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Tém tat

Pit van dé: Gay mé qua duwong ho hap bing isoflurane 13 ki thuat phé bién trong nghién cttu y sinh nho
kha nang kiém sodt chinh xac d6 sdu gdy mé, &n dinh huyét dong va thoi gian hdi tinh nhanh. Tai Viét Nam,
dit liéu thuc nghiém vé lieu gy mé t6i wu cla isoflurane trén chudt nhat trdng con han ché.

Muc tiéu: Xac dinh néng dé gdy mé hiéu qua cla isoflurane qua dudng hd hap trén chudt thyc nghiém.

Pai twong va phwong phap nghién ctru: Nghién clru thue nghiém duwoc tién hanh trén 90 chudt nhat
trang dong Swiss. Chudt dwoc phan chia ngdu nhién thanh 6 nhédm (n = 15/nhém), gdy mé bing binh béc
hoi chuyén dung v&i cdc ndng dé isoflurane: 0,5%; 1,0%; 1,5%; 2,0%; 2,5% va 3,0% duoc dua qua lvu lvong
dong oxy 1 L/phut. Cac chi s6 theo ddi bao gobm: biéu hién |dm sang, thdi gian mat phan xa |at nglra, phan
tich Probit d€ xac dinh ED_,, ED,, ED,.

K&t qua: O ndng d6 0,5%, chudt khdng co biéu hién kich thich hay hén mé. & mdrc 1,0%, 100% chudt xuat
hién giai doan kich thich nhung chua dat trang thai hon mé. Tat ca chudt thi nghiém déu biéu hién phan (ng
mat phan xa lat nglra & ndng dd 1,5% tré 1én. K&t qua phan tich Probit uwdc tinh néng d6 gdy mé hiéu qua
ED50 khoang 1,26%.

K&t luin: Trong dai ndng d6 khao sat, isoflurane 3,0% cho thoi gian khdi mé nhanh nhat, trong khi néng
d6 1,5% co thé duoc sir dung dé duy tri mé hiéu qua & phan I&n chudt nhat dong Swiss.

Tir khéa: ED_; isoflurane; gdy mé; MAC.

Determination of the effective dose of inhalational isoflurane

anesthesia in experimental mice
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Abstract

Background: Inhalational anesthesia using isoflurane is a common technique in biomedical research due
to its ability to precisely control the depth of anesthesia, stable hemodynamics, and rapid recovery time. In
Vietnam, experimental data regarding the optimal anesthetic dose of isoflurane in Swiss albino mice remain
limited.

Objective: To determine the effective inhalational anesthetic concentration of Isoflurane in an experimental
mouse model.

Subjects and Methods: An experimental study was conducted on 90 Swiss albino mice. The mice were
randomly divided into 6 groups (n = 15/group) and anesthetized using a specialized vaporizer with isoflurane
concentrations of 0.5%, 1.0%, 1.5%, 2.0%, 2.5%, and 3.0%, delivered via an oxygen flow rate of 1 L/min.
Monitored parameters included clinical signs and the time to Loss of Righting Reflex. Probit analysis was
performed to estimate the ED50, ED90, and ED95 values.

Results: At a concentration of 0.5%, the mice showed no signs of excitation or unconsciousness. At 1.0%,
100% of the subjects exhibited an excitation phase but did not reach a state of unconsciousness. Notably, Loss
of Righting Reflex was observed in all animals at concentrations of 1.5% and above. Probit analysis yielded
estimated effective anesthetic concentrations ED50 of approximately 1.26%.

Conclusion: Within the investigated concentration range, 3.0% isoflurane provided the most rapid anesthetic
induction, whereas a 1.5% concentration effectively maintained anesthesia in the majority of Swiss mice.

Keywords: £D, ; isoflurane; Anesthesia; MAC.
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1. DAT VAN DE

Gay mé trong nghién clru trén dong vat thuc
nghiém doéng vai trd quan trong trong viéc dam bao
an toan cho déi twgng nghién clru cling nhw nng cao
dé chinh xac cla cac tha thuat va két qua thi nghiém.
Viéc kiém soat tot do sau va thoi gian gdy mé gidp
han ché& phan (ng stress, dau dén va cac bién doi
sinh ly khéng mong muén, déng thai duy tri tinh 6n
dinh cda cac chi s6 sinh hda, phan tir va huyét dong.
Trong nghién ctru y sinh hoc, ddc biét trén chudt nhat
va chudt c6ng, Iwa chon phuong phap gady mé phu
hop l1a yéu t6 quyét dinh d€ ddm bao tiéu chuan dao
dic nghién ctru, cling nhu do tin cdy cha dir liéu thu
thap duoc [1].

