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TOM TAT

Nghién ciru nay nham danh gié vai tro bao vé ciia dich ép toi Ly Son voi lieu dic Asen 450 ug/L
théng qua s6 lwong té bao mdu, hinh dang hong cau va sw ton thirong mé hoc ciia lach chugt. 48 chudt
dwe 6 tuan tudi chia lam 4 nghiém thirc: NTI-DC; NT2-As; NT3-T250 (As va dich ép t6i 250
mg/kg/ngay); NT4-T500 (4s va dich ép t6i 500 mg/kg/ngay). Chudt dugc uong As va dich ép i trong
60 ngay. S6 liwong té bao mdu va hinh dang hong cau dwoc xdc dinh vao ngay 0, 30 va 60; sau 60 ngay,
ddanh gid mirc dj ton thirong mé hoc ciia lach théng qua nhuém H&E. Két qud cho thay dich ép toi co
tiém ndng trong viéc giit on dinh té bao mdu va hinh dang hong cau trong qud trinh phoi nhiém As:
ngay thir 30, s6 heong hong cau giam & cd hai nghiém thire (T250 va T500) trong khi s6 leong bach cau
va tiéu cau on dinh ¢ nghiém thirc T250; ngay thir 60, so lwong hong cau diege khéi phuc tré vé mirc
binh thuong ¢ ca hai nghiém thike T250 va T500, trong khi s6 lwong bach cau va tiéu cdu giam & cd hai
nghiém thire (T250 va T500). Phdn tich mé hoc cho thdy: As lam cho cdu tric cia ldch bi ton thirong
néng; dich ép t6i Ly Son cé tiem néng trong viéc bao vé lach khi bi phoi nhiém As.

Tir khoa: doc tinh cua asen; cau tric mé hoc; s luong té bao mau chudt; téi Ly Son

1.  Giégithiéu

Hién nay, ¢ Viét Nam rat nhiéu khu vuc c6 ngudn nuéc bi nhidm asen (As) rat cao
nhu cac ving dong bang chau th song Hong, song Ddng Nai va dong bang séng Ciru
Long. Theo b&o cdo cua Bo Y té, ngudn nudc ngam tai cac tinh Ha Tay, Ha Nam, An
Giang, Long An va Bong Thap ¢6 mirc d6 6 nhiém As trong ngudn nudc ngam rat nghiém
trong (Department of water resources management, 2008). Dic biét, hau hét cac mau nuéc
giéng khoan sir dung cho an udng tai xa Chuyén Ngoai, huyén Duy Tién, tinh Ha Nam déu
bi 6 nhidm As (98,7% mau trudc loc va 80,4% mau sau loc) vuot mic cho phép 30 lan so
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v6i quy dinh caa BO Y té (Bui, Tran, & Nguyen, 2013). Ngudi udng nude bi nhidm As lau
ngay gay nén nhitng hau qua ning né: da mat xam, rung téc, giam tri nhé, mach méu bi ton
thuong, bénh réi loan nhip tim, dau mat, dau tai, bénh viém da day va rudt lam kiét stc,
tiéu dudng, ung thu, anh huong dén kha ning sinh san, gay doc tinh than kinh... tham chi
gay tir vong (Flora, 2015). Khi vao co thé, As s& lién két véi nhom sulfhydryl cua céc
enzyme trong chu trinh dudng phén va cac enzyme trong chu trinh tricarboxylic acid dé tc
ché qua trinh cua ching; cac As (V) c6 thé can tré hoat dong caa enzyme phosphoryl hoa
oxi hoa ¢ ti thé. Con duong oxi hoa cua As 1a do sy san xuat céc gdc ty do giéng nhu super
oxide va hydrogen peroxide — nhitng goc khai dau cho lipid peroxidation. As gay ra su oxi
hoa, 1am ton thuong cac dai phan tir trong té bao hoic hoat dong nhu chat truyén tin tha 2
gay anh huong 18n su biéu hién cua gene sau d6 1am tang cuong su phat trién cua té bao
(Amer et al., 2016).

Céc nghién ciu gan day ¢ trén thé gigi cho thay céc chat chdng oxi hda nhu toi, tra
xanh, vitamin C, cac loai trai cay chtra nhiéu vitamin C ¢ kha niang lam giam doc tinh cua
As (Amer, Al-Zahrani, & AL-Harbi, 2019; Gupta, Dubey, Kannan, & Flora, 2006;
Qureshi, Tahir, & Sami, 2009; Singh, & Rana, 2007). Hi¢n tai, viéc danh gia thong qua chi
s6 huyét hoc va mé hoc cu thé caa cac co quan duoc xem la tiéu chuan vang dé phat hién
nhiing tén thuong cua cac co quan d6 khi tiép xdc voi kim loai nang (Chowdhury, 2016).
Tuy nhién, ndng d6 c4c chat khao sat ciing nhu thoi gian thuc nghiém cua mdi nghién ciu
khong giong nhau. Bén canh do6, nguy co c6 lién quan dén As ddi véi lach — mot co quan
ta0 Mau — ciing nhu hiéu qua caa mot s chat khang doc tinh As c6 ngudn gbc tu nhién van
dang duoc céc nha khoa hoc trén thé gigi quan tam.

