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TONG QUAN MO HINH NGHIEN CUU VET THUONG THUC NGHIEM
VA PHUGNG PHAP PANH GIA QUA TRINH LIEN VET THUONG

PHAN 1: TONG QUAN VE MOT SO MO HINH NGHIEN CUU
LIEN VET THWONG TREN DONG VAT

Lién vét thwong (LVT) la qua trinh
phirc tap, chi yéu do tinh chéat da yéu té
cla méi truong vét thwong (VT) va sw
phirc tap ctia qua trinh lién, cé su tich hop
nhiéu loai t& bao va gébm nhiéu giai doan
chdng chéo nhau (viém, tang sinh, tai biéu
mo va tai tao). C6 nhiéu mé hinh tién lam
sang tién hanh trén dong vat (chudt, tho,
lon...) d& c6 gdng moé phdéng cac vét
thwong cép tinh hodc suy gidm (nhw vét
thwong do tiéu dwong va dinh duéng..,) &
nguwoi [1]. Sau khi xac dinh phwong phap
gay vét thwong, can lya chon cac phuong
phap nghién ctru thich hgp, cho phép theo
doi tién trién vét thwong theo thoi gian.
Viéc danh gia cé thé bang cac quy trinh
khéng xam lan nhw theo déi Iam sang, hinh
anh, ly sinh va/hodc bang cac quy trinh
xam lan (sinh thiét vét thwong).

Bai tébng quan gdém hai phan chinh:

Phan 1: Téng quan vé mot sé mé hinh
nghién ctru lién vét thwong trén dong vat.

Phan 2: Cac phwong phap danh gia tién
trién vét thwong dwoc sir dung nhiéu nhét.
1. DA CUONG LIEN VET THUONG;

Vét thwong duwoc dinh nghia la sy pha
v& tinh lién tuc clha té bao, giai phau va
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chtrc ndng clia mot md sbng va co thé gay
ra do yéu td vat ly, hoéa hoc, nhiét, vi sinh
vat hoac mién dich hoc. N6i cach khac, vét
thwong la sw pha v& tinh toan ven cla biéu
mo va co thé di kém véi sw pha v& ciu tric
va ch&c nang cia md binh thwong bén
dwéi. Pé phuc hdi cdu tric cia mé bj
thwong, phai xay ra mét qua trinh phirc tap
lien quan dén sy di chuyén, tang sinh,
twong tac va biét hda cta nhiéu loai té bao,
twong tac cac phan t&r sinh hoc, téng hop
cac thanh phan nén matrix va mang lwéi
tin hiéu phtrc tap [2, 3].

Twong tac té bao v&i méi trwdng 1a hai
chiéu va dong, t& bao cé thé diéu chinh cau
trdc va thanh phan clia chat nén ngoai bao
(extra cellular matrix- ECM) va nguorc lai,
EMC dinh hwéng hinh thai va hanh vi cla
té bao trong qua trinh lién vét thwong
(LVT) va can bang ndi méi mé. ECM cé
céu tric ba chiéu, bao gdm cac dai phan t
ngoai bao nhw collagen, elastin, fibronectin,
vitronectin, integrin va laminin tao céu truc,
hd tro sinh héa va tao neo dau cho cac té
bao xung quanh [1].

Su twong tdc ECM va té bao nho sw
hién dién cta cac thu thé bé mat té bao
xuyén mang la integrin. Integrin c6 vai tro
quan trong trong biét hoa, di chuyén va
tang sinh t& bao trong LVT; két dinh té bao
théng qua co ché truyén tin hiéu hai chiéu
gitra t& bao va ECM. Cac integrin quan
trong nhéat khong thé thiéu trong LVT va
cac té bao biéu hién bao gdm B3, B1, a5p1
(nguyén bao soi, t& bao sng), a9, a11p1
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(nguyén bao se¢i), a3p1, avp5, av3e, a2p31,
a5B1 (té bao sirng), a3p1 (t& bao sirng, noi
mo), avB3 (t& bao ndi md) va amp2 (bach
cau trung tinh, bach cau don nhan [4].

Laminin la nhém protein khac trong
ECM, 1a glycoprotein nhiéu nhat ctia mang
day, co vai tro thiét yéu trong viéc thiét lap
clu trac va én dinh mé, cung cap cho té
bao mét khung céu tric; gép phan vao tao
mach va tai biéu md. Laminin-8 (a4f1y1),
laminin-10 (a5B1y1) va laminin-5 (a333y2)
la cac laminin chinh tham gia tich cwc vao
qua trinh stra chira vét thwong [5].

