Két qua nghién ciru tac dung kich thich mién dich ctia
SAPHIA ALKALI TANG MIEN DICH D80 trén chudt nhat tréing
bi gdly suy gidm mién dich béng Cyclophosphamid

Bon vi thuc hién nghién cuu:

Bénh vién Pa khoa Y hoc Cd truyén Hé N0| ,.1
i L .

pOI TUONG NGHIEN CU'U:

Chuét nhdt trdng chling Swiss, thudn chuiing, ca
2 giébng, trong lugng 20 + 2 gam do Vién Vé sinh
dich t& Trung uong cung cép. Chudt duge nudi
trong diéu kién ddy du thuc an va nudc udng tai
phong thi nghiém B6 mén Dugc ly, Truéng dai
hoc Y Ha N&i tUr 7 ngay trudc khi nghién ciu va
trong sudt thai gian nghién cuu.

PHUONG PHAP NGHIEN CUU:

Kids
@ SAPHIA

3 . NEGER | k
Thi nghiém bdng dudng udng trong 8 ngdy sau R ’&/ER
dé gay doc bang thuéc thirva kiém tra khéd ndng

bdo vé té bdo clia K9O.

MUC TIEU NGHIEN CUU:

Nghién clu danh gid tdc dung bdo vé gan va
chdéng oxy hoa, déng thsi cung cép di liéu khoa
hoc cho nghién ctu lam sang cla ché phdm
Saphia Alkali K90.

KET QUA NGHIEN CcUU THEO BAO CAO

- A
Saphia Alkali D80 liéu 14,4 mg/kg (tudng dudng vdi liéu du

kién diéu tri trén lam sang) udng lién tuc trong 7 ngdy co xu
hudng kich thich mién dich trén mé hinh gay suy gidm mién
dich cdp tinh bdng cyclophosphamid théng qua cac chi so:

xu hudng tang sé lugng bach cdu ngoai vi va sb lugng tuyét
@) ddi cdac logi bach cdu trong mdu ngoqi vi, xu huéng tang
phdn Ung bi vai khang nguyén OA, xu hudng tadng néng dd
IL-2 va ndbng dd TNF-a trong mau ngoqi vi, cdi thién tinh trang
tébn thuong cdc co quan lach, tuyén Uc trén hinh anh gidi
phdu bénh vi thé so véi 16 mé hinh.
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Saphia Alkali D80 lieu 28,8 mg/kg (gdp 2 lan lieu tuong
duong vdi lieu du kién diéu tri tfrén ldm sang) udng lién tuc
trong 7 ngay thé hién tac dung kich thich mién dich trén mé
hinh gay suy gidm mién dich cdp tinh bang cyclophospha-
mid théng qua cdc chi s6: tang trong luong lach tuong dai,

2 t&ng s6 lugng bach cdu ngoai vi, xu huéng tang sob lugng
<> tuyét doi cac loqi bach cdu trong mau ngoai vi, xu huéng
t&ng phdn Ung bi véi khdng nguyén OA; tang ndng do IL-2,
xu huéng tang nong dé TNF-a trong mdau ngoqi vi va cdi
thién ré tinh trang tén thuong cdac co quan lach, tuyén Uc
trén hinh anh gidi phdu bénh vi thé so véi 16 mé hinh.

LIEU LUONG THU NGHIEM

S0 lugng bach cdiu ngodi vi Téng
S0 lugng tuyét doi cac loai bach cdu trong mdu ngogi vi Téing
Phdn trng bi v@i khang nguyén OA Tang
Nong do IL-2 v ndong do TNIF-a Tdng
Tinh trang tén thuong cdc co quan lach, tuyén trc Cai thién ro rét
N .

CHi TIEU THEO DOI

Chiso Mb hinh

mién dich o . D8O liéu D8O liéu

gay giam | Levamisole

mién dich 14.4mg/kg |28.8zmg/kg

Bach cdu 1,04 1,66 1,44 1,58 Téing hang rao mién dich
IL-2 8,06 13,06 9,92 12,57 Khé néing mién dich t& bao
IgG 198,04 | 284,67 | 170,06 | 190,85 Khé néing dap trng mién dich

Lympho bdo | Gidmnéng| Téngvira | Tdng nhe | Téing manh Khé néing mién dich co thé

Hinh dnh
gidi phdu | Ténthuong| Cadithién | Caithién | Caithién Murc dd tdn thuong
bénh

KET LUAN

Alka Power D80 co TAC DUNG TANG
CUONG MIEN DICH, CAI THIEN TON
THUONG cdac co quan.




