+0,34 | 7,51+0,63 | 6,83+0,66 | 6,59+0,73 | (Dojeo) <0,001
' (Doso) <0,001
" (Dorzo) <0,001
Tmrr‘]g_tfg @) | 758:0.51 | 6324058 | 5.99:049 | 5.64+044 | (Dyeg) <0,001
' (Doso) <0,001
" (Dorzo) <0,001
Thu(‘?% zgu ) 17772065 | 6.6120.60 | 6.08£0.52 | 5812032 | (Dosso) <0,001
' (Doso) <0,001

D p>0,05 | p>0,05 | p>0,05 | Psyi< 0,001
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Nhén xét: O cac thoi diém theo ddi dudng huyét & cac thé theo YHCT
giam c6 y nghia théng ké ké tir ngay 30 sau diéu tri, sau 90 ngay diéu tri
duong huyét déu tré vé binh thudng (Pego < 0,001). Ham lugng glucose mau
sau 90 ngay diéu tri & cac thé thugng tiéu va trung tiéu giam nhiéu hon thé ha
tiéu (p< 0,001).

Bdng 3.34. Chi sé HbAlc (%) ¢ cdc thé bénh theo YHCT sau 90 ngay diéu tri

, X +SD
Thé bénh n P
DO D90
Ha tiéu 38 8,01+0,73 7.10£0,98 <0,001
Trung tiéu 40 6,83+0,46 5.76£0,57 <0,001
Thuong tiéu 42 6,96+0,76 5.91+0.62 <0,001

Nhdn xét: sau 90 ngay diéu tri chi s6 HbALc (%) gidm & tat ca cac thé
Y hoc ¢ truyén, sy thay doi co ¥ nghia thong ké (pgo.o < 0,001).
Bdng 3.35. Pdanh gid chi sé HoALC trude va sau diéu trj theo thé bénh YHCT

Phin thé bénh theo Y hoc ¢b truyén
Chi s Ha tiéu Trung tiéu Thuong tiéu P
HbAlc (n=38) (n=40) (n=42)

Trugc | Sau | Trudce Sau Trudc Sau
<6,5 0 10 7 32 5 28 P2<0,001
p3<0,001

6,5-75 9 12 29 8 31 14
>7,5 29 16 4 0 6 0 p1<0,01

Nhdn xét: Két qua cho thay chi s6 HbAlc ¢ cac thé sau diéu tri déu
giam so véi trude khi diéu tri su khac biét c6 ¥ nghia thong ké (p<0,01). Két
qua tac dung ha HbAlc cua thubc TVGDP ddi voi thé thuong tiéu va trung
tiéu t6t hon thé ha tiéu su khac biét c6 ¥ nghia thong ké (p<0,001).
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Bdng 3.36. Sw thay doi cdc chi sé Huyét hoc ¢ cdc thé bénh theo YHCT

S6 lwong hong cau (T/I) (X£SD)

Thé bénh P
* Dy Dag Dso Dgo
(Dorso) >0,05
Ha tiéu 4,58+0,46 4,76+0,54 4,69+0,53 4,76+0,55 (Doseo) >0,05
(Do) >0,05
(Dorso) >0,05
Trung tiéu 4,67+0,39 4,62+0,48 4,70+0,48 4,67+0,42 (Doseo) >0,05
(Dosgo) >0,05
(Dorso) >0,05
Thuong tiéu 4,58+0,43 4,61+0,49 4,53+0,52 4,66+0,50 (Do) >0,05
— (Doiso) >0,05
1A S6 lwong bach cau(G/l) (X£SD) P
Theé bénh . 2
‘ Do D3y Dgo Do
(Dorso) >0,05
Ha tiéu 6,78+1,37 6,97+1,26 6,99+1,36 6,97+1,51 (Dorgo) >0,05
(Dosgo) >0,05
(Dorso) >0,05
Trung ti€u 6,55+1,26 6,42+1,16 6,83+1,04 6,68+1,32 (Doso) >0,05
(Dosgo) >0,05
(Dorzo) >0,05
Thuong tiéu 6,81+1,05 6,95+1,20 6,97+1,20 7,02+1,30 (Doso) >0,05
(Dorgo) >0,05
2 A Ham luwong Hb (g/l) (X£SD) P
The bénh .
) Do D3 Dso Do
(Dorso) >0,05
Ha tiéu 138,6+19,2 142,4+16,6 | 135,6£14,1 154,9+38,1 (Doseo) >0,05
(Do) <0,01
(Dorso) >0,05
Trung tiéu 140,0+16,8 | 139,8+15,2 | 138,4+14,8 147,5+23,3 (Do) >0,05
(Dosgo) <0,05
(Dorso) >0,05
Thuong tiéu 143,6+16,6 | 142,7+13,1 142,8+13,1 151,74£50,0 (Do) >0,05
(Dgrg0) >0,05
Z 1A Chi s6 Hematocrit (%) P
Thé bénh
* Do D30 D6O D90
(Dorzo) <0,01
Ha tieu 40,47+522 | 43,46+3,90 | 42,7544,14 | 4539+6,56 (Doeo) <0,05
) (Dorgo) <0,001
(Dorso) >0,05
Trung tiéu 41,33+4,42 | 41,94+3,57 | 42,16+4,00 43,29+4,34 (Dosso) >0,05
(Dosgo) <0,05
(Dorso) >0,05
Thuong tiéu 41,33+3,95 | 41,69+3,61 | 42,28+4,22 42,11£6,06 (Dosso) >0,05

(Dorgo) >0,05

Nhén xét: Cac chi s6 huyét hoc gitra cac thé theo YHCT trudc va sau

diéu tri khac biét khong c6 y nghia thong ké vai (p> 0,05).
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Bdng 3.37. Sw thay doi cdc chi s6 Héa sinh ddnh gid chirc ning gan than ¢
cdc thé bénh YHCT trwde va sau diéu tri (n = 120)

Thé

Gia tri (X=SD)

Chi titu bénh Do D30 Dgo Dy P
(Dor30)>0,05
Ha tiéu 5,20+1,38 5,17+1,38 5,36+1,05 5,26£1,61 | (Doep)>0,05
(Dosg0)>0,05
Ure (Dor20)>0,05
Tr.ung 5,314+0,94 4,86+0,96 5,124+0,88 5,20+0,94 | (Dos)>0,05
(mmol/I) tidu (Doiso)>0,05
(Dor20)>0,05
Thl..rAgng 5,46+1,24 4,99+1,19 5,11+1,15 5,38+1,58 | (Do0)>0,05
ticu (D0/90)>0,05
(Dor30)>0,05
Ha tidu 76,18+16,50 | 75,11+£15,63 | 78,74+15,48 | 76,58+16,61 | (Dyss0)>0,05
(Dosg0)>0,05
Creatinin (Dor30)>0,05
Tr.ung 78,60+19,40 | 75,28+13,41 | 72,98+12,54 | 73,00+12,16 | (Dyss0)>0,05
(“m()l/l) tiéu (D0/90)>0,05
(Dor30)>0,05
Tthqng 75,76+16,57 | 76,24+16,63 | 74,95+16,92 | 74,50+14,97 | (Dyss0)>0,05
tieu (D0/90)>0,05
(Dorzo) >0,05
Ha tiéu 26,58+8,73 | 27,08+7,47 | 29,18+8,34 | 28,50+7,08 | (Do) >0,05
(Daeo) >0,05
(Dorso) >0,05
AST (U/) Tr.lﬂng 29,70+12,21 | 28,40+£8,16 | 29,43+8,39 | 27,60+7,55 | (Dyseo) >0,05
tiéu (Do) >0,05
(Dar3o) >0,05
Th’{‘-’ng 25,67+11,61 | 27,64+10,13 | 28,26+8,69 | 26,41+7,57 | (Dyseo) >0,05
ticu (Dosgo) >0,05
(Dar3o) >0,05
Ha tidu 23,79+8,01 | 23,26+6,10 | 28,55+8,79 | 24,66+8,33 | (Dyseo) >0,05
(Dasgo) >0,05
(Dorso) >0,05
ALT (UNy | Trung  [57,58+13,63 | 26,10+11,39 | 27,28+10,79 | 24,18+8,45 | (Dyeo) 0,05
tieu (Do/go) >0,05
(Doro) >0,05
Thl'er‘ng 24,50+10,75 | 24,1749,46 | 23,55+£7,72 | 22,914+7,56 | (Do) >0,05
ticu (Do/go) >0,05

Nhdn xét: Cac chi s6 hoa sinh mau (Ure, Creatinin, AST, ALT) giita cac thé
theo YHCT trudc va sau diéu tri khac biét khong c6 y nghia thong ké véi (p> 0,05).
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Bdng 3.38. Sw thay doi cdc chi s lipid mdu & cdc thé bgnh YHCT truwéc va
sau diéu tri (n = 120)

Chi tiéu Thé Gia tri (X£SD)

n P
bénh Do D30 Deo Dgo

(Dorzo) <0,05
Hatiéu | 5,45+0,83 | 5,05+0,74 | 4,87+0,57 | 4,78+0,57 | (Do) <0,001
(Dorgo) <0,001

Trung (Dor3o) <0,05
Cholesterol . 5,33+0,93 | 4,92+0,80 | 4,80+0,68 | 4,61£0,59 | (Do) <0,01
(mmol/l) (Dorgo) <0,001

(Dorso) <0,01

T}E‘éing 5,25+0,92 | 4,79+40,79 | 4,68+0,66 | 4,65:0,55 | (Dyeo) <0,01
(Dosgo) <0,001
P > 0,05 >0,05 > 0,05 >0,05

(Dorzo) >0,05
Hatiéu | 2,48+1,35 | 2,32+1,20 | 1,98+0,90 | 1,88+0,81 | (Dgy0) <0,05
(Dorgo) <0,01

Trung (Darzo) >0,05
Triglycerid ey | 242131 | 2,08£1,07 | 1.86+0,69 | 1,69+0.53 | (Do) <0,01
(mmol/l) (Dosgo) <0,001

(Dorzo) >0,05

T}E{eing 2,13+1,17 | 1,80£0,93 | 1,7940,77 | 1,80+1,39 | (Do) 0,05
(Dosgo) >0,05
P > 0,05 >0,05 >0,05 > 0,05

(Dorso) <0,01
Ha tiéu 1,62+0,74 | 2,13+0,95 | 3,08+1,57 | 2,57£1,05 | (Dgso) <0,001
(Dorgo) <0,001

Trung (Dar3o) <0,05
HDL-C ticu 1,75+0,86 | 2,12+0,79 | 2,56+1,14 | 2,27+0,72 | (Do) <0,001
(mmol/l) (Dosgo) <0,001

(Dorso) <0,01

T}E{eing 1,48+0,61 | 1,94+0,84 | 2,28+1,13 | 2,48+1,06 | (Dyso) <0,001
(Dosgo) <0,001
D > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05

(Dorzo) <0,05
Hatiéu | 2,54+1,25 1,95£1,06 | 1,57+1,20 | 1,79+0,89 | (Doseo) <0,01
(Dorgo) <0,01

Trung (Dorso) >0,05
LDL-C tidu 2,32+1,09 | 2,13+1,31 | 1,65+1,04 | 1,66+0,69 | (Do) <0,01
(mmol/l) (Doigo) <0,01

(Dorzo) <0,05
2,52+1,19 | 1,9941,18 | 2,11+1,62 | 1,74£1,05 | (Do) >0,05
(Dorgo) <0,01

Thugng
tiéu

p > 0,05 > 0,05 >0,05 > 0,05
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Nhén xét: Cac chi sd Lipid mau (Cholesterol, LDL-C) giam, sau diéu
tri bat dau tir ngay thir 30 va tiép tuc giam & ngay tht 60, 90, sy khac biét co y
nghia thong ké (p<0,01, dén 0,001). Triglycerid giam va HDL-C ting dau tur
ngay thir 60 cho dén ngay thir 90 khéac biét c6 ¥ nghia théng ké véi (p<0,01,
dén 0,001). Cac chi s6 lipid mau gitta cac thé theo YHCT tai cac thoi diém,
khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké.

