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Panh gia tinh an toan va tac dung cai thién van dong cua
thiy cham ché pham chira noc ong trén mo hinh dfng vat
gay thoai hoa cot song

Assessment of safety and amelioration of locomotion of bee venom
acupuncture on rat model of disc degeneration

L& Viin Quan*, CAn Vin Mio*, *Hoc Viégn Quanyy,
Nguyén Cam Thach** **Bénh vign Trung wong Qudn doi 108
Tom tat

Muc tiéu: Danh gia tac dung cai thién van doéng cuia thiy cham ché phadm chira noc ong trén
mo hinh ddng vat thuc nghiém gay thoai hoa cot sdng. Poi tuong va phuong phép: Xét nghiém
danh gia chirc nang gan, than va so sanh tm van déng, kha nang van déng va kha ndng phdi
hop van déng trwdc va sau diéu tri bang thiy cham ché phadm chira noc ong trén chuét gay thoai
héa cot sbng. Két qua: Xét nghiém danh gia chirc nang gan va chic ndng than nam trong gidi
han binh thwéng. Sau diéu tri, géc gap khép hang trong danh gia tdm van dong gidm, téc do van
déng va quang duwdng van dong tang trong danh gia kha nang van dong va thoi gian chudt roi
xudng trén bai tap tru quay trong danh gia kha nang phdi hop van déng tang cé y nghia théng ké
so V&i trwde diéu tri. Két luan: Nghién cu da chirng minh thiy cham ché phdm chiva noc ong c6
tac dung cai thién van dong trén dong vat thirc nghiém gay thoai héa cot séng.

Tir khéa: Mé hinh thoai héa cot sbng, cai thién van déng, thiy cham ché phadm chira noc ong.

Summary

Objective: To investigate effects of the bee venom acupuncture to amelioration of
locomotor in rat model of degenerative spine. Subject and method: Comparing motion ranges
of hip joints, locomotion abilities and coordination of locomotion of rats before and after bee
venom acupunctures. Result: After treatments, motion ranges of hip joints decreased
significantly while motion velocities and distance travels in the open field test and riding time
in rotarod test increased sigficantly compared to before treatments. Conclusion: Bee venom
acupunctures induced amelioration of locomotor in rat model of degenerative spine.

Keywords: Rat model of degenerative spine, amelioration of locomotor, bee venom
acupunctures.
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1. Dat van dé

Thoai héa cot sdng 1a nguyén nhan hang dau
gay dau lwvng man tinh, dac biét la & ngwdi cao
tudi. Bé&nh gay viém, dau va han ché van déng
cho nguwdi bénh [1]. Chinh diéu nay gay suy giam
kha nang lao dong, tham chi gay tan phé. T do,
gay ra ganh nang cho gia dinh va xa hdi. Do do,
thoai hoa cot sébng l1a mét trong nhirvng van dé y
té dwoc quan tam cla khong chi nganh y t& ma
la cha toan xa hoi.

Hién nay, diéu tri thoai héa cot sbng nai riéng
va thoai héa khdp néi chung chi yéu bang cac
thudc chéng viém, gidm dau steroid va non-steroid.
Tuy nhién, khi st dung liéu cao va kéo dai co thé
gay cac tac dung phu nghiém trong trén ngudi
bénh nhw viém loét da day ta trang, xuat huyét
tiéu hoa hay tham chi la thung da day ta trang
[2]. Vi vay, phat trién cac phwong phap diéu tri
md&i vira ¢c6 tac dung diéu tri vira it gay tac dung
phu Ia hét strc can thiét.

Noc ong da dwgc st dung tir 1au nhw la mot
bai thubc quy va gan day, ngudi ta chirng minh
noc ong c6 chira nhiéu thanh phan cé tac dung
chéng viém manh [3]. Do d4, noc ong co thé st
dung trong diéu tri bénh thoai hda khép néi chung
va thodi hoa cot sdng néi riéng. Vi vay, ching t6i
tién hanh nghién clru nay nham muc tiéu: Panh gia
tinh an toan va tac dung cai thién van dong cua
thdy chédm ché pham chira noc ong trén mé hinh
thuc nghiém gay thoai héa cét séng.

