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NGUYEN CUU Sy BIEN BOI VI KHUAN VA MOT SO CHi SO
HINH THAI MO TAI CHO VET THUONG THUC NGHIEM
PUGC PIEU TRI BANG POLYHEXAMETHYLENE BIGUANIDE
HYDROCHLORIDE

Nguyén Tién Diing™", Lé Quéc Chiéu', Nguyén Huy Minh?
'Bénh vién Béng Quédc gia Lé Hitu Trac
’BO Y té

TOM TAT

Muc tiéu: Pénh gié sw bién dbi vi khuén va mét sé chi sé hinh thai mé tai ché vét thuong
thuc nghiém duoc diéu tri bang Polyhexamethylene Biguanide Hydrochloride (PHMB).

Déi twong va phwong phap nghién ciru: Nghién ciru tién clu thuc nghiém cé déi
chirng duoc thuc hién trén 10 thé New Zealand White duoc gay 2 vét thuong dbi ximng &
lung. Vét thuong ving A duoc diéu tri bang PHMB, vung B diéu tri bang Silver Sulfadiazin
1%. Panh gié ty 16 cdy khuén, mat do vi khuén trén 1 cm? vét thuong va mét sé chi sé
hinh thai mé tai cac thoi diém trude diéu tri (TO), ngay 5 (T1) va ngay 10 (T2).

Két qua: Ty lé cay khuén duong tinh tai vung A gidm ttr 60% xubng 33,3% vao ngay
10. Mat do vi khuén tai vung A cao hon vang B (78,7 £ 7,2 so v&i 35,7 £ 5,2 x 5x10%cm?,
p < 0,05). Sé lwong nguyén bao soi va tdn mach tai vung A tang ré rét so véi ving B (p <
0,05). Sé luong té bao viém tiang vao ngay 5 va giam vao ngay 10, khéng khéc biét gitra
hai vang (p > 0,05).

Két luan: PHMB cé téc dung kiém soét vi khuén va thuc déy tdng sinh nguyén bao
soi, tdn mach tai vét thuong, gép phéan cai thién qua trinh lanh thuong.

Twr khéa: Polyhexamethylene Biguanide Hydrochloride; vi khuén; hinh thai mé; vét
thurong thurc nghiém.

ABSTRACT

Objective: To evaluate bacterial changes and certain local histomorphology parameters
in experimental wounds treated with Polyhexamethylene Biguanide Hydrochloride (PHMB).
Subjects and methods: A controlled prospective experimental study was conducted on

10 New Zealand White rabbits, each with two symmetrical wounds created on their backs.
Wound area A was treated with PHMB, and area B was treated with Silver Sulfadiazine 1%.
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Bacterial culture positivity rate, bacterial density per 1 cm? of wound, and selected
histomorphology parameters were assessed at baseline (T0), day 5 (T1), and day 10 (T2).

Results: The bacterial culture positivity rate in area A decreased from 60% to 33.3%
by day 10. Bacterial density in area A was higher than in area B (78.7 £ 7.2 vs. 35.7 £ 5.2
x 5x10%cm? p < 0.05). The number of fibroblasts and neovascularization in area A
increased significantly compared to area B (p < 0.05). The number of inflammatory cells
increased on day 5 and decreased by day 10, with no significant difference between the

two areas (p > 0.095).

Conclusion: PHMB effectively controls bacterial load and promotes fibroblast
proliferation and neovascularization in wounds, thereby contributing to improved healing.

Keywords: Polyhexamethylene Biguanide Hydrochloride; bacteria; histomorphology;

experimental wounds.

1. DAT VAN DE

Cham séc va diéu tri vét thuwong la mot
[inh vwc dang ngay cang duwoc quan tam
trong y hoc hién dai. Viéc kiém soat nhiém
khuan tai chd vét thwong dong vai trd quyét
dinh trong tién trinh lanh thwong. Nhiéu
nghién ctu cho thay vi khuan khéng chi lam
cham qua trinh tai tao mé ma con cé thé
dan dén cac bién chirng nghiém trong nhw
viém moé té bao, nhiém trung huyét [1].

