
 

TẠP CHÍ KHOA HỌC 
TRƯỜNG ĐẠI HỌC SƯ PHẠM TP HỒ CHÍ MINH 

Tập 21, Số 5 (2024): 800-813 

HO CHI MINH CITY UNIVERSITY OF EDUCATION 
JOURNAL OF SCIENCE 

Vol. 21, No. 5 (2024): 800-813 
ISSN:  

2734-9918 
Website: https://journal.hcmue.edu.vn https://doi.org/10.54607/hcmue.js.21.5.4212(2024) 

 

800 

Bài báo nghiên cứu1 
KHẢO SÁT TÁC ĐỘNG GÂY ĐỘC CẤP TÍNH CỦA CADMIUM 

 LÊN NÃO CHUỘT NHẮT TRẮNG 
Lâm Thị Khánh Phương, Trương Huy Bửu, Nguyễn Thị Thương Huyền* 

Trường Đại học Sư phạm Thành phố Hồ Chí Minh, Việt Nam 
*Tác giả liên hệ: Nguyễn Thị Thương Huyền – Email: huyenntth@hcmue.edu.vn 

Ngày nhận bài: 08-4-2024; ngày nhận bài sửa: 18-5-2024; ngày duyệt đăng: 21-5-2024 
 

TÓM TẮT 
Nghiên cứu nhằm xác định LD50 của Cd ở chuột và đánh giá ảnh hưởng của các liều Cd gây 

độc cấp tính lên não của chuột nhắt trắng. Chuột đực được thăm dò với một liều Cd từ CdCl2.2,5 
H2O duy nhất là 330 mg/kg b.w và thăm dò cho đến khi tìm được liều gây chết 50% số chuột thử 
nghiệm trong thời gian 24-48 giờ. Kết quả đã xác định được LD50 của Cd là 70 mg/kg b.w. Các liều 
gây nhiễm Cd từ CdCl2.2H2O ở mức 330, 165 và 70 mg/kg b.w đã có tác động nghiêm trọng đến 
hành vi và cấu trúc mô học của não ở chuột: mạch máu phình to, thoái hoá và hoại tử tế bào thần 
kinh. Mức độ tổn thương giảm dần tương ứng khi liều lượng Cd giảm từ 330 mg/kg b.w xuống còn 
70 mg/kg b.w. Cần nghiên cứu về ảnh hưởng của Cd lên khối lượng cơ thể, chỉ số huyết học, các nội 
quan chuột để hiểu rõ hơn về cách Cd ảnh hưởng đến sinh lí chuột nhắt trắng. 

Từ khoá: chuột nhắt trắng; cadmium; mô học; LD50; độc hại thần kinh 
 

1. Giới thiệu 
Sự tiến bộ nhanh chóng của các quá trình công nghiệp trong suốt thế kỉ qua đã thúc 

đẩy sự gia tăng việc khai thác không kiểm soát các nguồn tài nguyên thiên nhiên của Trái 
Đất, góp phần làm tăng tình trạng ô nhiễm môi trường toàn cầu. Trong vô số thách thức do 
cuộc cách mạng công nghiệp đặt ra, sự gia tăng ô nhiễm kim loại nặng, đặc biệt là Cadmium 
(Cd), nổi lên như một mối lo ngại cấp bách trong kỉ nguyên Công nghiệp 4.0 đương đại. 

Cd, một nguyên tố xuất hiện tự nhiên và được khai thác cùng với kẽm và chì trong 
quặng sulfide đã trở nên phổ biến trong môi trường. Mức độ Cd tăng cao trong không khí, 
nước, đặc biệt là các khu vực lân cận các điểm xả thải công nghiệp, trong đó có ngành công 
nghiệp khai thác kim loại màu và luyện kim là nguyên nhân chính. Mặc dù, có nhiều ứng 
dụng hữu ích như mạ chống ăn mòn sản xuất pin, làm chất màu hay sản xuất các tấm pin 
mặt trời, Cd vẫn gây ra những rủi ro đáng kể đến môi trường và sức khoẻ. Các nghiên cứu 
trước đó chỉ ra rằng tiếp xúc với Cd có thể dẫn đến một loạt vấn đề sức khoẻ ở người và 
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động vật, từ các bệnh về đường hô hấp đến rối loạn chuyển hoá canxi, các bệnh về xương 
và thậm chí là ung thư phổi (Nordberg et al., 2015). Các sự cố đáng chú ý về ngộ độc Cd, 
chẳng hạn như căn bệnh Itai-Itai tại Nhật Bản (Kaji, 2012) nhấn mạnh những tác động đến 
sức khoẻ toàn cầu và có nguy cơ tử vong hằng năm (Rafati Rahimzadeh et al., 2017), giảm 
chức năng sinh sản, ảnh hưởng đến nội quan (gan, thận, lách) (Andjelkovic et al., 2019). Tác 
động của Cd lên hệ thần kinh trung ương, đặc biệt là não đã gây nhiều tổn thương nghiêm 
trọng. Một nghiên cứu cho thấy khi chuột rat bị nhiễm Cd (50 mg/L) trong 90 ngày gây ra 
các khoảng trống nhỏ ở vỏ não, nhân sậm màu, ranh giới giữa tế bào chất và nhân không rõ 
ràng (Wen et al., 2021). Các tổn thương về não chuột ở từng vùng của não khi bị nhiễm Cd 
với các liều khác nhau và khung thời gian khác nhau cũng được ghi nhận (Alrafiah, 2021; 
Ayuob et al., 2020; Enogieru & Inneh, 2022; Genchi et al., 2020; Pardo et al., 2020; Varmazyari 
et al., 2020). Như vậy, các nghiên cứu về độc tính của Cd lên não chuột đang thực sự được 
nhiều nhà khoa học quan tâm nghiên cứu và vẫn còn nhiều vấn đề chưa sáng tỏ. 

