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MỞ ĐẦU 

1. Tính cấp thiết của vấn đề nghiên cứu 

Gan là tạng lớn của cơ thể, đảm nhiệm nhiều chức năng quan trọng và phức 

tạp, đóng vai trò quan trọng trong quá trình khử độc và chuyển hoá các chất. Gan là 

cơ quan ch nh biến đổi các chất độc nội hoặc ngoại sinh thành các chất không độc 

để đào thải ra ngoài [36]. Vì vậy khi gan bị tổn thương, bệnh lý của gan thường 

nặng và ảnh hưởng đến hoạt động chức năng của nhiều cơ quan trong cơ thể [5]. 

Gan đứng ở vị trí cửa ngõ của đường tiêu hoá, nối liền ống tiêu hoá với toàn 

bộ cơ thể nên dễ bị các yếu tố gây bệnh xâm nhập. Các loại vi khuẩn, virus, kí sinh 

trùng, rượu, thuốc hoặc hoá chất độc xâm nhập vào gan có thể gây viêm gan cấp, 

viêm gan mạn, có thể tiến triển tới xơ gan hoặc ung thư gan [19]. 

Ở Việt Nam, bệnh gan mật, trong đó có viêm gan là một trong những bệnh 

phổ biến, hay gặp nhất là viêm gan do virus [1]. Viêm gan do nhiễm độc thuốc 

hoặc hoá chất cũng thường gặp, đặc biệt viêm gan do dùng thuốc chống lao và 

paracetamol có xu hướng ngày càng gia tăng [2]. T nh trạng viêm gan kéo dài 

không được điều trị sẽ dẫn đến viêm gan mạn t nh, xơ gan....  

Một số thuốc bảo vệ tế bào gan được sử dụng nhiều trên lâm sàng như 

silymarin (Legalon), biphenyl dimethyl dicarboxylat (Fortex)… chủ yếu là các sản 

phẩm nhập ngoại, giá thành cao, không phù hợp với điều kiện kinh tế của đa số 

người bệnh khi phải điều trị lâu dài. 

Trong dân gian có rất nhiều các vị thuốc có tác dụng nhuận gan, lợi mật đã 

được sử dụng t  lâu. Chính vì vậy, việc sưu tầm, tìm kiếm, nghiên cứu các vị thuốc 

t  nguồn dược liệu s n có trong nước, có tác dụng bảo vệ và phục hồi tổn thương 

gan nhưng an toàn, giá thành phù hợp luôn là vấn đề cần thiết hiện nay. 

Dứa dại là cây mọc hoang ở nhiều nơi. Trong dân gian thường dùng lá, hoa, 

quả và rễ dứa dại làm thuốc chữa một số bệnh như đái tháo đường, tiểu tiện không 

thông, chảy máu chân răng, sởi, nhọt độc, bệnh trĩ....[3]. Riêng quả dứa dại có thể 

dùng riêng hoặc kết hợp với một số thảo dược khác để điều trị viêm gan [3]. 

Hiện nay trên thị trường quả dứa dại được bán và dùng khá phổ biến. Theo 

kinh nghiệm dân gian, quả dứa dại thái phơi khô, mỗi ngày 20 – 30 gam sắc nước 

uống để điều trị các bệnh về gan. Trên thế giới đã có một số nghiên cứu về dứa dại, 

nhưng ở trong nước cho đến nay chưa có nghiên cứu nào đánh giá về tác dụng điều 

trị bệnh gan của quả dứa dại trồng ở Việt Nam. Vì vậy chúng tôi tiến hành nghiên 
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cứu này để chứng minh cơ sở khoa học của sử dụng quả dứa dại trong điều trị các 

bệnh về gan theo kinh nghiệm dân gian. Bên cạnh đánh giá tác dụng của dạng cao 

toàn phần, phân đoạn ethyl acetat - ph n đoạn hoạt chất ch nh trong quả dứa dại 

cũng được chiết xuất và đánh giá tác dụng, để  hướng tới khả năng có thể sử dụng 

dạng thuốc chứa hoạt chất tinh khiết hơn, sử dụng thuận tiện hơn để điều trị bệnh 

viêm gan t  nguồn dược liệu s n có, rẻ tiền trong nước.  

2. Mục tiêu nghiên cứu: 

Đề tài được tiến hành với 2 mục tiêu sau: 

a. Đánh giá tác dụng bảo vệ tổn thương gan gây ra bởi paracetamol trên 

chuột nhắt trắng của quả Dứa dại. 

b. Đánh giá tác dụng phục hồi tổn thương gan g y ra bởi paracetamol trên 

chuột nhắt trắng của quả Dứa dại. 
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Chƣơng I 

TỔNG QUAN TÀI LIỆU 

1.1. Cấu trúc và chức năng của gan 

1.1.1. Giải phẫu và mô học gan 

Gan là tạng lớn nhất của cơ thể, trọng lượng khoảng 1.500 gam, chiếm t   

2 % đến 5% trọng lượng cơ thể. 80% dòng máu nuôi gan được lấy t  tĩnh mạch 

cửa, 20% t  động mạch gan,là một nhánh của động mạch thân tạng. Gan được chia 

làm 4 thùy: thuỳ trái, thuỳ phải, thuỳ đuôi và thuỳ vuông. Mỗi thùy được cấu tạo 

bởi những tiểu thùy, một tiểu thuỳ là đơn vị cấu trúc và chức năng của gan [4].  

  Tiểu thuỳ gan cổ điển: Theo Kiernan mô tả là một khối nhu mô gan có  

t  5 – 6 góc. Mỗi góc có một khoảng cửa (hay mô liên kết). Mỗi khoảng cửa bao 

gồm một nhánh tĩnh mạch cửa, một động mạch gan và một ống dẫn mật. 

Tiểu thuỳ gan được sử dụng để miêu tả vị trí tổn thương. Những tổn thương tế 

bào gan xảy ra ở vùng gần tĩnh mạch trung tâm được gọi là hoại tử trung tâm tiểu 

thuỳ, trong khi những hoại tử ở gần tĩnh mạch cửa gọi là hoại tử xung quanh tĩnh 

mạch cửa [5]. 

 Nang gan:  

Theo Rappaport và cộng sự, tiểu thuỳ gan được phân chia theo kiểu khác, và 

gọi mỗi đơn vị này là nang gan.  

Nang gan là đơn vị chức năng của gan. Mỗi nang gan là một khối tế bào gan 

khi cắt ngang có h nh thoi, được xác định bởi hai đường chéo: 

+ Đường chéo ngắn: là đường nối hai khoảng cửa. 

+ Đường chéo dài: được xác định bởi hai tĩnh mạch trung tâm tiểu thùy. 

Người ta chia nang gan thành 3 vùng, phản ánh hoạt động chuyển hoá và chức 

năng của gan [4], [64]: 

+ Vùng 1: Các tế bào gan n m gần các nhánh mạch máu, nhận máu có chất 

lượng tốt nhất (nhiều chất dinh dưỡng, nhiều O2). 

+ Vùng 2: Nhận máu có chất lượng v a phải nhưng kém hơn chất lượng máu 

ở vùng 1. 
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+  Vùng  3:  Gần tĩnh mạch trung tâm, máu tới đây có chất lượng kém nhất. 

Nang gan được coi là một đơn vị chức năng của gan. Khái niệm này giúp cho 

người ta hiểu vì sao các chất độc, các chất dinh dưỡng có mặt trong các vùng khác 

nhau của gan lại khác nhau . Khi bị tổn thương, cấu trúc của gan thay đổi tuỳ mức 

độ và giai đoạn tổn thương [4].  

 Tế bào mô gan:Có rất nhiều ty thể, trong ty thể chứa hệ thống enzym 

phosphoryl và oxy hoá khử hoàn chỉnh. Trong tế bào gan còn có các thành phần: 

lysosom, nhân, màng nhân, những thành phần này giữ vai trò nhất định đối với 

chức năng sinh lý, sinh hoá của tế bào gan. Khi tế bào gan bị tổn thương, những 

thành phần nàycũng bị biến đổi hoặc làm mất chức năng của tế bào gan [4].  

1.1.2. Chức năng sinh lý và sinh hoá của gan 

1.1.2.1. Chức năng bài tiết mật 

Mật được tiết t  những tế bào gan đưa xuống túi mật qua ống dẫn mật.  

Tác dụng chính của mật là nhũ tương hoá lipid của thức ăn. Khi bài xuất mật 

xuống ruột, mật kéo theo rất nhiều những chất độc được gan giữ lại và đào thải qua 

đường mật xuống ruột theo phân. Nếu gan bị tổn thương sẽ ảnh hưởng đến quá 

trình tạo mật và bài xuất mật, ảnh hưởng đến tiêu hoá, hấp thu lipid, các vitamin tan 

trong dầu và đào thải một số chất độc qua đường mật [3]. 

1.1.2.2. Chức năng chuyển hoá các chất 

-  Chuyển hoá glucid: 

Gan đóng vai trò quan trọng trong chuyển hoá glucid. Chức phận chuyển hoá 

glucid của gan thông qua hai mặt: sinh tổng hợp glycogen và phân ly glycogen thành 

glucose cung cấp cho máu để đưa đến các cơ quan khác sử dụng. Nhờ chức phận sinh 

tổng hợp glycogen mà gan tham gia tích cực vào quá tr nh điều hoà đường máu và các 

yếu tố thần kinh thể dịch khác. Gan còn chuyển glucose thành acid glucuronic để tham 

gia trong chức năng khử độc của gan [3], [7]. 

-  Chuyển hoá lipid: 

+ Gan là nơi duy nhất sản xuất muối mật để nhũ tương hoá lipid, tạo điều kiện 

thuận lợi cho việc tiêu hoá và hấp thu lipid qua thức ăn một cách dễ dàng,  quá 
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trình ôxy hoá acid béo xảy ra mạnh mẽ h nh thành acetyl Co  để tổ chức sử dụng, 

đặc biệt là thận, não,... 

+ Là nơi tổng hợp phospholipid nh m vận chuyển mỡ khỏi gan, tránh ứ mỡ 

trong gan. Nếu chức năng gan giảm dẫn đến giảm lipid huyết thanh và ứ mỡ ở gan 

[3].  

+ Tổng hợp cholesterol t  acetyl CoA. Nếu gan tổn thương, lượng cholesterol 

giảm và tỷ lệ cholesterol este hoá/cholesterol toàn phần giảm [25],[36]. 

-  Chuyển hoá acid amin - protein: 

Gan tổng hợp protein cho gan và máu. Gan tổng hợp toàn bộ albumin và một 

phần globulin cho huyết thanh, ngoài ra còn tham gia vào quá trình tổng hợp các 

yếu tố đông máu: fibrinogen và prothrombin. V  vậy, nếu chức năng gan giảm sẽ 

làm nồng độ protein toàn phần trong huyết thanh, đặc biệt là albumin và tỷ số 

albumin/ globulin giảm. Gan chứa nhiều acid glutamic và các enzym trao đổi amin 

như aspartat aminotransferase ( ST) và alanin aminotransferase ( LT), do vậy quá 

tr nh trao đổi và khử amin xảy ra rất mạnh ở gan. Khi gan bị tổn thương, các enzym 

này tăng cao trong huyết thanh, nên định lượng hai enzym ở huyết thanh là chỉ số 

quan trọng để đánh giá tổn thương tế bào gan [3]. 

1.1.2.3. Chức năng khử độc và tác dụng bảo vệ của gan: 

Khử độc là một trong những chức năng ch nh của gan. Trong cơ thể thường 

xuyên có những chất độc nội sinh ( sản phẩm của quá trình chuyển hoá) hoặc là 

những chất độc ngoại sinh t  bên ngoài đưa vào qua đường ăn uống, hơi thở, da…( 

như rượu, các loại thuốc hoặc hoá chất).Chức phận khử độc của gan thực hiện theo 

hai cơ chế  khác nhau: cơ chế hoá học và cơ chế cố định thải tr  [3], [64]. 

Cơ chế hoá học:  

Đây là cơ chế khử độc quan trọng nhất. Các chất độc bị gan giữ lại, chịu sự 

biến đổi hoá học rồi nhanh chóng được đào thải ra ngoài.  