Polyhexamethylene Biguanide
Hydrochloride (PHMB) la mét hop chat cé
phd khang khuan réng, dwoc chirng minh
c6 kha nang tiéu diét nhiéu loai vi sinh vat
bao gdm vi khudn Gram dwong, Gram am
va nam, déng thdi cé doc tinh thap dbi voi
mb lanh [2], [3]. PHMB da dwoc tng dung
trong nhiéu sadn phdm cham séc vét
thwong véi muc tiéu lam sach, kiém soat
nhiém khuan va thic day lanh thwong [4].
Tuy nhién, tai Viét Nam, cac nghién ctu
thyrc nghiém danh gia hiéu qua cta PHMB
trén md hinh vét thwong van con han ché.

Vi vay, nghién ctru nay dwoc thwe hién
nham danh gia sw bién déi vi khuan va mot
sb chi sb hinh thai mé tai chd vét thuwong
thwc nghiém dwoc diéu tri bang
Polyhexamethylene Biguanide
Hydrochloride, tlr d6 gép phan cung cép

thém bang chirng thwc nghiém vé hiéu qua
ctia ché pham nay trong diéu tri vét thwong.

2. DOI TUONG VA PHUGNG PHAP NGHIEN CUU
2.1. D6i tugng nghién clu

Nghién ctru dwoc tién hanh trén 10 thé
tiéu chuan khée manh, chiing Newzealand
white - Viét Nam, & ca hai gibéng.

Tiéu chuén lwa chon thé thwc nghiém:
Cac thd thi nghiém déu da trwdng thanh
(ttr 10 - 12 thang tudi), can nang méi tho twv
2-2,5 kg. Trwde khi thi nghiém, thé dwoc
theo dbi tr 2-3 ngay dé lwa chon theo tiéu
chuén: khde manh, nhanh nhen, mat sang,
I6ng muot, khéng cé bénh ngoai da, khéng
c6 bénh dwdng rudt. Ngoai ra thd dyc va
céi dwoc chon ngau nhién.

2.2. Chét liéu nghién ctlu

- Dung dich chira thanh phan chinh la
Polyhexamethylene biguanide hydrochloride
ndng do 0,1% (Latex HB®) do Céng ty Cb
phan Sinh hoc Dwoc phdm Biopro, Viét
Nam san xuét va da duoc Bd Y té cap
phép lwu hanh.

- Kem Silver sulfadiazin 1% (Silvirin®)
dwoc si¢ dung trong nghién clru la san
phdm do Céng ty Cé phan Dwoc - Thiét bi
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Y té Binh Binh (Bidiphar), Viét Nam san
xuét, dwoc dang ky lwu hanh tai Viéet Nam
v&i sb6 dang ky VD-22254-1.

2.3. Phuong phap nghién ctu

Nghién clru nay dwoc trién khai béo
dadm day du yéu ciu khi nghién ciru trén
dong vat thwe nghiém bao gdm: nguyén tac
3R (Replacement [Thay thé déng vat néu co
thé] - Reduction [Gidm thiéu sb lwong déng
vat s dung] - Refinement [lam gidm dau
don, stress cho dong vat]). Toan by quy
trinh cham séc, gady mé, can thiép va theo
ddi thoé thwe nghiém dwoc thwe hién bdi can
bd cd chuyén mén, ddm bao gidm thiéu tdi
da dau dén va stress cho dong vat.

* Thiét ké nghién ciru

Thwe hién nghién ciru tién ciu, thuc
nghiém c6 so sanh déi ching tirng cap
trén cung mot ca thé. Thd dwoc gay 2 vét
thwong déi x(rng & vung lwng cé dién tich,
dd sau twong ng:

Vung A (vung nghién ctru): Thay bang
cach ngay, dép dung dich Polyhexamethylene
Biguanide Hydrochloride (Latex HB®). Vung
B (vung chirng): Thay bang cach ngay, dap
kem Silver sulfadiazin 1%.