Trong s6 cac phwong phap gy mé hién nay, giy
mé qua duong hd hap bang isoflurane duoc danh
gid la mot trong nhitng ki thuat phd bién va wu viét.
isoflurane la thuéc gdy mé dang hit thuéc nhém ether
halogen hda, c6 hé s6 hoa tan mdau/khi thap, nho dé
dé dang dat trang thai can bang nhanh gitra phé& nang
va tuan hoan, gilp kh&i mé va héi tinh nhanh chéng.
Thu6c cho phép diéu chinh chinh xac dé sau va thoi
gian gdy mé, dong thoi duy tri 6n dinh cac théng s6
sinh ly quan trong trong qua trinh thi nghiém [2, 3].
Do phan I&n thuéc duwoc thai trir nguyén ven qua
phdi, isoflurane it chuyén héa & gan va than, giam
nguy co gay nhiéu I&n cac chi s6 sinh héa va phan tl
von duoc st dung 1am bién s nghién ctu [4].

Mac du s& hitu nhiéu wu diém, viéc sir dung
isoflurane ciing tén tai cac thach thirc nhat dinh lién
quan dén an toan va hiéu qua. V& mat ly thuyét, hiéu
Iwc clia thu6c mé hé hap thudng dugc chuin hda dwa
trén chi s6 MAC (Minimum Alveolar Concentration)
duogc dinh nghia la ndng dé thudc mé trong phé nang
tai d6 50% ca thé khdng c6 phan &ng van dong khi
chiju kich thich dau. MAC duwgc xem la chi s6 twong
duong véi ED, (Effective Dose 50% - néng do thudc
tao ra hiéu qua mong muén & 50% quan thé nghién
ctu) clia thuéc mé hd hap va 1a co s& chun hoa lidu
lwgng trong ca lam sang va nghién ctru thuc nghiém
[5, 6]. Tuy nhién, trén thyc té thubc c thé gay trc ché
hé hap, giam huyét ap va dnh hudng tdi chirc ndng
tim mach, d3c biét & cic d6i tuong yéu hoac khi thoi
gian gay mé kéo dai [7, 8].

Lidu lvong gdy mé an toan va hiéu qua cla
isoflurane khéng cé dinh, phu thudc vao nhiéu yéu
t& sinh hoc nhu loai, giéng, tudi, can ndng, tinh trang
strc khoe tdng quat, cling nhu cac thudc phéi hop.
Viéc st dung lieu khong t8i wu cé thé dan dén hai két
cuc nguy hiém: qua liu gy doc tinh va bién chirng
sinh ly nghiém trong, hodc thiéu liéu gdy mé khong
da sau, khién déi twong nghién ctru con phan xa dau

ddn, anh huwédng dén dao dirc nghién clru va tinh
thanh céng cla cac thd thuat thi nghiém [9].

Hién nay tai Viét Nam, mic du cé nhiéu hudng
dan vé lieu lwong isoflurane trong tai lieu qudc t&
va 1am sang nhung vAn chua cé nghién clru ndo xac
dinh liéu gdy mé t6i wu qua dudng hd hap trén chudbt
thue nghiém. Sy thi€u hut dit liéu nay gy kho khan
trong viéc chuan hda cac thi nghiém y sinh, dic biét
I3 nhitng nghién ctu lién quan dén than kinh, mién
dich va chuyén hda. Xuat phat tir nhirng van dé néu
trén, nhém nghién clu tién hanh dé tai: “Nghién
ctru xac dinh lidu gdy mé qua dwong hd hap bing
isoflurane trén chudt thwc nghiém” véi muc tiéu:
xac dinh néng do gdy mé hiéu qua cla isoflurane qua
duwdng hé hap trén chudt thuc nghiém.

2. OI TUQNG VA PHUO'NG PHAP NGHIEN CU'U

2.1. Ddi twong nghién ciru

Nghién cttu dwoc tién hanh trén chudt nhat trang
(Mus musculus) dong Swiss, trwdng thanh, dugc
cung cap bai Vién Pasteur Nha Trang.

