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DAl HOC THAI NGUYEN
TRUONG PAI HQC Y DUQC

THONG TIN KET QUA NGHIEN CUU
1. Thong tin chung:

- Tén dé tai: Nghién ctu tinh an toan va tac dung ting cuong kha ning sinh tinh cua cao dic
Testin CT3 trén thuc nghiém.

- M3 s6: DPH2015-TN05-01

- Chu nhiém dé tai: Nguyén Thi Phuong Thao

- T6 chuc chu tri: Truong Pai hoc Y Dugc — Pai hoc Thai Nguyén

- Thoi gian thyc hién: 24 thang (Tir thang 01/2015 dén théang 12/2016)

2. Muc tiéu:

- Banh gia tinh an toan cua cao dac Testin CT3

- Nghién ctru so bo anh huréng ciia cao dac Testin CT3 [€n hinh thai tinh hoan trén thuc nghiém
3. Tinh méi va sang tao:

- Pé tai tap trung vao nghién ctu phat trién ché pham méi tir thao duoc, ting co hoi lua chon
cho ngudi bénh, giam chi phi trong diéu tri, giam cac anh huong bét lgi tir nhimg phwong phap diéu tri
theo y hoc hién dai.

4. Két qua nghién cieu:

- Cao dic Testin CT3 an toan ¢ muc liéu da khao sat

- Cao dac Testin CT3 da c6 tac dong theo hudng tich cuc, cai thién rd hinh anh mé hoc tinh hoan.
5. San pham:

* Sgn phdm khoa hoc: 2 bai béo dang trén cac tap chi khoa hoc

- Nguy2n Thi Phuong Thao, P& Thi Ha, L& Thi Loan, Vii Thi Diép, Vii Van Pién, Vii manh
Hung (2018), “Nghién ctu tiéu chuan hoa bai thudc Testin CT3 dua trén cac chi tiéu dinh tinh va dinh
lugng mot sb chat dac trung bang phuong phap TLC va HPLC”, Tap chi Duwoc hoc, sb 511, tr.23-27.

- Nguyen Thi Phuong Thao, Nguyen Hoang Ngan, Vu Manh Hung, Vu Van Dien, Tran Cong
Truong (2017), “Evaluation of acute and subchronic toxicity of Testin CT3 in experimental animal”,
Journal of Military pharmaco-medicine, N°7-2017, p.35-41.

* San phdm dao tao: Hb trg luan an cho nghién ciu sinh Nguyén Thi Phuong Thao (dang thuc hién),
VGi tén dé tai: “Nghién ciru tinh an toan va tac dung ting cuong kha ning sinh tinh cua cao dac Testin
CT3 trén thuc nghiém” — tai Hoc Vién Quan Y.

6. Phuong thirc chuyén giao, dia chi iing dung, tic dong v loi ich mang lai ciia két qua nghién ctru:

- Cong bd tinh an toan va anh hudng cia cao dic Testin CT3 duoc bao ché tir cac dugc liéu, tir
d6 co co s¢ khoa hoc dé phat trién san pham thudc tir dugc liéu va ang dung trén 14m sang trong diéu
tri vO sinh & nam gidi.

- Hb tro s6 liéu cho luan &n nghién cau sinh.

Ngay thang  nam 2019
Chai nhigm dé tai

Nguyén Thi Phwong Thao



INFORMATION ON RESEARCH RESULTS
1. General information:

Project title: Research safety and effect of Testin CT3 on enhance reproductive abilities in
experimental animal.

Code number: BH2015-TN05-01

Coordinator: Nguyen Thi Phuong Thao

Implementing institution: Thai Nguyen university of medicine and pharmacy

Duration: 24 months (from 01/2015 to 12/2016)

2. Objectives:

- Evaluation of safety of Testin CT3 in experimental animal

- Evaluate the effect of Testin CT3 on histopathological of testes tissue in experimental
3. Creativeness and innovativeness:

The research focuses on the development new preparation from herbal, increasing the choice
of patients, reducing the cost of treatment, and reducing the adverse effects of modern medical
treatments.

4. Research results:

- Testin CT3 was safe and good in the doses when test

- Testin CT3 has an action in the major path to improvement in the histological study of testes tissue.
5. Products:

* Scientific products: 2 articles published scientific journals

- Nguyen Thi Phuong Thao, Do Thi Ha, Le Thi Loan, Vu Thi Diep, Vu Van Dien, Vu Manh
Hung (2018), “Research on qualitative and quantitative analysis of the extract of Testin CT3 remedy”,
Pharmaceutical Journals, N°511, pp.23-27.

- Nguyen Thi Phuong Thao, Nguyen Hoang Ngan, Vu Manh Hung, Vu Van Dien, Tran Cong
Truong (2017), “Evaluation of acute and subchronic toxicity of Testin CT3 in experimental animal”,
Journal of Military pharmaco-medicine, N°7-2017, pp.35-41.

* Training products: To help for disertation of post granduate Nguyen Thi Phuong Thao (2013):
“Research safety and effect of Testin CT3 on enhance reproductive abilities in experimental animal” —
in Vietnam Military Medical University

6. Transfer alternatives, application institutions, impacts and benefits of research
results:

- Communique safety and effect of Testin CT3 on enhance reproductive abilities, which from
the database for the development for the product from the herbals, and application on the clinical to
treatment male infertility.

