
 

Nh�ng v�n �� chung 

T�p chí Khoa h�c và Công ngh� nhi�t ��i, S� 04, 09 - 2013 3 

S� R�I LO�N NH�P SINH H�C VÀ ��C H�C MI�N D�CH BENZAPIREN 

V.A.TRUFAKIN 

… ��u tiên là phá hu� môi tr��ng s�ng trên trái ��t, và s� m�nh sau �ó c�a  

con ng��i là tiêu di�t gi�ng nòi c�a mình 

Jean-Baptiste Lamarck   

Thiên nhiên không làm trái ý con ng��i, n�u nh� con ng��i không làm trái  

các quy lu�t c�a nó 

A.I. Ghersen 

M�t xích quan tr�ng nh�t c�a quá trình phi t� nhiên hoá môi tr��ng là ��a 

vào sinh quy�n các tác nhân v�t lý, hoá h�c có th� xâm nh�p vào t� bào c�a 

c� th�... vì �e d�a phá hu� c� ch�t sinh h�c c�a con ng��i 

N.P. �ubinhin 

1. S� phát tri�n m�nh m� c�a n�n công nghi�p hi�n ��i kéo theo vi�c thành l�p 

các t� h�p s�n xu�t trên vùng lãnh th� r�ng l�n, khí ��t hóa các thành ph�, hoá h�c 

hóa nông nghi�p, d�n ��n s� l�u hành r�ng rãi c�a các ch�t ��c công nghi�p và sinh 

ho�t, các hidrocacbua �a vòng th�m, các ch�t di�t c�... Hi�n nay �ã bi�t h�n 50.000 

các hoá ch�t hoá h�c gây ô nhi�m không khí, ��t, n��c. Ngoài ra, s� l��ng các ch�t 

l� sinh h�c (xenobiotic) t�ng h�p l�i t�ng lên ��u ��n. �i�u này gia t�ng gánh n�ng 

nhân sinh và �nh h��ng nghiêm tr�ng ��n tình tr�ng s�c kho� c�a c�ng ��ng.  

Hình 1 bi�u th� mô hình liên quan gi�a m�c �� ô nhi�m môi tr��ng xung 
quanh và tr�ng thái s�c kh�e c�a con ng��i, ���c trình bày b�ng m�i quan h� 

ngh�ch bi�n gi�a các ��i l��ng. Môi tr��ng càng ô nhi�m, s�c kho� càng gi�m sút. 

 

Hình 1. Mô hình liên quan gi�a m�c �� ô nhi�m môi tr��ng xung quanh 
và tr�ng thái s�c kh�e c�a con ng��i 
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Nh�ng nghiên c�u khoa h�c và phân tích th�ng kê xác nh�n m�t cách thuy�t 

ph�c là s� m�c b�nh gia t�ng ���c quan sát th�y nh�ng vùng có hàm l��ng các ch�t 

��c h�i cao trong môi tr��ng xung quanh. Trong �ó, các ch�t ��c h�i khác nhau gây 

�nh h��ng ch� y�u ��n các c� quan b�o v� và các h� khác nhau trong c� th�, t�o 

thành các b�nh m�n tính ��c tr�ng cho t�ng vùng (b�ng 1). 

B�ng 1. Nguyên nhân sinh thái c�a b�nh lý c� quan b�o v� 
và các h� trong c� th� ng��i 

