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§¸NH GI¸ HIÖU LùC Vµ AN TOµN CñA YÕU Tè PH¸T TRIÓN BIÓU B× T¸I Tæ HîP 
(HEBERPROT-P) KHI TI£M TRONG Vµ NGO¹I BI£N VÕT LOÐT  

TR£N BÖNH NH¢N §¸I TH¸O §¦êNG Cã BIÕN CHøNG LOÐT BµN CH¢N NÆNG 
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Bệnh viện Nội tiết Trung Ương 

NGUYỄN THỊ BÍCH ĐÀO, TRẦN LIỄU 
Bệnh viện Chợ Rẫy 

TÓM TẮT  
LoÐt bµn ch©n lµ mét biÕn chøng quan träng cña bÖnh 

®¸i th¸o ®êng cã thÓ g©y tæn thÊt lín vÒ mÆt kinh tÕ vµ x· 
héi cho bÖnh nh©n còng nh nghµnh y tÕ. Cã nhiÒu ph¬ng 
ph¸p ®iÒu trÞ néi vµ ngo¹i khoa ®èi víi loÐt bµn ch©n do 
biÕn chøng ®¸i th¸o ®êng, tuy nhiªn nh÷ng vÕt loÐt nµy 
thêng chËm lªn sÑo vµ vÉn cã mét tû lÖ bÖnh nh©n ph¶i 
c¾t côt chi cao. YÕu tè ph¸t triÓn biÓu b× (Epidermal 
Growth Factor) do Trung t©m C«ng nghÖ Sinh häc Cu Ba 
nghiªn cøu vµ ph¸t triÓn trong 20 n¨m qua ®· ®îc sö 
dông t¹i mét sè níc víi chØ ®Þnh ®iÒu trÞ loÐt bµn ch©n do 
®¸i th¸o ®êng cho kÕt qu¶ rÊt kh¶ quan. Do vËy chóng t«i 
thùc hiÖn mét thö nghiÖm l©m sµng më, ®¬n nhãm, kh«ng 
sö dông nhãm ®èi chøng, trªn nhãm nhá 33 bÖnh nh©n t¹i 
BÖnh viÖn Néi TiÕt TW vµ BÖnh viÖn Chî RÉy Tp. HCM ®Ó 
®¸nh gi¸ hiÖu lùc vµ an toµn cña yÕu tè nµy. BÖnh nh©n 
®îc chän vµo nghiªn cøu lµ nh÷ng bÖnh nh©n ®¸i th¸o 
®êng cã biÕn chøng loÐt bµn ch©n nÆng ®é 3 vµ 4 theo 
ph©n lo¹i cña Wagner. BÖnh nh©n sÏ ®îc ®iÒu trÞ cho ®Õn 
khi vÕt th¬ng h×nh thµnh m« h¹t 100% hoÆc ®Õn hÕt thêi 
gian tèi ®a lµ 8 tuÇn tïy theo ®iÒu kiÖn nµo ®Õn tríc. Sau 
tèi ®a 8 tuÇn ®iÒu trÞ, tû lÖ bÖnh nh©n ®¸p øng tèt, vÕt loÐt 
h×nh thµnh Ýt nhÊt 75% m« h¹t lµ 32/33 bÖnh nh©n (97%). 
Thêi gian tõ khi b¾t ®Çu ®iÒu trÞ cho ®Õn khi bÖnh nh©n ®¸p 
øng tèt lµ 24,7 ± 11,8 ngµy. C¸c biÕn cè ngo¹i ý cã liªn 
quan ®Õn thuèc nghiªn cøu Heberprot P thêng gÆp lµ run 
(75,7 %), sèt (36,3%), ®au t¹i n¬i tiªm (21,1%), rïng m×nh 
(15,1%). C¸c biÕn cè nµy ®îc x¸c ®Þnh ë møc ®é nhÑ vµ 
trung b×nh, tiªn lîng ®îc vµ cã kh¶ n¨ng kiÓm so¸t ®îc. 
KÕt qu¶ nghiªn cøu ®· ®îc Héi ®ång §¹o ®øc trong 
Nghiªn cøu Y sinh häc BÖnh viÖn Néi tiÕt Trung ¦¬ng vµ 
Bé Y TÕ nghiÖm thu. 