2. D6i twong va phwong phap
2.1. Béi twong

Pbi twong 1a 90 chuét cdng trdng chiing
Wistar trwdng thanh, khée manh (trong lvong tw
180 - 230g) dwoc str dung trong nghién ctru nay.
Chudt dwgc nubi trong diéu kién thoang mat véi
chu ky sang téi la 12 gi®& va khéng han ché thic
&n va nwdc ubng. Moi quy trinh nghién ctru tuan
tha theo hwéong dan st dung va cham soc déng
vat trong thi nghiém cua Hoc vién Quan y.

2.2. Phwong phap

Chuét dwoc chia ngau nhién thanh 6 nhom
nghién ctu: Nhém 1 (n = 15): Nhém ching,
khéng gay thoai héa cot séng, diéu tri bang nwédc

mudi sinh ly. Nhém 2 (n = 15): Nhém bénh, gay
thoai héa cot sbng, diéu tri bang nwéc mudi sinh
ly. Nhém 3 (n = 15): Gay thoai héa cot séng, diéu
tri bang thay cham noc ong liéu 0,5mg/Kg. Nhém
4 (n = 15): Gay thoai héa cot séng, diéu tri bang
thay cham noc ong liéu 1,0mg/Kg. Nhém 5 (n =
15): Gay thoai héa cot séng, diéu tri bang thay
cham noc ong liéu 1,5mg/kg. Nhém 6 (n = 15):
Gay thoai héa cot cdng, diéu tri bang thay cham
thubc mobic liéu 1,0mg/kg.

Phuong phap gay thoai hoa

Gay mé hinh thoai héa cot sbng bang tiém
chét gay thoai héa CFA vao 6 khép lién dét séng
L4-5 theo phuwong phap cla Lee va cong sw
(2013): Gay mé chudt bang ketamin (liéu
30mg/kg). Boc 16 6 khép cot sbng L4-5. Tiém vao
6 khop cot sdng L4-5 10pl CFA (chudt nhém gay
thoai héa) va 10ul nwéc mubi sinh ly (nhém
chirng). Sau khi tiém, cac I&ép can, co va da vung
cot séng dwoc khau kin.

Phuong phép thay cham diéu tri

Chudt dwoc thdy cham nwédc mubi sinh ly,
noc ong va thuéc mobic vao huyét canh séng
twong dwong v&i khoang lién dét L4-5, thoi gian
diéu tri 1a 2 1an/ tuan x 3 tuan.

Céac chi tiéu danh gia

DPanh gia tinh an toan cda thiy cham ché
phdm cha noc ong: Théng qua dinh lwong ALT,
AST, ure va creatinin huyét twong trwéc va sau
thy cham ché phdm chirc noc ong & nhém
chirng va nhom géay thoai hoa.

Danh gia tdm van dong cta chudt & cac thoi
diém trwdc diéu tri va sau diéu tri 1 tudn va 3 tuan:
Chan sau cla chudt duoc kéo cang (gbi dubi) va
gép vé phia bung (g4p khép hang) dén khi con vat
phat ra tiéng kéu thi dirng lai. Xac dinh géc gitra
than minh va dui cta con vat (Hinh 1). Thyc hién
test lién tuc 3 14n trong mdéi mot thoi diém, tinh gia
tri trung binh.
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Hinh 1. Phwong phap xac dinh tam van dong
trén chudt

Danh gia kha nang van déng trén chudt:
Sau 3 tuan diéu tri, chudt dwoc cho vao méi
trwong mé (open field) Ia mot hép hinh tron cé
kich thwéc 60cm x 60cm x 100cm (rébng x dai
x cao) va dwoc cho lam quen trong vong 5
phat. Quay phim qua trinh van déng cla chudt
trong 5 phut. Cac théng sb vé van dong cla
chuét sé& dwoc phan tich ty ddéng bang phan
mém thwong mai Anymaze (Stoeling, My).