Ch�t ��c sinh thái B�nh lý 

Nh�ng b�i h�t c�ng, SO2, NO2, 

NO, CO 

C� quan hô h�p: Viêm ph�i, viêm ph� qu�n, 

b�nh ���ng hô h�p c�p 

Thu�c tr� sâu, hidrocacbua th�m, 

benzol, chì, dicloretan, dioxin 

H� tiêu hoá - viêm gan nhi�m ��c, viêm �ng 

m�t, viêm túi m�t, loét d� dày - hành tá tràng, 

bi�n d�ng vi khu�n, viêm d� dày, viêm ru�t 

SO2, NO2, NO, CO, b�i, phenol, 

formaldehyt, hidrocacbon �a 

vòng th�m, protein 

H� mi�n d�ch - suy gi�m mi�n d�ch b�m sinh, 

d� �ng (hen ph� qu�n), các b�nh t� mi�n 

Thu� ngân, chì, uran, silic, dung 

môi h�u c� 

H� bài ti�t - các b�nh th�n do r�i lo�n chuy�n 

hoá, tinh th� ni�u, viêm b� th�n 

Các ch�t ��c xâm nh�p vào c� th� qua ���ng hô h�p, qua da, qua niêm m�c 

c�ng nh� qua ���ng th�c ph�m (hình 2). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
Hình 2. Con ���ng xâm nh�p các ch�t ô nhi�m vào c� th� con ng��i 

Các ch�t ô nhi�m 

Khí quy�n Ao, h� ��t 

��ng v�t 

Th�c ph�m 

Con ng��i 

Th�c v�t ��ng v�t 
thu� sinh 
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� �ây, các ch�t ��c tr��c h�t s� tác ��ng vào các c� quan b�o v�. Các c� quan 

này có th� l�p thành m�t s� “tuy�n b�o v�” có �nh h��ng ��n ch�c n�ng c�a nhau 

(hình 3). 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 
 

Hình 3. S� �� t��ng tác theo ch�c n�ng c�a các tuy�n b�o v� 

nh�m gi� môi tr��ng trong lành bên trong c� th� 

Tác ��ng lâu dài ho�c n�ng �� cao c�a các nhân t� ô nhi�m môi tr��ng xung 

quanh d�n ��n ô nhi�m môi tr��ng bên trong c� th� ng��i, làm c�n ki�t kh� n�ng 

phòng ch�ng, phá hu� ch�c n�ng c�a các c� quan b�o v� và d�n ��n xu�t hi�n các 

b�nh lý có nguyên nhân sinh thái (hình 4).  

Con ���ng xâm nh�p vào c� th� c�a các y�u t� gây ��c 

trong môi tr��ng 

Các ch�t hoá h�c có phân t� 
th�p (xenonbiotic, ��c t�, 

ch�t chuy�n hoá) 

 

Các ch�t hoá h�c phân 
t� cao và ch�t h�u c� 

Gan (h� 
monooxigen) 

H�  
mi�n d�ch 

H� bài ti�t (th�n, ���ng m�t, d� dày, ru�t,  
da dòng lympho) 

N��c ti�u, m�t, phân, 
m� hôi, khí th� 

Máu                      Da                      Ph�i và ���ng          ���ng 
                                                              hô h�p                tiêu hoá 

Tuy�n 
b�o v� I 

Tuy�n 
b�o v� II 

Tuy�n 
b�o v� III 
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Hình 4. S� �� h�u qu� do s� ô nhi�m môi tr��ng bên trong c� th� con ng��i 

2. Tuy nhiên, s� r�i lo�n ch�c n�ng c�a các c� quan b�o v� có th� xu�t hi�n do 
tác ��ng c�a các nguyên nhân khác, ví d� r�i lo�n nh�p ho�t ��ng.  

Nh� �ã bi�t, ��i v�i tr�ng thái ho�t ��ng c�a c� th� s�ng thì tính t� ch�c v� 
m�t th�i gian quan tr�ng không kém v� m�t không gian. Chúng tôi �ã ch�ng minh 
���c r�ng ho�t ��ng c�a h� mi�n d�ch c�ng có tính nh�p �i�u. Nh�p sinh h�c theo 
ngày �êm c�a các h� mi�n d�ch g�n v�i các chu trình hoóc - môn, chu trình gi�c 
ng� - s�ng khoái, và nó g�n li�n v�i s� luân phiên có nh�p �i�u c�a các chu k� 
sáng t�i trong chu trình ngày �êm. 