Tõ khãa: LoÐt bµn ch©n, §¸i th¸o ®êng, EGF, 
Heberprot-P, BÖnh ViÖn Néi TiÕt Trung ¦¬ng, BÖnh viÖn 
Chî RÉy  

ĐẶT VẤN ĐỀ 
§¸i th¸o ®êng hiÖn lµ vÊn ®Ò søc kháe ë møc 

toµn cÇu, nã lµ yÕu tè nguy c¬ quan träng cña c¸c 
bÖnh cã liªn quan tíi m¹ch m¸u ®ang lµ nguyªn nh©n 
g©y tö vong hµng ®Çu. N¨m 2003, tØ lÖ m¾c ®¸i th¸o 
®êng trªn toµn thÕ giíi lµ 194 triÖu ngêi vµ ®îc 
cho lµ sÏ t¨ng lªn 366 triÖu ngêi vµo n¨m 2030 do 
t¨ng tuæi thä vµ thay ®æi c¸c thãi quen vÒ ¨n uèng 
[1,2,6,7]. 

LoÐt bµn ch©n lµ mét biÕn chøng quan träng cña 
bÖnh ®¸i th¸o ®êng víi tØ lÖ míi m¾c hµng n¨m lµ 
kho¶ng 2% tæng sè bÖnh nh©n, tØ lÖ nµy t¨ng tõ 5% 
®Õn 7.5% ë nh÷ng bÖnh nh©n cã biÓu hiÖn bÖnh lý 
thÇn kinh ngo¹i biªn [3,6]. §iÒu ®¸ng lo ng¹i lµ cã ®Õn 

15% bÖnh nh©n ®¸i th¸o ®êng sÏ bÞ loÐt t¹i mét thêi 
®iÓm nµo ®ã trong toµn bé cuéc ®êi cña hä [4,8,9,10]. 
Kho¶ng 10-30% bÖnh nh©n ®¸i th¸o ®êng sÏ bÞ c¾t 
côt chi. BiÓu hiÖn nhiÔm trïng lµ mét dÊu hiÖu quan 
träng vµ b¸o c¸o cho thÊy kho¶ng 60% c¸c ca c¾t côt 
chi khëi ph¸t do vÕt loÐt nhiÔm trïng [2,5]. TØ lÖ tö 
vong sau 5 n¨m cña bÖnh nh©n bÞ c¾t côt chi díi lµ 
50-60% [4,8]. Nh×n chung, c¸ch xö trÝ bÖnh nh©n ®¸i 
th¸o ®êng cã loÐt bµn ch©n thêng lµ kiÓm so¸t 
chuyÓn hãa, lµm s¹ch vÕt th¬ng, lo¹i bá c¸c ¸p lùc 
t¹i chç, ®iÒu trÞ nhiÔm trïng b»ng kh¸ng sinh, ph¬ng 
ph¸p t¸i t¹o m¹ch nÕu cã chØ ®Þnh... MÆc dï ®îc 
ch¨m sãc cã hÖ thèng nhng c¸c vÕt loÐt bµn ch©n do 
®¸i th¸o ®êng nµy thêng chËm lªn sÑo vµ vÉn cã 
mét tû lÖ bÖnh nh©n ph¶i c¾t côt chi cao. YÕu tè ph¸t 
triÓn biÓu b× (Epidermal Growth Factor) do Trung t©m 
C«ng nghÖ Sinh häc Cu Ba nghiªn cøu vµ ph¸t triÓn 
trong 20 n¨m qua ®· ®îc sö dông víi chØ ®Þnh ®iÒu trÞ 
loÐt bµn ch©n do ® i̧ th¸o ®êng cho kÕt qu¶ rÊt kh¶ 
quan. Do vËy chóng t«i thùc hiÖn mét thö nghiÖm l©m 
sµng më, ®¬n nhãm, kh«ng sö dông nhãm ®èi chøng, 
trªn nhãm nhá 33 bÖnh nh©n t¹i BÖnh viÖn Néi TiÕt 
TW vµ BÖnh viÖn Chî RÉy Tp. HCM ®Ó ®¸nh gi  ̧hiÖu 
lùc vµ an toµn cña yÕu tè ph¸t triÓn biÓu b× t¸i tæ hîp 
(Heberprot p) nµy. 

ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
1. §èi tîng. 
§èi tîng nghiªn cøu lµ bÖnh nh©n ®¸i th¸o 

®êng tõ 18 tuæi trë lªn ®Õn kh¸m vµ ®iÒu trÞ t¹i hai 
bÖnh viÖn, kh«ng ph©n biÖt giíi tÝnh, Nghiªn cøu viªn 
lµ ngêi ®a ra kÕt luËn chÈn ®o¸n bÖnh nh©n cã bÞ 
®¸i th¸o ®êng hay kh«ng dùa vµo c¸c híng dÉn 
chÈn ®o¸n vµ th«ng sè xÐt nghiÖm theo quy ®Þnh 
chuyªn m«n cña Bé Y tÕ. Nghiªn cøu nµy kh«ng ®a 
ra ®Þnh nghÜa nµo kh¸c vÒ ca bÖnh ®¸i th¸o ®êng. 
BÖnh nh©n chØ ®îc ®a vµo nghiªn cøu nÕu ®¸p øng 
®îc tÊt c¶ c¸c yªu cÇu cña tiªu chuÈn nhËn vµo vµ 
kh«ng cã bÊt kú tiªu chuÈn lo¹i trõ nµo. 