Trong qua trinh tao mach, laminin-8 thuc
day t& bao ndi md gan két, di chuyén va tao
dng mach & da, laminin-10 biéu hién nhiéu
trong cac mach mau quanh vét thuong.
Trong giai doan biéu mé hoa, cac laminin tao
chét nén cho té bao strng biéu mé di chuyén
va che phu vét thuwong, tai lap hang rao bao
vé co thé. Trong qua trinh di chuyén, té bao
strng & b& mép 1dng dong laminin-5, laminin
chinh trong cac mo biéu mé, co chirc nang
nhw mét dwong dan cho phép cac té bao
strng tiép theo di chuyén [5].

Lién vét thwong cép tinh 1a mét qua
trinh dwoc diéu chinh tét, bao gébm 3 giai
doan chéng chéo (viém, tang sinh va tai
tao stra chira), co twong tac cac sv kién &
murc phan t&r, t& bao va ngoai bao, két thuc
bang viéc déng vét thuwong trong vong vai
ngay ho&c vai tuan [6].

Khi lién vét thwong khéng dién ra nhw
mong doi, vét thwong bi dinh tré & giai doan
viem hodc mét can bang gita
Metalloproteinase (MMPs) va cac chét (rc
ché metalloproteinase (TIMP), dac biét |a
trong giai doan hinh thanh mé, tao vét
thwong man tinh (VTMT). Can nguyén cua
VTMT da dang, nhwng trén 80% lién quan
dén suy mach, huyét 4p cao hodc dai
dwdng. Hau hét VTMT c6 biéu hién va tién
trién gibng nhau do co ché bénh sinh da
yéu td: Thiéu oxy mé cuc bd, xam nhap/xam

l&n clia vi khuan, tén thwong tai twdi mau
do thieu mau cuc bd lap di 1ap lai va nhirng
thay ddi cAp dd té bao va hé théng [7].

Nghién ctru sinh ly bénh LVT, phat
trién cac coéng cu va quy trinh méi theo doi
LVT goép phan tdi wu héa phwong phap
diéu tri va dat dwoc két qua tét hon cho
bénh nhan. Viéc khao sat bat ky qua trinh
sinh ly nao phu thuéc vao viéc st dung cac
mo hinh LVT in vitro va in vivo.

Trong qua trinh nghién ctu LVT, can
xem xét mét sb van dé lién quan dén thiét ké,
bao gébm muc tiéu nghién ctu, loai vét
thwong, dac diém mau va kha nang tiép can,
chi phi, thoi gian va co s& vat chat sén co.
Hon niva, sy két hop cla nhiéu phwong
phap danh gia vét thwong sé lam tang do tin
cay va tinh khach quan cla két qua; cung
cap hiéu biét sau hon vé cac co ché lién
quan dén viéc stra chira md. Ngoai ra, khi
moét mé hinh LVT thich hgp dwoc chon ngay
tr d4u thlr nghiém mot sdn pham mai, thoi
gian thir nghiém c6 thé gidm xudng, can it
doéng vat va vat tw hon, do d6 giam chi phi va
tdng gia tri cho san phadm cuébi cuing [1, 2, 8].

2. MO HINH GAY VET THUONG THUC NGHIEM

Viéc str dung déng vat lam mo hinh thi
nghiém trong cac nghién ctru sinh hoc khac
nhau dé chuyén déi sang sinh ly con nguoi
ban dau dwoc Bernard mé td vao ndm
1865. Theo thoi gian, nhitng diém twong
dong dang chd y vé giadi phau va sinh ly
gitta ngwoi va dong vat da khuyén khich
nhiéu nghién ctu tim hiéu mét loat cac co
ché va liéu phap diéu tri trong cac mé hinh
dong vat trwée khi chuyén sang ngudi. Cac
md hinh LVT thwc nghiém da duwoc phat
trién trong nhiéu thap ky, thuweng dwoc chia
thanh hai nhom: In vitro va mé hinh ddng
vat (in vivo hodc tién 1am sang), méi md
hinh ¢6 nhitng wu diém va khuyét diém
riéng [3]. Hinh 1 m6 t& mot thiét ké téng thé
dé ho tro cac nha nghién ctru lwa chon cac
mé hinh chira LVT khac nhau.
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Mb hinh in vitro nhw nuéi cay té bao, md
hinh vét thwong va nudi cdy mau da rat can
thiét trong mét sb nghién ctru, két qua quan
trong s& dan dén nghién ctru tiép theo.

Cac md hinh in vivo lién quan dén viéc
thay bang vét thwong cho dong vat va
quan sat LVT theo thdi gian, cung cap md
phdng vét thwong cldp hodc man tinh
twong ty & nguwoi [1, 3].

M6 hinh nghién clru trén dong vat phai
tuan theo nguyén tdc 3R (Replacement,
reduction and refinement - thay thé, gidm
thiu va sang loc) dé dam bao tuan tha, ton
trong quyén loi, dbi xtr c6 dao dirc va nhan
dao dong vat.