Có th� th�y, trong t� ch�c theo c�u t�o - th�i gian c�a h� mi�n d�ch c�a chu�t 
vào các th�i �i�m khác nhau c�a chu trình ngày - �êm có s� thay ��i t� l� các ch� s� 
��m b�o các ch�c n�ng mi�n d�ch khác nhau. �i�u này t�o ra s� bi�n ��i c�a kh� 
n�ng h� �áp �ng các tác ��ng l� (kháng th�) vào các th�i �i�m khác nhau trong ngày. 

Gan là c� quan b�o v� quan tr�ng c�a tuy�n b�o v� th� 2. Trong gan x�y ra s� 
chuy�n hoá các ch�t ��c thành các h�p ch�t, sau �ó ���c ��a ra kh�i c� th�. Gan 
��ng th�i là tuy�n tiêu hoá l�n nh�t. R�i lo�n ch�c n�ng gan �nh h��ng x�u ��n 
ho�t ��ng c�a h� tiêu hoá, là n�i qua �ó th�i lo�i nhi�u ch�t ��c h�i. T�n t�i nh�ng 
c� li�u v� ho�t ��ng theo nh�p �i�u c�a c� quan tiêu hoá và gan ng��i (hình 5). 

M�i quan h� “c� th� - môi tr��ng xung quanh” 
Ô nhi�m môi tr��ng xung quanh 
Ô nhi�m môi tr��ng trong c� th� 

Bi�n ��i quá trình hoá h�c c�a 
môi tr��ng trong c� th� con ng��i 

Phá hu� ch�c n�ng b�o v� c�a các c� quan b�o v� 
ch� y�u và các h� (gan, th�n, h� mi�n d�ch, h� 
lympho, ph�i, da, niêm m�c ���ng tiêu hoá) 

Gi�m kh� n�ng thích nghi và 
phòng ch�ng c�a c� th� 

Nguy c� b�nh m�n tính và hình thái 
b�nh lý c�a các b�nh thông th��ng 

Gi�m s�c kho� và ch�t l��ng cu�c s�ng 



 

Nh�ng v�n �� chung 

T�p chí Khoa h�c và Công ngh� nhi�t ��i, S� 04, 09 - 2013 7 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Hình 5. S� t� ch�c theo th�i gian ngày �êm c�a các ch�c n�ng c�a gan ng��i 

Trong n�a ngày ��u tiên, gan bài ti�t m�t l��ng m�t l�n, tiêu hao glycogen và 

chuy�n nó thành ���ng ��n, gi�i phóng n��c, t�o ra s� l��ng urê l�n và tích lu� 

m�. Trong n�a th� hai c�a ngày, gan b�t ��u tiêu hoá và h�p thu ���ng, tích lu� 

glycogen và n��c, khi �ó th� tích c�a các t� bào gan t�ng kho�ng 3 l�n. S� l��ng 

glycogen t�i �a � trong gan vào lúc 3 gi� sáng, t�i thi�u lúc 15 gi�. T� 3 gi� ��n 15 

gi� tiêu hao glycogen, còn t� 15 gi� ��n 3 gi� - d� tr� glycogen 

Nh� �ã bi�t, ch� �� chi�u sáng là m�t trong nh�ng tác nhân m�nh nh�t t�o s� 

��ng b� c�a nh�p sinh h�c ngày �êm � ��ng v�t có vú. S� phá v� nó d�n ��n s� 

không �n kh�p các quá trình sinh lý theo th�i gian, làm sai l�ch các ch��ng trình 

tu�n hoàn c�a c� th� (h�i ch�ng desynchronosis). Ngày nay desynchronosis là y�u 

t� sinh thái �áng k� có xu�t x� nhân sinh. Con ng��i ngày càng nhi�u g�p ph�i các 

tình hu�ng d�n ��n r�i lo�n nh�p sinh h�c (chuy�n bay qua nhi�u múi gi�, công vi�c 

theo ca kíp...), gây �nh h��ng x�u ��n s�c kho� con ng��i (m�t ng�, c�ng th�ng 

th�n kinh, gi�m mi�n d�ch, t�ng nguy c� b� ung th�). H�i ch�ng desynchronosis có 

th� làm t�ng kh� n�ng gây b�nh c�a tác ��ng có h�i do phá v� s� ph�i h�p c�a các 

h� th�ng �i�u hành và b�o v�. 