2.1.1. Tiéu chuén lwa chon

- Gigi tinh: Chuot dwc, nham han ché sai s6 do sy
khac biét gid¢i tinh va anh huwéng cta chu ky sinh san.

- Do tudi: 8 - 10 tuan tudi.

- Tinh trang strc khée: Chudt khde manh, hoat
dong binh thuwong, khdng cdé di tat ngoai hinh.

2.1.2. biéu kién nuéi dwéng

Chudt duwgc nudi thich nghi trong phong thi
nghiém it nhat 07 ngay trudc khi tién hanh thuc
nghiém.

- Nhiét d6 moi trwong: 28 - 30°C.

- Chu ky chiéu séng: 12 gid sang / 12 gid toi.

- Ché& d6 dinh du®ng: Thirc an vién tiéu chuin va
nwdc udng cung cap tu do.

2.2. Héa chét va trang thiét bj

2.2.1. Héa chét

- Isoflurane (USP/EP, dé tinh khiét > 99%).

- Khi mang: Oxy y t& (0, 100%).

2.2.2. Trang thiét bi

- Mdy gay mé bay hoi chuyén dung cho isoflurane
(Precision vaporizer).

- Budng gay mé bang nhua trong sudt, hinh hdp
chi* nhat, cho phép quan sat tryc tiép déng vat, kich
thudc 14 cm x 10 cm x 7 cm (Dai x Rong x Cao).

- Dém cach nhiét nhdm duy tri than nhiét trong
qua trinh gay mé.

2.3. Phuwong phap nghién ctru

2.3.1. Tho'i gian va dia diém nghién ciu

- Thoi gian nghién clru: tir thang 02 nam 2025
dén thang 02 nam 2026.

- Pia diém nghién ciru: Phong Duoc ly thuc
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nghiém, B6 mén Duoc ly, Trwong Dai hoc Y - Duorc,
Pai hoc Hué.

2.3.2. Thiét ké nghién ciru

Nghién ctru dugc thiét ké theo mo hinh nghién
cru thye nghiém. Cac cd thé chudt dugc phan chia
ngau nhién thanh 6 nhém, tuong &ng vé&i cac ndng
do isoflurane:

-Nhém 1: 0,5%

-Nhém 2: 1,0%

-Nhém 3:1,5%

-Nhoém 4: 2,0%

-Nhém 5: 2,5%

- Nhém 6: 3,0%

Dai néng dd tir 0,5% dén 3,0% vdi buwdc nhay
0,5% duoc lya chon dua trén cac can c: dai liéu bao
quanh gia tri MAC tham khao cta chudt khoang 1,3%
-1,4% [3, 10].

2.3.3. €& mdu

C& mau nghién ctru duoc xac dinh dya trén phan
tich cdng suat théng ké trén phan mém G*Power cho
kiém dinh ANOVA mét yéu t6 [11].

Cac tham s thiét |ap nhu sau:

- Mirc y nghia théng ké a = 0,05.

- Cong suat théng ké 1 - = 0,80.

- Kich thudc hiéu ing f=0,40 cho 6 nhém.

Binh Oxy

Binh giay mé

C& mau duoc tinh todn: n = 90 (15 ¢4 thé/nhém).

2.3.4. Quy trinh gdy mé va theo doi

2.3.4.1. Chuén bi

- Chuét dugce can trong lugng trwedc khi tién hanh
thye nghiém.

- Hé théng may gdy mé duoc kiém tra va hiéu
chuan trudc mbi budi thuc nghiém.

2.3.4.2. Khéi mé

- Chudt duoc d&t vao budng gay mé va dan hdn
hop khi gdm isoflurane theo néng do dinh san cla
tirng nhdm trén nén oxy véi lvu lvgng 1 L/phdt (nhw
minh hoa & Hinh 1).

- Trong sudt qué trinh gdy mé, chudt duoc dat
trén dém cach nhiét nham 6n dinh than nhiét.

- Thoi gian kh&i mé dwoc ghi nhan tir thoi diém
bat d3au dan khi dén khi chudt mat phan xa lat nglra
(Loss of Righting Reflex - LORR). LORR dugc xac dinh
khi chudt khdng thé ty 4t lai tw thé binh thuong
trong vong 15 giay sau khi bj ddt ndm ngtra [12].

2.3.4.3. Duy tri mé

- N6ng dd isoflurane dugc duy tri 6n dinh trong
6 phut.