Để hiểu rõ hơn về tác động của Cd gây độc lên hệ thần kinh, nghiên cứu tập trung vào 
xác định LD50 của Cd ở chuột và đánh giá ảnh hưởng của các liều Cd gây độc cấp tính lên 
não của chuột nhắt trắng. Kết quả của nghiên cứu này hỗ trợ làm phong phú thêm sự hiểu 
biết của con người về các mối nguy hiểm, những rủi ro tiềm ẩn liên quan đến việc tiếp xúc 
với Cd đối với sức khỏe thần kinh. Theo đó, nó sẽ góp phần cung cấp thông tin về các chính 
sách quản lí và can thiệp y tế công cộng nhằm giảm thiểu phơi nhiễm với kim loại nặng nguy 
hiểm này. 
2. Vật liệu và phương pháp nghiên cứu 
2.1. Hoá chất  

CdCl2.2,5H2O (Sigma, Hoa Kì), Hematoxylin và Eosin (Sigma, Hoa Kì), 
Formadehyde (Xilong, Trung Quốc), KH2PO4 và Na2HPO4 (Scharlau, Tây Ban Nha).  
2.2. Động vật thí nghiệm  

Chuột nhắt trắng đực (Mus musculus var. albino) 4 tuần tuổi được mua từ Viện Pasteur 
Thành phố Hồ Chí Minh. Chuột được nuôi ổn định tại phòng nuôi động vật ở Trường Đại 
học Sư phạm Thành phố Hồ Chí Minh trong 2 tuần đầu với chu kì 10 giờ sáng và 14 giờ tối 
để chuột đạt được khối lượng cơ thể đủ điều kiện tiến hành thí nghiệm là 19-21 g. 
2.3. Bố trí thí nghiệm 

Dựa trên thông tin của hãng sản xuất cho thấy liều Cd gây độc cấp tính đối với chuột 
qua đường miệng là 330 mg/kg thể trọng (b.w) (Sigma-Aldrich, 2021). Vì vậy, thực hiện 
thăm dò trên 6 chuột (19-21 g) với một liều Cd từ CdCl2.2,5 H2O duy nhất là 330 mg/kg b.w. 
Nếu 100% chuột chết trong 24-48 giờ sẽ tiến hành hạ liều còn 165 mg/kg b.w và tiếp tục 
thăm dò (6 chuột), nếu cả 6 chuột đều chết, tiếp tục thăm dò trên 6 chuột khác với liều giảm 
phân nửa (80 mg/kg b.w), nếu chuột sống hết sẽ tiến hành tăng liều. Thực hiện thăm dò như 
vậy cho đến khi tìm được liều gây chết 50% số chuột thử nghiệm tại liều đó. Đây cũng chính 
là LD50 của Cd từ CdCl2.2,5 H2O. Các chuột chết đều được đánh giá dựa vào cấu trúc đại 
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thể và mô học của não. Các chuột còn sống đến 48 giờ cũng sẽ được tiến hành giải phẫu và 
đánh giá não bộ như các chuột đã chết do Cd. 

Trong nghiên cứu này, 4 liều Cd là 330, 165, 80 và 70 mg/kg b.w được khảo sát. 
2.4. Phương pháp nghiên cứu  

Phương pháp chăm sóc chuột: các chuột đạt tiêu chuẩn thí nghiệm (19-21 g) được 
nuôi trong lồng kính kích thước 30x19x19 cm3, mặt chuồng lót trấu để hút ẩm, trên nắp 
chuồng đậy bằng lưới inox (6 chuột/chuồng), trong điều kiện 26-28oC, độ ẩm từ 75-80% 
được ghi nhận bởi máy đo nhiệt kế điện tử đặt trong phòng nuôi động vật thí nghiệm. Chuột 
được cho ăn thức ăn dạng viên tổng hợp dành cho chuột 2 lần/ngày vào 07 giờ sáng và 17 
giờ hàng ngày, nước uống là nước máy tại phòng thí nghiệm. Chuồng chuột được vệ sinh 
sau mỗi 2-3 ngày. Thí nghiệm được thông qua Hội đồng đạo đức động vật, mã số 
1211/KHTN-ACUCUS ngày 11/12/2023. 