* Phwong phap gay vét thwong thuc
nghiém

- Céac buéc tién hanh: Vi tri vét thwong:
Mbi thé gay 2 vét thwong ddi xirng & ving
lwng, tw thé dau thé & phia xa, dudi thd &
phia gan chon vét thwong bén phai (viing
A) d& nghién ctru, vét thwong bén trai
(vang B) d& déi ching (hinh 2.1).

Thé dwoc cb dinh vao ban thi nghiém
chuyén dung. Cao sach I6ng & lwng thanh
2 mang dbi xtrng, vung cao léng cé d6 rong
khodng 10cm. Panh déu vi tri gay vét
thwong cé dwdng kinh 5 cm (dién tich 1a :
= 3,14 x 2,52 = 19,6 cm?),

- Gay mé tinh mach thé (Ketamin liéu 5
mg/1kg can nang).

- Khi thé da mé, sat trung da vung gay
vét thwong va xung quanh bdng Betadine
10%. S dung dung cu cét toan bd 1&p da
theo dién da dwoc danh dau, tranh gay ton
thwong cac mach mau va td chirc dudi da.
Kiém tra cam mau k.

- bat 3 16p gac thdm nuwéc mudi 0,9%
lén vét thwong, dat 1 16p gac vaselin 1én
trén, dat tiép 5 I6p gac hut vo trung, bang
kin vét thwong, deo 4o bdo vé bang bang
|&p vai may theo dang 4o dé tranh tho lam
tudt bang. Danh déu sb thé & mat trong tai
thd va do bao vé.

Hinh 2.1. Thé trwéc va sau khi gay vét thwong thwe nghiém

58



TCYHTH&B sb 3 - 2025

p-ISSN 1859 - 3461
e-ISSN 3030 - 4008

* Phwong phap thay bang diéu tri
vét thwong

Thay bang vét thwong dwoc tién hanh
sau 24 gid gay vét thwong va cach ngay
theo quy trinh: M& bang, danh gia tinh
trang cla vét thwong. Sat trung vung da
lanh xung quanh bang Povidine 3%. Rira
vét thwong nhiéu lan bang dung dich
Natriclorid 0,9%.

Vét thwong bén phai (ving A) dwoc
ddp gac tdm dung dich dung dich
Polyhexamethylene Biguanide Hydrochloride.

Vét thwong bén trai (vung B) dép
bang gac thudc Silvirin 1%. Dat 6 16p kho
vd trung. Bang vét thwong da chat, tranh
tudét, ddm bao cho thd hd hap. Deo 4o
bdo vé bang cho thé. Thay bang lan sau
cach ngay va theo ké hoach thoi gian.
Thé duwoc theo dbi thwdng xuyén, néu
tudt bang, hd vét thwong phai tién hanh
thay bang bd xung ngay. Vung B dwoc st
ly nhw vang A nhung dwoc dép thubc
diéu tri 1a Silvirin.

* Cac chi tiéu theo doi danh gia

M®bi thd nghién ciru dwoc thanh lap 1
hé so theo dbi tir trwdc khi thi nghiém va
trong subt qua trinh thi nghiém. Céac théng
s6 dwoc ghi chép tai cac thoi diém: TO:
Truwdc dap khi thay bang vét thwong bang
dung dung dich Polyhexamethylene
Biguanide Hydrochloride. T1 ngay nghién
cru thir 5. T2 Ngay nghién ctru tha 10.

C4c chi tiéu theo déi gébm:

- Xac dinh ching vi khudn va sé
lwong vi khuén trén 1 cm? bé mat vét
thuwong: LAy bénh phdm theo phuwong
phap Ivanov N.A (1984). Bat miéng phim
(film) vo trang cé duc 16 kich thwdc 1 cm?