Các chất độc có thể là nội sinh hoặc ngoại sinh được gan khử độc theo cơ chế 

hoá học diễn ra qua hai pha:  

Pha I: Những phản ứng giáng hoá:  

Quan trọng nhất trong pha này phải kể đến phản ứng ôxy hoá xảy ra ở 

microsom gan thông qua họ enzym cytochrom P450 (Cyt -P450, CYP). Chúng là các 

protein màng có chứa hem, khu trú ở lưới nội bào nh n của tế bào gan và vài mô 



6 

 

khác. Họ enzym này được chia làm nhiều dưới nhóm như CYP1 2, CYP3 4, 

CYP2B6, CYP2C9, CYP2E1,... mà mỗi thuốc hoặc chất độc được chuyển hóa nhờ 

các dưới nhóm khác nhau. Đặc tính quan trọng của họ enzym này là có thể bị cảm 

ứng hoặc bị ức chế bởi một số thuốc hoặc chất độc. Trong đa số các trường hợp, 

các chất gây cảm ứng Cyt-P450 sẽ làm giảm tác dụng hoặc giảm độc tính của các 

thuốc hoặc chất độc chuyển hóa qua gan và ngược lại. Trong một số trường hợp 

đặc biệt, thuốc hoặc chất độc phải chuyển hóa qua gan mới có tác dụng hoặc tạo 

thành chất độc. Cyt-P450 tham gia chuyển hoá các chất độc và chất lạ được biểu 

diễn tóm tắt theo phản ứng hoá học sau:  

Cơ chế tác dụng của hệ Cyt-P450 là làm phơi bày những nhóm chức của các 

chất lạ hoặc chất độc để chúng phân cực hơn và nhạy cảm hơn đối với các enzym 

khử độc. Thuốc hoặc chất độc chuyển hóa qua pha I sẽ dễ tan trong nước hơn, giảm 

độc tính và tạo ra các nhóm chức phận cần thiết cho các phản ứng ở pha II [2], [64]. 

Pha II: Những phản ứng liên hợp:  

Sau khi giáng hóa, chất chuyển hoá v a tạo thành có thể liên hợp với acid 

acetic, acid sulfuric, acid mercapturic, acid glucuronic hoặc liên hợp với glycocol, 

glutathion trong cơ thể để tạo thành các sản phẩm tan trong nước, có tính phân cực 

mạnh, t  đó dễ đào thải qua thận hoặc mật [2]. 

Cơ chế cố định thải trừ:  

Theo cơ chế này, các chất độc được gan giữ lại rồi đào thải nguyên v n qua 

đường mật mà không bị biến đổi về hoá học. Các chất độc được gan khử độc theo 

cơ chế này thường là các muối kim loại nặng (muối Cu, Pb,...), các chất màu (các 

dẫn xuất phtalein) [3]. 

1.1.2.4. Chức năng tạo và phá huỷ hồng cầu 

Gan trong  thời kì bào thai có khả năng tạo máu. Gan là nơi sản xuất protein, 

cần thiết cho việc cấu tạo nên hồng cầu, là nơi dự trữ sắt lớn nhất trong cơ thể. 

Ngoài ra, gan còn dự trữ vitamin B12, vitamin K và các yếu tố chống chảy máu A, 

B, C. Tổ chức võng nội mô của gan và lách là nơi phân huỷ hồng cầu già [7]. 

     Cyt- P450 

XH + NADPH + H
+ 

+ O2     X - OH + NADP
+
 + H2O 
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1.2. Bệnh viêm gan  

Viêm gan là bệnh lý thường gặp trong các bệnh về gan mật. Dựa vào tiến triển 

của bệnh, viêm gan được chia làm hai loại: viêm gan cấp và viêm gan mạn [6]. 

- Viêm gan cấp: khi có bất thường về gan dưới 6 tháng. Hoặc dựa vào các tổn 

thương giải phẫu bệnh lý: có các hoại tử ở trung tâm tiểu thuỳ. 

- Viêm gan mạn: Khi đã có những bất thường ở gan trên 6 tháng. Giải phẫu  

bệnh lý: có những tổn thương hoại tử ở xung quanh tiểu thuỳ, có thể kèm theo xơ 

hoá. 

 Tuy nhiên không phải lúc nào sự phân loại về mặt giải phẫu và thời gian cũng 

trùng nhau. Nếu hình ảnh giải phẫu giống bệnh viêm gan cấp, nhưng thời gian tiến 

triển của bệnh trên 6 tháng vẫn được xếp là viêm gan mạn. Hoặc nếu thời gian tiến 

triển của bệnh dưới 6 tháng nhưng h nh ảnh giải phẫu giống viêm gan mạn, thì vẫn 

được xếp là viêm gan mạn. 

1.2.1. Viêm gan cấp 

Ba nguyên nhân gây viêm gan cấp hay gặp nhất là do virus, do thuốc hoặc do 

nhiễm độc. 

 Viêm gan cấp do thuốc: 

Gan là nơi chuyển hóa rất nhiều loại thuốc, phần lớn các thuốc sau khi chuyển 

hóa sẽ tạo thành những sản phẩm  t độc, tan trong nước, có tính phân cực cao và 

được đào thải ra ngoài [2], [5], [23]. Tuy nhiên, cũng có những thuốc sau khi được 

chuyển hóa tại gan sẽ tạo ra những sản phẩm có độc tính cao, tấn công trực tiếp vào 

tế bào gan, gây viêm gan, hủy hoại tế bào gan như: paracetamol, erythromycin 

estolat, isoniazid, halothan…. 

Paracetamol là một thuốc hạ sốt, giảm đau được sử dụng phổ biến trên thế giới 

cũng như ở Việt Nam. Với liều điều trị thông thường, PAR rất  t gây độc cho gan, 

nhưng khi dùng liều lượng quá cao sẽ sinh ra nhiều N – acetyl - p - 

benzoquinoneimin( N PQI ), đó là các chất gây tổn thương tế bào gan [2], [21], 

[34], [69].  

Theo thống kê tại Mỹ, ngộ độc do PAR chiếm khoảng 39% các trường hợp 

viêm gan cấp do thuốc . Ở Anh, ngộ độc PAR chiếm khoảng 45% ca ngộ độc do 

thuốc [83]. Ở Việt Nam, theo thống kê của Đặng Thị Thanh Xuân tại Trung tâm 
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chống độc bệnh viện Bạch Mai trong năm 1998 – 2000, ngộ độc thuốc hạ sốt- giảm 

đau chiếm 6,34% [51]. Trong hai năm sau ( 2002 - 2003) Ngô Hữu Hà thống kê 

thấy tỷ lệ này tăng lên12,2% và đứng thứ 3 trong các loại ngộ độc thuốc [21]. Như 

vậy, tỷ lệ bệnh nhân bị ngộ độc các thuốc hạ sốt, giảm đau ngày càng gia tăng. Sự 

gia tăng này một phần do việc mua bán các thuốc hạ sốt, giảm đau quá dễ dàng, 

người bệnh dùng thuốc điều trị không theo chỉ dẫn của bác sĩ, dùng không đúng 

liều lượng [21]. Viêm gan cấp do một số thuốc khác, đặc biệt do dùng thuốc chống 

lao isoniazid phối hợp với rifampicin cũng thường gặp [9]. 

 Viêm gan cấp do nhiễm độc: 

Thường gặp nhiễm độcthuốc tr  sâu, các hợp chất hydrocarbua đa vòng, các phẩm 

nhuộm…  

Carbon tetraclorid (CCl4)- một chất lỏng không màu, dễ bay hơi, được dùng làm 

dung môi trong công nghiệp, là một chất gây huỷ hoại tế bào gan điển hình. CCl4 

làm  hình thành các gốc tự do trong quá trình chuyển hóa, gây tổn thương tế bào 

gan. CCl4  đã được dùng làm mô hình gây tổn thương gan để nghiên cứu về các 

thuốc có tác dụng bảo vệ gan (trích dẫn t  [29]) 

 Viêm gan cấp do virus: 

Viêm gan virus (VGVR) là bệnh phổ biến với sự lưu hành của các loại virus gây 

viêm gan  , B, C, D và E. Viêm gan virus   và E thường gây thành dịch nhưng 

lành t nh, ngược lại VRVG B,C và D tiến triển âm ỉ,dễ gây tình trạng mạn tính dẫn 

tới viêm gan mạn, xơ gan, ung thư gan với tỷ lệ cao [6], [19], [35], [55]. Mỗi năm 

trên thế giới có khoảng 2 triệu người chết bởi hậu quả của suy gan cấp, xơ gan và 

ung thư gan do virus viêm gan B gây nên. Bệnh gặp nhiều nhất ở các nước đang 

phát triển như Việt Nam, Ấn Độ… Mặc dù các virus này khác nhau về cấu trúc 

phân tử, tính kháng nguyên, dịch tễ học nhưng dấu hiệu lâm sàng gần giống nhau. 

Các virus tập trung ở gan, gây tổn thương viêm và hoại tử tế bào gan, các cơ quan 

khác không bị ảnh hưởng [56], [72]. 

1.2.2. Viêm gan mạn 

 Viêm gan mạn do virus: 

Có nhiều loại virus khác nhau gây viêm gan mạn:  B, C, D, [6], [19], [20]. 

Trên thế giới có khoảng 2 tỷ người bị nhiễm virus viêm gan B và khoảng 400 triệu 

người đang bị bệnh viêm gan B mạn tính [13], [35].  
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VGVR B là nguyên nhân dẫn đến viêm gan mạn, xơ gan, ung thư gan gây tử 

vong với tỷ lệ cao [6], [19], [63]. Việt Nam là một trong những nước có tỷ lệ viêm 

gan cao nhất trên thế giới. Theo thống kê ,tỷ lệ người mang bệnh là 17%, mặc dù 

trong những năm qua đã có tiêm phòng viêm gan B nhưng tỷ lệ mang bệnh vẫn cao 

[13]  

VGVR C chiếm khoảng 2% trong các trường hợp VGVR, 55 – 85% bệnh 

nhân viêm gan C nếu không được chữa trị sẽ chuyển thành viêm gan mạn, nghiêm 

trọng hơn 15% trong số này sẽ trở thành ung thư gan  [6]    

Cơ chế bệnh sinh của viêm gan virus liên quan đến quá tr nh đáp ứng miễn 

dịch, trong đó chủ yếu là đáp ứng miễn dịch qua trung gian tế bào vàsự tăng sinh 

của gốc tự do đã tạo ra các phản ứng oxy hoá dẫn đến tổn thương viêm và gây hoại 

tử tế bào gan [55], [62]. 

 Viêm gan mạn do thuốc và hoá chất: 

Nguyên nhân thường gặp là do dùng một hay nhiều loại thuốc độc với gan trong 

thời gian dài như trong điều trị lao, sốt rét,… hoặc nhiễm độc nghề nghiệp, do tiếp xúc 

với hóa chất độc hại. Sử dụng hóa chất bảo vệ thực vật không đúng phương pháp cũng 

gây nhiều tác hại đến sức khỏe con người, đặc biệt tế bào gan. 

Theo Trung tâm ADR quốc gia (2006), ADR do thuốc chống lao đứng thứ 2 

chỉ sau  DR do kháng sinh, trong đó gặp nhiều trường hợp viêm gan do dùng phối 

hợp isoniazid với rifampicin [9]. 

 Viêm gan do rượu:  

Khi dùng rượu kéo dài sẽ gây viêm, hoại tử tế bào gan, gan nhiễm mỡ, cuối 

cùng dẫn đến xơ gan, đặc biệt rõ trên bệnh nhân nghiện rượu. Rượu chuyển hoá ở 

gan tạo các gốc tự do, các gốc tự do được hình thành sẽ tấn công vào quá trình 

peroxy hoá lipid dẫn tới màng lipid bị phá huỷ, ảnh hưởng tới tính toàn v n của 

màng tế bào. Bên cạnh đó, nó còn làm giảm GSH nội bào thông qua hàng loạt cơ 

chế khác nhau. Tóm lại tổn thương gan do rượu là do tăng quá tr nh peroxy hoá 

lipid và làm giảm các chất chống oxy hoá [6], [56].  

 Viêm gan mạn tính tự miễn: 

Là tình trạng mất hoặc giảm khả năng th ch ứng miễn dịch của gan với chính 

các tổn thương của gan. Nguyên nhân và cơ chế chưa rõ, nhưng viêm gan tự miễn 
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luôn có mặt của các tự kháng thể ( kháng thể nhân, kháng thể kháng cơ trơn) và 

tăng gamma globulin máu [6]. 

 Viêm gan tiềm tàng: 

Một số trường hợp có biểu hiện tình trạng viêm gan mạn t nh nhưng không 

tìm thấy bất kỳ nguyên nhân nào. Nhưng với phương pháp chẩn đoán miễn dịch 

học và sinh học phân tử ngày càng chính xác thì viêm gan tiềm tàng ngày càng 

giảm do đã xác định được nguyên nhân [6]. 

1.3. Một số xét nghiệm thƣờng dùng để đánh giá tổn thƣơng gan  

Các tế bào gan thực hiện chức năng nhờ có hệ thống enzym phong phú. Khi tế 

bào gan bị tổn thương, các enzym này sẽ được giải phóng vào máu, nồng độ enzym 

trong máu sẽ tăng cao. Do vậy, để đánh giá mức độ tổn thương gan, người ta 

thường định lượng các enzym nguồn gốc gan trong máu và thăm dò h nh thái mô 

bệnh học của gan [20], [32]. 