Chúng tôi �ã phát hi�n ra là h� mi�n d�ch ph�n �ng l�i s� vi ph�m ch� �� ánh 

sáng b�ng gi�m �áp �ng mi�n d�ch và s� lo�n nh�p sinh h�c ch�c n�ng c�a các c� 

quan mi�n d�ch tuy�n �c và tuy�n lách. 

Vi�c phá v� ch� �� chi�u sáng (chi�u su�t ngày �êm) làm thay ��i ��ng h�c 

ngày �êm c�a c�u trúc mô gan và các h�ch lympho gan. S� bi�n ��ng theo ngày �êm 
c�a t� bào gan và các mao m�ch b� thay ��i. Trong h�ch lympho gan, s� bi�n ��ng 

ngày �êm v� t� l� các vùng khác nhau là v� và tu� th�c hi�n các ch�c n�ng khác nhau 

trong quá trình ��m b�o mi�n d�ch và gi�i ��c các ��c t� b� làm b�ng (hình 6). 

S� d�ng 
glucoz�, t�ng 
h�p glycogen, 
tích lu� n��c, 
gi�m t�o m�t 

T�o m�t t�i �a, 
phân gi�i 

glycogen, t�o 
urê, tích lu� lipit 

T�o m�t t�i 
thi�u, tái t�o 
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M�t �� th� tích c�a bào t��ng t� bào gan M�t �� th� tích c�a mao m�ch xoang gan 

H�ch lympho ��i ch�ng H�ch lympho trong ch� �� desynchronosis 

 
Hình 6. S� thay ��i trong ngày c�a ch� s� hình thái gan và h�ch lympho 

� các ch� �� chi�u sáng bình th��ng và liên t�c 

�ã ghi nh�n ���c các d�u hi�u siêu c�u trúc c�a s� r�i lo�n ch�c n�ng t� bào 
gan. Vi�c t�ng h�p protein b� gi�m sút (s� l��ng và m�t �� th� tích các �ng d�n c�a 
l��i h�t nguyên sinh ch�t gi�m, s� “r�c ��y” ribosom), các quá trình n�ng l��ng b� 
r�i lo�n (ty l�p th� bi�n d�ng). Các t� bào Kupferov ���c chuyên môn hoá cho vi�c 
b�t và x� lý các ch�t l� có d�ng hình tròn là d�ng ��c tr�ng khi ch�c n�ng này b� 
phong t�a (hình 7). 

 

Hình 7. Hình �nh kính hi�n vi �i�n t� c�a các t� bào gan và t� bào Kupferov 
c�a gan chu�t b� giam trong �i�u ki�n chi�u sáng su�t ngày �êm 

Ch�t v� Ch�t tu� Ch�t v� Ch�t tu� 



 

Nh�ng v�n �� chung 

T�p chí Khoa h�c và Công ngh� nhi�t ��i, S� 04, 09 - 2013 9 

�ã phát hi�n protein Bcl-2 trong mô gan ��ng v�t s�ng trong �i�u ki�n chi�u 
sáng c� ngày �êm b�ng ph��ng pháp biotin-streptovidin gián ti�p v�i nhu�m �� 
b�ng hematoxilin. K�t qu� cho th�y có s� gia t�ng protein Bcl-2. Nh� v�y, �ã x�y ra 
s� ho�t hóa chuy�n m�ch phân t� c�a quá trình tiêu h�y các t� bào theo ch��ng trình 
(apoptosis) do Bcl-2 trong mô gan. Có th� �ây là d�u hi�u ho�t ��ng c�a các quá 
trình �i�u hòa, do nh� �ã bi�t protein Bcl-2 ng�n ch�n tác d�ng gây ��c c�a các g�c 
hidroxin, ��m b�o vi�c b�o v� ch�ng oxy hóa cho t� bào. 

