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NGHIÊN C U NH NG T N TH NG GAN 
TRONG B NH SAY NG TH C NGHI M 

 

Cao H ng c1*, Quang Phong2,  Thanh Hòa3                          
 V n T 4, Nguy n Thanh Kh ng4, Bùi Hoàng H i4                           

 Thái San4, ng Thùy Ph ng4 

m t t 

M c tiêu: Mô nh ng t n th ng t  bào gan trong b nh say ng th c 
nghi m. Ph ng pháp nghiên c u: Nghiên c u ti n c u, theo i d c trên 33 
th  th c nghi m; so nh c tiêu tr c gây b nh (TGB) sau gây b nh 
(SGB). K t qu : Ho t  AST, ALT huy t t ng t ng l n l t t  34,57 ± 7,69 
lên 125,76 ± 122,93 (t ng 3,5 l n) và 46,10 ± 8,08 lên 70,34 ± 30,57 U/L (t ng 
1,5 l n)  phút 60 SGB (p < 0,01). Ho t  enzyme huy t t ng phút 60 SGB có 
xu h ng cao  nhóm b nh n ng và không t ng quan v i nhi t  tr c tràng (R 
l n l t là 0,04 và -0,01). Hình nh c u trúc: Gan xung huy t, màu  tía, n 
ch c, ti u thùy gan b  xung huy t, bi n d ng, t  bào gan b  thoái hóa t  trung tâm 
ti u thùy. K t lu n: Gan b  t n th ng v  c u trúc và sinh hóa t  bào trong b nh 
say nóng th c nghi m. 

T a: Say nóng; T n th ng gan; AST; ALT.  
 

LIVER DAMAGES IN EXPERIMENTAL HEAT STROKE 

Abstract  

Objectives: To describe the liver damages in experimental heat stroke. 
Methods: A prospective, longitudinal study was conducted on experimental rabbits; 
comparing the data between pre- and post-experiment. Results: Both plasma 
AST, ALT activites increased from 34.57 ± 7.69 to 125.76 ± 122.93 (3.5-fold); 
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46.10 ± 8.08 to 70.34 ± 30.57 U/L (1.5-fold) at 60th min post experiment (PE)            
(p < 0.01). The plasma emzyme activity at 60th min PE of the severe group was 
tended to be higher and did not correlate with rectal temperature (R = 0.04 and 
0.01, respectively). Liver structural images showed that liver was blood 
congested, dark red color, hard consistency; liver lobule was distorted, blood 
congested; the liver cytoplasm and nuclear were degenerated from the centre 
lobule. Conclusion: The liver is damaged in terms of cell structure and 
biochemistry in experimental heatstroke. 

Keywords: Heat stroke; Liver damage; AST; ALT.  
 

T V N  

Vi t Nam qu c gia n m trong khu 
v c c n ch o, h u nhi t i, 
n n nhi t cao. Trong n m 2019 - 2020, 
nhi t không mùa hè a Vi t 
Nam t nh 43,4ºC [9]. D i nh 
h ng nhi t cao, c tai bi n nguy 
hi m do n ng ng r t d y ra, nh t 
là say nóng [13]. Do v y, nghiên c u          
v say ng m t v n mang nh 
c n thi t.  

Say ng (heat stroke) m t tai 
bi n nguy hi m và n ng nh t gây ra 
b i n ng ng, th d n t i t vong. 

ã quan sát th y tình tr ng t n th ng 
nghiêm tr ng  nhi u c  quan nh  tim, 
gan, th n, não, ru t...  b nh nhân say 
nóng [2, 7]. t nh enzyme gan, 
n ng bilirubin, ure huy t t ng t ng 
cao [8]. V y các t n th ng nào ã x y 
ra  c p  c u trúc và sinh hóa t  bào 
gan? T  l  t n th ng gan trong b nh 
say nóng là bao nhiêu? Các v n  này 
v n còn nhi u lu n i m khác nhau. 

Xu t t t c v n trên, nghiên 
c u c th c hi n nh m: Mô nh 

ng t n th ng gan trong b nh say 
ng th c nghi m.  