Bdng 3.39. Két qud xét nghiém nwéc tiéu é cdc thé bénh YHCT truée va
sau diéu tri (n = 120)

. S6 lwong dwong tinh
Chi tiéu Thé bénh n P
Do Dgo

Ha tiéu 38 34 4 <0,001

Glucose Trung tiéu 40 8 0 -
Thuong tiéu 42 13 1 <0,001

Ha tiéu 38 0 0 -

Protein Trung tiéu 40 0 0 -

Thuong tiéu 42 3 0 -

Nhdn xét: S6 lugng bénh nhan ¢ glucose niéu (+) sau diéu tri 90 ngay

& cac thé theo YHCT giam c6 ¥ nghia thong ké vai (p < 0,001).
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Bdang 3.40. Pdnh gid két qud diéu tri theo thé bgnh YHCT

Thé Bénh Ha tiéu Trung tiéu Thuong tiéu
(n=38) (1) (n=40) (2) (n=42) (3) p
Két qua n % n % n %

, p,<0,001

Tét 6 15,8 30 75,0 26 61,9
p3<0,001

Kha 14 36,8 10 25,0 16 38,1
Trung binh 3 7,9 0 0,0 0 0,0 P,<0,01

Kém 15 39,5 0 0,0 0 0,0

Nhdn xét: Két qua bang 3.42. cho thay hiéu qua diéu tri ¢ thé trung tiéu va
thuong tiéu t6t hon thé ha tiéu, su khac biét co y nghia thong ké vai (p< 0,001).
3.2.4. Tac dung khéng mong mudn trén l1Am sang

Trong qué trinh diéu tri 90 ngay lién tuc, ¢6 2/120 = 1,7% truong hop
bénh nhéan rdi loan tiéu hoa: dai tién phan 1ong nat lac bat dau duoc udng
thudc, nhung triéu ching hét dan sau d6 1 — 2 ngay va bénh nhan van tiép tuc

phéc d6 diéu tri.
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CHUONG 4
BAN LUAN

Pai thao dudng (PTP) 1a mot bénh rbi loan chuyén héa man tinh, bénh
dang c6 xu hudng ngdy cang tang Vai toc 46 dang bao dong, boi trén nén phat
trién khoa hoc ky thuat va kinh té dan dén 16i sdng it van dong, ciing nhu ché
d6 dinh dudng khong phu hop & mot s6 bo phan khong nho dan cu ngay cang
gia tang. Piéu nay phu hop vai thong bao cua Hoi nghi cac nha nghién ctu
dai thao duong chau Au (EASD) t6 chiic ¢ Lisbon — B6 Pao Nha, thang 9
nam 2011, thé gisi hién c6 366 tridéu ngudi mac bénh déi thao duong va dén
nim 2030 c6 thé 1én téi 552 triéu ngudi, vuot xa du bao ctia IDF nim (2003)
la 333 tri€u vao nam 2025 [86].

Viét Nam ciing khong nam ngoai qui dao nay, véi nhitng khao sat vé
dich t& bénh DTD ¢ Viét Nam trong nhitng thanh phé 16n tir ndm 1991-1993
thi ty 1€ bénh nhan BDTD dao dong tur 1,1-2,5% dan sb, hién nay ty I¢ nay da
1én t&i 5,5%. Trong d6 BTD typ 2 1a thé DTD hay gap nhat, chiém tsi 90 -
95% cac thé DTD va thuong gap ¢ ngudi trén 35 tudi, lra tudi dong gop stc
lao dong cho phat trién xa hoi quan trong nhat. Bénh thuong tién trién am
tham trong nhiéu nam, vi vay khi bénh duoc phat hién thi thuong dd muodn va
kém theo nhiéu bién chung nhu: tai bién mach ndo, nhdi mau co tim, bién
ching mat, than kinh ngoai vi, bénh 1y ban chan tham chi phai cat cut. Trong
linh vuc diéu tri cua y hoc hién dai dbi voi bénh DTD, dic biét dbi voi DTD
typ 2 nguoi ta phai két hop voi nhiéu liéu phap diéu trj tir ché d6 an udng,
sinh hoat cho bénh nhan t6i két hop cac phuong phap luyén tap thé luc hang
ngay va dung thude, tiy mirc do bénh va thé trang ngudi bénh nguoi ta c6 thé
chon dung cac loai thudc khac nhau va phdi hop thubc. Tat ca nhing liéu

phéap tri liéu nay da dem lai nhitng hiéu qua I6n cho nguoi bénh trén phuong
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dién dam bao chat lwgng cudc sdng va han ché nhiing bién ching. Bén canh
d6, cac nude phuong Pong véi mot kho tang thude YHCT phong pha va voi
mot bé day kinh nghiém thuc tién tri liéu trén 1am sang vé chimg Tiéu khat,
mot chiang bénh ¢6 nhitng nét twong dong biéu hién trén 14m sang nhu bénh
DTD, da dugc cac nha y hoc duong dai nghién clru sang loc dé xay dung
nhitng ché pham thuéc YHCT, c6 thé tham gia diéu tri bénh PTD typ 2 &
mtc d6 nhe trén co s& két hop véi luyén tap thé luc va thuc hién ché @6 an
uéng, sinh hoat danh cho nguoi bénh BDTD. Diéu nay mo ra mot hy vong co
thé dong gop nhu mot phuong phap tri liéu hd trg ddi véi bénh DTD typ 2 ¢
muc do trung binh. T4t ca nham mét muc dich nang cao hi¢u qua diéu tri

bénh DTD typ 2, trén co sd két hop YHHD véi YHCT.

Két hop cac bién phap luyén tap, diéu chinh ché d6 an ubng sinh hoat
vé6i dung thube 1 nguyén tic diéu tri DTD typ 2 hién nay. Két hop Y hoc hién
dai (YHHD) véi Y hoc ¢6 truyén (YHCT) trong diéu tri PTP noi chung va
DTP typ 2 noi riéng dang dwoc nhidu nha khoa hoc trén thé gigi quan tam.
Véi hy vong bd sung mot bai thuée YHCT vao diéu tri BTD typ 2 muc do
nhe va gop phan 1am sang t6 1y luan cua Y hoc ¢b truyén trong diéu tri ching
tiéu khat, dé tai tién hanh nghién ctru doc tinh cap, doc tinh ban truong dién,
tac dung ha duong huyét trén thuc nghiém va hiéu qua diéu tri bénh nhan
PTP typ 2 cua bai thudc Thap vi giang dudng phuong. Két qua nghién ctu
cta dé tai ludn an 13 dong goép mai vé co sd khoa hoc cho viéc tng dung bai
thudc Thap vi giang dudng phuong trong diéu tri bénh nhan dai thao duong
typ 2 mirc do nhe. Két qua nghién ctru con 1a dong gop thiét thuc vé viéc két
hop YHHD va YHCT trong nghién ciru va diéu tri bénh DTD typ 2 néi riéng
va gop phan timg buéc hién dai héa YHCT néi chung.
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4.1. CO SO LY LUAN CHON CHAT LIEU NGHIEN CUU

Y hoc co truyén khong c6 bénh danh dai thao duong, nhung nhiing
biéu hién cua bénh 1y nay thudc chung “tiéu khat”. Ban chit cua ching tiéu
khat 1a Aam hu - tdo nhiét, anh huong truc tiép t6i cac tang phu 1a phé, ty, vi,
than [80], [96]. [97]. Phap diéu tri thuong dung la: thanh nhuan phé nhiét —
dudng am thanh vi — tu bd than 4m — sinh tan chi khat [80].

Bénh 1y chiing tiéu khét rat phuc tap nén trong diéu tri thuong gia giam
cho phu hop véi chimg va goi 1a: “bién chuing luan tri” hodc “dbi phap 1ap
phuong” [95].

Dua trén co s bién chang luan tri ching tiéu khat bai thudc “Thap vi
giang dudng phuong” duoc xay dung gom 10 vi thude cé tac dung tu am,
sinh tan, chi khat. Bai thudc st dung cc thudc bd am, sinh tan thanh nhiét chi
khat (sa sdm, hoai son, ky tir, thuc dia, thién hoa phan) phdi hop khiém thyc,
ich tri nhan c6 tac dung 6n 4m than dwong, gitip than ¢ tinh, thu liém chi sap
ma diéu hoa duoc luong nudc trong co thé. Str dung dan sim ta thuc nhiét cua
tam hoa, hoat huyét hoa 1, tiéu viém cung véi tri mau ha thuy ich khi, tho
phuc linh tham thap loi niéu cang lam ting tac dung tw 4m thanh nhiét va diéu
hoa tan dich cua toan bai thudc.

Bai thudc thap vi giang dudng phuong da duoc ung dung diéu tri cho
bénh nhan dai thdo duong typ 2 tai bénh vién YHCT Ha Pong budc dau da
thu duoc két qua hét suc kha quan: thudc co tac dung ha glucose mau, cai
thién mot s triéu chung 1am sang nhu an nhiéu, udng nhiéu, dai nhiéu, giam
ra md hoi, chéng tao bén va giam mét moi. Trén co sé 1y luan caa YHCT dé
xdy dung bai thudc ung dung trén 1am sang, dya vao cd sé khoa hoc YHHD
dé danh gia budc dau tac dung cua bai thude da cho thay co su twong dong ca

trong 1y luan va thuc tién cuia YHCT vé ching tiéu khat voi BPTD ciia YHHD.
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Két qua nghién ctru Y, duoc hoc hién dai ciing dd chtrng minh nhing vi

thudc trong bai thudc TVGDP déu chita cac thanh phan c¢6 tac dung ha dudng

huyét dugc thé hién ¢ bang 4.1. Tuy nhién ddy moi 1a két qua nghién cau

riéng biét ting vi thudc trong bai thudc, nhung viéc két hop cac vi thudc

thanh mot bai thudc thi tic dung cta né chua chac 1a tic dung cong hudng cua

cac vi thudc. Vi vay bai thudc Thap vi giang duong phuwong lam vat liéu

nghién ctru cua dé tai ludn an 13 hét stc can thiét, c6 co so khoa hoc va c6 tinh

kha thi cao. Bé co can cir khoa hoc khang dinh tac dung ciia bai thudc Thap vi

giang duong phuong, thi cac vi thue duoc bao ché dang thudc phién dat tiéu

chuan duoc dién VN IV va bai thude duoc sic, dong tai dat tiéu chuan co s

lam vat liéu nghién ctu.

Bdng 4.1. Cdc Vi thuéc cé tic dung ha dwong huyét trong TVGDP

Thanh phan c6 tic dung ha duong

TT Tén dwoc liu P
T huyét
1 |Sasam (Radix Glehniae) Saponin (Triterpenoid) [54]
5 Hoai son (Radix Dioscoreae Allantoin, chlolin, saponin [12], [54],
Popositae) [81]
3 Thuc dia (Radix Rehmanniae|Catapol, phytosterol
glutinosae praeparata)
4 |Ky tu (Fructus lycii) Polysaccharid, betain
c ban sdm (Radix Salviae | Cryptotanshinone, acid polphenoic[57]
multiorrhizae)
6 |Thién hoa phan (Radix trichosantes) | Trichosan [81]
. fch tri nhan (Fructus Alpiniae|Terpen, sesquiterpene [12], [54], [81]
oxyphyllae)
Khiém thuc (Semen Euryales) Chira 3 sesquineolignan m&i ¢6 tén 1a
euryalins A (Cs;Hs040), euryalins B
8 (C3oH360g), euryalins C (CsoHyo012) €6
tac dung chong oxy hoa va tac dung dicu
tri bénh suy than do DTD [64], [81]
9 Tri mau (Rhizoma Anemarrhenae) |Saponin, Polysaccharid, mangiferin
[54], [81] [12]
10 Thé phuc linh (Rhizoma Smilacis|Saponin, flavonoid, nuciferin [54],

glabrae)
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4.2. PHUONG PHAP NGHIEN CUU VA KET QUA NGHIEN CUU PAT
PUQC CUA PE TAI LUAN AN