- Support for training 01 doctoral students



MO PAU
1. Tinh cip thiét ciia dé tai

Ty 1& ¢6 thai ty nhién ¢ cac cip vo chong binh thuong 1a 20-25% mdi thang, 75% sau 6
thang va 90% sau nam dau tién. Theo T6 chirc Y té thé gigi (WHO) v sinh duoc dinh nghia nhu
sau: mot cap vo chdng moi cudi, c6 sic khoe binh thudng, sau 12 thang chung séng trong sinh hoat
tinh duc ma khong sir dung bt ky bién phap tranh thai nao nhung ngudi v khong co thai, duoc
xép vao nhom bi mac bénh vo sinh. M&i ngay hai tinh hoan san xuat trén 100 triéu tinh triing, mdi
Ian xuat tinh c6 khoang 50 triéu tinh tring dé dam bao cho sinh ly thy tinh binh thudong. Do d6 néu
s6 luong va chat lugng tinh tring suy giam, kha niang sinh san ty nhién cua nam gidi s& bi anh
huong. Nhiéu sé liéu thong ké va béo cao khoa hoc cho thay ngoai cac cin bénh lién quan dén hé
sinh san & nam gidi, sé lwong va chit lwong tinh tring & nam giGi ngay cang giam. Bat thuong vé
s6 luogng va chit luong tinh trang 1a nguy@n nhan hiém mudn phé bién nhat hién nay va chiém trén
90% nguyén nhan vo sinh nam, nhiéu nhat la thiéu nang tinh trung. Tuy nhién viéc diéu tri con gap
nhiéu kho khin do co ché bénh phiic tap, nén mic du hién nay c6 nhiéu phwong phap diéu tri dugc
dura ra nhung két qua con tan man theo ting nguyén nhan.

Y hoc hién dai da dat duoc nhiéu thanh tuu trong diéu tri céc rdi loan qué trinh sinh tinh
trung, nhung da sb thudc st dung déu cé nhiing tac dung khong mong muén do thudng phai diéu
tri kéo dai, gia thanh twong ddi cao. Chinh vi vy, trong nhitng nim gan day nhiéu nha khoa hoc cé
xu huéng nghién ciu thude y hoc ¢ truyén (YHCT), vi thuéc YHCT chirng t6 6 hiéu qua tdt, tinh
an toan cao, gia thanh phu hop, c6 thé udng kéo dai va it cé nhirng anh huong bét lgi. Hién nay xu
huéng str dung thuée YHCT trong diéu tri thiéu ning tinh tring ngay cang ting.

Tai Viét Nam thudc y hoc c6 truyén dwoc sir dung diéu tri thiéu ning tinh tring trong nhan
dan c6 tir 1au doi, gia thanh ré. Tuy nhién dwoc nghién ciu mot cach hé thdng chi mai c6 mot sb
cong trinh NCKH duoc cong bb. DA c6 nhiéu vi thude, bai thude dong y duoce ding dé diéu tri cac
chung thude duong hu (liét duong, di tinh, mong tinh) nhu: “Sinh tinh thang”, “Hbi xuan hoan”,
“Hai ma va sam Viét Nam”...

Cao dic Testin CT3 Ia bai thude duoc xay dung tir 8 vi duoc lidu 6 tac dung bo khi huyét,
bd can than, ting cuong luu thong méau va cé tac dung duoc 1y huéng sinh duc, tang tac dung bd
dwong. Dé c6 co sd dua cao dic Testin CT3 4p dung trong 14m sang diéu tri, lam ting s lugng tinh
tring, chung toi tién hanh dé tai: “Nghién cieu tinh an toan va tac dung ting cwong khd ning
sinh tinh cia cao dac Testin CT3 trén thuc nghiégm”

2. Muc tiéu nghién ctru
- Panh gi4 tinh an toan cta cao dac Testin CT3

- Nghién ciru so b anh hudng ctia cao dac Testin CT3 [én hinh théi tinh hoan trén thuc nghiém.



TONG QUAN TAI LIEU

1.1. Co quan sinh duc ham va qua trinh sinh tinh trang

Hé sinh san (hay sinh duc) c6 chirc ning tao ra té bao sinh san hay con goi la té bao sinh
duc (tinh tring, trang) va hormon sinh san. Hai chizc phan ndy c6 quan hé mat thiét véi nhau dé
thuc hién chirc nang sinh san va duy tri noi gidng.

Hé sinh san — sinh duc nam gém c6 tinh hoan, mao tinh, éng dan tinh, ng phong tinh, tdi
tinh, thing tinh, tuyén tién liét, va cac bo phan sinh duc ngoai (biu, duong vét, niéu dao nam. Chirc
nang sinh san ctia nam gigi c¢d thé duoc chia thanh 3 phan khu chinh: (1) sinh tinh, hay su hinh
thanh cua tinh tring; (2) thuc hién cac hanh vi tinh duc nam; va (3) diéu chinh chirc nang sinh san
nam bang cac hormon khac nhau. Su két hop céc chitrc ning sinh san nam la nhimg tac dong cua
hormon sinh dyc nam trén nhimg co quan sinh duc phuy, su trao ddi chat cua té bao, ting trudng va
nhitng chirc ning khac cua co thé.