Phương pháp gây nhiễm cadmium cho chuột: chuột được cho uống dung dịch Cd 
(pha từ CdCl2.2,5 H2O vào nước cất với các liều khảo sát tương ứng) bằng cách bơm xuống 
thực quản bởi đầu kim chuyên dụng (đầu tròn) gắn vào kim tiêm 1 mL, theo dõi và ghi nhận 
các biểu hiện bên ngoài của chuột sau 30 phút vào sổ nhật kí. 

Phương pháp thu nhận não: đối với chuột chết do độc cấp tính hoặc chưa chết sau 
48 giờ sẽ được cho chết nhân đạo bằng cách kéo giãn đốt sống cổ. Thực hiện giải phẫu não 
chuột để mở hộp sọ, quan sát các đặc điểm ở vùng não: sự xuất huyết, máu bầm…; dùng 
mũi kéo nhẹ nhàng nâng phần não chuột ra ngoài để chụp hình đại thể, sau đó sẽ cố định 
mẫu để nhuộm H&E phục vụ cho đánh giá cấu trúc mô học. 
 Phương pháp chụp ảnh não chuột ở mức đại thể: đặt mẫu não chuột lên bàn phẳng 
có đệm lót cao su và đặt dọc thước kẻ kế bên mẫu. Đặt vạch 0 cm của thước (đơn vị 
centimeter) ở vị trí tương ứng với đầu trên của mẫu và chỉnh cho thước đặt song song với 
mẫu. Sử dụng một giá đỡ với chiều cao khoảng 20-35 cm, điều chỉnh giá đỡ sao cho cách 
mẫu vật 20 cm và tiến hành chụp hình các mẫu ở khoảng cách đều nhau, đảm bảo mẫu nằm 
ở chính giữa khung hình và được lấy nét tốt. 
 Phương pháp nhuộm và chụp ảnh não chuột ở mức vi thể: mẫu não chuột sau khi 
chụp hình đại thể xong sẽ được cố định trong dung dịch formalin 10% bổ sung KH2PO4 
(4g/1000 mL) và Na2HPO4 (6,5 g/1000 mL). Mỗi nghiệm thức chọn ngẫu nhiên 3 mẫu và 
chuyển đến Khoa Giải phẫu bệnh – Phòng khám Đa khoa Đại Phước, Quận 10 để nhuộm 
H&E. Đánh giá mức độ tổn thương của các mẫu mô dưới kính hiển vi đảo ngược (TiU) có 
gắn camera quan sát. Các vùng khứu giác, vỏ não, hồi hải mã và tiểu não được quan sát đánh 
giá bởi đây là các vùng của não đóng vai trò quan trọng trong nhiều khía cạnh của chức năng 
não bộ, bao gồm giác quan (thuỳ khứu giác), xử lí thông tin (vỏ não), nhận thức (hồi hải mã) 
và điều phối các hoạt động cơ bản của cơ thể (tiểu não) (Schröderet al., 2020). 
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3. Kết quả và thảo luận 
3.1. Kết quả độc cấp tính 

Dữ liệu ở Bảng 1 cho thấy rằng, khi tiếp xúc với liều từ 330 mg/kg b.w (liều khuyến 
cáo của nhà sản xuất về Cd từ CdCl2.2,5 H2O), tất cả 6 chuột đều có những biểu hiện hành 
vi bất thường: mắt đen hẳn, di chuyển không vững, uống nước rất nhiều trong một lần, bỏ 
ăn, nằm lờ đờ, có hiện tượng co giật và đã tử vong chỉ trong khoảng 2-3 giờ. Khi giảm liều 
xuống còn 165 mg/kg b.w (giảm phân nửa liều trước), biểu hiện tập tính và tình trạng tử 
vong vẫn diễn ra tương tự và nhanh chóng sau khi uống Cd. Giảm liều tiếp tục xuống còn 
80 mg/kg b.w cho 6 chuột, tất cả 6 chuột đều có các biểu hiện bất thường như hai liều trên, 
nhưng lần này chỉ có 4/6 chuột tử vong sau 3-4 giờ, 2 chuột còn lại vẫn sống đến 48 giờ, 
nhưng trong tình trạng mệt mỏi và không vận động (leo trèo hay gặm nhấm, rỉa lông...). Tuy 
nhiên, số lượng chuột tử vong và các triệu chứng không đạt được ngưỡng LD50 (liều gây tử 
vong cho 50% số thử nghiệm). Vì vậy, liều 70 mg/kg b.w được chọn để tiếp tục thăm dò 
thay vì giảm nửa liều. Sau 4 giờ cho uống, các triệu chứng tương tư như sử dụng liều 
80mg/kg b.w được quan sát thấy, nhưng chỉ có 50% số chuột thí nghiệm tử vong (3/6 chuột) 
và sau 24 giờ, số chuột sống bắt đầu có dấu hiệu hồi phục như mắt hồng trở lại và bắt đầu 
vận động, ăn ít... Theo đó, thử nghiệm tiếp tục với liều 70 mg/kg b.w cho 8 chuột tiếp theo 
cũng cho kết quả tương tự như trước đó, chỉ có 4/8 chuột tử vong sau 4 giờ, đạt tỉ lệ 50% 
chuột tử vong. Các chuột còn sống vẫn có những biểu hiện mệt mỏi trong khoảng 24 giờ, 
nhưng sau đó có dấu hiệu hồi phục tương tự như đợt thử nghiệm trước đó với 6 chuột. Như 
vậy, liều gây tử vong 50% (LD50) số chuột thử nghiệm với Cd trong nghiên cứu này được 
xác định là 70 mg/kg b.w. 