Trên lâm sàng, để thăm dò sự huỷ hoại tế bào gan, thường xác định hoạt độ 

các enzym transaminase trong huyết thanh, vì khi gan bị tổn thương, các enzym 

này thường thay đổi sớm nhất và có tính chất đặc trưng. Có hai loại enzym được 

chú ý nhất là: 

- ALT (alanin aminotransferase):  là enzym chỉ cư trú ở bào tương, đặc trưng 

cho các bệnh lý ở gan vì có mặt nhiều nhất ở gan, rất  ít  ở tim và cơ vân [25], [32].  

ALT xúc tác cho phản ứng: 

 

 

 

Đo độ giảm hấp phụ quang của NAD
+
 ở bước sóng 340 nm sẽ t nh được hoạt độ 

của ALT trong huyết thanh [25], [32]. 

- AST (aspartat aminotransferase):  enzym này cư trú ở cả hai nơi trong tế bào 

là ty thể và bào tương, có ở nhiều mô nhưng nhiều nhất ở cơ tim và gan [25], [32]. 

AST xúc tác cho phản ứng: 

 

 

L- alanin + a- cetoglutarat                    pyruvat +L-glutamat 

Pyruvat + NADH + H
+                                      

Lactat + NAD
+
 

ALT 

L- aspartat  +  a- cetoglutarat                   oxaloacetat  + L-glutamat 

Oxaloacetat  +  NADH  + H
+                                       

L - malat  +  NAD
+
 

AST 
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Đo độ giảm hấp phụ quang của NAD
+
 ở bước sóng 340 nm ta sẽ t nh được hoạt độ 

của AST trong huyết thanh [25], [32]. 

Trong viêm gan do virus hoặc nhiễm độc, cả hai loại AST và ALT trong huyết 

thanh đều tăng cao và tăng sớm, nhưng  LT tăng nhiều hơn [20], [25], [32], [37], 

[47]. Hoạt độ  LT đặc hiệu trong các bệnh lý về gan [32]. Các enzym này xuất hiện 

trong máu sớm trước khi có triệu chứng lâm sàng và hết muộn sau khi các triệu chứng 

đã hết. Đặc biệt các enzym này tăng rất cao trong nhiễm độc carbon tetraclorid,  nhiễm 

độc rượu cấp có mê sảng, hoặc khi bị nhiễm độc các chất như phospho (có thể tăng 

gấp 100 lần so với bình thường) [32].  

Thông qua hoạt độ AST và ALT trong huyết thanh có thể đánh giá được mức độ 

tổn thương tế bào gan. Trong viêm gan, nếu hoạt độ  LT tăng cao hơn  ST, tổn 

thương ở mức tế bào là chủ yếu. Khi hoạt độ  ST tăng cao th  ngược lại, tế bào gan đã 

bị tổn thương ở mức dưới tế bào, vào tới ty thể. Chỉ số De Ritis ( AST/ ALT) cho ta 

biết tổn thương ở mức tế bào hoặc dưới tế bào [25], [32].  

Trong viêm gan mạn, xơ gan,  ST và  LT chỉ tăng gấp 2 - 5 lần giá trị bình 

thường. Trong xơ gan do rượu và các nguyên nhân khác,  ST tăng khoảng gấp 2 – 

4 lần ,  LT tăng  t hơn và bắt đầu giảm so với AST, chỉ số De Ritis lớn hơn 1 và 

trên nữa [47]. 

Ngoài ra, một số chỉ số hoá sinh khác trong huyết thanh như bilirubin, 

albumin, protein toàn phần, cholesterol,… cũng biến đổi khi gan bị tổn thương [3], 

[25], [32], [47]. 

Để đánh giá tổn thương gan, ngoài các xét nghiệm sinh hoá máu, còn thông qua 

đánh giá mô bệnh học ( quan sát đại thể và cấu trúc vi thể gan ). 

1.4. Các phƣơng pháp điều trị viêm gan  

Hiện nay, bệnh viêm gan mạn tính không có biện pháp điều trị đặc hiệu. Đối 

với viêm gan mạn t nh giai đoạn ổn định thì chế độ ăn uống và sinh hoạt hợp lý là 

quan trọng: ăn giàu năng lượng, vitamin, giảm mỡ, bỏ bia rượu, hạn chế lao động 

nặng quá mức [6], [40], [55]. 

Viêm gan mạn t nh giai đoạn tiến triển thì ngoài chế độ ăn uống, sinh hoạt hợp 

lý, phải sử dụng thuốc phối hợp. 

Đối với viêm gan do virus, điều trị triệt để nguyên nhân gây bệnh b ng cách 

diệt virus, điều trị dự phòng biến chứng, giải quyết tình trạng viêm gan, dự phòng xơ 

gan và ung thư gan. Trong những năm gần đây đã có một số thuốc chống virus 
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(lamivudin, entercavir…) có hiệu quả, mở ra một hướng mới trong điều trị VGVR có 

tác dụng mạnh hơn interferon, nhất là ít tác dụng phụ hơn và dễ sử dụng hơn [48]. 

Trong viêm gan tiềm tàng, điều trị triệu chứng là chủ yếu v  chưa rõ căn 

nguyên [6]. Trước đây, khi viêm gan không kèm theo sự xuất hiện của các virus 

viêm gan, người ta thường điều trị b ng liệu pháp corticoid.Nhưng hiện nay liệu 

pháp này chỉ sử dụng trong điều trị viêm gan tự miễn [40].  

Điều trị viêm gan do thuốc/ hoá chất độc ngoài việc loại bỏ các chất độc, phải 

dùng các thuốc phục hồi, bảo vệ tế bào gan. 

Các thuốc bảo vệ gan có tác dụng duy trì sự ổn định của tế bào gan, làm tế bào 

gan bền vững trước sự tấn công của các tác nhân gây bệnh. Các thuốc có thể tác 

dụng theo nhiều cơ chế như: 

- Hạn chế sự có mặt của các tác nhân gây bệnh b ng cách ngăn cản sự chuyển 

hoá thành các chất độc với gan của một số chất hoặc thuốc khi đưa vào cơ thể. 

- Dọn sạch gốc tự do ( là yếu tố tấn công huỷ hoại tế bào gan) khi các gốc tự 

do đã được hình thành. 

- Làm vững bền màng tế bào, giúp tế bào tăng sức chống đỡ đối với các tác 

nhân gây bệnh. 

Hiện nay đã có một số thuốc bảo vệ gan được nghiên cứu và sử dụng trong 

điều trị như: silymarin, biphenyl dimethyl dicarboxylat, livolin, argynin-veyron….. 

và nhiều thuốc y học cổ truyền khác [30], [33], [54], [78]. 

1.5. Một số thuốc và bài thuốc y học cổ truyền đã đƣợc nghiên cứu điều 

trị bệnh gan mật  

- Cây cúc gai đen (Silybum marianum): có tác dụng bảo vệ tế bào gan và gần 

như không có độc t nh, đã được biết đến như một dược phẩm điều trị viêm gan ở 

châu Âu t  thế kỷ 16 với tên thường được nhắc đến là silymarin. Silymarin có tác 

dụng bảo vệ gan thông qua các cơ chế: 

- Bảo vệ màng tế bào, ổn định màng, ngăn cản sự tấn công của một số chất 

độc vào gan. 

- Ức chế quá trình peroxy hoá  lipid, dọn sạch gốc tự do, giảm sử dụng 

glutathion của tế bào gan. 

- Ức chế quá tr nh xơ hoá theo cơ chế trực tiếp và gián tiếp. 
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- Kích thích sự tổng hợp protein, làm nhanh chóng phục hồi hệ enzym trong tế 

bào, phục hồi màng tế bào bị tổn thương, làm tăng quá tr nh phân bào, k ch th ch 

tái tạo tế bào gan [33]. 

- Nhân trần(Adenosmacaeruleum R.Br): là vị thuốc thường được dùng để 

chữa bệnh vàng da, bệnh về đường mật và bệnh của phụ nữ sau khi đẻ, có tác dụng 

làm tăng tiết mật, tăng giải độc gan, thanh nhiệt, tr  thấp, chống viêm, kháng 

khuẩn, chữa các chứng hoàng đản nhiễm trùng, chữa cảm mạo do phong nhiệt [10], 

[27], [49]. 

Vũ Nam (1991) đánh giá kết quả điều trị bước đầu viêm gan do virus b ng 

thuốc cao lỏng chống viêm gan. Thành phần của bài thuốc gồm: nhân trần, đại 

hoàng, uất kim, thổ phục linh, rau má, mã đề. Trên bệnh nhân viêm gan virus B 

thấy thuốc có tác dụng tốt hơn hẳn nhóm chứng dùng vitamin, methionin…[31]. 

Nghiên cứu của Trần Thuý, Trương Việt Bình, Hồ Hải Nam (1997) dùng bài 

thuốc "nhân trần cao thang" gồm: nhân trần, đại hoàng, chi tử, thảo quyết minh, uất 

kim, chế dạng cao lỏng cho các bệnh nhân viêm gan mạn thấy thuốc có tác dụng 

cải thiện triệu chứng lâm sàng tốt, giảm transaminase trong huyết thanh [41]. 

- Ngũ vị t  (Schizandrin): có nguồn gốc t  quả ngũ vị tử, có tác dụng bảo vệ 

tế bào gan, làm giảm enzym gan. 

Nguyễn Nhược Kim, Mai Thị Kim Loan (1999) dùng bài thuốc "Nghiệm 

phương" YHCT để điều trị bệnh viêm gan mạn và xơ gan giai đoạn còn bù, thấy 

thuốc có tác dụng cải thiện các triệu chứng lâm sàng, giảm enzym gan và bilirubin 

toàn phần hiệu quả tương tự như Fortex [26]. 

-Diệp hạ châu đắng (Phyllantus amarus):được cho r ng có khả năng ức chế 

DNA polymerase của virus gây viêm gan B. 

Phạm Đức Dương (2001) đánh giá tác dụng của VG99 trong thành phần có 

diệp hạ châu đắng, ngũ vị tử… trên bệnh nhân viêm gan mạn tính thấy qua 2 tháng 

điều trị, các triệu chứng lâm sàng đều giảm và hết, enzym gan trở về b nh thường 

60% [14]. 

- Actiso (Cynara scolymus L.): có tác dụng làm tăng bài tiết mật, tăng lượng 

nước tiểu, hạ thấp cholesterol và ure trong máu [27]. 

Trên thị trường hiện nay có rất nhiều dạng bào chế của  ctiso dùng để điều tri 

bệnh như: trà actiso, xiro actiso, viên actiso [30]. 
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- Nghệ (Curcuma longa L.): có tác dụng kích thích các tế bào gan bài tiết ra 

mật là do chất paratolyl methyl cacbinol và tác dụng thông mật của hoạt chất 

curcumin được chiết xuất t  nghệ [27], [30]. Curcuminoid đã được chứng minh có 

tác dụng bảo vệ và phục hồi tổn thương gan cấp trên thực nghiệm [29]. 

- Chàm tía (Strobilanthes cusia Nees): là vị thuốc thường được dùng để chữa 

một số bệnh gan mật như: viêm gan siêu vi trùng, viêm  mật cấp, có tác dụng thanh 

nhiệt, tr  thấp, lợi đởm thoái hoàng, thông qua tác dụng tr  thấp đã gián tiếp làm 

tăng chức năng kiện vận của tỳ vị. Thường dùng dưới dạng thuốc sắc hoặc lá vò 

tươi lấy nước uống. Dùng đơn độc hoặc phối hợp thêm với một số dược liệu khác. 

Phạm Thị Cẩm Yên (2006) dùng bài thuốc AH trong thành phần có chàm tía, 

nhân trần, bạch truật…. để nghiên cứu trên thực nghiệm tác dụng bảo vệ gan thấy 

thuốc có tác dụng bảo vệ gan trên cả hai mô hình gây tổn thương gan cấp b ng 

CCl4  và PAR liều cao [52]. 

Đặng Kim Thanh (2001) dùng chàm tía trên bệnh nhân sau mổ sỏi đường mật 

có dẫn lưu Kehr và trên bệnh nhân viêm gan virus cấp thấy có tác dụng lợi mật, các 

triệu chứng như mệt mỏi, chán ăn, rối loạn tiêu hóa, hoàng đản mất nhanh, enzym 

gan nhanh trở về b nh thường, rút ngắn số ngày n m viện [39]. 

- Tam thất: ( Panax notoginseng): Dương Thị Ly Hương (2004) đã nghiên 

cứu dạng cao lỏng toàn phần với liều 5g/kg có tác dụng bảo vệ gan rõ trên mô hình 

gây viêm gan thực nghiệm và có tác dụng phục hồi tổn thương gan mức độ trung 

bình với cơ chế chống oxy hoá do làm tăng lượng GSH [22]. 