 

I T NG PH NG P 
NGHIÊN C U 

1. i t ng nghiên c u 

33 th c nghi m, 2 - 2,5 kg/th  
(New Zealand), không phân bi t c/ i.

c chia nh 2 lô: Lô say ng 
(23 ): c gây b nh say ng th c 
nghi m, sau o c c tiêu: 
Lâm sàng, nhi t  tr c tràng và t n 
th ng gan; lô ch ng (10 ): 
Không gây b nh say nóng th c nghi m,

c m t nghi m mô b nh. 

* Tiêu chu n l a n: Th e 
nh, cân, không c r i n/

t t v v n ng, tiêu a, hô h p,          
th n kinh. 

2. Ph ng p nghiên c u  

* Thi t k nghiên c u: Nghiên c u 
ti n c u, theo dõi d c, so nh k t qu  
nghiên c u TGB và SGB. 
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* Ph ng p gây b nh: Th c 
hi n theo ph ng p c trình bày 
trong m t s  nghiên c u tr c ó [10, 
11, 12]: a th  vào trong bu ng vi 

h u, kín (VK21), nhi t bu ng 
420C, duy 2,5 gi , m 60%. 

Tiêu chu n b nh say ng th c 
nghi m: Th  c xác nh b  b nh 
say nóng th c nghi m khi có ít nh t 02 
tiêu chu n sau, trong ó 01 tiêu chu n 
b t bu c là nhi t  tr c tràng [10, 11, 
12]: Không di chuy n (n m im 1 ch ), 
m t nh n bi t môi tr ng (không áp 

ng v i kích thích th c n), m t n 
ng l t s p (không l t s p khi b  l t 

ng a), i/li t ít nh t 1 trong 4 chân, 
nhi t  tr c tràng  42ºC. 

* c tiêu nghiên c u: 

- Tri u ch ng lâm ng: Quan t 
b ng m t th ng c tiêu sau: 
Nh n bi t môi tr ng; ho t ng bò; 
c  ng c a 4 chân; co gi t. Theo i 

i c th i i m: 24 gi TGB, t 0, 
60, 24 gi SGB.  

D a theo tri u ch ng lâm sàng, 
b nh say nóng th c nghi m c chia 
thành 2 m c  nh  và n ng. M c  
nh : Th  s ng c thêm  60 phút 
SGB. M c  n ng: Th  co gi t, s ng 

c thêm < 60 phút SGB.  

- Nhi t tr c ng: o b ng m 
bi n nhi t t ng (PowerLab, công ty 
ADInstrument, Anh Qu c), t sâu 
trong h u môn 2cm, o i c th i 

i m: 24 gi TGB, t 0, 60, 24 gi
SGB, n : ºC. 

- t enzym huy t t ng: AST 
và ALT. L y 2mL u ng ch, ly 
tâm l y huy t t ng, t nghi m trên 

y BTS 350 (Biosystem, Tây Ban Nha), 
n U/L, o t i các th i i m         

24 gi TGB, t 60, 24 gi SGB. 

- Giá tr  i u ch nh: o n ng 
hemoglobin TGB SGB. N ng 
th c a m t ch t sau khi hi u nh 
h s m t n c c nh theo công 
th c sau: 

 
C1: N ng th c; C2: N ng o 

c SGB; 

 Hb1, Hb2: N ng hemoglobin 
TGB, SGB. 

- Mô b nh: Th  c ph u tích t i 
th i i m co gi t, ch t ho c 24 gi  
SGB (c  2 lô). M  b ng theo ng 
tr ng gi a, kéo v t da b ng sang 2 bên, 
b c l   b ng. Quan sát gan theo                 
2 ch  tiêu: 

+ Hình nh i th : Quan sát b  m t, 
màu s c, mép rìa thùy và m t  gan. 

