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TOM TAT: Nghién ctru téac dung giam dau va bao vé niém mac da day cua bai thuéc An vi thang
trén chudt nhat trang bang phwong phap mam néng va trén chudt cong trdng gay viém da day bang

Indomethacine. Két qua:

- An vj thang liéu 76,8g duoc liéu/kg cé tac dung gidm dau (tdng thoi gian phén tng véi kich thich
dau bang nhiét) gan tuong duwong véi tac dung tiém Morphin hydroclorid liéu 10 mg/kg.

- An vj thang liéu 44,8g dugc lidu/kg c6 tac dung gidm viém loét da day (gidm s6 & loét, mirc dd loét,
chi sé loét va tang ti 1é trc ché loét) trén chudt codng gay viém loét da day bang Indometacin. Tac dung
giam viém loét da day cua An vj thang liéu 44,8g duworc liéu/kg tirong twr nhwe Famotidin liéu 50 mg/kg.

Tr khoa: An vj thang, viém loét da day, giam dau, bao vé niém mac da day.

ABSTRACT: Study on the effect of analgesic and gastric mucosal protection of An vi thang remedy
on swiss albino mice in hotplate test and in Indomethacine-induced gastritis swiss albino rats. The

result indicated that:

- At dose of 76.8 g/kg of body weight, An vi thang extract has analgesic effect (increasing the
reaction time with thermal pain stimulation) is nearly equivalent to effect of of Morphin hydrochloride

injection at dose of 10 mg/kg of body weight.

- At dose of 44.8 g/kg of body weight, An vi thang extract reduced gastric ulcer (reduce the number
of ulcers, average of severity score, ulcer index and increase the percentage protective ratio) in
Indomethacine-induced gastritis swiss albino rats. The effect anti-gastric ulcer of An vi thang extract at
dose of 44.8 g/kg of body weight is similar to Famotidin at dose of 50 mg/kg of body weight.
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1. DAT VAN DE.

Trén thé gidi, da co rat nhidu nghién ciu vé
nguyén nhan, co ché bénh sinh va diéu tri bénh
loét da day (DD), song dén nay, van con nhiéu
van dé chwa dwogc lam sang té [1]. Hau hét cac
nghién ctu déu cho rang co ché bénh sinh cla
bénh loét DD 1a do mét can bang gilra yéu té gay
loét va yéu té bao vé (chdng loét) DD [2], [3], [4].
Viét Nam l1a quéc gia cé nén y hoc cb truyén lau
doi va la mét trong cac nuwdc co ngudn duoc lidu
phong phd. Y hoc c6 truyén Viét Nam c6 nhiéu
bai thudc hay diéu tri cac bénh li DD, trong dé cé
cac bai thubc tac dung chbng viém, gidm dau,
bdo vé& niém mac DD. Song, chwa cé nhiéu bai
thubc dwoc kiém chirng khoa hoc trén cac moé
hinh thi'c nghiém va danh gia két qua co tinh dinh
lwvong, chinh xac.

Trén co s& li luan, bién chirng luan tri cia y
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hoc ¢ truyen vé bénh loét DD va nhirng nghién
clru co ban vé tac dung dwoc li clia cac vi thuoc
chung toi xay dung bai thubc An vi thang gdém 13
vi thubc sén c6 tai Viet Nam dé diéu tri loét DD.
Danh gia buéc dgu cho thay bai thudc cé két qua
kha quan trong diéu tri b&nh nhan loét DD.

Dé co co s& khoa hoc vé tinh an toan va tac
dung cua bai thudc “An vi thang”, gop phan lam
phong phu thém cac phwong phap diéu tri loét
DD, chung t6i thyc hién dé tai nay nham muc dich
nghién clru tac dung giam dau va bao vé niém
mac day cla bai thuéc An vj thang trén dong vat
thwc nghiém.

2. DOl TUONG, PHUONG PHAP NGHIEN CUrU.

2.1. Béi twong va chét liéu nghién ciru:

2.1.1. Péi twong nghién ctru:

- Panh gia tac dung gidm dau ctia bai thudc An
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vi thang trén 40 con chudt nhat trang (chia ngau
nhién thanh 4 16, maéi 16 10 con):

+ L& 1N: cho chudt udng nuéc cét, liéu 0,1
ml/10g chudt/ngay, trong 5 ngay.