Toi 1a mot loai thuc pham giau chat khang oxi h6a va chtra nhiéu loai hop chét hoa
hoc; duge str dung pho bién trong dan gian va y té boi do c6 nhiéu duoc tinh, trong d6 phai
ké dén allicin, liallyl sulfide va ajoene. Ngoai ra, toi con c¢6 kha niang kich thich mién dich,
giai doc va khang khuan. Mot s6 nghién ctru ciing cho thay vai tro cta toi trong viée lam
giam doc tinh asen (Alhamami, Al-Mayah, Al-Mousawi, & Al-Aoboodi, 2006; Amer et al.,
2016; Amer et al., 2019; Chowdhury et al., 2008; Flora, Mehta, & Gupta, 2009). Tai Viét
Nam, toi dugc trong rat phd bién va co nhidu giéng khac nhau, nhung ndi bat nhét 13 to6i Ly
Son trong & Huyén dao Ly Son. Toi Ly Son nbi tiéng vé chat luong, mang nhimng dic
trung riéng so véi gidng to6i khac: thom diu, cay diu va c6 ham luong tinh dau cao. Vi vay,
trong nghién ctru nay st dung dich ép toi Ly Son dé khao sat vai trd ctia ching trong viéc
lam gidm doc tinh As trén mo hinh chuot nhat tréng.

Muc tiéu cua nghién ctru ndy nham danh gia vai trd bao vé cua dich ép téi Ly Son
chdng lai doc tinh caa As thdng qua sé lugng té bao méu, hinh dang héng cau va cu tric
md hoc cua lach chudt nhat trang.

2174



Tap chi Khoa hoc Trwdng BPHSP TPHCM Nguyén Thi Thuwong Huyén va tgk

2. Vatli¢u va phwong phap nghién ciu
2.1. Hoa chat

As03 (Sigma), Na2SOs, NaCl, HgClz, (NH4)2C204.2H20, Axit acetic nguyén chat
cac duoc mua tir hdng Scharlab S.L. Tay Ban Nha; thuéc nhuom HE (Sigma), formalin
(Sigma), KH2PO4 va NazHPO4 (Merck).

2.2. Vat ligu va bé tri thi nghiém

Chuot nhit tring duc 4 tuan tudi (12-15 g), sach bénh va thirc 4n téng hop duoc mua
tir Vién Pasteur Thanh phé H6 Chi Minh. Chuét dwoc nudi 6n dinh tai phong thi nghiém
vé6i chu ki 12 gio sang/12 gio tdi, nhiét do phong (27-28°C) dé dat 6 tuan tudi (19-21 g).
Nghién ctru duoc thuc hién tai Phong Thi nghiém Giai phau — Sinh 1i Ngudi va Bong vat,
Khoa Sinh hoc, Truong Dai hoc Su pham Thanh phé Ho Chi Minh. MAu lach duoc nhuém
H&E tai Khoa Giai phau bénh cua Bénh vién Quan 2, Thanh phé H6 Chi Minh. Trong suét
qué trinh thi nghiém, chudt duoc cho an bang thirc dn tong hop danh riéng cho chudt, nudc
udng 1a nudce sinh hoat hang ngay.

48 chudt duc cd can nang tir 19-21 g duoc st dung cho nghién cuu, chia lam 4
nghiém thie (NT) vé6i cac ki hiéu cu thé, trong d6 NT1 (PC): chudt duoc ubng nudc binh
thudng (d6i ching &m); NT2 (As): chudt dugc udng nudc nhidm As véi nong do 450 ug/L
(d6i chimg duong); NT3 (T250): chudt duoc udng nudc nhidm As véi nong do 450 pg/L
va dich ép toi v&i nong do 250 mg/kg/ngay; NT4 (T500): chudt duoc udng nudc nhidm As
Vv6i ndng do 450 pg/L + dich ép toi voi nong d6 500 mg/kg/ngay. Chudt dugc uéng As va
dich ép toi & cac nghiém thic twong tng trong sudt thoi gian thi nghiém. M&i nghiém thic
bd tri 4 chuot, 1ap lai 3 lan (3 dot thi nghiém). Sé chudt trong tirng nghiém thac (4 con)
dugc nhét trong cling mot chudng thay tinh (duong kinh 20 cm) va danh dau ting con,
dudi chudng 16t trau, bén trén day bang ludi sat. Mdi ngay cho an thirc an tong hop vao llc
07 gio va 17-18 gio, nudc udng dé sin trong chai thuy tinh (da nhiém As & cac nong do
khao sat). Mdi dot thi nghiém thuc hién trong 60 ngay.

Co 56 chon néng dg gay nhiém As va dich ép toi:

Theo Bui Huy Tung va cong su (2013), mau nudc giéng khoan sir dung cho sinh hoat
hing ngay & xa Chuyén Ngoai, huyén Duy Tién, tinh Hd Nam nhiém As vuot mirc cho
phép 30 lan (Bui, Tran, Nguyen, 2013); theo quy chuan Viét Nam, nong d6 As cho phép
hién dién trong nudc sinh hoat muc Al la 10 pg/L, mic A2 1a 20 pg/L (Ministry of
Natural Resources and Environment, 2015); va theo cong bd ciia Pd Ngoc Mai Khanh va
cong su (2017), trong 3 ndng do As khao sat (40, 80 va 160 pg/L), ndng d6 160 pug/L giy
anh huéng 1én cac té bao méu rd nhét (Do, Vu, & Nguyen, 2017). Trén co s& do, chung toi
chon nong do As gy nhidém cho chudt 1a 450 pg/L trong 60 ngay thi nghiém.