Bảng 1. Kết quả khảo sát liều Cd gây độc cấp tính lên chuột nhắt trắng 

Lô chuột Số chuột Liều dùng 
(mg/kg b.w) 

Số chuột 
sống/chết sau 

48 giờ 
Biểu hiện bất thường 

1 6 330 0/6 

Mắt đen, đi đứng loạng choạng, uống 
nhiều nước trong một lần uống, không 
ăn, co giật và chết sau 2-3 giờ kể từ 
khi uống Cd. 

2 6 165 0/6 
Mắt đen, đi đứng loạng choạng, uống 
nhiều nước trong một lần uống, co giật 
và chết sau 2-3 giờ kể từ khi uống Cd. 

3 6 80 2/6 

Mắt đen, đi đứng loạng choạng, không 
ăn, co giật và chết sau 3-4 giờ, những 
con nào vượt qua thì sau 48 giờ vẫn 
sống, nhưng yếu. 

4 14 70 7/7 

Mắt đen, đi đứng loạng choạng, không 
ăn, nằm yên một chỗ và chết sau 4 giờ, 
những con nào vượt qua thì sau 48 giờ 
vẫn sống, nhưng yếu. 
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3.2. Ảnh hưởng của Cadmium lên mức độ tổn thương của não chuột 
 Về cấu trúc đại thể, hầu hết chuột uống Cd đều có dấu hiệu xuất huyết não, các mạch 
máu tụ lại (Hình 1B-E), trong khi não chuột ở nghiệm thức đối chứng (không uống Cd) 
không có hiện tượng này (Hình 1A) Đặc biệt ở nghiệm thức uống liều 330 mg/kg b.w, thuỳ 
khứu giác mềm nhanh và rời ra nên không thu được thuỳ khứu giác cùng với toàn bộ não 
(Hình 1B), ở nghiệm thức uống liều 165 mg/kg b.w, việc thu nhận thuỳ khứu giác cũng rất 
khó khăn do sự mềm nhũn diễn ra rất nhanh nên không thu được trọn vẹn thuỳ khứu giác 
(Hình 1C). Ở hai nghiệm thức còn lại với liều 80 và 70 mg/kg thể trọng, việc mổ não dễ 
dàng hơn và không có hiện tượng não mềm và rã nhanh như ở hai nghiệm thức liều 330 và 
165 mg/kg b.w. Như vậy, kết hợp với kết quả biểu hiện của độc cấp tính ở mục 3.1, LD50 
của thí nghiệm này là 70 mg/kg b.w. Do đó, ở cấu trúc đại thể không thực hiện nhuộm mẫu 
ở nghiệm thức uống liều 80 mg/kg b.w. Theo đó, các kết quả về cấu trúc mô học của não 
chuột được quy ước gồm: nhóm đối chứng (đối chứng), nhóm uống Cd với liều 330 mg/kg 
b.w (Cd 330 mg/kg b.w); nhóm uống Cd với liều 165 mg/kg b.w (Cd 165 mg/kg b.w); nhóm 
uống Cd với liều 70 mg/kg b.w (Cd 70 mg/kg b.w). 

 
Hình 1. Cấu trúc đại thể của não chuột ở các liều Cd khảo sát độc cấp tính 

A: đối chứng; B: Cd 330 mg/kg b.w; C: Cd 165 mg/kg b.w; D: Cd 80 mg/kg b.w; E: Cd 
70 mg/kg b.w 
OB: olfactory bulb (hành khứu giác); FC: frontal cortex (não trước); LF: frontal lobe 
(thuỳ trán); M: medulla oblongata (hành tuỷ); PC: parietal cortex (vùng thái dương); OC: 
occipital cortex (vùng chẩm); CB: cerebellum (tiểu não).  
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 Về cấu trúc mô học não chuột ở các nồng độ Cd được khảo sát trên 4 vùng ở não gồm 
có thùy khứu giác, bán cầu đại não, cấu trúc vùng hải mã, tiểu não. Kết quả được thể hiện ở 
Hình 2 đến Hình 5.  

