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ĐẶT VẤN ĐỀ 

Trong các bệnh lý như viêm khớp, gout, viêm khớp dạng thấp… thì  đau là một 

triệu chứng xuất hiện sớm và phổ biến nhất, đau xuất hiện ở bệnh lý tất cả các hệ cơ 

quan trong cơ thể, đặc biệt là bệnh lý cơ xương khớp. Chúng gây khó khăn trong sinh 

hoạt, làm việc và làm giảm chất lượng cuộc sống.  

         Theo thống kê của Tổ chức Y tế Thế giới WHO, viêm khớp là một bệnh lý khá 

phổ biến mà theo số liệu điều tra cứ 100 người trưởng thành thì có từ 2-5 người bị 

mắc bệnh. Đây là bệnh lý xảy ra tại các khớp trên cơ thể của người như: khớp cổ tay; 

khớp cổ chân; khớp đầu gối…Triệu chứng đặc trưng của bệnh là các khớp bị sưng, 

nhức và đau, khiến cho người bệnh gặp nhiều khó khăn trong sinh hoạt thường ngày, 

nhất là khi vận động và di chuyển. Bệnh có thể xảy ra ở mọi độ tuổi, tuy nhiên người 

cao tuổi và phụ nữ là những đối tượng dễ mắc bệnh. Viêm khớp bao gồm viêm khớp 

cấp và mạn tính. Bệnh viêm khớp cấp tính không được điều trị sớm, chế độ sinh hoạt 

hàng ngày không khoa học, bệnh sẽ nhanh chóng chuyển sang giai đoạn mãn tính. 

Bệnh cần điều trị lâu dài và theo dõi thường xuyên, tùy thuộc vào loại viêm khớp mà 

lựa chọn các thuốc dùng để điều trị viêm khớp khác nhau. Các thuốc điều trị cơ bản 

bao gồm nhóm thuốc DMARDs (Disease-modifying antirheumatic drugs) kinh điển 

(methotrexate, sulfasalazine, hydroxychloroquine...), và các thuốc cắt cơn như 

NSAIDs, corticoid nhằm giảm đau chống viêm  nhanh chóng, tuy nhiên nhược điểm 

của các nhóm thuốc này là có nhiều tác dụng không mong muốn, việc sử dụng kéo dài 

dễ dẫn tới nguy cơ mắc các bệnh lý như: viêm dạ dày, xuất huyết tiêu hóa, loãng 

xương...  [1], [2], [3]. Vì vậy, việc nghiên cứu ra các thuốc chữa viêm khớp có hiệu 

quả điều trị cao và ít tác dụng không mong muốn đang là mục tiêu hàng đầu của các 

nhà y học.  

       Ngày nay, xu thế nghiên cứu thảo dược để sử dụng trong điều trị đang ngày càng 

phổ biến trên thế giới, không những chỉ ở các nước Châu Á mà cả khu vực Châu Âu. 

Từ nghiên cứu thành phần hóa học, tác dụng dược lý đã và đang chứng minh thuốc y 
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học cổ truyền có hiệu quả trong điều trị một số bệnh lý phức tạp, mang lại lợi ích lớn 

cho người bệnh vì ít tác dụng không mong muốn, ít tốn kém hơn. 

       Nhằm mục tiêu kết hợp Y học cổ truyền (YHCT) với Y học hiện đại (YHHĐ), hiện 

đại hóa Y Dược học cổ truyền, nghiên cứu bảo tồn, kế thừa và sử dụng hiệu quả nguồn 

tài nguyên cây thuốc Việt Nam. Bài thuốc Thái Bình - là một bài thuốc Nam kinh 

nghiệm đã được nhân dân ta sử dụng lâu đời để chữa các bệnh liên quan tới xương 

khớp có hiệu quả. Bài thuốc có tác dụng chống viêm và giảm đau trên động vật thực 

nghiệm. Tuy nhiên hiện tại chưa có nghiên cứu nào về độc tính, độc tính bán trường 

diễn và tác dụng giảm đau tại tổ chức viêm của bài thuốc Thái Bình HV. Đề tài 

"Nghiên cứu độc tính cấp, bán trường diễn và tác dụng giảm đau của bài thuốc 

Thái Bình HV trên động vật thực nghiệm" với 2 mục tiêu:  

1. Đánh giá độc tính cấp, bán trường diễn của bài thuốc Thái Bình HV trên 

động vật thực nghiệm. 

2. Đánh giá tác dụng giảm đau của bài thuốc Thái Bình HV trên động vật thực 

nghiệm. 
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CHƯƠNG 1: TỔNG QUAN 

1.1.  XÁC ĐỊNH TÍNH AN TOÀN CỦA THUỐC Ở GIAI ĐOẠN TIỀN LÂM 

SÀNG  

1.1.1. Xác định độc tính cấp 

1.1.1.1. Mục tiêu 

Thuốc muốn được sử dụng phải an toàn và có hiệu lực. Xét về tổng thể thì tính an 

toàn còn quan trọng hơn hiệu lực, vì một thuốc dù có hiệu lực đến đâu, nhưng nếu 

không an toàn thì cũng không được sử dụng. Trong nghiên cứu thuốc, vấn đề độc tính 

có tầm quan trọng hàng đầu. Để chứng minh thuốc có an toàn thì phải nghiên cứu độc 

tính. Thử độc tính tiền lâm sàng là một trong những nội dung quan trọng trong nghiên 

cứu phát triển dược phẩm. Thông tin về độc tính của thuốc cần được cung cấp trước 

khi thực hiện các thử nghiệm trên người. Do vậy, hầu hết các chất được dùng làm 

thuốc trong điều trị dự phòng và chữa bệnh đều phải được thử nghiệm xác định độc 

tính. Tại Việt Nam, nghiên cứu về độc tính cũng như độ an toàn của thuốc được quy 

định trong hướng dẫn của Bộ y tế về đánh giá tính an toàn và tác dụng của thuốc. 

Theo quy định của Bộ y tế, thử nghiệm độc tính cấp và độc tính bán trường diễn là 

bắt buộc đối với tất cả các chế phẩm y học cổ truyền không phải bài thuốc cổ phương 

bào chế dạng truyền thống  [4].  

Năm 1927, JW Trevan đã cố gắng để tìm một cách để ước tính hiệu lực ngộ độc 

tương đối của các loại thuốc và các loại thuốc được sử dụng tại thời điểm đó. Ông đã 

phát triển thử nghiệm LD50 vì việc sử dụng cái chết như là một "mục tiêu" cho phép 

so sánh giữa các hóa chất độc phơi nhiễm cho cơ thể theo những cách rất khác nhau. 

Kể từ khi tác phẩm đầu tay của Trevan, các nhà khoa học khác đã phát triển phương 

pháp tiếp cận khác nhau để thử nghiệm LD50 trực tiếp hơn, nhanh hơn. 

LD là viết tắt của "Lethal Dose". LD50 là liều lượng của hoá chất phơi nhiễm trong 

cùng một thời điểm, gây ra cái chết cho 50% (một nửa) của một nhóm động vật dùng 

thử nghiệm. LD50 là một cách thức đo lường khả năng ngộ độc ngắn hạn (độc tính 

cấp tính) của một hoá chất. 
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Độ độc cấp tính là khả năng của một hóa chất gây ra tác động xấu tương đối sớm 

nhất sau khi uống hoặc sau 4 giờ tiếp xúc liên tục với một hóa chất trong không khí. 

"Tương đối sớm" thường được định nghĩa như là một khoảng thời gian phút, giờ (lên 

đến 24) hoặc ngày (khoảng 2 tuần) nhưng hiếm khi dài hơn nên giá trị của LD50 là 

cần thiết và có ý nghĩa khoa học. 

Thử độc tính cấp nhằm cung cấp thông tin cho việc xếp loại mức độ độc của 

thuốc; điều trị ngộ độc cấp; thiết lập mức liều cho những thử nghiệm độc tính tiếp 

theo [5]. Do vậy, các phép thử độc tính cấp cần xác định: 

- Liều an toàn;  

- Liều dung nạp tối đa;  

- Liều gây ra độc tính có thể quan sát được;  

- Liều thấp nhất có thể gây chết động vật thí nghiệm (nếu có);  

- Liều LD50 gần đúng (nếu có thể xác định được);  

Dưới đây là một số định nghĩa cụ thể: 

 - Độc tính của thuốc: độc tính (toxicity) của thuốc là tính chất được biểu hiện 

bằng tác dụng không mong muốn, có hại cho cơ thể. Độc tính của thuốc có thể nhẹ 

như thay đổi hành vi, thay đổi vận động, buồn nôn, mẩn ngứa, có thể rất nặng, thậm 

chí gây chết.  

  - Độc tính cấp của thuốc: độc tính cấp (acute toxicity) của thuốc là độc tính 

xảy ra sau khi dùng thuốc một lần hoặc vài ba lần trong ngày. Nghiên cứu độc tính 

cấp của thuốc trên động vật thí nghiệm, mục đích chính là xác định liều chết trung 

bình (mean lethal dose) tức là liều làm chết 50% số con vật thí nghiệm trong những 

điều kiện nhất định và được ký hiệu là LD50 (lethal dose 50%).  

  - Liều chết: là liều gây chết con vật dùng thuốc, ký hiệu là LD (lethal dose). 

Liều chết không áp dụng thử cho người mà chỉ thử trên các con vật thí nghiệm.           

- Liều chết tuyệt đối: liều chết tuyệt đối được viết tắt là ALD (absolute lethal 

dose), thường được ký hiệu là LD100. Đó là liều nhỏ nhất gây chết 100% các con vật thí 

nghiệm. Tất nhiên nếu dùng liều cao hơn LD100 thì tất cả các con vật đều bị chết cả.   

- Liều chết trung bình: liều chết trung bình viết tắt là MLD (mean lethal dose) 

thường được ký hiệu là LD50. Đó là liều làm chết 50% số con vật thí nghiệm. 
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 - Liều chết tối thiểu: Liều chết tối thiểu là liều khi thử trên một lô động vật 

thấy có một con chết. Do đó nếu thử 20 con có một con chết thì liều chết tối thiểu là 

liều gây chết 5% (LD5); chết 10% (LD10); còn nếu chỉ thử 4 con có một con chết thì 

liều chết tối thiểu là liều gây chết 25% (LD25).   

- Liều dưới liều chết: liều dưới liều chết (ILD: infralethal dose) còn gọi là liều 

dung nạp tối đa (MTD: maximum tolerated dose) được ký hiệu là LD0 là liều lớn 

nhất, nhưng không làm chết con vật nào. Liều MTD có thể gây độc nhẹ hoặc nặng 

cho con vật, nhưng không gây chết.  

 - Liều an toàn: là mức liều cao nhất mà không gây ra bất kỳ tai biến nào có thể 

quan sát được (NOAEL: no obsered adverse effect level).  

Những triệu chứng ngộ độc điển hình có thể quan sát được trên động vật và khả năng 

hồi phục (nếu có) [6]. 

1.1.1.2. Động vật thực nghiệm 

Động vật nghiên cứu: thử ít nhất trên 2 loài động vật có vú, trong đó có một loài 

không gặm nhấm. Tùy điều kiện, có thể chấp nhận thử độc tính cấp trên một loài động vật. 

- Loài gặm nhấm thường sử dụng là chuột nhắt, chuột cống. 

- Loài không gặm nhấm có thể dùng là chó hoặc khỉ. 

Nên sử dụng số lượng động vật thí nghiệm nhỏ nhất, tùy theo mô hình áp dụng 

(thường là 3 đến 5 con/mức liều) [7]. 

1.1.1.3. Đường dùng 

Có thể dùng đường uống, tiêm bắp thịt, tiêm dưới da, tiêm phúc mạc, tiêm tĩnh 

mạch. Tốt nhất là dùng đường dự định sẽ dùng cho người trên lâm sàng sau này. Cho 

uống bằng ống xông phải chú ý tránh cho thuốc vào khí quản vì chuột sẽ chết mà 

không phải do tác dụng độc của thuốc.   

1.1.1.4. Mức liều thử 

Tốt nhất là tính theo ml/kg cân nặng cho tất cả các lô. Nếu vậy, nồng độ thuốc 

dùng cho các lô khác nhau phải khác nhau. Riêng với chuột nhắt trắng, nếu dùng uống 

thì thể tích dùng tốt nhất là 0,2-0,5 ml cho một con chuột nặng 20g. Trường hợp buộc 

phải dùng thể tích lớn hơn, có thể dùng đến thể tích 0,8-1 ml cho một con chuột 20g. 

Nếu muốn cho uống thể tích lớn hơn, nên chia ra làm 2-3 lần uống trong ngày. Cần 
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chú ý là khi dùng thể tích lớn (từ 1ml trở lên cho một con chuột 20g), nếu chuột không 

chết, ta có thể khẳng định là ở liều đó chuột không chết. Nếu chuột chết thì có thể là 

do độc tính của thuốc, nhưng cũng có thể chết là do đã dùng một thể tích quá lớn làm 

dạ dày chuột căng quá mức hoặc vỡ bục ra.  Qua đường tiêm, có thể tiêm tĩnh mạch, 

tiêm bắp thịt, tiêm phúc mạc, tiêm dưới da, tùy theo đường tiêm dự kiến trên người. 

Khi tiêm thể tích lớn, đặc biệt là tiêm tĩnh mạch, cầm làm ấm dung dịch tiêm lên 

khoảng 37°C trước khi tiêm để tránh cho con vật không lạnh khi bị tiêm thuốc. Phải 

đảm bảo tốc độ tiêm hoặc truyền theo đúng chỉ định, pH dịch tiêm phải giống như 

pH dự kiến dùng cho người, dụng cụ tiêm cần phải vô trùng. Trong một số trường 

hợp cần tiêm thể tích lớn vào bắp thịt hoặc dưới da, có thể tiêm vào nhiều vị trí khác nhau. 

- Số lần dùng thuốc: Khi thử độc tính cấp, về nguyên tắc chỉ dùng thuốc một 

lần. Trong những trường hợp đặc biệt, có thể dùng vài lần trong ngày.   

- Dung môi hòa tan thuốc: Dung môi hòa tan thuốc tốt nhất là dùng nước cất. 

Trường hợp thuốc không tan trong nước cất thì:  

Nếu dùng uống: phải nghiền thuốc thật mịn trong nước cất, tạo thành hỗn dịch 

đồng nhất. Nếu cần, thêm dịch gồm để hỗn dịch phân tán được đồng đều và lắng chậm.  

Nếu dùng tiêm: phải dùng loại dung môi dự kiến sẽ dùng chế thuốc để tiêm 

cho người sau này.   

Một số mô hình được dùng với số lượng động và số liều dùng ít nhất như: 

Mô hình liều cố định: thử với một số liều cố định 5, 50, 300, 2000, 5000mg/kg. 

Dùng 5 con vật cho mỗi nhóm, thử lần lượt từng mức liều một. Lựa chọn liều khởi 

đầu là một trong số các liều cố định đã gợi ý, tùy theo kết quả đáp ứng của liều khởi 

đầu mà tiến hành thử tiếp những mức liều cao hơn hoặc thấp hơn. Thử nghiệm sẽ 

được tiếp tục cho đến khi xác định được một mức liều gây độc tính rõ ràng, hoặc liều 

gây chết không quá 1 con, hoặc liều cao nhất không gây ảnh hưởng gì hoặc mức liều 

thấp nhất gây chết động vật thí nghiệm  [8], [9]. 

Mô hình phân loại độc: thử theo quy trình bậc thang, mỗi bước dùng 3 con 

cùng giới (uống một trong các mức liều đã được xác định). Tùy theo động vật có chết 

hay không ở một bước thử mà xác định cho bước thử tiếp theo, như không cần thử 
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thêm nữa, hoặc thử thêm 3 con vật nữa với cùng mức liều đó hoặc thử thêm trên 3 

con nữa ở mức liều cao hơn hoặc thấp hơn [10]. 

Mô hình thử Tăng - Giảm: thử lần lượt các liều đơn đã được định trước, mỗi 

liều ở một thời điểm, cách nhau tối thiểu là 48 giờ. Con vật đầu tiên uống ở mức liều 

thấp hơn gần nhất với liều ước tính LD50[10]. Nếu con vật đó sống thì liều cho con tiếp 

theo sẽ tăng 3,2 lần so với liều vừa thử trước đó, còn nếu bị chết thì giảm liều xuống 

3,2 lần. Quan sát cẩn thận tình trạng từng con vật trong suốt 48 giờ để quyết định nên 

cho con tiếp theo uống hay không và cho uống với liều bao nhiêu [11]. 

 Mô hình theo Litchfield – Wilcoxon: Động vật thường dùng là chuột nhắt 

trắng, cả 2 giống, trọng lượng 20 ± 2g, được chia thành từng lô, mỗi lô 10 con. Cho 

từng lô chuột uống thuốc thử với các liều khác nhau từ liều cao nhất không gây chết 

tới liều thấp nhất gây chết 100% chuột. Chuột được uống thuốc bằng kim hơi cong 

có đầu tù với độ dài đưa vào đến dạ dày chuột. Chuột được nhịn ăn 12 giờ trước khi 

uống thuốc, vẫn uống nước đầy đủ  [12], [13]. 

1.1.2. Xác định độc tính bán trường diễn  

1.1.2.1. Mục tiêu 

Thử độc tính bán trường diễn chỉ tiến hành sau khi đã có thông tin về độc tính cấp 

trên một loài nào đó và mẫu thử được dự định dùng dài ngày trên người. Nghiên cứu 

độc tính bán trường diễn để xác định được: 

- Mức liều tối đa không gây ra những thay đổi đáng kể tới một số chỉ tiêu của 

sự sống;  

- Mức liều tối đa có thể gây ra những thay đổi đáng kể một số chỉ tiêu cho sự 

sống khi dùng nhiều lần (nếu có);  

- Những độc tính có thể quan sát được trên động vật và khả năng phục hồi nếu 

có thể  [14]. 

1.1.2.2. Động vật thực nghiệm 

Động vật nghiên cứu: thử ít nhất trên 2 loài động vật có vú, trong đó có một 

loài không gặm nhấm. Tùy điều kiện, có thể chấp nhận thử độc tính bán trường diễn 

trên một loài động vật. 
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- Loài gặm nhấm thường sử dụng là chuột nhắt, chuột cống. 

- Loài không gặm nhấm có thể dùng là chó hoặc khỉ. 

1.1.2.3. Đường dùng 

Theo đường dự kiến dùng cho người (đường uống, tiêm, hô hấp). 

1.1.2.4. Mức liều thử 

     Mức liều thử phải được lựa chọn sao cho có ý nghĩa trong việc đánh giá về 

khả năng an toàn hay mức độ gây độc của mẫu thử khi dùng nhiều ngày trên động 

vật. Mức liều thử thường được tính từ các thông tin thu được từ thử độc tính cấp và 

được qui định đổi tương đương theo liều giữa các loài nếu thử trên loài khác nhau. 

Với những nghiên cứu đầy đủ, thử nghiệm được thiết kế với 3 mức liều (tương đương 

3 nhóm thử):   

- Liều thấp: mức liều đủ để mẫu thử có tác dụng dược lý hoặc điều trị (tương 

đương mức liều dự kiến dùng trên người). 

- Liều trung bình: mức liều có thể không gây những độc tính quan sát được 

hoặc gây ảnh hưởng không đáng kể.   

- Liều cao: mức liều dự kiến sẽ quan sát được biểu hiện ngộ độc trên cơ quan 

của ĐVTN hoặc đến mức thể tích giới hạn cao nhất mà ĐVTN có thể dùng được.  