Theo cong bd caa Flora va cong su (2009), chiét xuat toi (500 mg/kg/ngay va 250
mg/kg/ngay) co chira cac chat chong oxi héa manh, c6 kha ning ngan ngira qua trinh chét
theo chu trinh (apoptosis) cua té bao, tir d6 ¢ thé hiru ich trong viéc ngin ngira doc tinh
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gay ra boi As. Vi vay, ching tdi chon 2 néng do dich ép toi 1a 500 mg/kg/ngay va 250
mg/kg/ngay cho md hinh nghién cau trong 60 ngay thi nghiém (Flora, Mehta, & Gupta, 2009).
2.3. Phwong phap nghién ciru

2.3.1. Phuwong phap tao dich ép toi

Toi Ly Son duoc mua tir siéu Co.opmart, 16t vo (30 g), nghién nat trong nudc cit
(60 mL) va vit qua 2 16p gidy loc Whatman thu duoc dich ép téi va duoc bao quan & nhiét
d6 -20°C cho dén khi sir dung (trong thoi gian 2 ngay). Mai mL dich ép thu dugc tuong
duong véi khoang 500 mg toi (Flora, Mehta, & Gupta, 2009). Dich ép nay dugc pha dé dat
hai nong d6 14 250 mg/kg va 500 mg/kg thé trong ciia chudt.

2.3.2. Phwong phdp gdy nhiém As va uong dich ép t6i

Nuéc nhidm As voi ndng d6 twong ung timg giai doan duoc chira trong binh nudc
udng hang ngay caa chudt, theo ddi lwong nudc chudt ubng trung binh mdi ngay. Bé tranh
gay sdc cho chudt khi nhiém As, tién hanh bé tri gy nhiém bing cach ting dan nong do
As sau mdi 2 tuan thi nghiém tuong Gng véi do ting trong ctia chudt. Cu thé cac nong do
bd tri lan lugt sau mdi 2 tuan 1a 250 pg/L, 350 pg/L, 500 pg/L va 700 pg/L. Nhu vay,
trong 60 ngay thi nghiém, ndng do As dat trung binh 450 pg/L.

Budi sang (7 gio), trudc gio khi cho an 30 phut, cho chudt udng dich ép toi bang
cach dung xi lanh bom truc tiép qua dudng miéng xubng thuc quan véi cac nong do tuong
g cua tirng nghiém thac. Sau khi cho udng, quan sét biéu hién, tap tinh cua chudt trong
30 phat va ghi vao s6 theo ddi mdi ngay.

2.3.3. Phirong phdp ldy mau chugt

Truéc khi gay nhidm As, chudt duoc ldy mau dé xac dinh sé luong té bao mau (hdng
cau, bach cau va tiéu cau) ban dau. Tién hanh thu mau tai thoi diém 30 va 60 ngay thi
nghiém dé khao sat s6 lugng té bao mau. Cach thu mau mau: cho chudt vao 1 falcon nhua
50 mL, dé 16 dudi chudt ra phia ngoai; ding bong gon tam con 70° sét trung, ding kim
trich méu dé trich mau & tinh mach duéi cua chuot.

2.3.4. Phuwong phdp xdc dinh sé liwong té bao mdu

Mau dugc thu nhan ¢ tinh mach dudi, xac dinh sb luong té bao mau bang budng dém
té bao cai tién. DPdi vai té bao hong cau, ding dng trén hong cau hat mau dén vach 0,5, tiép
tuc hat dung dich hdng cau (dung dich Hayem) dén vach 101, tron déu, dan mau mau pha
lo&ng (vira tron) vao budng dém; dém sé lugng hdng cau trong 5 6 vudng trung binh (80 &
vuong nho) ¢ budng dém; mdi miu mau duoc dém 3 lan, sau do6 13y sb trung binh cua cac
lan dém (A). S6 lugng hong cau/mm® mau (N) duoc tinh theo cong thac: N = A x 10.000.
Déi véi té bao bach cau, ding éng tron bach cau hiat mau dén vach 0,5, tiép tuc hit dung
dich bach cau (dung dich Lazarus) dén vach 11, trén déu, dan miu méu pha loing (vira
tron) vao budng dém; dém sé lugng bach cau trong 25 6 vuéng trung binh (400 6 vudng
nho) & budng dém; mdi mau méau duoc dém 3 lan, sau d6 14y sb trung binh caa cac lan dém
(B). Sé luong bach cau/mm? mau (M) duoc tinh theo cong thirc: M = B x 200. Ddi véi té
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bao tiéu cau, cac budc thyc hién twong ty nhu cac budc & phuong phap xac dinh sb lugng
bach cau, chi thay hat dung dich tiéu cau (dung dich Amonioxalat) thay cho dung dich
bach cau (Nguyen, & Vo, 2019).
2.3.5. Phwong phdp xdc dinh hinh dang hong cau chugt

Chuan bi mau mau nhu & phﬁn x4c dinh sb lugng h6ng cau, chup hinh cac buéng
dém c6 té bao hong cau trong 1 phut, nhan dang cac loai bt thuong vé hinh thai: hong cau
hinh moéi, hong cau hinh liém, hdng cau hinh ring cua, hong cau hinh cau trong téng s6
200 té bao hong cau, dém s6 lugng té bao cia timg dang bat thuong d6 bang may dém té
phan bach bach cau va ghi nhan két qua (Marshall A. Lichtman, 2010). O mdi chudt, dém
doc 1ap 3 1an & 3 mau mau khac nhau (600 té bio), sau do, tinh gia tri trung binh (1ay phan
nguyén). Mdi nghiém thiec dém 5 chudt.
2.3.6. Phirong phdp déanh gid mau md lach