Tinh trang hinh thanh tir cac ng sinh tinh trong tinh hoan, di chuyén qua ludi tinh va céc
dng xuit dé dén mao tinh. Tai day tinh tring trai qua qua trinh truéng thanh va dugc tich tri tai
dudi mao tinh truéc khi xuét tinh. Khi khdng c6 hién twong phong tinh, tinh tring s& chét, thoai héa
va bi hap thu boi biéu md caa mao tinh. Khi xuat tinh, tinh tring di chuyén tir dudi mao tinh, 6ng
dan tinh, béng tinh, dng phong tinh dén niéu dao sau, tron chung vai tinh dich duoc tiét ra tir hai tai
tinh va tuyén tién liét, rdi dwoc phong ra ngoai theo duong niéu dao. Toan bo hé sinh san — sinh duc
nam phu thudc vao testosteron do tinh hoan tiét ra, va duoc diéu hoa bai tuyén yén va viing ha doi.
1.1.1. Tinh hoan
1.1.1.1. Phéi thai hgc caia tinh hoan
1.1.1.2. Cdu trtc chung csa tinh hoan
1.1.2. Qua trinh sinh tinh

* Cac bwéc ciia qua trinh sinh tinh: Tir cAc té bao mam ban dau phai trai qua rat nhiéu
giai doan trong qua trinh biét hoa dé tro thanh tinh tring. Hién tugng nay goi la qua trinh sinh tinh,
qué trinh sinh tinh trai qua 3 giai doan: Sinh tinh bao, giam phén, tao tinh trung.

1.2. Nhitng yéu té anh hwéng téi qua trinh sinh tinh trang

Yéu t6 di truyén, nhiét do, gidn tinh mach thimg tinh, cdu tric va chtrc ning cac thu cam thé bién
ddi, nhiém trung, cac thude, hoa chit, dinh dudng, méi truong, bénh toan than, nguyén nhan khéc.
1.3. Quan niém ciia Y hec ¢ truyén vé suy giam tinh tring

1.3.1. Nguyén nhan: Than tinh suy ton, than duong hu, ty hu tinh ton, can khi uit két, khi tré
huyét t (can khi hoanh nghich), thip nhiét ha tiéu, do ché do an uéng, sinh hoat.

1.3.2. Biéu tri



1.3.2.1. Thd@n dm hw: B6 ich tinh tay, tu bo than am.

1.3.2.2. Than dwong hu: 6n than trang dwong, cd tinh ich khi.

1.3.2.3. Ty hw tinh ton: ich khi, kién ty, dudng huyét sinh tinh.

1.3.2.4. Can khi udt két, khi tré huyét #: so can, giai uat, kién ty hoa doanh, hoat huyét héa
théng tinh.

1.3.2.5. Thép nhiét ha tiéu: thanh nhiét, loi thap, giai doc.

1.3.2.6. Ché dp an uéng luyén tap

1.4. Xuit xir bai thudc va tong quan cac vi thude trong cao dic Testin CT3

1.4.1. Xuét xi¢ bai thudc cao diic Testin CT3

CAu tao bai thudc Testin CT3 gdm cac vi thudc sau:

+ Ba bénh (Radix Eurycomae longifoliae) 10g
+ Xa sang tr (Fructus Cniddii) 12¢
+ Dam duong hoic (Herba Epimedii) 10g
+ Puong quy (Radix Angelicae sinensis) 149
+ Bach tat 1& (Fructus Tribuli terrestris) 12g
+ Hoang ky (Radix Astragali membranacei) 149
+ Cau ky tir (Fructus Lycii) 169
+ Ba kich (Radix Morindae officinalis) 10g

Téng: 98g



POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. CHAT LIEU VA POI TUQNG NGHIEN CUU
2.1.1. Bai thudc nghién ciru Testin CT3

- Co so thiét ké bai thudc:

+ Dya vao ly luan cia Y hoc cd truyén vé cac bénh do than hu gy ra, trong d6 di sau vao
cac ching lién quan dén suy giam sinh san, sinh duc nam.

+ Dya vao tinh ningcua cac vi thude dé chon vi thude ké don cho phu hop véi diéu tri bénh
suy giam chirc nang sinh san nam.

+ Dya vao tac dung dugc Iy va thanh phan héa hoc cua céc vi thube di dugc ching minh
c6 tac dung diéu tri bénh suy giam chirc nang sinh duc sinh san.

- Trong bai thudc ¢6 5 vi thudc l1a B& bénh, Bach tat Ié, Xa sang tir, Dam dwong hoac va Ba
kich da chiing minh c6 tac dung cai thién chirc ning sinh san, sinh duc nam, phdi hop thém Hoang
ky, Puong quy va Cau ky tir dé bd khi huyét, bo can than. Khi két hop thudc cai thién chiic ning
sinh duc va thudc bdi bd co thé thi tAc dung cai thién sy suy giam chire ning sinh san, sinh duc s&
tdt hon. T4t ca cac duoc liéu trén dat tiéu chuin Duoc dién Viét Nam IV, duoc dua vao bao ché va
chiét xuat dudi dang cao dic véi ty 16 4,5:1.