- Chó đẻ thân xanh ( Phyllanthus urinaria): Huỳnh Ngọc Thụy và cộng sự 

(2001) đã chứng minh tác dụng hạ AST và ALT của cao chiết t  cây chó đẻ thân 

xanh trên chuột nhắt trắng thực nghiệm gây độc b ng CCl4 [42].  

- Cỏ mật (Eriochloa ramose (Retz.) Hack): là một cây thuốc được nhân dân 

một số vùng như Sơn Tây, Nam Định, Phú Thọ sử dụng điều trị sốt, cảm cúm, chữa 

mụn nhọt, an thần…. Đinh Thị Kim Chi (2007) đã nghiên cứu dạng cao nước với 

liều 4,5g/kg có tác dụng bảo vệ và phục hồi tổn thương gan rõ rệt trên mô hình gây 

viêm gan thực nghiệm [11], [28]. 

Ngoài ra còn có nhiều thuốc y học cổ truyền (YHCT) khác đã được nghiên cứu 

tác dụng bảo vệ gan như: cà gai leo, rau má, chàm đắng…[1], [17], [46], [49].    
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1.6. Tổng quan về cây dứa dại  

Dứa dại là một loài thực vật rất gần với đời sống con người. Do dễ trồng và lá 

có nhiều gai chúng được trồng làm hàng rào xung quanh nhà để ngăn gia súc. Lá 

của cây được một số địa phương sử dụng làm sợi bện dây th ng dùng hàng ngày. 

Nhưng đặc điểm nổi bật vẫn là khả năng làm thuốc. Trong dân gian vẫn dùng lá, 

hoa quả và rễ dứa dại làm thuốc chữa các bệnh. Tùy theo tập quán của t ng địa 

phương, dứa dại được sử dụng chữa nhiều bệnh: lương huyết, tr  đàm, phát hãn, 

giải độc, ngăn ng a ung thư… 

1.6.1. Phân loại thực vật và phân bố của cây dứa dại 

Phân loại thực vật và phân bố của cây dứa dại trên thế giới 

Dứa dại thuộc chi Pandanus Parkins, thuộc họ Dứa dại Pandanaceae có 

khoảng 50 loài trên Thế giới; phân bố khắp vùng nhiệt đới, tr  châu Mỹ. Ở Ấn Độ 

có 36 loài trong đó loài Dứa dại Pandanus odoratissimus L.f phân bố rộng trên các 

bờ biển của Ấn Độ, Xrilanca, Myanma, Thái Lan, Campuchia, Lào, Trung Quốc, 

Nam quần đảo Ryu Kyu, Malaysia, Micronesia và Philippin. Ở Ấn Độ người ta 

dùng lá và tinh dầu t  lá bắc để sát trùng, lá còn được dùng trị bệnh phong, phó 

đậu, giang mai, ghẻ và bệnh bạch bì. Tinh dầu lá dùng trị bệnh đau đầu và thấp 

khớp. Ở Thái Lan rễ được xem như hạ nhiệt, làm long đờm, lợi tiểu còn cụm hoa đực 

là thuốc trợ tim. Lá dứa gỗ còn được dùng lấy sợi dệt. Hạt có thể ăn được, cùi quả nếu 

nấu kỹ để loại bỏ những tinh thể oxalate canxi có thể dùng để ăn. Còn hương liệu t  

hoa và lá bắc nếu thêm dầu d a (hoặc sáp ong trong và dầu cây Ươi) dùng làm mỹ 

phẩm bôi môi. Ngoài ra người ta còn dùng chồi non ở ngọn làm rau ăn như nõn d a, 

phần gốc trắng và mềm của lá cũng ăn được. 

Ở Đức, bromelin chiết xuất t  Dứa dại có tác dụng làm giảm thiểu viêm 

xoang. Trẻ em bị viêm xoang được chữa trị b ng bromelin. Bromelin cho kết quả 

tốt, nó làm giảm thời gian bị bệnh (t  8 ngày giảm còn 6 ngày). Bromelin còn được 

dùng làm thuốc tẩy giun, một loại giun nhỏ, thường gặp ở trẻ em. Qua nghiên cứu 

của Hordegen P., bromelin cũng cho kết quả tốt như pyratel. Ngoài ra, bromelin 

làm giảm đau nhức do hư khớp.Ở Đức, trên thị trường có một sản phẩm chứa 90 

mg bromelin, 48 mg trypsin (enzym nguồn động vật) và 100 mg rutin (một 

flavonoid bảo vệ mao mạch). Thử nghiệm nh m so sánh sản phẩm này trong 6 tuần 

trên 90 người bị hư khớp háng với diclofenac (100 mg/ngày), một thuốcchống viêm 

không steroid. Kết quả điều trị tốt như diclofenac về đau nhức do hư khớp, không 

có tác dụng phụ. Kết quả tốt đối với đau nhức ở các khớp khác. Dứa dại còn có tác 



16 

 

dụng làm liền s o: một số enzym của quả Dứa làm mau lành các vết thương ở da 

hay các vết phỏng. Ở chuột bị phỏng, chất chiết xuất t  Dứa giúp tiến trình làm 

sạch một vết thương sau 4 giờ, lấy đi các vật lạ và mô chết để không còn trở ngại 

nào cho vết thương lành lại. Bromelin còn làm giảm hiện tượng phù nề, các vết 

bầm tím trên da và giảm đau nhức. 

 Chất fructan được chiết xuất t  cây Dứa dại, còn gọi là cây lan lưỡi rồng, có 

khả năng ngăn ng a sự phát triển của bệnh ung thư ruột kết, chữa chứng loãng 

xương và bệnh béo phì.Nhà khoa học Mercedes Guadalupe Lopez thuộc Cục Công 

nghệ sinh học và Sinh hóa bang Guanajuato, Mexico cho biết việc hấp thụ các phân 

tử đường có trong cây dứa dại có lợi cho bệnh ung thư ruột kết chủ yếu là do trong 

quá trình lên men, chất fructan này tạo ra acid butiric trong ruột già và bảo vệ các tế 

bào ruột kết tràng b ng cách không cho các vi khuẩn gây bệnh bám d nh, qua đó 

giảm sự phát triển của bệnh ung thư.Còn đối với căn bệnh loãng xương, các chất 

fructan, khi là cacbonhydrat không hấp thụ, sẽ đi thẳng vào ruột già và biến thành 

acid giúp làm giảm độ pH. Điều này rất có lợi cho việc hấp thụ các chất khoáng 

như calci hay magnesi giúp làm chắc xương.Chất fructan này có thể tìm thấy trong 

thực phẩm bổ sung, một số ngũ cốc, mật ong và sữa bột, không có chống chỉ định. 

Mới đây nhóm các nhà khoa học thuộc Trung tâm nghiên cứu cấp cao 

(CINVEST V) đã phát hiện một loại chất có trong cây Dứa dại (Agave), nguyên 

liệu ch nh dùng làm rượu Tequila tại quốc gia này, có khả năng hỗ trợ điều trị bệnh 

béo phì, tiểu đường, loãng xương và một số chứng bệnh thông thường khác. Phát 

biểu với báo giới, nữ tiến sỹ Mercedes Guadalupe López Pérez, truởng nhóm 

nghiên cứu, cho biết loại chất nói trên được gọi là các phân tử đường không thể tiêu 

hóa. Khi vào cơ thể người, các phân tử này sẽ đi thẳng xuống ruột già và được thải 

ra ngoài. Cơ chế này giúp người sử dụng không tăng cân và không thay đổi chỉ số 

đường huyết, hai yếu tố tối cần thiết trong công tác điều trị bệnh béo phì và tiểu 

đường. Các thử nghiệm trên cơ thể chuột cho thấy, sau tám tuần đưa các phân tử 

đường không thể tiêu hóa vào động vật này, các chú chuột đã giảm cân đáng kể. 

Các nhà khoa học kết luận r ng khi trong cơ thể chuột có một lượng chất đó, 

hormon GLP-1 trong cơ thể chuột (cũng có trong cơ thể người và được coi là có 

khả năng điều chỉnh tới 70% lượng insulin) được kích hoạt mạnh mẽ, khiến chúng 

mất cảm giác thèm ăn. Trên cơ sở đó, nhóm nghiên cứu cho r ng cơ chế này hỗ trợ 

tích cực cho điều trị béo phì và tiểu đường. Nhóm nghiên cứu còn phát hiện ra các 

chú chuột thí nghiệm đã hấp thụ chất calci nhiều hơn 50% so với chuột bình 

thường. Ngoài ra các phân tử đường không thể tiêu hóa nói trên còn làm tăng khả 
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năng đề kháng, giảm lượng vi khuẩn gây các bệnh về đường ruột, giảm nguy cơ táo 

bón và giảm nguy cơ mắc bệnh như ruột th a. Tiến sỹ Pérez cho biết trong thời 

gian tới CINVESTAV sẽ tiến hành thử nghiệm trên cơ thể người. Nếu thành công, 

loại chất này sẽ mở ra đường hướng mới trong công tác điều trị béo phì và tiểu 

đường hiện "tấn công" tới 30% dân số Mexico. 

Phân bố của cây Dứa dại Việt Nam 

Theo Võ Văn Chi (1997), về phân loại thực vật họ dứa dại được xếp như sau: 

- Ngành ngọc lan: Magnoliphyta 

- Lớp hành: Liliopsida 

- Phân lớp cau: Arecidae 

- Bộ dứa dại: Pandanales 

- Họ dứa dại: Pandanaceae 

- Chi: Pandanus Parkins 

Chi Pandanus Parkins ở Việt Nam có 20 loài, trong số đó có khoảng 5 loài 

được sử dụng làm thuốc và hương liệu. 

Dứa dại Pandanus odoratissimus L.f 

- Tên khác: Dứa gai, Dứa gỗ được coi là loài đặc hữu ở Việt Nam phân bố ở 

các tỉnh miền núi hoặc trung du phía bắc, trên các bãi ẩm có cát, trong các bụi ven 

biển, dọc bờ ngòi nước mặn, r ng ngập mặn; cũng phân bố trong đất liền ở vĩ độ 

thấp, dọc theo các sông t  Hòa Bình, Quảng Ninh, Nam Hà tới Quảng Nam, Đà 

N ng, Khánh Hòa, Bình Thuận, Đồng Nai, Kiên Giang. 

- Phân vùng Dứa dại trên địa bàn tỉnh Thái nguyên: Cây Dứa dại là cây mọc 

hoang dã, được trồng làm hàng rào tại các vùng ven sông suối tại các huyện như 

Đại T , Phú Lương, Định Hóa, Võ Nhai với trữ lượng không lớn. Quả và rễ cây 

Dứa dại đã được đồng bào các dân tộc sử dụng để xao khô, sắc nước uống điều trị 

các bệnh gan, thận … rất hiệu quả t   lâu đời. Do đặc điểm thổ nhưỡng và khí hậu 

phù hợp, nên dù không được gieo trồng và chăm sóc đầy đủ nhưng vẫn có đủ số 

lượng dược liệu t  cây dứa dại cho đồng bào các dân tộc sử dụng. 
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- Dứa dại là cây ưa ẩm và có thể hơi chịu bóng, thường mọc ven r ng ẩm, dọc 

theo các bờ khe suối, ở độ cao dưới 500m. Cây còn được trồng làm bờ rào ở nương 

rẫy. Dứa dại có khả năng đẻ nhánh khỏe, sau khi trồng được một hai năm cây đã 

thành bụi lớn. Cây ra hoa quả hàng năm, nhưng chỉ thấy trên những thân cây lớn 

không bị chặt phá. 

- Đặc điểm: Cây nhỏ, phân nhánh ở ngọn, cao 2-4m, với rất nhiều rễ phụ trong 

không khí thòng xuống đất. Lá ở ngọn các nhánh hình dải dài 1-2m, trên gân chính 

và hai bên mép có gai nhọn. Bông mo đực ở ngọn cây thõng xuống với những mo 

màu trắng rời nhau. Hoa rất thơm bông mo cái đơn độc gồm rất nhiều lá noãn. Cụm 

quả tạo thành một khối hình trứng dài 16-22cm có cuống màu da cam gồm những 

quả hạch có góc xẻ thành nhiều ô. 

- Bộ phận dùng: Ngọn non, rễ, quả. 

- Thành phần hóa học: Hạt phấn hoa dứa gỗ và lá bắc rất thơm, khi chưng cất, 

người ta thu được nước thơm và hương liệu. Các phần ngoài của hoa (lá bắc) chứa 

tinh dầu 70% là methyl ether của – phenylethyl alcohol. Hoa nở chứa 0,1-0,3% tinh 

dầu chứa benzyl benzoate, benzyl salicylate, benzyl acetate, benzyl acohol, 

geraniol, linalool, linalin acetate, bromostyren, guaiacol, phenylethyl alcohol và 

andehyd. 