+ Hình nh hi n vi quang h c:              
C t 1 m u mô gan 1cm3, ngâm trong 
formaldehyd 10% x 24h. m tiêu n 
nhu m HE. Quan t ti u thùy gan 
d i nh hi n vi quang c (Axio 
Lab, công ty Carl Zeiss, c), 

ng i 200, 400 l n và tính t  l  th  
có t n th ng ti u thùy gan. 
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* X s li u: S li u c bi u 
di n d i ng t  l , trung nh, 

 l ch chu n, h s t ng quan r. So 
nh s c bi t TGB và SGB s ng 

phép tính Wilcoxon ghép c p, s  khác 
bi t gi a 2 nhóm c l p s  d ng phép 

tính Mann-Whitney, nh s  t ng 
quan s ng phép tính t ng quan 
Spearman. p < 0,05 c c 

nh a th ng kê, r  0,33 c 
xác nh có t ng quan. c s li u c 
phân ch trên ph n m m SPSS 20.0.  

 

K T  NGHIÊN C U 

Sau gây b nh, có 23 th  m c b nh say nóng th c nghi m, 14 th  m c b nh 
m c  nh , 9 th  m c b nh m c  n ng.  

1. Bi n i t enzyme gan huy t t ng sau gây b nh 

t enzyme gan huy t t ng SGB c nh y trong b ng 1, b ng 2 và 
bi u  1. 

B ng 1. Bi n i t enzyme gan trong b nh say ng th c nghi m. 

Enzyme 
gan 

24 gi TGB     
n = 23 (1) 

60 t SGB    
n = 23 (2) 

24 gi SGB      
n = 14 (3) 

p 

Tr c hi u nh 

AST 34,57 ± 7,69 125,76 ± 122,93 97,28 ± 71,76 
p12 < 0,01 

p13 < 0,01 

ALT 46,10 ± 8,08 70,34 ± 30,57 87,64 ± 27,88 
p12 < 0,01 

p13 < 0,01 

Sau hi u nh 

AST 34,57 ± 7,69 123,61 ± 120,12 97,28 ± 71,76 
p12 < 0,01 

p13 < 0,01 

ALT 46,10 ± 8,08 70,44 ± 34,98 87,64 ± 27,88 
p12 < 0,01 

p13 < 0,01 
 

B ng 1 cho th y t a 2 enzyme AST ALT huy t t ng u                
t ng i c th i i m t 60 gi  24 SGB: AST t ng t  34,57 ± 7,69 lên 
125,76 ± 122,93 U/L  phút 60 SGB (t ng 3,5 l n), ALT t ng t  46,10 ± 8,08 lên 
70,34 ± 30,57 U/L  phút 60 SGB (t ng 1,5 l n)  (p < 0,01). Trong , t 
AST huy t t ng t ng nhi u h n so v i ALT huy t t ng. Sau i u nh h s
m t n c, t AST ALT huy t t ng v n t ng cao. 
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B ng 2. Liên quan gi a t enzyme gan m c b nh  
  trong b nh say ng th c nghi m. 

M c b nh 24 gi TGB 60 t SGB 24 gi SGB 

AST 

M c  34,08 ± 8,55 80,25 ± 23,82 97,28 ± 71,76 

M c n ng 35,10 ± 7,00 175,42 ± 165,60 x 

p > 0,05 > 0,05  

ALT 

M c  48,73 ± 9,07 61,20 ± 12,11 87,64 ± 27,88 

M c n ng 43,23 ± 5,97 80,31 ± 41,05 x 

p > 0,05 > 0,05  
 

B ng 2 cho th y t enzyme gan huy t t ng không c bi t theo m c 
b nh m c dù ho t  AST nhóm b nh n ng cao h n 2 l n nhóm b nh nh , 

ho t  ALT nhóm b nh n ng cao h n 1,5 l n nhóm b nh nh   (p > 0,05). 
 

 
A 

R = 0,04, p > 0,05 

 
B 

R = -0,01, p > 0,05 

Bi u  1. M i t ng quan gi a t enzyme gan nhi t  tr c tràng. 
A: Bi u ho t  AST huy t t ng; B: Bi u ho t  ALT huy t t ng. 
 