TRUONG DAl HOC Y HA NOI
TRUNG TAM DUQC LY LAM SANG
BO MON DUQC LY

KET QUA NGHIEN CUU TAC DUNG
KiCH THiCH MIEN DICH CUA SAPHIA ALKALI
TANG MIEN DICH D80 TREN CHUQT NHAT TRANG

BI GAY SUY GIAM MIEN DICH BANG
CYCLOPHOSPHAMID

Noi tién hanh nghién ciru: Trung tim Dugc ly 1am sang,
B6 mon Duge ly
Trudong Pai hoe Y Ha Ngi

Thoi gian tién hanh nghién ciru: ~ 11/2023-01/2024

Ha Npi — 2024




I. POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN cUU
1.1. Chét liéu nghién ctru
1.1.1. San phc‘;m nghién ciru

- Tén san pham nghién ciu: Saphia Alkali Tang mién dich D80. Trong
nghién clru nay, san pham nghién ctru dugc sur dung v6i tén viét tat 1a Saphia
Alkali D8O0.

- Co s& chiu trach nhiém chit lugng san pham: CONG TY CO PHAN
KIEM SAPHIA.

- Cong nghé ché tao: KIEM THAO DUOC HOAT HOA PHAN TU.

- Thanh phan:

+ Téng hop tir cac loai cdy duge ligu: dugce chiét xuét tir cac loai thao
moc: Nghé, Xa den, Bach hoa xa thiét thao, Ban chi lién, Ca gai leo, Hoan ngoc,
Co xudce, Bo cong anh, Che déng, Sai dat, Kinh gioi, Nhan tran, Trinh nit hoang
cung, Linh chi, Nhan sam, Dong trung ha thao.

+ Hop chét thién nhién: Glycosid, Flavonoid tong , Terpenoid

+ Khoang hoa va vi t6 luong: Tot, Coban(co), FLour (F), Crom(Cr),
Phosphor(P), Clorua, Selenium(Se), Mangan(Mn), Sat (Fe), Péng (Cu), Kém
(Cu), K&m (Zn), Kali (K), Natri (Na), Magie, Canxi.

- Liéu dung dur kién trén ngudi: mdi 1an 20 mL, ngay 3 lan.

1.1.2. Dung cu, hod chit nghién ciru

- Cyclophosphamid (CY): dang thudc bot, biét duge Endoxan lo 200 mg
cta hang Baxter, Duc.

- Levamisol dang bot, biét duoc Tetramisole hydrocloride lo 5 g cua hang
SlgGa, My. Thuédc duge dung lam ddi chimg duong trong nghién ciu mién dich.

- Nhii dich OA (Ovalbumin + Al(OH);): dung lam khang nguyén gay man
cam cho chugt.

- Hong cdu ctru (HCC): mau tinh mach ctu duoc lay trong diéu kién vo

trung, bao quan trong dung dich alsever (glucose 24,6g, natricitrat 9,6g,



natriclorid 5,05¢, nuGc cét vira di 1200 ml, pH 6,1), & nhi¢t do 4°C, str dung
Uongthéihan2tuén.Sénph§n1cﬁacéngtyl)ugcphénﬂNaanhoa
- Hoa chat va may huyét hoc tu dong Exigo - VET cua hang Exigo, Thuy bién.
- Kit dinh luong IL-2, TNF-q, IgG cua Hang Cloud-Clone Corp, My.
1.2. Pi twong nghién ciru

- Chuot nhét trang chung Swiss, thuan chung, ca hai giong, nang 20 + 2
gam do Vién V¢ sinh dich t& trung wong cung cap.

- Pong vat duge nudi trong diéu kién day du thic an va nudc udng tai
phong thi nghiém Bé mén Dugc 1y, Trudng dai hoc Y Ha Noi tir 7 ngay trudc
khi nghién ctu va trong sudt thoi gian nghién cuu.

1.3. Phuong phap nghién ciu

Tiém mang bung cyclophosphamid (CY), lidu duy nhat 200 mg/kg thé
trong dé gdy suy giam mién dich.

Chut nhét tring dugc chia ngdu nhién thanh 5 16 nghién ciru:

-Lél(n=10)Chﬁngshﬂ1th:Chu@tuéngnuéccét

- L6 2 (n=10) M6 hinh: Chudt dugc tiém CY + udng nude cét.

-L6 3 (n=10) Chimg duong: Chudt dugc tiem CY + ubng levamisol lidu
10 mg/kg.