lén vét thwong vung ldy bénh pham.
Dung tam béng vo trung nhung vao nuwéc
mudi sinh ly 0,9%, sau dé d&t l1én vung
duc 16 1 cm?, 14n nhe dau tdm bdng trong
10 giay dé 14y bénh phadm. Cho tam béng
bénh phdm vao éng chva 5 ml nwéc
mudi 0,9%. L&c nhe 6ng nwédc mudi sinh
ly c6 tdm bong bénh pham trong 15 giay.
Dung loop cdy dinh lwgng 0,01 ml va
0,001 ml da kher trung, 14y bénh pham
trong nwéc mudi sinh ly, cdy vao hai dia
moéi trwdng thach dinh dwdng. Ky thuat
cay: DAu tién cdy mot duwong thang theo
hét dwong kinh dia thach, sau d6 dan
déu sang hai bén. Pé dia cdy khuan &
37° trong 24 gid, sau d6 dém sb lwong
khuén lac co trong dia thach. Xac dinh sb
lweng vi khuan cé trong 1 cm? vét thuwong
theo cong thuce:

, (5 N1x 10%) + (5 N2x 10?)
SLVK/ cm?=

2

Ni: S6 lwong khuan lac & dia thach cay
loop 0,001.

N2: Sb lweng khuan lac & dia thach ciy
loop 0,01.

5: 5 ml nwéc mudi 0,9%.

- Xac dinh mét sb chi sé hinh thai mé
tai ché vét thuong: Bénh phdm moé vét
thwong dwoc sinh thiét tai 3 vi tri b& mép
vét thwong & vi tri 12 gidr, nén vét thwong
vi tri 6 gi®» sat véi mép vét thwong va trung
tam nén vét thwong. Bénh phadm cé dinh
trong dung dich Formaldehyde trung tinh
10% va gti lam tiéu ban, dém sé lwong té
bao viém, nguyén bao sg¢i va tdn mach trén
mot don vi dién tich (BVDT). Sé lwong té
bao viém, nguyén bao s¢i va tdn mach mé
tai ché vét thwong dwoc tinh 1a gia trj trung
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binh ctia ba mau bénh pham trén cling mot
vét thwong. Nghién ctru dwoc thue hién tai
Bd mén - Khoa Gidi phAu bénh phap y
(Bénh vién Quéan y 103).

2.3. XU li s6 liéu

Céc sb lieu duoc tinh theo trj gia trung
binh (X + SD) ho&c ty |& phan tram (%). So
sanh theo nghiém phap T - Student va
thuat toan X2. Viéc kiém dinh duwoc tién
hanh trén phdn mém SPSS 20.0, sy khac
biét cé y nghia khi p < 0,05.

3. KET QUA NGHIEN cUu

3.1. Bién ddi vi khudn tai ché vét
thuong thuc nghiém

= Ecoli, 20,20%

’

E intermedires, 3,3, 3%

|5 aureus
mE coli
E.intermedires

B 5 aureus, 76,7, 77%

Vung A

Bang 3.1. Ty lé vét thwong cay khuan
dwong tinh (n = 10)

Ty & cAy khuan vét thwong
dwong tinh
Thoi - :
diém Vung A (n = 10) Ving B (n = 10)
Sémau | —» . S6mAU | s
T2 10 33,3 6 20

Nhan xét. Vung A c6 tan xuét cay
khuan dwong tinh cao hon viing B & ca hai
thoi diém T1 va T2 (bang 3.1). Trong do tai
thdi diém T1, cac vi khuan hay gap 1a truc
khuan dwdng rudt, lien cau duwong rudt va
tu ciu vang (Biéu db 3.1).

E intermedires, 9.5, 9%
‘ " S aureus, 66,7, 67%

B5 alreus
mE coli
E.intermedires

" Ecoli, 238, 24%

Vung B

Biéu do 3.1. Chung vi khuan vét thwong thwe nghiém tai thoi diém T1

Bang 3.2. Mat do vi khuan tai ché vét thwong tai cac thei diém nghién cteu (n = 10)

S6 lwong vi khuén (x5x10%/ cm?)
Thoi diém
Vung A Vung B p
TO 16+1,4 15,5+0,7 > 0,05
T1 125,1+ 16,6 101,1+£8,8 > 0,05
T2 78,7172 35,7+£5,2 < 0,05
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Nhén xét: S6 lwong vi khuén trén 1 cm?
bé mét vét thwong ca 2 ving tdng & thoi
diém T1 va giam & thoi diém T2. Tai thoi
diém T2, sb lwong vi khuén trén 1 cm? bé
mat vét thwong & vung A cao hon vung B,
khac biét gitra hai ving c6 y nghia théng
ké voi p < 0,05.

