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ABSTRACT
Objective: To develop a standardized protocol for using the Tail-Flick Unit 37360 in  
evaluating the analgesic effect of Efferalgan Codeine in experimental animals.

Methods: An experimental study was conducted on Swiss albino mice using the Tail-Flick  
Unit 37360 to assess thermal nociceptive reflexes after drug administration. The  
analgesic effect of Efferalgan Codeine was compared with that of the control group using 
ANOVA and t-test statistical analyses.

Results: A standardized procedure for operating the Tail-Flick Unit was successfully  
established. Efferalgan Codeine at a dose equivalent to 7.2 mg/kg Codeine significantly  
prolonged pain reaction latency at 0.5 hour and 1 hour after administration, with no 
marked effect observed at 2.5 hours.

Conclusion: The Tail-Flick Unit 37360 proved to be effective for assessing the central  
analgesic activity of drugs. The developed experimental protocol can be applied in  
pharmacology training.
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ABSTRACT
Mục tiêu: Xây dựng quy trình sử dụng máy đo phản xạ nhiệt Tail-Flick Unit 37360 ứng dụng 
trong thử tác dụng giảm đau của Efferalgan Codein trên động vật thực nghiệm

Phương pháp: Nghiên cứu thực nghiệm được tiến hành trên chuột nhắt trắng, sử dụng 
thiết bị Tail-Flick Unit 37360 để đánh giá phản xạ với nhiệt sau khi dùng thuốc. So sánh 
tác dụng giảm đau của Efferalgan Codein với nhóm chứng bằng thống kê ANOVA và test-t.

Kết quả: Đã thiết lập quy trình chuẩn sử dụng thiết bị Tail-Flick. Efferalgan Codein liều 7,2 
mg/kg Codein cho thấy tác dụng kéo dài thời gian phản xạ đau rõ rệt tại các thời điểm 0,5 
giờ và 1 giờ sau khi dùng thuốc. Không ghi nhận hiệu quả rõ rệt ở thời điểm sau 2,5 giờ.

Kết luận: Thiết bị Tail-Flick Unit 37360 hoạt động hiệu quả trong đánh giá tác dụng giảm 
đau trung ương của thuốc. Bài thực hành được xây dựng có thể triển khai trong đào tạo 
dược lý.

Từ khóa: Tail-Flick, phản xạ nhiệt, giảm đau, Efferalgan Codein.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ

Đau là một trải nghiệm khó chịu về cảm giác cũng 
như cảm xúc do tổn thương có thực ở mô hoặc được 
cho là có tổn thương như thế gây ra [1].

Đánh giá cảm giác đau bằng nhiệt từ lâu đã được 
áp dụng để đánh giá tác dụng giảm đau trung ương 
của các thuốc giảm đau [2-4]. Có rất nhiều phương 
pháp đánh giá cảm giác đau bằng nhiệt khác nhau, 
trong đó, Tail-Flick test là một phương pháp có các 
ưu điểm như đơn giản, nhanh gọn, và đặc biệt hạn 
chế được các sai số gây ra bởi tính cá thể của động 
vật thí nghiệm [4-5].

Tại Trường Cao đẳng Dược Trung ương Hải Dương, 
thiết bị đo phản xạ nhiệt Tail-Flick Unit 37360 đã 
được trang bị nhưng chưa được đưa vào sử dụng 
thực tế trong giảng dạy và nghiên cứu khoa học.

Do đó, chúng tôi thực hiện đề tài nghiên cứu này với 
2 mục tiêu: (1) Xây dựng quy trình sử dụng thiết bị 
Tail-Flick Unit 37360; (2) Ứng dụng vào thử tác dụng 
giảm đau của Efferalgan Codein trên động vật thực 
nghiệm.

2. ĐỐI TƯỢNG, PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU

2.1. Thiết kế nghiên cứu

Nghiên cứu thực nghiệm can thiệp có đối chứng trên 
chuột nhắt trắng.