2.1.2. Pbi twong nghién ciru

< Bgc tinh cdp: Chudt nhit tring ching Swiss

% Déc tinh bdn trwomg dién: Tho nha, ca hai giéng duc va cai khoe manh

< Péc tinh trén sinh sdn: Chudt nhét tring chung Swiss.

< Nghién citu tac dung cia Testin CT3 Ién hinh thai tinh hoan: Chuét cong trang duc.
2.2. PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.2.1. Nghién ciru ddc tinh cip

Dua theo theo phuong phép Litchfield — Wilcoxon va huéng dan caa WHO Vé xéc dinh do
an toan cho cac ché pham c6 nguon géc thién nhién. Cho chudt & cac 16 udng cao dic Testin CT3
v6i mic lidu ting dan dé xac dinh lidu thap nhat gay chét 100% (LD1oo) s6 chudt, liéu cao nhat
chua gay chét chuot ndo (LDo) va cac muc lidu trung gian. Theo ddi tinh trang chung (an udng,
hoat dong, bai tiét...) va sb chugt chét lién tuc sau udng liéu cudi trong vong 72 gio va trong 7
ngay. Ghi lai s6 chuot chét trong 72 gio va trong 7 ngay sau khi udng thudc. Sir dung phuong phap
dung Excel méy tinh, tinh liéu LDso, sau d6 kiém tra lai bang phwong phap Litchfield - Wilcoxon.



2.2.2. Nghién ciru doc tinh ban truong dién

Dua theo theo quy dinh cua Bo Y té Viét Nam, hudng dan cia OECD va WHO vé danh gia
hiéu lyc va tinh an toan cua thudc tir duoc liéu. Thi nghiém tién hanh trén tho, liéu 5,88 g/kg/24 gio
(lidu c6 tac dung twong duong lidu dung trén nguoi, tinh theo hé s6 3), lidu 17,64 g/kg/24 gio (gap
31an 16 tri 1). Tho duoc udng lién tuc trong 42 ngay, mdi ngay 1 1an vao cac budi sang. Thoi gian
theo déi trong 6 tuan. Theo ddi tinh trang chung, huyét hoc, sinh héa. O mdi 16 chon ngau nhién
50% tho lay gan, lach, than 1am tiéu ban dénh gia ton thuong & mirc do vi thé.
2.2.3. Nghién ciru ddc tinh trén chirc ning sinh san va phat trién

Dua theo theo quy dinh huéng dan caa OECD va WHO vé nghién ctru doc tinh trén sinh san
va phat trién.
Giai doan truéc khi ghép cip thé hé P:

180 chuét nhit trang thé hé P, gdm 60 chudt duc va 120 chudt cai duoc chia ngau nhién vao
3 nhém. Liéu dung thude: liéu 23,05 g dugc lieu khd/kg/24 gio (lieu co tac dung twong dwong licu
ding trén ngudi, tinh theo hé s6 12). Liéu 69,15 g duoc ligu khd/kg/24 gio (gap 3 lan 16 tri 1).
Chuot nhit dwc udng thudc it nhat 28 ngay trudc khi ghép cap. Khi chudt ung thude du thai gian,
tién hanh ghép cap, chia 1am 3 16 nghién ctu sau: 20 chuét duc udng thudc + 40 chudt céi khong
udng thudc. Ghép chudt: méi chudng 1 chudt duc, 2 chudt cai, ghép trong vong 2 tuan. Sau khi
ghép cap ¢ 16 1 va 16 2 van tiép tuc cho chudt udng thube dén khi nhan dinh chudt cai da co thai.
Nhén dinh chudt cai c6 thai bing cac du hiéu: bung to, bé ngang, lung vong, dang di cham, trong
luong ting nhanh. Khi da xac dinh chudt cai da c6 thai, han ché can chuot.

» Giai doan sau ghép cap

15 ngay sau khi ghép cip, tach riéng duc, cai. Chia ngau nhién chuét céi ¢ cac chudng thanh
2 nhom:

- Nhom 1: gdbm 50% s6 chudt cai, dwgc md dé quan sat, danh gia cac chi sé phoi thai va tinh
trang budng tring cua chuot.

Dé chuan bi cho viéc mo, chudt me dugc gay bat dong bang kéo gian dbt song co. Md bung,
boc 16 6 bung, phau thuat bdc tach hai sirng tir cung va hai budng trimg. Quan sat cAc chi tiéu lugng
gia bang mat thuong va dudi kinh 1Gp. Ghi nhan cac chi tiéu lugng gia nhu sau:

+ S hoang thé: hoang thé 1a nhitng chAm mau do6 tham hoic do hong, noi go 1én khoi bé mat
budng trimg, trén dinh ciia chdm hoi 16m xudng.

+ S6 thai séng: mau hong, cac khoi thai cang twong dbi déu nhau, c6 thé thay cac phan cua

thai ctr dong duéi 16p mang boc khi thai lon.