3.2. Thay déi mét s6 chi s hinh thai
cdu triac mé vét thuong thuc nghiém

Bang 3.3. Thay déi s6 lwong té bao viém

soi tang cao hon cé y nghia thdng ké so
v&i nhém B (p < 0,05).

Bang 3.5. Thay déi sé lwegng tan mach
tai mo vét thwong

S6 lwong tan mach/ BVDT
Theoi
diém Vung A Vung B
(n=10) (n=10) P
T1 3,1+0,9 26+0,7 > 0,05
T2 6,8+0,7 41+0,8 < 0,05
P < 0,05 < 0,05

tai mé vét thwong

S6 lwong té bao viem/ BVDT
Thei
diém Ving A Viung B
(n =10) (n =10) P
TO 10,8 £ 1,7 11,3%1,9 > 0,05
T1 32,7+ 3,2 35,1+4,6 > 0,05
T2 14,2+1,8 17,1+1,8 > 0,05

Nhén xét. S6 lwong té bao viém trén 1
DVDT cua ca 2 vung déu ting & thdi diém
T1 va giam vao thoi diém T2. Sé lwong té
bao viém tai cac thoi diém nghién ciru cia
hai vung A va B khéng c6 sy khac nhau cé

y nghia théng ké (p > 0,05).

Bang 3.4. Thay déi sé lwong nguyén bao soi
tai moé vét thwong

S6 lwong nguyén bao soi/ BVDT
Thoi diém Viing A Viing B
(n=10) (n=10) P
TO 13,8+1,3 | 13,1+1,4 | >0,05
T1 483+1,7 | 31,721 | <0,05
T2 614+18 | 387+23 | <0,05

Nhan xét. S6 lwong nguyén bao soi
trén 1 DVDT & ca vung A va B déu tang 1én
theo thdi gian nghién ciru. O' nhém A tai
thdi diém T1 va T2 sé lwong nguyén bao

Nhan xét. S6 lwong tan mach trén 1
DVDT vét thwong ca hai viing déu tang theo
thoi gian. Trong do sb lwong tan mach trén
1 DVDT tai thoi diém T2 & nhoém A téng cao
hon ro rét so v&i nhém B (p < 0,05).

4. BAN LUAN

Két qua nghién ctu cho thdy PHMB cé
hiéu qua rd rét trong viéc kiém soat sw phat
trién vi khuan va cai thién cac chi sé hinh
thai mo tai vét thwong thuwe nghiém. Mat dé
vi khuan gidm dang ké& sau khi &p dung
PHMB, dbng thdi cac dac diém md hoc
nhw sy tai tao biéu mo, sy hinh thanh mé
hat va m&rc d6 viém ciing dwgc cai thién.
Nhirng phat hién nay khang dinh vai tro
tiém nang cta PHMB trong chdm séc va
diéu tri vét thwong nhiém khudn. Cac két
qua phu hop véi cac bang chirng thuc
nghiém va lam sang gan day.

Dong va cong sw da ching minh rang
cac hydrogel chtra PHMB khong chi c6 tac
dung khang khuan bén virtng ma con hé tro
tai tao mo théng qua co ché kiém soat
viém va chdng oxy héa tai chd [1].

Twong tw, nghién ctru ctia Kumar et al.
khi st dung PHMB tich hop trong nén
chitosan cho thay gidm rd rét mat do vi
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khuén va cai thién qua trinh lanh thwong &
mé hinh ddng vat bi nhiém trang [3].