L6 4 (n=10) Saphia Alkali D80 liéu thap: Chudt dugc tiém CY + ubng
Saphia Alkali D80 liéu 14,4 mg/kg/ngay (tuong duong lidu diéu tri du kién trén
nguoi, hé sO ngoai suy trén chudt nhit 1a 12).

-Ld 5 (n=10) Saphia Alkali D80 liéu cao: Chudt duge tiém CY + ubng
Saphia Alkali D80 lidu 28,8 mg/kg/ngay (gap 2 lan lidu diéu tri du kién trén

ngudi).
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So dd nghién ctru trén mo hinh gy suy giam mién dich bang CY
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Ghi chi G Jf)nc nudc cat.
A ubng levamisol.
uéng thude th.
MC - man cam KN
PH - phat hién (tiém KN OA)
CY - tiém cyclophosphamid

v

Mo hinh nghién clru duoc tién hanh trong 8 ngay. Chudt bt dau dugc
ubng nuée cit va cac thude lién tuc tir ngay thir 1 dén ngay thtr 7 cia nghién
ctru. Trong thoi gian udng thude:

— Ngay thir 2: chudt & tat ca céc 16 duge gy man cam bang tiém mang
bung hong cau ctru 5% (0,5 mL/chudt) va tiém dudi da gay khang nguyén OA
(AI(OH); + ovalbumin) (0,1 mL/chudt).

- Ngay thir 4: tiém mang bung CY lidu 200 mg/kg cho cac 16 2 dén 16 5.

~ Ngay the 7: tiém phat hién bing 50 pl khdng nguyén OA vao mot bén
gan ban chan chudt, bén con lai tiém thé tich tuong tu dung dich NaCl 0,9%.

Sau 24 gid tiém phat hién vao gan ban chan chuét, tién hanh xdc dinh cac
chi s6 nghién ciu bao gdm:

» Cdc chi sé chung
- rong lugng lach, tuyén Uc tuong ddi: duoc tinh 1a trong luong lach, tuyén

e tuong tmg voi thé trong chudt.

(U]

Lo 4.5:CY+ thude thir cac liéu



Trong luong lach hodc Trong luong ldch hodc tuyén irc (mg)

tuyén irc tuong déi (%o) = Thé trong chuét (g)

Chudt duoc giét bing cach kéo dut dét séng cd, md bung dé boe 16 lach.
tuyén trc. Boc tach ldy toan bd lach va tuyén @c va ngdm ngay vao dung dich
nudi té bao. Loc sach cac t chirc xung quanh, ding gac thdm kho réi dem cén.
Ghi lai trong lugng lach, tuyén trc cua tung chudt. Trong luong lach, tuyén G
tuong doi bang ty 1é trong lugng cdc co quan nay so vai trong lugng cua tung
chudt tuong ung.

-S4 lugng bach cau chung, bach cau hat trung tinh, bach cau lympho, bach
cdu mono & mau ngoai vi.

- Giai phdu vi thé lch va tuyén uc cta 30% s chudt mdi 16. Xét nghiém
giai phdu vi thé dugc tién hanh tai Khoa giai phdu bénh, Bénh vién Pa khoa
buc Giang.

» Cdc thong so ddnh gid mién dich dich thé va qua trung gian té bao

-Panh gia mién dich qua trung gian té bao thong qua phan ung qua man
chdm & gan ban chan chudt véi khang nguyén OA. Trude khi do két qua phan
ing qua man chdm v4i khang nguyén OA, tiém 30 ul khang nguyén OA (lidu
phat hién) vao mot bén gan ban chan chudt, bén con lai tiém thé tich tuong tu
nude mudi sinh 1y. Sau 24 gio tiém khang nguyén phat hién, do bé day hai gan
ban chan chudt bang thuéc palmer. Phan tng bi duge tinh bing hiéu sd chénh
léch bé day gan ban chan chudt 2 bén sau khi tiém phat hién.

-Pinh luong IL-2, TNF-a va IgG & méau ngoai vi bang phuong phap ELISA.
1.4. Xt Iy s6 liéu

Cac s6 liéu nghién ctru dugc biéu dién dudi dang X + SD, xur ly théng ké
theo thuat toan thong ké T-test Student bang phin mém Microsoft Excel 2016.

Su khac bi¢i c6 y nghia théng ké vai p < 0,05.



