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Nghiên cứu được thực hiện nhằm đánh giá tác dụng giảm ho của dung dịch xịt họng YHN trên chuột nhắt 

trắng chủng Swiss gây ho bằng dung dịch amoniac. Chuột nhắt trắng được gây ho bằng dung dịch amoniac 

25% liều 0,5 ml/chuột. Thời gian tiềm tàng ho, số cơn ho trong mỗi một phút cho đến hết phút thứ 5 và phần 

trăm ức chế số cơn ho được đánh giá. Kết quả nghiên cứu cho thấy dung dịch xịt họng YHN xịt 100 µl/

lần, 1 lần/ngày và xịt 100 µl/lần, 2 lần/ngày có tác dụng làm kéo dài thời gian tiềm tàng xuất hiện cơn ho và 

làm giảm có ý nghĩa thống kê số cơn ho so với lô mô hình. Khả năng ức chế cơn ho của dung dịch xịt họng 

YHN xịt 100 µl/lần, 1 lần/ngày và xịt 100 µl/lần, 2 lần/ngày tương ứng là 33,22% và 41,96%. Như vậy, dung 

dịch xịt họng YHN có tác dụng giảm ho trên mô hình gây ho bằng amoniac ở chuột nhắt trắng chủng Swiss.

Từ khóa: Dung dịch xịt họng YHN, giảm ho, amoniac, chuột nhắt trắng chủng Swiss.

I. ĐẶT VẤN ĐỀ

cơn ho có thể ngắn hoặc có khi kéo dài làm cho 
bệnh nhân mệt mỏi, khó chịu, mất ngủ và ảnh 
hưởng đến sinh hoạt hàng ngày.3

 Hiện nay, bên cạnh các thuốc giảm ho hoá 
dược đang được sử dụng trên lâm sàng thì 
việc tìm kiếm và nghiên cứu thuốc có tác dụng 
giảm ho nguồn gốc từ dược liệu với hiệu quả 
cao, ít độc tính là một vấn đề cấp thiết.4 Dung 
dịch xịt họng YHN gồm các thành phần là lá 
thường xuân, keo ong, kha tử, xạ can, bách bộ, 
cát cánh, sơn đậu căn,ngũ vị tử và cam thảo. 
Trên thế giới, chiết xuất lá thường xuân chứng 
minh có tác dụng giảm ho trên các thử nghiệm 
tiền lâm sàng và lâm sàng.5 Ngoài ra, một số 
vị dược liệu như xạ can, cát cánh, bách bộ, 
cam thảo, sơn đậu căn, ngũ vị tử đã được sử 
dụng từ lâu trong Y học cổ truyền với tác dụng 
giảm ho.6 Hơn nữa, dạng bào chế dung dịch xịt 
họng thể hiện ưu điểm về khả năng tác dụng 
nhanh và khu trú. Tuy nhiên, đến nay chưa có 
nghiên cứu nào đánh giá về tác dụng giảm ho 
của dung dịch xịt họng YHN trên thực nghiệm. 

Ho là một phản xạ của cơ thể nhằm loại bỏ 
các chất tiết, dị vật có ở đường hô hấp.1 Các 
dạng ho thường gặp là ho khan và ho có đờm. 
Nguyên nhân dẫn đến ho khan chủ yếu là tình 
trạng kích ứng đường thở do các tác nhân như 
virus, dị ứng, khói bụi, khói thuốc, trào ngược 
dạ dày thực quản... Ho có đờm là triệu chứng 
phổ biến của bệnh đường hô hấp như viêm 
họng, viêm phế quản, viêm phổi, hen phế quản, 
bệnh phổi tắc nghẽn mạn tính, giãn phế quản, 
lao phổi...2 Khi lượng đờm tăng lên có thể gây 
kích ứng niêm mạc đường hô hấp và dẫn đến 
ho. Trong một số trường hợp, đờm nhiều có thể 
gây khó thở và tắc nghẽn. Mặc dù, ho là phản 
xạ bảo vệ quan trọng của cơ thể tuy nhiên nếu 
tình trạng ho có xảy ra trong nhiều ngày, một 
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Vì vậy, nghiên cứu này được thực hiện nhằm 
đánh giá tác dụng giảm ho của dung dịch xịt 
họng YHN trên chuột nhắt trắng chủng Swiss 
gây ho do kích ứng bằng dung dịch amoniac.