Bi u  1 t AST ALT huy t t ng không liên quan v i nhi t  tr c 
tràng lúc m c b nh (h s R l n l t là 0,04 -0,01, p > 0,05).  
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2. Bi n i mô b nh gan trong b nh say nóng th c nghi m 

* Bi n i c u trúc i th : 

Trên hình nh i th , xu t hi n s  bi n i hình nh i th  c a gan khi b  say 
nóng th c nghi m.  th  nhóm ch ng: B  m t gan bóng,  t i, mép thùy gan 
s c, nhu mô m m.  th  m c b nh: B  m t gan khô và thô, màu  tía, mép thùy 
gan tù, bo tròn và m t  ch c (Hình 1). H u nh  các bi n i này u xu t hi n 

 th  b  b nh say nóng th c nghi m v i t  l  xu t hi n t  20/23 - 23/23. 
 

A B C 
Hình 1. Hình nh i th  c a gan 

 th  bình th ng và say nóng th c nghi m. 
A: Th  bình th ng; B, C: Th  b  b nh say nóng th c nghi m;  

m i tên màu tr ng: Màu s c gan; m i tên màu xanh d ng: Mép rìa gan;             
m i tên màu xanh lá:  xu t huy t ph i. 

 

B ng 3. T  l  bi n i c u trúc i th  c a gan trong b nh say nóng th c nghi m. 

T  l  xu t hi n 
Ch  tiêu 

Không Có 

B  m t khô, thô 3/23 20/23 

B  m t xu t huy t 23/23 0/23 

Màu s c  tía 0/23 23/23 

Mép thùy tù, bo tròn 2/23 21/23 

M t  ch c 0/23 23/23 
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* Bi n i c u trúc hi n vi quang h c: 
Các bi n i c u trúc hi n vi quang 

h c c th  hi n trong hình 2, hình 3. 

 th  nhóm ch ng: Ti u thùy gan 

s p x p theo tr t t ; trong ó, t nh 

m ch trung tâm  gi a ti u thùy, t a ra 

xung quanh là các d i t  bào x p theo 

hình nan hoa. Xen k  các d i t  bào 

gan là vi qu n m t và các mao m ch 

trong gan, sáng màu. Các t  bào gan 

trên d i t  bào có m  màu ng 

u t  trung tâm ra mép ti u thùy 

(Hình 2A). V  c u trúc t  bào gan, t  

bào có màu  nh t; nhân màu m, 

ng u; t  bào tròn tr a, bào t ng 

có các h t b t màu m (Hình 2A, 

Hình 3A).  

 th  say nóng th c nghi m: T nh 
m ch trung tâm b  xung huy t, ng 
nhi u t  bào máu trong lòng t nh m ch. 
Các vi qu n m t không sáng màu, b  chèn 

c b i các t  bào máu, thâm nhi m t  
bào viêm. D i t  bào gan có màu không 

ng u, nh t màu  trung tâm ti u 
thùy, m màu  rìa ti u thùy. Nhìn 
t ng th , ti u thùy gan gi ng nh  có các 
“h t n c”  trung tâm làm cho trung 
tâm b  nh t màu (Hình 2B, Hình 3B). 
V  c u trúc t  bào gan: T  bào nh t 
màu, hình d ng méo mó, nhân l ch 
v o. Màng t  bào không rõ, bào t ng 
m t các h t m màu. Xu t hi n hình 
nh thoái hóa t  bào (Hình 3B). T  l  

xu t hi n các t n th ng t  bào khá 
cao, dao ng t  20/23 - 23/23. 

 
 

 
A B 

Hình 2. Bi n i c u trúc gan   phóng i 200 l n. 
A: Hình nh gan bình th ng; 
B: Hình nh gan trong b nh say nóng th c nghi m. 
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A B 
Hình 3. Bi n i c u trúc gan   phóng i 400 l n. 

A: Hình nh gan bình th ng; 

B: Hình nh gan trong b nh say nóng th c nghi m. 
 

B ng 4. T  l  bi n i c u trúc vi th  c a gan d i kính hi n vi quang h c. 
 

T  l  xu t hi n 
Ch  tiêu 

Không Có 

Xung huy t t nh m ch trong gan 0/23 23/23 

o l n c u trúc ti u thùy gan 23/23 0/23 

Màu s c t  bào không ng u 0/23 23/23 

T  bào b  thoái hóa 0/23 23/23 

Không nhìn rõ c u trúc d i t  bào 0/23 23/23 

Thâm nhi m t  bào viêm 3/23 20/23 
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B N LU N 

1. T n th ng c u trúc ti u thùy 
gan và t  bào gan 

* Hình nh i th  gan: Có s  thay 
i t ng i rõ v  hình nh i th . 