Trong nghién ctu khoa hoc, viéc xay dung quy trinh nghién ctru va
chon phuong phap nghién ctru dong vai trd quyét dinh thanh bai cia cong
trinh nghién ctu. Do viy, dé thuc hién dé tai luan an “Nghién ctu tinh an
toan, tic dung ha duong huyét trén thuc nghiém va dai thao dudng typ 2 muc
d6 nhe caa cao 16ng thap vi giang dudng phuong” da duogc thiét ké theo so dd
nghién ctiu tong quat (so d6 2.2.). Thude duoc nghién ciru doc tinh cap, doc
tinh ban truong dién, nghién ctu tac dung ha duong huyét va diéu chinh réi
loan lipid mau trén dong vat thuc nghiém. Két qua nghién cau caa thudc trén
dong vat thuc nghiém da bao cdo va duoc Hoi dong dao duc cua so Y té Ha
Noi cho phép diéu tri trén bénh nhan DTD typ 2 tinh nguyén. Thudc tiép tuc
dugc danh gia tac dung diéu tri trén bénh nhan DTD typ 2 muc do nhe thong
qua cic triéu chimg 1am sang va mot sé chi s6 can 1am sang. Tac dung diéu tri
dai thao duong typ 2 trén bénh nhan vira duoc danh gia duwa trén tiéu chuan
cia YHHD vura duya trén tiéu chuan cia YHCT. Quy trinh nghién ctru diing
quy dinh hién hanh cua B y té Viét Nam vé nghién cau thudc y hoc ¢b
truyén. Mo hinh nghién ciru ting budc khang dinh doc tinh, tic dung cua
TVGDP trén dong vat DTD typ 2 thuc nghiém, sau d6 1a tac dung diéu tri cua
thuéc TVGPP trén bénh nhan DTD typ 2. Két qua nghién ciru c6 thé khang
dinh hay phu dinh viéc tng dung TVGDP trong diéu tri DTP typ 2 ciing nhu
g6p phan 1am sang to 1y luan caa YHCT vé chung tiéu khat.
4.2.1. Nghién ciru ddc tinh cap

Thap vi giang duong phuong 13 bai thuéc YHCT duoc xay dung dé
diéu tri ching tiéu khat trén co s& bién chuang luan tri va duoc bao ché theo
quy trinh hién dai. Do vay, dé ung dung bai thudc trén 1am sang, xac dinh doc

tinh cap ciia bai thudc TVGDP 1a thir nghiém bét budc trong quy trinh nghién
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ctru. Xac dinh doc tinh cdp cua “TVGDP” dugc thuc hién trén chudt nhét
trang theo dudng udng bang phuong phap Litchfield- Wilcoxon theo quy dinh
cua Bo Y té [7] va WHO [87]. Két qua nghién ctu cho thay chua xac dinh
duoc lidu doc cip LDs, cua bai thudc Thap vi giang dudng phuong trén chudt
nhét tring bang duong udng theo phuong phap Litchfield - Wilcoxon. Liéu toi
da chudt dd udng va c6 thé dung nap duoc 1a 75 ml/kg thé trong chudt cao
long 3:1 twong duong 225 g dugc liéu/kg thé trong, cao gap 6 lan liéu co tac
dung ha glucose mau chudt va cao gip 58 lan dy Kién trén 1am sang (bang 3.1).
Két qua nay phu hop voi thanh phan ciu tao cua bai thubc (bang 2.1), cac vi
thudc trong bai thude da duoc cong bd trong y van khong doc va trong thuc
hanh YHCT céc vi thudc nay van thudng xuyén duoc ké don phdi ngii voi
nhau theo bién chang luan tri dé diéu tri ma khong gay doc cho nguoi bénh. T
két qua nghién ciru cho thay bai thuéc TVGDP ¢6 pham vi an toan rong.

4.2.2. Nghién ciru dc tinh ban truong dién

Tién trién caa bénh dai thdo dudng typ 2 ¢o tinh chat man tinh, thudc
TVGDP diéu tri bénh 1y nay ciing phai dung dai ngay, do d6 khi nghién ctu
doc tinh ban truong dién “TVGDP” duoc tién hanh véi thoi gian 12 tuan trén
tho thuc nghiém ¢ 2 liéu thude nghién cau:

- L6 nghién ctu 1: udng cao long TVGDP lidu 11,52 g/kg/ngay x 12 tuan
(liéu c6 tac dung twong dwong liéu diing trén nguwoi, tinh theo hé s6 3).

- Lo nghién ciu 2: ubng cao long TVGPP liéu 34,56 g/kg/ngay x 12 tuan
(9dp 3 lan 16 nghién ciru 1).

Két qua nghién ctru duoc so sanh véi 16 dbi chung sinh hoc (udng nuéce
cat 8,0 ml/kg/ngay x 12 tuan) vé cac chi so: mirc tiéu thu thire an, kha ning hoat
dong, tinh trang phén, 16ng cua tho; su bién ddi trong luong co thé, cac chi sd
huyét hoc, céc chi s6 hoa sinh mau danh gia chirc nang va hinh thai vi thé gan,

than cua tho.
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4.2.2.1. Tinh trang chung va sw thay doi thé trong cia thé

Tinh trang chung va sy thay d6i thé trong phan anh bo mit chung cia
co thé va 13 nhitng chi s6 bat budc phai duoc danh gia trong nghién ctru doc
tinh ban trudong dién [88]. K&t qua nghién ctru sau 4 tuan, 8 tuan, 12 tuan
ubng thudc cho thdy TVGPP khong anh hudng dén tinh trang chung cta tho,
trong luong thd & ca 3 16 (16 chimg va 2 16 tri) déu ting so véi trude khi
nghién ctru, sy khac biét co ¥ nghia théng ké (p<0,05). Cac 16 tho udng Thap
vi giang duong phuong c6 xu hudng tang trong luong it hon 16 ching, tuy
nhién chua c6 su khac biét vé muc do gia ting trong luong tho gitta 16 chimg
va céc 16 dung thudc (p>0,05) (bang 3.2).

Sé di c6 su thay doi trong luong & mirc d6 vira phai vi thé dung trong
nghién ctru 1a tho da trudng thanh, trén 3 thang tudi, dat trong lugng 6n dinh
tir 2 - 2,5kg. Do vay tho duoc tiép tuc nudi thém trong vong 12 tuan thi cin
nang duy tri & mirc do nhu két qua bang 3.2. 12 hoan toan phu hop Vi sinh 1y
phat trién. Nhu vay, véi két qua nghién ctiu cho thay “TVGBP” khong anh
huong dén tinh trang chung va trong luong cua tho ¢ giai doan trudng thanh.
4.2.2.2. Anh hwéng ciia thuée TVGPP dén hé thong tao mdu

Mau 1a mét té chuc rat quan trong, cac thanh phén Cua mau lién quan
mat thiét véi moi bo phan, co quan trong co thé. Vé mat bénh 1y, mau chiu
anh huong cua tat ca cac t6 chirc, nhung dong thoi ciing bi anh huong va phan
anh tinh trang riéng ctia co quan tao mau [16]. Néu thubc c6 anh huéng dén
co quan tao mau thi trugc hét cac thanh phan cua mau sé bi thay d6i. Vi
vy, cac xét nghiém vé sé lugng hong cau, sé luong bach cau, cong thirc
bach cau, s lugng tiéu cau caa tho thi nghiém duoc xac dinh. Huyét sic t6
trong hong cau cé nhiém vu tiép nhan oxy khi qua phoi va nhuong lai luong
oxy do cho céc té bao khi qua cac mao mach. Pinh lugng huyét sic t6 cho

biét r6 chic ning cua hong cau. Hematocrit 13 ty 18 % giita khdi hong cau va
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mau toan phan. Néu thudc 1am thay doi sb luong hdng cau hodc 1am mat nude
hay & nudc trong té bao mau thi chi s6 nay sé thay d6i [16]. S6 luong huyét
sac t6, hematocrit cta tho & ca hai 16 tri va 16 chimg déu trong gidi han binh
thuong, thay ddi khéng co ¥ nghia so véi trude khi dung thudc va so voi
ching ¢ tat ca cac thoi diém xét nghiém (p>0,05). Céac két qua nghién cau
cho thdy cao long TVGDP & ca 2 16 tri chua anh huong ti s6 lugng, chat
luong cac té bao mau tai cac thoi diém sau 4 tuan, 8 tuan va 12 tuan udng
thude lién tuc (Su khac biét giita 16 tri o véi 16 chimg khong co ¥ nghia théng
ké vai (p>0,05), (bang 3.3, 3.4, 3.5).
4.2.2.3. Anh hwong ciia TVGPP dén chike ning gan

Pé danh gia mirc do ton thuong té bao gan, cac enzym c6 ngudn goc tai
gan c6 trong huyét thanh duoc dinh lugng. Su ting nong do cic enzym nay
thuong gan lién véi doc tinh cua thubc do su hiy hoai té bao gan. Khi t6n
thuong huy hoai té bao gan, tham chi chi can thay doi tinh thAm ciia mang té
bao gan, hoat d6 enzym ALT d3 ting cao. Khac voi enzym ALT, da s6 enzym
AST khu tri trong ty thé, chi 1/3 enzym AST khu trai ¢ bao tuong ciia té bao.
Khi ton thuong té bao gan & mic d6 dudi té bao, hoat do enzym AST trong ty
thé duoc giai phong ra ngoai. Vi vdy, trong viém gan noéi chung hoat d6 enzym
ALT ludn ting cao hon enzym AST [43]. Két qua cho thay sau 30, 60 va 90
ngay ubng TVGDP liéu 11,52 g/kg/ngay (liu twong duong ding cho ngudi)
cling nhu uéng vai lidu 34,56 g/kg/ngay (lieu gap 3 lan dung cho ngudi) hoat
d6 cac enzym ALT va AST bién doi khong dang ké van nam trong pham vi
binh thudng va khong co sy khac biét vai 16 ddi chung (p>0,05) (bang 3.7.).

Chuyén hoa chét 1a mét trong nhitng chtrc niang quan trong cia gan.
Gan c6 mot hé théng cac enzym chuyén hoa rat phong phu cho qué trinh tong
hop va thoai hoa protid, lipid. Tai gan, cac acid amin di duoc tong hop thanh

albumin, mot sé globulin, mot sb yéu t6 dong mau. Pinh lwong albumin trong
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mau s& danh gia dugc mot phan chirc ning chuyén hoa protein ctia gan. Ngoai
chuyén hoa protein, gan con c6 chitc nang chuyén hoa lipid. Cholesterol 1a
mot thanh phan cia mat, dugc gan tong hop, ester hoa va thai ra ngoai. Vi vy,
c6 thé dung xét nghiém dinh luong cholesterol dé danh gia chirc ning chuyén
hoa lipid ctia gan. Trong nghién ctu, két qua (bang 3.6 va 3.8) ham luong
albumin va cholesterol trong méau cta tho & hai 16 tri khong thay d6i sau 4
tuan, 8 tuan va 12 tuan dung thudc so véi trude dung thudc va so vai thd
nhoém chung (p>0,05). Két qua nghién ctru di ching t6 kha ning chuyén hoa
protein va lipid ciia gan khong bi anh hudong khi ubng cao long Thap vi giang
duong phuong.

Mot chirc nang quan trong cia gan phai ké dén la chtc ning chuyén
héa Hb thanh bilirubin, chuyén hoéa bilirubin va tiet mat. Gan tao ra mat, bai
tiét mat vao ta trang, tham gia vao qua trinh tiéu hoa. Xét nghiém bilirubin
trong mau dé tham do chirc ning bai tiét va chuyén hoa mat cua gan thudng
dugc ap dung va d& thuc hién. Chi sb nay khong thay ddi ¢ tat ca cac thoi
diém xét nghiém véi (p>0,05) (két qua bang 3.9), diéu nay cho thay cao long
Thap vi giang dudng phuong khéng anh hudng dén chiic ning bai tiét va
chuyén hoa mat cua gan.

Két qua nghién ctu hinh thai dai thé gan tho sau udéng TVGDP liéu
11,52 g/kg/ ngay (liu twong duong liéu dung cho ngudi) va liéu 34,56
g/kg/ngay (lidu gap 3 lan dung cho nguoi) trong 90 ngdy ciing cho thay kich
thude, mau sac, mat do nhu mo hoan toan binh thuong, khong khac biét so
Vé6i 16 chtmg. Nghién ctu ciu trac vi thé thiy cac bé gan, té bao khong hoai tir,
cac xoang mach khong gidn, khong xung huyét (anh 3.1, 3.2, 3.3). Két qua dai
thé va vi thé cho thay tuong ung voi két qua nghién ctu vé hoat do AST va
ALT trong huyét thanh.
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Tir cac két qua nghién ciu vé hoat dd enzym AST, ALT, ham luong
albumin, bilirubin toan phan cholesterol va mé bénh hoc chang té rang
TVGDP liéu 11,52 va 34,56g/kg udng lién tuc trong 90 ngay chua co biéu
hién gay doc trén gan cua tho.
4.2.2.4. Anh hwong ciia TVGPP dén chirc ning than

Than 1a co quan bai tiét ctia co thé rat dé bj ton thuong bdi cac chit doc
noi sinh va ngoai sinh. Vi vay, khi dua thude vao co thé, thudc co thé gay doc,
lam ton thuong than, anh huong dén chic niang than. Panh gia chirc nang than
sau khi dung thubc, thuong ding xét nghiém dinh lugng creatinin mau.
Creatinin la thanh phén dam trong mau on dinh nhét, hau nhu khong phu
thudc vao ché do an hodc nhiing thay dbi sinh Iy ma chi phy thudc vao kha
nang dao thai cua than. Khi cu than bi ton thuong, néng do creatinin mau
tang sém hon ure. Creatinin mau 1a chi ti€u tin cdy va quan trong hon ure
mau, nén hién nay dung dé danh gia va theo ddi chirc ning than [43]. Trong
nghién ctru (bang 3.10) creatinin trong mau tho tai tit ca cac thoi diém thay

d6i khong c6 y nghia théng ké véi (p>0,05).