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
1. Đối tượng 

Sản phẩm nghiên cứu

Dung dịch xịt họng YHN được sản xuất 
bởi Công ty dược phẩm VNPhar. Sản phẩm 
nghiên cứu đạt tiêu chuẩn cơ sở. Thành phần 
cho mỗi 5ml dung dịch xịt họng YHN gồm 
100mg lá thường xuân (Hedera helix) có hàm 
lượng hederacosid C > 10%, 80mg Keo ong 
(Propolis); 15mg kha tử (Terminalia chebula); 
15mg xạ can (Belamcandae chinensis); 13mg 
bách bộ (Stemona tuberosa); 13mg cát cánh 
(Platycodi grandiflori); 13mg sơn đậu căn 
(Sophora tonkinensis Gagnep); 10mg ngũ 
vị tử (Fructus Schisandrae); 7mg cam thảo 
(Rhizoma Glycyrrhizae). Các dược liệu đạt tiêu 
chuẩn Dược điển Việt Nam V. Số công bố sản 
phẩm: 240000811/PCBA-HN.

Quy trình bào chế dung dịch xịt họng YHN: 
Các dược liệu gồm kha tử, xạ can, bách bộ, cát 
cánh, sơn đậu căn, ngũ vị tử, cam thảo được 
ngâm trong ethanol 70% trong 12 giờ, thu dịch 
chiết, lọc, cô bay hơi dung môi. Sau đó hòa tan 
cao khô lá thường xuân trong nước được dung 
dịch (A). Hòa tan keo ong trong nước, khuấy 
đều, đun nóng ở 50 - 60oC trong 20 phút đến 
trong suốt được dung dịch, sau đó phối hợp từ 
từ vào dung dịch (A) được dung dịch (B). Sau 
đó các tá dược của dung dịch xịt họng YHN 
được phối hợp từ từ vào dung dịch (B). Dung 
dịch cuối cùng được lọc, bổ sung đủ thể tích và 
đóng vào lọ xịt.

Động vật thực nghiệm

Chuột nhắt trắng chủng Swiss, cả 2 giống, 
khoẻ mạnh, trọng lượng 20 ± 2 gam do Viện 
Vệ sinh dịch tễ Trung ương cung cấp. Chuột 
được nuôi 7 ngày trong phòng chăn nuôi với 
điều kiện nhiệt độ duy trì 25 ± 1oC, độ ẩm không 
khí và ánh sáng thích hợp bằng thức ăn chuẩn 
dành riêng cho chuột, uống nước tự do theo 
nhu cầu tại phòng thí nghiệm của Bộ môn Dược 
lý - Trường Đại học Y Hà Nội.

2. Phương pháp 

Chuột nhắt trắng được chia thành 4 lô, mỗi 
lô 10 con:

- Lô 1 (mô hình, n = 10): Uống nước cất, thể 
tích uống 20 ml/kg.

- Lô 2 (chứng dương, n = 10): Uống codein 
liều 30 mg/kg.

- Lô 3 (n = 10): xịt họng dung dịch YHN 100 
µl/lần (tương đương với một nhát xịt), 1 lần/
ngày.

- Lô 4 (n = 10): xịt họng dung dịch YHN 100 
µl/lần (tương đương với một nhát xịt), 2 lần/
ngày. 

Chuột được uống nước cất/thuốc chứng 
dương hoặc xịt thuốc thử liên tục trong 3 ngày 
vào các buổi sáng. Vào ngày thứ 3, sau 1 giờ 
uống codein hoặc ngay sau khi xịt dung dịch 
YHN, tiến hành gây ho cho cả 4 lô chuột bằng 
dung dịch amoniac 25% (Xilong, Trung Quốc) 
liều 0,5 ml/chuột.7 Đặt mỗi chuột vào 1 bình 
chứa gạc tẩm 0,5ml amoniac 25%, đếm số cơn 
ho trong mỗi một phút cho đến hết phút thứ 5 
(trình bày tại Biểu đồ 1). Sau 1 phút, gắp bông 
ra để hạn chế chết chuột. Cơn ho được xác định 
khi chuột há miệng đi kèm với có tiếng ho, co 
thắt các cơ ở ngực, ở bụng và giật thân trước.
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Các chỉ số nghiên cứu bao gồm: 
- Thời gian tiềm tàng ho là thời gian tính từ 

khi thả chuột vào bình đến khi chuột xuất hiện 
cơn ho đầu tiên. 