+ Sb thai chét som (twong (ng vai xay thai & nguoi): 1 thai khéng con nhin rd hinh thai, bi
thoai hoa nhiéu hay it, d& lai trén tir cung mot mo thoai héa mau nau giéng nhu vét mau tham. Néu
thai chét & giai doan rat sém, vét tich con lai ciing it hon.

+ S6 thai chét muon (twong tng véi thai chét luu & nguoi): 1a thai con nhin thay rd hinh thai,
bat dau bi thoai hoa hay chi la thai c6 mau nhot nhat.

+ S6 mau mat tring: khi ¢ hoang thé nhung khong c6 thai twong Gng.

- Nhém 2: s6 chudt cai con lai dugc nudi dén khi dé dé quan sat danh gia thé hé con F1.

Chudt c6 thai duoc nudi riéng, han ché can chuot. Nhimg ngay trude dé, chudt duoc nudi
chudng riéng.

Phan tich cac chi sd: dém sd con sinh ra, s6 con chét, di tat bam sinh.

Thé hé F1

S6 chudt con F1 do P dé ra duoc nudi Ién trong diéu kién cua phong thi nghiém. Khi chuot
nhét tring con c6 can ning dat 12g (khoang 3 tuan sau khi sinh), tach riéng duc, cai. Tiép tuc nudi
I6n (khong chudt nao duoc udng Testin) khi can ning dat tir 28 gram tré 18n (khoang 10 tuan tudi),
tién hanh ghép cip mot duc véi hai cai dé danh gia tinh trang phdi thai cua F1 va tinh trang con
non cda F1 (F2) theo quy trinh nhu trén.

2.2.4. Nghién ciru tic dung ciia cao dic Testin CT3 trén hinh thai tinh hoan chudt cong tring

* jidu va cach dung: St dung 2 mic lidu:

+ Lo 1 (chting — khdng dung thudc): ubng nudc mudi sinh Iy

+ L6 2 (16 tri 1): udng cao dic Testin CT3 liéu 12,68 g/kg/24 gio (lidu c6 tac dung twong
duong lidu dung trén ngudi, tinh theo hé s6 7).

+ L6 3 (16 tri 2): ubng cao dic Testin CT3 licu 38,04 g/kg/24 gio (gp 3 lan 16 trj 1).

* 70 chudt cong trang duc co trong lwong khoang 160 + 20g, dugc chia ngau nhién vao 2 nhom
I6n: nhém khong gay ton thuong tinh hoan (30 chudt) va nhém gay tén thuong tinh hoan (40 chudt).

- Nhém khong gay ton thuong tinh hoan: chia chudt thanh 3 16, méi 16 10 con. L6 1 cho uéng nudc
cat, 16 2 udng cao dic testin licu 1, 16 3 udng cao dic testin liéu 2. Thoi gian udng thudc 1a 30 ngay. Sau do
vao thoi diém ngay thir 35, ngay thir 70 giét 5 chugt & mdi 16 dé danh gia hinh thai tinh hoan.

- Nhém gay tén thuong tinh hoan: T4t ca chudt cong duoc gay ton thuong tinh hoan theo mo
hinh ciia Galil va Setchell (Thuy Dién) bang cach: ngam tinh hoan chudt trong nuéc 43°C (dung
thiét bi diéu nhiét — thermostat) trong 30 phut dé 1am t6n thuong tinh hoan chuét. Sau d6 chia 40
chugt ra 4 16 1am thi nghiém. L6 1 cho udng nudc cét, 16 2 cho udng cao dac testin liu 1, 16 3 cho
udng cao dac testin liéu 2, 16 4 cho udng provironum. Thoi gian ubng 1a 30 ngay. Sau do, tai thoi

diém ngay thu 21, ngay tht 35, ngay thir 70 giét chudt & mdi 16 dé danh gia hinh thai tinh hoan



- Panh gi4 hinh thai tinh hoan: Ly mau md tinh hoan & vi tri ngau nhién, ¢ dinh trong dung
dich Bouin. Lam tiéu ban vi thé, nhuom mau Hematoxylin — Eosin.
2.3. Xir ly s6 ligu
Céc s6 liéu thu dugc xu ly theo phan mém Microsoft Excel 2007, SPSS 22.0, st dung thuat
toan théng ké Independent-Sample T-Test va Paired-Sample T-Test. S6 liéu dugc trinh bay dudi
dang Mean + SE. Sy khéc biét ¢ ¥ nghia thong ké khi p < 0,05.



KET QUA NGHIEN CUU
3.1. Két qua nghién ctru ddc tinh cap ciia cao dic Testin CT3
LDso = 250,13 g/kg (210,2 g/kg — 297,45 g/kg).
3.2. Két qua nghién ctru ddc tinh ban trudong dién caa cao dic Testin CT3
Tho udng cao dic Testin CT3 lién tyuc trong thoi gian 42 ngay & ca 2 mic lieu khong anh

huong t6i chi s6 huyét hoc, sinh héa méu va mé bénh hoc gan, lach than caa tho
3.3. Nghién ciru ddc tinh trén sinh san va phat trién cia cao dic Testin CT3
3.4. Nghién ciru tac dung ciia cao dic Testin CT3 trén hinh thai tinh hoan chuét céng trang
3.4.1. Anh huéng ciia cao dic Testin CT3 Ién hinh thai tinh hoan binh thuong

% L0 chitng: Long dng sinh tinh ¢6 day du cac té bao ting sinh, cau tric biéu mé tinh khdng
bi d4o 16n, c4c té bao dong tinh c6 ddy du cac giai doan.