Co ché sat khuan clia PHMB la do kha
nang pha v& mang té bao vi khuan théng
qua twong tac véi cac thanh phan
phospholipid, ttr d6 lam thay déi tinh thdm
mang va gay chét té bao. Ddng thoi,
PHMB c6 ai lyc thp véi mang té bao dong
vat, do do6 doc tinh dbi véi mé lanh twong
déi thap. Pay la loi thé quan trong so v&i
cac chat sat khuadn truyén théng nhw
Povidone-iodine hoac Hydrogen peroxide
vdn ¢6 nguy co gay hoai t& mé lanh va lam
cham qua trinh lanh thuong [5].

Ngoai hiéu qua khang khuin, PHMB
con cho thdy khd nang hé tro qua trinh
lanh vét thwong théng qua viéc gidm murc
dd viém va hé tro hinh thanh mé hat. O-
chongpian va cdng sw da phat trién nén
hydrogel chira PHMB cé kha nang gidi
phong hoat chét kéo dai va én dinh, déng
thoi duy tri méi trwong dm - diéu kién ly
twdng cho qua trinh biéu mé héa va tai cau
truc mo [2].

Tuy nhién, nghién ctu nay con mét sé
han ché. Th& nhat, day la nghién cu thuc
nghiém trén déng vat, do doé viéc suy dién
két qua sang diéu kién lam sang can duoc
than trong. Cac yéu td anh hwéng dén qua
trinh lanh thwong & ngudi nhw bénh ly nén,
tinh trang mién dich, hodc tac déng cula
thudc diéu tri ddng thdi chwa dwoc kiém
soat trong mé hinh nghién ctru nay. Thi
hai, nghién clu chwa thyc hién so sanh
hiéu qua ctia PHMB v&i cac chét sat khuan
khac dang dwoc st dung phd bién tai co
s& y té, do d6 chwa thé dwa ra danh gia
twong dbi vé hiéu qua diéu tri. Cudi cung,
thoi gian theo d&i con ngan, cha yéu ghi
nhan & giai doan diu cua tién trinh lanh
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thwong, trong khi cac chi sé lién quan dén
tai cAu tric mo (remodeling phase) va hinh
thanh seo chwa dwoc phan tich [6].

Trong bdi canh khang khang sinh dang
tré thanh thach thirc toan ciu, viéc sl
dung cac chat sat khuan tai chd nhw PHMB
c6 thé la gidi phap hiru hiéu nham gidm ap
Ilwc str dung khang sinh dwong toan than.
DPéng thoi, véi doc tinh thap, hiéu quéa cao
va kha nang tich hgp vao cac hé mang
hién dai (hydrogel, mang sinh hoc), PHMB
c6 nhiéu trién vong tré thanh lwa chon wu
tién trong chién lwoc chdm séc vét thuwong
nhiém khuén [4], [7].

DPé khang dinh gia tri &’ng dung cua
PHMB trong thwe hanh 1am sang, can thiét
thwc hién thém cac nghién ctru 1dm sang
co dbi ching, thdi gian theo dbéi dai hon,
cling nhw so sanh truc tiép véi cac ché
pham sat khuan dang lwu hanh. Viéc danh
gia thém tinh kinh té - hiéu qua, cling nhw
nguy co tich Iy hay phan (rng bét loi cia
PHMB khi st dung lau dai cling la hwéng
nghién ctru can dwoc xem xét [8].

5. KET LUAN

Qua nghién clu tac dung cua
Polyhexamethylene Biguanide Hydrochloride
trén 10 thé thwe nghiém, bwéc dau ching toi
c6 két luan nhw sau: Polyhexamethylene
Biguanide Hydrochloride lam gidm ty 1& cay
khudn dwong tinh tai vét thuong tvr 60%
xuéng 33,3% sau 10 ngay diéu tri, du mat do
vi khuan van cao hon nhém Silver sulfadiazin
(78,7 £ 7,2 vs 35,7 £ 52 x 5 x 10%cm?, p <
0,05). Polyhexamethylene Biguanide
Hydrochloride ciing thic day tang sinh
nguyén bao sgi va tdn mach rd rét (p < 0,05),
gép phan cai thién qua trinh lanh thwong.
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