Cu thé nhw sau:

+ Thay thé: St dung dong vat khéng
co tri giac (vi du nhw ca) hoac cac vat liéu
hon la déng vat séng cé y thirc.

+ Giadm thiéu: Giam sb lwong dong vat
trong thi nghiém hoac quy trinh.

+ Sang loc: S&r dung cac ky thuat dé
gidm ty 1& hoac sb lwong déng vat dau dén
va dau khé [9].

M& hinh in vivo van Ia md hinh dyw
doan tét nhat dé nghién ctru LVT, cho phép
md ta thyc té madi trwong vét thwong bao
gdm céc loai té bao khac nhau, cac tin hiéu
va twong tac noi tiét. Can cir lwa chon mo
hinh dwa vao kha nang tai tao cla tén
thwong, kha ndng nhiéu cudc diéu tra, kha
nang thu dwoc nhiéu méau sinh thiét, kha
nang twong thich v&i co s& dong vat, dé
dang x& ly va thoi gian can thiét dé thu
dwoc két qua cé gia tri. M6 hinh ly twéng la
moé hinh dai dién cho mot sb khia canh
nhat dinh cha sinh ly con ngwdi nhuwng
khéng yéu cau thi nghiém trén ngwdi tinh
nguyén [1].

Mét s6 dic diém gidi phdu va sinh ly
cua dong vat:

- Bbong vat nhdé thwong co thdi gian
LVT nhanh hon so v&i nguéi, va do do thoi
gian thi nghiém tinh theo ngay, trai nguoc
véi hang tuan hodc hang thang trong cac
nghién ctru trén ngudi [1].

- Chuét cdng va chudt nhat la loai
dwoc st dung rong rai nhat. Mac du cé sw
khac biét vé& ciu tric va sinh ly hoc loai
gdm nh&m so véi da nguoi, cac nghién
ctu LVT van cé thé cung cép théng tin hiru
ich [1]. Chuét cdng cé kich thuéc co thé
I&n hon va it d& bi cang thang hon khi tiép
xuc véi con ngudi. Pong vat gdm nham dé
nudi, dé& khang tét co thé tién hanh nhiéu
danh gia v&i nhiéu liéu phap diéu tri.

Da chudt co6 cac lop chinh nhw cla da
ngudi (vi du: Biéu bi, ha bi) va cung cép
nhirtng hiéu biét chinh vé cac con dwdng
tin hiéu lién quan dén qua trinh chira bénh
do nhiéu loai thubéc ther danh riéng cho
chuét va tinh kha thi chuyén gen & chuét.
Chuét cling c6 chung mét sb dac diém sinh
ly va bénh ly vé&i con ngudi, bao gébm tim
mach, co xwong va cac hé théng co quan
ndi tang khac. Ngoai ra, ty 1& méc bénh cua
chudt trong nghién cru la twong dbi thap
do thoi gian chiva bénh gidm nhiéu va hé
théng mién dich vwot tréi [10]. Bén canh
doé, chudt co kich thwéc nhd, ré, dé kiém va
dé bao quan, sinh san nhanh.

- Da cla dong vat gam nhadm déc biét
c6é mét I&p co moéng panniculus carnosus
(twong tw chi c6 & cb nguwdi), tao ra sy co
lai vét thwong nhanh chéng sau khi bi
thwong. Nguwoc lai, LVT & ngwdi cha yéu
thdng qua tai biéu moé héa va tao mé hat,
day la khac biét quan trong v&i LVT & loai
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gdm nham. Ngoai ra, c6 sy khac biét vé
giGi tinh trong gidi phau da va sinh ly hoc &
nguwoi. Vi dy, da nam gi¢i khée hon 40%
do I&p trung bi (derme) day hon, nir gidi lai
c6 thwong bi (epiderrme) va |&p ha bi day
hon. DAu vay, mé hinh déng vat gop phan
dang ké vao s hiéu biét LVT [11].

Khi s& dung loai gdm nham, chudt
cbng la Iya chon tét hon chudt nhat. Chubt
nhat c6 mot vai khac biét vé da va kich
thwé'c nhd hon chudt cdng. Da chudt nhat
méng hon, ¢ it I&p té bao sirng hon va vét
thwong sé lién trong khodng 7 ngay, trong
khi & chuét cdng, LVT kéo dai hon trong
khodng 12 - 14 ngay. Kich thuwéc vét
thwong phai ty 1& thuan voéi kich thwéc
dong vat, do do, vét thwong & chudt nhat
nhé hon & chudt cdng va sé nhanh lién.
Tuy nhién, v&i thi nghiém chi yéu cau kich
thwoc vét thwong tdi thidu, chudt nhat sé
phu hop hon. Khi can kich thwédc vét
thwong |I&n hon, mdt con vat Ién hon,
chang han nhw chuét céng hoéc thd sé phu
hop hon vi mét con vat c6 thé gay ra nhiéu
vét thwong [1].