  

  
Hình 2. Cấu trúc mô học thùy khứu giác (x20) 

A: đối chứng; B: Cd 330 mg/kg b.w; C: Cd 165 mg/kg b.w; D: Cd 70 mg/kg b.w 
Mũi tên to: tế bào/vùng tế bào hình sao có nhân tăng sắc; mũi tên nét đứt: vị trí xung 
huyết; hình tam giác: vùng tế bào bị bong tróc; dấu hoa thị: khoảng trống; dấu nhân: mạch 
máu phình to; scale bar: 100 µm. 

Kết quả nhuộm H&E của thuỳ khứu giác ở nhóm đối chứng (Hình 2A) cho thấy có sự 
tổ chức bình thường của 6 lớp từ bên ngoài vào bên trong: (1) lớp thần kinh khứu giác (NFL) 
chứa các sợi thần kinh và các tế bào đệm phân bố đều; (2) lớp cầu thận (GL) với các cầu 
thận được bao quanh bởi vành tế bào quanh cầu thận; (3) lớp đám rối bên ngoài (EPL) có 
các tế bào thần kinh và các mạch máu; (4) lớp tế bào hai lá (ML) với các tế bào thần kinh 
hình chóp có nhân mụn nước lớn, màu nhạt, nhiều tế bào chất, cùng với các tế bào thần kinh 
nhỏ hơn từ lớp tế bào hạt, nhân sẫm màu và ít tế bào chất, xuất hiện rải rác; (5) lớp đám rối 
bên trong (IPL) và (6) lớp tế bào hạt (Gr) với các tế bào thần kinh dạng hạt tròn, nhỏ, sẫm 
màu và có số lượng lớn nhất trong thùy khứu giác. Ở nhóm chuột uống liều 330 mg/kg b.w 
(Hình 2B), cũng quan sát thấy 6 lớp thần kinh. Tuy nhiên, tại lớp cầu thận, các cầu thận có 
xu hướng giảm kích thước và vành tế bào bao quanh chúng mỏng hơn so với nhóm chuột 
đối chứng. Đồng thời, lớp đám rối bên ngoài có hiện tượng mạch máu phình to (dấu nhân), 
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số lượng các tế bào thần kinh có sự giảm đáng kể, có hiện tượng co lại sậm màu và thậm chí 
hoại tử; lớp tế bào 2 lá có hiện tượng các tế bào hình chóp co lại và sậm màu đến hoại tử 
(hình đầu mũi tên) dẫn tới tạo ra khoảng trống giữa các tế bào (hình hoa thị). Đối với lớp hạt 
có số lượng tế bào hạt giảm đáng kể, tổ chức tế bào thưa thớt hơn so với nhóm chuột đối 
chứng. Riêng lớp thần kinh và lớp đám rối bên trong không có thay đổi so với nhóm chuột 
đối chứng. Ở nhóm chuột uống liều 165 mg/kg b.w (Hình 2C) và 70 mg/kg b.w (Hình 2D) 
cũng ghi nhận các biểu hiện tương tự. Tuy nhiên, mức độ tổn thương giảm dần từ liều 
165mg/kg b.w đến 70 mg/kg b.w. Như vậy, kết quả nhuộm H&E cho thấy Cd đã ảnh gây 
tổn thương cấu trúc mô học thùy khứu giác của chuột bằng cách làm giảm số lượng tế bào 
thần kinh và tăng sự sậm màu đến hoại tử. 

  

  
Hình 3. Cấu trúc mô học vỏ não (x20) 

A: đối chứng; B: Cd 330 mg/kg b.w; C: Cd 165 mg/kg b.w; D: Cd 70 mg/kg b.w 
N: tế bào thần kinh, mũi tên ngắn: tế bào thần kinh đệm; mũi tên nét đứt: mạch máu; dấu nhân: 

mạch máu phình to; đầu mũi tên: tế bào thần kinh thoái hoá và hoại tử; scale bar: 100 µm. 
Đối với vùng vỏ não, kết quả nhuộm H&E cho thấy cấu trúc bình thường ở nhóm chuột 

đối chứng (Hình 3A), trong đó các tế bào thần kinh đều và nhiều, mạch máu phân bố đều. 
Tuy nhiên, ở các nhóm chuột thí nghiệm, mức độ tổn thương tăng dần theo nồng độ Cd gây 
nhiễm. So với nhóm đối chứng, nhóm được gây nhiễm 70 mg/kg b.w có biểu hiện như tế 
bào có nhân bị vón cục lại và tập trung về một phía, tế bào thần kinh thoái hoá và hoại tử 
(đầu mũi tên), mạch máu có dấu hiệu phình, các tế bào thần kinh đệm bị tăng sắc (Hình 3D). 
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Ở nhóm được gây nhiễm với liều 165 mg/kg b.w (Hình 3C), hầu hết các nhân tế bào bị tăng 
sắc, thoái hoá và hoại tử cùng với mạch máu phình to hơn so với nhóm dùng liều 70 mg/kg 
b.w. Đặc biệt, ở nhóm chuột được gây nhiễm liều 330 mg/kg b.w (Hình 3B) có mức độ tổn 
thương tăng lên rất nhiều, số lượng tế bào thần kinh giảm đáng kể và ở một số vùng thì gần 
như không có tế bào thần kinh, mạch máu phình to (dấu nhân).  