Thử nghiệm nên được tiến hành song song với 1 nhóm chứng trong cùng điều kiện 

với cùng số lượng động vật đã dùng trong nhóm thử  [14]. Tuy nhiên, trong thời điểm 

hiện tại phần lớn các nghiên cứu có thể chấp nhận với 1 nhóm chứng và 2 nhóm thử 

(liều thấp và liều cao). Cho động vật dùng thuốc hàng ngày, 7ngày/tuần, trừ khi có 

chế độ liều đặc biệt. Số động vật trên mỗi nhóm tùy theo loài 8-10 con (gặm nhấm); 

hoặc 2-4 con (không gặm nhấm). Việc dùng các động vật không gặm nhấm thường 

rất tốn kém; đặc biệt là các loài linh trưởng. Khi cẩn thử nghiệm trên động vật không 

gặm nhấm, đề cương cần được xem xét bởi Hội đồng khoa học hoặc khi có yêu cầu 

của cơ quan quản lý hoặc nhà sản xuất.  

1.1.2.5. Thời gian thử nghiệm 

Trước đây, thường chia ra độc tính bán cấp, độc tính bán mạn tính và độc tính 

mạn tính. Hiện nay có khuynh hướng gọi chung là độc tính trường diễn và tùy theo 
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thời gian dùng thuốc cho người dài hay ngắn mà quyết định phải nghiên cứu trong 

thời gian là bao nhiêu.  

    Ngoài ra, thời gian thử còn phụ thuộc vào mục đích của thử nghiệm là cung cấp 

thông tin cho thử lâm sàng giai đoạn nào. Khi cần thông tin cho thử lâm sàng giai đoạn 1 

hoặc 2, thời gian thử có thể ngắn hơn (14-28 ngày); khi cần cung cấp thông tin cho thử 

lâm sàng giai đoạn 3, thời gian thử cần dài hơn (28-90 ngày). Hiện nay, tài liệu hướng dẫn 

của các nước tham gia hòa hợp ICH giới thiệu tính thời gian thử độc theo 2 cách: 

- Thời gian thử thuốc bằng 3-4 lần thời gian dự kiến dùng trên người   

- Thời gian thử theo từng khoảng xác định: 14 ngày, 28 hoặc 90 ngày. Lựa chọn 

từng khoảng thời gian thử tùy theo yêu cầu từng mẫu và điều kiện thử nghiệm.  Đánh giá 

mức độ độc sẽ được xem xét tren báo cáo kết quả tương ứng với từng khoảng thời gian đã 

thử  [15]. 

1.1.2.6. Chỉ tiêu theo dõi 

Chỉ tiêu quan sát: Theo dõi hàng ngày về tình trạng sức khỏe, khả năng tiêu 

thụ thức ăn, nước uống, tình trạng phân, nước tiểu của động vật thí nghiệm.  

- Trọng lượng: xác định trọng lượng lúc bắt đầu, hàng tuần và khi kết thúc thí 

nghiệm.   

- Xét nghiệm các chỉ số huyết học và sinh hóa:   

+ Huyết học: Số lượng hồng cầu, bạch cầu, tiểu cầu, hematocrit, hemoglobin.   

+ Sinh hóa: ALT, AST, creatinin, protein toàn phần, albumin, cholesterol.   

+ Có thể xét nghiệm thêm một số chỉ số khác nếu cần như nồng độ kali, natri 

máu, gama glutamyl transpeptidase, các men gan khác, chức năng các tuyến… tùy 

theo khả năng gây độc của mẫu thử.  

- Quan sát và mô tả các biểu hiện bất thường của ĐVTN, đặc biệt liên quan tới 

chức năng hô hấp, tuần hoàn, tiêu hóa (nhịp thở, nhịp tim, tình trạng nôn mửa, ỉa 

chảy, sùi bọt mép); trên thần kinh, vận động như hành vi, cử động, đi lại co giật, phản 

xạ của giác quan như mắt, mũi con vật. Cần có những quan sát, đánh giá để phân biệt 

các triệu chứng ngộ độc với những biểu hiện do tác dụng dược lý của thuốc (an thần, 

gây ngủ, hạ huyết áp…)  
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- Phân tích mô bệnh học: Quan sát đại thể các tổ chức, ưu tiên các tổ chức gan 

thận. Quan sát, đánh giá các biểu hiện về màu sắc, hình dạng của các tổ chức. Nếu 

thấy biểu hiện khác thường so với nhóm chứng, cần quan sát trên vi thể để kiểm tra 

các biến đổi trên mô học. Đánh giá những biến đổi trên mô học phải được thực hiện 

ở các phòng thí nghiệm chuyên ngành có kinh nghiệm.   

- Khi cần theo dõi khả năng hồi phục, phải bổ sung số ĐVTN. Với các cơ quan 

đã thấy bị tổn thương ở nhóm thử cần xét nghiệm mô bệnh học trên cơ quan đó ở 

nhóm phụ để đánh giá khả năng hồi phục được rõ hơn.   

     Đánh giá: Với các giá trị xác định được biểu thị bằng số, lập bản tóm tắt các kết 

quả của nhóm và tính thống kê giá trị trung bình. So sánh kết quả của nhóm thử so 

với nhóm chứng theo thống kê, hoặc phương pháp thích hợp với các chỉ tiêu không 

biểu thị bằng số  [14]. 

1.2. TỔNG QUAN VỀ CÁC MÔ HÌNH NGHIÊN CỨU TÁC DỤNG GIẢM ĐAU 

 Để nghiên cứu tác dụng giảm đau trên động vật thực nghiệm, hiện tại có nhiều 

phương pháp khác nhau. Tùy vào mục đích của nghiên cứu mà người làm thí nghiệm 

lựa chọn mô hình nghiên cứu phù hợp. Sau đây là 1 vài mô hình nghiên cứu về tác 

dụng giảm đau đang được ứng dụng dùng trong nghiên cứu thực nghiệm. 

1.2.1.  Nghiên cứu tác dụng giảm đau trung ương  

Nghiên cứu tác dụng giảm đau trên mô hình gây đau bởi phiến nóng 

(Hotplate).  

Dựa theo phương pháp nghiên cứu được mô tả bởi Baker và cs  [16]. Chuột 

nhắt trắng chia ngẫu nhiên làm 4 lô, được uống thuốc và thuốc thử. Thí nghiệm được 

tiến hành tại hai thời điểm: Trước khi cho chuột uống thuốc thử và sau khi cho chuột 

uống thuốc thử 5 ngày. Vào ngày thứ 5, sau khi chuột uống thuốc 1 giờ, đặt chuột lên 

mâm nóng có nhiệt độ ổn định ở 560C của Máy đo đau bản nóng, lạnh. Tính thời gian 

từ lúc đặt chuột vào mâm nóng đến khi chuột liếm chân sau. Thời gian chịu đau của 

chuột được tính từ lúc chuột đặt chân vào mâm nóng đến khi chuột liếm chân sau. 

Đánh giá tác dụng giảm đau thông qua chỉ tiêu mức tăng thời gian chịu đau của chuột. 

So sánh giữa các lô với nhau, tính phần trăm kéo dài, thời gian đáp ứng. Khi tiến hành 
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tại thời điểm trước khi uống thuốc, loại bỏ những chuột phản ứng trước 8 giây và sau 

30 giây. 

1.2.2. Nghiên cứu tác dụng giảm ngoại biên. 

a. Nghiên cứu tác dụng giảm đau tại tổ chức viêm (Randall - Selitto Test).  

Dựa theo phương pháp nghiên cứu của Randall và Selitto có sửa đổi bởi Winter 

và cs  [16]. Chuột cống trắng được chia ngẫu nhiên thành 4 lô, mỗi lô được uống lần 

lượt nước cất, Diclofenac sodium liều 20 mg/kg, thuốc nghiên cứu liều dự kiến có tác 

dụng (liều 1), thuốc nghiên cứu liều 2. Chuột được uống thuốc thử hoặc nước cất 5 

ngày liên tục trước khi gây viêm. Ngày thứ 5, tiến hành gây phù viêm cấp bằng cách 

tiêm hỗn dịch Carrageenin 1% (được pha chế ngay trước khi tiêm) liều 0,1 ml/con 

vào dưới da gan bàn chân chuột. Sau 3 giờ kể từ khi tiêm Carrageenin, cho chuột 

uống thuốc thử hoặc nước cất với cùng thể tích 5 ml/kg cân nặng. Đo ngưỡng đau 

bàn chân gây phù viêm của chuột bằng máy đo giảm đau áp lực bàn chân chuột (Paw 

Pressure Analgesy Meter) tại các thời điểm sau 30 phút, 60 phút, 90 phút và 120 phút 

sau dùng thuốc. So sánh ngưỡng đau bàn chân chuột giữa các lô với nhau.  

b. Nghiên cứu tác dụng giảm đau theo mô hình gây đau quặn (Writhing Tests) sử 

dụng acid acetic. 

 Theo phương pháp nghiên cứu của Koster và cs (1959)  [17]. Chuột nhắt trắng 

chia ngẫu nhiên làm 4 lô, mỗi lô được uống lần lượt nước cất, Diclofenac sodium liều 

20 mg/kg, thuốc nghiên cứu liều dự kiến có tác dụng, thuốc nghiên cứu gấp đôi liều 

1. Chuột được uống thuốc thử hoặc nước cất 5 ngày liên tục. Ngày thứ 5, sau khi 

dùng thuốc 60 phút, tiến hành gây đau quặn bằng cách tiêm phúc mạc bằng dung dịch 

acid acetic 0,6% liều 0,1 ml/10g thể trọng. Sau khi tiêm acid acetic vào ổ bụng, ở tất 

cả các chuột đều có những cơn đau quặn với biểu hiện thóp bụng lại, áp bụng xuống 

sàn, duỗi dài thân và chân sau. Thời gian xuất hiện đau (tính từ lúc tiêm acid acetic 

đến khi có cơn đau quặn đầu tiên) và đếm số cơn đau quặn trong từng khoảng thời 

gian 5 phút cho đến kết thúc 20 phút sau tiêm acid acetic được ghi lại đối với từng 

chuột trong mỗi lô. So sánh kết quả giữa các lô nghiên cứu, tính % ức chế đau quặn 

theo công thức:  

A% = Dc – Dt x 100 Dc 
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Trong đó: A% là tỷ lệ giảm số cơn đau quặn của lô thử thuốc; Dc là số cơn đau quặn 

của lô chứng sinh lý; Dt là số cơn đau quặn của lô thử thuốc. 

Trong phạm vi và giới hạn của đề tài, chúng tôi lựa chọn mô hình Randall - 

Selitto Test do tính đơn giản, dễ tiến hành và có tính chính xác cao. 

1.3. ĐAU THEO Y HỌC HIỆN ĐẠI VÀ Y HỌC CỔ TRUYỀN 

1.3.1. Đau theo y học hiện đại 

1.3.1.1. Định nghĩa 

Theo hiệp hội quốc tế nghiên cứu về đau (International Association for the 

Study of Pain - IASP) đau là một cảm nhận thuộc về giác quan và xúc cảm do tổn 

thương đang tồn tại hoặc tiềm tàng ở các mô gây nên và phụ thuộc vào mức độ nặng, 

nhẹ của tổn thương ấy. Cảm giác đau có thể bắt nguồn từ bất cứ một điểm nào trên 

đường dẫn truyền đau.  

Theo Geissner và Wurtele , đau theo sinh lý học thần kinh là một khái niệm 

trừu tượng phụ thuộc những yếu tố như: cơ địa, cảm xúc và sự chịu đựng khác nhau 

của từng người bệnh  [18]. 

Cảm giác đau là một cảm giác đặc biệt, khác với các cảm giác khác. Cảm giác 

này thông báo cho não biết kích thích có hại cho cơ thể và cần có các cơ chế sinh lý 

và tâm lý để loại trừ kích thích đó. Cảm giác đau là một cảm giác phức tạp. “Đau là 

một trải nghiệm khó chịu về cảm giác cũng như về cảm xúc do tổn thương có thực ở 

mô hoặc được cho là có tổn thương như thể gây ra”. Theo định nghĩa về đau được 

nhiều người chấp nhận này thì đau mang tính chủ quan, có liên quan với những kinh 

nghiệm đã thu được trong cuộc sống và bị chi phối bởi nhiều yếu tố khác (truyền 

thống, văn hóa, tôn giáo ...). Đau có thể xuất hiện ở mọi nơi trong cơ thể, có rất nhiều 

tính chất như đau nông, đau sâu, đau âm ỉ, đau chói, đau đột ngột, đau tại chỗ, đau 

xuyên ra chỗ khác... Đau là một triệu chứng gặp trong rất nhiều bệnh và dựa vào tính 

chất của đau có thể chẩn đoán bệnh. [19] 

1.3.1.2. Dẫn truyền cảm giác đau 

Cảm giác đau cấp được truyền về sừng sau tùy theo các sợi Aγ (có myelin) với 

tốc độ 6 - 30 mét/giây; cảm giác đau mạn được truyền theo sợi C (không myelin) với 
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tốc độ 0,5 - 2 mét/giây. Nếu chỉ ức chế sợi Aγ thì mất cảm giác đau cấp. Nếu ức chế 

sợi C bằng thuốc tê tại chỗ thì mất cảm giác đau chậm. Trong tuỷ, các nơron này đi 

lên hoặc đi xuống từ 1 đến 3 đốt tuỷ và tận cùng ở chất xám sừng sau. Nơron thứ hai 

bắt chéo sang cột trắng trước - bên đối diện và lên não theo nhiều đường: bó tuỷ sống 

- đồi thị, bó tuỷ sống - cấu tạo lưới tận cùng ở hành não, cầu não, não giữa ở cả hai 

bên. Từ cấu tạo lưới nằm ở các vùng này, có nhiều nơron đi tới các nhân của đồi thị 

và một số vùng ở nền não, có những sợi đi lên hoạt hóa vỏ não. 

Nơron thứ ba từ đồi thị lên nhiều vùng ở nền não và vùng cảm giác đau ở vỏ 

não.  [19] 

1.3.1.3. Trung tâm nhận thức cảm giác đau 

Đường dẫn truyền cảm giác đau tận cùng ở cấu trúc lưới của thân não, trung 

tâm dưới vỏ như nhân lá trong của đồi thị và vùng S-I, S-II, vùng đỉnh, vùng trán của 

vỏ não. Kích thích vào những vùng này gây cảm giác đau. 

Cấu trúc lưới và trung tâm dưới vỏ vừa có chức năng nhận thức đau vừa tạo ra các 

đáp ứng về tâm lý khi đau. 

Vỏ não có chức năng phân tích cảm giác đau tinh vi, phân biệt vị trí, đánh giá 

mức độ đau  [19]. 

1.3.1.4. Phân loại đau 

a. Theo cơ chế gây đau: 

-  Đau cảm thụ: là đau do tổn thương tổ chức (cơ, da, nội tạng…) gây kích 

thích vượt ngưỡng đau.  [20]  

Đau cảm thụ có 2 loại:  

 + Đau thân thể: là đau do tổn thương mô da, cơ, khớp… 

 + Đau nội tạng: là đau do tổn thương nội tạng. 

- Đau thần kinh: là chứng đau do những thương tổn nguyên phát hoặc những rối 

loạn chức trong hệ thần kinh gây nên. 

Đau thần kinh chia 2 loại: 

+ Đau thần kinh ngoại vi do tổn thương các dây hoặc rễ thần kinh (Ví dụ: đau 

sau herpes,  đau dây V, bệnh thần kinh ngoại vi do đái tháo đường…) 

+ Đau thần kinh trung ương: do tổn thương não hoặc tuỷ sống 
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- Đau hỗn hợp: gồm cả 2 cơ chế đau cảm thụ và đau thần kinh. 

b. Theo thời gian 

Đau cấp tính: là đau mới xuất hiện, có cường độ mạnh mẽ, có thể được coi là 

một dấu hiệu báo động hữu ích. Đau cấp giúp việc chẩn đoán cần thiết nhằm xác định 

chứng đau có nguồn gốc thực thể hay không. Thời gian đau dưới 3 tháng. Các loại 

đau cấp tính bao gồm: 

+ Đau sau phẫu thuật. 

+ Đau sau chấn thương. 

+ Đau sau bỏng. 

+ Đau sản khoa. 

- Đau mạn tính: là chứng đau dai dẳng tái đi tái lại nhiều lần.  

+ Đau lưng và cổ. 

+ Đau cơ. 

+ Đau sẹo. 

+ Đau mặt. 

+ Đau khung chậu mạn tính. 

+ Đau do nguyên nhân thần kinh… [21], [22], [23] 

1.3.1.5. Cơ chế đau do viêm  

Viêm là phản ứng của cơ thể tại mô liên kết một mô có mặt ở mọi cơ quan - 

biểu hiện bằng sự thực bào tại chỗ, có lác dụng loại trừ tác nhân gây viêm và sửa chữa 

tốn thương; đồng thời kèm theo những biểu hiện bệnh lý. Viêm bao giờ cũng kèm 

theo thay đổi mạch máu, với sự tham gia của thần kinh, nhằm đưa các tế bào thực bào 

(có mặt trong lòng mạch) tới vị trí diễn ra phản ứng viêm (ở ngoài lòng mạch). Như 

vậy, viêm vừa là một phản ứng bảo vệ cơ thể chống lại yếu tố gây bệnh, vừa là phản 

ứng bệnh lý vì quá trình viêm gây ra tổn thương, hoại tử, rối loạn chức năng cơ quan... 

có thể ở mức độ rất nặng nề, nguy hiểm. 

Hiện nay có nhiều cách để phân loại viêm, mỗi cách lại đưa ra một lợi ích 

riêng như dựa vào nguyên nhân có viêm khớp nhiễm khuẩn và viêm khớp vô khuẩn, 

dựa vào vị trí có viêm nông và viêm sâu, dựa vào tính chất dịch rỉ viêm: Viêm thanh 

dịch, viêm tự huyết, viêm mủ ....  
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Theo tính chất: viêm đặc hiệu và viêm không đặc hiệu. Viêm đặc hiệu do hiệu 

quả xấu của phản ứng miễn dịch, còn lại là viêm không đặc hiệu. Tuy nhiên 2 loại 

này khác nhau về cơ chế gây viêm nhưng không khác nhau về bản chất. 

Theo diễn biến viêm được chia thành: viêm cấp và viêm mạn. Cấp khi thời 

gian diễn biến ngắn (vài phút - vài ngày) và có đặc điểm tiết dịch chứa nhiều protein 

huyết tương và xuất ngoại nhiểu bạch cầu đa nhân trung tính. Còn mạn, nếu diễn biến 

vài ngày - tháng hoặc năm và biểu hiện về mô học là xâm nhập của lympho - bào và 

đại thực bào, sự tổn thương và sửa chữa (với sự tăng sinh của mạch máu và mô xơ).  

Trong viêm cấp, có đáp ứng tức thời và sớm với tổn thương. Một chức năng 

cốt lõi của đáp ứng là huy động bạch cầu tới vị trí tổn thương, ở đó chúng có thể giúp 

làm sạch vi khuẩn và các tác nhân gây viêm khác, đồng thời làm tiêu huỷ các mô hoại 

tử do viêm gây ra. Tuy nhiên, chính bạch cầu lại có thể kéo dài viêm và cảm ứng sự 

tổn thương mô do giải phóng các enzym, chất trung gian hóa học và các gốc oxy có 

độc tính. Viêm cấp có 3 hiện tượng cấu thành: * Làm dãn mạch, do đó tăng lượng 

máu tới ổ viêm; * thay đổi cấu trúc trong mạch vị tuần hoàn, cho phép các protein 

huyết tương ra khỏi mạch máu; và * di tản bạch cầu từ vi tuần hoàn và tích tụ chúng 

vào nơi tổn thương. Những cấu phần trên tay sưng, nóng và đỏ trong viêm cấp, còn 

đau và rối loạn chức năng cơ quan thì xuất hiện muộn hơn trong quá trình phát triển 

của viêm: do hóa chất trung gian và bạch cầu thực bào. Các hóa chất trung gian sản 

xuất trong quá trình viêm bao gồm các chất gây viêm như LPS của vi khuẩn, TNF, 

IL -1, IL -6, IL – 8, PG, NO,..những chất này là nguyên nhân dẫn đến đau trong viêm 

nói chung và viêm khớp nói riêng  [24]. 