- Về tính vị và tác dụng: Dứa dại có vị ngọt và nhạt, tính mát, có tác dụng làm 

ra mồ hôi, giải nhiệt, tiêu viêm, lợi tiểu.  

- Thu hái: Rễ thu hái quanh năm, thu các rễ chưa bám đất tốt hơn là rễ ở dưới 

đất, đem về thái mỏng, phơi hay sấy khô dùng dần. Thu hái quả vào mùa đông 

dùng tươi hay phơi khô.  

- Công năng: Lương huyết, lợi tiểu, tiêu độc, tr  đàm, phát hãn (ra mồ hôi). 

- Về công dụng: Rễ dứa dại được dùng trong phạm vi kinh nghiệm dân gian 

làm thuốc lợi tiểu chữa phù thũng, đái buốt, đái rắt, đái ra sỏi, chữa lòi dom, lợi 
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tiểu, chữa mất ngủ.Dùng ngoài giã đắp chữa gãy xương, lòi dom. Đọt non dứa dại 

chữa sỏi thận, kinh phong trẻ em. 

- Cách dùng, liều lượng: Ngày dùng 6-16g dưới dạng thuốc sắc. 

- Bài thuốc: 

+  Chữa đau đầu mất ngủ: Rễ dứa dại 20 – 30g, sao thơm, sắc lấy nước, chia 2 

lần uống trong ngày. 

+  Chữa tiểu buốt, đái  t: Rễ dứa 20 – 30g, rễ dứa gai (trái thơm) 20 – 30g, sắc 

lấy nước chia 2 lần uống trong ngày. 

+  Chữa sỏi thận, tiết niệu: Rễ dứa dại hoặc dứa quả dại 12 – 20g, hạt quả 

chuối hột 10 – 12g, rễ cỏ tranh 10 – 12g, bông mã đề 8 – 10g, kim tiền thảo (lá 

đồng tiền hay gọi lá mắt trâu) 15 – 20g, rễ cây lau 10 – 12g, củ cỏ ống 10 – 12g, 

sắc lấy nước uống làm 2 – 3 lần trong ngày vào trước bữa ăn, mỗi lần khoảng 100 – 

150ml. 

+  Trị viêm thận phù thũng: Rễ dứa dại 30 – 60g, thịt lợn nạc 150 – 200g, nấu 

thành canh ăn ngày một lần, một tuần cần ăn 3 – 4 lần. Kết hợp h ng ngày dùng rau 

d a nước khô (du long thái) 30 – 60g, rau má 12 – 16g, bông mã đề 10 – 12g, bồ 

công anh 12 – 16g, sắc với nước uống vào trước bữa ăn ngày 2 lần, mỗi lần 150ml. 

+  Trị viêm gan, xơ gan cổ trướng: Rễ dứa dại hoặc quả dứa dại 20 – 30g, lá 

cây ô rô 12 – 20g, sắc lấy nước thuốc uống ngày 2 lần, mỗi lần ch ng 150ml vào 

trước bữa ăn. 

+  Chữa chứng viêm tinh hoàn: Lấy hạt quả dứa dại 30 – 60g, lá tử tô 30g, lá 

quất hồng bì 30g, nấu kỹ lấy nước để còn ấm rửa h ng ngày. 

+  Ăn uống kém sau sinh: Rễ dứa dại 15 – 20g, vỏ cây chòi mòi 7 miếng cỡ 4cm x 

6cm, sắc lấy nước uống ngày 2 lần vào trước bữa ăn, mỗi lần khoảng 100ml. 

1.6.2. Trữ lượng loài Dứa dại ở Việt Nam 

Theo ước tính trữ lượng dược liệu Dứa dại bao gồm cả các bộ phận thu hái 

được (đọt non, rễ, quả phơi khô) vào khoảng 10.000tấn/năm. Những năm gần đây, 

số liệu trên đã giảm đáng kể do quy hoạch và sử dụng đất khu vực ven biển có 
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nhiều thay đổi. Hàng rào công nghiệp thay cho hàng rào Dứa dại, khoanh nuôi tôm, 

cá cũng ảnh hưởng không nhỏ đến diện tích trồng và mọc hoang của dứa dại. Một 

số vùng bị khai thác làm thuốc một cách tự phát đến kiệt quệ dẫn đến sự tái sinh tự 

nhiên chậm và không đáp ứng được nhu cầu sử dụng. Để phát triển công nghiệp 

Dược, cần có sự điều tra khảo sát lại nơi phân bố, trữ lượng của t ng loài nh m 

khoanh vùng bảo vệ tái sinh, xây dựng kế hoạch thu mua, khai thác và trồng trọt. 

1.6.3. Nghiên cứu về tác dụng sinh học của dứa dại 

- Tác dụng chống viêm: Trên mô hình viêm cấp gây phù chân chuột b ng 

carageenan và  mô hình viêm mạn gây phù chân chuột b ng formalin. Dịch chiết 

Pandanus odoratissimus trong methanol với liều 25, 50, 100mg/kg đã được nghiên 

cứu. Kết quả, dịch chiết với liều 100mg/kg đã thể hiện tác dụng chống viêm rõ rệt: 

tỉ lệ % giảm mức độ phù bàn chân chuột là 68% trong mô hình gây viêm cấp b ng 

carageenan (tại thời điểm 3h sau khi gây viêm) và 64,2% trong mô hình gây viêm 

mạn  b ng formalin [65]. 

- Tác dụng kháng khuẩn: hoạt tính kháng khuẩn được xác định b ng cách 

xác định đường kính vòng vô khuẩn sử dụng phương pháp đĩa thạch. Đối tượng 

nghiên cứu bao gồm vi khuẩn gram âm, gram-dương và nấm. Kết quả cho thấy các 

phân đoạn dịch chiết của  Pandanus odoratissimus đã có tác dụng trên  một số vi 

khuẩn gram âm và gram dương như Escherichia coli, Staphylococcus aureus, 

Proteus ulgaris, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae và nấm như 

Aspergillus niger, Neurospora curcus [68]. 

- Tác dụng chống oxy hóa invitro:tác dụng chống oxy hóa trên invitro đã 

được tiến hành b ng các phương pháp. 

+  Phương pháp sử dụng DPPH [80], hoạt tính chống oxy hóa được thể hiện 

qua việc giảm màu của DPPH, được xác định b ng cách đo quang ở bước sóng 517 

nm.Hoạt tính chống oxy hóa được thể tính theo công thức: 

 

HTCO(%)= (OD mẫu chứng-OD mẫu thử)*100/(OD chứng- OD trắng) 

 

Kết quả cho thấy: 
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Dịch chiết trong methanol thể hiện hiệu lực chống oxy hóa 50%, EC 50 = 48.3 

± 0.002 ug mLG
-1

 

Dịch chiết nước thể hiện tác dụng chống oxi hóa 50 % ở nồng độ > 1000 ug 

mLG
-1 

, EC50> 1000 ug mLG
-1 

+  Phương pháp xác định hoạt tính khử [80],  

+  Phương pháp đánh giá khả năng bắt gốc superoxyd [80]: dịch chiết 

methanol của Pandanus odoratissimus đã ức chế 74,12% gốc superoxyd 

+  Phương pháp đánh giá khả năng bắt nitric oxide [80]: dịch chiết methanol 

của Pandanus odoratissimus đã ức chế 73,55% nitric acid. 

+  Phương pháp đánh giá khả năng bắt gốc hydroxyl [80]: dịch chiết methanol 

của Pandanus odoratissimus đã ức chế 78,14% gốc hydroxyl. 

- Tác dụng an thần gây ngủ [80] : Tác dụng an thần gây ngủ, giải lo âu của 

dịch chiết lá cây Dứa dại (Pandanus odoratissimus) đã được nghiên cứu trên chuột 

nhắt sử dụng một số mô hình nghiên cứu dược lý thần kinh: mô h nh đo hoạt động 

tự nhiên, trụ quay rotarod, kéo dài thời gian ngủ của pentobarbital. Kết quả cho 

thấy dịch chiết lá trong methanol liều 50, 100, 200 mg/kg đã làm giảm hoạt động tự 

nhiên, giãn cơ, tăng khả năng bám giữ và kéo dài thời gian ngủ của pentobarbital. 

- Nghiên cứu độc tính cấp: đã được tiến hành trên chuột nhắt với liều 

2000mg/kg theo hướng dẫn của OECD 2011. Kết quả cho thấy với liều 2000mg/kg 

thuốc (cắn khô dịch chiết trong methanol) không thể hiện độc tính. 

- Tác dụng chống oxy hóa, bảo vệ gan[68] :trên động vật gây tổn thương gan 

b ng CCl4, dịch chiết methanol Pandanus odoratissimus liều 50 và 100mg/kg đã 

giảm có ý nghĩa (p<0,05) serum transaminase (AST, ALT), alkaline phosphatase 

( LP), bilirubin, uric acid và lipid peroxidation (LPO) và tăng có ý nghĩa 

superoxid dismutase (SOD), catalase (CAT), glutathion (GSH) and vitamin E.  

- Nghiên cứu  trên tác dụng hạ đường huyết [65] 
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+  Trên nồng độ glucose huyết của chuột nhắt trắng b nh thường: nồng độ 

glucose huyết của chuột ở lô tiêm chế phẩm cao toàn phần (CT) và chế phẩm 

flavonoid toàn phần (FT) liều 300mg/kg giảm so với lô trắng 

+  Trên mô h nh gây tăng đường huyết thực nghiệm do glucose ngoại sinh: sau 

khi uống glucose nồng độ đường huyết của lô tiêm chế phẩm FT (lô III) tăng cao 

nhất ở thời điểm 3 giờ 30 phút, lô tiêm chế phẩm CT (lô IV) tăng cao nhất ở thời 

điểm 2 giờ, trong khi lô trắng có nồng độ đường huyết tăng cao nhất ngay thời 

điểm 1 giờ sau khi uống glucose, còn lô II(tiêm insulin) đến thời điểm 4 giờ. Mức 

tăng đường huyết cao nhất của lô III là 7,66 mmol/L, lô IV là 8,07 mmol/L, lô 

trắng là 8,03mmol/L và lô II là 6,44mmol/L.  

+  Chế phẩm FT có tác dụng hạ đường huyết và tác dụng gây ức chế dung nạp 

glucose tốt hơn chế phẩm CT (% so với mức tăng tối đa lần lượt là 29,98% và 

29,50%). 
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Chƣơng 2 

ĐỐI TƢỢNG VÀ PHƢƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

2.1. Đối tƣợng nghiên cứu:  

2.1.1. Thuốc nghiên cứu: Cao toàn phần (CTP) và phân đoạn ethyl acetat 

(PĐE) chiết xuất t  quả dứa dại (Pandanus odoratissimus L.f) do PGS.TS Nguyễn 

Duy Thuần –Học viện Y - Dược học cổ truyền Việt Nam cung cấp. 

V  CTP và PĐE không tan hoàn toàn trong nước, nên phải pha CTP và PĐE 

trong dầu olive cho tan hoàn toàn để cho chuột uống. 

2.1.2. Động vật thực nghiệm: Chuột nhắt trắng chủng Swiss, cả 2 giống, khoẻ 

mạnh, trọng lượng 25,0  2,0 gam, do Viện Vệ sinh dịch tễ trung ương cung cấp. 

2.1.3. Thuốc, hóa chất và máy móc phục vụ nghiên cứu 

- Paracetamol (Biệt dược Efferalgan) dạng viên sủi, hàm lượng 500 mg của 

hãng BRISTOL-MYERS SQUIBB. 

- Silymarin (biệt dược Legalon) dạng viên nén, hàm lượng 70mg của hãng   

Madaus (Korea). 

- K t định lượng ALT, AST của hãng Hospitex Diagnostics (Italy). 

- Các hóa chất làm tiêu bản mô bệnh học đạt  tiêu chuẩn  thí  nghiệm do Trung 

tâm nghiên cứu phát hiện sớm Ung thư – Liên hiệp các Hội khoa học và kỹ thuật 

Việt Nam cung cấp. 

- Máy xét nghiệm sinh hóa máu XC-55 Chemistry Analyzer của hãng Meikang 

medical (Trung quốc). 

2.2. Phƣơng pháp nghiên cứu: Nghiên cứu thực nghiệm có đối chứng. 

- Chỉ tiêu nghiên cứu:  

+ Các xét nghiệm sinh hóa đánh giá chức năng gan: Hoạt độ enzym gan AST 

và ALT 

+ Giải phẫu bệnh: Đại thể và vi thể gan của các lô chuột nghiên cứu. 