Tóm lại, các nồng độ Cd đã gây ra các biểu hiện tổn thương ngày càng nghiêm trọng ở 
vỏ não chuột, bao gồm sự thoái hoá và hoại tử tế bào, tổn thương mạch máu và sự giảm sút của 
các tế bào thần kinh, đồng thời mức độ tổn thương tăng dần theo sự gia tăng nồng độ Cd.  

  

  
Hình 4. Cấu trúc mô học vùng hồi hải mã (x20) 

A: đối chứng; B: Cd 330 mg/kg b.w; C: Cd 165 mg/kg b.w; D: Cd 70 mg/kg b.w 
N: tế bào thần kinh; mũi tên ngắn: tế bào thần kinh đệm; mũi tên nét đứt: mạch máu; DG 
(Dentate gyrus): hồi răng; M (molecular layer): lớp phân tử; dấu nhân: mạch máu phình 
to; mũi tên dài, mỏng: tế bào thần kinh tối màu; dấu hoa thị: khoảng trống của các tế bào 
thần kinh; scale bar: 100 µm. 

Vùng hồi hải mã được xem là vùng có liên quan tới trí nhớ của các loài động vật. Sau 
khi bị gây nhiễm Cd, số lượng tế bào thần kinh tại vùng này đã cho thấy một xu hướng tăng 
hoặc giảm tuỳ thuộc vào nồng độ Cd gây nhiễm độc (từ nồng độ 330 mg/kg b.w đến 70mg/kg 
b.w). Cụ thể, ở nghiệm thức đối chứng (Hình 4A), hình dạng của các tế bào hạt ở hồi răng 
thường có kích thước nhỏ với nhân mụn nước tròn đều tập trung dày đặc, các tế bào thần 
kinh thường phân bố nhiều ở lớp phân tử (M), các tế bào đệm sậm màu chỉ phân bố rải rác 
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và mạch máu nhỏ đều. Ở nhóm chuột uống liều 330 mg/kg b.w (Hình 4B) và 160 mg/kg b.w 
(Hình 4C), hồi răng chỉ có rất ít tế bào hạt nhưng lại có nhiều tế bào thần kinh sậm màu (mũi 
tên mỏng, dài), số lượng tế bào thần kinh trong lớp phân tử giảm đáng kể và thậm chí có 
hiện tượng mạch máu phình to (dấu nhân). Ở nhóm chuột uống liều 70 mg/kg b.w (Hình 4D) 
cho thấy hồi răng có nhiều tế bào hạt mặc dù vẫn còn nhiều tế bào thần kinh sậm màu, lớp 
phân tử có nhiều tế bào thần kinh gần với nhóm chuột đối chứng và không còn hiện tượng 
mạch máu phình to như ở hai nhóm chuột uống liều 330 và 165 mg/kg b.w. Như vậy, kết 
quả cho thấy Cd đã ảnh hưởng lên vùng hồi hải mã chuột, gây ra sự giảm đáng kể về số 
lượng tế bào thần kinh và tăng sự sậm màu. Sự ảnh hưởng này được thấy giảm dần khi giảm 
liều Cd từ 330 mg/kg b.w xuống 70 mg/kg b.w. 

  

  
Hình 5. Cấu trúc mô học tiểu não chuột (x20) 

A: đối chứng; B: Cd 330 mg/kg b.w; C: Cd 165 mg/kg b.w; D: Cd 70 mg/kg b.w. 
M (molecular layer): lớp phân tử, Pk: lớp tế bào Purkinje; Gr (granular layer): lớp hạt; 
WM (white matter): chất trắng; mũi tên nét đứt: mạch máu; mũi tên ngắn: tế bào thần 
kinh đệm; dấu hoa thị: khoảng trống của các tế bào thần kinh; dấu nhân: mạch máu phình 
to; đầu mũi tên: tế bào thần kinh thoái hoá và hoại tử; scale bar: 100 µm.  