2.2. Đối tượng, cỡ mẫu và phương pháp chọn mẫu

- Đối tượng: chuột nhắt trắng Swiss, giống đực, cân 
nặng 20 ± 2g, khỏe mạnh, do Viện Vệ sinh Dịch tễ 
Trung ương cung cấp.

- Cỡ mẫu: 20 chuột, chia thành 2 lô, mỗi lô 10 chuột.

- Phân nhóm: phân ngẫu nhiên thành lô chứng 
(nước cất) và lô thử (Efferalgan Codein 7,2 mg/kg,  
Paracetamol 120 mg/kg).

2.3. Phương pháp thu thập số liệu

- Thiết bị sử dụng: máy đo phản xạ nhiệt Tail-Flick 
Unit 37360 (hãng Ugo Basile, Italia).

- Tiêu chí chọn cường độ IR: chọn cường độ hồng 
ngoại thấp nhất mà tất cả chuột thử nghiệm có thời 
gian phản ứng đau nhỏ hơn 5 giây [4].

- Đánh giá tác dụng giảm đau của thuốc bằng phương 
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pháp Tail-Flick test thực hiện trên chuột nhắt trắng 
[4-5].

- Đo thời gian phản ứng của chuột với nhiệt hồng 
ngoại ở các thời điểm: trước dùng thuốc và sau dùng 
thuốc 0,5 giờ, 1 giờ, 2,5 giờ. Lặp lại thí nghiệm sau 
mỗi 2 ngày.

2.4. Xử lý và phân tích số liệu

- Phần mềm: SPSS 20.

- Thống kê: sử dụng ANOVA, Dunnett test hoặc T-test 

độc lập để so sánh giữa nhóm chứng với nhóm thử 
tại mỗi thời điểm, với p < 0,05.

- Thông số đánh giá: thời gian phản ứng với nhiệt sau 
đau của chuột [4].

2.5. Đạo đức nghiên cứu

Nghiên cứu không can thiệp trên người. Động vật 
được nuôi dưỡng và xử lý theo đúng quy định của 
phòng thí nghiệm và đạo đức nghiên cứu.

3. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU

3.1. Xây dựng quy trình sử dụng máy Tail-Flick Unit 37360

Nhóm nghiên cứu đã xây dựng quy trình chuẩn 5 bước (khởi động, cài đặt IR, chuẩn bị chuột, đo thời gian 
phản ứng, và vệ sinh máy) được trình bày chi tiết trong bảng 1, kèm theo là video hướng dẫn chi tiết.

Bảng 1. Quy trình sử dụng máy đo phản xạ nhiệt Tail-Flick Unit 37360

TT Trình tự thao tác Ý nghĩa Tiêu chí cần đạt

1. Khởi động 
máy

- Cắm nguồn điện.
- Bật công tắc (phía sau thân máy).

- Cấp nguồn điện cho máy.
- Khởi động màn hình và 
các bộ phận khác.

- Nguồn điện cấp là nguồn 
220V ổn định.
- Màn hình sáng lên, có 
logo là 2 con chuột.

2. Cài đặt 
cường độ 
nguồn IR

- Ấn lần lượt các phím trên thân 
máy (cạnh màn hình): F1 (OPR), 
F2 (SET), F1 (IR).
- Ấn F1 (UP) để tăng giá trị cường 
độ nguồn IR hoặc F2 (DWN) để 
giảm cường độ nguồn IR  đến khi 
thu được giá trị cường độ IR mong 
muốn.

Cài đặt cường độ nguồn 
IR phù hợp để đảm bảo 
thời gian đau của chuột 
phù hợp với thiết kế thí ng-
hiệm.

Cài đặt được cường độ IR 
thích hợp.

