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I. MỞ ĐẦU 

1. Tính cấp thiết của vấn đề nghiên cứu 

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. 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. Tình trạng viêm gan kéo dài không được điều trị sẽ dẫn đến 

viêm gan mạn tính, xơ gan....  

Một số thuốc bảo vệ tế bào gan được s  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 

s  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... Riêng quả dứa dại có thể dùng riêng 

hoặc kết hợp với một số thảo dược khác để điều trị viêm gan. 

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 cứu này để 

chứng minh cơ sở khoa học của s  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 ph n, phân 

đoạn ethyl acetat - ph n đoạn hoạt chất chính trong quả dứa dại cũng được chiết xuất 

và đánh giá tác dụng, để  hướng tới khả năng có thể s  dụng dạng thuốc chứa hoạt chất 

tinh khiết hơn, s  dụng thuận tiện hơn để điều trị bệnh viêm gan t  nguồn dược liệu 

s n có, r  tiền trong nước.  
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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 g y 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. 

II. 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. 

Vì 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, kho  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). 

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

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 

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 

Lô 7(PĐE liều 2): uống PĐE liều tương đương 14,4g dược liệu khô/kg/ngày+uống PAR 

Chuột được uống dầu olive hoặc các thuốc th  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 

AST, ALT, đồng thời lấy gan để quan sát đại thể và làm tiêu bản mô bệnh học.  

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 th  tương ứng với t ng lô như sau:  

Lô 1 (chứng sinh học):  uống dầu olive 

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 PAR + 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 PAR + PĐEliều tương đương với 7,2g dược liệu khô/kg/ngày.  
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Chuột ở các lô 1 (5 con), 2,3,4 và 5 được uống dầu olive hoặc thuốc th  trong 2 ngày. 

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

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

định hoạt độ AST, ALT, lấy gan để quan sát đại thể và làm tiêu bản mô bệnh học. 

2.3. X  l  số liệu 

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

khác biệt có ý nghĩa khi p < 0,05. 

III. 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 

X X
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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 hình gây độc b ng PAR tăng cao rõ rệt so với lô 

chứng sinh học (p 2-1 < 0,001).   

- Uống CTP, PĐE hoặc silymarin 8 ngày trước khi gây độc b ng PAR 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 đ , 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 ít 

hốc sáng nh  . 

Lô 2 

( mô hình) 

Gan phù nề, sung huyết, 

nhạt màu, bề mặt gan 

Các mẫu bệnh phẩm có hình ảnh gan 

thoái hóa nặng, bào tương tế bào gan có 
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không nh n, có nhiều 

chấm xuất huyết. 

nhiều hốc sáng lớn và nh . Một số tế bào 

mất nhân. 

Lô 3 

(silymarin) 

Gan màu đ , sung huyết 

nh , rải rác có vài điểm 

tổn thương. 

Các mẫu bệnh phẩm có hình ảnh gan 

thoái hóa v a, bào tương tế bào gan có 

các hốc sáng nh  .  

Lô 4 

(CTP liều 1) 

Gan màu đ , sung huyết 

nh , rải rác có vài điểm 

tổn thương. 

Các mẫu bệnh phẩm có hình ảnh gan 

thoái hóa mức độ v a. 

Lô 5 

(CTP liều 2) 

Gan màu đ , sung huyết 

nh , rải rác có vài điểm 

tổn thương. 

Các mẫu bệnh phẩm có hình ảnh gan 

thoái hóa mức độ v a. 

Lô 6 

(PĐE liều 1) 

Gan màu đ , sung huyết 

nh , không thấy rõ tổn 

thương trên bề mặt. 

1/3 mẫu bệnh phẩm có hình ảnh gan 

thoái hóa nặng, 1/3 mẫu bệnh phẩm có 

hình ảnh gan thoái hóa v a, 1/3 mẫu 

bệnh phẩm gan thoái hóa nh . 

Lô 7 

(PĐE liều 2) 

Gan màu đ , sung huyết 

nh , không thấy rõ tổn 

thương trên bề mặt. 

2/3 mẫu bệnh phẩm có hình ảnh gan 

thoái hóa v a, 1/3 mẫu bệnh phẩm gan 

thoái hóa nh . 

 

3.2.Tác dụng làm t ng phục hồi tổn thƣơng gan 

3.2.1.  au g y độc b ng      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 

 

X X
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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 hình gây độc 

b ng PAR 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 th  và uống 

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

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 đ , mặt nh n, 

mật độ mềm, không phù 

nề, không sung huyết. 

2/3 mẫu bệnh phẩm cấu trúc vi thể gan bình 

thường, 1/3 mẫu bệnh phẩm gan thoái hóa 

nh , bào tương tế bào gan có ít hốc sáng nh . 

Lô 2 Gan phù nề, sung huyết, 2/3 mẫu bệnh phẩm có thoái hóa nặng kèm 
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( mô hình) nhạt màu, bề mặt gan 

không nh n, có nhiều ổ 

hoại t , các chấm xuất 

huyết. 

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

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

mẫu bệnh phẩm gan thoái hóa v a, bào 

tương tế bào gan có khá nhiều hốc sáng nh . 

Lô 3 

(silymarin) 

Gan phù nề, sung huyết 

nh , bề mặt gan có một 

vài chấm xuất huyết. 

Các mẫu bệnh phẩm có hình ảnh gan thoái 

hóa v a, bào tương tế bào gan có nhiều hốc 

sáng nh . Nhân tế bào không đều, có xâm 

nhập viêm ở khoảng c a. 

Lô 4 

(CTP) 

Gan màu đ , sung huyết 

nh , rải rác có một số 

điểm tổn thương. 