DPanh gia kha nang phdi hop van déng st
dung hé théng rotarod tai 3 thoi diém truéc
diéu tri va sau diéu tri 1 tuan va 3 tuan: Chuot
dwoc dat trén hé théng tru quay rotarod (Hinh
2) v&i thanh ndm ngang dwoc quay véi téc do
10 Ian/ phit. Xac dinh thoi gian tiv khi dat

3. Két qua

chuét 1én dén khi roi xubng. Néu qua 300 giay
ma chot van bam trén thanh ngang thi thoi
gian van dwoc xac dinh la 300 giay.

Hinh 2. Phwong phap xac dinh kha nang phédi hop
van dong cla chuét

2.3. Phan tich sé liéu

Cac chi tiéu nghién clru néi trén dwgc phan
tich bang thuan toan so sanh phwong sai hai
nhan t6 c6 1&p. Sw khac biét cé y nghia théng ké
dwgc xac dinh véi p<0,05. Moi gia tri trong
nghién clru nay duoc biéu dién dwdi dang X +
SD.

3.1. Ddnh gid tinh an toan cua thiy cham ché pham chira noc ong

3.1.1. Danh gia chirc ndng gan

Néng do ALT huyét tuong
Bang 1. Nong d6 ALT huyét twong trwéc va sau diéu tri
Chisoé Nhém 1 Nhém 3 Nhom 4 Nhém 5
p
Thei gian U/L (a) UL (b) UL (c) U/L (d)
Trwéc (1) 113,2+1349 | 115+37,22 | 110,4+1247 | 103,4+10,28
p1.2>0,05
Saultuan (2) | 117,8 26,63 118 + 7,09 120 + 8,29 107,4 + 7,32 P1:3>0,05
p. pl-4>0105
Sau2tuan (3) | 112,6+6,66 | 110,3+11,06 | 112,2+569 | 107,8+11,43
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Sau 3 tuan (4)

111,8+12,93

119,8 £ 18,95

113 +6,43

110,78 + 13,85

p

P(a-6)>0,05, P(a-c)>0,05, p(a-0>0,05

Nhén xét: Khdng co s khac biét cé y nghia thdng ké vé néng dd ALT huyét twong gitra trwdc va
sau diéu tri & tAt ca cac nhdm nghién ciru.

Néng dé AST huyét tuvong

Bang 2. Nong d6 AST huyét twong trwéc va sau diéu tri

Chisé Nhom 1 Nhom 3 Nhom 4 Nhom 5
Thei gian U/L (a) U/L (b) U/L (c) U/L (d) P
Trwéce (1) 82 +12,28 66,6 + 9,08 67,6 +7,82 74,2 + 14,33
Sau 1 tuan (2) 77,2 10,61 71,75+19,02 | 742+16,17 | 74,8+17,33 P1-2>0,05
Sau 2 tuan (3) 84 + 6,44 72 +9,94 72,6 +9,58 68,2 + 10,69 gij:g:gg
Sau 3 tuan (4) 80,6 + 13,22 70,25 + 9,05 76,6 +18,15 | 74,33+7,85

p

Pa-t>0,05, pac>0,05, paq¢>0,05

Nhan xét: Khéng co6 sw khac biét cé y nghia thdng ké vé ndng dd AST huyét twong gitra trwdc va
sau diéu tri & tAt ca cac nhoém nghién cru (p>0,05).