+ L6 2N: tiém mang bung chudt Morphin
hydroclorid, lieu 10 mg/kg moi lan trwédc khi khao
sat 30 phut.

+ L6 3N: cho chudt uéng An vi thang, liéu
38,4g duoc lieu/kg/ngay (twong dwong lieu dieu
tri trén nguwdi theo hé s6 12), trong 5 ngay.

+ L6 4N: cho chudt ubng An vi thang, liéu
76,89 dwoc liéu/kg/ngay (gap 2 lan lieu dieu trj
trén ngwoi), trong 5 ngay.

- Danh gia tac dung bao vé niém mac DD cua
bé,i thudc An, vi thang trén 50 con chth cong
trang (danh so the tw va chia thanh 516, m6i 16 10
con voi ti 1é dwc/cai nhw nhau & méi 16):

+ L6 1C (16 ching): cho chuédt ubng dung dich
NaCl 0,9% (liéu 1 ml/100g/ngay) trong 4 ngay.

+ L6 2C: cho chudt ubng dung dich NaCl 0,9%
(lidu 1 ml/100g/ngay) trong 4 ngay; ngay the 4,
sau udng dung dich NaCl 30 phut, cho chuét ubng
tiép Indomethacin (liéu 30 mg/kg).

+ L6 3C: cho chudt ubng dung dich NaCl 0,9%
(liéu 1 ml/100g/ngay) trong 3 ngay; ngay the 4,
cho chuét ubng Famotidine (liéu 50 mg/kg) va sau
30 phut, cho chuét ubng tiép Indomethacin (liéu
30 mg/kg).

+ L6 4C: cho chudt ubng An vi thang (liéu
twong dwong lidu diéu tri trén ngudi - tinh theo hé
sb 7 1a 22,4g duwoc liéu/kg) trong 4 ngay; ngay thi
4, sau khi udng An vi thang 30 phut, cho chuét
udng tiép Indomethacin (liéu 30 mg/kg).

+ L6 5C: cho chuédt ubng An vi thang (liéu
twong dwong 2 1an lidu diéu tri trén nguwoi - tinh
theo hé sé 7 |a 44,89 dwoc liéu/kg) trong 4 ngay;
ngay thi 4, sau khi udng An vi thang 30 phat, cho
chudt uéng indomethacin (liéu 30mg/kg).

2.1.2. Chét liéu nghién ctru:

- Bai thuéc An vi thang, cong thirc: Hoang lién
(Rhizoma Coptidis) 12g; Hwong phu (Rhizoma
Cyperi) 12g; Ng6 thu (Fructus Evodiae) 6g; Bach
truat (Rhizoma Atractylodis Macrocephalae) 12g;
Hoang ky (Radix Astragali) 15g; Cam thao
(Radix Glycyrrhizae) 8g; Huyén hd (Rhizoma
Corydalis) 12g; O tic cbt (Endoconcha Sepiae)
12g; Mau 1&é (Concha Ostreae) 20g; Ngéi twong
(Stephania rotunda lour) 12g; Bach thwoc (Radix
Paconiae Alba) 15g; Sai ho (Radix Bupleuri) 12g;
Nga truat (Rhizoma Curcumae) 12g. Cac vi
thubc dat tieu chuan Dwoc dién Viét Nam 1V;
thuéc sac dang cao chiét, nong dd co dac tbi da
4 g/ml, do Khoa Y hoc cb truyén Bénh vién Quan
y 103 cung cap.
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- Morphin hydroclorid éng 10 mg/ml;
Famotidine 40 mg, acid acetic 1%... do Xi nghiép
Duwoc phdm T.U cung cp; Indomethacin vién nén
25 mg do Xi nghiép Dwo'c phdm 120 cung cap.

2.2. Phwong phap nghién cuiru:

- Panh gia tac dung gidm dau ctia bai thubc An
vi thang trén chudt nhét trdng theo phwong phap
mam nong:

+ Do thdi gian phan (ng v&i nhiét do cla
chudt: dat chudt Ien mam néng (hot plate) & nhiét
dd 6n dinh 56°C. Thoi gian chudt phan (ng voi
kich thich nhiét dwoc tinh tr lic dat chudt |én
mam noéng dén khi chudt cé phan xa liém chan
sau. Loai bd nhirng chuét cé phan trng qua nhanh
(trwdc 8 giay) hoac qua cham (sau 30 gidy).