1.3.1.6. Thuốc giảm đau 

a. Thuốc giảm đau trung ương 

* Cơ chế: Các opioid gắn vào các receptor opioid (, k, ) làm kích thích các 

receptor này. Tất cả các receptor của opioid đều cặp đôi với protein Gi. Khi kích thích 

các receptor của opioid, gây ức chế adenylcyclase, ức chế mở kênh Ca2+ và hoạt hóa 

kênh K+ (tăng ưu cực). Vì vậy, ức chế giải phóng các chất dẫn truyền thần kinh (chất P, 

acid glutamic) và ngăn cản dẫn truyền xung động thần kinh. Các tác động cụ thể [25] 

* Các thuốc trong nhóm thuốc giảm đau trung ương 
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- Thuốc chủ vận trên receptor opioid:  

+ Các opioid tự nhiên: morphin, codein,…  

+ Các opioid tổng hợp: pethidin, methadon, 

- Thuốc chủ vận - đối kháng hỗn hợp và chủ vận từng phần trên receptor 

opioid: pentazocin, nalorphin,, nalbuphil, butorphanol,…  [25] 

- Thuốc đối kháng đơn thuần trên receptor opioid: naloxon, naltrexon 

b. Thuốc giảm đau ngoại vi 

Cơ chế: Thuốc làm giảm tổng hợp prostaglandin F2, làm giảm tính cảm thụ của 

ngọn dây thần kinh cảm thụ với các chất gây đau của phản ứng viêm như bradykinin, 

seretonin…. [25] 

Các thuốc trong nhóm: paracetamol, ibuprofel, indomethacin, diclofenac,… 

1.3.2. Tổng quan về đau theo y học cổ truyền 

Đau thuộc phạm trù chứng Tý trong YHCT. “Chứng tý” được ghi đầu tiên trong 

sách “Nội kinh” như sau: “Phong hàn thấp 3 khí hợp lại gây nên chứng tý” và “Phong 

khí thắng là hành tý, hàn khí thắng là thống tý, thấp khí thắng là trước tý”  [26] 

- Sách ‘Loại Chứng Trị Tài’ viết rõ thêm: ‘Các chứng tý do dinh vệ hư, tấu lý 

không chặt, phong hàn thấp tà khí thừa lúc hư xâm nhập vào cơ thể, chính khí lưu 

thông bị tắc, sinh khí huyết ngưng trệ lâu ngày thành chứng tý”. 

- Nguyên nhân chính là do ngoại cảm phong hàn thấp xâm nhập mạch lạc gây 

khí huyết ứ trệ, mạch lạc không thông gây đau (thống tắc bất thông)  [26] 

+ Nếu phong thịnh thì đau, đau lúc nhẹ lúc nặng, đau không cố định mà di 

chuyển gọi là phong tý hay hành tý. 

+ Nếu hàn thịnh thì khí huyết ngưng trệ nặng nên đau nhiều, bộ vị đau cố định 

không di chuyển gọi là hàn tý hay thống tý. 

+ Nếu thấp thịnh thì đau nhức không nặng lắm nhưng có cảm giác ê mỏi nặng 

nề, gặp thời tiết âm u, mưa lạnh ẩm ướt thì đau tăng, đau không di chuyển gọi là thấp 

tý hay trước tý. 
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+  Nhiệt tý: Chứng nhiệt tý là nhiệt ở trong tạng phủ kinh lạc đã có nhiệt chứa 

sẵn, mà lại gặp tà khí của phong hàn thấp xâm lấn vào, nhiệt bị uất, vì hàn khí không 

thông được, lâu ngày hàn cũng hóa ra nhiệt thành “nhiệt tý”. 

- Theo Hoàng Bảo Châu chia Chứng tý ra làm 5 thể phong tý, hàn tý, thấp tý, 

phong hàn thấp tý, phong thấp nhiệt tý  [26]. 

1.3.2.1.  Phong tý 

- Triệu chứng lâm sàng: Sưng đau hoặc đau mỏi các khớp, gân cơ, thớ thịt, 

đau di chuyển, có khi hết hẳn nhưng tự nhiên lại xuất hiện trở lại; sợ gió, rêu lưỡi 

trắng, mạch phù.  

- Pháp điều trị: Khu phong, tán hàn, thông lạc (hành khí, hoạt huyết). 

- Phương thuốc: Phòng phong thang 

1.3.2.2. Hàn tý 

- Triệu chứng lâm sàng: Sưng đau các khớp, cơ, xương. Ðau cố định dữ dội, ít 

hoặc không di chuyển. Tại vùng sưng đau không nóng, không đỏ, chân tay lạnh, sợ 

lạnh, rêu lưỡi trắng. Mạch phù, trì hoặc nhu hoãn. 

- Pháp điều trị: Tán hàn, khu phong, hành khí, hoạt huyết. 

- Phương thuốc: Ngũ tích tán 

1.3.2.3. Thấp tý 

- Triệu chứng lâm sàng: Các khớp đau mỏi, nặng nề, vận động khó khăn, cảm 

giác tê, đôi khi sưng đau nếu thấp phối hợp với nhiệt có sưng nóng, người mệt mỏi 

rã rời. Rêu lưỡi dính, nhớt. Mạch nhu hoãn. 

- Pháp điều trị: 

+ Nếu thiên về thấp hàn: Táo thấp tán hàn, khu phong. 

+ Nếu thiên về thấp nhiệt: Táo thấp thanh nhiệt, khu phong. 

- Phương thuốc: Ý dĩ nhân thang 

1.3.2.4. Phong hàn thấp tý 

- Triệu chứng lâm sàng: Vùng khớp cơ bị bệnh đau nhức nhưng không nóng, 

không đỏ, chườm nóng dễ chịu. Đau nhiều hoặc đau ít nhưng có cảm giác ê mỏi, nặng 
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nề. Đau có thể di chuyển nhiều cơ khớp. Người bệnh sợ gió, sợ lạnh, rêu lưỡi trắng 

mỏng, nhớt, mạch Khẩn hoặc Trầm Hoãn. 

-  Pháp điều trị: Khu phong, tán hàn, trừ thấp, thông lạc. 

- Phương thuốc: Độc hoạt tang ký sinh thang 

1.3.2.5. Phong thấp nhiệt tý 

– Triệu chứng lâm sàng: Đau khớp, vùng đau sưng nóng đỏ, đắp lạnh dễ chịu, 

cử động đau nhiều hơn. Thường có sốt, thân mình nóng, tiểu vàng tiêu phần nhiều 

bón, mồm khát, bứt rứt. Lưỡi đỏ, rêu vàng, mạch hoạt sác. 

– Pháp điều trị: Thanh nhiệt, giải độc làm chính, phụ thêm khu phong, trừ thấp, 

thông lạc. 

- Phương thuốc: Bạch hổ quế chi thang 

1.3.2.6. Châm cứu 

 - Huyệt chung cho các thể: 

 + Phong trì, phong môn (khu phong). 

 + Túc tam lý (tam âm giao) trừ thấp. 

 + Huyết hải, can du (hoạt huyết). 

 - Huyệt tương ứng vùng khớp đau: 

 + Kiên ngung, kiên trinh (khớp vai). 

 + Khúc trì, giản sử, dương khê (chi trên). 

 + Hoàn khiêu, uỷ trung, trật biên, độc tỵ (chi dưới). 

 + Bát phong, bát tà (bàn tay, bàn chân). 

 + Giáp tích và các du huyệt tương ứng cột sống. 

 + Sử dụng điện châm, hào châm trong các thể phong hàn thấp nhiệt. 

 + Sử dụng cứu và ôn châm trong các thể phong hàn thấp. 

1.4. TÌNH HÌNH NGHIÊN CỨU THUỐC Y HỌC CỔ TRUYỀN CÓ TÁC 

DỤNG GIẢM ĐAU TRÊN THẾ GIỚI VÀ TRONG NƯỚC  

1.4.1. Tình hình nghiên cứu thuốc y học cổ truyền có tác dụng giảm đau trên 

thế giới 
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 Một nghiên cứu năm 2008 đã định lượng đồng thời sáu hợp chất hoạt tính sinh 

học trong Cốt khí củ (Rhizoma et Radix Polygoni Cuspidati) bằng phương pháp sắc 

kí, các hợp chất này là polydatin (1), resveratrol (2), rhein (3), emodin (4), 

chrysophanol (5) và Physcion (6)  [27]. Radix Polygoni cuspidaii có tác dụng dược 

lý bao gồm kháng khuẩn, kháng virus, chống viêm, giảm đau, bảo vệ hệ tim mạch, 

bảo vệ gan, chống khối u, cải thiện miễn dịch  [28]. 

 Năm 2009, Devbhuti D và cộng sự đã tiến hành nghiên cứu độc tính cấp và 

nghiên cứu định tính sơ bộ hóa thực vật và nghiên cứu độc tính cấp tính trên các chất 

chiết xuất khác nhau của Dây đau xương. Độc tính cấp tính đã được nghiên cứu trên 

chuột nhắt và chuột cống về LD50 trong 24 giờ của methanol và chất chiết xuất từ 

nước. Các chất chiết xuất này được phát hiện là không độc bằng đường uống với liều 

lượng lên đến 3,5 g / kg ở cả chuột nhắt và chuột cống [29].  

 Năm 2019, Hui Xiong và cộng sư đã báo cáo nghiên cứu về tác dụng của Kuan-

Jin-Teng (Dây đau xương) trong chống viêm khớp đối với chuột bị viêm khớp do 

collagen bằng cách ức chế sản xuất các cytokine chống viêm và điều hòa đường 

truyền tín hiệu MAPK. Kết quả cho thấy, Dây đau xương có tác dụng chống viêm 

khớp do ức chế sản xuất các cytokine tiền viêm như NO, TNF-α, IL-1β, và IL-17, IL 

- 6 và điều chỉnh giảm con đường tín hiệu MAPK  [30].  

 Năm 2019, Yang J.-L và cộng sự đã nghiên cứu về tác dụng chống viêm của 

các hoạt chất có trong Thiên niên kiện. Kết quả nghiên cứu chỉ ra 19 sesquiterpenoids 

(1-19) với các cấu trúc cacbocyclic khác nhau của Thiên niên kiện đã được phân lập 

và các phân lập này được đánh giá về tác dụng ức chế của chúng đối với mRNA 

COX-2  và biểu hiện protein COX-2 cho thấy tác dụng chống viêm của Thiên niên 

kiện [31]. 

1.4.2. Tình hình nghiên cứu thuốc y học cổ truyền có tác dụng giảm đau trong 

nước 

Năm 2011 Hoàng Thị Quế, Nguyễn Nhược Kim, Nguyễn Trần Thị Giáng 

Hương nghiên cứu tác dụng của bài thuốc Tam tý thang gia giảm (độc hoạt, phòng 

phong, tần giao, bạch thược, xuyên khung, ngưu tất, quế chi, cam thảo, đương quy, 
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hoàng kỳ, tục đoạn, đẳng sâm, phục linh, thục địa, tế tân, đỗ trọng) trong điều trị 

VKDT. Nghiên cứu trên thực nghiệm cho thấy bài thuốc có tính an toàn cao, tác dụng 

giảm đau theo cơ chế trung ương và ngoại vi  [32]. 

Năm 2014, Phan Phước Hiền và cộng sự đã tiến hành nghiên cứu “Khảo sát 

độc tính bán trường diễn và tác dụng kháng viêm, giảm đau của cao phối hợp Thiên 

niên kiện và Bách bệnh trên thực nghiệm”. Kết quả nghiên cứu cho thấy Cao phối 

hợp Thiên niên kiện - Bách bệnh thể hiện hoạt tính ức chế peroxid hóa lipid với IC50 

là 751,5 µg/ml. Cao phối hợp có thể hiện độc tính cấp đường uống trên chuột nhắt 

trắng với liều LD0 = 21,5g cao/kg thể trọng chuột. Cao phối hợp ở liều 2,15 g/kg 

(liều tương đương 1/10 LD0) sau 2 tháng uống không có biểu hiện bất thường về độc 

tính bán trường diễn trên chuột nhắt trắng. Các thông số về huyết học, chỉ số sinh hóa 

thuộc về chức năng gan - thận đều nằm trong giới hạn bình thường. Cao phối hợp ở 

hai liều uống 1,075 g/kg và 2,15 g/kg có tác dụng giảm đau  [33]. 

Năm 2017, Nguyễn Ngọc Thược và cộng sự đã tiến hành nghiên cứu đề tài 

“Nghiên cứu độc tính cấp và tác dụng chống viêm, giảm đau của Cao lỏng TK1 trên 

thực nghiệm”. Kết quả nghiên cứu cho thấy chưa tìm thấy LD50 của cao lỏng TK1 

theo đường uống trên chuột nhắt trắng. Với mức liều cao nhất có thể cho chuột uống 

trong 24h là 300,0g dược liệu khô/kg thể trọng không xuất hiện độc tính cấp. Cao 

lỏng TK1 có tác dụng chống viêm cả viêm cấp và viêm mạn, đồng thời có tác dụng 

chống viêm kiểu corticoid. Kết quả cũng chỉ ra Cao lỏng TK1 có tác dụng giảm đau 

cả ngoại vi và trung ương  [34]. 

Năm 2018, Nguyễn Thị Như Qúy và cộng sự đã tiến hành nghiên cứu tác dụng 

chống viêm của bài thuốc “Thái Bình HV” trên động vật thực nghiệm. Kết quả nghiên 

cứu cho thấy Cao lỏng “Thái Bình HV” (11,9g/kg/ngày và 23,8g/kg/ngày) có tác 

dụng tốt trong điều trị viêm khớp gây bởi tá chất Freund trên chuột cống trắng, có tác 

dụng chống viêm cấp tốt trên mô hình gây phù chân chuột cống trắng bằng 

Carragenan và có tác dụng chống viêm mạn tốt trên mô hình gây u hạt trên chuột cống trắng  

[35]. 

1.5. GIỚI THIỆU BÀI THUỐC “THÁI BÌNH HV” 

1.5.1. Đặc điểm của bài thuốc 
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1.5.1.1. Nguồn gốc xuất xứ 

Bài thuốc nghiên cứu “Thái Bình HV” được xây dựng dựa trên bài thuốc Thái 

Bình- là một bài thuốc Nam kinh nghiệm của nước ta, được ghi lại trong sách “Toa 

thuốc Đông y cổ truyền Việt Nam” của Bác sĩ Nguyễn Văn Hưởng (1906-1998) và 

được Nguyễn Thị Như Quý bước đầu nghiên cứu đánh giá “Thái Bình HV”  [35],  

[36] có tác dụng chống viêm, giảm đau trên động vật thực nghiệm. Bài thuốc này đã 

được áp dụng điều trị trong dân gian từ lâu đời, dùng cho điều trị đợt cấp của viêm 

khớp, sắc uống mỗi ngày một thang.  

1.5.1.2. Thành phần bài thuốc 

         Bài thuốc “Thái Bình HV”  [36] gồm các vị thuốc của bài Thái Bình bỏ đi vị 

Phòng kỷ, gia thêm vị Cốt khí củ. 

Cẩu tích Rhizoma Cibotii 10g 

Tỳ giải Rhizoma Dioscoreae 10g 

Ngũ gia bì chân chim Cortex Schefflera heptaphyllae 10g 

Dây đau xương Caulis Tinosporae tomentosae 10g 

Cốt khí củ Radix Polygoni cuspidaii 10g 

Cam thảo dây Herba Abri precatorii 05g 

Cà gai leo Radix et Ramulus Solani 10g 

Củ khúc khắc Rhizoma Smilacis glabrae 10g 

Thiên niên kiện Rhizoma Homalomenae 10g 

1.5.1.3. Công năng, chủ trị. 

- Công năng: khu phong trừ thấp, thông kinh hoạt lạc, mạnh gân cốt, bổ can, thận. 

- Ứng dụng: điều trị viêm khớp, thoái hóa khớp, giải độc… 

1.5.2. Phân tích bài thuốc 

Trong bài thuốc Thái Bình HV  [36], Củ khúc khắc vị ngọt, nhạt tính bình có 

tác dụng thanh nhiệt, giải độc, trừ phong thấp, tiêu viêm chỉ thống là quân.  Cẩu tích 

vị, Thiên niên kiện có tác dụng bổ can thận, mạnh gân xương, trừ phong thấp, tiêu 

viêm chỉ thống là thần. Dây đau xương cùng phối hợp Củ khúc khắc, Thiên niên kiện 

hỗ trợ khu phong trừ thấp, giúp thư cân hoạt lạc, chỉ thống. Ngũ gia bì chân chim vốn 

được dùng rộng rãi trong dân gian với cái tên Sâm nam vừa giúp khứ phong thấp, sơ 
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cân hoạt lạc, lại bồi bổ cơ thể, làm tăng sinh lực. Cốt khí củ vị ngọt, đắng, tính mát, 

có tác dụng khu phong, trừ thấp, hoạt huyết, tiêu viêm, thông kinh, giảm đau. Tỳ giải 

giải độc trừ phong, phân thanh khứ trọc, là thuốc chủ yếu trị lở loét ung nhọt, trị thống 

phong lịch tiết (viêm khớp đốt kiểu phong thấp). Cà gai leo có tác dụng trừ phong 

thấp, tiêu độc, giảm đau. Cam thảo Nam (Cam thảo dây) thường được dân ta dùng 

thay cho vị Cam thảo Bắc trong các bài thuốc cổ truyền dân tộc với tác dụng bồi bổ 

tỳ, hòa hoãn các vị thuốc là sứ.  Toàn bài gộp lại có tác dụng trừ phong thấp, thư cân 

hoạt lạc, chỉ thống, mạnh gân xương, bổ can, thận. 

Về tác dụng dược lý của bài thuốc “Thái Bình HV”, bài thuốc được cấu tạo bởi 

bốn nhóm thuốc sau: 

- Nhóm một gồm các vị thuốc chống viêm, giảm đau và không gây ra tác dụng 

đau tăng lên khi mới sử dụng trước khi giảm đau kiểu Độc hoạt, Thương truật, Hoàng 

nàn, Mã tiền. Đó là các vị thuốc: Cẩu tích, Tỳ giải, Củ khúc khắc, Thiên niên kiện, 

Dây đau xương (khoan cân đằng)…  

- Nhóm hai gồm các vị thuốc trừ thấp, giảm đau tiêu viêm như Cẩu tích, Tỳ giải, 

Củ khúc khắc, Cốt khí củ. 

- Nhóm ba gồm các vị thuốc giải độc, giảm đau như Cà gai leo, Cam thảo dây, 

Củ khúc khắc. Ngoài ra, Cam thảo dây còn giảm đau theo kiểu co thắt cơ, cùng với 

Củ khúc khắc có tác dụng tiêu viêm giảm đau kiểu corticoid. 