II. KET QUA NGHIEN CUU
2.1. Két qua d4nh gi4 tinh trang chung ciia hé mién dich
» Trong lwgng lach twong dbi

Bang I: Anh hwong ciia Saphia Alkali D80 Ién trong lugng lach tuwong doi

Trong lugng lich twong doi
Lo n
(%0)
L6 1: Chirng sinh hoc 10 6,95 + 1,55
L6 2: M6 hinh CY 10 2,59 £ 0,40***
L6 3: Chung duong levamisol 10 3,61 + 1,20%%*5
L6 4: Saphia Alkali D80 liéu 14,4 mg/kg | 10 2,55+ 0,71%**
Lo 5: Saphia Alkali D80 liéu 28,8 mg/kg | 10 330k 0,97%**%

Chui thich: ***: Khdc biét so véi Chumg sinh hoc voip < 0,001

A Khdc biét so véi M6 hinh véi p < 0,05

Két qua trinh bay & bang 1 cho thay:

- L6 md hinh (16 2): Trong lugng lach tuong dbi giam rd rét so véi 16 ching
sinh hoc (p < 0,001).

~ L6 udng levamisol (16 3): Trong lugng lach tuong dbi tang c6 y nghia
théng ké so v&i 16 md hinh vaéi p < 0,05.

- L6 udng Saphia Alkali D80 liéu 14,4 mg/kg (16 4): Trong luong lach tuong
dbi khong c6 su khéc biét co y nghia théng ké so v6i 16 mé hinh (p > 0,05).

- L6 udng Saphia Alkali D80 lidu 28,8 mg/kg (16 5): Trong lugng lach twong

dbi tang ¢6 y nghia thong ké so v6i 16 mo hinh véi p < 0,05.

wh




» Trong lwong tuyén trc tuong débi

Béng 2: Anh huéng ciia Saphia Alkali D80 lén trong liwong tuyén irc tuong

doi

Trong lugng e tuong doi

Lo n
(%o)
L6 1: Chung sinh hoc 10 3,25+0,96
L6 2: M6 hinh CY 10 0,98 + 0,19%**
Lo 3: Ching duong levamisol 10 1,05 £ 0,36***
L6 4: Saphia Alkali D80 liéu 14,4 mg/kg 10 0,98 + 0,33***
L6 5: Saphia Alkali D80 liéu 28.8 mg/kg 10 0,99 + 0,20%**

Chui thich: ***: Khac biét so vdi Ching sinh hoc véip < 0,001

Két qua ¢ bang 2 cho thay:

— L6 md hinh (16 2): Trong luong tuyén trc tuong doi giam rd rét so voi 16

chirng sinh hoc (p <0,001).

— L6 udng levamisol (16 3): Trong luong tuyen e trong doi ¢d xu hudng tang

so v6i 16 mé hinh, tuy nhién sy khac biét khong c6 y nghia théng ké (p > 0,05).

- Céc 16 udng Saphia Alkali D80 (16 4 va 16 5): Trong luong tuyén trc tuong

ddi khong co su khac biét co y nghia théng ké so v&i 16 md hinh (p > 0,05).




Gidi phiu vi thé lach va tuyén ic

Bing 3. Két qua giai phiu vi thé lach va tuyén tc.

Lo
nghién Lach Tuyén iic
cuu
. 3/3 mau bénh pham c6 hinh anh | 3/3 mau bénh pham c6 hinh anh
0 ;
lach binh thuong. tuyén uc binh thuong.
3/3 mau bénh pham gidm ning N .
) 3/3 mau bénh pham giam nang
L62 |sO lugng lympho bao cua tuy | |
; s0 lugng lympho bao.
trang.
3/3 miu bénh pham ting vira sd 3 i )
_ ) 3/3 mau bénh pham tang vura sd
luong lympho bao cua tuy trang _
L63 lugng lympho bao so vo1 mod
so v&i md hinh.
hinh.
p . | 3/3 miu bénh pham ting nhe s6
3/3 mau bénh pham tang nhe s )
, lrong lympho bao so vé1 mod
L6 4 |luong lympho bao cua tuy trdng
hinh.
so v&i mo hinh.
3/3 mau bénh pham ting via N q
, , 3/3 mau bénh phidm tang vua
dén manh s6 luong lympho bao | ;
L65 dén manh so6 lugng lympho bao

cua tuy trang so véi mo hinh.

so v&i mo hinh.