3.1.2. Banh gia chirc nang théan

Néng do ure huyét tuong

Bang 3. Nong d6 ure huyét twong trwéc va sau diéu tri

Chisé Nhém 1 Nhém 3 Nhém 4 Nhém 5
Thei gian mmol/l (a) mmol/l (b) mmol/l (c) mmol/l (d) P
Truwéc (1) 5,86 + 1,41 516+1,18 | 548+0,83 | 555+0,93
Sau 1 tuan (2) 6,38 + 1,36 6,15+0,82 | 6,04+1,01 | 574+1,09 P1-2>0,05
Sau 2 tuan (3) 6,36 + 1,43 515+1,02 | 594+045 | 594+0,61 Eizgzgg
Sau 3 tuan (4) 6,26 + 1,53 6,05+052 | 579+0,82 | 6,08+0,75
p Pab>0,05, pac>0,05, pa-a>0,05

Nhén xét: Khoéng co sw khac biét co y nghia théng ké vé chi sb ure huyét twong gitra trwdc va
sau diéu tri & tAt cd cac nhom nghién cu (p>0,05) cling nhw git)a cadc nhom & tat ca thoi diém

(p>0,05).

Néng dé creatinin huyét tuong

Bang 4. Nong d6 creatinin huyét twwong treéc va sau diéu tri

Chi sd

Thei gian

Nhém 1
mmol/l (a)

Nhém 3
mmol/l (b)

Nhém 4
mmol/l (c)

Nhém 5

mmol/l (d)
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p1-2>0,05
p1.5>0,05
p1-4>0,05

Trudce (1) 66 £ 5,78 64,5+ 11,79 65,6 + 7,73 66,5 + 8,36

Saultudn(2) | 656+17,24 | 63,11+8,51 656+7,19 | 67,77+551

Sau 2 tuan (3) 60,4 + 8,53 65,12 + 8,04 67 £ 6,03 66,66 + 4,33

Sau 3 tuan (4) 64,7 + 36,11 63,34 + 25,57 61,4+ 4,88 67,12 + 6,33
P Pa-b>0,05, pac>0,05, pa¢>0,05

Nhéan xét: Khdng cé sw khac biét cé y nghia thdng ké vé lwong huyét sic td gitra trudc va
sau diéu tri & cd 4 nhom nghién ctru (p>0,05) ciing nhw gitra cdc nhém nghién ctru & ca 4 thoi
diém trwdc va sau diéu tri (p>0,05).

3.2. Tdc dung cai thién van déng cua thiy cham ché pham chira noc ong

3.2.1. T4m vén dong cta chudt

Bang 5. Géc gap khép hang trwwéc va sau diéu trj (d6)

Nhém Trwée diéu tri (1) Sau 1 tuan (2) Sau 3tuan (3) p
Nhém 1 71,06 = 3,16 70,12+ 4,71 74,25 £5,16 >0,05
Nhém 2 108,13 + 4,22 107,11 + 4,83 98,02 + 6,32 >0,05
Nhém 3 99,05+11,01 87,13 £13,37 71,36 £ 3,16 <0,01
Nhom 4 109,02 £ 9,94 96,01 + 8,43 72,22 + 6,32 <0,01
Nhém 5 98,11+ 7,88 80,03 £11,55 73,31 £6,75 <0,01
Nhém 6 90,12 £ 9,43 84,11 £5,16 70,25 £ 8,16 <0,01

Nhan xét: Khong cé sw khac biét cé y nghia thdng ké vé goc gap khép hang trung binh gitra
trwdc va sau didu tri (p>0,05). O nhém gay thoai hoa cot séng, géc gap khép hang trung binh cla
chudt cao hon cé y nghia thdng ké so vé&i nhém chirng. Khéng tim thdy sy khac biét vé géc gap
khép hang gitra trwdc va sau diéu tri & nhom gay thoai hoa cot séng. O cac nhém didu tri thay
cham noc ong, géc gap khép hang gidm manh sau 1 tuan va sau 3 tuan diéu tri va két qua nay
twong tw nhw nhém diéu tri thdy cham mobic (p<0,01).