- Nhóm bốn gồm các vị thuốc bổ can thận, mạnh gân cốt như Cẩu tích, Thiên 

niên kiện, Ngũ gia bì chân chim….Nhóm này giúp làm giảm đau do thoái hóa xương 

khớp, phì đại đĩa đệm, gai đôi cột sống. 
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CHƯƠNG 2: ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

2.1.  CHẤT LIỆU ĐỐI TƯỢNG NGHIÊN CỨU 

2.1.1. Chất liệu nghiên cứu 

Cao nước chiết xuất từ bài thuốc “Thái Bình HV” (TBHV) theo tỉ lệ 1:1 (1ml 

dịch chiết tương đương 1g dược liệu của bài thuốc). 

Bảng 2.1. Thành phần của bài thuốc “Thái Bình HV” (01 thang) 

STT Tên dược liệu Tên khoa học Số lượng 

1 Cẩu tích Rhizoma Cibotii 10g 

2 Tỳ giải Rhizoma Dioscoreae 10g 

3 Ngũ gia bì chân chim Cortex Schefflera heptaphyllae 10g 

4 Dây đau xương Caulis Tinosporae tomentosae 10g 

5 Cốt khí củ Radix Polygoni cuspidaii 10g 

6 Cam thảo dây Herba Abri precatorii 05g 

7 Cà gai leo Radix et Ramulus Solani 10g 

8 Củ khúc khắc Rhizoma Smilacis glabrae 10g 

9 Thiên niên kiện Rhizoma Homalomenae 10g 

Tổng cộng 85g 

Các dược liệu trong bài thuốc được dùng dưới dạng dược liệu khô và đạt tiêu 

chuẩn trong Dược điển Việt Nam V  [37]. 

Cao nước chiết xuất từ bài thuốc “TBHV” có tỉ lệ 1:1 (1ml dịch chiết tương đương 

1g dược liệu của bài thuốc). Quá trình chiết xuất được thực hiện bằng máy tự động tại 

khoa Dược - Bệnh viện Tuệ Tĩnh. 

Từ dịch chiết 1:1 thuốc được cô đặc về cao có độ ẩm 15-20% theo tỷ lệ thích hợp để 

cho chuột uống. Liều dùng của thuốc được tính theo gam dược liệu khô (phụ lục 1).  

Bài thuốc “TBHV” có tổng số gam dược liệu khô là 85g, dự kiến sử dụng cho 1 người 

(50kg) uống trong 1 ngày  [38]. Như vậy liều dùng trên người là 85/50kg/24h = 

1,70g/kg/24h. Quy đổi ra liều dự kiến có tác dụng: Ở chuột cống trắng là 1,70 x 7 = 

11,90g/kg/24h. Ở chuột nhắt trắng là 20,4g/kg/24h  
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2.1.2. Đối tượng nghiên cứu 

2.1.2.1. Độc tính cấp 

Chuột nhắt trắng chủng Swiss, cả 2 giống, khoẻ mạnh, trọng lượng 18 – 22g 

do Ban chăn nuôi - Học viện Quân Y cung cấp. 

Chuột được nuôi trong phòng thí nghiệm của Ban chăn nuôi động vật thí 

nghiệm – Học viện Quân Y từ 5-10 ngày trước khi nghiên cứu. Trong suốt thời gian 

nghiên cứu, chuột được nuôi bằng thức ăn chuẩn dành riêng cho chuột (do Viện Vệ 

sinh dịch tế Trung ương cung cấp), uống nước đun sôi để nguội tự do. 

2.1.2.2. Độc tính bán trường diễn 

Chuột cống trắng chủng Wistar, trọng lượng 180 ± 20 g do Ban chăn nuôi – 

Học viện Quân Y cung cấp. 

Động vật nuôi dưỡng trong phòng nuôi động vật thí nghiệm đảm bảo đáp ứng nhu 

cầu của thí nghiệm (ít nhất một tuần) trước khi tiến hành thí nghiệm. Động vật ăn 

thức ăn theo tiêu chuẩn thức ăn cho động vật nghiên cứu, nước sạch đun sôi để nguội 

uống tự do. Hàng ngày quan sát, theo dõi ghi chép diễn biến kết quả thí nghiệm. Số 

lượng động vật mỗi loại được nêu cụ thể ở phần phương pháp nghiên cứu. 

2.1.2.3. Mô hình giảm đau tại tổ chức viêm (Randall-Selitto Test)  

Chuột cống trắng chủng Wistar trọng lượng 180g - 200g do Ban chăn nuôi – 

Học viện Quân Y cung cấp. Chuột được nhịn đói 18h trước khi uống thuốc để tiến 

hành thí nghiệm. 

2.2. ĐỊA ĐIỂM VÀ THỜI GIAN TIẾN HÀNH NGHIÊN CỨU 

2.2.1. Địa điểm nghiên cứu 

 Bộ môn Dược lý – Học viện Quân Y 

2.2.2. Thời gian nghiên cứu 

Tháng 5/2021 – Tháng 12/2021  

2.3. PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

Thiết kế nghiên cứu: Nghiên cứu thực nghiệm, có đối chiếu với nhóm chứng 

2.3.1. Độc tính cấp 
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 Xác định LD50 của thuốc “TBHV” trên chuột nhắt trắng bằng đường uống theo 

phương pháp Litchfield - Wilcoxon và theo hướng dẫn của WHO. Chuột nhắt trắng 

được chia thành 6 lô, mỗi lô 10 con  [39] 

 Cho chuột uống cao đặc  “Thái Bình HV” liều tăng dần trong cùng 1 thể tích, 

với thể tích 0,2ml/10g/lần, 3 lần/24 giờ, mỗi lần cách nhau 8 giờ. Chuột được nuôi 

dưỡng chu đáo và được theo dõi tình trạng chung về tập tính vận động, ăn uống, lông, 

da, niêm mạc, chất tiết…và xác định tỷ lệ chuột chết trong 72h của từng lô sau uống 

thuốc. Sau đó chuột được tiếp tục theo dõi cho đến hết thời gian 7 ngày. Tiến hành phẫu 

tích quan sát tình trạng các tạng ngay sau khi có chuột chết và tất cả các chuột còn sống 

sau khi kết thúc thí nghiệm để xác định nguyên nhân gây độc.      

Tính toán  xác định LD50: Trong số các mức liều đem thử, khoảng cách giữa 

mức liều cao nhất chưa gây chết một con chuột nào và mức liều thấp nhất gây chết 

100% số chuột, cùng số chuột chết trong mỗi lô ở các mức liều nằm trong khoảng 

cách này được sử dụng để tính toán. LD50 được tính bằng phần mềm Excel, có kiểm 

tra lại bằng phương pháp Litchfield-Wilcoxon  [40] 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Sơ đồ 2.1. Sơ đồ nghiên cứu độc tính cấp 

 

Chuột 

- Cân nặng 180-200 gam 

- Nhịn ăn qua đêm 

- Chia 10 con/lô 

Uống cao đặc “Thái Bình HV”  

liều tăng dần trong cùng một thể tích 

Liều thấp nhất gây chết 100% chuột 

Cao đặc “Thái Bình HV” 

Liều cao nhất không có chuột chết 

Theo dõi tình trạng chung, biểu hiện nhiễm độc trong 72 

giờ và7 ngày sau khi uống thuốc. 

- Phẫu tích đánh giá tất cả chuột chết (nếu có) 

Tính toán xác định 

LD50 
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Các chỉ tiêu theo dõi trước, trong và sau quá trình nghiên cứu: 

* Số chuột chết/có biểu hiện bất thường trong suốt 7 ngày và tỷ lệ chết trong vòng 72 

giờ sau khi uống thuốc. 

* Liều thuốc thử. 

* Các chỉ số liên quan đến tình trạng chung của chuột: ăn, ngủ, vận động, bài tiết… 

* Các chỉ số liên quan đến dấu hiệu nhiễm độc: nôn, co giật, kích động, bài tiết... 

2.3.2. Độc tính bán trường diễn 

Nghiên cứu độc tính bán trường diễn trên chuột cống theo đường uống theo 

hướng dẫn của WHO đối với thuốc y học cổ truyền  [39]. 

Chuột được chia làm 3 lô, mỗi lô 10 con, mỗi con nhốt riêng một chuồng: 

- Lô 1 (n = 10): uống dung môi pha thuốc (nước cất) 3ml/kg/ngày. 

- Lô 2 (n = 10): uống cao đặc  “TBHV” liều 11,9g/kg/ngày (tương đương liều 

có tác dụng trên người, tính theo hệ số 7). 

- Lô 3 (n = 10): uống cao đặc  “TBHV” liều 35,7g/kg/ngày (liều gấp 3 lần lô trị 1).  

Chuột được uống nước hoặc thuốc thử trong 1 tháng, mỗi ngày một lần vào 

buổi sáng.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Sơ đồ 2.2. Sơ đồ nghiên cứu độc tính bán trường diễn 

Các chỉ tiêu theo dõi trước, trong và sau quá trình nghiên cứu: 

Cao đặc “Thái Bình 

HV” Lô 1: uống nước cất 

Lô 2: uống liều 11,9g dược liệu 

/kg/ngày × 1 lần (sáng) × 01 tháng 

Lô 3: uống liều 35,7g dược liệu 

/kg/ngày × 1 lần (sáng) × 01 tháng 

- Chức năng tạo máu 

- Chức năng gan 

- Mức độ hủy hoại tế bào gan 

 

- Chức năng thận 

- Mô bệnh học 
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* Tình trạng chung, thể trọng của chuột cống. 

* Đánh giá chức phận tạo máu: thông qua số lượng hồng cầu, hàm lượng 

hemoglobin, số lượng bạch cầu, số lượng tiểu cầu. 

* Đánh giá chức năng gan: Thông qua định lượng một số enzym và chất chuyển 

hoá trong máu: ALT, AST, bilirubin toàn phần, albumin và cholesterol toàn phần. 

* Đánh giá chức năng thận: Thông qua định lượng nồng độ creatinin huyết 

thanh. 

Thời gian nghiên cứu: 1 tháng 

Các thông số theo dõi được kiểm tra vào trước lúc uống thuốc, sau 2 tuần và 

sau 4 tuần uống thuốc.  

  * Đánh giá mô bệnh học:  

- Sau 30 ngày uống thuốc, chuột cống được mổ để quan sát đại thể toàn bộ các 

cơ quan.  

- Kiểm tra ngẫu nhiên cấu trúc vi thể gan, thận của 30% số chuột cống ở mỗi 

lô. 

 

2.3.3. Nghiên cứu tác dụng giảm đau (Randall-Selitto Test) 

 Dựa theo phương pháp nghiên cứu của Randall và Selitto có sửa đổi bởi Winter 

và cs (1962), được trình bày trong tài liệu “Drug discovery and evaluation 

Pharmacological assays” của nhà xuất bản Springer   [41]. 

Chuột cống trắng được chia ngẫu nhiên thành 4 lô, mỗi lô 10 con. Các chuột được 

nhịn đói 18h trước khi uống thuốc.  

Chuột được uống thuốc 3 ngày liên tục trước khi gây phù viêm. Ngày thứ 4, tiến 

hành gây phù viêm cấp bằng cách tiêm hỗn dịch Carrageenin 1% (được pha chế ngay trước 

khi tiêm) liều 0,1 ml/con vào dưới da gan bàn chân chuột. Sau 3 giờ kể từ khi tiêm 

Carrageenin, cho chuột uống thuốc hoặc nước cất với cùng thể tích 5 ml/kg cân nặng. 

+ Lô 1 (chứng sinh lý): uống nước cất. 

+ Lô 2 (thuốc tham chiếu): uống Diclofenac sodium liều 15mg/kg. 

+ Lô 3 (cao đặc  TBHV liều 1): uống cao đặc  Thái Bình HV  liều 11,9g/kg. 

+ Lô 4 (cao đặc  TBHV liều 2): uống cao đặc  Thái Bình HV liều 23,8g/kg. 
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Đo ngưỡng đau bàn chân gây phù viêm của chuột bằng máy đo giảm đau áp lực 

bàn chân chuột (Paw Pressure Analgesy Meter) tại các thời điểm sau 30 phút, 60 phút, 

90 phút và 120 phút sau dùng thuốc. So sánh ngưỡng đau bàn chân chuột giữa các lô 

với nhau. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Sơ đồ 2.3. Sơ đồ nghiên cứu đánh giá tác dụng giảm đau  

2.4. CÔNG CỤ VÀ PHƯƠNG TIỆN NGHIÊN CỨU 

2.4.1. Thuốc và hoá chất dùng trong nghiên cứu 

- Kít định lượng các enzym và chất chuyển hoá trong máu: ALT, AST, billirubin 

toàn phần, albumin, cholesterol toàn phần, creatinin của hãng Erba, định lượng 

trên máy sinh hoá bán tự động Erba của Ấn Độ. 

- Các dung dịch xét nghiệm máu của hãng Horiba ABX, định lượng trên máy 

Horiba ABX Micros của Pháp.  

- Các hoá chất xét nghiệm và làm tiêu bản mô bệnh học. 

Cao đặc “Thái Bình HV” 
Lô 1: uống nước cất 

Lô 2: uống Diclofenac sodium liều 

15mg/kg 

Lô 3: uống cao đặc Thái Bình HV liều 

11,9g/kg 

Đo ngưỡng đau bàn chân gây phù viêm của chuột  tại các thời điểm 

sau 30 phút, 60 phút, 90 phút và 120 phút sau dùng thuốc. So sánh ngưỡng 

đau bàn chân chuột giữa các lô với nhau. 

Lô 4: uống cao đặc Thái Bình HV  liều 

23,8g/kg 

Chuột cống trắng 

- Cân nặng 180-200 gam 

- Nhịn ăn qua đêm 

- Chia 4 lô, 10 con/lô 

- Chuột uống thuốc 3 

ngày liên tục, ngày 4 

gây phù viêm, sau 3 giờ 

uống thuốc hoặc nước 

cất với cùng thể tích 5 

ml/kg cân nặng 
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- Carrageenin 1%, Diclofenac sodium liều 15mg/kg (Số lô: KV692, ngày sản xuất: 

3/2020, hạn sử dụng: 2/2022) 

2.4.2. Máy móc và dụng cụ phục vụ nghiên cứu 

- Cân điện tử của Nhật, độ chính xác 0,001gam. 

- Kim đầu tù cho chuột uống thuốc. 

- Cốc chia vạch, bơm kim tiêm 1ml. 

- Máy đo giảm đau áp lực bàn chân chuột Paw Pressure Analgesy Meter. 

2.5. XỬ LÝ SỐ LIỆU 

Tất cả các số liệu thu được đều được xử lý theo phần mềm SPSS 20.0, sử dụng 

thuật toán ONE – WAY ANOVA để so sánh giá trị trung bình, hậu kiểm bằng LSD. 

Số liệu được trình bày dưới dạng MEAN ± SD. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê khi 

p < 0,05. 

2.6.   SAI SỐ VÀ CÁCH KHỐNG CHẾ SAI SỐ 

- Sai số các phương pháp thu thập số liệu. 

- Các phương pháp được áp dụng để hạn chế tối đa các sai số có thể xảy ra trong 

quá trình thu thập, phân tích và xử lý số liệu: 

+ Động vật nghiên cứu được lựa chọn tương đối đồng đều, khỏe mạnh, không 

có dị tật hay dấu hiệu bất thường. 

+  Thời gian thực hiện các bước thí nghiệm giữa các lô chuột là thống nhất cùng 

một thời điểm. 

+  Số liệu được đo đạc cẩn thận và chính xác bằng các dụng cụ, máy móc tại 

phòng thí nghiệm đã được chuẩn hóa và có độ chính xác cao. 

+ Xử lý số liệu bằng phần mềm chuyên dụng trên máy tính. 

+ Các tiêu chuẩn và chỉ tiêu rõ ràng để đưa ra kết quả chính xác và sát với mục 

tiêu 

+ Lưu trữ số liệu, thông tin bằng sổ ghi chép, chụp ảnh. 

2.7. ĐẠO ĐỨC TRONG NGHIÊN CỨU 
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 Nghiên cứu được thực hiện trên chuột cống trắng, số lượng động vật sử dụng 

trong các mô hình thí nghiệm được hạn chế ở mức tối thiểu, đủ để thu được kết quả 

đảm bảo độ tin cậy và đủ xử lý thống kê.  

 Những chuột chết trong quá trình làm thí nghiệm (nếu có) và số chuột sau khi 

thí nghiệm hoàn thành đều được xử lý theo đúng quy định. 

 Việc lựa chọn động vật thí nghiệm, điều kiện nuôi, chăm sóc và sử dụng động 

vật đều tuân thủ chặt chẽ theo “Hướng dẫn nội dung cơ bản thẩm định kết quả nghiên 

cứu tiền lâm sàng thuốc tân dược, thuốc cổ truyền, vắc xin và sinh phẩm y tế” của Bộ 

y tế. 
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CHƯƠNG 3: KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 

3.1. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU ĐỘC TÍNH CẤP VÀ ĐỘC TÍNH BÁN 

TRƯỜNG DIỄN CỦA BÀI THUỐC THÁI BÌNH HV  

3.1.1. Độc tính cấp của bài thuốc Thái Bình HV 

Kết quả nghiên cứu về độc tính cấp của bài thuốc Thái Bình HV được trình bày 

ở bảng 3.1. 

Bảng 3.1. Độc tính cấp đường uống của Bài thuốc Thái Bình HV trên chuột nhắt trắng 

Lô chuột 
Số chuột thí 

nghiệm 

Liều dùng      

(g/kg thể trọng) 

Số chuột sống/chết 

sau 72 giờ 

Số chuột sống/chết 

sau 7 ngày 

Lô 1 10 125,0 10/0 10/0 

Lô 2 10 175,0 10/0 10/0 

Lô 3 10 225,0 10/0 10/0 

Lô 4 10 275,0 10/0 10/0 

Lô 5 10 325,0 10/0 10/0 

Lô 6 10 375,0 10/0 10/0 

3. Nhận xét: 

4. Chuột nhắt trắng được uống thuốc thử với các mức liều khác nhau từ liều thấp 

nhất là 125,0 g/kg thể trọng đến liều cao nhất là 375,0 g/kg thể trọng, 0,25mL/10g/lần 

x 3 lần/ngày. Chuột đã uống đến liều 375,0 g/kg thể trọng là liều tối đa có thể dùng 

được bằng đường uống để đánh giá độc tính cấp của thuốc thử nhưng không có chuột 

nào chết, không xuất hiện triệu chứng bất thường nào trong 72 giờ sau uống thuốc 

lần cuối và trong suốt 7 ngày sau uống thuốc.   

3.1.2. Kết quả nghiên cứu độc tính bán trường diễn của bài thuốc Thái Bình HV 
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3.1.2.1. Ảnh hưởng của Bài thuốc Thái Bình HV  lên tình trạng chung và sự thay 

đổi thể trọng của chuột cống trắng khi dùng dài ngày. 

a. Tình trạng chung 

Chuột cống trắng được theo dõi hàng ngày về tình trạng chung gồm hoạt động, ăn 

uống, tình trạng lông, da, niêm mạc, chất tiết. Các chuột ở cả lô chứng và các lô dùng 

Bài thuốc Thái Bình HV  đều hoạt động bình thường. Chuột lông mượt, da niêm mạc bình 

thường, ăn uống bình thường, phân thành khuôn. 

b. Sự thay đổi  thể trọng của chuột 

Kết quả nghiên cứu được trình bày ở bảng 3.2. 

Bảng 3.2. Ảnh hưởng của Bài thuốc Thái Bình HV  đối với thể trọng chuột ( 

± SD, n = 10). 