Két qua nghién ctru hinh thai dai thé than thé sau uéng TVGPP véi liéu
11,52 g/kg/ ngay (liéu tuong duong lidu dung cho ngudi) va liéu 34,56
g/kg/ngay (liéu gap 3 lan dung cho nguoi) trong 90 ngay cho thay kich thudc,
mau sic, mat d6 nhu mo hoan toan binh thuong, khong khac biét so véi 16
ching. Nghién ctu cdu tric vi thé thay cau than khong xo hoa, khoang
Bowman khong phu né, khong c6 hong cau (Anh 3.4, 3.5, 3.6). Diéu nay
ching to rang TVGDP véi lidu 11,52 va 34,56g/kg udng lién tuc trong 90
ngay khong anh hudng dén chirc nang than caa tho.

Nghién cieu doc tinh ban truwong dién cua cao long Thdp Vi gidng
dwong phwong dd cho két qua phii hop Véi thanh phan cdu tao bai thuoc
(bang 2.1) déu la nhitng Vi thuéc Y hoc cé truyén it déc va dwoc sir dung
thwong xuyén trong nhiéu don thuéc, vi viay TVGDP c¢6 thé sir dung dai ngay
phit hop dé cé thé diéu tri bénh PTD typ 2 mize dé nhe.
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4.2.3. Nghién ciru tac dung ha glucose va diéu chinh lipid mau cia Thap
vi giang dwong phwong trén thuc nghiém

Pai thao dudng typ 2 1a mot nhém cac bénh chuyén héa ¢ dic diém 1a
ting glucose mau, tinh trang réi loan lipid mau vira 1a nguyén nhan vira 1a hau
qua cta bénh 1y nay. Dé tim kiém mat vi thudc, mot bai thube co tac dung diéu
tri dai thdo duong typ 2, viéc xdy dung mé hinh thuc nghiém dong vai tro hét
sic quan trong. Cac mo hinh thuc nghiém duoc xay dung nham giai quyét
nhitng van dé&: Thudc c6 tac dung ha glucose mau, diéu chinh réi loan lipid
mau trén dong vat gay DTD typ 2 ¢6 rdi loan lipid khéng? Thude ¢o tac dung
6n dinh duong huyét va lipid mau trén dong vat co6 nguy co cao dai thao
duong typ 2 khong? Cac két qua nghién ctu tra 10i cac cau hoi trén sé 12 co s
khoa hoc cho viéc tiép tuc nghién ciru tac dung cua bai thude trén 14m sang va
ring dung rong réi bai thudc trong cong dong.
4.2.3.1. Danh gia tac dung ha glucose va lipid mau trén chuét ddai thdao
dwong typ 2

Dai thao duong typ 2 1a sy thiéu insulin trong d6i trong d6 co 2 dic
tinh quan trong 1a khang insulin (chu yéu lién quan dén béo phi) ¢ té bao dich
hoac giam bai tiét insulin hoic ca hai. Thuong hién tuong khang insulin xuat
hién trude sau d6 1a rdi loan bai tiét insulin. Tinh trang khang insulin c6 thé
do ché d6 an giau chat béo, giau dudng, do béo phi hoic do di truyén. Mot ty
I& dang ké bénh nhan DT typ 2 c6 su tich lily qua mirc cac chat béo trong co
thé dic biét & vung bung [65], [76], [79]. Do d6 md hinh giy béo phi kém
theo ting glucose huyét co lién quan chit ché véi co ché bénh sinh DTD typ 2
khang insulin & phan 16n bénh nhan DTD typ 2. M6 hinh duoc sir dung nhiéu
nhét trong cac nghién ctu 1a gy DTD thé béo phi bang ché do an giau chat
béo & loai gam nham [55], [84].
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Co ché gay PTD typ 2 bang ché d6 in gidu chét béo & loai gam nham
truong thanh la:

- Tang chat béo trong ché d6 dn dan dén giam hoat tinh ctia cic enzym
tuy, suy giam chirc ning tuy va giam kha ning tiét insulin.

- Tang tich liiy m& & gan din dén lam ting tinh khang insulin & gan va
tang san xuat glucose & gan, ting tich lily m& ¢ phu tang.

- Tang san té bao m& dan dén ting ndng do acid béo tir do trong huyét tuong.

- Lang dong cac acid béo & gan, co van do d6 cang ting tinh khing
insulin & cac mo nay.

- Gay giam dung nap glucose & co van.

- Tang san xuat glucose & gan.

- Giam bai tiét insulin.

Két qua 1a giam tac dung caa insulin hay hién tuong khang insulin toan
bo co thé.

Viéc sir dung ché d6 an giau chit béo dé gay béo phi duoc ap dung mot
cach rong rdi. Chudt gdy béo phi bang phuong phap nay c6 rat nhiéu dic diém
giong vai béo phi ¢ nguoi nhu ting leptin ngoai vi va trung tam, ting khang
insulin, 1am mat biéu hién cua cac adipokine (dic biét adiponectin va resistin)
[90]. Nhu vay, cic mo hinh gdy DTD typ 2 bang ché do dinh dudng c6 rat
nhiéu dic diém gidng DTD typ 2 cta ngudi (do c6 mot ty 1& dang ké cac bénh
nhan DT typ 2 kém béo phi hodc c6 cac rdi loan chuyén hoa lipid).

Fructose 1a 1 loai dudng don dugc chuyén hoa chu yéu tai gan dé sinh
nang luong, sy du thira fructose s& lam tang qua trinh tong hop TG tai gan,
anh hudéng dén qua trinh chuyén héa glucose va lipid [77]. Ché d6 an giau
chat béo s& lam ting nong do lipid va glucose mau, ting hoat tinh cta 1-6
bisphosphatase- enzym tham gia vao qué trinh tan tao glucose, c6 thé gy ra

tang glucose mau trong DTD typ 2 [85].
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Dé tai chon mé hinh gy DTD thé béo phi bang ché do an giau ning
lugng tir chat béo va fructose trong 12 tuan. Sau 12 tuan an ché d¢6 NFD va
HFD, cac 16 chudt duoc udng nudc cat va thudec TVGDP liéu 1 va lidu 2 lién
tuc trong 20 ngay. Ly médu ngoai vi tién hanh dinh luong glucose méau luc
d6i va cac chi s6 lipid mau (cholesterol toan phan (TC), triglycerid (TG),
HDL-Cholesterol, LDL-Cholesterol). M6 hinh nay cho phép danh gia tac
dung ha glucose, lipid mau trén dong vat dai thao duong typ 2 c6 béo phi.

Két qua nghién ctru cho thay, chudt nhit trang thuc hién ché do an giau
chét béo va fructose lién tuc trong 12 tuan di co su ting trong luong dang ké
(taing hon 20% so voi 16 chimg) cung véi tinh trang ting glucose mau va rdi
loan chuyén hoa lipid mau (RLLPM) 16 rét: glucose tang hon 100%; TG ting
63,89%, TC tang 71,67%, HDL-C tang 37,04% va LDL-C tang 83,64% so
Vvé6i 16 ching sinh hoc (bang 3.11, 3.12, 3.13). Két qua nay tuong tu Vi md
hinh nghién cuu cua Fabiola Rivera- Ramirez va cong su [58]. Dua trén su
thanh cong ctia mo hinh gay DTD typ 2 cho chudt nhit, tac dung cia TVGD
dén sy bién doi chi sb glucose mau va cac chi s6 lipid mau da duoc khao sat.

Véi nghién ctru ndy, chudt nhét trang duoc udng thude thir sau 12 tun
gay tinh trang DTD typ 2 nhdm danh gia day du va chinh xac hon hiéu qua
diéu tri DTP ciia cao 1ong TVGD. O cac 16 chudt ubng cao long TVGD, nong
do glucose mau déu gidm rd rét so voi 16 md hinh, sy khac biét c6 y nghia
théng ké v4i (p<0,001) (déu giam trén 26%) (bang 3.12.). Két qua nay cho
thay kha nang diéu tri DTD typ 2 cua thudc thir 1a kha tot. Bai thubec TVGD 1a
su phéi hop cua 10 vi dugc liéu, tdc dung ha glucose mau cua bai thudc 1a su
phdi hop céac co ché ha glucose mau ciia cic thanh phan khac nhau. Tri mau,
thd phuc linh, ich tri nhan, hoai son c6 chira saponin - mét loai steroid thuc
vét dugc chimg minh 1a c6 tac dung ha glucose mau théng qua mét s co ché

nhu kich thich té bao B tiét insulin, (rc ché hap thu glucose tai rudt...(bang
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4.1) [64]. Ngoai ra trong dan sam c6 chira cryptotanshinon c6 dung ha
glucose bang cach hoat hoa AMPK (AMP-activated protein kinase) [57].
Theo Shietal (2008) trong tri mau, tho phuc linh c6 acid corosolic ¢6 kha nang
gitip cho insulin phat huy tic dung t6t hon nhd ting cudng qua trinh
phosphoryl héa hormon nay, gitip ha glucose mau [81]; Hon thé nira trong
thuc dia c6 chtra polysaccharid, iridoid, rehmannioside, thién hoa phén co
chtra cac trichosan 1a nhitng thanh phan c6 tac dung ha glucose mau da duoc
nhiéu nghién ctru dé cip téi nén gop phan vao tac dung ha glucose mau trén
mo hinh BTD typ 2 [54].

Tinh trang tang glucose thuong di kem véi tinh trang RLLPM. Bén
canh tac dung ha glucose mau, cao long TVGD ciing budc dau co tac dung
diéu chinh RLLPM, thé hién & mtc giam TC va dic biét 1a TG ¢ cac 16 chuot
uéng thudc (bang 3.12, 3.13). Ngoai vai trd diéu chinh RLLPM cua saponin
va cryptotanshinon, phytosterol c6 mit trong cau ky tir, khiém thuc trong bai
thudc ciing gép phan ting cudng tac dung diéu chinh RLLPM [73]. Theo
Meguro, setal (2001) phytosterol giam hap thu cholesterol, chinh thong qua
co ché nay ciia phytosterol va tic dung ha glucose mau da gop phan lam sang
t6 tac dung diéu chinh RLLPM caa TVGDP.
4.2.3.2. Két qud nghién civu tic dung dw phong PTP typ 2 ciia TVGDP trén
chugt nhdt tridng theec nghiém

Ngoai viéc st dung md hinh thuc nghiém trén (muc 4.2.3.1) dé danh
gia tac dung diéu tri DTD typ 2 cua thudc TVGDP trén dong vat, dé tai dugc
tién hanh con sir dung mé hinh nay dé danh gia tac dung du phong BTD typ 2.
Thi nghiém bang cach chia chudt nhat trang lam 5 16, mdi 16 c¢6 10 chudt, cac
16 dugc udng thudc trong 8 tuan nhu sau:

- L6 1: 16 ching: ché do6 NFD + udng nudc cat

- L6 2: ché 46 HFD + udng nudc cat
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- L6 3: ché @6 HFD + udng gliclazid liéu 30mg/kg

- L6 4: ché do HFD + uéng TVGDP liéu 38,4g/kg

- L6 5: ché do HFD + udng TVGDP liéu 76,8g/kg

Tién hanh can kiém tra trong lwong chudt & tat ca cac 16 tai thoi diém
trude, sau thi nghiém hang tudn. Vao ngdy dau tién va sau 8 tuan cua thi
nghiém, chudt trong cac 16 cho nhin in qua dém. LAy mau ngoai vi va tién
hanh dinh luong glucose mau lac doi va cac chi s6 lipid méau (cholesterol toan
phan (TC), triglycerid (TG), HDL-Cholesterol, LDL-Cholesterol). M6 hinh
nghién ciru nay cho phép danh gia tac dung diéu tri du phong BTD typ 2 cua
TVGDP. M6 hinh cho chudt an ché do gidu dinh dudng tir chat béo va
fructose dd chung minh day 1a ché d6 an giy DTD typ 2. Piém khac cua
nghién ciru nay so v4i nghién ciu & muc 4.2.3.1 1a chudt uong TVGDP dong
thoi Vi an ché d6 an giau dinh dudng lién tuc trong 8 tuan, nham danh gia tac

dung diéu tri va du phong BTD typ 2 trén chudt co nguy co cao.