Mac du mdé hinh chudt cé nhirng wu
diém cu thé nhwng ciing khéng thé mod
phéng hoan toan qua trinh LVT & nguoi.
Da chuét 16ng 1&o vé&i céu tric 16ng ram
rap. Lién vét thwong & chudt xay ra chd
yéu théng qua s co lai cia vét thwong va
sw hién dién cla cac té bao tién than rat
phong phu tir 16p 16ng day trén da, tao diéu
kién cho lién da va sirng héa nhanh chéng.
Dé gidam bot van dé co that vét thwong, cé
thé st dung cac bién phap c6 dinh mép da
nhw dung ghim bam, khau mép da... Ngoai
ra, co sw khac biét hé théng chemokine va
hé thdng thu thé chemokine gitra nguoi va
chuét nhw chemokine IL-8, peptide kich

hoat bach cau trung tinh-2, chat héa tri té
bao T cdm (rng va chat hoa tri monocyte...
Day la nhirng marquer quan trong LVT,
gay ra cac hién twong viém [10].

- Thé la dong vat dwoc st dung trong
nhiéu ndm cho md hinh LVT, d&c biét mo
hinh chuyén biét vét thwong & tai thd. Vét
thwong dwoc tao ra béi mét sinh thiét toan
bd da, bao gébm tén thwong I6p biéu bi, ha
bi va sun. Ju diém: Lién vét thwong xay ra
tr b&* mép vao trong bang tai biéu mé hda,
khéng co sy co kéo nhw cac mé hinh khac.
Hon nira, mé hinh nay lam tang kha nang
st dung mot s lwong nhd dong vat, cung
cép du di liéu cho céac lan tai tao bén trong
dong vat: Vi du, co thé tao ra tbi da 6 vét
thwong cho méi tai [3].

Thé c6 sy gibng nhau dang ké vé sw
thay d6i chuyén héa va bénh ly clia vét
bdng véi con ngudi. Cac vét thwong béng
nang gay ra cac thay dbi hé thdng chuyén
héa va bénh ly twong tw & thé va nguwoi.
Do cé sw twong dong dang ké vé cac dac
diém trao ddi chét, thé dwoc coi la modt moé
hinh dong vat day hra hen cho nghién ctru
bdng. Thé ciing la mét Iwa chon hiéu qua
vé chi phi lam méd hinh déng vat gay bang
SO V&i viéc str dung lgn. M6 hinh thd cung
clp co s& vat chat dé tién hanh nghién ciru
cac tac dong toan than cltia chan thwong
bédng. Thdé cé mwc tiéu hao nang lwgng
nghi ngoi cao sau chan thwong nhiét
twong tw & bénh nhan béng. Hon nira, mé
hinh thdé da chirng minh dwoc sy tham gia
cua leucine nhr mét acid amin quan trong
trong quéa trinh déng hoa twong tw sau
chén thwong nhiét & ngudi [10].

Thé la dong vat dé gan véi con ngudi
(hon chuét), d& nudi, sé&n cé do kha nang
sinh san nhanh; tuy nhién, chung lai co
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nhwoc diém 1a sirc dé khang kém hon, do
vay dé& méc bénh nhiém trung hodc céac
bénh khac cé thé dan tai tir vong [10].

- Lon c6 clu truc da gan gibng da
ngwdi, nhat vé mat giadi phau va sinh ly
hoc. V& mét cAu trac, ty 1& dd day biéu bi
va do day biéu bi & lon va ngudi twong tw
nhau. Da ctia chung twong déi khéng cé
l6ng va c6 I6p dwdi da cb dinh va cac nang
léng & da giébng nhw ngudi. V& mat sinh
héa, da lgn chwa collagen da va ham
lwong soi dan héi gibng véi nguwdi hon cac
dong vat khac. Lon ciling cé nhirtng phan
trng sinh ly va dap &ng phan tlr véi cac
yéu td tang trwdng khac nhau twong tw
nguwoi [3, 11]. Da lon cé qua trinh tai biéu
mo thay vi co lai trong qua trinh LVT twong
tw nhw & ngudi. Ngoai ra, ching cling co
nhitng diém twong ddng quan trong nhw
cac dang enzym biéu bi, thoi gian chu
chuyén ctia md biéu bi, cac protein sirng
va thanh phan cia mang lipid ctia bé mat
da. Do d6, lgn sau d6 da dwoc str dung
rong rai lam md hinh boéng thi nghiém hon
hau hét cac mé hinh ddng vat khac [10].