Thời điểm XN Lô chứng  (1) Lô trị 1 (2) Lô trị 2 (3) pgiữa các lô 

Trọng lượng cơ thể (g) 

Trước uống thuốc 

(a) 
186,90  ± 8,32  188,50  ± 9,06 189,10 ± 4,88 

p2-1> 0,05 

p3-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

Sau 15 ngày (b) 
198,20  

 ± 6,95  

199,60 

 ± 8,24 

196,90  

± 7,96 

p2-1> 0,05 

p3-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

Sau 30 ngày (c) 
207,10  

 ± 8,93  

212,60 

 ± 8,96 

210,20 

 ± 8,95 

p2-1> 0,05 

p3-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

ptrong cùng lô pb,c-a < 0,01;pc-b < 0,01 - 

5.  

Nhận xét:  

 - Tại thời điểm ban đầu, thể trọng chuột ở các lô là tương đương (p > 0,05). 

         - So sánh giữa các thời điểm sau uống thuốc so với trước uống thuốc thấy thể 

trọng chuột của cả ba lô nghiên cứu đều tăng, sự thay đổi có ý nghĩa thống kê với p 

< 0,01. 

            - Tại các thời điểm sau 30 ngày và 15 ngày sau uống thuốc, thể trọng chuột các lô 

cho uống Thái Bình HV không có sự khác biệt so với lo chứng sinh lý (p > 0,05). 

x
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 Như vậy Bài thuốc Thái Bình HV với các mức liều và thời gian sử dụng trong 

nghiên cứu không ảnh hưởng đến sự phát triển thể trọng của chuột. 

3.1.2.2. Ảnh hưởng của Bài thuốc Thái Bình HV đối với một số chỉ tiêu huyết học 

của chuột.   

Kết quả được trình bày ở các bảng 3.3, 3.4 và 3.5. 

Bảng 3.3. Ảnh hưởng của Bài thuốc Thái Bình HV lên số lượng hồng cầu và 

hàm lượng huyết sắc tố trong máu chuột (n = 10, ± SD). 

Thời điểm XN Lô chứng  (1) Lô trị 1 (2) Lô trị 2 (3) pgiữa các lô 

Số lượng hồng cầu chuột (x1012g/l) 

Trước uống thuốc (a) 6,95 ± 0,98 6,86 ± 0,75 6,93 ± 0,83 
p2-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

p3-1> 0,05 

Sau 15 ngày (b) 6,90 ± 0,65 7,02 ± 0,84 7,04 ± 0,89 

Sau 30 ngày (c) 6,98 ± 0,94 7,10 ± 0,91 7,09 ± 0,82 

ptrong cùng lô pb,c-a > 0,05;pc-b > 0,05 - 

Hàm lượng huyết sắc tố trong máu chuột (g/dL) 

Trước uống thuốc (a) 12,91 ± 1,26 12,85 ± 1,08 12,76 ± 1,39 
p2-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

p3-1> 0,05 

Sau 15 ngày (b) 12,89 ± 1,31 12,86 ± 1,39 12,91 ± 1,58 

Sau 30 ngày (c) 12,95 ± 1,19 12,98 ± 1,25 13,01 ± 1,96 

ptrong cùng lô pb,c-a > 0,05;pc-b > 0,05 - 

6. Nhận xét: 

- So sánh các lô với nhau trong cùng một thời điểm, số lượng hồng cầu và hàm lượng huyết 

sắc tố trong máu chuột thay đổi không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

- So sánh trong từng lô giữa các thời điểm thí nghiệm, số lượng hồng cầu và hàm 

lượng huyết sắc tố trong máu chuột thay đổi không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

x



34 
 

 
 

Như vậy Bài thuốc Thái Bình HV với các mức liều và thời gian sử dụng trong 

nghiên cứu chưa thấy gây ra các thay đổi trên các chỉ tiêu về số lượng hồng cầu và 

hàm lượng  huyết sắc tố trong máu chuột. 

Bảng 3.4. Ảnh hưởng của Bài thuốc Thái Bình HV  lên hematocrit và thể tích 

trung bình hồng cầu trong máu chuột (n = 10, ± SD). 

Thời điểm XN Lô chứng  (1) Lô trị 1 (2) Lô trị 2 (3) pgiữa các lô 

Hematocrit (%) 

Trước uống thuốc (a) 32,48 ± 3,18 32,81 ± 2,69 32,58 ± 3,19 
p2-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

p3-1> 0,05 

Sau 15 ngày (b) 32,57 ± 2,94 32,73 ± 2,56 32,52 ± 2,76 

Sau 30 ngày (c) 32,64 ± 2,65 32,86 ± 2,59 32,71 ± 3,28 

ptrong cùng lô pb,c-a > 0,05;pc-b > 0,05 - 

Thể tích trung bình hồng cầu (fl) 

Trước uống thuốc (a) 47,08 ± 2,66 46,75 ± 3,05 46,22 ± 3,12 
p2-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

p3-1> 0,05 

Sau 15 ngày (b) 46,84 ± 2,58 47,26 ± 3,23 47,01 ± 2,51 

Sau 30 ngày (c) 48,15 ± 3,16 47,45 ± 3,08 47,36 ± 2,67 

ptrong cùng lô pb,c-a > 0,05;pc-b > 0,05 - 

7.  

Nhận xét: 

- So sánh các lô với nhau trong cùng một thời điểm, hematocrit và thể tích trung 

bình hồng cầu trong máu chuột thay đổi không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

- So sánh trong từng lô giữa các thời điểm thí nghiệm, hematocrit và thể tích trung 

bình hồng cầu trong máu chuột thay đổi không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

Như vậy Bài thuốc Thái Bình HV với các mức liều và thời gian sử dụng trong 

nghiên cứu chưa thấy gây ra các thay đổi trên các chỉ tiêu về hematocrit và thể tích 

trung bình hồng cầu trong máu chuột. 

 

x
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Bảng 3.5. Ảnh hưởng của Bài thuốc Thái Bình HV  lên số lượng bạch cầu và 

tiểu cầu trong máu chuột (n = 10, ± SD). 

Thời điểm XN Lô chứng  (1) Lô trị 1 (2) Lô trị 2 (3) pgiữa các lô 

Số lượng bạch cầu (G/l) 

Trước uống thuốc (a) 6,88 ± 1,62 6,91 ± 2,31 6,89 ± 2,64 
p2-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

p3-1> 0,05 

Sau 15 ngày (b) 6,65 ± 2,08 6,76 ± 2,15 6,95 ± 2,10 

Sau 30 ngày (c) 6,92 ± 1,83 6,84 ± 1,69 7,01 ± 2,07 

ptrong cùng lô pb,c-a > 0,05;pc-b > 0,05 - 

Số lượng tiểu cầu (G/l) 

Trước uống thuốc 

(a) 
536,30 ± 140,38 525,90 ± 110,53 530,60 ± 105,68 

p2-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

p3-1> 0,05 
Sau 15 ngày (b) 541,20 ± 98,96 536,70 ± 103,34 523,90  ± 99,51 

Sau 30 ngày (c) 524,80 ± 124,24 529,60 ± 105,82 526,50 ± 108,12 

ptrong cùng lô pb,c-a > 0,05;pc-b > 0,05 - 

 

Nhận xét: 

 - So sánh các lô với nhau trong cùng một thời điểm, số lượng bạch cầu và số lượng 

tiểu cầu trong máu chuột thay đổi không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

 - So sánh trong từng lô giữa các thời điểm thí nghiệm, số lượng bạch cầu và số lượng 

tiểu cầu trong máu chuột thay đổi không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

 Như vậy Bài thuốc Thái Bình HV với các mức liều và thời gian sử dụng trong 

nghiên cứu chưa thấy gây ra các thay đổi trên các chỉ tiêu về số lượng bạch cầu và số 

lượng tiểu cầu trong máu chuột. 

x
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3.1.2.3. Đánh giá mức độ hủy hoại tế bào gan khi dùng Bài thuốc Thái Bình HV 

dài ngày.   

Kết quả mức độ hủy hoại tế bào gan khi dùng Bài thuốc Thái Bình HV dài ngày được 

trình bày ở bảng 3.6. 

Bảng 3.6. Ảnh hưởng của Bài thuốc Thái Bình HV đối với hoạt độ AST và 

ALT (n = 10, ± SD). 

Thời điểm XN Lô chứng (1) Lô trị 1 (2) Lô trị 2 (3) pgiữa các lô 

Hoạt độ AST (UI/l) 

Trước uống thuốc (a) 96,24 ± 20,12 99,06 ± 18,23 96,82 ± 19,69 
p2-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

p3-1> 0,05 

Sau 15 ngày (b) 98,39 ± 19,65 97,58 ± 20,27 94,23 ± 15,94 

Sau 30 ngày (c) 95,92 ± 18,96 93,69 ± 19,45 93,81 ± 16,84 

ptrong cùng lô pb,c-a > 0,05;pc-b > 0,05 - 

Hoạt độ ALT (UI/l) 

Trước uống thuốc (a) 75,24 ± 11,36 77,05 ± 12,05 77,92 ± 11,06 
p2-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

p3-1> 0,05 

Sau 15 ngày (b) 76,72 ± 13,45 74,69 ± 12,16 75,73 ± 10,64 

Sau 30 ngày (c) 73,97 ± 10,32 71,96 ± 10,92 72,66 ± 13,01 

ptrong cùng lô p b,c-a > 0,05;pc-b > 0,05 - 

Nhận xét: 

 - So sánh các lô với nhau trong cùng một thời điểm, hoạt độ các enzym AST và ALT 

trong máu chuột thay đổi không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

 - So sánh trong từng lô giữa các thời điểm thí nghiệm, hoạt độ các enzym AST và 

ALT trong máu của chuột thay đổi không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

 Như vậy Bài thuốc Thái Bình HV với các mức liều và thời gian sử dụng trong 

nghiên cứu không làm thay đổi hoạt độ các enzym AST và ALT có ý nghĩa thống kê, 

cho thấy Bài thuốc Thái Bình HV không gây ra hủy hoại tế bào gan trên chuột nghiên 

cứu. 

x
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3.1.2.4. Đánh giá ảnh hưởng lên chức năng gan khi dùng Bài thuốc Thái Bình HV 

dài ngày.  

Kết quả đánh giá ảnh hưởng lên chức năng gan khi dùng Bài thuốc Thái Bình HV dài 

ngày được trình bày ở bảng 3.7. 

Bảng 3.7. Ảnh hưởng của Bài thuốc Thái Bình HV lên các chỉ số albumin và 

bilirubin toàn phần trong máu (n = 10, ± SD) 

Thời điểm XN Lô chứng  (1) Lô trị 1 (2) Lô trị 2 (3) pgiữa các lô 

Albumin huyết tương (g/l) 

Trước uống thuốc (a) 22,14 ± 2,18 21,99 ± 3,17 22,08 ± 2,09 
p2-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

p3-1> 0,05 

Sau 15 ngày (b) 22,19 ± 2,23 22,03 ± 1,99 22,10 ± 2,16 

Sau 30 ngày (c) 22,06 ± 2,36 22,14 ± 2,06 22,27 ± 1,86 

ptrong cùng lô pb,c-a > 0,05;pc-b > 0,05 - 

Bilirubin toàn phần (µmol/L) 

Trước uống thuốc (a) 50,13 ± 12,70 51,04 ± 10,03 52,16 ± 11,80 
p2-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

p3-1> 0,05 

Sau 15 ngày (b) 52,16 ± 11,68 50,29 ± 13,01 49,18 ± 12,54 

Sau 30 ngày (c) 48,38 ± 12,13 48,98 ± 11,58 48,62 ± 10,19 

ptrong cùng lô pb,c-a > 0,05;pc-b > 0,05 - 

Nhận xét: 

 - So sánh các lô với nhau trong cùng một thời điểm, các chỉ số albumin và bilirubin 

toàn phần máu chuột thay đổi không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

 - So sánh trong từng lô giữa các thời điểm thí nghiệm, các chỉ số albumin và bilirubin 

toàn phần máu chuột thay đổi không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

 Như vậy Bài thuốc Thái Bình HV với các mức liều và thời gian sử dụng trong 

nghiên cứu không làm thay đổi các chỉ số albumin và bilirubin toàn phần trong máu 

chuột nghiên cứu. 

3.1.2.5.  Đánh giá ảnh hưởng lên cholesterol toàn phần máu khi dùng Bài thuốc 

Thái Bình HV dài ngày.  

x
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Kết quả được trình bày ở bảng 3.8. 

Bảng 3.8. Ảnh hưởng của Bài thuốc Thái Bình HV  lên cholesterol toàn phần 

trong máu (n = 10, ± SD) 

Thời điểm XN Lô chứng (1) Lô trị 1 (2) Lô trị 2 (3) pgiữa các lô 

Cholesterol toàn phần (mmol/l) 

Trước uống thuốc (a) 2,03 ± 0,48 2,06 ± 0,63 1,99 ± 0,59 

p2-1> 0,05 

p3-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

Sau 15 ngày (b) 2,09 ± 0,42 2,10 ± 0,45 2,05 ± 0,72 

p2-1> 0,05 

p3-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

Sau 30 ngày (c) 1,96 ± 0,47 1,98 ± 0,51 1,94 ± 0,64 

p2-1> 0,05 

p3-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

ptrong cùng lô pb,c-a > 0,05; pc-b > 0,05 - 

 

Nhận xét:  

 - So sánh các lô với nhau trong cùng một thời điểm, các chỉ số Cholesterol toàn phần 

máu chuột thay đổi không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

 - So sánh trong từng lô giữa các thời điểm thí nghiệm, các chỉ số Cholesterol toàn 

phần máu chuột thay đổi không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

 Như vậy Bài thuốc Thái Bình HV với các mức liều và thời gian sử dụng trong 

nghiên cứu không làm thay đổi các chỉ số Cholesterol toàn phần máu chuột nghiên 

cứu. 

3.2.6. Đánh giá ảnh hưởng lên chức năng thận khi dùng Bài thuốc Thái Bình 

HV dài ngày.  

x
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Kết quả đánh giá ảnh hưởng lên chức năng gan khi dùng Bài thuốc Thái Bình HV dài 

ngày được trình bày ở bảng 3.9. 

Bảng 3.9. Ảnh hưởng của Bài thuốc Thái Bình HV lên hàm lượng creatinin máu 

chuột (n = 10, ± SD) 

Thời điểm XN Lô chứng  (1) Lô trị 1 (2) Lô trị 2 (3) pgiữa các lô 

Creatinin (µmol/l) 

Trước uống thuốc (a) 85,53 ± 10,12 84,98 ± 11,25 85,82 ± 10,86 
p2-1> 0,05 

p3-2> 0,05 

p3-1> 0,05 

Sau 15 ngày  (b) 86,15 ± 12,34 83,98 ± 11,61 84,18 ± 11,06 

Sau 30 ngày  (c) 84,24 ± 11,28 82,86 ± 11,09 82,65  ± 12,10 

ptrong cùng lô pb,c-a > 0,05; pc-b > 0,05 - 

Nhận xét: 

 - So sánh các lô với nhau trong cùng một thời điểm, hàm lượng creatinin 

máu chuột thay đổi không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

 - So sánh trong từng lô giữa các thời điểm thí nghiệm, hàm lượng creatinin 

máu chuột thay đổi không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

 Như vậy Bài thuốc Thái Bình HV với các mức liều và thời gian sử dụng trong nghiên 

cứu không làm thay đổi hàm lượng creatinin trong máu chuột nghiên cứu. 

3.1.2.7. Kết quả mô bệnh học tạng của chuột thí nghiệm 

 Quan sát đại thể bằng mắt thường và dưới kính lúp có độ phóng đại 25 lần thấy: 

màu sắc, hình thái của gan, lách và thận ở hai lô dùng Bài thuốc Thái Bình HV không 

khác so với chứng. 

 

 

 

 

 

x
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8.     Hình ảnh đại thể gan, thận, lách chuột sau 30 ngày uống thuốc 

 

 

 

Hình ảnh 3.1:  Hình ảnh đại thể gan, 

lách, thận chuột lô chứng 

 

9.  

10.  

Hình ảnh 3.2:  Hình ảnh đại thể gan, 

lách, thận chuột lô trị 1 

11.  

12.  

13.  

14.  

15.  

Hình ảnh 3.3:  Hình ảnh đại thể gan, 

lách, thận chuột lô trị 2   

 

 

 

 

Nhận xét ảnh:  Hình ảnh đại thể các tạng gan, lách, thận của chuột ở các lô trị 1 (ảnh 

3.2), lô trị 2 (ảnh 3.3), là các lô cho uống Bài thuốc Thái Bình HV, có màu nâu đỏ thẫm đồng  

đều, bề mặt nhẵn, không có u cục hoặc xuất huyết, có đàn hồi khi ấn xuống, không khác biệt 

so với hình ảnh gan, lách, thận của chuột ở lô chứng (ảnh 3.1). 
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16. Hình ảnh mô bệnh học gan chuột sau 30 ngày uống thuốc 

17.  
18.  
19. Hình ảnh 3.4: Hình ảnh vi thể gan chuột   

lô chứng. HE, x 400 

20.                       

21.  

22.  

23.  

24.  

25.  

26.  

27.  

28.  

Hình ảnh 3.5: Hình ảnh vi thể gan chuột  

lô trị 1. HE, x 400 

 

 

 

 

 

Hình ảnh 3.6: Hình ảnh vi thể gan 

chuột lô trị 2. HE, x 400 

 

 

 

 

 

 Nhận xét ảnh:  Hình ảnh vi thể gan dưới kính hiển vi với độ khuếch đại 400 

lần của chuột ở lô trị 1 (ảnh 3.5) và lô trị 2 (ảnh 3.6), là các lô cho uống Bài thuốc 

Thái Bình HV, không khác biệt so với hình ảnh vi thể gan chuột ở lô chứng (ảnh 3.4). 

Trên hình ảnh không thấy xuất huyết hoặc ổ hoại tử, thoái hóa tế bào gan.   
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29. Hình ảnh mô bệnh học lách chuột sau 30 ngày uống thuốc 

 

 

 

 

Hình ảnh 3.7. Hình ảnh vi thể lách 

chuột lô chứng. HE, x 400 

30.  

31.  

32.  

33.  

Hình ảnh 3.8. Hình ảnh vi thể lách 

chuột lô trị 1. HE, x 400 

34.  

35.  

36.  

37.  

38.  

39.  

 

Hình ảnh 3.9. Hình ảnh vi thể lách 

chuột lô trị 2. HE, x 400 

40.  

 

 

Nhận xét ảnh:  Hình ảnh vi thể lách dưới kính hiển vi với độ khuếch đại 400 lần 

của chuột ở lô trị 1 (ảnh 3.8) và lô trị 2 (ảnh 3.9), là các lô cho uống Bài thuốc Thái 

Bình HV, không khác biệt so với hình ảnh vi thể lách chuột ở lô chứng (ảnh 3.7). 

Trên hình ảnh thấy vùng tủy trắng bắt màu xanh thậm, tập trung các nang lympho 

lớn. Vùng tủy đỏ có màu xanh đỏ, với các xoang nang chứa nhiều hồng cầu và một 

số đại thực bào. Không thấy ở xuất huyết hoặc hoại tử.  
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41. Hình ảnh mô bệnh học thận chuột sau 30 ngày uống thuốc 

42.   

 

Hình ảnh 3.10. Hình ảnh vi thể thận 

chuột lô chứng. HE, x 400 

 

 

 

 

 

Hình ảnh 3.11. Hình ảnh vi thể thận 

chuột lô trị 1. HE, x 400 

43.  

44.  

45.  

 

 

Hình ảnh 3.12. Hình ảnh vi thể thận 

chuột lô trị 2. HE, x 400 

 

46.  

47.  