Anh 1: Hinh anh vi thé lach chudt

16 chirng sinh hoc (chudt s6 7) chudt 16 chirng sinh hoc (chudt sé 7)
(HE x 40) (HE x 40)
Ldach binh thirong Tuyén we binh thuong
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Anh 3: Hinh anh vi thé lach chuét Anh 4: Hinh anh vi thé tuyén &c chudt

16 chirng sinh hoc (chudt sb 9) 16 chirng sinh hoc (chudt s6 9)
(HE x 40) (HE x 40)
Ldach binh thuong Tuyén tre binh thuong
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Anh 5: Hinh anh vi thé lach chugt
16 chirng sinh hoc (chudt s6 10)
(HE % 40)

Ldch binh thuwong
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Anh 7: Hinh anh vi thé lich chudt
16 mé hinh (chudt s6 13)
(HE x 40)
86 lwpng lympho bao ciia tiy tring

giam ndng

Anh 6: Hinh anh vi thé tuyén dc
chudt 16 chirng sinh hoc (chudt sé 10)
(HE x 40)

Tuyén irc binh thuong

A A -
hé tuyén e

chuét 16 mé hinh (chudt sd 13)
(HE % 40)
So luong lympho bao ciia tuyén iic

giam ndng



e, § VR -.A‘Tb"?‘ P "”k — s B
Anh 9: Hinh anh vi thé lich chudt
16 mé hinh (chu6t s6 19)

(HE x 40)

-

86 lwong lympho bao ciia tiy triang

giam ndng

Anh 11: Hinh énh vi thé lich chudt
16 m hinh (chudt sb 20)

(HE x 40)

.&l “ ¥ N

Anh 10: Hinh anh vi thé tuyén e

chudt 16 md hinh (chudt s6 19)
(HE x 40)
86 lugng lympho bao ciia tuyén iic

giam ndng
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Anh 12: Hinh anh vi thé tuyén trc
chudt 16 méd hinh (chudt sé 20)

(HE x 40)

So6 luwong lympho bao cia tiy tring 86 lwong lympho bao ciia tuyén irc

giam nang

giam nang



. BN AT PRt s AR Tl oA T
‘g, A o TRty B ke LR
v . b i ‘,rw.{': L t‘r’-a';ﬁ {“‘3 ‘:o‘ ",

Ly ; -m"‘:"""r“ﬁ'-‘ A S 00
s gz LINTE 307, & PO g -

'1‘.“;'\3“ a'f Fﬂ S 7k

)

> TG
i o < B0
=, e e o
- W . Tty 4.
R 5 et
.
.I‘ 'i 4 e

LR R A
i # YLl AR

= N
¥ hes \." ‘.* ;'.'v o .5 4
y '.‘)1‘% Y Jrd3 & \ >+ TR 2
L VSN RRNES i

T A N 1T P K ST TR AN SRR A R
Anh 13: Hinh #nh vi thé lach chuét  Anh 14: Hinh énh vi thé tuyén tc
16 udng levamisol (chuot s6 24) chudt 16 udng levamisol
(HE x 40) (chudt s6 24) (HE x 40)
86 lwong lympho bao ciia tiiy tring 86 lwong lympho bao ciia tuyén tic

ting vira so voi mo hinh tang vira so véi mo hinh

Anh 15: Hinh dnh vi thé lach chuét  Anh 16: Hinh anh vi thé tuyén ic

16 ubng levamisol (chudt s6 27) chuét 16 udng levamisol
(HE = 40) (chuét sb 27) (HE x 40)

86 lwong lympho bao ciia tiy tring 86 lwong lympho bao ciia tuyén tic

tang vira so véi mo hinh tang vira so voi mo hinh
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Anh 18: Hinh 4nh vi thé tuyé
chudt 16 uong levamisol
(chudt s6 30) (HE x 40)

86 lwong lympho bao ciia tuyén trc

Anh 17: Hinh anh vi thé lach chudt
16 ubng levamisol (chudt s6 30)
(HE x 40)

So lwong lympho bao cia tiy tring

ting vira so v6i mo hinh ting vira so véi mo hinh
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Anh 19: Hinh anh vi thé lich chuét  Anh 20: Hinh dnh vi thé tuyén e

16 ubng Saphia Alkali D80
liéu 14,4 mg/kg
(chudt sb 36) (HE x 40)

S6 lwong lympho bao ciia tiy tring

chudt 16 udng Saphia Alkali D80
liéu 14,4 mg/kg
(chudt sé 36) (HE x 40)
So6 lwong lympho bao ciia tuyén trc

ting nhe so véi mo hinh tang nhe so voi mo hinh
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Anh 21: Hinh anh vi thé lach chudt Anh 22: Hinh anh vi thé tuyén vre

16 udng Saphia Alkali D80 chugt 16 uéng Saphia Alkali D80
lidu 14,4 mg/kg lidu 14,4 mg/kg
(chudt s6 38) (HE x 40) (chudt s6 38) (HE x 40)
Sé lwong lympho bao cia tuy tring 86 S6 lwong lympho bao cua tuyén
tang nhe so voi mo hinh ik ting nhe so véi mo hinh
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Anh 23: Hinh anh vi thé lach chuqt Anh 24: Hinh anh vi thé tuyén tre