Két qua nghién ctru cho théy, chuot nhét an ché do an giau chit béo va
fructose lién tuc trong 8 tuan da c6 sy ting trong luong dang ké (tang 11,12%
so vo1 16 ching) cung vai tinh trang tang glucose mau va RLLPM 14 rét:
glucose tang t&1 93,7%; TG tang 47,3%, TC tang 27% va LDL-C tang 19,8%
so v6i 16 chung sinh hoc (bang 3.14, 3.15, 3.16). Két qua nay twong tu vdi mo
hinh nghién ctru cua Fabiola Rivera- Ramirez va cong su va ciing tuong tu
nhu mé hinh chudt nhit dn ché d6 an giau chat béo va fructose lién tuc trong
12 tudn ma dé tai da thuc hién trong cung mot diéu kién phong thi nghi¢m.
Dua trén su thanh cong cia mé hinh gdy DTD typ 2 cho chudt nhit, tac dung
cia TVGD dén sy bién ddi chi s6 glucose mau va cac chi sb lipid mau da
duoc khao sat (bang 3.15, 3.16).

Véi nghién ctru nay chudt nhit tring dugc dn ché do HFD va udng

thudc thar dong thoi trong 8 tuan cho két qua: cac 16 chudt udng cao 1ong
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TVGDP, néng do glucose mau déu gidm rd rét so vo1 16 mo hinh, sy khac biét
¢ ¥ nghia thong ké voi (p<0,001) (déu giam trén 35%), va TVGDP liéu cao
c¢6 xu hudng tac dung tét hon lidu thap (bang 3.15). Nhu trén d noi bai thudce
TVGDP la su phéi hop cua 10 vi dugc li¢u, tac dung ha glucose mau cua bai
thudc 1a su phdi hop cic co ché ha glucose mau cua cac thanh phan khac
nhau: nhiéu vi thubc c6 chua saponin (tri mau, thd phuc linh, ich tri nhan,
hoai son) - mdt loai steroid thuc vat dugc chiing minh 1a c¢6 tdc dung ha
glucose méau thong qua mot sd co ché nhu kich thich té bao P tiét insulin, tc
ché hap thu glucose tai rudt...; thanh phan cryptotanshinon trong dan sam phat
huy tac dung ha glucose bang cach hoat hoa AMPK (AMP-activated protein
kinase); acid corosolic ¢ nhiéu trong tri mau, thd phuc linh c¢6 kha ning giup
cho insulin phat huy tac dung tot hon nho ting cuong qua trinh phosphoryl hoa
hormon nay, gip ha glucose mau; thuc dia c6 chira polysaccharid, iridoid,
rehmannioside, thién hoa phan c6 chita cac trichosan 1a nhiing thanh phan c6 tac

dung ha glucose mau di duoc nhiéu nghién ctru dé cap téi (bang 4.1).

Tinh trang tang glucose thuong di kém vaoi tinh trang RLLPM da dugc
chung té qua két qua cua viéc gy mo hinh nghién ctru (bang 3.16). Bén canh
tac dung ha glucose mau, cao 1ong TVGDP con co tac dung diéu chinh
RLLPM kha t6t, thé hién rd & mirc giam TC va dac biét 1a TG ¢ cac 16 chuot
udng thudc. Ngoai vai tro diéu chinh RLLPM ciia saponin va cryptotanshinon,
phytosterol c6 mit trong mot sé thanh phan cua bai thudc nhu cau ky tu,
khiém thuc ciing gop phan ting cudng tac dung diéu chinh RLLPM ciia bai thude
TVGPDP thong qua co ché giam hap thu cholesterol. Khac véi md hinh chudt nhat
trang duoc udng thudc thir sau 12 tuan gay tinh trang DTD typ 2 sau d6 cho uéng
thudc thir 20 ngay dé danh gia hiéu qua diéu tri DTD cia cao long TVGD, két qua
nghién ctru trén mé hinh nay con cho thiy khéng nhitng TVGPP ¢6 tac dung diéu
tri PTD typ 2 ma con c6 tac dung du phong DTD typ 2.
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Két qua nay cho thiy co thé sir dung TVGDP dé diéu tri bénh nhan
DPTP typ 2, ddng thoi co thé sir dung du phong DTP typ 2 cho nhimng nguoi

cO nguy co cao.

Tém lai: Két qua nghién ctru tac dung ha glucose va lipid mau cta cao
long Thap vi giang dudng phuong trén dong vat thuc nghiém da cho thay:
TVGDP c¢6 tac dung diéu tri va dy phong PTD typ 2. Co ché tac dung ha
glucose mau chu yéu caa TVGDP c¢6 thé do kich thich té bao P tiét insulin, wc
ché hap thu glucose tai rudt... phu hop véi tac dung riéng r& cua cac thanh
phan c6 trong cac vi thudc cua bai thude (dan sam, tri mau, tho phuc linh, sinh
dia, thién hoa phan...) dd dugc nhiéu nghién ctru dé cap t6i. Co ché chinh
tham gia diéu chinh RLLPM cuia bai thubc c6 thé 1a tc ché qué trinh hap thu
lipid tai ruot véi vai trd quan trong cua cac phytosterol co mat trong mot s6
thanh phan cta bai thudc nhu cau ky tir, khiém thuc. Ngoai ra do bai thude co
tac dung ha glucose méu nén ciing gop phan diéu chinh roi loan lipid mau, két
qua nghién cttu thuc nghiém da gop phan lam sang to Iy luan trong quan niém
va phap bién chang luan tri chung tiéu khat cua Y hoc co truyén.

4.3. TAC DUNG PIEU TRI PAI THAO PUONG TYP 2 CUA “TVGDP”
TREN BENH NHAN

Nghién ctru thir nghiém trén 1am sang 1a budc tiép theo cua giai doan
nghién ctru doc tinh va tac dung cua thubc TVGDP trén dong vat thuc nghiém.
Thudc nghién ctru duoc san xuat theo mot quy trinh chat ch&, mau nghién ctu
dam bao d6ng nhat, san pham da dwoc Hoi ddng dao dic Sy té Ha Noi cho
phép thir nghiém trén 1am sang, bénh nhan nghién ctru 1a hoan toan tu nguyén.

Thap vi giang duong phuong la bai thude dugce xay dung trén co s&
bién chang luan tri diéu tri ching “tiéu khat” theo 1y luan cua Y hoc ¢ truyén

cho nén chua dinh hudng duogc dich tac dung cua thude, vi vay dé tai st dung
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phuong phap nghién ctru duoc lua chon la: Nghién ctru - thir nghiém 1am sang
Mo - so sanh két qua trude va sau diéu tri.

Ngoai viéc sir dung khoa hoc y hoc hién dai chirng minh dé ung dung
bai thuéc Thap vi giang duong phuong trén 1am sang thi cong trinh nghién
ctru cta luan 4n con phai gop phan 1am sang to 1y luan YHCT va timg budc
hién dai héa YHCT. Do d6 ddi twong bénh nhan nghién ctu dua trén co s
lua chon bénh nhan BTD typ 2 cia YHHD, nhung nhét thiét cac bénh nhan
nay phai co du tiéu chuan chan doan chtng tiéu khat theo Y hoc ¢ truyén va
duoc chon thanh 3 thé (thuong tiéu, trung tiéu va ha tiéu) c6 s luong tuwong
duong. Panh gia két qua theo céac chi tieu YHHD va theo céc chi tiéu YHCT,
c6 so sanh két qua gitra cac thé YHCT.

Pé danh gia tac dung diéu tri toan dién ciia mot loai thudc nao dé doi
véi mot bénh 1y ndo d6 doi hoi phai danh gia trén rat nhiéu phuong dién, rat
nhiéu chi tiéu. Trong khudn kho luan an, thoi gian thyc hién ciing nhu kinh
phi phuc vu nghién ctru, dé tai méi chi danh gid duogc tac dung diéu tri cia
TVGDP dbi véi bénh nhan PTD typ 2 mirc do nhe trén mot sb chi tiéu 1am
sang va can 1am sang trong thoi gian diéu tri 90 ngay. Hy vong véi két qua dat
duoc cua luan an s& cé nhitng nghién ctu tiép theo sau hon dé danh gia co
ché tac dung giup khang dinh tinh wu viét ctia bai thube trong diéu tri DTD.
4.3.1. Pic diém bénh nhan nghién ciru
4.3.1.1. Phén b6 bénh nhan theo tuoi va gidi

- Phdn b6 bénh nhdn theo tuéi: Phan bd bénh nhan DTD typ 2 trong
nghién ctru gip ty 18 cao nhét & lira tudi tir 50 — 59 (33,3%), tiép dén 1a 60 —
69 tudi (31,6%), gap it nhat & do tudi dudi 40. Khac biét gitta cac thé theo
YHCT khong c6 y nghia thong ké voi p> 0,05 (bang 3.17 va biéu do 3.1). Két
qua cua dé tai ciing phu hop véi cac gia khac: Mai Thé Trach va cong sy da

nghién ctru thiy nhom tudi tir 55-60 chiém ty 1¢ cao nhat 1 48,3%. Lé Vin
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Bach, Tran Hitu Dang (1993) [1] nghién ctru trén 72 bénh nhan DTD typ 2
thay tuéi mic bénh thap nhét 1a 40 tudi, cao nhat 1a 79 tudi. Theo Bui Thi
Hoéng Thuy (1998) [32] nghién ctru trén 60 bénh nhan DT typ 2: tudi mac
bénh thép nhét 1a 42 tudi, cao nhat 12 79 tudi; nhom tudi tir 40-59 chiém ty 1€
cao nhat 1a 66,66%.

Ty 16 mic bénh DTD typ 2 ting cao & ngudi 16N tudi thir nhat d6 1a hién
tuong sinh 1y ty nhién, do qua trinh 130 hoa cua co thé trong d6 c6 tuyén tuy.
Mot quan diém thir hai cho rang tudi tho gia tang 1am boc 16 nhitng truong hop
mac DTD typ 2 thuc Sy ma ¢ giai doan sém hon (khi con tré) chua co diéu kién
di kham dé chan doan xac dinh. Quan diém cua y hoc cd truyén cho rang khi
con ngudi tir 40 tudi tro 1én 4m khi chi con mdt nira, thién qui bat dau suy, co
thé chuyén tir thinh sang suy, cong niang tang pha dé bi rdi loan 1am cho khi hu
huyét kém dé sinh ra 4m hu, sinh ra nhiét bén trong, nhi¢t lam hao ton tan dich,
tir 6 phat sinh ra ching tiéu khat. Tudi mac bénh trung binh trén 60 tudi 1a do
con ngudi dén tudi 60 van dong, di lai it dan; lai do an ubng khong duoc diéu
hoa, ¢6 thé an qua nhiéu chat ngon, chat ngot, chat béo hodc co thé vat chat bi
thiéu thon roi tir d6 dan dan dén chung tiéu khat [40], [114].

- Phdn bé bénh nhdn theo giéi: Trong nghién ctu cho thay ty 18 bénh nhan nir
78,3% cao hon bénh nhan nam (21,7%) c6 y nghia théng ké trong tong s6
bénh nhéan va trong timg thé theo YHCT véi p<0,001, ty 1& gidi tinh giira cac
thé theo YHCT khac biét khong co ¥ nghia thdng ké véi p>0,05 (bang 3.18).

Théng ké cac tac gia nudc ngoai nhu Gracey M; Krechmer M [89].
bénh TP & nguoi cao tudi cho biét nam chiém 37,6%, nir chiém 62,44%.