1/3 mẫu bệnh phẩm có hình ảnh gan thoái 

hóa nặng, 1/3 mẫu bệnh phẩm có hình ảnh 

gan thoái hóa v a, 1/3 mẫu bệnh phẩm gan 

thoái hóa nh . 

Lô 5 

(PĐE) 

Gan màu đ , sung huyết 

nh , không thấy rõ tổn 

thương trên bề mặt. 

1/3 mẫu bệnh phẩm có hình ảnh gan thoái 

hóa mức độ v a, 2/3 mẫu bệnh phẩm gan 

thoái hóa nh . 

 

3.2.2.  au g y độc  b ng     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 
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 

X X
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67mg/kg) 

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 hình 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 th  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).  

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

sau g y độc bằng PAR 4 ngày 

Lô thí 

nghiệm 
Đại thể Vi thể 

Lô 1 

(chứng 

sinh học) 

Gan màu đ , mặt nh n, mật 

độ mềm, không phù nề, 

không sung huyết. 

2/3 mẫu bệnh phẩm cấu trúc vi thể gan 

bình thường, 1/3 mẫu bệnh phẩm gan 

thoái hóa nh , bào tương tế bào gan có ít 

hốc sáng nh . 

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 v a, 

bào tương tế bào gan có khá nhiều hốc 

sáng nh . 1/3 mẫu bệnh phẩm gan thoái 

hóa nh  
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Lô 3 

(silymarin) 

Gan màu đ , 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 đ , 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 đ , không thấy rõ 

tổn thương trên bề mặt. 

Các mẫu bệnh phẩm có hình ảnh gan 

thoái hóa nh . 

 

IV. BÀN LU N 

Quả dứa dại t  lâu đã được s  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 s  dụng 2 dạng thuốc th  chiết xuất t  quả dứa dại là cao toàn ph n (CTP) và 

phân đoạn ethyl acetate (PĐE) - ph n đoạn hoạt chất chính 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 thì 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 s  dụng. 

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

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

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

hoạt tính N-acetyl-p-benzoquinoneimin (NAPQI). Vì vậy, trong nghiên cứu này chúng 

tôi chọn mô hình gây tổn thương gan cấp b ng PAR để đánh giá tác dụng bảo vệ và 

phục hồi tổn thương gan của CTP và PĐE chiết xuất t  quả dứa dại. Đây là mô hình đã 

được nhiều tác giả trên thế giới và trong nước s  dụng. 

4.1. Tác dụng bảo vệ gan: 

Trong nghiên cứu này, ở lô mô hình (gây độc nhưng không dùng thuốc), PAR 

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 t  PAR đã gây tổn thương 

tế bào gan, làm giải phóng các enzym vào máu.  
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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 hình (p<0,001). Với CTP liều 1 (liều có tác dụng tương 

đương trên người), hoạt độ AST giảm 28,4%, ALT giảm 60,1% so với lô mô hình. Với 

CTP liều 2 ( cao gấp 2 l n liều 1)  hoạt độ AST giảm 29,1%, ALT giảm 55,7%. PĐE 

liều 1 đã làm giảm hoạt độ AST 36,5%, ALT 61,3%; PĐE liều 2 đã làm giảm hoạt độ 

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

độ AST 31,5%, ALT 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. Hình ảnh vi thể gan thấy có 

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

nhân. Ở các lô dùng thuốc CTP, PĐE hoặc silymarin, hình ảnh đại thể và vi thể của 

gan có biến đổi nhưng mức độ tổn thương giảm rõ rệt so với lô mô hình, 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 PAR, tác dụng 

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

loại thuốc thường được s  dụng làm thuốc chứng dương trong các nghiên cứu về gan. 

4.2. Tác dụng làm t ng 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 đích 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 ph ng hay không  Để trả lời câu h i 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. 

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 t  lệ thuận với liều dùng. 

Vì 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 AST và ALT ở lô mô hình tăng cao rõ 

rệt so với lô chứng sinh học: AST tăng 309,3%, ALT tăng 491,5% (p < 0,001).Trong 

khi đó ở lô uống CTP và PĐE, hoạt độ AST và ALT đã giảm đáng kể so với lô mô 



12 
 

    

hình - theo thứ tự AST giảm 46,1% và 53,4%; ALT giảm 57,9% và 67,1%, nhưng vẫn 

c n 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 hình 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 hình. 

- Sau 4 ngày gây độc, hoạt độ AST và ALT ở lô mô hình đã giảm so với thời 

điểm 2 ngày: AST ch  tăng 77,7% và ALT ch  tăng 118,1% so với lô chứng sinh học. 

Điều này chứng t  tổn thương gan ở lô mô hình 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 bình thường sau 5 ngày. 

Sau 4 ngày gây độc, hoạt độ AST và ALT trong máu chuột ở tất cả các lô uống 

CTP, PĐE và silymarin đã giảm rõ rệt so với lô mô hình (p <0,001), trở về mức tương 

đương lô chứng sinh học (p> 0,05), tr  hoạt độ AST ở lô uống CTP c n 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 hình, 2/3 mẫu bệnh phẩm vẫn tổn thương thoái hóa tế bào gan ở 

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

chiếu silymarin, tổn thương gan ch  c n ở mức độ nh  hoặc đã trở về bình 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 PAR 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. 

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 ch  cần dùng liều 

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

Trong cả 2 mô hình 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 chính có tác dụng trong quả dứa dại. 
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V. KẾT LU N 

1. CTP và PĐE chiết xuất t  quả dứa dại với liều tương đương 7,2g 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. 

2. 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. 

 