% L6 tri 1: Ong sinh tinh c¢6 hinh thai binh thuong, long dng sinh tinh ¢ cau tric binh
thuong, chira day du cac té bao dong tinh.

% L6 tri 2: Ong sinh tinh c¢6 hinh thai binh thuong, long ong sinh tinh ¢ cau tric binh
thuong, chira day du cac té bao dong tinh.
3.4.2. Anh huéng ciia cao dic Testin CT3 Ién hinh thai tinh hoan bi giy ton thwong bang nhiét

% L6 chirng: Nhiéu 6ng sinh tinh c6 rdi loan qué trinh sinh tinh.
& Lotril:

- Ngay ther 21: Long dng sinh tinh bi ton thuong gidn rong, trong long dng sinh tinh con rat it té
bao dong tinh, cau tric té bao dong tinh bi dao 16n, trong mo k& cé chua té bao tuyén ka.
- Ngay the# 35: C6 nhiéu 6ng sinh tinh thanh long 1éo bi ton thuong c6 rat it té bao dong tinh, chu
yéu chi thay tinh bao 1 va tinh bao 2. Tuy nhién xen k& van cé nhitng 4ng sinh tinh vai hinh thai
Ciu tric tuong dbi binh thuong, ching té ¢ nhitng dng sinh tinh dang dan hdi phuc.
- Ngay thar 70: Céc 6ng sinh tinh hdi phuc twong ddi tét, cd nhiéu éng sinh tinh xuat hién nhiéu té
bao dong tinh, trong md k& c6 tuyén k&. C6 1 vai 6ng sinh tinh bi tén thuong teo nho.
- Trong long éng sinh tinh cac té bao dong tinh hoi phuc tot, cac tinh nguyén bao, tinh bao 1, tinh
bao 2 ting sinh nhiéu, c6 tién tinh tring va tinh tring.

s LOtri2:
- Ngay the 21: Long dng sinh tinh bi ton thuong, con rét it t& bao dong tinh, mot s6 mang day bi
t6n thuong, mé k& gian rong, khong thay rd té bao ké
- Ngay tha# 35: Long dng sinh tinh dang dan hoi phuc, xuét hién nhiéu té bao dong tinh, mang day
dan phuc hdi.
- Ngay thar 70: Long 6ng sinh tinh hdi phuc tdt, chira day du céc té bao dong tinh. Mang day khong

bi ton thuong. Trong md k& c6 té bao ka.



BAN LUAN

4.1. BAl THUOC NGHIEN CUU

Viéc nghién ciru cac thudc co tac dung chira hoic hd tro trong diéu tri cac trudng hop vo
sinh nam hién dang duoc cac nha khoa hoc trén thé giéi ciing nhu trong nuéce rat quan tam. Trong
nhitng nim gan day xu huéng trén thé giéi ciing nhu ¢ Viét Nam dang tim kiém cac thuéc co
ngudn géc thao dugc dé chira va hd tro diéu tri vo sinh nam. Budc dau cho thay cac két qua nghién
ctru thude y hoc ¢b truyén rat kha quan va ngiy cang dugc pho bién rong rdi hon trong diéu tri.
Hon nira, thudc y hoc ¢6 truyén thuong it tac dung phuy, cé thé diéu tri kéo dai, chi phi cho viéc
diéu tri lai thip hon nhiéu so véi cac phuong phap y hoc hién dai. Theo kinh nghiém trong dan gian
c6 kha nhiéu bai thudc, vi thube dugc sir dung trong diéu tri hodc hd tro didu nhimg trudng hop vo
sinh nam do suy giam tinh trung nhu: Ca ngua, D6 trong, Nhuc thung dung, Ba kich, Téa duong,
Tho ty tir, B& bénh... Mot s6 duoc lidu da dugc chimg minh trén thuc nghiém cé tac dung ting
cudng chire nang sinh san nam nhu: Ba bénh, Xa sang ta, Ba kich, Bach tat Ié...

Tur kinh nghiém 1au nam trong nganh, PGS. TS Vii Vin Pién — Trudng Pai hoc Duoc Ha
Noi da thiét ké bai thudc Testin CT3. Thanh phan cua bai thuéc gom céc vi thudc sau: Ba bénh
10g; Xa sang tir 12g; Dam duong hodc 10g; Puong quy 14g; Bach tat 1&é 12g; Hoang ky 14g; Cau
ky tur 16g; Ba kich 10g.