Mai Thé Trach va cong sy [36] nghién ctru trén 300 bénh nhan PTD
typ 2 & nguoi c6 tudi diéu tri tai bénh vién Bach Mai trong 3 ndm 1980-1982 cho
thay ty 18 nit 1a 53,3% va nam 1 46,7%.
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L€ Van Bach va cong su (1993) [1] da nghién ctru trén 212 bénh nhan
duoc diéu trj tai bénh vién Trung wong Hué trong d6 c6 72 bénh nhan TP
typ 2, cho thay ty 18 nir chiém 67,27% va nam chiém 32,73% (ty 1& nit cao

hon han ty 18 nam).

Nhu vay két qua nghién ciru ciia dé tai phu hop véi két qua nghién ciu
Clia cac tac gia trong va ngoai nudc. Ty 18 bénh nhan nit nhiéu hon nam ciing
tuong tu trong ting thé YHCT, tuy nhién su khac biét giira cac thé khong c6 ¥
nghia thong ké. Cho dén nay chua c6 1y gidi ndo co tinh thuyét phuc vé
nguyén nhan bénh nhan DTD typ 2 ¢ nit gap nhiéu hon nam. Theo YHCT co
ché phat sinh chung tiéu khat (BTP) trén co ban 1a do 4m hu sinh ndi nhiét,
noi nhiét 1a tiéu (ngon — triéu chimg), 4m hu 1a ban (géc — nguyén nhan) cua
bénh. Mat khac YHCT quan niém phu nit khi tudi da cao thi khi hitu du,
huyét bat tuc (d6ng nghia véi thira duwong va thiéu am), & nam giéi thi nguoc
lai khi bét tic va huyét hiru du (ddng nghia véi thiéu duong va thira am). Nhu
vay am hu, gbc cta “tiéu khat” s& gap ¢ phu nit nhiéu hon nam gi6i 1a hoan
toan phu hop véi Iy luan YHCT.
4.3.1.2. Nghé nghiép

Trong nghién ciru ty 1¢ bénh nhan c6 nghé nghiép 1a can bd véi bénh
nhan 13 lao dong tu do trong tong sd bénh nhan va trong timg thé theo YHCT
khac biét khong c6 y nghia thong ké vdi (p>0,05) (bang 3.19). Khac véi cac
nghién ctru trude day, ty 16 nguoi mac bénh DTD typ 2 ¢ can bo nhat 1 huu
tri nhiéu hon ngudi lao dong tu do vi trudc day nhém nguoi cao tudi thude
tang 16p trung luu diéu kién séng day du va chat luong bita dn cao. Hién nay
c6 thé do diéu kién kinh té xa hoi phat trién, diéu kién sinh hoat, an udng gitta
cac dbi tuong lao dong trong xa hoi it co su khac biét do d6 ty 16 DTD typ 2 ¢

cac dbi tuong nay ciing khong co su khac biét.
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4.3.1.3. Cdc yéu té nguy co

Pa s6 bénh nhan co thoi quen an dd ngot, bénh nhan khong co6 thoi
quen thé duc thuong xuyén ¢ thé tiéu khat thuong tiéu 16n hon thé trung tiéu
c6 ¥ nghia théng ké (p,.3<0,05), Bénh nhan co tién sir gia dinh bi DTD thé
trung tiéu 16n hon thé thuong tiéu co ¥ nghia thong ké (p,.3<0,01). Tai cac thé
theo YHCT chi s6 BMI da sé 1a binh thuong, tiép dén 1a thira can va béo phi
con thiéu can chiém ty 1¢ thap nhét (2/120 bénh nhan) tip trung vao thé ha
ti€u (bang 3.20).

Ty Ié bénh nhan c6 yéu td vé tién st gia dinh trong nghién ctu cua dé
tai gap 12/120 bénh nhan chiém (10%), trong d6 11 bénh nhan gip & thé trung
tiéu (bang 3.20). Theo YHCT thé trung tiéu trong chimg tiéu khat cha yéu l1a
do vi nhiét, bénh nhan an nhiéu, nhanh d6i, thich an do6 ngot béo. Phai chang
thé nay 1a thé lién quan dén thoi quen thich in thirc an béo, ngot, nhanh doi...
c6 lién quan dén yéu té di truyén. Dé tra 1oi cau hoi trén can phai co cac
nghién ciru v&i ¢& mau 16n hon va sau hon.

Trong nghién cau ty & bénh nhan khong co thoi quen tap thé duc
thuong xuyén gip it nhat ¢ thé thuong tiéu khat — thé c6 biéu hién triéu ching
nhe hon trong 3 thé cia ching tiéu khat (bang 3.20), diéu nay giai thich cho
quan diém thé duc liéu phap cua Y hoc hién dai trong viéc du phong va diéu
tri DTD. Tang cudng hoat dong thé duc thé thao s& phong va diéu trj bénh Iy
thira can béo phi tir 46 dan dén phong va gop phan hd tro diéu tri DT typ 2.

Trong nghién ctiu cua dé tai doi tugng 1a bénh nhan DTD typ 2 mirc do
nhe cho nén chi s6 BMI luc vao chi yéu 13 binh thuong, ty I thira cin, béo
phi hay thiéu can giita cac thé khong c6 ¥ nghia théng ké, két qua nay chua
thé dai dién cho bénh nhan PTP typ 2 dugc (bang 3.21).
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4.3.2. Sw thay déi cac triéu chirng chir quan

Két qua theo ddi cac triéu chung chii quan thay d6i nhanh nhat bat dau
tir ngdy thr 30 sau diéu tri va tré vé binh thuong vao ngay tht 90 sau diéu tri
d6 1a: khat, n nhiéu, dai nhiéu, m& mét va dau dau. Cac triéu ching khac nhu
mét moi, nga kém, té bi, ra md hoi va dai tién tao déu duogc cai thién rd rét bat
dau tir ngay tha 60 va trd vé binh thuong vao ngay tha 90 sau diéu tri (bang
3.23). Su cai thién céc triéu chirc co ning giita cac thé theo Y hoc co truyén

c6 su twong dong (it c6 su khac biét, bang 3.32)

Theo Y hoc ¢ truyén ching tiéu khat phat sinh thuong do an boi bo
nhiéu d6 cao luong my vi, uéng ruou nhiéu, 1am cho trung tiéu tich nhiét;
hoic do that tinh ma sinh uat, uat thi hoa nhiét; hoic do tién thién khong day
du, phong duc qua do, dan dén than tinh suy hao, hu héa nhidu dong, bénh lau
ngay dan téi tang pha bién doi nhu bénh & phé, vi va dac biét bénh ¢ than.
Phé 1a thugng nguyén cua thuy, chiu trach nhiém diéu hoa thuy dich, néu suy
giam chac ning nay thi di tiéu nhiéu (dai nhiéu). Phé khong phan bd thuy
dich thi miéng khat mudn udng (udng nhiéu). Vi 1a bé chia thire an, vi hoa
thinh thi mau d6i mudn an (dn nhiéu). Than dé tang thuy, than khi hoa bat
thuong, c6 nhiép mat quyén thi tinh chat giang xudng dudi sinh tiéu duc va co
vi ngot [113].

Thanh phan bai thuéc TVGDP gdm cac vi thudc co tac dung diéu tri
chung tiéu khat chita ching udng nhiéu dai nhiéu, an nhiéu, nga kém ra mo
hoi dai tién tao nhu:

- Sa sdm: c6 vi ngot, hot déng, tinh hot han, vao kinh phé, trir hu nhiét,
trir ho. Cong dung: dudng am, thanh phé, chi khat, ta hoa.

- Hoai son: ¢6 vi ngot tinh binh, di vao 4 kinh ty, vi, phé, than. C6 tac
dung manh bé ty vi, chi ta, b6 phé than, sinh tan chi khat, binh suyén, sap tinh.



118

- Thién hoa phan (ré cdy qua ldu): vi ngot hoi ddng, tinh hoi han, quy
kinh phé, vi. Tac dung thanh nhiét, sinh tan chi khat, nhuén phé, giai doc, tiéu
ung thiing, bai nung, loi stra.

- Khiém thyc: 1a mét vi thudc bo co tac dung thu 1im, trin tinh dung
trong cac bénh dau nhirc day than kinh, té thap, dau lung, dau dau gdi. Con co
tac dung chira di tinh, di dai nhiéu, phu nit khi hu (bach d6i).

- Tri mau: vi dang, tinh lanh, khong doc, c6 tac dung tu than, bo thuy, ta
hoa, thuong duoc dung chita bénh tiéu khat (dai thao dwong), ha thuy ich khi.

Céc vi thudc c6 tac dung thanh nhiét, sinh tan dich co tac dung lap lai
can bang am duong trong co thé khi co ché bénh sinh 13 do 4m hu sinh noi
nhiét (& tang phé, vi, than), bdi bo thuy dich da duoc nhiéu tac gia nghién cau
cho rang c6 tac dung giam khat, trir phién, chita cac chimg khat nhiéu, uéng
nhiéu, dn nhiéu mau d6i, nguoi gy kho, tao bon hay gip trong chung Tiéu
khat [19], [22], [29], [28], [41].

Céc vi thudc khac nhu dan sam c6 tac dung hoat huyét hoa & chi théng
gitip cho giam céc triéu chimg dau dau, mo mét va té bi. Ky ta, thuc dia,
khiém thyc, ich tri nhan déu co tac dung bo can than, tu am, ich tinh... 13

nhitng vi thudc diéu tri géc bénh (can than am hur).

Mt khac cac vi thudc ciu tao nén bai thude déu co chira nhitng thanh
phan c6 tac dung ha dudng huyét da duoc chiing minh (bang 4.1). Két qua
nghién ctu ha glucose mau, ha lipid mau trén dong vat 1a chudt nhét tring gay
DTD typ 2 ciing di cho thay bai thudc c6 tac dung diéu tri DTD typ 2 trén
thuc nghiém. Cac két qua trén thuc nghiém va cai thién cac triéu ching 1am
sang chung to phép bién chung luan tri caa YHCT trong diéu tri chimg tiéu
khat cé su tuong dong véi 1y luan caa YHHD trong diéu tri DTD. Su két hop
cac vi thudc c6 tac dung hoat huyét hoa @, bd can than, ich tinh vé&i cac vi

thudc tu m, thanh nhiét sé diéu tri dugc ca tiéu va ban theo YHCT. Mit khac
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theo Y hoc hién dai tac dung ha dudng mau, diéu chinh rdi loan lipid mau
cling dong nghia voi viéc diéu tri va du phong cac bién chimg nhu mo mat,
dau déu, té bi... do bién chiing ton thuong mach mau (hau qua DTD). Vi két
qua trén lai mot 1an nira ching minh vé su twong dong cua YHCT véi YHHD

ca trong 1y thuyét va trén thuc tién 1am sang.
4.3.3. Cac triéu chirng thuc thé
- Chi s6 huyét dp:

Bang 3.22 cho thiy sau 90 ngay diéu tri chi s6 huyét ap tim thu, huyét ap
tAm truong va huyét ap trung binh c6 xu huéng giam so véi trude khi diéu tri,
tuy nhién su khac biét khéng co ¥ nghia théng ké voi (p>0,05). Két qua nay
cling tuong tu két qua theo ddi ¢ cac thé YHCT (bang 3.31).

Bénh nhan DTD typ 2 trong nghién ctru déu 14 bénh nhan ¢ mutc do nhe
do d6 hau hét bénh nhan déu c6 huyét ap binh thuong hoic ¢ gigi han tién
tang huyét ap cho nén thudc chua co anh huéng nhiéu dén céac chi sé huyét ap.
Mt khac nguyén 1y tac dung cta thudc YHCT 14 14p lai can bang am duong
trong co thé do d6 nd chi phat huy tac dung khi co thé c6 bénh (chi diéu hoa
khi c6 huyét ap cao hoac thap) cho nén két qua trén ciing phut hop Véi 1y luan
cua YHCT.