3. Chuẩn 
bị động vật 
nghiên cứu

- Đánh dấu vị trí đuôi chuột tiếp 
xúc với nguồn nhiệt hồng ngoại.
- Nhốt chuột vào lồng.
- Để yên chuột (trong lồng nhốt) 
trên thân máy một thời gian để 
chuột ổn định.
Lưu ý: không để đuôi chuột bị ướt 
(bởi nước uống hoặc nước tiểu 
của chuột).
- Sau khi chuột đã ổn định, di 
chuyển lồng chuột sao cho vị trí 
đánh dấu trên đuôi chuột đặt trên 
mắt hồng ngoại ở thân máy.

- Để chuột ổn định trong 
lồng nhốt nhằm hạn chế 
sai số do việc chuột vận 
động.
- Tránh làm giảm đáp ứng 
đau của chuột với nhiệt do 
ướt nước.

- Nhốt chuột sao cho 
chuột không quá bị kích 
động do tình trạng bị nhốt 
dẫn đến sai số.
- Vị trí tiếp xúc của đuôi 
chuột với mắt hồng ngoại 
cần giống nhau ở các lần 
đo và tương tự nhau ở các 
chuột.

4. Tiến hành 
đo thời gian 

đau

Ấn lần lượt các phím trên thân 
máy (cạnh màn hình): F4 (ESC), 
F1 (OPR), F1 (STR).
Đọc kết quả trên màn hình khi 
đuôi chuột nhấc lên và đồng hồ 
dừng lại.

Đo thời gian phản xạ đau. - Đo được thời gian đau 
với sai số tối thiểu.
- Phân biệt được khi chuột 
nhấc đuôi lên do nhiệt và 
do chuột phản ứng lại việc 
bị nhốt.

5. Tắt máy, 
vệ sinh

- Tắt công tắc phía sau thân máy, 
rút phích cắm.
- Dùng giẻ ẩm, sạch để lau thân 
máy.
- Dùng giấy vệ sinh mềm, khô để 
lau mắt hồng ngoại trên thân máy.

Vệ sinh sạch sẽ, duy trì 
tính chính xác của thiết bị.

- Sạch sẽ, gọn gàng.
- Không làm hư hại đến 
thiết bị.
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3.2. Khảo sát cường độ nguồn nhiệt

Sử dụng phương pháp Tail-Flick test. Đo thời gian 
phản ứng đau của chuột với các cường độ nguồn 
hồng ngoại khác nhau trong cùng điều kiện (mỗi 
cường độ hồng ngoại tiến hành đo với 10 chuột). Kết 
quả được thể hiện ở bảng 2.

Bảng 2. Ảnh hưởng của cường độ  
IR đến thời gian đau của chuột

Cường độ 
IR 10 20 25 28 30

Thời gian 
đau (s)

25,2 ± 
5,3

12,2 ± 
1,46

9,51 ± 
0,76

6,93 ± 
0,5

4,46 ± 
0,46

Cường độ IR = 30 cho kết quả ổn định và phù hợp.

3.3. Đánh giá tác dụng giảm đau của Efferalgan  
Codein

Tác dụng giảm đau được đánh giá bằng phương 
pháp Tail-Flick test trên chuột nhắt trắng khi uống 
dung dịch chế phẩm thử với liều tương đương 120 
mg Paracetamol và 7,2 mg Codein/kg chuột. Đánh 
giá thông qua khả năng làm tăng thời gian phản xạ 
với nhiệt ở lô thử so với lô chứng. Lặp lại thí nghiệm 
ở ngày thứ 3 và thứ 5. Kết quả thí nghiệm ở ngày 1 
được thể hiện ở bảng 3.

Bảng 3. Thời gian phản ứng  
đau trung bình tại các thời điểm (ngày 1)

Thời điểm Nhóm chứng Nhóm thử

Trước dùng thuốc 4,03 ± 0,9 3,89 ± 1,05

Sau dùng thuốc 
0,5 giờ 3,98 ± 0,84 5,61 ± 0,35

Sau dùng thuốc 
1 giờ 4,04 ± 0,83 5,9 ± 0,54

Sau dùng thuốc 
2,5 giờ 3,46 ± 0,63 3,58 ± 0,96

Từ số liệu trên, có biểu đồ biểu diễn ảnh hưởng của 
Efferalgan Codein lên thời gian phản ứng với đau do 
nhiệt của chuột theo thời gian (ngày 1) như biểu đồ 1.