- Số cơn ho trong mỗi một phút cho đến hết 
phút thứ 5. 

- Phần trăm ức chế số cơn ho được tính 
theo công thức:

% ức chế cơn ho = (Co−Ct)/Co×100%
Trong đó: 
Co: số cơn ho ở lô 1 (mô hình).
Ct: số cơn ho ở lô xịt chứng dương/sản 

phẩm thử.
Các chỉ số nghiên cứu được so sánh giữa 

các lô.

Xử lý số liệu
Phân tích thống kê được thực hiện bằng 

cách sử dụng SigmaPlot 12.0 (SYSTAT 
Software Inc, Richmond, CA, USA). Kết quả 
được biểu thị dưới dạng giá trị trung bình ± 
SD hoặc trung vị (tứ phân vị thứ nhất; tứ phân 
vị thứ ba). Sự khác biệt giữa các nhóm được 
đánh giá bằng phân tích One-way- ANOVA sau 
đó sử dụng test hậu kiểm Student-Newman-
Keuls để so sánh từng cặp hoặc sử dụng 
Kruskall-Wallis test. 

Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê khi p < 
0,05.

III. KẾT QUẢ 

Sơ đồ 1. Sơ đồ nghiên cứu tác dụng giảm ho của dung dịch xịt họng YHN

Biểu đồ 1. Ảnh hưởng của dung dịch xịt họng YHN 
đến thời gian tiềm tàng xuất hiện cơn ho gây ra do amoniac trên chuột nhắt trắng
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Kết quả được biểu thị dưới dạng giá trị trung 
bình ± SD (n = 10). *p < 0,05, **p < 0,01, ***p < 
0,001 so với lô mô hình

Kết quả Biểu đồ 1 cho thấy: Thời gian tiềm 
tàng xuất hiện cơn ho gây ra do dung dịch 
amoniac 25% ở lô uống codein liều 30 mg/kg 
kéo dài rõ rệt so với lô mô hình, sự khác biệt có 
ý nghĩa thống kê với p < 0,01. Dung dịch YHN 

xịt 100 µl/lần, 1 lần/ngày và 2 lần/ngày làm kéo 
dài thời gian tiềm tàng xuất hiện cơn ho so với 
lô mô hình, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với 
p < 0,05. Không có sự khác biệt giữa thời gian 
tiềm tàng xuất hiện cơn ho gây ra do amoniac 
giữa lô uống codein liều 30 mg/kg và lô sử dụng 
dung dịch xịt họng YHN 100 µl/lần, 1 lần/ngày 
và 2 lần/ngày (p > 0,05).

Bảng 1. Ảnh hưởng của dung dịch xịt họng YHN đến tổng số cơn ho trong năm phút 
của chuột nhắt trắng và khả năng ức chế cơn ho

Lô chuột n
Tổng số cơn ho
(số cơn/5 phút)

% ức chế cơn ho

Lô 1: Mô hình 10 28,60 ± 7,11 -

Lô 2: Codein liều 30 mg/kg 10 13,90 ± 5,09*** 51,40%

Lô 3: Dung dịch xịt họng YHN 
xịt 100 µl/lần, 1 lần/ngày

10 19,10 ± 5,55** 33,22%

Lô 4: Dung dịch xịt họng YHN 
xịt 100 µl/lần, 2 lần/ngày

10 16,60 ± 5,52*** 41,96%

Kết quả được biểu thị dưới dạng giá trị trung 
bình ± SD. *p < 0,05, **p < 0,01, ***p < 0,001 so 
với lô mô hình

Kết quả Bảng 1 cho thấy: 

Tổng số cơn ho trong 5 phút của chuột nhắt 
trắng ở lô uống codein liều 30 mg/kg giảm rõ rệt 
so với lô mô hình, sự khác biệt có ý nghĩa thống 
kê với p < 0,001. Dung dịch xịt họng YHN xịt 
100 µl/lần, 1 lần/ngày và 2 lần/ngày làm giảm 
rõ rệt số cơn ho trong 5 phút so với lô mô hình, 

sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p < 0,01. 
Không có sự khác biệt giữa số cơn ho trong 5 
phút của chuột nhắt trắng giữa lô uống codein 
liều 30 mg/kg và lô xịt dung dịch YHN ở cả 2 
mức liều (p > 0,05).