- Nhip thé& clia chudt duoc ghi nhan dinh ky mdi
2 phut trong thai gian duy tri mé bang phuong phap
quan sat tryc tiép clr déng cla I6ng ngue.

Budng giy mé

Hinh 1. Hé thong gdy mé trén chudt Swiss

2.3.4.4. Hoi tinh va theo dbi sau gdy mé

Sau thoi gian duy tri mé, ngirng cap isoflurane va
chuyén chudt sang mdi trwong khi troi.

Thoi gian héi tinh duoc xac dinh tir thdi diém ngirng
thu6c dén khi chudt phuc hoi van déng hoan toan.

Chuét dugc theo d&i trong 24 gid sau gdy mé dé
dénh gia kha nang van déng, an udng va ty lé tlr vong.

2.4. X ly va phan tich sé liéu

2.4.1. Cdc bién sé nghién ciru

- Bién s6 ddc 1ap: Nong d6 khi mé isoflurane (cac
murc ndng d6: 0,5%; 1,0%; 1,5%; 2,0%; 2,5% va 3,0%).

- Bién s6 phu thudc:

+ Tinh trang méat phan xa lat nglra (LORR): Bién
nhi phan (cé/khong).
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+ Thoi gian khai mé va thoi gian hdi tinh (tinh
bang giay).

+ Tan s& ho hap trong qua trinh gdy mé (lan/
phut).

+ Ty |8 s6ng sot sau 24 gid (%).

2.4.2. Xdc dinh cdc chi s6 hiéu lwc gdy mé (ED,,
EDBD’ ED95)

Hiéu lwc gdy mé cla Isoflurane dugc xac dinh
théng qua duwdng cong lieu - dap ng dé tinh toan
céc gid tri lidu hiéu dung, trong dé:

- ED,, (Effective Dose 50%): Nong d¢ isoflurane
gay LORR trén 50% c& thé chudt thyc nghiém. Trong
duoc ly gdy mé hé hap, chi s6 nay twong dwong vdi
khai niém MAC d6i véi tiéu chi LORR [13, 14].
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- ED,, va ED, : Nong do gdy mé hiéu qua trén 90%
va 95% quan thé nghién ctru, duogc sir dung dé xac
dinh ngudng néng d6 dam bao trang thai mé cho da
s6 ca thé [9].

2.4.3. Phén tich théng ké

S6 lieu dwoc xir ly bang phan mém SPSS .

Céc bién dinh luvong duoc biéu dién dudi dang
gid tri trung binh * dé l&ch chuan.

So sanh sy khac biét gid tri trung binh giita cac
nhém néng d6 duoc thyc hién bang kiém dinh One-
way ANOVA, két hgp kiém dinh hau nghiém Tukey
HSD dé so sanh tirng cdp nhém.

3. KET QUA NGHIEN cG’U
3.1. bic diém chung

Cac gid tri ED,, ED, va ED,, cung khoang tin cdy
95% (95% ClI) dwoc xac dinh théng qua mé hinh hoi
quy Probit.

Mtrc y nghia théng ké dugc xac dinh khi p < 0,05.

2.5. Pao dwrc trong nghién ctru trén dong vat

Nghién cu tudn thd cdc nguyén tic 3Rs
(Replacement, Reduction, Refinement). Cac thd
thuat dugc thyc hién nhe nhang, gidm thiéu t6i
da stress va dau d&dn cho chudt. Nghién clru da
duoc Hoi déng tw van vé dao dirc véi dong vat
trong nghién clru Pai hoc Hué chdp nhan véi ma s6
HUVNOO74.

Bang 1. Dic diém can nang cla cac nhdm chubt thi nghiém (n = 90)

Chi s6 theo doi X +SD

Khodng bién thién (Min — Max)

Trong lvong (g) 39,4+0,4

38,5-40,1

K&t qua khao sat trén 90 chudt nhat trang dong Swiss cho thay:
Vé thé trang: Trong lwong trung binh cla chudt dat 39,4 + 0,4 g. Cac ca thé cd sy ddng déu cao vé can
nang, vdi khodng bién thién hep dao déng tir 38,5 g dén 40,1 g.
3.2. Mai lién quan giira néng dd isoflurane biéu hién Iam sang
Bang 2. Cac biéu hién cla chudt sau khi dung isoflurane

Nong d6/ Biéu hién Kich thich LORR
n Ty l1é (%) n Ty l& (%)
0,5% 0 0% 0 0%
1,0% 15 100% 0 0%
1,5% 15 100% 15 100%
2,0% 15 100% 15 100%
2,5% 15 100% 15 100%
3,0% 15 100% 15 100%

Két qua cho thay sy phu thudc rd rét gitta ndng d6 isoflurane va céc giai doan mé:

Tai néng dd 0,5%: Thuéc chura gay ra tac dung |am sang

Tai ndong dd 1,0%: Gy kich thich trén 100% ca thé nhung chwa di dé dat trang thai mé.