16 ubng Saphia Alkali D80 chudt 16 udng Saphia Alkali D80
lidu 14,4 mg/kg lidu 14,4 mg/kg (chudt s6 40) (HE x
(chudt s6 40) (HE x 40) 40)
S6 luwong lympho bao cia tuy tring 86 lwong lympho bao cua tuyén e
tang nhe so voi mo hinh tang nhe so voi mo hinh
13
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Anh 25: Hinh anh vi thé lach Anh 26: Hinh anh vi thé tuyén ire
chudt 16 udng Saphia Alkali D80 chudt 16 ubng Saphia Alkali D80
lidu 28,8 mg/kg lidu 28,8 mg/kg
(chudt s6 46) (HE x 40) (chudt s6 46) (HE x 40)

86 lirgng lympho bao cua tuy tring S6 lwong lympho bao cua tuyén trc

ting vira so véi mé hinh tang vira so véi mo hinh
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Anh 27: Hinh anh vi thé lich Anh 28: Hinh énh vi thé tuyén i
chudt 16 ubng Saphia Alkali D80 chudt 10 ubng Saphia Alkali D80 liéu
liéu 28,8 mg/kg 28,8 mg/kg (chudt s6 48) (HE x 40)
(chudt s6 48) (HE x 40) S& lwgng lympho bao ciia tuyén iic
S6 lwong lympho bao cua tuy trang tang manh so véi mo hinh

ting manh so v6i mo hinh
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Anh 29: Hinh anh vi thé lich chugt  Anh 30: Hinh dnh vi thé tuyén tre
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16 ubng Saphia Alkali D80 chudt 16 udng Saphia Alkali D80
liéu 28,8 mg/kg liéu 28,8 mg/kg
(chudt s6 49)(HE x 40) (chudt s6 49)(HE x 40)

So6 lwong lympho bao ciia tuy tring So6 lwong lympho bao ting manh so

ting vira so voi mo hinh véi mo hinh

Két luan vé giai phau bénh: CY gay ton thuong 1d rét co quan lympho
trung uong la tuyén tc va lach. Levamisol co tac dung cai thién ton thuong gay
ra do CY so voi 16 mé hinh. Saphia Alkali D80 ca 2 lidu déu giup cai thién t6n
thuong gay ra do CY so véi 16 md hinh, trong d6 Saphia Alkali D80 lidu 28,8
mg/kg lam tang s6 luong lympho bao nhiéu hon so s6i Saphia Alkali D80 lidu
14,4 mg/kg.




» S0 lrgng bach cau

Bing 4: Anh huéng ciia Saphia Alkali D80 Ién s6 lwgng bach cdu

Lo n | Séluwong bach ciu (G/1)
L& 1: Ching sinh hoc 10 6,40 £ 1,74
L6 2: M6 hinh CY 10 1,04 + 0,49%**
L6 3: Chimg duong levamisol 10 1,66 = 0,79%**"%
L 4: Saphia Alkali D80 liéu 14,4 mg/kg 10 1,44 + 0,62%**
L6 5: Saphia Alkali D8O liéu 28,8 mg/kg | 10 1,58 + 0,65%**"

Chij thich: ***: Khdc biét so véi Chimg sinh hoc voi p < 0,001

A Khde biét so véi M6 hinh véi p < 0,05

Két qua trinh bay & bang 4 cho thay:

— L6 md hinh (16 2): Sb lugng bach cau giam rd rét so véi 16 chimg sinh hoc
(p <0,001).

— L6 ubng levamisol (16 3): S& luong bach cau tang ¢6 y nghia thong ké so
vGi 16 md hinh véi p <0,05.

— Lo udng Saphia Alkali D80 lidu 14,4 mg/kg (16 4): Sé luong bach cau c6
xu huéng ting so vai 16 md hinh, tuy nhién, su khac biét khong ¢ y nghia
théng ké (p > 0,05).