Sau 60 ngay thi nghiém, giai phau chuot bang cach kéo déin dét sdng ¢, mo khoang
bung, thu nhan lach cua tirng nghiém thirc, ¢6 dinh trong dung dich formalin 10% va giri
méu dén Khoa Giai phau bénh cua Bénh vién Quan 2, Thanh phé H6 Chi Minh dé nhuoém
H&E. M&i nghiém thirc chon 6 con chudt ngau nhién dé thyc hién nhuém mau mé lach,
danh gia trén 3 1at cat. Panh gia muc d6 tén thuong mé hoc lach qua tiéu ban ¢6 dinh dudi
kinh hién vi dao ngugc tai Phong Thi nghiém Giai phiu — Sinh 1i Nguoi va Bong vat.
2.3.7. Phirong phap xit li 56 liéu thong ké

Tat ca sb liéu cua dé tai duoc xir Ii thdng ké bang phan mém Minitab 18 nhu sau:
Phén tich phuong sai mot yéu té (One —way Anova), cac s6 liéu dugc trinh bay ¢ dang X +
95% CI. Muc y nghia duoc st dung dé kiém dinh sai khac co ¥ nghia cac nghiém thic
1a 0,05.
3. Két qua va thao luan
3.1. Khd ning khdng déc tinh As ciia dich ép téi 1én sé Iweng té bao mau chugt

Hinh anh té bao méu chudt thu nhan trong d& tai dugc thé hién & Hinh 1 va sé luong
cuia cac té bao mau & cac nghiém thie duoc thé hién ¢ Bang 1.

Hong cau (X40) Bach cdu (X100) Tiéu cau (X100)

Hinh 1. T¢ bdo mdu chudt
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Bdng 1. So lirong té bao mau cua cac nghiém thize dirdi te dung cuia dich ép toi

T8baomay  Nghiém Thoi diém lay mau
thirc Ngay 0 Ngay 30 Ngay 60
dinagchy € 9,40 £ 0,24 9,52+ 0,174 9,44 +0,204
‘EQ%O?“ As 9,54 + 0,434 8,06 + 0,42 8,38 + 0,64
TBmmsy 7250 9,42 + 0,33 8,11 + 0,348 9,78 +0,35%
T500 9,44 + 0,20 8,05 + 0,5308 9,51 0,49
Bach iy PC 7,15 +0,15% 7,16 +0,234 7,12 +0,20%
’ixloj‘ As 6,99 + 0,18 8,13 + 0,46 6,04 + 0,48
Teimmy 120 6,84 + 0,06 7,21+0,23% 5,63 +0,27°C
T500 6,87 +0,10% 5,79 + 0,36 5,99 + 0,37
Tidihy  PC 408,26 +12,13A 406,17 +11,40* 403,58 +11,31%
(‘; A 404,56 + 1429 366,39 + 22,09% 265,56 + 19,01
Teimm 120 407,89 + 9,06 419,72 + 14,11°A 333,53 + 8,808
T500 409,56 + 14,724 452,22 +10,02® 357,75 + 18,48

a, b, c: the hién su khac biét theo cgt trong ciing mét logi té bao mau véi dg tin cdy 95%
A, B, C the hién sw khac biét theQ hdng o do tin ’cdy 95 % ‘ ‘ o

Két qua ¢ Bang 1 cho thay: so lugng té bao hong cau, bach cau va tiéu cau chuot ¢
lan ldy mau dau tién (trudc khi dua vao bd tri thi nghiém) ¢ 16 ddi chiang va cac nghiém
thire dao dong trong khoang 9,40-9,54x10°; 6,84-7,16x10%; 402,25-409,56x10° té bao/mm?
mau, twong Gng (p > 0,05). Nhu vay, s6 chudt dua vao thi nghiém c6 chi s6 hong cau, bach
CAu va tiéu cau ban dau twong duong nhau va nam trong khoang giéi han tham chiéu (7-
11x10°8 t& bao/mm?, 2-10x10° té bao/mm?, 3-10x10° té bao/mm?® twong wng) (James et al.,
2007; McGarry, Protheroe, & Lee, 2010; Treuting, Dintzis, & Montine, 2018). Két qua nay
khang dinh cac chudt dua vao thi nghiém co chi s6 té bao méau tuong dong nhau va gilp
cho cac két qua vé sau cua thi nghiém cé do tin cay cao.