3.2.2. Kha nang van ddng cua chudt

Bang 6. Van déng cua chuét treéc va sau diéu tri

Nhém Téc dé van déng trung binh (m/gy) Quang dwéorng van doéng (m)
Nhém 1 0,021 £ 0,012 5,78+4,31
Nhém 2 0,009 + 0,009 2,82 +2,76
Nhém 3 0,019 £ 0,012 6,51+3,41
Nhom 4 0,020 + 0,010 6,49 + 3,66
Nhém 5 0,017 + 0,009 5,03+2,70
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Nhém 6 0,019 + 0,016

6,08 + 4,73

p <0,05

<0,05

Nhén xét: Tbc d6 van dong va quang dwdng van dong & nhém gay thoai hoa cot séng gidm cé y
nghia thdng ké so v&i nhém chirng (p<0,05). Téc d6 dd van dong va quang dwdng van dong cai thién
rd rét sau khi dwoc diéu tri bang thiy cham noc ong vé&i ca 3 liéu noc ong 0,5mg/kg, 1,0mg/kg va
1,5mg/kg (p<0,05). Két qua nay twong tw véi diéu tri thiy cham mobic.

3.3. Kha nang phéi hop van déng

Bang 7. Th&i gian chudt dirng trén tru quay (giay)

Nhém Trwée diéu tri (1) Sau 1 tuan (2) Sau 3tuan (3) p
Nhém 1 11,3+8,79 12 +7,45 10,5+7,12 >0,05
Nhém 2 4+1,63 3,8+£1,48 4,1+0,99 >0,05
Nhém 3 4,2 +1,31 10,7 £+ 2,75 14,2 + 7,68 <0,01
Nhém 4 4,7+2,21 11,9+ 8,09 12,5+ 9,90 <0,01
Nhém 5 4,4 £1,57 10,0+ 4,42 11,2+ 4,34 <0,01
Nhém 6 4,4 +2,01 10,9 + 8,17 13,4 +10,18 <0,01

Nhan xét: Thoi gian chudt roi xubng & nhém
gay thoai hoa cot séng thdp hon c6 y nghia
théng ké so v&i nhém chirng & ca trwde va sau
diéu tri (p<0,01). O’ ca nhém chirng va nhém gay
thoai hoa cot sébng, khong co sy khac biét cé y
nghia théng k& vé th&i gian chudt roi xubng
trwdc va sau didu tri (p>0,05). O cac nhém thay
cham diéu tri bang noc ong va mobic, thoi gian
chudt roi xubng tang dan tr sau diéu tri 1 tuan
dén sau diéu tri 3 tuan va cé sy khac biét co y
nghia théng ké& gitva trwdc va sau diéu tri
(p<0,05). Két qua nay cho thay tac dung cai thién
kha nang phéi hop van ddng trén déng vat thuc
nghiém cda thay cham noc ong liéu 0,5mg/kg,
1,0mg/kg va 1,5mg/kg la twong dwong véi thay
cham diéu tri bAng mobic.

4. Ban luan

Trong nghién clru nay, chung tbi tap trung
danh gia tinh an toan va tac dung cai thién chirc
ndng van dong cla chudt trwdc va sau diéu tri
thdy cham ché phdm noc ong. Vé tinh an toan,
ching t6i tién hanh danh gia sw thay dbéi chirc

ndng gan va than trwéc va sau diéu tri. Vé tinh
an toan, ching t6i danh gia qua 3 théng sb tam
van dong, kha nang van déng va kha nang phéi
hop van dong clia chudt tang rd rét sau 1 tuan
va 3 tuan diéu tri. K&t qua thu dwoc ban luan
nhw sau:

Vé tinh an toan: Két qud nghién ctru cho
thay, thiy cham ché phadm ch&a noc ong & 3 liéu
0,5mg/kg, 1,0mg/kg va 1,5mg/kg khéng lam thay
ddi ndng dd6 AST va ALT huyét twong (danh gia
chirc nang gan) ciing nhw ndng do ure va
creatinin huyét twong (danh gia chirc nang than)
sau 3 tuan diéu tri. Két qua nay cho thay thay
cham ché pham chia noc ong véi 3 liéu ndi trén
la an toan trén doéng vat thwc nghiém. Két qua
nay twong tw v&i nghién ctru clia Lee va cong suw
(2015) [4]. Nhém tac gid khang dinh vé&i liéu noc
ong tiém mét liéu duy nhat 1,0mg trén chudt la
an toan.