Tuy nhién, nudi dwdng ching tbn kém
hon, nguy co nhiém bénh cao hon; it sk
dung trong nghién ctru dap (rng phan te [1].

- Ché c6 thé dwoc st dung trong mo
hinh nghién ctru thuwong tich két hop bdng
- chay né, danh gia thay ddi huyét dong
hoc trong giai doan dau cla sbc béng va
héi phuc dich thé trong séc chan thwong
két hop béng - né. Tuy nhién, can luwu y
cac quy dinh vé dao dirc, da ché 16ng |&o
hon, vét thuwong lién chi yéu nh& sy co
kéo. Co rut nhanh la dac diém chung cda
dong vat cé da Iéng léo, trong khi & cac
loai khac nhw ngudi va lon, vét thuwong lién
lai chti yéu |a két qua cda tai biéu mo [10].

Mét lwu y vé vi tri gay vét thwong &
dong vat: Hau hét cac nghién ctru lwa chon
phan lwng déng vat, nguyén nhan do déng
vat rat kho liém hodc géi lwng do d6 khé co
thé gay thém tdn thwong. Do nguy co con
vat ty co xat vao thanh léng lam tén
thwong thém, can phai bang vét thwong.
Phai tranh vung bung cua dbéng vat do
ching dé dang tiép can vung nay bang
cach liém va tham chi dan dén cat xén
ving tén thwong.

- Nhin chung, cac mé hinh vét thuong
in vivo cé nhiéu wu diém, cho phép:

+ Nghién clru sy twong tac cta nhiéu
quan thé té bao / hé théng co thé trong qua
trinh stra chira.

+ Nghién ctu cac yéu td6 cua qua
trinh LVT.

+ Panh gia sy suy giam cé chon loc
clia cac gen cu thé dé xac dinh anh hwéng
clia ching v&i LVT.

+ Nghién cru chirc nang hé théng
mién dich.

+ C6 thé tao ra nhiéu vét thuwong trong
mot con vat; mé hinh hdéa cac nguyén nhan
gay vét thwong khac nhau (bdng, phau
thuat, chan thwong...) [3].

- Mat khac, cac mé hinh in vivo cling
c6 nhiing nhuoc diém:

+ Sy phlrc tap clia toan bd dong vat
ngan can viéc phan tich ré rang vai tro
riéng biét cia mé / té bao trong LVT va cé
thé ton kém;

+ Da dong vat khéng phai la ban sao
chinh xac cua da nguoi.

+ Can sb lwong I&n déng vat thudng
dé dat dwoc y nghia théng ké.

+ Phan (rng mién dich c6 thé khac véi
nguoi.
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+ Kho kiém soat kich thwédc / d6 sau /
do rong cta vét thwong.

+ Khoéng c6 dai dién mdé hinh vét
thwong man tinh chinh xac [3].

Can lwu y néu th&r nghiém so bd trén
dong vat cho thay két qua khong hiru ich
vé mét 1am sang, thi viéc thir nghiém trén
ngwdi co thé khéng can thiét.

2.1. Md hinh nghién ciu vét thuong

do rach

M6 hinh nay co lgi cho cac nghién ctru
vat lidu vét md, nhw sw thodi hoa céac loai
chi khau, wu thé co hoc théng qua viéc
danh gia dd bén kéo cla da. Vét thwong
do rach c6 thé dwoc phan loai la vét
thwong lién ky dau hoac ky 2, twong (ng
v&i viéc dong kin bang khau ngay sau khi
tao vét thwong hodc mudn hon. Vét
thwong lién ky dau 1a moét md hinh tuyét voi
dé phan tich co hoc va sinh hoc vé dd bén
cua vét thwong nhung it phu hop hon cho
danh gia mé hoc LVT hoac hdéa mé hoac
biéu md cla vét thwong do han ché vé thé
tich vét thwong va cac hoat déng LVT. Md
hinh lién vét thwong thir phat c6 thé co gia
tri d& nghién clru sw tao seo & thoi diém
mudn (hon 65 ngay sau khi rach) [1].

C6 thé sir dung chuét nhat, chudt
cbng, thd va lon lam mé hinh nghién clru
nay. Reid da bao cido mdt s& mé hinh
déng vat thi nghiém dé nghién ctu LVT
do vét rach trén lwng chudt, do d6 bén
kéo bang phuwong phap do lwc cang.
Most da st dung chu6t iNOS dé giai thich
co ché t& bao LVT trong moét md hinh
rach [1]. Januszyk d& s&r dung ky thuat
nay dé danh gia mirc d6 cang kéo vét mé
¢ lon [13].