e Sé lwong hong cau

S6 lwong hong cau chudt tai cac nghiém thuc va cac méc thai gian thi nghiém c6 su
khéc biét rd rét so véi 16 ddi chitng. O nghiém thirc chi uéng As, s6 lugng hong cau giam
cach biét tai thoi diém ngay thi nghiém tht 30 (p < 0,05) va sé luong nay tuong ddi 6n
dinh dén thoi diém 60 ngay thi nghiém (p > 0,05). Trong khi d6, ¢ 2 nghiém thiic ¢6 udng
dich ép toi, s6 lwong hong cau ciing giam céch biét so vai 16 dbi ching (p < 0,05), nhung
s6 lwong hdng cau dugc khdi phuc twong duong véi 16 ddi chung tai thoi diém két thac thi
nghiém (p > 0,05) va c6 xu hudng ting nhe. Tuy nhién, sé lugng hdng cau chudt gitra 2
nong d6 dich ép toi twong dwong nhau (p > 0,05). Tir két qua nay, cd thé nhan dinh rang
dich ép toi da thé hién duoc kha ning khang doc tinh As sau thoi diém 30 ngay thi nghiém
dén két thac thi nghiém. Két qua nay, tuong dong véi két qua cia nhdm Amer va cong su
(2019). Nhém nay tién hanh cho chudt ubng As tir (NasAsOa) vai lieu 40 mg/kg thé
trong/ngay, As vai lidu trén két hop vai dich ép toi va 16 ddi ching (chi uéng nudc binh
thuong, khdng cd As va khdng c6 dich chiét toi). Sau 30 ngay thi nghiém, As da lam giam
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s6 lugng hong cau so véi 16 dbi chung (8,9 + 0,16 so véi 10,2 + 0,37 x10° té bao/mm?®
mau, twong GNg Va toi di co tac dung gilp sb luong hong cau khdng chi khoi phuc tre vé
tuong Gmg 16 d6i chimg ma con c¢6 xu hudng gia ting (nghiém thirc ¢6 bd sung dich ép toi
dat s6 lwong hong cau 1a 11,1 + 0,2 x10° t& bao/mm?® mau) (Amer, Al-Zahrani, & AL-
Harbi, 2019). Khi xir Ii ca hai yéu té vé thoi gian va nghiém thuc thi nghiém bang ham
Two — way Anova, két qua cho thay ca hai yéu tb nay déu anh huong 1én sé luong hong
cau chudt véi do tin cay rat cao (p < 0,001). Ngoai ra, két qua con cho thiy co su twong tac
gitta ting nghiém thtc thi nghiém véi yéu té thoi gian gay nhidm (p < 0,001) ciing anh
hudng dén sy bién dong sb luong hdng cau chudt. Piéu nay cho thay thoi gian gay nhiém
cang kéo dai thi su khac biét vé sé luong hdng cau giira cac nghiém thuac cang rd rét.

Nguyén nhan suy giam hong cau co thé do As di pha hay tay xuong, lam cuong
lach, gay nén hién tuong tan huyét; hoac As c6 ai luc cao véi lien két SH cua hemoglobin,
tir d6 gay uc ché con dudng tong hop heme, két qua sé lugng hong cau giam dang ké
(Chowdhury et al., 2016; Flora, 2015; Gupta et al., 2006). Trong 30 ngay dau thi nghiém,
t6i chwa thé hién dugc tac dung bao vé co thé tranh duoc doc tinh caa As nén sé luong
hong cau & cac nghiém thirc udng dich ép toi van giam. Nhung téi thoi diém 60 ngay thi
nghiém, toi da thé hién duoc tac dung khang doc tinh cua As théng qua viéc thu nhan cac
géc tu do tir As giai phong. Chinh diéu nay gop phan lam cho sé lugng hong cau ¢ xu
huéng tang dan vé mirc ban dau hodc ting hon (Amer, Al-Zahrani, & AL-Harbi, 2019).
Nhu vay, ca 2 ndng d6 dich ép toi st dung trong thi nghiém nay déu thé hién duoc vai tro
bao vé t& bao hong cau trude doc tinh cia As tai thoi diém 60 ngay thi nghiém.

e Sé lwpng bach cau

S6 luwgng bach cau & cac nghiém thac thi nghiém co sy thay di rd rét sau mdi 30
ngay thi nghiém (p < 0,05). Sau 30 ngay thi nghiém, As lam cho sé lugng bach ciu ting
cach biét (p < 0,01), sau d6 giam xudng thap hon so vai thdi diém ban dau thi nghiém va
thap hon so véi nghiém thic déi ching tai thoi diém 60 ngay thi nghiém (p < 0,05). O
nghiém thtrc T250, s6 lwong bach ciu ¢ ting so véi thoi diém ban dau (p < 0,05) va tuong
duong v6i nghiém thae d6i ching (p > 0,05); nhung sau 60 ngay thi nghiém, sé luong
bach cau giam cach biét so voi thoi diém 30 ngay va thoi diém ban dau (p < 0,05). O
nghiém thic T500, s6 lwong bach cau sau 30 va 60 ngay thi nghiém tuwong duong nhau
(p > 0,05), nhung giam céach biét so véi thoi diém ban dau va so véi nghiém thic ddi
chung (p < 0,05). Khi xt Ii ca hai yéu té vé thoi gian va nghiém thire thi nghiém bang ham
Two — way Anova, két qua cho thiy ca hai yéu t6 nay déu anh huéng 1én sé luong bach
cau chudt véi do tin cay rat cao (p < 0,001). Ngoai ra, két qua con cho thay c6 su tuong tac
giita ting nghiém thac thi nghiém véi yéu té thoi gian gay nhiém (p < 0,001) ciing anh
huong dén sy bién dong sb luong bach cau chudt. Bidu ndy ching minh rang thoi gian gay
nhiém cang kéo dai thi su khac biét vé sb lwong bach cau gita cac nghiém thic cang thé
hién ro.
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Két qua nay cd thé nhan dinh, ndng do udng dich ép toi 250 mg/kg thé trong cho hiéu
qua trong viéc bao vé té bao bach cau khang doc tinh caa As; trong khi d6, nong d6 500
mg/kg thé trong chua thé hién tinh hiéu qua trong thi nghiém nay. Két qua ngay c6 phan
tuong dong vai két qua cong bd caa Yasmin (2011), Amer (2019): cac nhém nghién ctu
nay cho rang, khi bi nhim As trong 15-30 ngay, sb luong bach cau méu chudt ting nhe c6
thé do lugng bach cau ting dé chdng lai nhitng tac dong doc hai cua As. Khi nhidm As
trong thoi gian dai (hon 30 ngay) c6 thé gay ra hién twong apoptosis cua cac té bao plasma,
tir d6 1am giam sé lwong bach ciu. Nhung khi cho uéng As két hop vai dich ép toi, s6
lwong bach cau giam nhe (Rousselot et al., 2004; Yasmin, 2011). Nhu vay, voi két qua nay
cho thay, ndng d6 dich ép toi 250 mg/kg thé trong c6 vai trd trong viéc bao vé co thé chong
lai doc tinh cua As trong 30 ngay gay nhiém. Con nong do dich ép téi 500 mg/kg thé trong
chua thay thé hién dugc tac dung khang doc tinh As.