Theo ly luan cia Y hoc ¢ truyén, trong bai thudc c6 5 vi thudc: B& bénh, Xa sang tir, Ba
kich, Bach tat 1é va Dam duong hodc c6 tac dung bo duong, da dugc sir dung trong thuc té dé ting
cuong chirc nang sinh duc nam. Mot s nghién cau trén thuc nghiém ciing cho thiy cac duoc liéu
nay c6 tac dung cai thién su suy giam tinh tring. Pong thoi phdi hop thém Hoang ky, Puong quy
va Cau ky tir dé bd khi huyét, bo can than. Khi két hop thudc cai thién chirc nang sinh duc va thube
bdi b co thé thi tac dung cai thién sy suy giam chirc nang sinh san, sinh duyc sé& tt hon.

Xuét phét tir nhitng yéu cau trén, tac gia da chon bai thudc Testin CT3 lam chét ligu nghién
ctru dé xac dinh tinh an toan cua Testin CT3, tAc dung cua Testin CT3 trén chirc niang sinh san
gidng duc trén thuc nghiém, dé c6 co so khoa hoc chirng minh bai thudc c6 hay khdng tac dung
tang cudng chirc ning sinh san nam, va tir d6 tng dung bai thudc nay trén 1am sang trong diéu tri.

Liéu sir dung trong nghién ctru dugc ngoai suy tir lidu dung trong thuc té. Bai thudc c6
téng 98 g duoc liéu, dugc sic dé ubng cho 1 ngudi 50 kg trong 1 ngay. Vay thi lidu ding trén
ngudi 12 1,96 g/kg; tir d6 ngoai suy ra liéu dung trén chudt nhét 1a 23,05 g/kg (tinh theo hé sb 12)
va liéu dung trén chudt cbng 1a 12,68 g/kg (tinh theo hé sé 7)
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4.2. VE PQC TINH CUA CAO PAC TESTIN CT3
4.2.1. Pjc tinh cip

Pi x4c dinh dugc LDsp clia cao dac Testin CT3 bang duong udng trén thyc nghiém Ia
250,13 g/kg (210,2 g/kg — 297,45 g/kg). Néu so véi liéu ding trén ngudi 1 98 g duoc liéu/ngay thi
LDso gap 10,85 lan (tinh theo hé s ngoai suy trén chudt nhét trang 1a 12). Theo huéng dan cua
WHO va huéng din nghién ciru thudc mai, sir dung Testin CT3 1a twong d6i an toan. Theo két luan
cua Diezi dugc dé cap trong tai liéu, thudc thir nghiém dugc xem 1a c6 doc tinh cao khi LDsp < 5
mg/kg, va co doc tinh thap khi LDsy > 5 g/kg. Do d6 co thé coi cao dic Testin CT3 ¢o doc tinh
thap. Tuy nhién khi so sanh vai céac bai thudc khac c6 nguon géc duoc liéu thi Testin CT3 thudc
loai c6 doc, boi da sé cac bai thudc khéac khi nghién ciru doc tinh cap déu khong xac dinh duoc
LDso.
4.2.2. Poc tinh ban truong dién

Két qua nghién ctru doc tinh ban truong didn da cho thay: Tho udng cao dic Testin CT3
lién tyc trong 6 tuan véi cac lidu 1a 5,88 g/kg trong luong (twong (ng véi lidu sir dung trén ngudi)
va 17,64 g/kg trong lugng (tuwong tng vai lidu gip 3 1an liéu dung trén nguoi) khong giy thay doi
¢6 ¥ nghia vé tinh trang chung, cac chuc phan tao méau, xét nghiém sinh héa mau ciing nhu hinh
anh mé bénh hoc gan than.
4.2.3. Poc tinh ban trén chirc ning sinh san va phat trién

Trong dé& tai nay doc tinh trén chie ning sinh san va phat trién duoc nghién cau qua 3 thé
hé: thé hé P, thé hé F1 va thé hé F2. Két qua nghién cttu & bang 3.5 cho thay khdng c6 su khac biét
vé ty 16 mang thai gitra 16 ching va cac 16 diéu tri qua cac thé hé (p>0,05). Cac chi s6 phdi thai (s6
hoang thé trung binh/me ty 1 phan tram thai séng, thai chét som, thai chét muon) va tinh trang sinh
con giita cac thé hé (sé con trung binh/sé me, sb con chét, s6 con di tat) ciing khong cé su khéc biét
¢6 y nghia thong ké giita cac 16 qua cac thé hé. Nhu vay cd thé bude dau rit ra két luan: cao dic
Testin khong giy ra cac dot bién di truyén cé thé anh huong dén thé hé F1 va F2. Tuy nhién dé c6
thé khang dinh chinh xac hon dgc tinh di truyén qua cac thé hé can Iam nhitng nghién ciru sau hon
dé khang dinh.
4.3. VE MO HINH GAY TON THUONG TINH HOAN

Nhim danh gia tac dung cua cao dic Testin CT3 mot cach day du tac gia mudn vira danh
gi4 tac dung trén chudt cd chirc nang tinh hoan binh thuong vira dédnh gia trén chudt c6 ton thuong
tinh hoan do nhiét dé tim hiéu tac dung va co ché tac dung cua thudc thir trén chirc ning tinh hoan
nhét 1a khi chirc nang bi suy giam do ton thuong tinh hoan.