— L6 ubng Saphia Alkali D80 liéu 28,8 mg/kg (16 5): S4 lwgng bach cau ting

¢6 ¥ nghia théng ké so véi 16 md hinh véi p < 0,05,




» Cong thirc bach cau

Bing 5: Anh huéng ciia Saphia Alkali D80 1én cong thirc bach cdu 6 mdu

ngoai vi
A S lwgng tuyét doi cac loai BC (G/1)
ko BC lympho BCTT BC mono
L6 1: Ching sinh hoc 4,63 + 1,34 0,67 £ 0,25 1,10+ 0,38

L6 2: M0 hinh CY 0,69 + 0,47*** | 0,23 £0,09*** | 0,12+ 0,15%%*

L6 3: Ching duong 1,12 = 0,69%*%* | 0,26 £0,13%** | 0,28+ 0,21 %%*
levamisol

L6 4: Saphia Alkali
D80 liéu 14,4 mg/kg
L6 5: Saphia Alkali
D8O liéu 28,8 mg/kg

Cht thich: **,***:Khdc biét so véi Chuirng sinh hoc voi p < 0,01 vap < 0,001

1,02 £0,57%** | 0,29+ 0,11*** | 0,13+ (),09%%*

0,99 + 0,41%** | 0,33 +0,13** 0.26 4 0, 21%F*

BC': Bach cau; BCTT: Bach cau trung tinh.

Két qua & bang 5 cho thay:

_ 16 md hinh (16 2): Sé luong tuyét déi cac loai bach cau giam rd rét so véi
16 chung sinh hoc (p < 0,001).

— L6 ubng levamisol (16 3): S lugng tuyét ddi cac loai bach ciu ¢ xu
hudng tang so v4i 16 mo hinh, tuy nhién, su khac biét chua cé y nghia thong ké
(p > 0,05).

_ Céc 16 ubng Saphia Alkali D80 (16 4 va 16 5): SO luong tuyét ddi céc loai
bach cau ¢ xu hudng tang so véi 16 mo hinh, tuy nhién, sy khac biét chua co y

nghia thong ké (p > 0,05).
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2.2. Két qua danh gi mién dich té bao
» Phdn 1rng bi voi khdng nguyén OA:

Bang 6: Anh huéng ciia Saphia Alkali D80 dén phan teng bi véi khdng

nguyén OA

Phan &ng bi (%

ting chidu day ban

Lo n
chan chudt)
Ld 1: Ching sinh hoc 10 126,16 +29.59
L6 2: M6 hinh CY 10 93,94 + 35,35*
L6 3: Ching duong levamisol 10 133,53 +47,38"
L6 4: Saphia Alkali D80 liéu 14,4 mg/kg 10 108,31 + 48,60
L6 5: Saphia Alkali D80 liéu 28.8 mg/kg 10 127,08 + 41,36

Chii thich: *: Khdc biét so véi Chimg sinh hoc voi p < 0,03

5. Khdc biét so véi Mo hinh voi p < 0,05

Két qua trinh bay & bang 6 cho thdy:

— L6 md hinh (16 2): Phan ng bi giam cé y nghia thong ké so véi 16 ching

sinh hoc vé1 p < 0,05.

— L6 ubng levamisol (16 3): Phan Ung bi tdng c6 y nghia thong ké so voi 16

mo hinh voi p <0,05.

— Céc 16 udng Saphia Alkali D80 (16 4 va 16 5): Phan ung bi ¢d xu hudng

tdng so voi 16 mé hinh, tuy nhién su khac biét chua cé y nghia théng ké (p >

0.05).
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» Dinh lwgng cac cytokin trong mau

Bing 7: Anh huéng ciia th uéc thir 1én nong dp IL-2 trong mdu ngoai vi

Néng dd IL-2 (pg/mL)

Lo n
Lo 1: Ching sinh hoc 10 23.59 + 8.45
L6 2: M6 hinh CY 10 8,06 + 4,00%**
L6 3: Chiing duong levamisol 10 13,06 + 4,87**"
Lo 4: Saphia Alkali D8O liéu 14,4 mg/kg 10 9,924 4,79F¥¥
L6 5: Saphia Alkali D80 lidu 28,8 mg/kg 10 12,57 +4,30%*°

Chut thich: ** ***: Khdc biét so véi Ching sinh hoc voi p < 0,01, p < 0,001

A Khdc biét so véi M6 hinh véi p < 0,05

Két qua trinh bay & bang 7 cho thdy

.

— Lo md hinh (16 2): Nong do IL-2 trong méau ngoai vi giam rd rét so vdi 16

ching sinh hoc voi p <0,001.

— L6 ubng levamisol (16 3): Nong d6 IL-2 trong mau ngoai vi tang ¢6 y nghia

thong ké so vdi 16 mod hinh voi p < 0,05.

— L6 udng Saphia Alkali D80 lidu 14,4 mg/kg: Nong do IL-2 trong mau

ngoai vi ¢6 xu huéng tdng so voi 16 mé hinh, tuy nhién sy khac biét khong ¢ y

nghia thdng ké (p > 0,05).