Kết quả nhuộm H&E cho thấy sự thay đổi trong cấu trúc mô của tiểu não chuột ở các 
nhóm thí nghiệm. Nhóm đối chứng (Hình 5A) có cấu trúc mô học bình thường, bao gồm có 
3 lớp, đó là lớp phân tử (M) với các tế bào đệm (mũi tên ngắn) phân bố đều nhau, ở giữa là 
lớp tế bào Purkinje (Pk) phân bố đều, trong cùng là lớp hạt (Gr) chứa nhiều tế bào hạt tròn, 
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nhỏ, sẫm màu và đều; phần lõi của tiểu não là tuỷ trắng (WM), các mạch máu nhỏ đều, 
khoảng trống giữa các tế bào thần kinh chỉ điểm một hai chỗ (hình hoa thị). Trong khi đó, 
nhóm uống liều 330 mg/kg b.w (Hình 5B) cũng có cấu trúc 3 vùng, nhưng vùng phân tử có 
hiện tượng các tế bào thần kinh đệm ít hơn và tế bào co lại nhiều hơn tạo nên các khoảng 
trống ở các tế bào neuropil (hình hoa thị). Ở lớp tế bào Purkinje có hiện tượng các tế bào co 
lại làm sẫm màu, thoái hoá, hoại tử (hình đầu mũi tên) và tạo các khoảng trống. Ở lớp hạt, 
các tế bào hạt ít hơn hẳn so với nhóm chuột đối chứng và khoảng trống cũng nhiều hơn; 
ngoài ra, có hiện tượng như mạch máu phình to và tụ nhiều máu (dấu nhân) trong vùng chất 
trắng. Tình trạng này cũng tương tự như ở nhóm chuột uống liều 165 mg/kg b.w (Hình 5C) 
và liều 70 mg/kg b.w (Hình 5D), tuy nhiên mức độ tổn thương giảm theo sự giảm liều Cd 
khảo sát. Như vậy, gây tổn thương đặc biệt là lớp tế bào Pukinje và lớp hạt trong tiểu não 
chuột, với mức độ tổn thương giảm dần theo sự giảm liều Cd khảo sát.  

Tóm lại, các con chuột thí nghiệm đều bị tổn thương não khi bị nhiễm Cd, mức độ tổn 
thương giảm dần khi giảm liều Cd 330 mg/kg b.w, 165 mg/kg b.w và 70 mg/kg b.w, tương 
ứng. Trong đó liều 70 mg/kg b.w là liều gây chết 50% (LD50) đối với chuột sau 48 giờ kể từ 
khi gây nhiễm Cd. 
3.3. Thảo luận  

Khứu giác một trong những cảm giác chủ yếu ở loài gặm nhấm, được quan trọng hóa 
trong não với thùy khứu giác chiếm đến 6-7% tổng trọng lượng não (Snyder et al., 2018). 
Vỏ não đóng vai trò quan trọng nhất trong hệ thống não của động vật có vú, là nơi chứa toàn 
bộ thông tin cảm giác từ các giác quan như cơ thể, thị giác, thính giác, vị giác và khứu giác, 
thường được tổ chức theo phân khu. Ngoại trừ khứu giác, các thông tin cảm giác khác được 
chuyển đến vỏ não thông qua đồi thị. Vỏ não vận động sơ cấp là mà các chuyển động có chủ 
ý bắt nguồn. Một mạng lưới neuron nối với tiểu não bắt đầu từ thuỳ trán, đến nhân cầu não 
và tiếp tục đến tiểu não, sau đó tín hiệu được truyền trở lại vỏ não thông qua các nhân vận 
động đồi thị (Schröder et al., 2020). Hồi hải mã, một phần của hệ thống limbic, chịu trách 
nhiệm về trí nhớ và học tập (Hussein, 2017) cũng như định hướng trong không gian và thời 
gian (Schröder et al., 2020). Tiểu não điều phối các chuyển động và trương lực của cơ và 
cân bằng cơ thể (Snyder et al., 2018). Các nghiên cứu cho thấy rằng Cd gây ảnh hưởng đến 
não chuột, gây ra các biểu hiện hành vi bất thường từ nhẹ tới nặng theo sự tăng dần nồng độ 
Cd gây nhiễm. Cũng có nghiên cứu cho thấy rằng liều Cd cấp tính làm tăng stress và gây ra 
các triệu chứng giống trầm cảm ở chuột (Haider et al., 2015). Những rối loạn chức năng 
hành vi có thể là do hoạt động của enzyme superoxide dismutase (SOD) giảm và quá trình 
peroxid hoá lipid tăng lên trong não. Ngoài ra, sự suy giảm khả năng học tập và trí nhớ được 
đánh giá thông qua Morris water maze (MWM), cho thấy phụ thuộc vào liều gây nhiễm Cd. 
Hoạt động của enzyme Acetylcholinesterase (AChE) cũng giảm trong não của chuột nhiễm 
Cd (Haider et al., 2015). 
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Trong nghiên cứu này đã cho thấy Cd ảnh hưởng rất lớn tới các tế bào thần kinh của 
não bộ từ đó có ảnh hưởng tới hành vi bất thường của chuột. Một nghiên cứu được công bố 
cho thấy cho thấy liều LD50 Cd từ CdCl2 cho chuột là 5,98 mg/kg b.w trong 24 giờ và bằng 
cách tiêm vào phúc mạc (Hussen Ali, 2012). Kết quả nghiên cứu của chúng tôi thu được liều 
LD50 Cd từ CdCl2.2,5 H2O là 70 mg/kg b.w. Ngoài ra, mức độ tổn thương não bộ tổng thể 
cũng thấy rõ khi giảm liều Cd từ cao xuống thấp. Trong đó, cấu trúc mô học của các vùng 
thuỳ khứu giác, vỏ não, vùng hồi hải mã và tiểu não cũng có mức độ tổn thương giảm dần 
theo sự giảm dần liều Cd gây nhiễm. Sự tổn thương ở các vùng này trong nghiên cứu của 
chúng tôi cũng tương đồng với các nghiên cứu đã công bố: tiểu não chuột bị thoái hoá và 
hoại tử (Alrafiah, 2021; Enogieru & Inneh, 2022), mức độ tổn thương vỏ não chuột tăng dần 
khi tăng liều Cd từ 1 mg/kg/b.w, 5 mg/kg. b.w và 25 mg/kg b.w, tương ứng (Varmazyari et 
al., 2020), hay từ 1,87 mg/kg b.w, 3,74 mg/kg b.w và 7,48 mg/kg b.w, tương ứng (Yang et 
al., 2015), hầu hết các tế bào thần kinh ở vỏ não bị thoái hoá khi nhiễm Cd liều 30 mg/kg 
b.w (Allam et al., 2016). Nguyên nhân của sự tổn thương này là do Cd liều cao gây độc cho 
não, gây tắc nghẽn và phù nề các mạch máu của hệ thần kinh trung ương do tác động lên lớp 
nội mô. Những phát hiện này đã cho thấy rằng Cd gây ra tắc nghẽn mạch máu và thoái hoá 
các tế bào và sợi thần kinh. Độc tính của Cd làm thay đổi tính thấm của hàng rào máu não. 
Mô não được kiểm tra cho thấy tắc nghẽn mạch máu màng não, thoái hoá các sợi và tế bào 
thần kinh, xơ hoá ở não và tiểu não do tích tụ Cd trong đám rối màng mạch ở nồng độ cao 
hơn nồng độ có trong dịch não tủy (CSF) và các mô não. Cd có thể phá huỷ các tế bào thần 
kinh, tế bào ít nhánh và các sợi thần kinh trong chất trắng của tiểu não (El-Tarras et al., 2016; 
(Arruebarrena et al., 2023). 