 

Nhận xét ảnh:  Hình ảnh vi thể thận dưới kính hiển vi với độ khuếch đại 400 lần 

của chuột ở lô trị 1 (ảnh 3.11) và lô trị 2 (ảnh 3.12), là các lô cho uống Bài thuốc Thái 

Bình HV, không khác biệt so với hình ảnh vi thể thận chuột ở lô chứng (ảnh 3.10). 

Cấu trúc các vùng chức năng thận bình thường. 

 Các tiêu bản mô bệnh học đọc tại Bộ môn khoa Giải phẫu bệnh – Pháp y, bệnh 

viện Quân y 103. Kết quả nghiên cứu về mô bệnh học gan, lách, thận chuột cho thấy 

chuột uống Thái Bình HV với liều 11,9g/kg/ngày và liều 35,7g/kg/ngày liên tục trong 

30 ngày, không gây tổn thương trên gan, thận, lách của chuột. 
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3.2. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU TÁC DỤNG GIẢM ĐAU CỦA CAO ĐẶC THÁI 

BÌNH HV TRÊN ĐỘNG VẬT THỰC NGHIỆM  

Kết quả được trình bày ở bảng 3.10. 

Bảng 3.10: Ngưỡng đau của tổ chức viêm cấp bàn chân chuột (n = 10). 

 

 

Lô thử nghiệm 

Ngưỡng đau tại các thời điểm sau uống thuốc (gam) 

30 phút 60 phút 90 phút 120 phút 

Mean 

± SD 

% 

tăng 

Mean 

± SD 

% 

tăng 

Mean 

± SD 

% 

tăng 

Mean 

± SD 

% 

tăng 

Chứng sinh lý  (1) 
121,6± 

30,3 
-  

139,2± 

32,0 
 - 

133,9 

± 31,8 
- 

125,5 

± 34,3 
-  

Tham chiếu (2) 
155,3± 

23,7 
27,71 

181,1 

± 33,5 
30,10 

166,7± 

26,2 
24,50 

156,1 

± 22,0 
24,38 

Cao đặc  

Thái bình HV liều 1 

(3) 

152,6 

± 20,7 
25,49  

179,5± 

32,0 
28,95  

166,1± 

26,0 
24,05 

155,6 

± 20,5 
23,98 

Cao đặc 

Thái bình HV liều 2 

(4) 

163,1 

± 26,6 
34,13 

186,3± 

41,3 
33,84 

170,2± 

43,0 
27,11 

158,0 

± 14,5 
26,29 

p p4,3,2-1 < 0,05; p3,4-2 > 0,05; p4-3 > 0,05 

 

Nhận xét: 

 - So với lô chứng sinh lý, tại tất cả các thời điểm đo, các lô dùng Cao đặc Thái 

bình HV cũng như lô dùng thuốc tham chiếu diclofenac đều thể hiện tác dụng giảm 

đau, làm tăng ngưỡng đau, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,05).  

- Ở tất cả các thời điểm đo, giá trị của tỷ lệ % tăng ngưỡng đau so với lô chứng 

sinh lý ở lô dùng Cao đặc Thái bình HV liều 2 đều cao hơn so với ở lô dùng liều 1, tuy 

nhiên chưa có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p > 0,05). 

- So với lô dùng diclofenac, ngưỡng đau của các lô dùng Cao đặc Thái bình HV 

không khác biệt có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

Như vậy Bài thuốc Thái Bình HV ở liều 11,9g/kg và 23,8g/kg (tính theo dược 

liệu khô) trên chuột cống trắng dùng đường uống có tác dụng giảm đau trong thử 
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nghiệm Randall-Selitto Test, làm tăng ngưỡng đau, tương đương với Diclofenac 

sodium liều 15mg/kg.  
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CHƯƠNG 4. BÀN LUẬN 

4.1. Về độc tính cấp và bán trường diễn của bài thuốc Thái Bình HV 

4.1.1. Về độc tính cấp của bài thuốc Thái Bình HV 

 Theo hướng dẫn của Tổ chức Y tế thế giới, ngoại trừ các bài thuốc cổ phương 

được chiết xuất theo phương pháp truyền thống, tất cả các thuốc có nguồn gốc từ 

dược liệu đều phải đánh giá độc tính cấp và bán trường diễn trên động vật thực nghiệm 

trước khi đưa vào thử nghiệm trên người.  

3. Theo định nghĩa của Hệ thống hòa hợp toàn cầu (Globally Harmonised System 

- GHS), độc tính cấp là những tác dụng không mong muốn xảy ra sau khi dùng một 

chất trong vòng 24 giờ. Động vật (thường dùng chuột) được dùng thuốc trong 24 giờ 

và được quan sát trong 1 tuần để xác định các triệu chứng độc (nếu có). Chuột nghiên 

cứu được lựa chọn bao gồm cả chuột đực và chuột cái, kết quả nghiên cứu vì thế bao 

hàm cho cả 2 giống. Đường đưa thuốc sử dụng là đường uống, theo đúng như đường 

dự kiến sử dụng trên người.  

4. Kết quả nghiên cứu không xác định được LD50  của Bài thuốc Thái Bình HV theo 

đường uống trên chuột nhắt trắng. Với mức liều cao nhất có thể cho chuột uống trong 24h là 

375 g/kg thể trọng  không xuất hiện độc tính cấp.  

5. Liều dự kiến có tác dụng trên chuột nhắt là chuột nhắt trắng là 20,4g/kg/24h. 

Chuột đã uống đến liều 375 g/kg, gấp 18,38 lần liều dự kiến có tác dụng mà chuột 

không có con nào chết, cũng như không thấy có biểu hiện bất thường nào. Kết quả 

này chứng tỏ Bài thuốc Thái Bình HV có tính an toàn trong nghiên cứu đánh giá độc 

tính cấp trên đường uống ở chuột nhắt trắng. 

4.1.2. Về độc tính bán trường diễn của bài thuốc Thái Bình HV 

6. Nghiên cứu độc tính bán trường diễn được thực hiện bằng cách cho động vật thí 

nghiệm uống thuốc thử hàng ngày liên tục trong một khoảng thời gian nhất định. Độc 

tính bán trường diễn của Bài thuốc Thái Bình HV được thực hiện trên chuột cống 

trắng, số lượng chuột mỗi lô là 10, và gồm 3 lô: một lô chứng sinh lý; một lô dùng 

thuốc với mức liều tương đương mức liều dự kiến điều trị (quy đổi theo hệ số liều ở 
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chuột cống trắng gấp 7 lần liều ở người khi tính theo thể trọng); và một lô dùng liều 

gấp 3 lần liều 1. Việc thiết kế các mức liều và số lượng như vậy nhằm đảm bảo độ tin 

cậy của nghiên cứu và tuân theo qui định của Bộ Y tế trong đánh giá tính an toàn của 

thuốc. Thời gian uống thuốc 30 ngày đủ cho phép xác định tính an toàn của chế phẩm 

nghiên cứu khi xem xét điều kiện đánh giá lâm sàng giai đoạn I, II.  

7. Các chỉ tiêu để đánh giá độc tính bán trường diễn bao gồm: tình trạng chung và 

thay đổi thể trọng, các chỉ số huyết học, các chỉ số sinh hoá đánh giá chức năng gan, thận 

và đặc điểm giải phẫu bệnh của gan, lách, thận . Kết quả nghiên cứu độc tính bán trường 

diễn sau 30 ngày trên chuột cống trắng cho thấy: 

8. * Tình trạng chung và sự thay đổi thể trọng 

9. Tình trạng chung và cân nặng của động vật thực nghiệm là các chỉ số nghiên 

cứu bắt buộc theo dõi trước khi dùng thuốc và định kỳ trong thời gian dùng thuốc. 

Trong suốt thời gian nghiên cứu, chuột ở cả ba lô đều hoạt động bình thường, lông 

mượt, da niêm mạc bình thường, ăn uống bình thường, phân thành khuôn. Sự phát triển 

cân nặng của chuột ở các lô bình thường.  

 * Ảnh hưởng của Bài thuốc Thái Bình HV đến chỉ số huyết học toàn phần 

(công thức máu ngoại vi). 

10. Công thức máu ngoại vi là một xét nghiệm thường quy để đánh giá tình trạng sức 

khoẻ. Các biến đổi về công thức máu ngoại vi (nếu có) có thể phản ánh độc tính của thuốc 

thử lên tuỷ xương, lên đời sống hồng cầu, bạch cầu, mẫu tiểu cầu...Kết quả nghiên cứu 

cho thấy không có sự khác biệt có ý nghĩa so với lô chứng và so với trước khi dùng thuốc 

ở tất cả các chỉ số nghiên cứu bao gồm hồng cấu, bạch cầu, tiểu cầu, thể tích trung bình 

hồng cầu, hematocrit, huyết sắc tố (p > 0,05). các kết quả này bước đầu cho phép khẳng 

định chưa thấy có độc tính trên tuỷ xương và các tế bào máu ngoại vi.  

11. * Ảnh hưởng của Bài thuốc Thái Bình HV đến gan, lách, thận 

12. Gan, thận là những cơ quan dễ bị tổn thương trong quá trình dùng thuốc, do 

liên quan nhiều đến quá trình chuển hoá, thải trừ của thuốc.  

13. Khi đưa thuốc vào cơ thể, thuốc có thể gây độc với gan, làm tổn thương gan. 

Sự tổn thương tế bào gan làm tăng hoạt độ của một số enzym có nguồn gốc gan trong 

huyết thanh, quan trọng nhất là 2 enzym ALT (Alanin transaminase) và AST 
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(Aspartat transaminase). ALT là enzym có nhiều nhất ở gan, khu trú trong bào tương 

của tế bào nhu mô gan. Khi tổn thương hủy hoại tế bào gan, thậm chí chỉ cần thay đổi 

tính thấm của màng tế bào gan, hoạt độ ALT trong máu đã tăng cao. Khác với ALT, 

2/3 AST khu trú trong ty thể (mitochondria) và chỉ ít hơn 1/3 lượng AST khu trú ở 

bào tương của tế bào. Khi tổn thương tế bào gan ở mức độ dưới tế bào, AST trong ty 

thể được giải phóng ra. Do đó, khi tổn thương gan, AST và ALT đều tăng rất cao so 

với bình thường, nhưng mức độ tăng của ALT cao hơn so với AST, tăng sớm trước 

khi có vàng da, ở tuần đầu vàng da. Trong nghiên cứu này, hoạt độ ALT và AST 

trong máu chuột ở hai lô uống Bài thuốc Thái Bình HV không có sự khác biệt có ý 

nghĩa so với lô chứng và khi so sánh giữa các thời điểm trước và sau khi uống thuốc 

thử 15 và 30 ngày, chứng tỏ cả 2 liều dùng của Bài thuốc Thái Bình HV trong nghiên 

cứu đều không gây tổn thương hủy hoại các tế bào gan. Kết quả mô bệnh học cũng 

phù hợp với kết quả xét nghiệm hóa sinh máu. Hình ảnh đại thể và vi thể gan ở cả hai 

lô uống Bài thuốc Thái Bình HV đều có cấu trúc tế bào gan bình thường, khoảng cửa 

và mạch máu bình thường giống như lô chứng, không thấy hình ảnh tổn thương vi 

thể gan. 

14. Albumin là loại protein quan trọng nhất của huyết thanh. Albumin tham gia 

vào hai chức năng chính là duy trì từ 70 đến 80% áp lực thẩm thấu trong huyết tương, 

đồng thời liên kết vận chuyển các chất có dạng phân tử nhỏ như bilirubin, các acid 

béo hoặc thuốc có bên trong máu. Gan là nơi tổng hợp protein chính cho nên khi nội 

tạng này bị tổn thương thì sẽ kéo theo chức năng gan bị suy giảm. Điều này dẫn đến 

việc hấp thụ các chất dinh dưỡng protein không tốt hoặc bị đình trệ dẫn tới sự tổng 

hợp Albumin kém, do đó việc xét nghiệm chỉ số nồng độ Albumin có trong máu có 

giá trị trong đánh giá tổn thương chức năng gan. Kết quả nghiên cứu cho thấy Bài 

thuốc Thái Bình HV dùng ở cả 2 mức liều dùng, trong 30 ngày không gây ảnh hưởng 

lên chỉ số Albumin máu chuột, là một chỉ tiêu chứng tỏ chế phẩm không gây độc đối 

với gan (không làm ảnh hưởng chức năng tổng hợp Albumin của gan). 

15. Bilirubin là sản phẩm thoái hóa của hemoglobin ở lưới nội mạc võng mô như 

gan, lách, tuỷ xương. Trong nghiên cứu này, chỉ số bilirubin toàn phần trong máu 

được đánh giá trước hết nhằm đánh giá xem thuốc có độc tính với gan không (như 
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gây hủy hoại tế bào gan, gây tắc mật, làm suy giảm chức năng liên hợp của gan... sẽ 

làm tăng bilirubin trong máu). Đồng thời, chỉ số này cũng cho phép đánh giá thuốc 

có gây ảnh hưởng đến đời sống hồng cầu không (như gây độc làm tan máu cũng dẫn 

đến tăng billirubin). Kết quả nghiên cứu cho thấy chỉ số Billiribin trong máu bình 

thường, được xem là một tiêu chí nói lên chế phẩm không gây độc với gan, cũng như 

không ảnh hưởng đến đời sống hồng cầu. 

16.  Chỉ số cholesterol là một thành phần của lipid máu, đồng thời đóng vai trò 

quan trọng trong hầu hết các hoạt động của cơ thể. Cholesterol là một yếu tố không 

thể thiếu trong quá trình hoạt động của tế bào sợi thần kinh, cũng như trong việc sản 

xuất một số loại hormone, giúp cơ thể hoạt động bình thường và khỏe mạnh. 

Cholesterol toàn phần được tổng hợp ở nhiều mô khác nhau nhưng chủ yếu là ở gan 

(75%) và tế bào thành ruột. Nó được sử dụng để phát hiện nguy cơ vữa xơ động mạch 

và để chẩn đoán và theo dõi điều trị các bệnh có liên quan đến nồng độ cholesterol 

cũng như các rối loạn chuyển hóa lipid hay lipoprotein. Kết quả nghiên cứu cho thấy 

bài thuốc Thái Bình HV với các mức liều và thời gian sử dụng trong nghiên cứu 

không làm thay đổi các chỉ số Cholesterol toàn phần máu chuột nghiên cứu 

17. Thận dễ bị tổn thương khi dùng thuốc do đặc điểm của nó là cơ quan thải trừ, 

đào thải các chất ra ngoài cơ thể qua nước tiểu. Hiện nay, creatinin là chỉ số thường 

được dùng để đánh giá và theo dõi chức năng thận. Nguyên nhân là do Creatinin 

là thành phần đạm trong máu ổn định nhất, gần như không phụ thuộc vào chế độ 

ăn hoặc những thay đổi sinh lý mà chỉ phụ thuộc vào khả năng đào thải của thận. 

Khi cầu thận bị tổn thương, nồng độ creatinin máu tăng sớm và tin cậy. Trong thí 

nghiệm này, kết quả định lượng creatinin trong máu chuột ở cả 2 lô uống Bài thuốc 

Thái Bình HV ở cả 2 mức liều dùng, lượng creatinin sau 15 và 30 ngày uống thuốc 

thử không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê so với lô chứng cũng như so sánh 

giữa hai thời điểm trước và sau khi uống thuốc thử (p > 0,05). Các kết quả này 

phù hợp với kết quả về mô bệnh học thận. Quan sát đại thể thận và cấu trúc vi thể 

thận của chuột thực nghiệm cho thấy ở hai lô uống Bài thuốc Thái Bình HV, hình 

ảnh đại thể cấu trúc vi thể các vùng chức năng của thận bình thường như chuột lô 

chứng.  
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18. Ngoài ra, lách vừa liên quan đến chức năng miễn dịch, vừa có chức năng phá 

huỷ các tế bào máu già cỗi. Những độc tính của thuốc gây ra cho cơ thể liên quan dến 

huyết học và miễn dịch (nếu có) cũng dễ được nhận thấy ở lách. Quan sát đại thể 

lách và cấu trúc vi thể lách của chuột thực nghiệm ở hai lô uống Bài thuốc Thái 

Bình HV thấy bình thường, không khác biệt so với lô chứng.  

19. Các dược liệu trong bài thuốc đều là những vị dược liệu được sử dụng lâu 

năm trong y học cổ truyền. Theo Thông tư ban hành Danh mục dược liệu độc làm 

thuốc ban hành năm 2017 của Bộ Y tế  [42], các vị thuốc trong bài thuốc Thái Bình 

HV không nằm trong danh sách, tuy nhiên trong một số tài liệu có ghi chép về độc 

tính của 1 số vị như cẩu tích, ngũ gia bì chân chim, thiên niên kiện. Trong đó Cẩu 

tích có độc tính thấp, liều dùng trong lâm sàng khi dùng ở dạng thuốc sắc đối với 

dược liệu này là 16 -20g/người/ngày  [43], liều Cẩu tích dùng trong bài là 10g là 

mức liều thấp. Ngũ gia bì chân chim có độc tính thấp, dùng liều 6 – 12g/ người/ 

ngày, thuốc không làm ảnh hưởng đến chức năng bình thường của cơ thể  [44], 

liều Ngũ gia bì dùng trong bài là 10g là mức liều trung bình. Thiên niên kiện đã 

được đánh giá độc tính cấp trên chuột nhắt trắng uống và xác định được LD50 của 

thuốc là 245g/kg  [44], trong bài Thiên niên kiện được dùng với liều 10g/ người/ 

ngày do đó an toàn khi sử dụng trong bài thuốc Thái Bình HV. Một lưu ý là trong 

hạt của cam thảo dây có chứa chất Abrin gây độc tính nhưng trong bài thuốc Thái 

Bình HV chúng tôi sử dụng bộ phận rễ của cam thảo dây làm dược liệu và trong 

quá trình sơ chế dược liệu chúng tôi loại bỏ cẩn thận hạt của chúng tránh làm ảnh 

hưởng đến kết quả nghiên cứu, do đó an toàn khi sử dụng cam thảo dây trong bài 

thuốc. Để giảm độc tính của dược liệu, phương pháp thường dùng là bào chế giảm 

độc tính hoặc kết hợp dược liệu để giảm độc tính.  

20. Trong bài thuốc Thái Bình HV, Củ khúc khắc vị ngọt, nhạt tính bình có tác 

dụng thanh nhiệt, giải độc, trừ phong thấp, tiêu viêm chỉ thống là quân.  Cẩu tích 

vị, Thiên niên kiện có tác dụng bổ can thận, mạnh gân xương, trừ phong thấp, tiêu 

viêm chỉ thống là thần. Dây đau xương cùng phối hợp Củ khúc khắc, Thiên niên 

kiện hỗ trợ khu phong trừ thấp, giúp thư cân hoạt lạc, chỉ thống. Ngũ gia bì chân 

chim vốn được dùng rộng rãi trong dân gian với cái tên Sâm nam vừa giúp khứ 
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phong thấp, sơ cân hoạt lạc, lại bồi bổ cơ thể, làm tăng sinh lực. Cốt khí củ vị ngọt, 

đắng, tính mát, có tác dụng khu phong, trừ thấp, hoạt huyết, tiêu viêm, thông kinh, 

giảm đau. Tỳ giải giải độc trừ phong, phân thanh khứ trọc, là thuốc chủ yếu trị lở 

loét ung nhọt, trị thống phong lịch tiết (viêm khớp đốt kiểu phong thấp). Cà gai 

leo có tác dụng trừ phong thấp, tiêu độc, giảm đau. Cam thảo Nam (Cam thảo dây) 

thường được dân ta dùng thay cho vị Cam thảo Bắc trong các bài thuốc cổ truyền 

dân tộc với tác dụng bồi bổ tỳ, hòa hoãn các vị thuốc là sứ.  Toàn bài gộp lại có 

tác dụng trừ phong thấp, thư cân hoạt lạc, chỉ thống, mạnh gân xương, bổ can, 

thận. 