Tai néng do > 1,5%: Pat hiéu qua gdy mé hoan toan véi 100% chudt mat phan xa lat nglra. Ty & nay duy
tri 6n dinh & cdc ndng d6 cao hon (2,0% - 3,0%), nhw vay 1,5% la ngu&ng ndng do toi thiéu dé dat trang thai

mé dong nhat trén mau nghién ctu.

Bang 3. Anh hudng ndng d6 dén thai gian kich thich (pha kich dong)

Nong do X +5D (giay) % giam so v&i néng dd 1,0%

0,5% Khong biéu hién -

1,0% 186,4 +4,1° -

1,5% 150,7 + 3,9 19,1%

2,0% 86,5 + 3,6¢ 53,6%

2,5% 42,7 +3,4¢ 77,1%

3,0% 30,1+ 3,5 83,9%
Giatrip <0,05

Ghi chu: Cdc chi¥ cdi khdc nhau (a, b, ¢, d, e) biéu thj su khdc biét ¢ y nghia théng ké gitra cdc nhém (Kiém

dinh Tukey HSD, p < 0,05).
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Cé su lién quan gilta ndng d6 isoflurane va thoi gian clda pha kich déng. Khi néng d6 tang, thai gian kich
thich giam manh. Cu thé, ndng do 3,0% gitp rut ngan thoi gian kich thich xuéng chi con khoang 1/6 so véi
nong do 1,0% (30,1 gidy so vdi 186,4 gidy). Dieu nay cho thay néng d6 cao gilp qua trinh ddn mé dién ra
nhanh chéng va ém dju hon do rat ngan duoc giai doan kich thich bt loi.

Bang 4. M4i lién quan gitra ndng d6 isoflurane va thai gian khdi mé

Nong do X +5D (giay) % giam so v&i néng do 1,5%
1,5% 230,8 + 4,5 -
2,0 138,1 + 3,4 40,2%
2,5% 88,9 +4,3¢ 61,5%
3,0% 60,4 + 3,7¢ 73,8%
Gia tri p <0,05

Ghi chu: Cdc chi¥ cdi khdc nhau (a, b, ¢, d) biéu thi sw khdc biét cé y nghia théng ké gitra cdc nhém (Kiém
dinh Tukey HSD, p < 0,05).

Thoi gian khéi mé ty 1& nghich v&i ndng do thudc st dung (p < 0,05). & ndng dd thap nhat c6 hiéu qua
(1,5%), thoi gian khéi mé kéo dai trung binh 230,8 gidy. Viéc ting ndng do gitp rat ngan dang ké khoang thoi
gian nay; tai nong do 3,0% thoi gian khdi mé gidm 73,8% so v&i nong d6 1,5%. Két qua khang dinh tac dung
kh&i mé nhanh cda isoflurane phu thudc chat ch& vao néng dé khi hit vao.

DE tryrc quan hdéa mai lién quan gitra ndng do thudc va céc giai doan gay mé, két qua duoc biéu dién qua
biéu d6 duwdi day

Anh hwéng clia Néng dd Isoflurane dén Thoi gian Khéi mé va Giai doan Kich thich & Chuét

250+

—— Thoi gian Khéi mé (Mean + SD)
=—@— Thoi gian Kich thich (Mean + SD)

Thei gian (gidy)

10 15 20 25 3.0
N&ng dé Isoflurane (%)
Biéu do 1. Lién quan gitta ndng dd isoflurane véi thoi gian kich thich va khéi mé

Biéu d6 truc quan hda xu hudng gidam déc cla ca thoi gian kich thich va thoi gian khéi mé khi ting lidu. Do
déc I&n nhat xuat hién trong khoang néng dé tir 1,5% dén 2,5%, cho thay day la khoang ndng dé ma su thay
déi lieu lwgng tdc dong nhay bén nhat dén téc d6 di vao trang thai mé cla dong vat thi nghiém.