- Chi'sé BMI:

Chi s6 chiéu cao, can ning, vong bung, vong mong va chi sé6 BMI thay
d6i khong dang ké trude va sau diéu tri (bang 3.22). Trudce diéu tri tai cac thé
theo YHCT chi s6 BMI chi yéu 13 binh thuong, c6 mot s6 bénh nhén thira can
va béo phi, tuy nhién két qua BMI sau 90 ngay diéu tri c6 xu huéng giam so
Vé6i trude khi diéu tri nhung khong dang ké (bang 3.22). Két qua nay khong co
su khéc biét giit cac thé theo YHCT (bang 3.30). Vi ddi twong nghién ctru cua
chung t6i 12 bénh nhan DTD typ 2 mirc d6 nhe do d6 cac chi s trén khong c6
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su khac biét ciing phu hop. Nghién ctu cua dé tai ciing phu hop vai két qua
nghién cttu cua Lé Huy Liéu va Bui Hong Thuy [18], [33].

4.3.4. Két qua diéu tri qua cac chi tiéu cin 1am sang

4.3.4.1. Xét nghiém dwong huyét

Nam 1993 cong bd “thir nghiém vé kiém soat duong huyét va bién
chimg DCCT” tai Hoa Ky da két luan rang kiém soat duong huyét chat ché
lam giam c6 ¥ nghia théng ké cac bién chiing mach mau nho trén bénh nhan
dai thao duong typ 1. Nam 1998 sau 20 nam theo ddi, “nghién ctru tién ciu vé
bénh nhan dai thao duong tai Anh, UKPDS” két luan: Viéc kiém soat duong
huyét typ 2 1am giam rd rét ty 18 tir vong va mirc do tan phé [37], [56].

Két qua (bang 3.24, biéu d6 3.2) cho thiy cac thoi diém theo ddi,
duong huyét giam c6 ¥ nghia thong ké ké tir ngay 30 sau diéu tri, sau 90 ngay
diéu tri duong huyét tré vé gia tri binh thuong (peo-0<0,001). Ham luong
glucose huyét sau 90 ngay diéu tri & cac thé thuong tiéu va trung tiéu giam
nhiéu hon thé ha tiéu c6 ¥ nghia théng ké véi (p< 0,001) bang 3.33.

Két qua bang 3.33 cho thiy duong huyét & cac thé YHCT sau diéu tri
déu giam so véi trude khi diéu tri sy khac biét co ¥ nghia théng ké (p<0,001).
Két qua tac dung ha glucose huyét cua thuéc TVGDP dbi véi thé thuong tiéu
va trung tiéu c6 xu hudng tét hon thé ha tiéu.

Két qua cua bang 3.24 va 3.33 cho thay thudc TVGDP c¢6 tac dung ha
glucose mau & bénh nhan DTD typ 2 bat dau tir ngay thir 30 sau diéu tri va
hau hét tro vé chi s6 binh thuong vao ngay thir 90 sau diéu tri. Trong 3 thé
theo YHCT thi thé ha tiéu 1a thé bénh ma vi tri ton thuong ¢ tang than. No6i vé
d6 nong sau cta bénh thi khi bénh di ton thuong tai tang than 1a bénh da bi
1au ngay hoic bénh ning. Cac thé bénh theo YHCT déu c6 mirc d6 niang nhe
khac nhau, tuy nhién vi tri ton thuong cua tang phu cé thé noéi 1én bénh moi

méc hay bénh di 1au, do d6 hiéu qua diéu tri tot xdu khac nhau va thoi gian
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diéu tri dai ngin ciing khac nhau. Thé ha tiéu khat trong ddng véi DTD typ 2
giai doan muon (chirc ning tiét insulin cua dao tuy da suy giam). Trong
nghién ciru mirc do ha glucose mau & thé ha tiéu 1a kém nhat, diéu nay c6 thé
gitip 1y giai tac dung kich thich té bao B d4o tuy tiét insulin cia TVGDP yéu.

Két qua ha glucose mau tét ¢ hai thé thuong tiéu va trung tiéu cua
TVGBP phu hop véi két qua nghién ctru tac dung ha glucose mau cua cao long
TVGDP trén md hinh chudt nhit tring gay BTD bang ché d6 dinh dudng gay
béo phi. Két qua nay cing véi cac nghién ctru cac vi thude riéng ré (bang 4.1)
goi ¥ giai thich co ché tac dung ha glucose mau cia TVGDP ¢6 thé 1a tc ché
hap thu glucose & dudng tiéu hoa, giam giai phong glucose & gan va e ché
khang insulin. Tuy nhién, dé ching minh co ché tac dung cua thuéc mot cach
rd rang can phai c6 nhitng nghién ctru sdu hon.
4.3.4.2. Xeét nghiém HbAlc

HemoglobinAlc (HbAlc) dugc hinh thanh do qud trinh gin gitra
glucose va Hemoglobin. HbAlc ton tai trong sudt doi séng cua Hong cau vi
vay ndng dd6 HbAlc phan anh mirc d6 glucose trung binh cua bénh nhan BTD
trong vong 60-120 ngay. Pay 1a xét nghiém rat khach quan danh gia hiéu qua
diéu tri cua mot thude ha dudng huyét. Theo UKPDS giam 1% HbA1c trong
diéu tri s& giam > 30% bién chung mach mau, giam 25% nguy co nhdi mau
co tim va tai bién mach méau no & bénh nhan dai thao duong.

Két qua bang 3.24 cho thiy sau 90 ngdy diéu tri chi sd HbAlc (%)
giam c6 ¥ nghia théng ké (peo.0<0,001). Biéu d6 3.3 cho thay chi s6 HbAlc
trude va sau diéu tri thay ddi o rét: HbAlc < 6,5% trude diéu tri 1a 10%, sau
diéu tri tang 1én 58,3%%; HbAlc tir 6,5 — 7,5% trudc diéu tri 1a 57,5 %, thi
sau diéu tri giam xudng 28,3% va tuong ty nhu vy HbAlc > 7,5% trudc dicu
tri 13 32,5% thi sau diéu tri giam xudng 13,3%. Két qua bang 3.34 cho thay

chi s0 HbAlc & céac thé sau diéu tri déu giam so vai trudce khi dieu tri sy khac
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biét c¢6 ¥ nghia théng ké (p<0,001). Két qua bang 3.35 cho thay tac dung ha
HbA Ic ctia thudc TVGDP ddi véi thé thuong tiéu va trung tiéu tét hon thé ha
tiéu su khac biét co y nghia thong ké (p<0,001).

Két qua ha HbAlc mau cia bénh nhan DTD typ 2 dugc diéu tri bang
thudc TVGDP day 1a yéu t6 khach quan dé danh gia tac dung ha duong huyét
cta thubc. Cung voi két qua ha duong huyét cia TVGDP & nghién ctru thyc
nghiém va 1am sang cang gop phan khang dinh thubc TVGDP ¢6 tac dung
diéu tri bénh nhan TP typ 2 ciing nhu cho thy hiéu qua diéu tri chung tiéu
khat thuong tiéu va trung tiéu tot hon thé ha tiéu.
4.3.4.3. Céc chi tiéu huyét hoc

Két qua xét nghiém cong thirc mau khong co sy thay doi trudc va sau
diéu tri & nhoém nghién ctu, su khac biét khong c6 y nghia théng ké voi
(p>0,05) (bang 3.26) ching té thudc khong lam anh huong dén cac co quan
tao mau hodc cac thanh phan cua mau. Két qua nghién ctru ciing phu hop voi
thanh phan bai thudc (bang 2.1) va phu hop vai két qua nghién ciru doc tinh
ban truong dién cua cao long Thap vi giang dudng phuong trén tho. Bai thudc
TVGDP duge xay dung trén co so bién ching luan tri theo phép tu b (phu
chinh) tirc 12 diéu hoa hoat dong sinh 1y cua co thé dé day lui bénh tat cha
khong st dung phép ta (khu ta) tac dong truc tiép vao nguyén nhan bénh, do
d6 thudc khong anh hudng dén chirc ning sinh 1y binh thuong cua co thé (chi
s6 huyét hoc) 1a hoan toan phu hop, két qua bang 3.34 gop phan chiang minh
diéu nay.
4.3.4.4. Cdc chi tiéu sinh hod danh gida chirc ning gan, than

Pé danh gia tac dung khong mong mudn caa thudc can tién hanh lam
cac xét nghiém vé chitc ning gan va than. Xét nghiém duogc lam 4 lan dé so
sanh trudc trong va sau khi udng thudc. Két qua bang 3.27. cho thay cac chi

s héa sinh mau (Ure, Creatinin, AST, ALT) trudc va sau diéu tri khac biét
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khong c6 ¥ nghia théng ké véi (p>0,05). Két qua nay phu hop véi két qua nghién
ctru doc tinh ban truong dién caa TVGPP trén thuc nghiém. Két qua ching
minh thudc khong gay doc véi cac co quan gan than trong qua trinh diéu trj. Két
qua nay ¢ bang 3.35 cling phu hop véi 1y giai cho 1y luan phép bién chirng luan
tri caa YHCT trong viéc xay dung bai thudc (d4 trinh bay & myc 4.1.)
4.3.4.5. Cdc thanh phan lipid mdu trwéc va sau diéu tri

Tinh trang tang glucose thuong di kém voi tinh trang RLLPM, tang
glucose mau vira 1a nguyén nhan vira 1a hau qua cua hién tuong rdi loan
chuyén hoa lipid mau. Bén canh tac dung ha glucose mau, cao long TVGDP
con ¢6 tac dung diéu chinh RLLPM kha tt, thé hién rd ¢ mirc giam TC va
dic biét 1a TG & cac 16 chudt gdy DTD typ 2 bang ché d6 dinh dudng giau
chat béo udng thuéc TVGPP ¢ cac mo hinh thi nghiém (mé hinh du phong va

mo6 hinh diéu trj).

Két qua bang 3.25 cho thay s6 bénh nhan rdi loan cac chi s6 lipid mau
(Cholesterol, LDL-C) sau diéu tri giam su khac biét c6 ¥ nghia thong ké (p<0,01,
dén 0,001). Triglycerid giam va HDL-C tang sau diéu tri, khac biét c6 y nghia
thdng ké voi (p<0,01, dén 0,001). Ngoai tac dung ha glucose mau gitp diéu
chinh RLLPM trong bai thudc c6 cdu ky ttr, khiém thyuc, dan sam chia saponin,
cryptotanshinon, phytosterol c6 tac dung han ché hap thu lipid & dudng tiéu hoa
nén goép phan 1am ha cholesterol va triglycerid mau. Két qua nay ciing phit hop
Véi két qua nghién ciru ciia dé tai trong thuc nghiém (bang 3.15, 3.16).

Theo Y hoc cb truyén ching tiéu khat phat sinh thuong do an boi bo
nhiéu db cao lwong my vi, ubng ruou nhiéu, 1am cho trung tiéu tich nhiét;
hodc do that tinh ma sinh uat, uat thi hoa nhiét; hodc do tién thién khong dﬁy
du, phong duc qua do, dan dén than tinh suy hao, hu héa nhiéu dong, bénh lau
ngay dan toi tang phi bién d6i nhu bénh & phé, vi va dac biét bénh & than.

Géc ciia bénh 1a 4m hu, thanh phan bai thude chu yéu tip trung vao tu am,
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sinh tan chi khat tirc diéu tri géc sinh ra nhiét ¢ cac tang phu. Bam troc lau
ngay ciing hoa hoa gay nén chimg tiéu khat, do d6 diéu tri tiéu khat bén canh
tu 4m, sinh tan chi khat con phai két hop hoat huyét hoa @ trir ddm (dan sam,
thd phuc linh). V61 bién luan theo YHCT dé sur dung cac vi thude trong bai
thudc Thap vi giang duong phuong diéu tri ching tiéu khat trén co s¢ vira
diéu trj tiéu vira diéu tri ban, nhung tri ban 13 gdc. Két qua thay doi cac chi sb
lipid mau trén bénh nhan duoc udng TVGDP & cac thé bénh YHCT (bang
3.38) da ching minh (diéu chinh réi loan lipid mau vira giai quyét duoc
nguyén nhan, vira giai quyét duoc hau qua cua bénh Iy DTD typ 2). Két qua
trén khong nhiing giai thich co ché diéu tri DTD typ 2 cta thudc thong qua
diéu chinh r6i loan lipid mau cia TVGDP ma con lam sang to 1y luan YHCT
trong bién chiing luan tri chirng tiéu khat.