Nh� v�y, có th� k�t lu�n s� phá v� ch� �� chi�u sáng làm thay ��i cách t� 
ch�c theo c�u t�o - th�i gian c�a các c� quan và h� th�ng b�o v� quan tr�ng nh�t 
nh� gan và h� mi�n d�ch, �i�u này g�n li�n v�i làm gi�m ch�c n�ng c�a chúng. 

3. Các công trình nghiên c�u trong l�nh v�c mi�n d�ch h�c sinh thái cho th�y 
các ch�t ��c công nghi�p c�ng tác ��ng tr�c ti�p lên h� mi�n d�ch, d�n ��n s� phát 
tri�n c�a các h�i ch�ng b�nh lý mi�n d�ch. Theo các chuyên gia nghiên c�u v� ung 
th� trên th� gi�i, có t�i 70% các tr��ng h�p chu�n �oán ung th� � ng��i do các y�u 
t� hoá h�c gây nên. Trong s� các hóa ch�t, hidrocacbua th�m �a vòng -3,4-benzapiren 
(BP) r�t nguy hi�m, gây �nh h��ng r�t l�n ��n h� sinh thái và có kh� n�ng g�i ��n 
“s� m�i m�t hoá h�c”. BP ��c bi�t nguy hi�m do có th� gây nên s� l��ng l�n ��t 
bi�n và không ph�i lúc nào c�ng bi�u hi�n � th� h� th� nh�t, mà chúng tích lu� d�n 
và gây b�nh � các th� h� sau, gây nên s� “bùng n�” b�nh tính. BP ph� bi�n r�ng rãi 
trong môi tr��ng: Chúng có trong khói th�i ô tô, khói công nghi�p, khói thu�c lá, 
trong m�t s� th�c ph�m hun khói, m� rán quá l�a, trong n��c th�i. BP tác ��ng ��n 
h� mi�n d�ch gây gi�m ch�c n�ng nói chung, làm t�ng các b�nh truy�n nhi�m và ung 
th�, làm t�ng nguy c� phát tri�n các b�nh t� mi�n (viêm kh�p d�ng th�p, luput ban 
��...) và các b�nh d� �ng. Các nghiên c�u th�c nghi�m cho th�y, BP gây gi�m �áp 
�ng mi�n d�ch, thay ��i tr�ng l��ng và s� l��ng t� bào trong các c� quan c�a h� 
th�ng mi�n d�ch (tuy�n �c, tuy�n lách), ��ng th�i gây r�i lo�n ch�c n�ng th�c bào - 
�ó là các t� bào có nhi�m v� b�t và kh� các kháng nguyên l� (b�ng 2). 

B�ng 2. �nh h��ng benzapiren ��n các ch� s� h� mi�n d�ch 
c�a chu�t b�ch và chu�t ��ng 

Ch� s� Tác ��ng c�a BP 

�áp �ng mi�n d�ch các t� bào t�o kháng th� trong lách    

Ch� s� tr�ng l��ng lách    

Ch� s� tr�ng l��ng tuy�n �c    

S� l��ng t� bào tuy�n �c    

Hematocrit t� phát    

Hematocrit kích thích    

S� th�c bào    
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Ng��i ta �ã phát hi�n ra r�ng, trong tr��ng h�p r�i lo�n ��ng b�, BP gây nên 

nh�ng bi�n ��i thành ph�n ti�u qu�n th� t� bào lympho nhi�u h�n so v�i � �i�u ki�n 

ánh sáng bình th��ng (b�ng 3). 