3.3. Méi lién quan giira néng dé isoflurane v&i chirc nang hé hap va phuc hoi

Bang 5. Mai lién quan gilra liéu luvgng isoflurane va thoi gian hodi tinh

Noéng do X +SD (Giay) % ting so v&i néng d6 1,5
1,5% 23,4+2,3° -
2,0% 37,9+2,9 62,1%
2,5% 44,5 +2,7° 90,3%
3,0% 97,1+2,8¢ 315,1%
Giatrip < 0,05

Ghi chu: Cdc chif cdi khdc nhau (a, b, ¢, d) biéu thj sw khdc biét cé y nghia théng ké gitra cdc nhém (Kiém

dinh Tukey HSD, p < 0,05).

Trdi nguoc véi qua trinh khdi mé, thoi gian hoi tinh ty 1& thuan véi ndng do thudc. Nong d6 gdy mé cang
cao, thoi gian dé chudt tinh lai cang kéo dai. Dac biét, & ndng d6 3,0%, thdi gian hdi tinh tdng gap hon 4 [an
(315,1%) so v&i ndng d6 1,5%. Diéu nay phan anh sy tich Iy thudc trong co thé khi dung liéu cao, doi héi thai
gian thai trir dai hon dé phuc hoi phan xa.
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Bang 6. Su bién d&i tan s6 hd hap cta chudt khi mé

Nong do X +SD (Ian/phut) % giam so v&i gia tri 1,5%
1,5% 104,9 + 3,3° -
2,0% 89,0 + 2,4 15,2%
2,5% 83,9 +2,3¢ 20,0%
3,0% 63,3 £ 2,5¢ 39,7%
Gia trip <0,05

Ghi chu: Cdc chi¥ cdi khdc nhau (a,b,c,d) trong cting mét cét thé hién suw khdc nhau giita cdc cdp néng dé

(p < 0,05, kiém dinh Tukey HSD)

Isoflurane gay tac dung trc ché hdé hap phu thudc lidu. Tan sé thé giam dan khi tang ndng d6, khac biét cé
y nghta gitra cdc nhdm néng dd (p < 0,05). Mrc dd trc ché hd hap nghiém trong nhat dugc ghi nhdn & nong
dd 3,0%, vai tan s thd gidm con 63,3 + 2,5 [an/phut. K&t qua nay cdnh bdo nguy co suy hd hap khi st dung

isoflurane & ndng dd cao trén déng vat thi nghiém.

Bang 7. Ty |& s&ng sot va thay d&i hanh vi sau 24 gio

Nong dd Ty lé séng sét Trang thai hanh vi An uéng
0,5% - 3,0% 100% (90/90) Binh thutng Tét

Long muot

Do an toan cla isoflurane duwoc ghi nhdn & muirc cao trong dai liéu nghién ctru (0,5% - 3,0%). Sau 24 gid
theo d&i, 100% chuét thi nghiém séng sét. Cac chi sé hanh vi, phan xa an uéng va tinh trang 16ng déu trd vé
binh thudng, cho thay thudc khéng dé lai di chirng than kinh hay van déng kéo dai sau gady mé.

3.4. Xac dinh néng do gy mé hiéu qua

Pudong cong néng dé - dap tmg

99%

23% il ED91|) 151/ ED9S. 1 5‘3/
90% —a T
g '/ /,'
= 75% — 11— ——
v
£ y / w
% = EDSO0, 1,26 v
g 50% : >
‘(g ” ’
4
& 25% L
10% E y —
5% _o = [ Estimate
Lol 4—/ |————95% Confidence Limits
1% F———— : - - :

13 14

s 1.6 iy 18 1,9 2,0 2.1 22 2,3

Néng @6 Isoflurane (%)

Biéu d9 2. Biéu d6 duding cong ndng do - dap (rng cla isoflurane

Phan tich hdi quy Probit cho thady méi lién quan
thudn cd y nghia théng ké gitta ndng dé isoflurane
va ty 18 LORR & chudt. Nong dé gdy mé hiéu qud
50% (ED50) duoc wdc tinh khoang 1,26% (khoang
tin cdy 95%: 1,11 - 1,41%). Do di liéu dap &ng co su
phan tach hoan toan gitra 0% va 100%, khong cé cac
murc dap &ng trung gian, cac gia tri ED90 va ED95
khong thé udc lwong mot cach dang tin cay bang
mo hinh Proobit.