Khả năng ức chế cơn ho của codein liều 30 
mg/kg là 51,40%. Khả năng ức chế cơn ho của 
dung dịch xịt họng YHN xịt 100 µl/lần, 1 lần/
ngày và xịt 100 µl/lần, 2 lần/ngày tương ứng là 
33,22% và 41,96%.

Bảng 2. Ảnh hưởng của dung dịch xịt họng YHN đến số cơn ho trong mỗi phút 
của chuột nhắt trắng gây ho bằng amoniac

Lô chuột
Số cơn ho 

0 - 1 phút 1 - 2 phút 2 - 3 phút 3 - 4 phút 4 - 5 phút

Lô 1: Mô hình
3

(2; 4)
5

(4; 7)
8,5

(5,75; 11)
7,5

(5; 9)
4,5

(2,75; 6,25)

Lô 2: Codein
30 mg/kg

1
(1; 2,25)*

2,5
(2; 4)**

5
(3; 5,25)*

3
(2; 4)***

2
(1; 3)*
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Lô chuột
Số cơn ho 

0 - 1 phút 1 - 2 phút 2 - 3 phút 3 - 4 phút 4 - 5 phút

Lô 3: Xịt họng 
dung dịch YHN 

100 µl/lần,
1 lần/ngày

2,5
(1,75; 3,25)

4
(3; 4,5)**

5,5
(2,75; 8)*

3,5
(2,75; 5,25)**

3
(2; 5)*

Lô 4: Xịt họng 
dung dịch YHN 

100 µl/lần,
2 lần/ngày

2
(1; 3)

3,5
(2; 5)**

5
(4; 6,25)*

3
(1,75; 5)**

3
(1,75; 3,25)*

Kết quả được biểu thị dưới dạng giá trị trung 
vị (tứ phân vị thứ nhất; tứ phân vị thứ ba), *p < 
0,05, **p < 0,01, ***p < 0,001 so với lô mô hình

Kết quả Bảng 2 cho thấy: Số cơn ho của 
chuột nhắt trắng gây ho bằng amoniac trong 
thời gian từ 0 - 1 phút ở lô uống codein liều 
30 mg/kg giảm có ý nghĩa thống kê so với lô 
mô hình (p < 0,05). Số cơn ho của chuột nhắt 
trắng gây ho bằng amoniac trong thời gian từ 
0 - 1 phút ở lô xịt dung dịch YHN cả 2 mức 
liều có xu hướng giảm so với lô mô hình, tuy 
nhiên sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê 
với p > 0,05. Trong thời gian từ 1 - 2 phút, 2 - 3 
phút, 3 - 4 phút, 4 - 5 phút sau khi gây ho bằng 
amoniac, số cơn ho của chuột nhắt trắng ở lô 
uống codein liều 30 mg/kg và lô xịt dung dịch 
YHN cả 2 mức liều giảm rõ rệt so với lô mô 
hình, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p < 
0,05. Không có sự khác biệt về số cơn ho trong 
mỗi phút giữa lô uống codein liều 30 mg/kg và 
lô xịt dung dịch YHN (p > 0,05).

IV. BÀN LUẬN
Ho là phản xạ đường thở quan trọng nhất, 

bảo vệ đường thở và phổi khỏi các dị vật, chất 
kích thích hít vào và dịch tiết tích tụ.1 Theo Y 
học hiện đại, viêm họng và viêm phế quản là 
những nguyên nhân gây ho thường gặp. Nhằm 
đánh giá tác dụng giảm ho, mô hình gây ho thực 
nghiệm được tiến hành. Dựa trên cơ chế của 