e Sé lwong tiéu cau

S6 lugng tiéu cau cd su thay doi rd rét sau mdi 30 ngay thi nghiém (p < 0,01). S6
luong tiéu cau giam dan theo sy tang dan thoi gian thi nghiém (p < 0,01), va giam céch biét
s0 véi nghiém thtre d6i chitng. O nghiém thize T250, s6 lugng tiéu cau c6 xu hudng ting so
V6i ban dau va so vai ddi ching, nhung chua co y nghia vé mit thong ké (p > 0,05) tai thoi
diém 30 ngay thi nghiém, nghia 1a gitip sb lugng tiéu cau on dinh trude doc tinh As; sau d6
s6 luong nay giam céch biét vao cudi dot thi nghiém (p < 0,05). O nghiém thic T500, sb
lugng tiéu cau tang cach biét so v4i ban dau va so véi dbi ching (p < 0,05); sau d6 sb
lugng nay giam cach biét vao cubdi dot thi nghiém (p < 0,05). Khi xir Ii ca hai yéu té vé thoi
gian va nghiém thirc thi nghiém bang ham Two — way Anova, két qua cho thiy ca hai yéu
t6 nay déu anh huong 1én sb lugng tiéu cau chudt véi do tin cay rat cao (p < 0,001). Ngoai
ra, két qua con cho thay c6 su tuong tac giira tirng nghiém thic thi nghiém voi yéu té thoi
gian gay nhiém (p < 0,001) ciing anh huong dén sé luong tiéu cau. Piéu nay ching minh
rang thoi gian gay nhidm cang kéo dai thi su khac biét vé sé luong tiéu ciu giira cac
nghiém thac cang ro rét.

Két qua nay c6 thé nhan dinh, ca 2 ndng do dich ép toi str dung trong thi nghiém nay
c6 vai tro trong viéc bao vé té bao tiéu cau khoi doc tinh ciia As trong 30 ngay nhiém.
Nhung sau 60 ngay thi nghiém, sb luong tiéu cau giam han ¢ cac nghiém thicc As va dich
ép toi. Két qua cudi cung cua ching toi ¢ phan twong dong véi nghién cau cua mot so tac
gia da cong bd: toi ¢o vai trd 1am giam sb lwong tiéu cau trong méau chudt (Alhamami et
al., 2006; Chowdhury et al., 2008). Nguyén nhan lam cho tiéu cau giam & nghiém thuc As
c6 thé 1a do As c6 kha ning lién két voi ADP can trg sy hinh thanh ATP, ADP — As khong
on dinh, d& thuy phan tro lai, vi vay, ndng do ADP s& ting cao (Flora, 2015). Ngoai ra,
ADP lai ¢ tac dung thic day su ngung két tiéu cau, tao cuc méau dong, tir d6 lam giam mat
d6 té bao tiéu cau trong mau (Lee et al., 2002). Toi lam giam lwong fibrinogen manh sau 4
tuan xu |i nén c6 thé gay su tiéu huyét, thiéu mau cuc bo, tir d6 lam giam sb luogng tiéu cau
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(Alhamami et al., 2006). Ngoai ra, toi con ¢c ché ADP (adenosine diphosphate) (Apitz-
Castro, Ledezma, Escalante, & Jain, 1986; Yasmin, 2011), nghia 1a t6i gidp khic phuc su
gia ting luong ADP do As gy ra nén sé luong tiéu cau ting tai thoi diém sau 30 ngay thi
nghiém. Nhung khi thi nghiém kéo dai dén 60 ngay, sb luong tiéu cau da giam co thé la do
t6i irc ché su hinh thanh thromboxan — chat gay co mach manh, gay két tu tiéu cau (Apitz-
Castro et al., 1986; Yasmin, 2011). Nhu vay, dich ép toi ciing di thé hién duoc tac dung
bao vé sé luong tiéu cau khoi doc tinh As ¢ ca 2 nong do, dac biét 1a sau 30 ngay thi
nghiém véi nong d6 250 mg/kg.
3.2. Khd ning khdng déc tinh As ciia téi 1én hinh dgng hong cau chugt

Duya vao két qua muc 3.1 ¢ thé nhan thiy kha ning giy tan huyét & hong cau mot
cach manh mé theo thoi gian giy As nhidm kéo dai. Tir d0, té bao hong cau chudt sau khi
nhiém As kho duy tri duoc hinh dang binh thudng ban dau, ching c6 xu hudng co lai rat
nhanh, sau d6 mat hoan toan hinh dang ban dau (Hinh 2). Do d6, viéc nhan dién va phan
loai cac loai hinh dang té bao hong cau tré nén khé khan hon. Két qua hinh dang hong cau
ghi nhan dugc thé hién qua Hinh 3 va Bang 2.

gt
et g

Hinh 2. Té bao hong cau bi tan huyet (X40)
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Hinh 3. Cdc dang hinh thdi ciia hong cau chugt (X40, phong lém)

5
-

y

. O
.