2.2, Mé hinh nghién ciu lién vét

thuong do cat bé toan bd da

Day la mot trong nhirng md hinh LVT
st dung phd bién nhét va giéng vét thwong
cép tinh trén Iam sang, can chira LVT ky 2,
tirc la cac mép da khéng dwoc khau lai véi
nhau. Vét thwong duoc tao ra do cat b tat
ca cac lop da (biéu bi, ha bi va lI6p m&
dwéi da) cha con vat. M6 hinh cho phép
khao sat tinh trang xuat huyét, viém nhiém,
tao md hat, tai tao biéu mé, tao mach va
stra chiva. Dién tich vét thwong co thé
dwoc ghi lai (chup anh thuwdng xuyén) theo
thdi gian va viéc dong vét thwong duwoc
tinh dwa trén kich thwéc vét thwong so voi
kich thwéc ban dau (ty 18 lién vét thwong).
Dbi voi phan tich mé hoc, dong vat cé thé
dwoc gay mé (vi du nhw chudt nhat, chuét
cbng) hodc gay t& cuc bd (vi du nhw mé
hinh tai thd), sinh thiét dwoc thu thap, x& ly
va kiém tra cd khoang trbng biéu mod
(khodng cach cé thé do dwoc gitka cac
mép vét thwong biéu md), cac dic diém
ctia mé hat (quan thé t& bao tham nhiém,
thay d6i mach mau va chat nén) va
collagen mé da. [2, 3]

Vat liéu va ky thuat can thiét d& st dung
md hinh nay twong déi don gian, thiét thuc.
C6 thé dé dang tiép can nén vét thwong dé
bdi cac chét bodi ngoai da (vi du nhw cac
dwoc phdm, té bao, vat liéu sinh hoc, bang
vét thwong) va danh gid anh hwéng cla
chung dbi véi qua trinh sira chiva [1].

C6 thé st dung cac dong vat khac
nhau nhw chudt cdng, chudt nhat, thé va
lon. C6 thé tao ra mot sd vét thwong khac
nhau trén mdi con vat. Vi du: Ién dén 2
hoac 4 vét thwong & chuét, 4 vét thwong
tré 1én & lon va 6 vét thwong & thé [1]
(Hinh 2). Sb Iwong vét thwong trén mdi con
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vat phu thudc vao loai vét cat va dwong
kinh 16 sinh thiét.

DPang cha y vét thwong & mot sé6 mo
hinh cb dién, dac biét la chudt, sé lién
bang cach co kéo chiém mét phan Ién
trong qua trinh déng vét thwong. Sw co
kéo vét thwong & mdt trong nhivng han
ché 16n nhét khi st dung da déng vat lam
mé hinh vét thwong & ngudi. Mot sb bién
phap khéc phuc nhw chon vi tri gidi phau
c6 |&p ha bi va mé dwéi da gan chat (vi du
nhuw tai thd) hodc thwe hién cb dinh co hoc
Day 0

2 wounds
(1.5 cm diameter)

4 wounds
(8 mm diameter)

6 wounds
(6 mm diameter)

da bang cach str dung mot sb thiét bi hoac
thanh nep, khau cb dinh bé& mép...[14]. Vi
du mé hinh tao ra hai vét thwong toan bd
da kéo dai qua cot sdng trén lwng chuodt,
dat cac thanh nep silicone vao gitra va cb
dinh vao da bang chat két dinh ngay va
chi khau nylon [14]. Hodc s dung nep
chuyén dung danh cho chuét, vong nep
dinh chat vao da xung quanh vét thwong,
ngadn chan sy co lai. Vét thwong lién
théng qua tao md hat va tai biéu mo,
twong tw nhw & nguoi [1].

Day 2 Day 14

Hinh 2. Mt s6 mé hinh tao vét thwong
(vét thwong cét trén lwng chudt va tai thd), dwdng kinh vét thwong khac nhau,
theo d&i ngay 0, giai doan viém (ngay 2), tai biéu md (ngay 14)

2.3. Vét thuong béng (Burn wounds)

Cac md hinh LVT bdng c6 thé duwoc
tao ra bang cach lam béng nuwéc trén da
(@& vung da cb dinh tiép xtc v&i nudc
néng) hodc do tbn thwong nhiét khé (ap

tAm kim loai néng trwc tiép 1&n da). Két qua
tao mot vét béng co thé dwgc béc bd vom
tn thwong, dé 16 I6p ha bi va dé lai vét
thwong hé... Dién tich bédng phu thudéc vao
muc tiéu nghién ctru, thdi gian can thiét dé
theo doi tac dong clha liéu phap tho
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nghiém. Dién tich nhé s& nhanh lién, cé thé
khoéng thu thap du dir liéu [3].