— L6 ubng Saphia Alkali D80 liéu 28.8 mg/kg: Nong do IL-2 trong mau

ngoai vi ting ¢ y nghia thong ké so v6i 16 mé hinh vai p < 0,05.




Bing 8: Anh huéng ciia th ubc thir 1én néng dp TNF-a trong mdu ngogi vi

Lo n | Nong do TNF-a (pg/mL)
L6 1: Chung sinh hoc 10 15,67 +7,31
L6 2: M6 hinh CY 10 12,25 +5,72
L6 3: Chimg duong levamisol 10 12,95 +5,83
L6 4: Saphia Alkali D80 liéu 14,4 mg/kg 10 12,64 + 5,30
L5 5: Saphia Alkali D80 liéu 28,8 mg/kg 10 12;39'% 5,73

Két qua trinh bay & bang 8 cho thdy:

— L6 moé hinh (16 2): Nong do TNF-a trong mau ngoai vi ¢6 Xu huéng giam
so vai 16 chung sinh hoc (p > 0,05).

— L6 udng levamisol (16 3): Néng d6 TNF-a trong mau ngoai vi xu huong
tang so v&i 16 mo hinh, tuy nhién, su khac biét khéng c6 y nghia théng ké (p >
0,05).

_ Céc 16 ubng Saphia Alkali D80 (16 4 va 16 5): Nong do TNF-a trong méu
ngoai vi xu hudng tang so v6i 16 mo hinh, tuy nhién, su khac biét khong co y

nghia thong ké (p > 0,05).
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2.3. Két qua danh gis mién dich dich thé
Bdng 9: Anh hwong ciia Saphia Alkali D80 lén nong dp IgG

trong mdu ngogai vi

Nong d¢ IgG
Lo n _
(ng/mL)
Lo 1: Chang sinh hoc 10 633,96 + 255,94
Lo 2: M6 hinh CY 10 198,04 + 86,33***
L6 3: Ching duong levamisol 10 284,67 + 93,22%**"
Lo 4: Saphia Alkali D80 liéu 14,4 mg/kg | 10 170,06 £ 80,71%**
L6 5: Saphia Alkali D80 liéu 28,8 mg/kg | 10 190,85 & 95,68%**

Chit thich: ***: Khdc biét so voi Chitng sinh hoc véi p < 0,001,

A+ Khdc biét so voi Mé hinh voi p < 0,05

Két qua trinh bay & bang 9 cho thdy:

— L6 md hinh (16 2): Nong d6 IgG trong mau ngoai vi giam ro rét so voi 10
ching sinh hoc voi p <0,001.

— L udng levamisol (16 3): Nong d6 IgG trong mau ngoai vi tang ¢o y nghia
théng ké so v6i 16 md hinh véi p < 0,05.

— Céac 16 udng Saphia Alkali D80 (16 4 va 16 5): Nong do IgG trong mau

ngoai vi khong khac bigt co y nghia thdng ké so véi 16 mo hinh (p > 0,05).




1. KET LUAN

Saphia Alkali D80 liéu 14,4 mg/kg (twong duong Vi lidu dy kién diéu tri
trén 1dm sang) udng lién tuc trong 7 ngady c6 xu huéng kich thich mién dich trén
mo hinh gay suy giam mién dich cip tinh bing cyclophosphamid thong qua cac
chi s6: xu huéng tang sb lugng bach cau ngoai vi va sd luong tuyét dbi céc loai
bach cau trong mau ngoai vi, xu huong tang phan tng bi v6i khang nguyén OA,
xu hudng tang noéng do IL-2 va ndng d6 TNF-a trong mau ngoai vi, cai thién
tinh trang ton thuong cac co quan lach, tuyén trc trén hinh anh giai phau bénh vi
thé so v6i 16 md hinh.

Saphia Alkali D80 lidu 28,8 mg/kg (gép 2 1an lidu tuong duong véi lieu du
kién diéu tri trén 1am sang) ubng lién tyc trong 7 ngay thé hién tac dung kich
thich mién dich trén md hinh gdy suy giam mién dich cdp tinh bang
cyclophosphamid thong qua céc chi sb: tang trong lugng lach tuong dbi, tang s6
lurong bach cdu ngoai vi, xu huéng tang sb lugng tuyét ddi cac loai bach cau
trong mau ngoai vi, xu huéng tang phan ung bi v&i khang nguyén OA; tang
nong do IL-2, xu hudng ting ndng d6 TNF-a trong mau ngoai vi va cai thién ro
tinh trang tén thuong céc co quan lach, tuyén trc trén hinh anh giai phau bénh vi

thé so vdi 16 mo hinh.
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