(.__ o 2

A. Té bao hong cau binh thuong; B. Té bao hong cau hinh rang cua;

C. Té bao hong cau hinh liem; D. Té bao hong cau hinh méi; E. Té bao hong cau hinh cau

Bing 2. S6 lwong hong cau chudt ¢ cdc logi hinh dang

ﬁf(: Nghiém S6 lwgng hong ciu & cac loai hi‘nh dang trong tong 200 TB‘
s thire Binh thwong Moi Liém Ring cua Cau
bC 197,60 0,67 0,20 1,47 0,07
0 As 198,40 0,40 0,00 1,13 0,07
ngay T250 197,40 0,20 0,00 1,93 0,47
T500 199,13 0,00 0,00 0,87 0,00
bC 198,07 0,00 0,00 1,80 0,13
30 As 194,67 0,00 0,00 5,33 0,00
ngay T250 195,93 0,40 0,00 3,4,0 0,27
T500 194,40 0,00 0,60 4,80 0,20
bC 198,07 0,27 0,00 1,60 0,07
60 As 188,80 0,47 0,00 8,40 2,33
ngay T250 192,53 0,40 0,00 6,20 0,87
T500 188,53 0,40 0,40 6,33 4,33
TB: té bao

Két qua cho thay ¢ 16 ddi chimg va lan ldy méau dau tién cta cac nghiém thirc, sd
luong héng cu co hinh dang binh thuong dao dong on dinh (197,40-199,33 té bao trén
tong sd 200 té bao). Nhu vay, sd chudt dua vao ban dau c6 sy dong déu vé hinh thai té bao
hdng cau. Hinh dang binh thudng cua té bao chiém ti 1é rat cao. Tai thoi diém 30 ngay, khi
so sanh vé6i 16 ddi chung thi cac nghiém thuc con lai c6 xu huéng gia ting cac loai hinh
thai bat thuong, trong d6 hong cau hinh ring cwa c6 sd lugng ting nhiéu nhét, ké dén 1a
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hinh cau. Giita cac nghiém thtrc chwa phan biét 1d rang vé muc do gia ting hinh thai bat
thuong. O méc thoi gian ndy, sb lugng té bao hong cu c6 hinh dang binh thudng dat trung
binh trong khoang 193,3-196,8 té bao trong téng s6 200 t& bao. Xét & thoi diém 60 ngay,
xu hudng gia ting cac hinh thai bat thuong thé hién cang nhiéu hon. Trong do, su gia ting
hinh théi ring cua 13 nhiéu nhit. Duy tri duoc ti 16 hinh dang binh thudng cao nhat 13 & cac
nghiém thirc T250. Tréi lai, nghiém thirc As ciing nhu T500 cho thiy s luong cac hinh
thai bat thuong cao nhat. Dudi tac dong cua As, hong cau tiép tuc bién dbi va gia ting cac
dang bat thuong v& hinh thai. Nhu vay, theo thoi gian, mirc d As tac dong dén hinh thai té
bao hong ciu cang ting.

Nguyén nhan din dén gia ting cac hinh thai bat thudng nay 1a do doc tinh As anh
huoéng dén su gia tang ti 1€ cholesterol/phospholipid, [am han ché tinh linh hoat cta mang
té bao hong cau va 1am cho ching bi bién dang. Pic trung cua doc tinh As giy ra trén hinh
thai hé)ng cAu 14 su co rat té bao. As can thiép vao tinh toan ven cia mang té bao hé)ng cAu,
dén mot mire do nao do, cudi cung sé& dan dén mang té bao sy mat 6n dinh va giai phong
hemoglobin, gay hién tugng tdn huyét manh (Biswas et al., 2008). Mat khac, co thé As da
c6 tac dong dén pH mau. O trang thai binh thuong, mau c6 pH = 7,4, c6 sy hi¢n dién cia
nhiéu protein huyét tuong (dic biét 1a albumin), t& bao hong cau ¢ hinh thai binh thuong.
Khi pH mau ting, nong d albumin giam lam cho vanh hong cau tré nén “gap ghénh”, tao
hinh thai rang cwa, néu diéu kién nay tiép tuc kéo dai hong cu s& dan bién doi thanh dang
hinh cau (Biswas et al., 2008; Marshall A. Lichtman, 2010).

Vé kha ning bao vé ciia cic chat chong oxi hoa, tir két qua da ghi nhan c6 thé du
doén va danh gia so b rang dich ép téi ¢ tiém ning bao vé su bién doi bat thuong hinh
thai té bao hé)ng cau. Trong do, nghiém thic T250 thé hién hiéu qua bao v¢ tdt hon nghiém
thire T500.

3.3. Khd ning khdng dic tinh As cia téi 1én cdu trac mo lach

Két qua nghién ctiru kha ning khang doc tinh As cua dich ép toi 1én cau tric mé hoc
lach chudt nhit trang duoc thé hién qua Hinh 4.

Khi quan sét hinh anh mé lach dwoc nhuém H&E, ta s& thiy 1d duoc sy khéc biét
gitta c4c nghiém thirc. O nghiém thic ddi chung (Hinh 4A), md lach chudt ¢ tric binh
thuong, nhin rd tuy do va tuy tring, dong mach trung tdm ciing nhu xoang tay do. O
nghiém thic As (Hinh 4B) c6 dau hiéu cuong lach, xung huyét va xuat huyét nhiéu. O
nghiém thac cd udng dich ép toi 250 pg/kg (Hinh 4C) da c6 dau hiéu cai thién nhing ton
thuong do As gay ra: khong con dau hiéu cuong lach, chi c6 hién tuong xuat huyét nhe,
nhung rat it. Riéng & nghiém thirc udng dich ép toi 500 pg/kg (Hinh 4D) khdng con céc ton
thuong do As giy ra, nhung van con hién tuong xuat huyét nhe rai rac.
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Hinh 4. Cdu tric mé hoc cua lach chugt ¢ cac nghiém thic (X10)
A: nghiém thize BC; B: nghiém thiec As; C: nghiém thic T250; D: nghiém thic T500