- Tiêu ch  đánh giá: So sánh kết quả xét nghiệm sinh hóa và giải phẫu bệnh giữa các lô 

chuột nghiên cứu. 
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Dựa theo mục tiêu nghiên cứu, các thí nghiệm được tiến hành theo sơ đồ sau: 

 

H nh 1. Sơ đồ nghiên cứu 

2.2.1. Nghiên cứu tác dụng  bảo vệ gan 

Chuột nhắt trắng được chia ngẫu nhiên thành 7 lô, mỗi lô 10 con: 

Lô 1 (chứng sinh học):  uống dầu olive 

Nghiên cứu tác dụng 

phục hồi tổn thƣơng gan 

( Uống thuốc nghiên cứu 

sau khi uốngparacetamol) 

Nghiên cứu tác dụng bảo 

vệ gan 

( Uống thuốc nghiên cứu 

trước khi uống paracetamol) 

- Trọng lƣợng gan 

- Hoạt độ ALT,  AST  

- Giải phẫu bệnh gan      

   (đại thể, vi thể) 

 

   l  kết quả bằng toán thống kê 

 

Kết luận 

( Theo 2 mục tiêu) 

Quả Dứa dại 

(CTP, PĐ) 
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Lô 2 ( mô hình viêm gan):  uống dầu olive + uống PAR  

Lô 3 (chứng dương) :  uống silymarin (70 mg/kg/ngày) + uống PAR  

Lô 4 (CTP liều 1): uống CTP liều tương đương 7,2g dược liệu khô/kg/ngày + uống 

PAR 

(Liều có tác dụng tương đương trên người, tính theo hệ số 12)                                                                                                                                                                                                                                                    

Lô 5 ( CTP liều 2): uống  CTP liều tương đương 14,4g dược liệu khô/kg/ngày+ uống 

PAR 

Lô 6 (PĐE liều 1): uống PĐE liều tương đương 7,2g dược liệu khô/kg/ngày+ uống  

PAR 

Lô7(PĐE liều 2): uống PĐE liều tương đương 14,4g dược liệukhô/kg/ngày+uống 

PAR 

Chuột được uống dầu olive hoặc các thuốc thử liên tục trong 8 ngày. Ngày thứ 

8, sau uống thuốc 1 giờ, chuột được nhịn đói 16 - 18 giờ trước đó, gây tổn thương 

gan ở các lô t  lô 2 đến lô 7 b ng uống PAR liều 400mg/kg, với thể tích 0,2ml/10g. 

48 giờ sau gây độc b ng paracetamol, lấy máu động mạch cảnh của chuột để xác 

định hoạt độ  ST,  LT, đồng thời lấy gan để quan sát đại thể và làm tiêu bản mô 

bệnh học.  

Sơ đồ thời gian làm thực nghiệm: 

2.2.2. Nghiên cứu tác dụng làm tăng phục hồi tổn thương gan 

Chuột nhắt trắng được chia thành 9 lô, mỗi lô 10 con. Gây tổn thương gan 

chuột b ng uống PAR liều 400mg/kg, với thể tích 0,2ml/10g. Sau khi uống PAR 1 

giờ, cho chuột uống dầu olive hoặc thuốc thử tương ứng với t ng lô như sau:  

Lô 1 (chứng sinh học):  uống dầu olive 

ngày 

lấy máu và gan 
uống PAR 

Uống thuốc hoặc uống nƣớc cất 

 

1   2   3   4   5   6   7   8  9 10 
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Lô 2  (mô hình viêm gan): uống PAR + uống dầu olive 

Lô 3 (chứng dương): uống PAR + uống silymarin 70 mg/kg/ngày  

Lô 4 (CTP ): uống PAR + CTP liều tương đương với 7,2g dược liệu khô/kg/ngày.  

Lô 5 (PĐE): uống P R + PĐEliều tương đương với 7,2g dược liệu khô/kg/ngày.  

Lô 6 (mô hình viêm gan ): uống PAR + uống dầu olive 

Lô 7 (chứng dương): uống PAR + uống silymarin 70 mg/kg/ngày  

Lô 8 (CTP): uống PAR + CTP liều tương đương với 7,2g dược liệu khô/kg/ngày.  

Lô 9 (PĐE): uống P R + PĐEliều tương đương với 7,2g dược liệu khô/kg/ngày.  

Chuột ở các lô 1 (5 con), 2,3,4 và 5 được uống dầu olive hoặc thuốc thử trong 2 

ngày. Chuột ở các lô 1 (5 con), 6,7,8 và 9 được uống dầu olive hoặc thuốc thử trong 4 

ngày.  

Sau 2 hoặc 4 ngày uống thuốc, giết chuột, lấy máu động mạch cảnh để xác định 

hoạt độ  ST,  LT, lấy gan để quan sát đại thể và làm tiêu bản mô bệnh học. 

2.3.    l  số liệu 

Các số liệu nghiên cứu được xử lý thống kê theo phương pháp t - test Student 

b ng phần mềm Microsoft Excel. Sự khác biệt có ý nghĩa khi p < 0,05. 
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Chƣơng 3 

KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 

3.1. Tác dụng bảo vệ gan     

Bảng 1:Ảnh hưởng của CTP và PĐE lên hoạt độ AST, ALT trong huyết thanh chuột 

bị g y độc bằng PAR   

Lô thí 

nghiệm 
n 

AST (UI/L) ALT (UI/L) 

( SD) p (  SD) p 

Lô 1 
(chứng 

sinh học) 

10 206,0  14,2 

 

 58,4  8,0 

 

Lô 2 

( mô hình) 
10 328,4  31,8 

p 2-1 < 0,001 
240,5  68,0 

p 2-1 < 0,001 

Lô 3 

(silymarin) 
10 225,1  27,3 

p 3-1 > 0,05 

p 3-2 < 0,001 
116,9  30,3 

p 3-1 < 0,001 

p 3-2 < 0,001 

Lô 4 

(CTP 

liều 1) 

10 235,1  22,9 

p 4-1 < 0,01 

p 4-2 < 0,001 

p 4-3  > 0,05 

95,9  24,2 

p 4-1 < 0,001 

p 4-2 < 0,001 

p 4-3> 0,05 

Lô 5 

(CTP 

liều 2) 

10 
232,8  36,7 

 

p 5-1  < 0,05 

p 5-2  < 0,001 

p 5-3  > 0,05 

p 5- 4 > 0,05 

106,6    21,6 

p 5-1  < 0,001 

p 5-2  <0,001 

p 5-3> 0,05 

p 5- 4 > 0,05 

Lô 6 

(PĐE 

liều 1) 

10 208,4  33,4 

p 6-1  > 0,05 

p 6-2  < 0,001 

p 6-3  > 0,05 

p 6- 4 > 0,05 

93,1  20,9 

 

p 6-1  < 0,001 

p 6-2  < 0,001 

p 6-3> 0,05 

p 6- 4 > 0,05 

 

Lô 7 

(PĐE 

liều 2) 

10 

 

 

216,6  33,1 

 

p 7-1> 0,05 

p 7-2  < 0,001 

p 7-3  > 0,05 

p 7- 5 > 0,05 

p 7- 6> 0,05 

100,8    29,4 

p 7-1< 0,001 

p 7-2  < 0,001 

p 7-3> 0,05 

p 7- 5> 0,05 

p 7- 6> 0,05 

Kết quả ở bảng 1 cho thấy: 

- Hoạt độ AST và ALT ở lô mô h nh gây độc b ng P R tăng cao rõ rệt so với 

lô chứng sinh học (p 2-1 < 0,001).   

X X
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- Uống CTP, PĐE hoặc silymarin 8 ngày trước khi gây độc b ng P R đã làm 

giảm rõ rệt hoạt độ AST và ALT so với lô 2 (lô gây độc nhưng không dùng thuốc) 

(p <0,001).  

- Tác dụng của 2 liều CTP và PĐE đã dùng tương đương nhau và tương đương 

với thuốc silymarin (p > 0,05). 

- Với liều dùng b ng nhau, CTP và PĐE có tác dụng tương đương nhau (p 6- 4 

> 0,05; p 7- 5 > 0,05) 

Bảng 2: Ảnh hưởng của CTP và PĐE lên h nh ảnh mô bệnh học của gan chuột. 

Lô thí 

nghiệm 
Đại thể Vi thể 

Lô 1 

(chứng 

sinh học) 

Gan màu đỏ, mặt nh n, mật độ 

mềm, không phù nề, không 

sung huyết 

  2/3 mẫu bệnh phẩm cấu trúc vi thể 

gan bình thƣờng, 1/3 mẫu bệnh phẩm 

gan thoái hóa nh , bào tương tế bào 

gan có  t hốc sáng nhỏ . 

Lô 2 

( mô hình) 

Gan phù nề, sung huyết, nhạt 

màu, bề mặt gan không nh n, 

có nhiều chấm xuất huyết. 

Các mẫu bệnh phẩm có h nh ảnh gan 

thoái hóa nặng, bào tương tế bào gan 

có nhiều hốc sáng lớn và nhỏ. Một số 

tế bào mất nhân. 

Lô 3 

(silymarin) 

Gan màu đỏ, sung huyết nh , 

rải rác có vài điểm tổn thương. 

Các mẫu bệnh phẩm có h nh ảnh gan 

thoái hóa vừa, bào tương tế bào gan có 

các hốc sáng nhỏ .  

Lô 4 

(CTP liều 1) 

Gan màu đỏ, sung huyết nh , 

rải rác có vài điểm tổn thương. 

Các mẫu bệnh phẩm có h nh ảnh gan 

thoái hóa mức độ vừa. 

Lô 5 

(CTP liều 2) 

Gan màu đỏ, sung huyết nh , 

rải rác có vài điểm tổn thương. 

Các mẫu bệnh phẩm có h nh ảnh gan 

thoái hóa mức độ vừa. 

Lô 6 

(PĐE liều 1) 

Gan màu đỏ, sung huyết nh , 

không thấy rõ tổn thương trên 

bề mặt. 

1/3 mẫu bệnh phẩm có h nh ảnh gan 

thoái hóa nặng, 1/3 mẫu bệnh phẩm 

có h nh ảnh gan thoái hóa vừa, 1/3 

mẫu bệnh phẩm gan thoái hóa nh . 

Lô 7 

(PĐE liều 2) 

Gan màu đỏ, sung huyết nh , 

không thấy rõ tổn thương trên 

bề mặt. 

2/3 mẫu bệnh phẩm có h nh ảnh gan 

thoái hóa vừa, 1/3 mẫu bệnh phẩm gan 

thoái hóa nh . 
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3.2. Tác dụng làm tăng phục hồi tổn thƣơng gan  

3.2.1.  au gây độc b ng P    2 ngày 

Bảng 3: Ảnh hưởng của CTP và PĐE lên hoạt độ AST và ALT trong huyết thanh 

chuột sau g y độc bằng PAR 2 ngày 

Lô 

 thí 

nghiệm 

n 

AST (UI/L) ALT (UI/L) 

( SD) p (  SD) p 

Lô 1 

(chứng 

sinh học) 

5 108,0  14,6 

 

   48,4  6,4 

 

Lô 2 

( mô hình) 
10 442,0  143,0 

p 2-1 < 0,001 

286,3  90,2 
p2-1 < 0,001 

Lô 3 

(silymarin) 
10 221,1  40,7 

p3-1 < 0,001 

p3-2 < 0,001 
117,3  35,8 

p3-1 < 0,01 

p3-2 < 0,001 

Lô 4 

(CTP) 
10 

238,4  74,3 

 

p4-1 < 0,01 

 p4-2 < 0,001 

p4-3  > 0,05 

120,4    40,7 

p4-1 < 0,01 

p4-2 < 0,001 

p4-3  > 0,05 

Lô 5 

(PĐE) 
10 205,9  33,4 

p5-1  < 0,001 

p5-2  < 0,001 

p5-3  > 0,05 

p5- 4 > 0,05 

94,1  30,0 

p5-1  < 0,01 

p5-2  < 0,001 

p5-3  > 0,05 

p5- 4 > 0,05 

Kết quả ở bảng 3 cho thấy: 

- Sau 2 ngày gây độc b ng PAR, hoạt độ AST và ALT ở lô mô h nh gây độc 

b ng P R tăng cao rõ rệt so với lô chứng sinh học (p 2-1 < 0,001). 

- Các lô uống CTP, PĐEvà silymarin có tác dụng làm giảm rõ rệt hoạt độ AST 

và ALT so với lô 2 (p<0,001) nhưng vẫn tăng cao so với lô chứng sinh học (p 

<0,01).  

- Tác dụng làm giảm hoạt độ AST và ALT của các lô uống thuốc thử và uống 

silymarin tương đương nhau, sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05). 

X X



30 

 

Bảng 4:Ảnh hưởng của CTP và PĐE lên h nh ảnh mô bệnh học của gan chuột sau 

g y độc bằng PAR 2 ngày 

Lô thí 

nghiệm 
Đại thể Vi thể 

Lô 1 

(chứng 

sinh 

học) 

Gan màu đỏ, mặt nh n, 

mật độ mềm, không phù 

nề, không sung huyết. 