4. BAN LUAN

Nghién ctru nay duoc thuc hién nham xac dinh
céc dac diém |am sang, anh hudng [&n hd hap va xac
dinh nong d6 gdy mé hiéu qua (ED, ) cla isoflurane
trén chudt nhat trang (Mus musculus) dong Swiss. K&t

qua thu dugc khdng chi cung cdp céac thdng sd dinh
lwgng cu thé cho dong chudt ndy ma con lam sang to
ma&i quan hé liéu - dap &ng, tir d6 dwa ra khuyén nghi
an toan trong thwc nghiém tién |am sang.

4.1. bic diém ddi twong nghién ciru

Két qua nghién ciru cho thdy sy dong nhéat cao
vé cac chi sd sinh ly nén cdia 90 chudt thi nghiém, véi
trong luvgng trung binh 39,4 + 0,4 g. Viéc lya chon
mau c6 do léch chuan (SD) nho vé trong lwong 1a cuc
ky quan trong. Trong cac nghién ctru duoc ly, dac biét
la xac dinh ED_, sy bién thién sinh hoc I&n gitra céc
cd thé cd thé lam sai léch duwong cong lidu - dap (ng.
Sy dong nhat nay gitp khdng dinh rang cac thay déi
sinh ly quan sat dugc trong qud trinh thi nghiém la
do tac déng truc tiép cda isoflurane chit khéng phai
do sy khac biét néi tai ciia dong vat [1, 15].
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4.2. Méi lién quan giira ndng dd isoflurane biéu
hién lam sang

Két qua cho thay madi lién quan gilta ndng do va
hiéu qua 1am sang. Nong dé 1,5% |13 ngudng tdi thiéu
dé dat trang thai mé. Viéc st dung néng d6 cao (vi
du 3,0%) tao ra gradient néng d6 I&n gilta phé nang
va mau, gilp dat trang thai gdy mé nhanh chong. bay
la co s& cla k§ thuat “Overpressure” (dung ndng dé
cao khoi dau) dé rat ngan giai doan khai mé [3, 5].
K&t qua nay phu hop vdi Fish va céng sy (2008), cho
ring nong do thap chi gay an than va can noéng do
cao hon dé dat trang thai phau thuat [16].

Pang chu vy, viéc tdng ndng do6 isoflurane gilp
rat ngan dang ké thoi gian khdi mé (tir 230,8 giay
& nong dé 1,5% xudng con 60,4 gidy & nong do
3,0%). Bodnar va cdng sy (2023) ciing bdo cdo két
qud tuong tu khi thoi gian mat phan xa 1at nglra
giam tir ~149 gidy xuéng ~101 gidy khi tdng ndng d6
isoflurane [17]. K&t qua nay hoi cham hon mét chat
so vdi nghién clru cla Gargiulo va céng sy (2012),
thoi gian khdi mé khoadng 45 - 50 gidy & ndng d6 3,0
- 4,0% [18]. S chénh |&ch nhé nay cé thé do sy khac
biét vé lvu lvgng khi hodc thé tich budng chira - yéu
t6 Anh hwdng dén hing s6 thoi gian dé nong do khi
trong budng dat mirc can bang. Tuy nhién, xu hudng
chung 13 hoan toan théng nhat.

Nghién ctru cla ching t6i ghi nhan thai gian kich
thich giam tir 150,7 gidy (tai 1,5%) xudng con 30,1
gidy (tai 3,0%). Diéu nay tuong déng véi bdo cdo cla
Bodnar va cdng su (2023), khi nhom tac gia nay nhan
thay viéc tdng ndng do isoflurane tir 1,7% |én 3,7%
lam gidm dang ké cac hanh vi gidy giva va kich dong
[17]. Giai doan kich thich 13 giai doan rai ro nhat do
sy phdng thich catecholamine, gay tang nhip tim va
stress. Viéc rut ngan giai doan nay bang nong dé cao
(2,5% - 3,0%) nhu két qua nghién ctru da chirng minh
la mot bién phap quan trong giup nang cao phuc lgi
dong vat.