Qua kết quả nghiên cứu đã cung cấp thêm chứng cứ khoa học về ảnh hưởng của Cd 
lên não bộ, một tác nhân góp phần gây ra các bệnh lí thần kinh. Tuy nhiên, để có cái nhìn 
toàn diện hơn về ảnh hưởng của Cd đối với sức khỏe của chuột, cần tiến hành nghiên cứu 
sâu hơn về tác động của Cd lên các cơ quan khác.   
4. Kết luận  

Kết quả nghiên cứu cho thấy rằng các chuột bị nhiễm độc cấp tính Cd biểu hiện các 
hành vi rõ rệt. Liều gây chết 50% (LD50) số chuột thí nghiệm của Cd đã được xác định là 70 
mg/kg b.w. Các liều gây nhiễm Cd từ CdCl2.2,5 H2O ở mức 330, 165 và 70 mg/kg b.w đã 
có tác động nghiêm trọng đến biểu hiện hành vi và mức độ tổn thương cấu trúc mô học của 
não ở chuột nhắt trắng: mạch máu phình to, thoái hoá và hoại tử tế bào thần kinh được quan 
sát tại các vùng như thùy khứu giác, bán cầu đại não, vùng hồi hải mã và tiểu não. Mức độ 
tổn thương giảm dần tương ứng khi liều lượng Cd giảm từ 330 mg/kg b.w xuống còn  
70 mg/kg b.w.   

Cần tiếp tục thực hiện các nghiên cứu về ảnh hưởng của Cd lên khối lượng cơ thể, chỉ 
số huyết học, các nội quan chuột từ đó góp phần hiểu rõ hơn về mức độ ảnh hưởng của Cd 
đến sinh lí chuột nhắt trắng. 
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 Tuyên bố về quyền lợi: Các tác giả xác nhận hoàn toàn không có xung đột về quyền lợi. 
 

 Lời cảm ơn: Cảm ơn Khoa Sinh học, Trường Đại học Sư phạm Thành phố Hồ Chí Minh;  
Khoa Giải phẫu bệnh của Phòng khám Đa khoa Đại Phước, Quận 10, Thành phố Hồ Chí Minh  
đã tạo điều kiện cho nhóm chúng tôi hoàn thành nghiên cứu này. 
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ABSTRACT 
The objective of this study was to determine the LD50 of Cadmium in mice and assess the effects 

of acute Cd toxicity on their brains. Male mice were administered a single dose of Cd from CdCl2.2.5 
H2O, starting at 330 mg/kg b.w, until a lethal dose for 50% of the tested mice was determined within 
24-48 hours. The results revealed that the LD50 of Cd is 70 mg/kg b.w. Exposure to Cd doses ranging 
from 330 to 70 mg/kg b.w from CdCl2.2H2O resulted in significant alterations in behavior and 
histological structure of the mouse brain, including blood vessel enlargement, nerve cell 
degeneration, and necrosis. The severity of damage decreased as the Cd dosage was reduced from 
330 mg/kg b.w to 70 mg/kg b.w. Further investigation into the effects of Cd on body weight, 
hematological parameters, and internal organs of mice is warranted to gain a comprehensive 
understanding of its physiological impact on albino mice. 
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