+ Do thdi gian phan (ng v&i nhiét do cla
chudt trwdc va sau khi ubng thudc 1an cudi cung 1
gi® hoac sau khi tiém morphin hydroclorid 30
phat. So sanh thoi gian phan (ng vai kich thich
nhiét tridc va sau khi udng thudc thir va véi tiém
mang bung Morphin hydroclorid.

> 5

Hinh &nh chudt trén mam noéng.

- Danh gia tac dung bao vé niém mac DD cua
bai thudc An vi thang trén chudt cong trang:

+ Phau thuat béc 16 va co lap DD chudt: sau 6
gio ké& tir khi ubng Indomethacin, tat ca chudt
dwoc gdy mé sau bang thiopental d& phau thuat.
D&t chudt ndm ngtra trén ban md; mé khoang
bung bang 1 vét cat hinh chi¥ V qua thanh bung
(tlr diém gira trén xwong mu theo dwéorng chéo vé
mép lwng clia nguc moi bén). Lat vat da I1én phia
nguc, cat roi DD - t4 trang ra (dau trén sat tam vi,
dau duoi sat hf‘)ng trang). Boc 16 DD doc theo
dwong cong Ién, m& rong DD sang hai bén theo
truc bo' cong nhé. Rira sach DD bang nuéc mudi
sinh Ii, tham bé mat DD bang Fomaldehyd 5%, cO
dinh DD - ta trang trén tam x0p bang ghim. Quan
sat tén thwong qua kinh hién vi d6 phéng dai 10
lan va chup &nh béang kinh hién vi d6 phong dai
25 lan dé danh gia dai thé vé s6 6 loét va mirc do
loét (binh thwong: O diém; xung huyét - red
coloration: 0,5 diém; cham loét - spot ulcer: 1
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diém; vét xudt huyét - hemorrhagic streak: 1,5
diém; loét sdu - deep ulcers: 2 diém; thdng -
perforation: 3 diém).

+ Danh gia chi sb & loét cla tirng con chudt
theo cong thire: Ul = UN + US + UPx10 - 1. Trong
do6: Ul (ulcer index) la chi sO loét; UN (ulcer
number) la s O loét trung binh clha chudt; US
(ulcer score) la mirc d6 loét trung binh cua chudt;
UP (ulcer percentage) la ti & % so chubt co loét
trong ca 16 chudt.

+ Panh gia i 1& (rc ché loét theo cong thirc:

100 x (Ul 16 mé hinh - Ul 16 udng thuéc)
Ul I6 m6 hinh

- Phuong phap x@ i s6 ligu: s6 ligu duoc x Ii
theo cac phuwong phap thong ké Y sinh hoc, so
sanh bang anova test v&i phan mem SPSS 22.0.

Sé ligu dwoc biéu dién dwdi dang sb trung binh +
SD; sw khac biét c6 y nghia théng ké khi p < 0,05.

3. KET QUA NGHIEN CcUU.
3.1. Tac dung giam dau cua An vi thang:

Bang 1. Thoi gian phan (ng v&i nhiét clia
chudt nhat trang (giay).
Chuét | Trwéc udng Sau ubng P
L61N | 13,51 +1,31 | 14,27 +1,50 | >0,05
L62N | 14,69+1,71 | 26,12+1,74 | <0,05
L63N | 13,50+2,03 | 18,65+2,33 | <0,05
L64N | 1520+ 1,74 | 23,56 +1,91 | <0,05
p | oo | Pupes

O thoi diém truwéc uéng thuéc, thoi gian dap
(’ng v&i nhiét cla chudt & tat ca cac 16 twong
dwong nhau (p > 0,05). O thoi diém sau ubng
thudc, chudt & cac 16 ubng An vi thang (16 3N, 4N)
va 16 tiém mang bung Morphin hydroclorid (16 2N)
c6 thoi gian dap wng véi nhiét cao hon so vai 16
chirng udng nuéc cat (16 1N) (p < 0,05). Chudt &
16 udng An vi thang cé th&i gian dap (rng vé&i nhiét
dai hon so v&i 16 chirng nhwng ngén hon so véi
chuét titm mang bung Morphin hydroclorid.

3.2. Tac dung chéng viém, bao vé niém mac
DD cua An vi thang:

Bang 2. Két qua tac dung bao vé niém mac DD.