C6 nhiéu cach gy tén thuong chirc ning tinh hoan di dwoc nhiéu tac gia 4p dung nhu

chiéu xa, chiéu dén véi cong suét cao, dung thudc hda chit nhu natri valproat, depakin. Tuy nhién
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nhiing phuong phap nay déu phuc tap va kho dam bao tinh dong nhat. Do vay, tac gia dung nudc
nhiét d6 cao dé gay thuong ton tinh hoan vi nhiét do cao 14 mot trong cac yéu té lam giam hoic
ngung san sinh tinh trang.

4.4. NGHIEN CUU TAC DUNG CUA CAO PAC TESTIN LEN HINH THAI TINH HOAN
CHUQT CONG TRANG

Tinh hoan chudt duoc nhing vao nuéc 43°C mot lan duy nhét kéo dai trong 30 phat. Két
qua quan sét cho thay sau 24 gid da c6 hién tuong biéu mé tinh xung huyét, thoai hoa; tuyén k& ton
thwong véi hinh anh xung huyét, giain mach. Bén ngay thi 21 thi 6ng sinh tinh bi ton thwong ning
né, tuyén k& xung huyét va tan ra. Nhung dén ngay thir 35 c4u tric tinh hoan da bat dau co biéu
hién hoi phuc va dén ngay thir 70 biéu moé tinh da hdi phuc co ban nhung con mong, md k& cé hién
tugng tang soi lién két. Két qua nay tuong tu két qua cua Setchell B.P.

Trén co so két qua thu duoc, tac gia chon md hinh gy ton thuong tinh hoan bang nudc nong
43°C dé nghién ctu tac dung ciia cao dac Testin CT3 Ién hinh théi - chirc ning tinh hoan chudt bj ton
thuong sau khi di nghién ctiu trén chudt binh thuong. Téc gia cho rang mé hinh ndy gan gidng véi thuc
té 1am sang cua nhitng bénh nhan vé sinh do giam sé luong va chat luong tinh tring.

Déi vai 16 khong gy ton thuong tinh hoan: O hai 16 ding thudc, quan sét thiy dng sinh
tinh c6 hinh thai binh thudng, 10ng ng sinh tinh c4u triic binh thudng, ¢ day di va can ddi cac
giai doan cua té bao dong tinh gibng nhoém ching. Piu nay chimng té khi ta ding cao dic Testin
CT3 & ca hai muc lidu déu khong cé nhitng anh hudng bat loi dén tinh hoan chuét.

Déi vai 16 gay ton thuong tinh hoan: 16 chiing nhiéu dng sinh tinh ¢6 réi loan qua trinh sinh
tinh, céc té bao c6 sy thay ddi r rét, su hdi phuc tinh hoan dén ngay thir 70 1a c6 nhung chua hoi
phuc hoan toan. Ddi vai cac 16 dung cao dic Testin CT3 cd thay su hdi phuc dan vé& mat hinh théi,
Xuit hién cac ong sinh tinh véi hinh théi cau trac twong ddi binh thudng vao ngay thir 35 va 70,
chting to 6ng sinh tinh dan héi phuc.

Nhu vay c6 thé thay cao dic Testin CT3 di c6 tic dong theo hudng tich cuc dén sy truong

thanh va biét hoa cac té bao dong tinh néi riéng ciing nhu cau trdc 6ng sinh tinh néi chung.
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KET LUAN VA KIEN NGHI

1. Két luan

Trén co s& nhitng két qua thu duoc, tc gia c6 mot sé két luan sau day vé tac dung
cua cao dac Testin Ién hinh thai tinh hoan trén thuc nghiém nhu sau:
* V& tinh an toan caa cao dic Testin CT3

Tur két qua thu duogc trén thuc nghiém, tac gia két luan:

- Poc tinh cip ciia cao dic Testin CT3 ding theo duong ubng LDso = 250,13 g/kg.

- Poc tinh ban truong dién: sir dung lidu 5,88 g/kg va liéu 17,64 g/kg lién tuc trong 42
ngay, mdi ngay maot lan:

+ Khong anh huong dén trong luong co thé tho

+ Khong anh huong dén chi sé huyét hoc cua tho

+ Khong anh huong dén chi sé sinh hda trong mau tho

+ Khong gay ton thuong mé bénh hoc gan, lach, than caa tho

- Poc tinh trén sinh san va phét trién: cao dic Testin CT3 khong anh huong dén cac chi sb
phoi thai va dic diém thé hé con sinh ra qua céc thé hé.
* T&c dung ciaa cao dac Testin 1én hinh thai tinh hoan

Cao dic Testin CT3 da c6 tac dong theo hudng tich cuc dén su trudng thanh va biét hoa
c4c té bao dong tinh néi riéng cling nhu cAu tric 6ng sinh tinh néi chung.
2. Kién nghi

Trén co s& nhitng két qua nghién ctru da dat dugc, dé tiép tuc phét trién céc két qua nghién
ctru sau hon, chung t6i dé xuat mot sé kién nghi sau:

- Tiép tuc nghién ciru danh gia tinh an toan bang nghién ctru danh gia anh hudng cua cao
dic Testin CT3 trén doc tinh nhidm séc thé di truyén.

- Nghién ctru danh gia anh hudng cao dac Testin CT3 trén chirc nang tinh hoan.