phản xạ ho, hiện nay các mô hình gây ho trên 
thực nghiệm đều có nguyên lý là sử dụng các 
tác nhân gây ho để kích thích lên các receptor 
nhận cảm ho ở họng, thanh quản, phế quản. 
Các kích thích này được dẫn truyền lên trung 
tâm ho ở vỏ não, từ đó hình thành nên các đáp 
ứng ho thông qua các dây thần kinh vận động.7 
Hiện nay, các tác nhân gây ho được chia thành 
ba nhóm gồm dòng điện một chiều, cơ học, 
hóa chất. Trong đó, việc sử dụng hóa chất làm 
tác nhân gây ho gồm acid citric, acid sulfuric, 
amoniac được sử dụng phổ biến hơn. Trong 
nghiên cứu này nhóm nghiên cứu lựa chọn tác 
nhân gây ho là dung dịch amoniac đậm đặc 
25%.7 Amoniac là chất gây kích ứng đường hô 
hấp và gây phản xạ ho khi chuột hít phải. Hơn 
nữa, mô hình ho được tiến hành trên động vật 
tỉnh, không gây mê được cho là mô hình phù 
hợp nhất để đánh giá tác dụng của thuốc thử. 
Kết quả nghiên cứu cho thấy lô mô hình có thời 
gian tiềm tàng ho bị rút ngắn, số lượng cơn ho 
trong năm phút tăng rõ rệt. Kết quả này tương 
tự với kết quả đã nghiên cứu trước đây về mô 
hình gây ho trên thực nghiệm.8 Như vậy, trong 
nghiên cứu này mô hình gây ho trên chuột nhắt 
trắng được thực hiện thành công. 

Thuốc giảm ho trung ương có tác dụng giảm 
ho mạnh thông qua ức chế trung tâm ho bằng 
cách kích thích các thụ thể opioid ở trung tâm 
này, làm nâng cao ngưỡng kích thích của trung 
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tâm ho ở hành tuỷ, đồng thời có tác dụng an 
thần, ức chế nhẹ trung tâm hô hấp.9 Codein, 
chứng dương dùng trong nghiên cứu, là thuốc 
tác động lên con đường ho trung ương. Kết quả 
nghiên cứu cho thấy codein liều 30 mg/kg làm 
kéo dài thời gian tiềm tàng ho và giảm số lần ho 
có ý nghĩa thống kê so với mô hình. Khả năng 
ức chế cơn ho của codein trong nghiên cứu này 
là 51,4%. Kết quả này tương tự với kết quả thu 
được trong các nghiên cứu trước đây.10 

Kết quả nghiên cứu cho thấy dung dịch xịt 
họng YHN với liều xịt 100 µl/lần, 1 lần/ngày 
và 2 lần/ngày làm kéo dài thời gian tiềm tàng 
xuất hiện cơn ho, giảm số cơn ho trong 5 phút 
có ý nghĩa thống kê so với lô mô hình trên 
chuột nhắt trắng gây ho bằng amoniac 25%. 
Khả năng ức chế cơn ho của dung dịch xịt 
họng YHN liều 100 µl/lần, 1 lần/ngày và 2 lần/
ngày tương ứng là 33,22% và 41,96%. Một 
số thành phần trong dung dịch xịt họng YHN 
đã được nghiên cứu tác dụng giảm ho. Thử 
nghiệm lâm sàng năm 2017 của Ali và cộng 
sự cho thấy mức độ cải thiện đáng kể đối với 
tình trạng ho và các triệu chứng khác sau khi 
điều trị bằng chiết xuất lá thường xuân so với 
nhóm giả dược.11 Một nghiên cứu khác ở Đức 
cho thấy sau 7 đến 10 ngày điều trị bằng cao 
lá thường xuân các triệu chứng như ho, khạc 
đờm được cải thiện hoặc chữa khỏi ở phần lớn 
bệnh nhân trẻ em bị hen phế quản mạn tính. 
Trong một nghiên cứu hồi quy, sau 5 - 8 ngày, 
các triệu chứng ho cấp tính ở 50 - 75% trẻ 
em được cải thiện hoặc biến mất. Sau 1 tuần, 
khoảng 50% bệnh nhân đã hết triệu chứng ho 
và khoảng hơn 90% bệnh nhân có triệu chứng 
ho đã được cải thiện.5 Hơn nữa, tác dụng giảm 
ho của cao chiết cồn của bách bộ thể hiện tác 
dụng giảm ho trên mô hình chuột gây ho bằng 
amoniac thông qua việc làm giảm số cơn ho.12 
Theo một nghiên cứu khác, stemonin đã được 
chứng minh là thành phần có tác dụng giảm ho 
của bách bộ.13