So v i gan  th  bình th ng, các th  
b  b nh có hi n t ng tích y máu và 
xung huy t trong gan. S   máu d n 
t i gan có màu  tía,  th m (Hình 1). 
Gan có hi n t ng viêm nên b  m t 
c a gan thô và khô, mép ti u thùy gan 
b  tù và không còn s c.  

S  bi n i này hoàn toàn ng c 
v i di n bi n bình th ng khi ho t 

ng trong môi tr ng nóng: L u 
l ng máu c a gan gi m, máu h  da 
t ng. L ng máu này c a n h  
da  th i nhi t [4]. Nh ng trong b nh 
say nóng th c nghi m, có th  có tình 
tr ng r i lo n ch c n ng h  tim m ch 
nên máu b    ngoài da và  luôn c  
trong gan [1, 3]. Gan d ng nh  b  
“ t nóng” b i chính dòng máu ang 
có nhi t  cao (  42ºC), gây ra các 
t n th ng c p  ti u thùy và t  bào. 

* C u trúc ti u thùy: V  c  b n, ti u 
thùy gan v n có tr t t  bình th ng. 
Tuy nhiên, có hình nh xung huy t rõ 
r t t i gan. Các t  bào máu và t  bào 
viêm b   ng nhi u t i t nh m ch 
trung tâm, vi qu n m t và mao m ch 
trong gan. Có hi n t ng v  t  bào 
máu làm d ch ng t i mao m ch trong 

gan có màu h ng. Có s  thoái hóa t  
bào t  trung tâm ti u thùy ra mép ti u 
thùy, th  hi n b ng d u hi u: T  bào 
nh t màu t i trung tâm và m màu  
ngo i vi (Hình 2, Hình 3B). Chính s  
thoái hóa này ã khi n cho enzyme n i 
bào i vào huy t t ng t ng và t ng 
cao (B ng 1).  

Nguyên nhân c a hi n t ng thoái 
hóa t  bào gan t i trung tâm ti u thùy 
có th  là do l ng máu t i t nh m ch 
trung tâm ti u thùy nhi u nh t. L ng 
máu này có nhi t  cao nên v  trí này 
c a ti u thùy gan c ng có nhi t  cao 
nh t. Nhi t  cao, cùng v i m t s  c  
ch  khác, có th  ã làm t n th ng t  
bào gan làm bào t ng m t màu [1, 6].  

* C u trúc t  bào:   phóng i 
l n (400 l n) ã th y rõ lý do nh t màu 
c a d i t  bào gan. Bình th ng, t  bào 
gan có màng nguyên v n, bào t ng 

ng u, có các h t màu m và nhân 
m màu (Hình 3). Nh ng khi b  say 

nóng, t  bào ã b  “v ”. Th  hi n: 
Màng t  bào không còn nguyên v n, 
ch t bào t ng thoát kh i t  bào khi n 
cho ho t  enzyme trong máu t ng 
lên, bào t ng m t ch t b t màu tr  
nên sáng tr ng. Nhân t  bào méo mó 
và không còn ng nh t (Hình 3). 
Chính s  t n th ng này gây ra tình 
tr ng suy ch c n ng gan, là y u t  góp 
ph n làm n ng thêm b nh c nh lâm 
sàng, có th  d n t i t  vong [5].  
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2. T n th ng h y ho i t  bào gan 

 th m dò t n th ng h y ho i t  
bào gan, trong nghiên c u này, chúng 
tôi kh o sát 2 enzyme v n có n ng  
cao trong t  bào gan là AST và ALT. 
K t qu  cho th y  b nh say nóng th c 
nghi m, ho t  AST, ALT huy t 
t ng t ng cao. Ch  theo dõi trong m t 
th i gian ng n (trong vòng 24 gi ) ã 
th y ho t  enzyme t ng t  1,5 - 3 l n 
sau m c b nh.  

Có 2 i m n i b t c a sinh hóa t  
bào gan: Ho t  enzyme huy t t ng 
t ng và ho t  enzyme huy t t ng  
nhóm b nh n ng có xu h ng cao h n 
nhóm b nh nh .  