4.3. Mai lién quan giira nong dd Isoflurane véi
chirc ndng hd hap va phuc hoi

Song song vai hiéu qua gy mé, isoflurane gay trc
ché&hd hap phu thudc vao liéu lwvgng. Tan s6 thd giam
manh con 63,3 [an/phdt & ndng dé 3,0%. Diéu nay
phl hop vdi co ché tac dung cha thuéc mé halogen,
trong d6 cé isoflurane, gay (rc ché hd hap phu thuéc
liéu théng qua viéc lam gidm dap ¢ng cla trung tdm
hé hép véi CO, va rc ché dan truyén than kinh tai
hanh n3o [5]. Smith va cdng su (2004) cdnh bao rang
su suy gidm tan so thd qua mdrc c6 thé dan dén toan
hoé hap va thi€u oxy mé [15]. Do d6, mic du néng d6
3,0% gilp kh&i mé nhanh, viéc duy tri néng dé nay
kéo dai tiém an rli ro an toan cao.

Vé kha nang phuc hdi, nghién ctu cho thay

[70

thoi gian hoi tinh ty 1& thudn vdi ndng d6 thudc st
dung. Chudt & nhém liéu cao (3,0%) thoi gian hoi
tinh kéo dai gap 4 1an so v&i nhom ligu thap (1,5%).
Hién twong nay duwoc giadi thich bdi tinh tan cla
isoflurane trong mé md&; khi dung liéu cao, lvong
thuéc tich Iliy trong cdc mo cang ldn, doi hoi thoi
gian thai trir dai hon [3, 18]. K&t qua nay tuong
ddng véi nghién clru cla Gargiulo va céng sy (2012)
va Eger El (1981), khuyé&n cdo nén gidm nong do
thudc ngay khi dat d6 mé mong muén dé rut ngén
thoi gian hoi tinh [3, 18].

Khi so sdnh v&i nghién ctru cha Arras va cong sy
(2001) vé gy mé dudng tiém (Ketamine/Xylazine),
Isoflurane thé hién tinh an toan vuot tréi nhd kha
nang kiém soat d6 mé linh hoat. Khac véi thudc
tiém vén gdy kho khan trong viéc ddo ngugc tinh
trang trc ché& hoé hap, s6 liéu hodi tinh tai Bang 5 cho
thay d6i vdi isoflurane, ngay ca & liéu cao, déng vat
van c6 kha ning tw phuc hdi sau khi ngirng cung
cap khi [2].

4.4. Xac dinh liéu gdy mé hiéu qua ED_,, ED,, ED

Phan tich héi quy Probit trong nghién ctu wéc
tinh néng d6 hiéu qud trung binh (ED50) d&i vdi
trang thai LORR khodng 1,26%. Gia tri nay dai dién
cho ngudng méat y thirc cla chudt thi nghiém dong
Swiss. K&t qua nay thdp hon mét it so véi khodng
MAC (thuong tir 1,3% - 1,4% xac dinh bang phan
xa dau) dugc bao cdo trong y van [10, 19]. Diéu nay
hoan toan phu hop v&i quy luat duoc ly, khi trang
thai mat y thirc luén dat dugc & ndng d6 thap hon
S0 v&i trang thai mé phiu thuat.

Dua trén két qud nay va dit liéu thuc nghém
tai Bang 2, viéc thiét 14p binh béc hoi isoflurane
(vaporizer) @ mirc 1,5% duoc khuyén nghila néng do
nén tang duy tri mé t8i wu. Mic liéu nay du dé duy
tri trang thai mé va dam bao an toan sinh ly cho hau
hét chudt nhat dong Swiss, han ché viéc st dung cac
néng do6 duy tri qua cao (2,0 - 3,0%) c6 thé gy suy hd
hap khéng can thiét [12].

5. KET LUAN

Nghién ciru da xac dinh cé mai lién quan gilta
ndng do thudc vai téc dd khdi mé va mirc do (e ché
hod hap trén chudt nhat trang dong Swiss. K&t qua
chi ra ndong d6 1,5% la ngudng téi thiéu dé chubt
dat trang thai LORR, trong khi liéu cao gitip kh&i mé
nhanh nhung kéo dai thoi gian hoi tinh. Nghién cru
k&t luan, trong dai ndng d6 khao sat, isoflurane 3,0%
gitp kh&i mé nhanh nhat trong khi dé néng do6 1,5%
dung dé duy tri mé hiéu qua cho phan I1&n chudt nhat
dong Swiss véi trong lugng khoang 39,4 + 0,4 g.

Tuyén b3 vé xung dot lgi ich: Céc tac gia khang
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dinh khdng cé xung dét lgi ich d6i vdi cac nghién
clru, tac gia, va xuat ban bai bao.
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