21. Thái Bình HV với các thành phần dược liệu ít độc, được phối kết hợp với 

nhau hợp lý theo lý luận của y học cổ truyền giúp giảm độc tính, tăng tác dụng 

điều trị. Kết quả thực nghiệm cho thấy với các mức liều và thời gian điều trị, bài 

thuốc Thái Bình HV” an toàn. Kết quả này bước đầu cho thấy sự hợp lý trong phối 

hợp các vị thuốc trong bài thuốc. 

4.2. Về tác dụng giảm đau trên tổ chức viêm của bài thuốc Thái Bình HV 

Tác dụng giảm đau của bài thuốc Thái Bình HV được đánh giá trên mô hình gây 

đau tại tổ chức viêm (Randall-Selitto Test). Đây là mô hình dược lý cơ bản, được sử 

dụng rộng rãi nhất để đánh giá tác dụng giảm đau ngoại vi của thuốc, đặc biệt đau do 

viêm.  Cao đặc Thái Bình HV thể hiện rõ tác dụng giảm đau ngoại vi trong thử nghiệm 

Randall-Selitto Test. Tác dụng giảm đau ngoại vi có thể do cơ chế ức chế các 

prostglandin và các chất trung gian hóa học khác như histamin, bradykinin, đồng thời có 

vai trò của tác dụng chống viêm làm giảm phù nề, chèn ép. Nghiên cứu trước đây về cao 

lỏng Thái Bình HV cũng cho thấy bài thuốc có tác dụng tốt trong chống viêm cấp và 

chống viêm mạn. Với các kết quả đạt được là cơ sở cho các nghiên cứu sâu hơn về cơ 

chế và đặc điểm tác dụng chống viêm giảm đau của bài thuốc Thái Bình HV. 

Theo y học hiện đại tác dụng dược lý của bài thuốc có thể được lý giải do bản 

thân các dược liệu thành phần có hiệu quả tốt, khi phối hợp hợp lý với nhau tạo nên 

được tác dụng hiệp đồng. Thái Bình HV có chứa các vị dược liệu đã được chứng 

minh có tác dụng giảm đau dựa trên các phương pháp nghiên cứu khác nhau, thuốc 
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có tác dụng chống viêm hầu hết có tác dụng giảm đau trên lâm sàng như Củ khúc 

khắc, Cốt khí củ, Thiên niên kiện, Dây đau xương. 

Theo y học cổ truyền, Củ khúc khắc (Rhizoma Smilacis glabrae - SGR) vị ngọt, 

nhạt tính bình có tác dụng thanh nhiệt, giải độc, trừ phong thấp, tiêu viêm chỉ thống. 

Theo y học hiện đại, Củ khúc khắc đã được chứng minh tác dụng chống viêm của nó 

thông qua các nghiên cứu thực nghiệm trên chuột và lâm sàng. Năm 2020, Gegentana 

và cộng sự đã công bố nghiên cứu đánh giá các hoạt chất của SGR, nghiên cứu tác 

dụng chống viêm của SGR được đánh giá bằng cách sử dụng mô hình chuột bị viêm 

do carrageenan, nghiên cứu cho thấy 58 hợp chất chống viêm tiềm năng (0,8 <r ≤ 1) 

từ SGR đã được phát hiện trong huyết tương chuột mô hình bằng phương pháp RID-

PE, 47 trong số đó được coi là hợp chất mới có khả năng chống viêm. Trong số các 

hợp chất này, bốn thành phần ban đầu và 5 đồng phân của các chất chuyển hóa có 

khả năng chống viêm đã được xác nhận là có tác dụng chống viêm đáng kể, và chúng 

bao gồm astilbin, polysaccharid, axit syringic, catechin, axit coumalic, resveratrol-3'-

O-glucuronide,... [45]. Trong số các hoạt chất của SGR, astilbin là hoạt chất chống 

viêm chính của SGR, tác dụng chống viêm của  astilbin được chứng minh thông qua 

nhiều nghiên cứu khác nhau và các phương pháp khác nhau. Trong nghiên cứu của 

Xiaohong Yuan, 2020  [46],  astilbin có tác dụng chống viêm thông qua cơ chế giảm 

tập trung bạch cầu trung tính và thúc đẩy quá trình thực bào của đại thực bào và điều 

hòa miễn dịch; giảm đáng kể nồng độ trong huyết thanh của các cytokine TNF- α , 

IL-1 β , và IL-6 ở chuột bị viêm khớp ở nghiên cứu của Lisha Dong và cộng sự năm 

2017  [47]. Trong nghiên cứu của Y Cai và cộng sự, năm 2003  [48], astilbin có thể 

hoạt động như một chất điều trị hiệu quả đối với bệnh viêm khớp như cyclosporin A 

nhưng ít độc tính hơn , cơ chế của nó bao gồm ức chế có chọn lọc các chức năng của 

tế bào lympho thông qua việc giảm sản xuất MMP và NO. Ngoài astilbin, 

polysaccharid trong SGR cũng có tác dụng chống viêm thông qua ức chế các chất 

trung gian gây viêm bằng con đường ERK1/ 2 và JNK trong các tế bào RAW264.7 

do lipopolysaccharide (LPS) gây ra  [49],  [50]. Theo nghiên cứu của J Jiang và cộng 

sự  [51], dịch chiết SGR có thể hoạt động như một chất điều trị các bệnh viêm miễn 
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dịch thông qua ức chế có chọn lọc phản ứng miễn dịch tế bào liên quan đến viêm 

cũng như thông qua cơ chế chống viêm trực tiếp bao gồm ức chế PGE2  [51]. 

Dịch chiết Thiên niên kiện (Rhizoma Homalomenae) có tác dụng thúc đẩy lưu 

thông huyết dịch, giảm đau và chống đông máu tương đối mạnh; Cồn thuốc Thiên 

niên kiện có tác dụng chống viêm, giảm đau và kháng Histamin, chống dị ứng  [44]. 

Trong thân rễ Thiên niên kiện chứa tinh dầu 0,25%, trong đó có thành phần chính là 

linalool (LL) 56,84%. Ashis Kumar Goswami và cộng sự, năm 2016  [52], đã tổng 

hợp các tác dụng của LL, trong đó có tác dụng chống viêm và giảm đau. Trong một 

thí nghiệm để khảo sát ảnh hưởng của LL đến sự hình thành và giải phóng NO trong 

dòng tế bào đại thực bào (J774.A1), LL theo cách phụ thuộc vào nồng độ, bị ức chế 

tích lũy nitrit trong môi trường nuôi cấy. Hiệu ứng này là do sự ức chế tương tác của 

LL trên enzym iNOS (Peana và cộng sự 2006)  [53]. Các nghiên cứu cũng đã chỉ ra 

rằng LL điều chỉnh dẫn truyền thần kinh glutamatergic thông qua tương tác với thụ 

thể NMDA đã được chỉ ra trước đây trong bài báo (Tanabe và cộng sự 1993; Silva 

Brum và cộng sự Năm 2001). Cả hai loại thụ thể glutamate, tức là thụ thể không 

hướng và siêu hướng, đóng một vai trò quan trọng trong việc điều chỉnh quá trình xử 

lý đau ở cả ngoại vi và cột sống (Fundytus 2001 [54]; Ozawa, Kamiya và Tsuzuki 

1998). Trong một nghiên cứu để đánh giá tác dụng chống đau của LL trên các mô 

hình động vật gặm nhấm, người ta nhận thấy rằng tác dụng chống đau của LL là do 

sự tương tác của nó với hệ thống glutameteric nhiều hơn đặc biệt thông qua tương tác 

với các thụ thể ionotropic. 

Tỳ giải (Dioscoreae Rhizoma ) đã được nghiên cứu có tác dụng chống viêm, 

giảm đau thông qua chiết xuất methanol, ức chế các tế bào tiền viêm và chất trung 

gian trong các tế bào hoạt dịch của bệnh viêm khớp dạng thấp thông qua nghiên cứu 

của Min-Jong Kim và cộng sự năm 2005  [55]. Từ xa xưa, rễ của Dioscoreae Rhizoma 

(MDR), đã được sử dụng để điều trị viêm khớp, đau cơ và các bệnh tiết niệu trong y 

học cổ truyền. Nghiên cứu hiện tại đánh giá chiết xuất methanol của cây Dioscoreae 

Rhizoma (MDR). MDR không cho thấy bất kỳ tác dụng gây độc tế bào nào đối với 

tế bào nguyên bào sợi phổi chuột (mLFCs) hoặc tế bào hoạt dịch giống nguyên bào 

sợi ở người (hFLSCs). MDR ức chế đáng kể việc sản xuất TNF-alpha và IL-1beta 
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cũng như điều chỉnh giảm sự biểu hiện của cyclooxygenase-2 (COX-2) và tổng hợp 

oxit nitric cảm ứng (iNOS) trong IL-1beta- và TNF-alpha-hFLSCs được kích thích. 

MDR cũng làm giảm hiệu quả mức độ oxy phản ứng (ROS) trong các tế bào này.  

Cẩu tích (Cibotii Rhizoma) và ngũ gia bì (Cortex Schefflera heptaphyllae) là 2 

trong 6 thành phần của một chế phẩm Hàn Quốc đã được chứng minh tác dụng chống 

viêm và giảm đau trong bệnh lý khớp ở chuột và đã được FDA Hàn Quốc công nhận 

là Thuốc thảo dược mới để điều trị viêm xương khớp vào ngày 25 tháng 1 năm 2011. 

Cơ chế tác dụng của chế phẩm có thể là do sự điều hòa của các chất trung gian gây 

viêm như iNOS, COX-2 và TNF-α, sự gia tăng ngưỡng đau ở hệ thống ngoại vi, sự 

hoạt hóa của phosphatase kiềm trong nguyên bào xương, ức chế sự phân hủy 

proteoglycan và ức chế các hoạt động của MMP-2 và MMP-9 như được chứng minh 

bằng các nghiên cứu thực nghiệm in vitro và in vivo. Nghiên cứu chỉ ra thuốc có hiệu 

quả như celecoxib, một chất ức chế chọn lọc COX-2, nhưng nó có tính an toàn tốt 

hơn trong các thử nghiệm lâm sàng  [56].  

Theo y học cổ truyền, hầu hết các vị thuốc trong Thái Bình HV đều có tác dụng 

tiêu viêm chỉ thống, các tác dụng này tương xứng với tác dụng chống viêm, giảm đau 

của y học hiện đại và đã được chứng minh bằng các nghiên cứu thực nghiệm và lâm 

sàng trước đây. Thông qua nghiên cứu của chúng tôi đánh giá tác dụng giảm đau của 

bài thuốc Thái Bình HV trên mô hình gây đau tại tổ chức viêm (Randall-Selitto Test) 

kết quả nghiên cứu chỉ ra không chỉ các thành phần riêng lẻ của bài thuốc có tác dụng 

giảm đau mà sự phối ngũ của các vị thuốc trong Thái Bình HV cũng có tác dụng giảm 

đau ngoại vi thông qua cơ chế ức chế các prostglandin và các chất trung gian hóa học 

khác như histamin, bradykinin, đồng thời có vai trò của tác dụng chống viêm làm 

giảm phù nề, chèn ép.  
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KẾT LUẬN 

1. Về độc tính cấp và bán trường diễn của bài thuốc “Thái Bình HV” trên động 

vật thực nghiệm. 

1.1. Độc tính cấp theo đường uống trên chuột nhắt trắng 

 Chưa tìm thấy LD50 của cao đặc Thái Bình HV theo đường uống trên chuột nhắt 

trắng. Với mức liều cao nhất có thể cho chuột uống là 375,0g/kg TLCT (tính theo dược 

liệu khô), mà không gây chết chuột nhắt trắng thực nghiệm chứng tỏ bài thuốc Thái Bình 

HV an toàn trong thử nghiệm độc tính cấp theo đường uống. 

1.2. Độc tính bán trường diễn trên chuột cống trắng 

 Trên các lô chuột cống trắng uống cao đặc bài thuốc Thái Bình HV liều 

11,90g/kg/24h và 35,70g/kg/24h (tính theo dược liệu khô), liên tục trong 30 ngày cho 

thấy: Tất cả các chỉ số theo dõi về tình trạng chung, cân nặng, công thức máu ngaoị 

vi, các chỉ số sinh hoá (AST, ALT, Bilirubin, Albumin, Cholesterol, Creatinin), hình 

ảnh đại thể và mô bệnh học gan, lách, thận không có sự khác biệt so với lô chứng. 

Như vậy bài thuốc Thái Bình HV an toàn ở các mức liều và thời gian đã dùng. 

2.  Kết luận về tác dụng giảm đau của bài thuốc “Thái Bình HV” trên động vật 

thực nghiệm. 

Bài thuốc Thái Bình HV ở liều 11,9g/kg và 23,8g/kg (tính theo dược liệu khô) 

trên chuột cống trắng dùng đường uống có tác dụng giảm đau trong thử nghiệm 

Randall-Selitto Test, làm tăng ngưỡng đau, tương đương với Diclofenac sodium liều 

15mg/kg.  
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KIẾN NGHỊ 

 Kết qủa nghiên cứu về tính an toàn và tác dụng của bài thuốc Thái Bình HV là 

cơ sở khoa học cho việc tiếp tục nghiên cứu bài thuốc sâu hơn về cơ chế tác dụng, 

hoặc triển khai nghiên cứu trên lâm sàng. 
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PHỤ LỤC 1 

QUY TRÌNH SẢN XUẤT CAO ĐẶC 

1. Bào chế, chế biến: 

 Các nguyên liệu dược liệu được xử lý, chế biến theo dược điển Việt Nam V. 

2. Chiết xuất cao đặc: 

2.1. Phương pháp chiết xuất 

 Phương pháp chiết nước 

2.2. Điều kiện chiết xuất 

- Số lần chiết: 2 

- Tỉ lệ dung môi: dược liệu = 7:1 

- Nhiệt độ chiết: 100°C 

- Thời gian chiết: 3h cho lần 1 và 2h cho lần 2 

- Để lắng và lọc trước khi cô cao 

2.3. Cô cao  

- Phương pháp cô: cô hở, áp suất thường 

- Nhiệt độ cô: 100°C 

- Độ ẩm cao: cô về cao có độ ẩm 15 – 20% 

 

 

 

 

  



 
 

 
 

PHỤ LỤC 2 

ĐẶC ĐIỂM CÁC VỊ THUỐC TRONG BÀI THUỐC “THÁI BÌNH HV” 

1. Cẩu tích   

 Cẩu tích còn gọi là rễ lông cu ly, kim mao cẩu tích, cẩu tồn mao, cây lông khỉ 

-  Tên khoa học: Cibotium barometz (L.) J. Sm., họ Cẩu tích (Dicksoniaceae). 

-  Bộ phận dùng: Thân rễ và lông phủ ngoài thân rễ. 

-  Thành phần hóa học: Thân rễ Cẩu tích chứa 30% tinh bột. Theo các tác giả 

Trung Quốc thì vị Cẩu tích còn chứa β-sitosterol, acid stearic, daucosterol, acid 

protocatechic, acid cafeic. Lông vàng ngoài thân rễ chứa tanin và sắc tố. 

-  Tác dụng dược lý: Thân rễ Cẩu tích đã được nghiên cứu dược lý và nhận thấy 

có tác dụng chống viêm, tác dụng ức chế chủ yếu giai đoạn viêm cấp tính, tác dụng 

yếu trên giai đoạn mạn tính của phản ứng viêm. 

-  Tính vị, quy kinh: Vị đắng, ngọt; tính ôn. Vào 2 kinh Can và Thận. 

-  Công năng chủ trị:  

+ Công năng: Bổ can thận, mạnh gân xương, trừ phong thấp.  

+ Chủ trị: Dùng chữa thấp khớp, nhức mỏi chân tay, đau lưng, khí hư, chứng đi 

tiểu són không cầm, di tinh, bạch đới. Lông ngoài thân rễ có tính cơ học làm cho máu 

chóng đông, dùng để cầm máu vết thương  

- Ứng dụng lâm sàng:  

+ Làm khoẻ mạnh gân xương, chữa đau lưng: do thận hư xương yếu gây đau 

lưng, mỏi gối  

+ Cố sáp: chữa di tinh di niệu, ra khí hư do thận hư, mạch xung nhâm hư. 

+ Chữa đau khớp, đau dây thần kinh. 

-  Liều lượng: 6-12g/ngày 

-  Kiêng kị:  

+ Thận hư hữu nhiệt, tiểu đỏ vàng 

+ Kị hương phụ. Phối hợp với Tỳ giải tăng tác dụng. 

2. Tỳ giải   



 
 

 
 

 Tỳ giải còn gọi là Xuyên tỳ giải, Tất giã, Phấn tỳ giải) 

- Tên khoa học: Dioscorea tokoro Makino., thuộc họ Củ nâu (Dioscoreaceae). 

- Bộ phận dùng: Thân rễ phơi hay sấy khô của cây Tỳ giải. Tỳ giải khai thác 

quanh năm nhưng tốt nhất vào mùa thu đông. Đào củ về, rửa sạch đất, phơi khô, có 

khi thái thành từng miếng mỏng rồi mới phơi cho chóng khô. 

- Thành phần hóa học: Năm 1936, các nhà hóa học Nhật Bản Tsukhano và Ueno 

đã tách được diosgenin từ củ Tỳ giải. Đây là sapogenin steroid đầu tiên được biết, có 

nối đuôi ở 5-6. Ngoài ra, trong Tỳ giải còn có những sapogenin khác: yonogenin, 

tokorogenin, kogagenin, igagenin, isodiotigenin. Hàm lượng saponin toàn phần vào 

khoảng 1-1,5%. Các saponin được biết trong Tỳ giải gồm dioscin, gracillin và 

prosapogenin B, yononin A… Hàm lượng và thành phần các saponin trong Tỳ giải 

phụ thuộc nhiều vào tuổi và giai đoạn phát triển của cây. Ngoài saponin, trong củ Tỳ 

giải còn có một số flavanonol là dihydroquercetin, smitilbin, engeletin, isoengeletin, 

astilbin và isoastilbin. 

- Tác dụng dược lý: Tỳ giải có tác dụng kháng khuẩn, kháng viêm. Nước sắc Tỳ 

giải có tác dụng trị viêm khớp, đau cơ, viêm tuyến tiền liệt và làm tan cục máu đông. 

Nó làm giảm có ý nghĩa sự tăng sản của hFLSCs1 vốn được kích thích bởi interleukin-

1beta (IL-1beta) yếu tố alpha gây hoại tử khối u (TNF-alpha). Tỳ giải có tác dụng hạ 

glucose huyết trên cả chuột bình thường và dòng KK-Ay nhưng không có tác dụng 

trên mô hình thử với streptozocin. 

- Tính vị, quy kinh: Vị đắng, tính bình. Vào kinh can, vị, thận và bàng quang. 

- Công năng, chủ trị:  

+ Công năng: Khử phong thấp, phân thanh khứ trọc, giải độc.  

+ Chủ trị: Dùng làm thuốc chữa bạch trọc, lợi tiểu tiện, uống vào có tác dụng 

tiêu độc, chữa mụn nhọt, đau gân cốt, lưng đau gối mỏi, khớp xương tê nhức. Hiện 

nay, Tỳ giải còn là nguồn nguyên liệu được nhiều nước dùng chiết saponin sterolic, 

nguyên liệu trung gian để chế hormon và cortisol  

- Ứng dụng lâm sàng:  

+ Chữa chứng đái đục phosphat, dưỡng chấp, phụ nữ ra khí hư. 