Chuét| S6 6 loét Murc d6 loét | Tilé co loét
L6 1C 0 0 0,00
L62C|4,10+£2,38| 1,70+0,54 0,80
L6 3C|0,30£0,67| 0,55+0,44 0,20
L64C| 2,60 £ 2,41 1,40 £ 0,61 0,60
L65C|0,60+1,07| 0,75+0,49 0,30
P1-2;4; P2-3;5; | P1-2;4;5; P2-3;5; P1-2;4; P2-3;
P P34 < 0,05 | ps4; pa5<0,05| p34<0,05

Chuét & 16 dung An vi thang va 16 dung
Famotidin c6 s6 6 loét va mirc dd loét thap hon
S0 v&i 16 chirng (udng Indomethacin). Chudt & 16
chirng (uong dung dich NaCl 0,9%) khong co biéu
hién bi viém loét DD. Chuot (oalle} uong An vi thang
c6 sb 6 loét va mirc do loét thdp hon so v&i 16
chL'rng, nhwng con kém hon so v&i chudt & 16
uong Famotidine (lieu 50 mg/kg). Diéu nay cho
thay An vi thang c6 xu hwéng lam glam sO O loét
va mtrc do loét DD trén chudt cbng gay loét DD
bang udng Indomethacin (lieu 30 mg/kg), nhwng
chwa dat dwgc hiéu qua nhw khi s dung
Famotidine (lieu 50 mg/kg).

Bang 3. Chi sb b loét va ti 1& (rc ché loét.

Chuét | Chisb 6 loét un | Tilé we ché loét
L61C 0 100,00%
L6 2C 5,07 £2,43 0,00
L6 3C 0,56 £ 0,71 89,05%
L6 4C 3,34 £ 2,47 34,12%
L6 5C 0,98 +1,12 80,77%
P1-2;4; P2-3;5; P1-2;4; P2-3;5;
P P45 < 0,05 P34 < 0,05

Chudt & 16 dung An vi thang va 16 dung
Famotidin cé chi s6 0 loét (Ul) va ti 1é (rc ché loét
thdp hon so v&i 16 ching (ubng Indomethacin).
Chuét & 16 chirng (udng dung dich NaCl 0,9%)
khong c6 biéu hién bj viém loét (chi sb loét Ul = 0,
ti 1& rc ché loét 1a 100%). Chudt & 16 udng An vi
thang c6 chi sb 6 loét (Ul) va ti 1& &c ché loét thap
hon so va@i 16 chirng, nhwng con kém hon so vo&i
chuédt & 16 ubng Famotidine (liéu 50 mg/kg). Diéu
nay cho thay An vi thang c6 xu hwéng giam chi sé
b loét (Ul) va tang ti 1& trc ché loét trén chudt cong
gay loét bang uong Indomethacin (lieu 30 mg/kg),
nhwng chwa dat dwoc hiéu qua nhw khi str dung
Famotidine (liéu 50 mg/kg).

Hinh &nh tén thuong dai thé:

Soi trén kinh hién vi do phong dai 10X, thay
niém mac DD cac chudt udong dung dich NaCl
0,9% c6 mau hdng dd, khéong cé cac cham, vet
xuét huyét hoac loét. Nguoc lai, & cac chudt ubng
Indomethacin (liéu 30 mg/kg), théy niém mac DD
c6 nhiéu vét loét, xuat huyet va loét sau, nhwng
khong thay thiing. Chuét & 16 ubng An vi thang va
Famotidine thdy niém mac DD it bj viém, xuat
huyét hon (ti 1& c6 hinh &nh viém, xuat huyét
giam; dac biét la khong co cac loét sau). Chudt &
6 udng An vi thang (lieu 44,8g duwoc liéu/kg) va
Famotidine chd yéu chi c6 hinh anh xung huyét
va chdm loét nhd trong niém mac DD.

4. BAN LUAN.

4.1. Vé tac dung giam dau:

Trong nghién ctru nay, tac dung giam dau cta
cac chat dwoc thr trén chudt theo phwong phap
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mam néng. Pay I phwong phap kinh dién danh
gia tac dung gidm dau cla cac thubc cé co ché
tac dung trung wong nhw nhom opioid. Nguyén
tac dung tac nhan nhiét dé gay dau, cdm giac dau
ttr thu cam thé ngoai vi truyén vé trung khu than
kinh trung wong & nao; tai day sé tao ra phan rng
twong &ng co thé dé gidm dau [3], [4].