B�ng 3. S� bi�n ��i thành ph�n t� bào lympho trong các �i�u ki�n ánh sáng 

Ch� s� Ch� �� th��ng Desynchronosis   

% t� bào lympho trong h�ch lympho ---  

% nguyên bào trong h�ch lympho ---  

% t� bào lympho trong tuy�n �c ---  

% nguyên bào trong tuy�n �c ---  

% t� bào lympho trong máu ---  

% b�ch c�u �a nhân trong máu ---  

% CD4+ trong lách ---  

% CD8+ trong lách ---                  --- 

% CD4+ trong tuy�n �c                   --- 

% CD8+ trong tuy�n �c ---  

% CD4+/ CD8+ trong tuy�n �c ---  

% CD25+ trong tuy�n �c ---  

% CD3+ trong tuy�n �c ---  

N�u nh� � �i�u ki�n ánh sáng th��ng benzapirin ch� gây gi�m t� l� % CD4 trong 

tuy�n �c, thì �i�u ki�n chi�u sáng su�t ngày �êm BP gây gi�m t� l� % t� bào lympho 

trong h�ch lympho, tuy�n �c, máu và gi�m n�ng �� t� bào CD8 trong tuy�n �c. 

Tác ��ng c�a ��c ch�t còn làm x�y ra s� bi�n ��i c�u trúc nhân c�a các t� bào 

mi�n d�ch, �i�u này ch�ng t� chúng có tác ��ng không t�t t�i b� máy di truy�n. 

Hi�u �ng này khác nhau tu� theo t�n su�t luân phiên sáng t�i. � ch� �� chi�u sáng 

bình th��ng, BP d�n ��n nh�ng thay ��i ���c xem là s� t�ng c��ng t�ng h�p 

protein do t� bào lympho, �i�u này có th� là bi�u hi�n c�a vi�c kích ho�t �áp �ng l�i 

tác ��ng c�a s�n ph�m phân h�y t� bào do BP. � �i�u ki�n chi�u sáng su�t ngày 

�êm, BP làm gi�m s� l��ng ADN trong các t� bào c�a các t� ch�c lympho và ���c 

xem nh� làm suy gi�m kh� n�ng �i�u hòa c�a h� th�ng mi�n d�ch, gi�ng nh� s� suy 

gi�m thích nghi.  



 

Nh�ng v�n �� chung 
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Nh�ng s� li�u nêu trên cho th�y s� thay ��i nh�p luân phiên sáng t�i làm r�i 

lo�n t� ch�c theo c�u t�o - th�i gian c�a h� mi�n d�ch và c� quan có liên quan ch�t 

ch� v�i nó v� m�t ch�c n�ng là gan, và �i�u này ���c ph�n ánh trong tr�ng thái c�a 

các c� quan b�o v� quan tr�ng nh�t này. Do làm m�t tính th�ng nh�t c�a các h� 

th�ng �i�u hòa cân b�ng n�i môi, h�i ch�ng desynchronosis làm t�ng kh� n�ng gây 

b�nh c�a các �nh h��ng có h�i, trong �ó có ch�t ��c sinh thái. 

L�I K�T 

S� r�i lo�n nh�p luân phiên sáng t�i là y�u t� sinh thái �áng k� trong xã h�i 

công nghi�p hóa hi�n ��i, d�n ��n tình tr�ng s�c kh�e c�a con ng��i b� x�u �i, ch�c 

n�ng c�a h� mi�n d�ch b� gi�m sút, làm t�ng tác ��ng tiêu c�c c�a các y�u t� sinh 

thái b�t l�i. Các v�n �� này là c� s� cho vi�c c�n ph�i nghiên c�u và áp d�ng các 

bi�n pháp �i�u ch�nh và phòng b�nh cho h�i ch�ng desynchronosis trong các 

ch��ng trình ch�a tr�, ph�c h�i và c�i thi�n s�c kh�e, ��c bi�t � các khu v�c b�t l�i 

v� sinh thái hay cho nh�ng ng��i ph�i ch�u tác ��ng c�a h�i ch�ng desynchronosis 

trong cu�c s�ng c�a mình. 