TD: iy do; TT: tiy trang; PM: dong mach; XH: xudt huyét; scale bar: 200 um

Két qua caa Ferzand va cong sy (2008) cho thay, khi lach chuét bi nhidm As sé& bj
xuat huyét, hoai tir, thoai hda ma; tuy nhién, nhom nay khong khao sat khang doc tinh As
cua chat nao ca (Ferzand, Gadahi, Saleha, & Ali, 2008). Cac cong trinh khac chi danh gia
kha ning khang doc tinh As cua toi 1én cau tric md hoc cua gan va than, khong thay bao
céo nghién ctu trén cau tric md hoc caa lach (Amer et al., 2016; Amer et al., 2019). Vi
vay, két qua ciia ching tdi ghi nhan dich ép toi Ly Son c6 thé hién vai trd bao vé té bao
lach chuot khoi doc tinh ciia As ¢ ca hai ndng d6 khao sat, trong d6 néng d6 250 mg/kg
hiéu qua hon so véi 500 mg/kg. Tuy nhién, két qua cua ching téi mai chi danh gia qua
hinh anh nhuém H&E: vi vy, can thuc hién thém cac nghién ctu & cac muc khac nhau dé
c6 két luan chat ch& hon vé vai trd cua dich ép toi Ly Son trong viéc bao vé té lach chuot
khoi doc tinh cia As.

Tong hop két qua nhuom mau mé lach chuét cua 6 chudt ngau nhién/nghiém thic,
két qua tong thé duoc thé hién & Bang 3.

Bdng 3. Nhizng ddu hiéu danh gia mice dg ton thwong & md lach chugt

Tan suat xuat hign

Nghiém thac !Dau,hlgu ble’n doi ,trén,m@t |4t c&t
bC Khong thay dau hiéu bat thwong ~ Khdng thay xuat hién .
As Cuong lach, xung huyét va xuat huyét  Céc lat cat déu xuat hién nhiéu
T250 Xuat huyét 6-8 vi tri
T500 Xuat huyét 3-5 vi tri
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4. Kétluan

Dich ép téi Ly Son véi néng d6 250 mg/kg/ngay da thé hién duoc tiém ning bao vé
s6 lugng té bao méu, hinh dang hong cau va lach chudt trude doc tinh As. Hiéu qua bao vé
dugc thé hién thdng qua sb luong té bao mau: ca 2 liéu dich ép toi déu giup khoi phuc sb
lwong hdng cau tré vé mirc binh thuong tai ngay thi nghiém thir 60 sau khi bi giam bai doc
tinh As tai ngay thi nghiém tht 30; ndng d6 dich ép toi 250 mg/kg/ngay gilp s luong
bach va tiéu cau giir duoc mic 6n dinh khi bj nhiém doc tinh As trong 30 ngay thi nghiém.
Nong do dich ép toi 250 mg/kg ¢6 tiém nang trong bao vé hinh dang binh thuong caa hong
cau va han ché t6 thuong lach chudt trude doc tinh cua As.

Can tiép tuc thyc hién céc nghién ctu vé kha nang khang doc tinh As cua toi Ly Son
lén cac chi s6 huyét hoc khac ciing nhu cac ndi quan chudt & cac muc khac (sinh hoc phéan
ttr, nhudm trichrome) dé c6 nhitng két luan chat ch& hon.

% Tuyén bé vé quyén loi: CAc tac gid xac nhan hoan toan khéng cé xung dét vé quyén loi.

% Loi cdm on: Cam on Khoa Sinh hoc, Trurong Pai hoc Sw pham Thanh phé Hé Chi Minh;
Khoa Giai phdu bénh, Bénh vién Quéan 2, Thanh phé Hb Chi Minh da tao diéu kién cho
nhém chudng t6i hoan thanh nghién céu nay. Cam on sinh vién Wee Lé Nguyét Linh va
sinh vién Lwong Thj Thuy Dwong, Khéa 40, Khoa Sinh Truong BPai hoc S pham Thanh
phé H6 Chi Minh cling hé tro trong qué trinh thuc hién dé tai.
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ABSTRACT

This study aimed to evaluate the protective role of Ly Son garlic juice on arsenic toxicity
(450 ug/L) in male mice by the blood cell count, erythrocyte shape and spleen damages. Forty-
eight male mice (six-week-old) were randomly classified into four groups: Group | (control),
Group Il (As); Group 111 (T250): As and 250 mg/kg/day garlic juice and Group IV (T500): As and
500 mg/kg/day garlic juice. The mice were forced to drink arsenic and garlic juice for 60 days. The
blood cell counts, erythrocyte shapes were determined at 0, 30, 60 days. After 60 days, spleens
were carefully collected and stained with hematoxylin and eosin to assess their histological
damages. The results show the potential capacity of garlic juice in keeping the blood cell counts
and erythrocyte shape in balance during the arsenic exposure. At the 30" day, the red blood cell
counts decreased (T250 and T500) while the white blood cell and platelet counts were kept in
balance in the T250 group. At the 60" day, the red blood cell counts were restored to the balanced
state in the T250 and T500 group, while the other counts decreased. The histopathological analysis
also shows that the structures of the spleen were badly injured by arsenic; the capacity of garlic
juice in the protection of spleen induced from arsenic toxicity in male mice.

Keywords: arsenic toxicity; histopathological perspectives; Mice blood cells; Ly Son garlic
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