~ Chung t6i dung Morphin hydrocoride lam thudc
déi chirng dwong, dé& so sanh véi tac dung cla
An vi thang trén md hinh mam néng. Cac két qua
cho thy An vi thang c6 tac dung lam tang thoi
gian phan xa voi kich gay dau bang nhiét so v&i
nhém chng (udng dung dich NaCl 0,9%) va An
vi thang (liéu 76,8g duworc liéu/kg) lam tang théng
s6 nay gan twong dwong véi khi tiém Morphin
hydrocoride (lidu 100 mg/kg). Nhw vay, An vij
thang c6 tac dung giam dau trén md hinh mam
néng va day la tac dung giam dau theo co che
trung wong. Két qua nay twong tw nhw mét so
nghién ctu trwdc day vé cao chiét ciia mot sb
dwoc lieu (nhw Antidesma menasu, Antidesma
acidum, Papaver libanoticum...) cé tac dung giam
dau trong bai test mam noéng [3], [4].

C6 thé két luan An vij thang c6 xu hwdng ting
thoi gian dap (rng vé&i nhiét trén chudt cong khi
tiép xdc v&i mam nhiét va véi liéu 76,8g duoc
liéu/kg, An vi thang c6 théi gian dap ng véi nhiét
gan twong duwong nhuw khi tiém mang bung
Morphin hydroclorid (li&u 10 mg/kg).

4.2. Vé tac dung bao vé niém mac DD:

M6 hinh gay loét DD trén thwc nghiém la mé
hinh tién hanh theo phwong phap nghién ciru cla
A.G.R Alkushi va cong su (2016), c6 stra d6i cho
phu hop vé&i y dinh nghién ciru (bang cach cho
udng Indomethacin liéu duy nhat 30 mg/kg). Pay
ciing 1a md hinh gay loét DD da dwoc mot sb tac
gia st dung danh gia tac dung bao vé niém mac
DD ctia mot sb6 dwoc liéu [5], [7]. Famotidin c6
céng thirc twong tw histamin, nén cac thubc
khang H2-histamin tranh chp v&i histamin tai vi
tri receptor H2 & té bao thanh DD, lam gidm bai
tiét acid dich vi; ma acid nay dwoc kich thich tang
tiét b&i histamin, gastrin, thubéc cwéng phé giao
cadm va kich thich day than kinh sé X.

Két qua nghién clru cho thay chi sb 6 loét &
chuét thuéce 16 gay loét DD cao hon ro rét so véi &
16 chirng. Trong khi chi s6 nay & chuét udng An vi
thang (liéu 22,49 duwoc liéukg va 44,89 duoc
liéu/kg) va Famotidin (liéu 50 mg/kg) thi gidm hon
so v&i chudt & 16 gay viem loét. Ngwoc lai, ti 1é (e
ché loét & chudt 16 ubng An vi thang va Famotidin
cao hon so v&i chudt & 16 gay viém loét. Piéu do
chirng t6 bai thuéc An vi thang c6 tac dung lam
&rc ché qua trinh viém loét DD trén chudt gay loét
DD bang ubdng Indometacin. Két qua nghién ctru
nay ciing twong tw mot s6 nghién ctu trwdc day
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vé tac dung cla cac dwoc Iiéu, Quercetin,
Obestatin, Cordia Myxa L trong chong loét DD
trén chudt bj gay loét DD bang Indometacin [5],
[61, [7].

5. KET LUAN.

An vj thang liéu 76,8g dwoc liéu/kg udng trong
thoi gian 5 ngay lién tuc co6 tac dung giam dau
trong bai tdp mam nong 56°C trén chudt nhat
trang va lidu 44,8g co tac dung bado vé niém mac
DD trén chudt cbéng trang bi gay loét DD bang
Indometacin (liéu 30 mg/kg). An vi thang (liéu
76,8g duwoc liéu/kg) cé tac dung gidam dau gan
twong dwong voi tiém Morphin hydroclorid (liéu
duy nhéat 10 mg/kg) trén chudt nhat trang trong bai
tap mam nong va liéu 44,89 co tac dung bao vé
niém mac DD gan twong dwong voi Famotidin
(liéu 50 mg/kg) trén chudt céng trang gay loét DD
bang st dung Indometacin.
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