Tac gia Caliari-Oliveira da st dung mé
hinh gay bdng dién rong va sau & chudt dé
danh gia tiém nang cua té bao dém trung
md di loai déi véi bdng nang va day nhanh
LVT. Cac vét béng rong (2cm x 3cm) sau
toan bd da dwoc tao ra bang ap va an nhe
tdm kim loai néng 200°C 1&n vuing lwng cla
chudt trong 25 gidy. Theo ddi LVT bang
hinh anh ky thuat sb, mé bénh hoc (mach
mau, mo hat, tdng sb t& bao viém N va soi
collagen), myeloperoxidase (MPO) [1].

Su khéac biét dang ké nhat vé mé hoc
da gilra ngwdi va dong vat 1a mat dé 1éng.
Quaé trinh tai tao biéu md nhanh chéng va
hinh thai cta nang téc bi anh hwéng rat
nhiéu bdi chu ky téc; do d6 anh huwéng
dang k& dén dién tich vét thwong va di
lidu kinh hién vi cla sinh thiét da.

Vi duy, chu ky l6ng cuta loai gdm nham
ngén. Dé tranh anh hudng chu ky 16ng toi
danh gia vét thwong, nén st dung cac loai
gdm nham cé cung dd tudi. Vi cac loai
dong vat khac nhau s& hiru chu ky léng
khac nhau, nén viéc can nhéc thoi gian cu
thé clia trng mau dong vat la can thiét phai
dwoc lam ndi bat. Ngoai ra, léng cé thé
gidm su truyén nhiét khi gay béng trén da
dong vat va mot séb ngudn nhiém triing
nghiém trong c6 thé an trong 16ng; do dé
l6ng dong vat can dwoc lam sach triét dé.
Cao léng bang téng do va sau dé boi kem
tay 16ng co thé loai bd 16ng hoan toan. Tuy
nhién, kem tay 16ng co thé gay viém da tiép
xuc nén can kiém soat can than thdi gian
str dung.

Viéc cham séc sau tao vét thwong
thich hop ciing can dwoc xem xét dé nang

cao ty & sbng cla dong vat. S dung hop
ly thubc khang sinh ngan ngira nhiém trung
vét thwong, st dung thudc gidm dau thich
hop c6 thé cai thien sw thém an va kha
nang ty hai cia dong vat. Hon nira, dién
tich bdng rong con cé thé khién co thé mét
nhiéu dich; do dé, viéc giam sat va xt ly
tich cwc dbi véi tinh trang méat nwéc cla
dong vat la can thiét. Viéc lwva chon dung
phwong phap gay béng va duy tri né trén
cac md hinh dong vat la rat quan trong vi
diéu nay anh hwdng dén két qua bdng va
quyét dinh cach xt ly vét thwong. Cé sy da
dang gitra cac loai trong céu tric va giai
phdu cla da cung véi wu va nhwoc diém
cta chung nhw mdét md hinh tén thwong
bdng thwc nghiém [10].

2.4. M6 hinh vét thuong bi suy qua
trinh lién (Impaired wound models)

Cé nhiéu cach tiép can khac nhau dé
cé dwoc cac mé hinh vét thwong bj suy. Vi
du, mach mau cé thé gay ra cac diéu kién
chuyén héa twong tw nhw bién ddi gen.
Hau hét cac md hinh lién vét thwong cap
tinh bi suy gidm déu c6 thé cung cép théng
tin hiru ich vé viéc diéu tri vét thwong cham
lién; tuy nhién, ching khéng dwoc coi la
md hinh cla vét thwong man tinh thyc suw.
Mot s6 md hinh dwoc st dung thwdng
xuyén nhat dé mé phang lién vét thwong bi
suy gidm 1a bénh tiéu dwong va cac tinh
trang lién quan dén dinh dwéng [15, 16].

2.4.1. Mé hinh vét thuwong do tiéu dwong

Suy yéu lién vét thwong tiéu dwong la
da yéu tb, trong doé ndi bat 1a dap tng viém
bat thworng va gidm tan mach. M6 hinh tao
dong vat méc tiéu duwong bang cach s
dung héa chét, ché do an ubng, phau thuat
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hodc théng qua cac doét bién toan than
twong tw nhw bénh tiéu dwong va chubt
béo phi [1].

Gay bénh tiéu dwong loai 1 do hda
chéat thwong s dung cac loai thubc nhw
Alloxan, Streptozotocin.

Alloxan (ttr 1943) gay hoai tr t& bao B,
pha hiy cac ddo nhd B cua tuyén tuy dan
dén thiéu Insulin, tdng dwdng huyét va
nhiém ceton.

Streptozotocin gay tadng dwdng huyét
do gay doc truc tiép trén té bao B tuyén
tuy. O nhirng loai dong vat gdm nham nhay
cam, né gay ra bénh tiéu dwdng khong phu
thudc Insulin, trong d6 c6 vai trd pha hay
hé mién dich nhw & bénh tiéu dwdng loai 1
& ngudi [1].