2/3 mẫu bệnh phẩm cấu trúc vi thể gan b nh 

thường, 1/3 mẫu bệnh phẩm gan thoái hóa nh , 

bào tương tế bào gan có  t hốc sáng nhỏ. 

Lô 2 

( mô hình) 

Gan phù nề, sung huyết, 

nhạt màu, bề mặt gan 

không nh n, có nhiều ổ 

hoại tử, các chấm xuất 

huyết. 

2/3 mẫu bệnh phẩm có thoái hóa nặng kèm 

theo hoại tử tế bào gan, xen kẽ có các vùng 

hoại tử chảy máu, có xâm nhập viêm. 1/3 mẫu 

bệnh phẩm gan thoái hóa vừa, bào tương tế 

bào gan có khá nhiều hốc sáng nhỏ. 

Lô 3 

(silymarin) 

Gan phù nề, sung huyết 

nh , bề mặt gan có một 

vài chấm xuất huyết. 

Các mẫu bệnh phẩm có h nh ảnh gan thoái hóa 

vừa, bào tương tế bào gan có nhiều hốc sáng 

nhỏ. Nhân tế bào không đều, có xâm nhập 

viêm ở khoảng cửa. 

Lô 4 

(CTP) 

Gan màu đỏ, sung huyết 

nh , rải rác có một số 

điểm tổn thương. 

1/3 mẫu bệnh phẩm có h nh ảnh gan thoái hóa 

nặng, 1/3 mẫu bệnh phẩm có h nh ảnh gan 

thoái hóa vừa, 1/3 mẫu bệnh phẩm gan thoái 

hóa nh . 

Lô 5 

(PĐE) 

Gan màu đỏ, sung huyết 

nh , không thấy rõ tổn 

thương trên bề mặt. 

1/3 mẫu bệnh phẩm có h nh ảnh gan thoái hóa 

mức độ vừa, 2/3 mẫu bệnh phẩm gan thoái hóa 

nh . 
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H nh 2: Đại thể gan chuột Lô 1 (chứng sinh học) 

 

H nh 3: Đại thể gan chuột Lô 2 

(Mô hình – Gây độc nhưng không dùng thuốc) 
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H nh 4: Đại thể gan chuột Lô 3 (Silymarin) 

 

 

H nh 5: Đại thể gan chuột Lô 4 (CTP) 
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H nh 6: Đại thể gan chuột Lô 5 (PĐE) 

 

Hình 7: Hình ảnh vi thể gan chuột số 1 lô chứng sinh học 

(Gan thoái hóa nh , bào tương tế bào gan có  t hốc sáng nhỏ.) 
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Hình 8: Hình ảnh vi thể gan chuột số 15 lô mô hình ( Gan có thoái hóa nặng kèm theo 

hoại tử tế bào gan, xen kẽ có các vùng hoại tử chảy máu, có xâm nhập viêm) 

 

Hình 9: Hình ảnh vi thể gan chột số 29 lô 3 (Có h nh ảnh gan thoái hóa vừa, bào 

tương tế bào gan có nhiều hốc sáng nhỏ,nhân tế bào không đều) 
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Hình 10: Hình ảnh vi thể gan chột số 44 lô 4 ( Bào tương tế bào gan có ít hốc sáng 

nhỏ, gan thoái hóa nh ) 

 

Hình 11: Hình ảnh vi thể gan chột số 46 lô 5 ( Bào tương tế bào gan có ít hốc sáng 

nhỏ, gan thoái hóa nh ) 
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3.2.2.  au gây độc  b ng P   4 ngày 

Bảng 5: Ảnh hưởng của CTP và PĐE lên hoạt độ AST và ALT trong huyết thanh 

chuột sau g y độc bằng PAR 4 ngày. 

Lô thí 

nghiệm 
n 

AST (UI/L) ALT (UI/L) 

( SD) p (  SD) p 

Lô 1 (chứng 

sinh học) 
5 111,0  12,5 

 

   
49,6  2,7 

 

Lô 2 

( mô hình) 
10 197,3  24,7 

p2-1 < 0,001 
108,2  17,1 

p2-1 < 0,001 

Lô 3 

(silymarin 

67mg/kg) 

10 132,0  35,7 

p3-1 > 0,05 

p 3-2 < 0,001 
54,3  6,7 

p3-1 > 0,05 

P3-2 < 0,001 

Lô 4 

 (CTP) 
10 

144,2  28,0 

 

p4-1 < 0,05 

p4-2 < 0,001 

p4-3  > 0,05 

56,7    7,4 

p 4-1 > 0,05 

p4-2 < 0,001 

p4-3  > 0,05 

Lô 5 

(PĐE) 
10 130,6  22,5 

p5-1  > 0,05 

p5-2  < 0,001 

p5-3  > 0,05 

p5- 4 > 0,05 

53,7  4,6 

p5-1  > 0,05 

p5-2  < 0,001 

p5-3  > 0,05; 

p5- 4 > 0,05 

 

Kết quả ở bảng 5 cho thấy: 

- Sau gây độc b ng PAR 4 ngày, hoạt độ AST và ALT ở lô mô h nh gây độc 

b ng PAR (lô 2) vẫn tăng cao rõ rệt so với lô chứng sinh học (p < 0,001). 

- Các lô uống thuốc thử CTP, PĐE và silymarin có tác dụng làm giảm rõ rệt 

hoạt độ AST và ALT so với lô 2 (p < 0,001), trở về giá trị tương đương với lô 

chứng sinh học (p> 0,05).  

X X



37 

 

- Tác dụng làm giảm hoạt độ AST và ALT của các lô uống thuốc thử CTP, 

PĐE và silymarin tương đương nhau, sự khác biệt  không có ý nghĩa thống kê 

(p>0,05). 

Bảng 6:Ảnh hưởng của CTP và PĐE lên h nh ảnh mô bệnh học của gan chuộtsau 

g y độc bằng PAR 4 ngày 

Lô thí 

nghiệm 
Đại thể Vi thể 

Lô 1 

(chứng 

sinh 

học) 

Gan màu đỏ, mặt nh n, mật 

độ mềm, không phù nề, 

không sung huyết. 

2/3 mẫu bệnh phẩm cấu trúc vi thể gan 

b nh thường, 1/3 mẫu bệnh phẩm gan 

thoái hóa nh , bào tương tế bào gan có  t 

hốc sáng nhỏ. 

Lô 2 

( mô hình) 

Gan phù nề, sung huyết 

nh , bề mặt gan có một số 

chấm xuất huyết. 

2/3 mẫu bệnh phẩm có thoái hóa vừa, bào 

tương tế bào gan có khá nhiều hốc sáng 

nhỏ. 1/3 mẫu bệnh phẩm gan thoái hóa 

nh  

Lô 3 

(silymarin) 

Gan màu đỏ, không thấy rõ 

tổn thương trên bề mặt. 

2/3 mẫu bệnh phẩm cấu trúc vi thể gan 

bình thƣờng, 1/3 mẫu bệnh phẩm gan 

thoái hóa nh .  

Lô 4 

(CTP) 

Gan màu đỏ, không thấy rõ 

tổn thương trên bề mặt. 

1/3 mẫu bệnh phẩm cấu trúc vi thể gan 

bình thƣờng, 2/3 mẫu bệnh phẩm gan 

thoái hóa nh . 

Lô 5 

(PĐE) 

Gan màu đỏ, không thấy rõ 

tổn thương trên bề mặt. 

Các mẫu bệnh phẩm có h nh ảnh gan thoái 

hóa nh . 
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Chƣơng 4 

BÀN LUẬN 

Để đánh giá khả năng bảo vệ và phục hồi tổn thương gan, trước hết phải gây 

được mô hình gây viêm gan thực nghiệm. Mô hình gây viêm gan càng gần với thực 

tế và rõ ràng về cơ chế thì tính ứng dụng càng cao. Như đã tr nh bày trong phần tổng 

quan, có ba nhóm nguyên nhân chính gây viêm gan là do virus, do thuốc và do hóa 

chất. Vì vậy việc xây dựng mô hình gây viêm gan trên thực nghiệm thường dựa vào ba 

nhóm nguyên nhân này. Nếu gây được mô hình viêm gan do virus sẽ là mô hình rất 

tốt, có phạm vi ứng dụng lớn vì hiện nay viêm gan do virus vẫn là vấn đề nổi cộm ở 

Việt Nam cũng như thế giới. Tuy nhiên cho đến nay, chúng tôi chưa t m thấy tài liệu 

tham khảo nào đã xây dựng được mô hình này. 

Hiện nay trên thế giới cũng như ở Việt Nam, để nghiên cứu tác dụng bảo vệ và 

phục hồi tổn thương gan, thường sử dụng các mô hình gây viêm gan b ng thuốc hoặc 

hóa chất. Có nhiều loại thuốc/ hóa chất được sử dụng để gây mô h nh viêm gan như 

PAR [11], [29], [52], [57], [59], [73], [74], [75], carbon tetrachlorid [11], [24], [52], 

[57], [60], [61], [66], [67], [82], [84], D- galactosamin [57], [68], ethanol [71], 

erythromycin estolat [76], aflatoxin B1 [57], thioacetamid [59] ...... Tất cả các mô 

hình trên đều đã được chứng minh rõ ràng về cơ chế gây tổn thương gan, việc lựa 

chọn mô hình nào cho nghiên cứu tùy thuộc vào mục tiêu nghiên cứu và điều kiện 

thực tế . Trong đề tài này chúng tôi chọn mô hình gây viêm gan b ng PAR liều cao. 

Sở dĩ chúng tôi lựa chọn mô hình này vì PAR là thuốc hạ sốt , giảm đau thông 

thường được sử dụng rất rộng rãi trên toàn thế giới cũng như ở Việt Nam. 

Paracetamol được dùng để điều trị triệu chứng trong nhiều bệnh, thuốc dễ dung nạp, 

ít gây tai biến ở đường tiêu hóa, có thể mua dễ dàng mà không cần kê đơn. Ch nh v  

lý do đó mà t nh trạng lạm dụng thuốc hoặc sử dụng quá liều dẫn đến độc tính của 

thuốc thường xảy ra. Liều dùng thông thường của P R cho người lớn t  0,5- 1,0g / 

lần, các lần dùng cách nhau ít nhất 4 giờ, không được dùng quá 4,0g/ ngày. Với liều 

điều trị thông thường này, PAR rất  t gây độc cho gan. Chỉ khi dùng liều cao ( > 

10,0g), sau thời gian tiềm tàng 24 giờ, tế bào gan bị viêm cấp và hoại tử do tạo lượng 

lớn chất chuyển hóa N-acetyl-p-benzoquinoneimin (NAPQI) gây độc cho gan, có thể 

tiến triển tới chết sau 5-6 ngày [2], [21], [34], [69]. 
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Sau khi vào cơ thể, paracetamol sẽ được chuyển hóa theo các con đường sau:  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Thông qua quá trình glucuro – hợp và sulfo – hợp, khoảng 90% P R được 

chuyển hoá tạo thành các chất không còn hoạt tính. Chỉ có 5 – 15% được chuyển hoá 

qua cytochrom P450 (CYP), các isoenzym CYP2E1, CYP1 2, CYP3 4, nhưng chủ 

yếu do CYP2E1 để tạo thành NAPQI là chất chuyển hoá gây độc với tế bào gan [64]. 

NAPQI là một chất độc với tế bào, nó gắn vào protein tế bào gan, gây viêm và 

hoại tử tế bào gan. Với liều điều trị, một lượng nhỏ NAPQI tạo ra sẽ liên hợp với 

glutathion - chất chống oxy hóa tự nhiên của cơ thể s n có trong gan để tạo ra hợp 

chất không gây độc đào thải ra ngoài. Tuy nhiên, nếu tốc độ sinh NAPQI lớn hơn tốc 

độ khử độc bởi GSH trong gan th  lượng N PQI dư th a sẽ oxy hoá các chất có 

trọng lượng phân tử lớn ở gan như protid, lipid, làm biến đổi nội môi, thay đổi tính 

thấm của màng tế bào với Ca2+, dẫn đến peroxy hoá lớp lipid kép của màng tế bào, 

tạo ra các gốc tự do gây huỷ hoại tế bào gan [2], [34],[64].  

Ở Việt Nam hiện nay, tỷ lệ bệnh nhân bị ngộ độc P R ngày càng gia tăng. 