4.3.4.6. Cdc chi tiéu xét nghiém nuwéc tiéu

- Duong niéu

Bang 3.28. cho thdy nhom nghién ctru ¢6 120 bénh nhan thi c6 55 bénh
nhan c6 dudng niéu (+) trude diéu tri, trong d6 tap trung cao nhét ¢ thé ha
tiéu khat (34 bénh nhan). Sau diéu tri 90 ngay s6 luong bénh nhan c6 dudng
niéu (+) giam rd rét (p<0,001). Két qua nay phu hop véi két qua ha glucose
mau cua TVGDP, khi glucose mau giam thi glucose nudc tiéu ciing s& tré vé
(-). Qua bang 3.39. cho thay sb bénh nhan c6 glucose nudc tiéu (+) tap trung
nhiéu nhét & thé ha tiéu khat (than 4m hu hodc Am duong ludng hu).

Theo YHCT thi than chi vé nguyén 4m va nguyén duong trong co thé,
than bi bénh, nguyén am khong du dan dén 4m hu hoéa vuong, hu hoa pham
1én ma sinh ra chung tiéu khat.

Theo “Pan Khé tam phap”: “nhiét phuc & dudi, than hu phai chiu nén
dau gdi, chan kho gay, xuong khép nhirc dau, tinh chay mat, tay rong khong,

doi uéng nudce”.
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Than bi bénh nguyén duong khong du dua dén chirc ning khi hoa cua
bang quang kém; than tang tinh, tinh khi khong duoc tao ra va dua di nudi

dudng co thé ma theo tiéu tién ra ngoai thi khi Am khong thang 1én dugc.

Két qua nghién ctru trén da cho thdy TVGPP ciing c6 tac dung diéu tri
trén thé ha tiéu khat, tuy nhién tac dung diéu tri chim hon so vdi cac thé trung

tiéu va thuong tiéu ciing 1a d& hiéu (diéu tri goc cham hon diéu tri ngon).
- Protein niéu:

Két qua bang 3.28, 3.39. cho thay protein trong nudc tiéu ¢ nhoém
nghién ctru 1a 3 bénh nhan, sau diéu trj 90 ngay thi nudc tiéu & cac bénh nhan
nay déu tré vé (-). Vi sé luong bénh nhan ¢ protein niéu qua it so véi mau
nghién ctru 3/120 do d6 chua c¢6 can cit dé ban luan vé chi tiéu nay. Tuy
nhién, trong quéa trinh diéu tri khong xuat hién thém truong hop nio cé
protein trong nudc tiéu ching to rang thuéc TVGDP khong cé tac dung doc
v6i than ma c6 thé co tac dung bao vé to chic cau than. Bé hiéu thém van dé
nay can phai c6 thém nhiing nghién ctru su hon va véi sé lugng bénh nhan
nhiéu hon.

4.4. TAC DUNG PIEU TRI
4.4.1. Tac dung diéu tri theo Y hoc hién dai

Qua bang 3.29. cho thay: két qua chung sau 90 ngay diéu tri bénh nhan
dai thao duong typ 2 bang thudc Thap vi giang dudng phuong: dat loai tét
51,7%, kha 33,3%, trung binh 2,5%, khong két qua 12,5%. Vi két qua diéu
tri trén ddy s& mo ra mot trién vong tiép tuc nghién ctru dé sém ung dung rong
rai thudc Thap vi giang duong phuong vao cong dong. Két qua nghién ctu
tuong duong véi két qua nghién ctu cia mot sé tac gia nghién ciru tic dung
cia mot sé bai thudc YHCT: Nguyén Hitu Chung (2004), nghién ciru tac

dung ha glucose mau trén bénh nhéan dai thio duong typ 2 thé nhe va trung
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binh bang ché pham tir 14 cay ché ding sau 30 ngdy diéu tri dat két qua tét
71%, két qua chap nhan dugc 21,1%, két qua kém 7,9%; Duong Pang Hién
(2005), nghién ctu tac dung cua thube “Tiéu duong Pong d6” trong diéu tri
dai thao dudng typ 2 chua cé bién chimg, sau 30 ngay diéu tri dat két qua tét
va kha 70,9%, loai trung binh dat 23,6%, loai kém 5,5%; Tiéu Ngoc Chién
(2008), danh gia tac dung cua thudc GALUCRON diéu tri bénh dai thao
duong typ 2, sau diéu trj 90 ngay thudc c6 tac dung tir tir va gitip kiém soat
HbAlc véi mac kiém soat toi uu va tét 1a 85,72% & bénh nhan dai thao

duong typ 2 mirc d nhe va trung binh.
4.4.2. Tac dung diéu tri theo Y hoc co truyén

Két qua nghién ctru (bang 3.40) cho thay:

- Thé ha tiu: tot: 15,8%; kha: 36,8%; trung binh: 7,7%; kém: 39,5%
- Thé trung ticu: tdt: 75%: kha: 25%: trung binh: 0%; kém: 0%

- Thé thuong tiéu: tot: 61,9%; kha: 38,1%; trung binh: 0%; kém: 0%

Két qua bang 3.40. cho thay tac dung diéu tri & thé trung tiéu va thuong
tiéu tot hon thé ha tiéu, sy khac biét ¢ y nghia thong ké véi (p<0,001). Nhur
vay s6 bénh nhan dat két qua kém trong 120 bénh nhan DT typ 2 dugc diéu
tri baing TVGDP déu tap trung & thé ha tiéu khat. Két qua nghién ctu cua dé
tai twong duong véi két qua nghién ctu ciia Duong Pang Hién (2005), nghién
ctru tac dung cua thube “Tiéu duong Pong d6” trong diéu tri dai thao duong
typ 2 chua c6 bién chung, sau 30 ngay diéu tri dat két qua tét va kha thé
thuong tiéu dat 80,%, thé trung tiéu dat 75%, ha tiéu dat 61%; loai kém
thuong tiéu 0%, trung tiéu 8,3%, ha ticu 4,8%.

Ly luan Y hoc cb truyén cho rang ban chat cua ching tiéu khat 1a 4m
hu sinh noi nhiét, du cho c¢6 phan chia lam 3 thé thuong tiéu (phé), trung tiéu

(vi), ha tiéu (than) nhung goc van 1a mét loai am hu, déu anh huong téi than.
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Trong cac phép chira bénh tiéu khat thi phai chita vao gbc bénh 1a tang than.
Pong thoi khi bénh da anh huéng dén chic ning cua tang than thi thuong 1a
giai doan muon nén han ché dén két qua diéu tri bénh. Piéu nay goi y cho viéc
tng dung thudéc TVGDP dbi vai thé ha tiéu khat can phai diéu tri dai ngay hon

va c6 thé diéu tri vai lidu cao hon hoic gia giam céac vi thude bo than.
4.5. TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC TVGPP

Bén canh céc tac dung tich cuc, tic dung khéng mong muén cua thudc
ludn ludén duoc nhiéu nha duoc hoc ciing nhu y hoc quan tam. Poi khi nd gay
nhiéu can tré ddi vai viéc st dung thudc cho nguoi bénh. Vi vay, danh gia tac
dung khong mong mudn cua bat ky loai thudc nao khi sir dung 1a diéu hét sic
can thiét. Nhimng tac dung khong mong mudn cia mot loai thudc thuong thé
hién trén cac triéu chimg 1am sang va cac xét nghiém can 1am sang. Pa s céac
thudc udng hoic thudc ha glucose mau hién nay nhu Malinil, Diamicron,
insulin... déu it nhiéu c6 tac dung khong mong muén trén da, niém mac, hoic

anh hudéng dén céac t€ bao mau...vv.

Thudc Thap vi giang dudng phuong do khoa Dugc bénh vién Y hoc ¢
truyén Ha Pong bao ché theo tiéu chuan Duoc dién Viét Nam V. Thubc da
duogc thir doc tinh cap va doc tinh ban truong dién tai bo mén Duoc 1y trudng
Pai hoc Y Ha Noi cho thay thudc c6 pham vi an toan rong va khong co biéu
hién doc khi dung lién tuc trong 90 ngay.

Qua diéu tri cho 120 bénh nhan dai thao dudng typ 2 bang thuéc TVGDP
chi gap 2 bénh nhan chiém (1,7%) trudng hop 6 réi loan tiéu hoa: dai tién phan
long nét. Triéu chimg nay tu giam dan va hét sau d6 1- 2 ngay.

Ngoai ra khong thdy xuat hién tac dung khéng mong mudn khac nhu:

budn nén, ndn, dau dau, phéat ban, may day, ha duong huyét...
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Trén can lam sang thong qua theo doi cac xét nghiém AST, ALT, ure,
creatinin, so lugng hong cau, ham luong hemoglobin toan phan va cong thirc
bach cau cua cac bénh nhan trudc va sau 90 ngay diéu tri thdy sy khac biét
khéng c6 ¥ nghia thong ké véi (p>0,05) (cac bang 3.27, 3.28) va ciing twong
ddng vai két qua cac thé theo YHCT véi (p>0,05) (cac bang 3.38, 3.39).
Nhitng két qua theo ddi cac tac dung khong mong mudn trén 14m sang va can
1am sang trén 120 bénh nhan ciing phu hop vai két qua nghién ctru doc tinh
cap va doc tinh ban truong dién trén thuc nghiém. Diéu nay cho thay thap vi
giang duong phuong 1a thude co6 do an toan cao, co thé sir dung dai ngay cho

bénh nhan dai thao duong typ 2.
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KET LUAN

1. Cao léng thap vi giang dwdng phwong dwdng udng cé tinh an toan cao,
biéu hién ¢é tac dung ha glucose va diéu chinh réi loan lipid mau trén

dong vat thuc nghiém:

- Liéu dung nap téi da 225g/kg thé trong chudt nhat khong co biéu hién doc
tinh cdp. Liéu 11,52g/kg/ngay (lidu twong duong trén ngudi) va lidu
34,56g/kg/ngay (gap 3 lan liéu dung trén ngudi), udng lién tuc trong 12 tuan
chua thay bién ddi cac chi s6 huyét hoc, hoa sinh mau va mdé bénh hoc gan,

than tho.

- Trén chudt gy DTP typ 2 udng cao long Thap vi giang duong phuong
trong 20 ngdy: lidu 38,4g va 76,8g/kg/ngdy, ndng do glucose mau giam
(p<0,001); licu 76,8g/kg/ngay, TG mau giam (p<0,01); licu 38,4g/kg/ngay, TC
va LDL-C giam (p <0,05). Céc tac dung déu twong duong 16 udng gliclazid liéu
30mg/kg (p>0,05).

- Trén chudt uéng cao long TVGDP véi lidu 38,4g/kg va 76,8g/kg thé
trong/ngdy song song véi an ché do HFD lién tuc trong 8 tudn co tac dung:
nong do glucose va TG, TC mau giam (p<0,001; 0,01), tic dung tuong duong
gliclazid liéu 30mg/kg (p>0,05).

2. Cao léng Thap vi giang duwong phwong c6 tic dung ha glucose, diéu

chinh réi loan lipid mau va chwa thiy cé tic dung khong mong mudn

trén bénh nhén dai thao dwong typ 2 mic d6 nhe sau 90 ngay diéu tri:
Céc triéu chtng 1am sang da trg vé binh thuong, 100% dat loai tét va

kha, khong co6 loai trung binh va kém. Glucose mau giam (tur 8,02 + 0,73
xudng 6,00 + 0,66 mmol/L) vdi (p90-0<0,001); Chi sé6 HbAlc (%) giam



130

(7,25+0,84 xudng 6,23+0,94) véi (p90-0<0,001); Sé lugng bénh nhan rdi loan
cholesterol, LDL-C va gia tri trung binh cac chi sé giam (p<0,01, dén 0,001);
Triglycerid giam va HDL-C ting (p<0,01, dén 0,001). Két qua diéu tri chung dat
loai tot 51,7%, kha 33,3%, trung binh 2,5%, khong két qua 12,5%. Tac dung
diéu tri thé trung tiéu va thuong tiéu tot hon thé ha tiéu (p<0,001). Thudc khong

gdy tac dung khéng mong mudn trén bénh nhan.
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KIEN NGHI

Tir cac két qua nghién ctru trén dé nghi:

1.

C6 thé ung dung bai thudc thap vi giang dudng phuong dé diéu tri
bénh DTD typ 2 méi phat hién mac do nhe va c6 thé két hop V6i
thuéc YHHD diéu tri bénh nhan DTP typ 2 mirc d6 trung binh.

Tiép tuc nghién ciru quy trinh san xuat thudc chuyén sang dang phu
hop hon, dé dé dang sir dung, dé bao quan va van chuyén trong

thuc té.
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