+ Chữa sưng đau khớp. 



 
 

 
 

+ Chữa mụn nhọt, trĩ 

- Liều dùng: 6-12g/ngày 

- Kiêng kị: Người âm hư không có thấp nhiệt không dùng.  

3. Củ khúc khắc  

 Củ khúc khắc còn gọi là Thổ phục linh 

- Tên khoa học: Smilax glabra Roxb., thuộc họ Khúc khắc (Smilacaceae). 

- Bộ phận dùng: Phần thân rễ đã phơi hay sấy khô của cây Củ khúc khắc. 

- Thành phần hoá học: Rễ củ của Củ khúc khắc là các saponin, b - sitosterol, 

stigmasterol, các chất tanin và chất nhựa. Các nghiên cứu sâu về thành phần hóa học 

của Củ khúc khắc cho thấy các thành phần chính của nó là các flavonoid và 

phenylpropanoid esters, ngoài ra còn có các terpenoids, mannose - binding lectin, và 

glycoproteins... 

- Tác dụng dược lý: Nghiên cứu trên chuột cống trắng có tác dụng chống viêm 

rõ rệt đối với giai đoạn viêm cấp tính cũng như mạn tính thực nghiệm trong mô hình 

phù bàn chân gây bằng kaolin và mô hình u hạt thực nghiệm gây bằng amiant, đồng 

thời có tác dụng gây thu teo tuyến ức chuột cống non, ức chế miễn dịch, nâng cao 

được tỷ lệ chuột lang sống qua cơn choáng phản vệ, làm giảm nhẹ cơn dị ứng trong 

thí nghiệm tiêm mẫn cảm chuột lang bằng kháng nguyên. Củ khúc khắc có những 

tính chất của một thuốc chống viêm steroid ngoài ra còn có tác dụng kháng histamin. 

Trong thử nghiệm invitro Củ khúc khắc làm giảm co thắt cơ trơn ruột chuột lang cô 

lập bởi histamin và acetylcholin. Flavonoid của Củ khúc khắc có tác dụng ức chế men 

oxy hoá khử peroxydase và catalase máu chuột và huyết thanh người. Cao chiết với 

methanol từ thân rễ Củ khúc khắc với liều 100mg/kg thể trọng, tiêm phúc mạc, đã 

làm hạ glucose máu của chuột trắng bình thường 4 giờ sau khi tiêm và cũng làm giảm 

glucose máu chuột nhắt gây đái tháo đường không phụ thuộc insulin. Cao đặc  chế từ 

Củ khúc khắc phối hợp với Ngưu tất và Hy thiêm hoặc Cà gai leo được dùng điều trị 

thấp khớp đã tỏ ra có tác dụng tốt đối với chứng đau nhức, nhất là với những bệnh 

khớp không có tiêu chuẩn chẩn đoán và kết quả tốt nhất và tương đối nhanh với đau 

lưng cấp do lạnh và sang chấn. 



 
 

 
 

Nhiều nghiên cứu trong và ngoài nước cũng đã chứng minh tác dụng chống 

viêm giảm đau của Củ khúc khắc. 

- Tính vị quy kinh: Ngọt nhạt, bình. Vào kinh can vị. 

- Công năng, chủ trị:  

+ Công năng: Thanh nhiệt, giải độc, lợi quan tiết, trừ thấp.  

+ Chủ trị: Dùng để điều trị: mụn nhọt, rôm sảy, nhiệt độc sưng lở, chứng thấp 

chẩn (Da nổi những hột lấm tấm đỏ, rát, ngứa do nóng ẩm gây ra), chứng lâm trọc 

(Đi tiểu đục, đường tiểu sưng đau), chứng cước khí (bàn chân phù nề, đau nhức), 

chứng gân cốt co rút, nhức mỏi, đau tê. Ở Mỹ người ta dùng Củ khúc khắc làm thuốc 

giải khát, đào thải chất độc trong gan...  

- Ứng dụng lâm sàng:  

+ Chữa viêm khớp cấp, viêm đa khớp tiến triển có sưng nóng đỏ đau. 

+ Chữa mụn nhọn, ỉa chảy nhiễm khuẩn.  

- Liều lượng: 6-12g/ngày 

4. Cà gai leo   

Cà gai leo còn gọi là Cà vạnh, Cà quýnh, Cà quánh, Cà gai dây, Cà bò 

- Tên khoa học: Solanum procumbens Lour., họ Cà (Solanaceae). 

- Bộ phận dùng: Rễ và cành lá. Thu hái quanh năm, rửa sạch, thái lát, phơi hay 

sấy khô. 

- Thành phần hóa học: Cà gai leo chứa các thành phần hóa học như alkaloid, 

glycoalkaloid, saponin, flavonoid, acid amin và sterol, trong đó các chất 

glycoalkaloid có tỷ lệ nhiều hơn cả. Trong rễ và lá Cà gai leo có các chất cholesterol, 

β-sitosterol, lanosterol, dihydrolanosterol; còn có solasodenon. Ngoài ra, rễ chứa 3β-

hydroxy-5α-pregnan-16-on. Sau khi thủy phân dịch chiết rễ còn thu được 2 chất 

solasodin và neochlorogenin. 

- Tác dụng dược lý: Cà gai leo có tác dụng chống viêm, ức chế phù thực nghiệm 

và gây teo tuyến ức. Nó còn chống co thắt phế quản. Rễ cây Cà gai leo có tác dụng 

chống độc của nọc rắn độc Cobra, và còn có khả năng ngăn chặn sự tiến triển xơ gan 

trên chuột cống trắng thí nghiệm.  

- Tính vị, quy kinh: Vị hơi the, tính ấm, hơi có độc. 



 
 

 
 

- Công năng, chủ trị:  

+ Công năng: Tán phong thấp, tiêu độc, tiêu đờm, trừ ho, giảm đau, cầm máu.  

+ Chủ trị: Thường dùng trị cảm cúm, dị ứng, ho gà, đau lưng, đau nhức xương, 

thấp khớp, bệnh về gan, rắn cắn  

- Ứng dụng lâm sàng:  

+ Chữa đau răng, chảy máu chân răng 

+ Giải rượu 

+ Điều trị rắn cắn 

+ Một số nơi dùng để chữa bệnh lậu 

- Liều lượng: 6-12g/ngày 

5. Dây đau xương   

 Dây đau xương còn gọi là Khoan cân đằng, Tục cốt đằng, Thân cân đằng. 

- Tên khoa học: Tinospora sinensis (Lour.) Merr. (Tinospora tomentosa Miers, 

Timospora malabarica Miers, Menispermun malabarilum Lamk). Thuộc họ Tiết dê 

(Menispermaceae). 

- Bộ phận dùng: Toàn thân cả lá. Khi dùng làm thuốc, thu hái thân già, thái nhỏ, 

phơi khô. Dùng sống hay tẩm rượu sao. Có thể thu hái quanh năm. 

- Thành phần hoá học: Trong Dây đau xương có nhiều Alkaloid. Trong cây có 

một glucosid phenolic là tinosinen. Trong cành cây còn có 2 chất dinorditerpen 

glucosid là tinosinesid A và tinosinesid B.  

- Tác dụng dược lý: Nghiên cứu trên thực nghiệm cho thấy Dây đau xương có 

tác dụng ức chế hoạt tính gây co thắt cơ trơn của histamin và acetylcholin trong ruột 

cô lập. Dây đau xương có ảnh hưởng trên huyết áp động vật thí nghiệm, có tác dụng 

ức chế hệ thần kinh trung ương biểu hiện trên các hiện tượng quan sát bên ngoài của 

động vật, có tác dụng hiệp đồng với thuốc ngủ, tác dụng an thần và lợi tiểu. Bài thuốc 

chữa viêm khớp gồm có 5 vị trong đó có Dây đau xương trên thử nghiệm dược lý và 

dược lâm sàng được xác minh hiệu lực chống viêm. 

- Tính vị quy kinh: Vị đắng, tính mát vào kinh can. 

- Công năng, chủ trị:  

+ Công năng: khu phong trừ thấp, thư cân hoạt lạc, chỉ thống.  



 
 

 
 

+ Chủ trị: Thường dùng chữa sốt rét, phong thấp, chứng đau nhức gân cốt, đau 

dây thần kinh hông đòn ngã tổn thương và để bổ sức. Lá tươi cũng dùng đắp lên các 

chỗ nhức trong gân cốt và trị rắn cắn. Ở Vân Nam (Trung Quốc), cây được dùng trị 

phong thấp tê đau, đau thần kinh tọa, lưng cơ lao tổn, đòn ngã tổn thương, gãy xương, 

ngoại thương xuất huyết, đau dạ dày và kinh nguyệt không đều. Ở Quảng Tây, cây 

cũng được dùng trị phong thấp đau xương, lưng cơ đau mỏi và đòn ngã tổn thương  

- Ứng dụng lâm sàng: dùng để chữa phong thấp và đau nhức xương. 

- Liều lượng: 8-12g/ngày 

6. Thiên niên kiện  

 Thiên niên kiện còn gọi là Sơn thục, Ráy hương 

-  Tên khoa học: Homalomena occulta (Lour.) Schott, họ Ráy (Araceae). 

-  Bộ phận dùng: Thân rễ; thu hái ở cây có thân dài, rửa sạch, chặt thành từng 

đoạn 10-20cm, sấy nhẹ khoảng 500C cho khô mặt ngoài, rồi làm sạch vỏ, bỏ rễ con, 

sau đó đem phơi hay sấy khô. 

-  Thành phần hóa học: Thân rễ Thiên niên kiện chứa tinh dầu 0,25%, trong đó 

có linalool 56,84%, terpinen-4-ol, acetaldehyd, aldehyd propionic, aldehyd butyric, 

sabinen, limomen, α- và β-terpinen, γ- và α-terpineol. Ngoài ra nó còn chứa 

homalomenol A, B, C, D; oplopanon, oplodiol, và 1β, 4β, 7α-trihydroxyeudesman. 

-  Tác dụng dược lý: Các nghiên cứu dược lý cho thấy tinh dầu trong Thiên niên 

kiện có tác dụng diệt nhiều loại trực khuẩn và ức chế virus gây mụn rộp loại I (Herpes 

simplex virus type 1); Nước sắc Thiên niên kiện có tác dụng thúc đẩy lưu thông huyết 

dịch, giảm đau và chống đông máu tương đối mạnh; Cồn thuốc Thiên niên kiện có 

tác dụng chống viêm, giảm đau và kháng Histamin, chống dị ứng.  

-  Tính vị, quy kinh: Theo Đông y, Thiên niên kiện có vị đắng, cay, tính ấm. 

Vào 2 kinh can, thận. 

-  Công năng, chủ trị:  

+ Công năng: trừ phong thấp, bổ gân cốt.  

+ Chủ trị: Trong nhân dân, Thiên niên kiện thường dùng chữa phong thấp, nhức 

mỏi gân xương hoặc co quắp tê bại, đau dạ dày, làm thuốc kích thích tiêu hóa. Thường 

phối hợp với Cỏ xước, Củ khúc khắc, Độc lực để trị tê thấp, nhức mỏi. Dùng tươi giã 



 
 

 
 

ngâm chỗ đau nhức, tê bại và phong thấp. Để trị đau bụng kinh, thường phối hợp với 

rễ Bưởi bung, rễ Bướm bạc, gỗ Vang, rễ Sim, cùng liều lượng, sắc uống. Thiên niên 

kiện còn là nguyên liệu chiết tinh dầu làm hương liệu và là nguyên liệu chiết linalol. 

Lá tươi giã với ít muối đắp chữa nhọt độc  

- Ứng dụng lâm sàng:   

+ Chữa đau khớp và đau dây thần kinh 

+ Làm khoẻ mạnh gân xương, nhất là trẻ em chậm biết đi. 

+ Dùng khói Thiên niên kiện và Thương truật xông chữa chàm dị ứng viêm da 

thần kinh.  

-  Liều lượng: 6-12g/ngày 

-  Kiêng kị: không nên dùng cho người âm hư hoả vượng, người háo khát, táo 

bón, đau đầu. 

7. Cam thảo Nam   

 Cam thảo Nam còn gọi là Cam thảo đất, Dây Cườm cườm, dây Chi chi, Cườm 

thảo, Tương tư đằng 

- Tên khoa học: Abrus precatorius L., thuộc họ Đậu (Fabaceae). 

- Bộ phận dùng: Toàn cây tươi hoặc phơi sấy khô của cây Cam thảo đất. 

- Thành phần hóa học: Thân và lá Cam thảo dây có L-abrin, precatorin, 

hypaphorin, trigonelin, cholin. Lá có glycyrrhizin, abrusosid A, B, C, D, và các hợp 

chất flavonoid. Rễ có chứa abrin, hypaphorin, precasin và glycyrrhizin (1-1,25%).  

- Tác dụng dược lý: Phần trên mặt đất của cây Cam thảo dây có tác dụng trên 

huyết áp của mèo và chó. Ngưng kết tố của Abrus agglutinin tỏ ra có khả năng gây 

hoạt tính miễn dịch, chống lại các tế bào ung thư. Cao cồn lá Cam thảo dây ức chế co 

thắt gây nên do acetykcholin trên cưo thẳng bụng cóc và cơ hoành chuột. 

- Tính vị, quy kinh: Vị ngọt, hơi đắng, tính mát. 

- Công năng, chủ trị:  

+ Công năng:  thông cửu khiếu, sát trùng, tiêu viêm.  

+ Chủ trị: Thường dùng chữa cảm sốt, chữa ho, giải cảm, giải độc, điều hòa các 

vị thuốc. Nhân dân nhiều vùng ở Việt nam dùng thay vị Cam thảo Bắc 

- Ứng dụng lâm sàng:  



 
 

 
 

+ Điều hoà tính năng các vị thuốc: mạnh yếu, hàn nhiệt khác nhau trong đơn 

thuốc.  

+ Chữa những cơn đau: đau dạ dày, co thắt đại tràng, đau họng. 

+ Chữa ho do phế hư, hư nhiệt gây ho. 

+ Chữa ỉa chảy do tỳ hư, đầy tức. 

+ Chữa mụn nhọt, giải ngộ độc thuốc: Phụ tử 

- Liều lượng: 2-12g/ngày 

- Kiêng kị:  

+ Tỳ vị thấp trệ, ngực đầy tức không dùng 

+ Cam thảo phản Cam toại, Đại kích, Nguyên hoa, Hải tảo. 

8. Ngũ gia bì chân chim   

 Ngũ gia bì chân chim còn gọi là Cây chân chim, Chân chim 7 lá, Chân chim 

hoa trắng 

- Tên khoa học: Schefflera heptaphylla (L.) D.G. Frodin (= Schefflera 

octophylla (Lour.) Harms.), họ Nhân sâm (Araliaceae). 

- Bộ phận dùng: Vỏ thân phơi khô hay sấy khô của cây Ngũ gia bì chân chim. 

Thu hoạch bằng cách bóc vỏ để có chiều dài khoảng 20cm,  

- Thành phần hóa học: Vỏ thân chứa các saponin nhóm ursan và olean; cho đến 

nay có 12 saponin chia ra 6 cặp tương ứng với ursan-12-en glycosid và olea-12-en 

glycosid đã biết; ngoài ra, trong vỏ còn có một ít tinh dầu (0,8%). Thành phần saponin 

trong lá chủ yếu là nhóm lupan, trong đó chất có hàm lượng cao nhất (5%) là acid 3α-

hydroxylup-20(29)-en-23,28-dioic; ngoài ra còn có acid 3α, 11α- hydroxylup-20(29)-

en-23,28-dioic, acid 3-epi-betulinic… và một ít tinh dầu. 

- Tác dụng dược lý: Có tác dụng chống mệt mỏi tốt hơn Nhân sâm. Có tác dụng 

tăng sức chịu đựng đối với thiếu oxy, nhiệt độ cao, điều tiết nội tiết rối loạn, điều tiết 

hồng bạch cầu và huyết áp, chống phóng xạ, giải độc. Tác dụng kháng viêm, cả đối 

với viêm cấp và mạn tính; giãn mạch làm tăng lưu lượng máu động mạch vành và hạ 

huyết áp; Có tác dụng an thần rõ, điều tiết sự cân bằng giữa 2 quá trình ức chế và 

hưng phấn của trung khu thần kinh. Tác dụng hưng phấn của thuốc không làm ảnh 

hưởng giấc ngủ bình thường. 



 
 

 
 

Thuốc có tác dụng chống lão suy, tăng thể lực và trí lực, tăng chức năng tuyến 

sinh dục và quá trình đồng hóa, gia tăng quá trình chuyển hóa và xúc tiến tổ chức tái 

sinh. Có tác dụng tăng cường miễn dịch của cơ thể như tăng khả năng thực bào của 

hệ tế bào nội bì võng, tăng nhanh sự hình thành kháng thể, làm tăng trọng lượng của 

lách. Thuốc còn có tác dụng kháng virus, kháng tế bào ung thư, điều chỉnh miễn dịch; 

có tác dụng long đờm, cầm ho và làm giảm cơn ho suyễn. 

- Tính vị, quy kinh: Vị cay, tính ấm. Vào kinh can, thận. 

- Công năng, chủ trị:  

+ Công năng: Trừ phong thấp, mạnh gân xương.  

+ Chủ trị: Thường dùng chữa đau khớp và đau dây thần kinh, đau các cơ do 

lạnh; chữa phù do thiếu sinh tố B1; chữa các chứng chậm biết đi, người già gân cốt 

mềm yếu, lưng đau; lợi niệu  

- Ứng dụng lâm sàng:  

+ Chữa đau khớp và đau dây thần kinh, đau các cơ do lạnh.  

+ Chữa phù do thiếu vitamin B1 

+ Chữa các chứng chậm biết đi, người già gân cốt mềm yếu, lưng đau. 

+ Lợi niệu 

- Liều lượng: 8-16g/ngày 

9. Cốt khí củ   

 Cốt khí củ còn gọi là Điền thất, Hổ trượng căn, Phù linh 

- Tên khoa học: Reynoutria japonica Houtt., thuộc họ Rau răm (Polygonaceae). 

- Bộ phận dùng: Rễ củ.  

- Thành phần hóa học: Rễ chứa anthranoid như physcion, chrysaphanol, emodin, 

rhein, questin… Ngoài ra còn có tannin, coumarin và các chất vô cơ như Cu, Fe, Mn, 

Zn, K. 

- Tác dụng dược lý: Cốt khí củ có tác dụng chống viêm trên các mô hình gây 

viêm thực nghiệm, ức chế tác dụng gây co thắt cơ trơn ruột cô lập của histamin và 

acetylcholine. Nó cũng làm giảm mức cholesterol trong mô hình gây tăng lipid máu. 

- Tính vị, quy kinh: Cốt khí củ có vị ngọt, đắng, tính mát.  

- Công năng, chủ trị:  



 
 

 
 

+ Công năng: khu phong, trừ thấp, hoạt huyết, tiêu viêm, thông kinh, giảm đau, 

lợi tiểu, chống ho, tiêu đờm.  

+ Chủ trị: Được dùng chữa phong thấp tê bại, đau nhức gân xương, chấn thương, 

ngã sưng đau ứ huyết, kinh nguyệt bế tắc. Dùng ngoài trị rắn cắn, chấn thương, đinh 

nhọt, viêm mủ da.  

- Ứng dụng lâm sàng:  

+ Kinh nguyệt bế tắc, thống kinh. 

+ Phụ nữ đẻ xong huyết ứ 

+ Bụng chướng, tiểu tiện khó khăn 

+ Giảm đau do bị ngã, bị thương. 

- Liều lượng: 6-12g/ ngày 

 