Ngoài ra, nghiên cứu của Tạ Văn Bình và 
cộng sự đánh giá tác dụng giảm ho, long đờm 
của thuốc HL trong điều trị viêm họng đỏ cấp, 
thành phần chế phẩm thuốc có chứa xạ can, 
cam thảo và một số dược liệu khác. Dung dịch 
HL uống liều 18 g/kg/ngày có tác dụng làm tăng 
thời gian tiềm tàng xuất hiện cơn ho rõ rệt so với 
lô mô hình.14 Nghiên cứu của Kuang Y cho thấy 
chiết xuất cam thảo có hiệu quả giảm ho và long 
đờm với mức liều 200 mg/kg trên mô hình gây 
ho bằng amoniac.15 Cùng với đó, nghiên cứu 
khác của Mayuri S. lại cho thấy chiết xuất cam 
thảo có hiệu quả giảm ho với mức liều 200 mg/
kg trên mô hình gây ho bằng acid citric.16 Nghiên 
cứu của Gabriela N và cộng sự đã chỉ ra chiết 
xuất nước của quả kha tử có hiệu quả giảm ho 
trên mô hình gây ho bằng acid citric với mức liều 
50 mg/kg, hiệu quả giảm ho này cao hơn tác 
dụng giảm ho so với codein liều 10 mg/kg.10 Bên 
cạnh đó, nghiên cứu của Rizwan ul Haq cũng so 
sánh hiệu quả giảm ho của chiết xuất kha tử với 
codein và dextromethorphan thông qua hoạt tính 
chống co thắt của kha tử.52 Zhong S và cộng sự 
đã chỉ ra rằng chiết xuất ngũ vị tử có tác dụng 
chống ho đáng kể trên lợn thông qua cơ chế 
chống viêm, chống oxy hóa và giảm biểu hiện 
mRNA của các thụ thể ho trong đường thở.17 
Thêm vào đó, nghiên cứu của Hee SC cũng chỉ 
ra chiết xuất có chứa ngũ vị tử cũng có tác dụng 
giảm ho và long đờm trên chuột.18 Như vậy, tác 
dụng giảm ho của dung dịch xịt họng YHN là do 
tác dụng giảm ho của từng thành phần trong 
dung dịch tạo nên.

V. KẾT LUẬN
Dung dịch xịt họng YHN xịt 100 µl/lần, 1 lần/

ngày và xịt 100 µl/lần, 2 lần/ngày trong 3 ngày 
có tác dụng giảm ho trên mô hình gây ho bằng 
amoniac ở chuột nhắt trắng chủng Swiss thông 
qua kéo dài thời gian tiềm tàng xuất hiện cơn 
ho và làm giảm rõ rệt số cơn ho so với lô mô 
hình. Khả năng ức chế cơn ho của dung dịch xịt 
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họng YHN liều 100 µl/lần, 1 lần/ngày và 2 lần/
ngày tương ứng là 33,22% và 41,96%.
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Summary
EVALUATION OF ANTITUSSIVE EFFECTS OF YHN THROAT 

SPRAY SOLUTION IN EXPERIMENTAL ANIMALS
The study aimed to evaluate the antitussive effects of YHN throat spray solution on ammonia-

induced cough model in Swiss mice. Swiss mice were induced to cough with a 25% ammonia 
solution at a 0.5 ml/mouse dose. The latency period of coughing, the number of coughs per minute 
up to the 5th minute, and the percent inhibition of cough frequency were assessed. The results 
showed that YHN throat spray solution, administered at 100µl per application once daily and 100 µl 
per application twice daily, prolonged the latency period of cough onset and significantly reduced the 
number of coughs compared to the control group. The percent inhibition of cough frequency of YHN 
throat spray solution at 100µl per application once daily and 100µl per application twice daily were 
respectively 33.22% and 41.96%. Thus, the YHN throat spray solution exhibited antitussive effects 
in the ammonia-induced cough model in Swiss mice.

Keywords: YHN throat spray solution, antitussive, ammonia, Swiss mice.