M6 hinh bénh tiéu dwdng do hda chat
gay ra don gidn va twong dbi ré nhuwng
khéng hoan toan dai dién cho bénh tiéu
dwdng & nguwoi. Mat khac, cac mé hinh di
truyén cho phép diéu tra co ché tw nhién
clia bénh tiéu dworng ma khoéng coé cac tac
dung phu tiém an lién quan dén diéu tri hda
chat. M6 hinh chuét tiéu dwdng hodc béo
phi clia bénh tiéu duwéng loai 2 gan véi bénh
clia ngudi do tang dwong huyét tw nhién do
béo phi va nhiéu triéu chirng ciing gap &
bénh nhan tiéu duwong loai 2. Dac biét,
nhirng con chuét dai dudng co tang Insulin
mau vao khodng 2 tuan tudi va phat trién dé
khang v&i Insulin, cudi cung biéu hién tang
dwong huyét do suy té bao beta [1].

2.4.2. Mé hinh vét thwong lién quan suy
dinh dwéng (Malnutrition)

Trong qua trinh LVT c6 sy gia tang
nhu cau trao dbi chat cac chét dinh duwéng
dé khoi phuc tinh toan ven cdu tric va

chrc ndng cla cac md bj tén thwong tién
trién. Suy dinh duwéng protein-nang lwong
(PEM) anh hwéng dén da, gay ra nhirng
thay ddi dang k& vé& hinh thai va chic
nang khién da bj tdn thuwong (loét) véi hau
qua la suy gidm kha nang lién. Suy dinh
dwéng dan dén thay déi phan rng viém,
chirc ndng mién dich va sra chi*a md,
gay gia tdng cac cytokine tién viém, lam
cham qua trinh LVT va nguy co nhiém
trung cao hon [1, 16].

Leite nghién ctru nhivng thay déi xay ra
trén da thiéu dwéng cla chudt trong mot
moé hinh thi nghiém suy dinh dwéng (loai
PEM). Bong vat dwoc phan ngau nhién
nhém nudi duéng tét (1) hodc nhém nhan
1/2 khau phan an hang ngay (2) (nhém bi
suy dinh dwé&ng), theo ddi trong hai thang.
Két qua md hoc cho thay 16p trung bi cla
nhém (1) méng hon dang ké va ty 1& %
collagen thdp hon so véi da ctia nhém (2)
[17]. Cac nghién ctru khac clng ghi nhan
suy dinh duéng lam suy yéu lién vét
thwong va lam cham qua trinh tbng hop
collagen [1, 16].

2.4.3. Mé hinh vét thwong do héi chirng
chuyén hod hodc béo phi

Cac yéu tb toan than khac nhuw céac
bénh chuyén héa (héi chirng chuyén hoa,
béo phi) lam tdng ndng dd cac loai oxy
phan ng (ROS) va lam thay d6i LVT [1].
Trong diéu kién nay, giai doan viém bi kéo
dai, rdi loan tao mach, giam tao mé hat,
cham biéu mé hoéa. Ngoai ra, méi trwong
oxy héa khir clia t& bao thay ddi dan dén
stress oxy héa, cé thé gay ra nhirng thay
ddi quan trong cua t& bao. Sy phat trién
cac bénh chuyén héa cé thé dwoc kich
hoat b&i ché do &n nhiéu calo; do d6 nhiéu
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nghién ciru da s dung ché d® an nhiéu
chéat béo & dong vat d& md phéng nhirng
thay déi chuyén héa nay & nguoi.

Leite da str dung mé hinh thwc nghiém
ché do an nhiéu chat béo dé nghién ctru
LVT & chudt, muc dich bat chwdc VIMT &
bénh nhan réi loan chuyén héa / béo phi.
Sau khi nhan dwoc ché d& an ubng binh
thuwdong va cdé ham lwong lipid cao trong 45
ngay, danh gia tinh trang dinh dwéng va
tao ra cac vét thwong trén lwng chudt. So
véi nhém chirng, nhém ché d6 an giau
chdt béo c6 glucose mau, TG va
cholesterol toan phan ting; ham lwong
hydroxyproline thdp hon, nbéng do
Malondialdehyde (MDA) cao hon va muic
dd Glutathione (GSH) thdp hon. Pay la
nhirng phan anh cla stress oxy hoéa lién
quan dén tinh trang réi loan chuyén héa
(do tang lipid mau) [1].

Cung vé&i viéc lya chon mét méd hinh
thich hop, can hwéng téi kha nang lap lai
thi nghiém, tinh phu hop 1am sang, diéu tri
nhan dao va chi tiéu dinh lwgng, diéu quan
trong la phai xac dinh phwong phap nao sé
phu hop véi mét md hinh cu thé va muc
dich cta nghién ctru.
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