Theo thống kê tại Trung tâm chống độc bệnh viện Bạch Mai trong năm 1998 – 2000, 

ngộ độc PAR chiếm 6,34% [50]. Trong hai năm sau (2002 - 2003) Ngô Hữu Hà 

thống kê thấy tỷ lệ này tăng lên 12,2% và đứng thứ 3 trong các loại ngộ độc thuốc 

[21]. Theo tổng kết của trung tâm ADR quốc gia, ADR của nhóm thuốc hạ sốt – 

giảm đau, trong đó chủ yếu là P R đứng hàng thứ 3 trong tổng số ADR của tất cả 

các nhóm thuốc (chỉ sau nhóm thuốc kháng sinh và thuốc chống lao) [9]. Vì vậy để 

đánh giá tác dụng bảo vệ và phục hồi tổn thương gan của rễ Mạ mân, chúng tôi lựa 

5-15% 

90% 

Phenolsulfo 

       transferase  

Acetaminophen liên hợp glutathion  
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UDP- glucuronosyl 
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chọn mô hình gây tổn thương gan b ng PAR liều cao cho phù hợp với thực tiễn lâm 

sàng hiện nay. 

Trong mô h nh gây độc với gan b ng PAR liều cao trên chuột nhắt trắng, mức 

độ tổn thương gan tùy thuộc vào liều lượng và đường dùng. Liều càng cao thì sự tổn 

thương tế bào gan càng nặng, có thể dẫn đến tử vong. 

Theo Anwar (1995) liều P R 1,0 g/ kg theo đường uống đã gây chết 100% số 

chuột nhắt trắng [53]. Göksel sener và cs (2006) tiêm màng bụng chuột PAR 

900mg/kg đã gây độc tính nặng, làm tăng hoạt độ  ST lên đến 1389,6 % và ALT lên 

3162,5% so với  nhóm chứng sinh học [59]. Theo Stephan U. và cộng sự, liều PAR 

150mg/kg đường uống gây bán độc (subtoxic), liều 500mg/kg gây độc tính rõ [81]. 

Nghiên cứu của Mohamed A.F. và cộng sự chỉ ra r ng uống PAR liều 600mg/kg gây 

chết 80% và liều 1g/kg PAR gây chết 100% chuột [70].  

Sau khi tham khảo tài liệu của các tác giả trong và ngoài nước[11], [29], [59], 

[66] và nghiên cứu thăm dò, chúng tôi chọn liều P R gây độc trên chuột nhắt là 

400mg/kg theo đường uống. Với liều gây độc này, chuột không chết sau khi gây độc, 

có thể quan sát được tổn thương gan ở mức độ v a phải. Lựa chọn gây độc b ng 

P R theo đường uống để phù hợp với thực tiễn lâm sàng, người bệnh chủ yếu bị ngộ 

độc thuốc theo đường uống. Trên thị trường thuốc ở nước ta hiện nay, có khoảng trên 

200 biệt dược khác nhau của PAR, chủ yếu là dạng dùng đường uống. 

Quả dứa dại t  lâu đã được sử dụng theo kinh nghiệm dân gian để chữa các 

bệnh về gan với liều khoảng 30g quả phơi khô/ngày sắc nước uống. Trong nghiên 

cứu này, chúng tôi sử dụng 2 dạng thuốc thử chiết xuất t  quả dứa dại là cao toàn 

phần (CTP) và phân đoạn ethyl acetate (PĐE) - ph n đoạn hoạt chất ch nh trong quả 

dứa dại, với hy vọng nếu nhóm hoạt chất này là thành phần chủ yếu có tác dụng điều 

trị viêm gan trong quả dứa dại th  có thể dùng thành phần này để sản xuất thuốc, sẽ 

tạo được dạng thuốc tinh khiết hơn, dễ kiểm soát chất lượng, liều dùng chính xác và 

thuận tiện khi sử dụng. 

Paracetamol là thuốc hạ sốt, giảm đau thông thường, được sử dụng rất rộng rãi 

mà không cần kê đơn. Với liều điều trị thông thường, P R không gây độc cho gan 

nhưng khi sử dụng liều cao sẽ có biểu hiện độc với gan thông qua chất chuyển hóa 

có hoạt t nh N-acetyl-p-benzoquinoneimin (N PQI)[4]. V  vậy, trong nghiên cứu 

này chúng tôi chọn mô h nh gây tổn thương gan cấp b ng P R để đánh giá tác 

dụng bảo vệ và phục hồi tổn thương gan của CTP và PĐE chiết xuất t  quả dứa dại. 
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Đây là mô h nh đã được nhiều tác giả trên thế giới và trong nước sử dụng 

[5],[6],[7],[8]. 

4.1. Tác dụng bảo vệ gan  

Trong nghiên cứu này, ở lô mô h nh (gây độc nhưng không dùng thuốc), P R 

với liều 400mg/kg dùng đường uống trên chuột nhắt trắng đã làm tăng hoạt độ AST  

59,4%, ALT 311,8% so với nhóm chứng. Điều này chứng tỏ P R đã gây tổn 

thương tế bào gan, làm giải phóng các enzym vào máu.  

Dùng CTP và PĐE 8 ngày trước khi gây độc có tác dụng làm giảm rõ rệt hoạt 

độ AST và ALT so với lô mô h nh (p<0,001). Với CTP liều 1 (liều có tác dụng 

tương đương trên người), hoạt độ  ST giảm 28,4%, ALT giảm 60,1% so với lô mô 

hình. Với CTP liều 2   cao gấp 2 lần liều 1   hoạt độ  ST giảm 29,1%, ALT giảm 

55,7%. PĐE liều 1 đã làm giảm hoạt độ  ST 36,5%,  LT 61,3%; PĐE liều 2 đã 

làm giảm hoạt độ AST 34,0%, ALT 58,1% so với lô mô h nh. Lô điều trị b ng 

silymarin làm giảm hoạt độ  ST 31,5%,  LT giảm 51,4% so với lô mô hình.  

Quan sát mô bệnh học cho thấy kết quả tương ứng với sự biến đổi enzym gan. Ở 

lô gây độc nhưng không dùng thuốc, quan sát đại thể thấy gan phù nề, sung huyết, 

nhạt màu, bề mặt gan không nh n, có nhiều chấm xuất huyết. H nh ảnh vi thể gan thấy 

có thoái hóa nặng, bào tương tế bào gan có nhiều hốc sáng lớn và nhỏ, một số tế bào 

mất nhân. Ở các lô dùng thuốc CTP, PĐE hoặc silymarin, h nh ảnh đại thể và vi thể 

của gan có biến đổi nhưng mức độ tổn thương giảm rõ rệt so với lô mô h nh, chủ yếu 

thoái hóa gan ở mức độ v a hoặc nh . 

Như vậy, CTP và PĐE có tác dụng bảo vệ gan khi gây độc b ng P R, tác 

dụng của 2 liều CTP và PĐE đã dùng tương đương nhau và tương đương với 

silymarin – loại thuốc thường được sử dụng làm thuốc chứng dương trong các 

nghiên cứu về gan [5]. 

4.2. Tác dụng làm tăng phục hồi tổn thƣơng gan 

Các thuốc bảo vệ gan có tác dụng khi dùng thuốc trước khi gây độc, nhưng 

trên thực tế, thuốc thường được dùng với mục đ ch điều trị, tức là khi bệnh nhân 

xuất hiện các triệu chứng bệnh mới dùng thuốc.Trong trường hợp đó, liệu thuốc có 

hiệu quả như khi dùng dự phòng hay không? Để trả lời câu hỏi này, chúng tôi tiếp 

tục nghiên cứu tác dụng làm tăng phục hồi tổn thương gan (uống thuốc sau khi gây 

độc) của CTP và PĐE chiết xuất t  quả Dứa dại. 
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Trong nghiên cứu tác dụng bảo vệ gan, chúng tôi thấy tác dụng của CTP và 

PĐE ở liều tương đương 7,2g dược liệu/ kg (liều 1) và 14,4g dược liệu/ kg (liều 2) có 

tác dụng tương đương nhau. Như vậy, tác dụng của CTP và PĐE không tỉ lệ thuận 

với liều dùng. V  vậy, trong nghiên cứu này chúng tôi chọn CTP và PĐE liều thấp 

hơn (liều tương đương 7,2g dược liệu/ kg) để đánh giá tác dụng làm tăng phục hồi 

tổn thương gan. 

- Sau 2 ngày gây độc b ng PAR, hoạt độ  ST và  LT ở lô mô h nh tăng cao 

rõ rệt so với lô chứng sinh học:  ST tăng 309,3%,  LT tăng 491,5% (p 

<0,001).Trong khi đó ở lô uống CTP và PĐE, hoạt độ  ST và  LT đã giảm đáng 

kể so với lô mô h nh - theo thứ tự  ST giảm 46,1% và 53,4%; ALT giảm 57,9% và 

67,1%, nhưng vẫn còn tăng cao so với lô chứng sinh học. Hoạt độ 2 enzym này ở lô 

dùng silymarin tương đương với lô dùng CTP và PĐE. 

Quan sát mô bệnh học cho thấy lô mô h nh có tổn thương gan khá nặng. Ở các 

lô uống CTP, PĐE và silymarin, gan vẫn có tổn thương, tuy nhiên mức độ có nh  

hơn so với lô mô h nh. 

- Sau 4 ngày gây độc, hoạt độ  ST và  LT ở lô mô h nh đã giảm so với thời 

điểm 2 ngày:  ST chỉ tăng 77,7% và  LT chỉ tăng 118,1% so với lô chứng sinh 

học. Điều này chứng tỏ tổn thương gan ở lô mô h nh đã tự phục hồi một phần. Theo 

Đào Văn Phan, trong trường hợp tổn thương gan không nặng thì chức phận gan có 

thể trở về b nh thường sau 5 ngày[9].  

 Sau 4 ngày gây độc, hoạt độ  ST và  LT trong máu chuột ở tất cả các lô 

uống CTP, PĐE và silymarin đã giảm rõ rệt so với lô mô h nh (p <0,001), trở về 

mức tương đương lô chứng sinh học (p  0,05), tr  hoạt độ  ST ở lô uống CTP còn 

tăng nh  so với lô chứng sinh học (p<0,05).  

Quan sát mô bệnh học cho thấy kết quả tương ứng với sự biến đổi enzym gan. 

Trong khi ở lô mô h nh, 2/3 mẫu bệnh phẩm vẫn tổn thương thoái hóa tế bào gan ở 

mức độ v a, th  ở các lô uống thuốc thử CTP và PĐE cũng như lô uống thuốc tham 

chiếu silymarin, tổn thương gan chỉ còn ở mức độ nh  hoặc đã trở về b nh thường. 

Như vậy, CTP và PĐE với liều tương đương 7,2g dược liệu/ kg có tác dụng 

làm tăng phục hồi tổn thương gan khi gây độc b ng P R trên chuột nhắt trắng. 

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi phù hợp với kết quả của tác giả nước ngoài 

về tác dụng chống oxi hóa, bảo vệ gan của dịch chiết t  quả dứa dại trên động vật 

bị gây tổn thương gan b ng CCl4 [10] 
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Kết quả nghiên cứu đã cho thấy CTP và PĐE chiết xuất t  quả dứa dại với 2 

liều tương đương 7,2g dược liệu/ kg (liều 1) và 14,4g dược liệu/ kg (liều 2) có tác 

dụng tương đương nhau và tương đương với silymarin. Điều này gợi ý chỉ cần 

dùng liều thấp (liều 1) là đủ có tác dụng, không cần dùng liều cao hơn. 

Trong cả 2 mô h nh nghiên cứu tác dụng bảo vệ gan và tác dụng làm tăng 

phục hồi tổn thương gan, PĐE đều có tác dụng tương đương CTP. Điều này cho 

thấy PĐE là hoạt chất ch nh có tác dụng trong quả dứa dại. 
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Chƣơng 5 

KẾT LUẬN VÀ KHUYẾN NGHỊ 

1. Kết luận 

- CTP và PĐE chiết xuất t  quả dứa dại với liều tương đương 7,2 g dược  liệu 

/kg và 14,4g dược  liệu /kg có tác dụng bảo vệ gan trên mô hình gây tổn thương gan 

cấp b ng PAR trên chuột nhắt trắng. 

- CTP và PĐE của chiết xuất t  quả dứa dại với liều tương đương 7,2 g dược 

liệu /kg có tác dụng làm tăng phục hồi tổn thương gan trên mô hình gây tổn thương 

gan b ng PAR trên chuột nhắt trắng. 

2. Khuyến nghị 

- Thực hiện các nghiên cứu chứng minh các tác dụng dược lý liên quan như: 

tác dụng lợi mật, tác dụng chống viêm cấp và chống viêm mạn tính, tác dụng chống 

oxy hóa invivo và invitro góp phần làm sáng tỏ thêm cơ chế tác dụng bảo vệ và 

phục hồi tổn thương gan của quả dứa dại. 

- Thực hiện nghiên cứu tác dụng chống xơ gan của quả dứa dại. 

- Tiến hành nghiên cứu trên các pha tiếp theo để đưa thuốc nghiên cứu ra thị 

trường. 
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