Th  nh t, ho t  enzyme huy t 
t ng t ng, c quan sát th y  100% 
th  m c b nh. i u này trùng kh p v i 
nh n nh tr c ây, t n th ng gan 
rõ r t và là m t tri u ch ng ng nh 
v i b nh say nóng [5, 8]. Theo Hifumi 
(2018), b nh nhân không b ng 
ch ng t n th ng gan c t 
nghi m c n xem l i ch n oán [7]. 
C  ch  lý gi i ho t  enzyme huy t 
t ng t ng là do nhi t  c  th  quá 
cao, làm màng t  bào gan b  t n 
th ng, t ng tính th m, m t nguyên 
v n, ch t bào t ng thoát ra ngoài [5]. 
Aquinila ch  ra sinh hóa t  bào ã b t 

u t n th ng ngay t  th i i m        
1 gi  sau m c b nh [1]. 

Th  hai, m c dù không tìm th y s  

liên quan v i m c  b nh, nh ng k t 

qu  cho th y có xu h ng ho t  

enzyme huy t t ng t ng cao h n  

nhóm b nh n ng so v i nhóm b nh 

nh . i u này có th  x y ra vì  nhóm 

b nh n ng có r i lo n b nh lý nghiêm 

tr ng h n, th i gian s ng ng n h n nên 

có th  gan b  t n th ng nhi u h n. 

Tuy nhiên, trong nghiên c u này, s  liên 

quan ch a c xác nh rõ (p > 0,05), 

có th  là do c  m u còn t ng i nh  

(23 th ). C n ph i ti p t c nghiên c u 

trên c  m u l n h n.  

 h y ho i t  bào gan, ho t  

enzyme huy t t ng phút 60 SGB 
không t ng quan v i nhi t  tr c 

tràng lúc b  b nh. Dù  nhi t  cao 
(42ºC) hay cao ác tính (45ºC), t  bào 

gan u b  t n th ng nh  nhau trong 
vòng 24 gi . Có th  là ph m vi t n 

th ng t  bào gan ch  t p trung xung 
quanh t nh m ch trung tâm (Hình 2, 

Hình 3) ch a lan r ng t i ngo i vi ti u 
thùy nên s  l ng t  bào gan t n 

th ng trong 24 gi  là nh  nhau, ho t 
 enzyme huy t t ng không khác 

bi t. Ch  c n nhi t  t  42ºC tr  lên 
ã gây ra t n th ng t  bào. Có th   

th i gian mu n h n (> 24 gi ), s  

l ng t  bào gan t n th ng s  khác 
bi t theo nhi t  c  th , i u này c n 

ti p t c nghiên c u ti p theo.  
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K T LU N 

Nghiên c u trên 33 th  chúng tôi rút 
ra m t s  k t lu n sau: 

Có s  t n th ng c u trúc gan: Gan 
 tía, b  m t khô, thô, mép gan tù, 

m t  ch c; xung huy t trong ti u 
thùy gan, t  bào gan b  thoái hóa; v  trí 
thoái hóa t  trung tâm ra ngo i vi.  

Có s  t n th ng h y ho i t  bào 
gan: Ho t  AST, ALT huy t t ng 
t ng (l n l t t ng t  34,57 ± 7,69 lên 
125,76 ± 122,93 U/L (t ng 3,5 l n); 
46,10 ± 8,08 lên 70,34 ± 30,57 U/L 
(t ng 1,5 l n)  phút 60 SGB (p < 
0,01). Ho t  enzyme huy t t ng 
phút 60 SGB có xu h ng cao  nhóm 
b nh n ng và không t ng quan v i 
nhi t  tr c tràng (R l n l t là 0,04 
và -0,01). 

L i m n: Chúng tôi xin chân 
thành c m n Ban Giám c H c vi n 
Quân y, Khoa Y h c quân binh ch ng, 
Vi n Mô phôi Lâm sàng ã giúp  
chúng tôi th c hi n nghiên c u này. 
Chúng tôi xin cam k t không có xung 

t l i ích trong nghiên c u. 
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