  

Biểu đồ 1. Ảnh hưởng của Efferalgan Codein lên 
thời gian phản xạ đau do nhiệt của chuột (ngày 1)

Bảng 3 và biểu đồ 1 cho thấy, ở ngày thử nghiệm đầu 
tiên, Efferalgan Codein liều tương đương 7,2 mg 

Codein/kg chuột có tác dụng giảm đau trên chuột 
nhắt trắng (kéo dài thời gian phản xạ với đau gây ra 
do nhiệt). Cụ thể:

- Ở cả 3 thời điểm 0,5 giờ, 1 giờ và 2,5 giờ sau uống 
thuốc, lô chứng không thể hiện tác dụng giảm đau 
(thời gian phản xạ đau không tăng so với thời điểm 
ban đầu).

- Ở thời điểm 0,5 giờ sau uống thuốc, lô thử đã thể 
hiện tác dụng giảm đau tương đối rõ rệt so với lô 
chứng (5,61 ± 0,35 giây ở lô thử so với 3,98 ± 0,84 
giây ở lô chứng). 

- Tác dụng giảm đau còn duy trì và tăng nhẹ ở thời 
điểm 1 giờ sau uống thuốc (5,9 ± 0,54 giây ở lô thử 
so với 4,04 ± 0,83 giây ở lô chứng). Điều này phù hợp 
với lý thuyết về tác dụng giảm đau của chế phẩm thử. 

- Ở thời điểm 2,5 giờ sau uống thuốc, thời gian phản 
xạ với đau do nhiệt của chuột ở cả lô chứng và lô thử 
đều giảm. Tức là chuột nhạy cảm với đau hơn. Điều 
này không phù hợp với lý thuyết nhưng có thể lý giải 
dựa vào thực nghiệm. Do da đuôi của chuột trở nên 
nhạy cảm với nhiệt hơn sau nhiều lần tiếp xúc với 
nhiệt nên thời gian phản xạ với nhiệt giảm [9].

Khi lặp lại thí nghiệm ở ngày 3 và ngày 5 của thực  
nghiệm, thu được kết quả tương tự như ở ngày 1: 
thuốc thể hiện tác dụng giảm đau rõ ràng ở thời điểm 
0,5 giờ và 1 giờ sau uống thuốc và không còn thể hiện 
được tác dụng giảm đau trên chuột ở thời điểm 2,5 
giờ sau khi uống thuốc.

4. BÀN LUẬN

Phương pháp Tail-Flick cho phép đánh giá hiệu quả 
giảm đau trung ương nhanh chóng, chi phí thấp, ít 
biến thiên giữa cá thể. Máy Tail-Flick Unit 37360 có 
độ chính xác cao, dễ vận hành.

Kết quả nghiên cứu cho thấy, ở thời điểm 0,5 giờ và 
1 giờ sau khi uống thuốc, trên biểu đồ biểu diễn ảnh 
hưởng của Efferalgan Codein lên thời gian phản ứng 
với đau do nhiệt của chuột, tác dụng giảm đau thể 
hiện khá rõ. Điều này phù hợp với lý thuyết về tác 
dụng giảm đau của Paracetamol và Codein [6-8]. 
Hiệu quả giảm ở thời điểm 2,5 giờ sau uống thuốc 
có thể do giảm nồng độ thuốc hoặc da đuôi chuột 
nhạy cảm hơn sau nhiều lần tiếp xúc với nhiệt [9].

5. KẾT LUẬN

Đã xây dựng được quy trình sử dụng máy đo  
Tail-Flick Unit 37360. Việc thử tác dụng giảm 
đau của Efferalgan Codein ở chuột bằng máy đo  
Tail-Flick Unit 37360 đã khẳng định hiệu quả giảm 
đau trung ương của Efferalgan Codein.
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