Vé sy thay ddi tdm van déng, chung téi s
dung bai tap kéo cang chan chudt d& danh gia.
Bai tap nay da dwoc mot sb nghién clru trén thé
gi&i str dung nhw Ia mot bai tap chuan dé danh
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gia sy thay déi tAm van dong ctia chudt khi dwoc
gay mé hinh thoai héa cot séng ciing nhw danh
gia hiéu qua clia bién phap diéu tri [5]. St dung
bai tap nay trong nghién ctru nay cho thay tam
van dong ctia nhém chudt gay viém giam rd rét
so v&i nhém chirng biéu hién bang géc gap khop
hang (dwoc xac dinh bang goc gitra chan va than
minh) cao hon so v&éi nhdm ching. Gia tri nay
twong dwong véi nhém diéu tri noc ong trwde khi
thay cham. Sau khi dwoc thiy cham géc gép
kh&p hang gidam ré rét so v&i chudt cung nhém
trwéc thay cham. Diéu do cho thay, tac dung cai
thién tdm van dong rd rét cta thdy cham noc ong
trén chudbt.

Chang t6i tiép tuc tham khdo nghién ctru
trwéc day cla cac tac gid trén thé gidi va thay
rang st dung bai tap van déng mé 1a phu hop dé
danh gia chrc nang van déng cua chuét [6]. Co
hai chi sé6 quan trong dé danh gia chirc nang van
dong cla chudt 1a tbc d6 van dong va thoi gian
van doéng clha chudt trong vung day cia moi
trwng mé. Trong nghién clru hién nay ching toi
thay téc dod van dong ctia chudt déu gidm khi gay
thoai héa cot sébng va dwoc cai thién rd rét khi
dwoc diéu tri bdng thiy cham ché phdm chia
noc ong.

Twong tw, chung t6i cling danh gia vé kha
nang phdi hop van déng bang bai tap hanh vi
trén tryu quay Rotarod theo cac nghién ctru trwde
day [7]. Bai tap nay cé thé danh gia twong dbi
chinh xac vé kha nang phdi hop van dong cla
chudt. D& duy tri dirng lau trén tru quay, chudt
can phai phéi hop thdng bang cia co thé, van
dong chan trwéc va chan sau phai that nhip
nhang. Trong nghién ciru nay, ching téi 1y chi
s6 nghién ctru 1a thoi gian t khi chudt dwoc dat
len tru quay dén khi chuét roi xubng dé danh gia.
Thoi gian nay cang dai chirng té kha nang phdi
hop van dong cla chudt cang tét. Két qua tw
nghién clru cho thay, thdi gian roi xubng ngan
hon & nhédm gay thoai héa cot séng so véi nhom
chirng va nguwoc lai thoi gian nay tang 1én khi
diéu tri bang thay cham chra noc ong. Nhu vay,
c6 thé thdy kha nang phdi hop van dong cla
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chudt ting 1én khi dwoc thdy cham ché phim
chtra noc ong.

5. Két luan

Thay cham ché phdm ch®a noc ong khéng
anh hwéng dén chirc ndng gan va than. Sau 1 va
3 tuan diéu tri badng thdy cham ché pham noc
ong v&i 3 liéu 0,5mg/kg, 1,0mg/kg va 1,5mg/kg,
goc gap khop hang cia chudt gidm, quang
duwdng van dbng, thdi gian van déng va thoi gian
chuét dirng trén tru quay tang c6 y nghia théng
ké so vé&i trvde diéu tri. Nhw vay, thdy cham ché
phadm chra noc ong 1a an toan va cé tac dung
cai thién van déng ro rét trén mé hinh dong vat
gay thoai héa cot sbng.
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