Tiªu chuÈn lùa chän bÖnh nh©n. 
BÖnh nh©n cã thÓ ®îc nhËn vµo nghiªn cøu nÕu 

tr¶ lêi tÊt c¶ c¸c phÇn díi ®©y lµ �cã�: 
BÖnh nh©n nam hoÆc n÷, tõ 18 tuæi trë lªn tÝnh ë 

thêi ®iÓm dïng liÒu ®Çu tiªn. 
§îc b¸c sü chÈn ®o¸n lµ ®¸i th¸o ®êng cã biÕn 

chøng loÐt ch©n ®é 3 vµ 4 theo ph©n lo¹i cña  
Tù nguyÖn tham gia vµo nghiªn cøu sau khi hiÓu 

®îc môc ®Ých còng nh quy tr×nh nghiªn cøu. Sù 
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®ång ý tham gia tù nguyÖn nµy thÓ hiÖn qua viÖc ký 
vµo phiÕu chÊp thuËn tham gia nghiªn cøu tríc khi 
thùc hiÖn bÊt cø thñ tôc nghiªn cøu cô thÓ nµo. 

Tiªu chuÈn lo¹i trõ bÖnh nh©n ra khái nghiªn cøu 
BÖnh nh©n sÏ bÞ lo¹i khái nghiªn cøu nÕu cã mét 

trong c¸c ®Æc ®iÓm díi ®©y:  
DiÖn tÝch vÕt loÐt nhá h¬n 1 cm2 
Hemoglobin < 10g/L 
Glycosylate hemoglobin > 10% 
§ang m¾c c¸c bÖnh hiÓm nghÌo hoÆc nghi m¾c 

c¸c bÖnh hiÓm nghÌo nh ung th 
Cã c¸c bÖnh m·n tÝnh mÊt bï: bÖnh lý tim thiÕu 

m¸u côc bé, h«n mª do ®¸i th¸o ®êng, suy thËn 
nÆng (víi creatinin > 200 mmol/L) 

M¾c bÖnh thÇn kinh, t©m thÇn lµm ¶nh hëng 
®Õn viÖc tu©n thñ ®iÒu trÞ hoÆc viÖc ®¸nh gi¸ hiÖu 
qu¶ ®iÒu trÞ 

Phô n÷ cã thai hoÆc ®ang cho con bó 
Theo ý kiÕn cña nghiªn cøu viªn hoÆc cña nhµ tµi 

trî, nh÷ng bÖnh nh©n ®îc cho lµ kh«ng thÝch hîp víi 
viÖc tham gia vµo nghiªn cøu hoÆc kh«ng tu©n theo 
c¸c ®ßi hái cña nghiªn cøu (vÝ dô nh nhµ ë qu¸ xa 
bÖnh viÖn kh«ng thuËn tiÖn cho viÖc ®Õn kh¸m vµ 
tu©n thñ ®iÒu trÞ). 

2. Ph¬ng ph¸p vµ cì mÉu  
§©y lµ thiÕt kÕ nghiªn cøu më, ®¬n nhãm, kh«ng sö 

dông nhãm ®èi chøng song song mµ so s¸nh víi c¸c 
d÷ liÖu lÞch sö. BÖnh nh©n ®¸p øng c¸c tiªu chuÈn 
nghiªn cøu sÏ ®îc sö dông thuèc 3 lÇn/ tuÇn c¸ch 
ngµy. DiÖn tÝch vÕt loÐt vµ diÖn tÝch h×nh thµnh m« h¹t 
®îc ®o hµng tuÇn sö dông giÊy ®å häa. T×nh tr¹ng vÕt 
loÐt còng nh c¸c ph¶n øng bÊt lîi (AE) cña bÖnh nh©n 
trong thêi gian nghiªn cøu còng ®îc ghi l¹i trong bÖnh 
¸n nghiªn cøu (CRF). BÖnh nh©n ®îc ®iÒu trÞ ®Õn khi 
vÕt loÐt h×nh thµnh m« h¹t 100% hoÆc cho ®Õn khi hÕt 
8 tuÇn tïy theo ®iÒu kiÖn nµo ®Õn tríc.  

KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 
1. §Æc ®iÓm nh©n khÈu häc vµ dÞch tÔ häc ®¸i th¸o 

®êng cña quÇn thÓ nghiªn cøu. 
Tæng sè 33 bÖnh nh©n ®· ®îc ®a vµo nghiªn 

cøu. C¸c bÖnh nh©n cã ®é tuæi trung b×nh t¬ng ®èi 
cao (56,3), ®©y còng lµ ®é tuæi phï hîp víi bÖnh lý 
®¸i th¸o ®êng tuýp 2 hay gÆp ë ngêi lín tuæi. §é 
lÖch chuÈn cña ®é tuæi trung b×nh lín (13,1) còng cho 
thÊy c¸c bÖnh nh©n rÊt ph©n t¸n nÕu xÐt theo ®é tuæi. 
BÖnh nh©n trÎ nhÊt trong nghiªn cøu lµ bÖnh nh©n 24 
tuæi vµ bÖnh nh©n lín nhÊt lµ 76 tuæi. 

Trung b×nh cña chØ sè khèi c¬ thÓ BMI cña quÇn 
thÓ nghiªn cøu lµ 21.5, sè trung vÞ cña BMI lµ 20 
(SD=4,2, Q1=18,3, Q3=24,7). Cho thÊy quÇn thÓ 
nghiªn cøu nµy kh«ng cã g× kh¸c biÖt lín xÐt vÒ BMI 
so víi quÇn thÓ ®¸i th¸o ®êng nãi chung. 

Trong sè 33 bÖnh nh©n tham gia nghiªn cøu cã 32 
bÖnh nh©n ®¸i th¸o ®êng tuýp 2 (97%). Sè bÖnh nh©n 
cã thêi gian m¾c bÖnh ®¸i th¸o ®êng tõ 5 n¨m trë lªn 
chiÕn gÇn 80% tæng sè bÖnh nh©n. C¸c bÖnh nh©n 
®îc tuyÓn chän ®Òu cã biÕn chøng loÐt bµn ch©n theo 
ph©n lo¹i wagner ë ®é 3 (88%) vµ ®é 4 (12%). DiÖn 

tÝch vÕt loÐt bµn ch©n (®îc ®o b»ng giÊy ®å häa) cho 
thÊy cã sù kh¸c biÖt vµ ph©n t¸n lín tõ 1cm2 ®Õn 168 
cm2. Gi¸ trÞ trung vÞ cña diÖn tÝch vÕt loÐt bµn ch©n 
trong quÇn thÓ nghiªn cøu lµ 19 cm2, ®é lÖch chuÈn 
cña diÖn tÝch vÕt loÐt t¬ng ®èi lín (37 cm2). 

2. HiÖu lùc cña thuèc nghiªn cøu  
HiÖu lùc cña thuèc ®îc ®¸nh gi¸ qua hai tiªu chÝ 

chÝnh ®ã lµ tû lÖ bÖnh nh©n ®¸p øng tèt ®îc ®Þnh 
nghÜa lµ vÕt loÐt h×nh thµnh m« h¹t tõ 75% trë lªn. 
Tiªu chÝ �®¸p øng tèt� nµy ®îc x¸c ®Þnh trong ®Ò 
c¬ng nghiªn cøu ®· ®îc phª duyÖt vµ theo kinh 
nghiÖm l©m sµng quèc tÕ th× bÖnh nh©n cã vÕt loÐt 
h×nh thµnh m« h¹t 75% sÏ cã thÓ tù h×nh thµnh 100% 
mµ kh«ng cÇn tiÕp tôc ®iÒu trÞ dïng thuèc nghiªn cøu. 
Tuy nhiªn trong nghiªn cøu nµy chóng t«i vÉn tiÕp tôc 
®iÒu trÞ theo lÞch dïng thuèc nghiªn cøu ®· ®îc phª 
duyÖt. Tiªu chÝ thø hai ®îc sö dông ®Ó ®¸nh gi¸ hiÖu 
lùc cña thuèc lµ thêi gian tõ khi b¾t ®Çu ®iÒu trÞ cho 
®Õn khi h×nh thµnh ®¸p øng tèt tÝnh b»ng ngµy. 

B¶ng 1: Tãm t¾t kÕt qu¶ ®iÒu trÞ trªn 33 bÖnh nh©n 
ChØ sè 

 
Wagner 3 

(n=29) Wagner (n=4) 
Tæng céng 

(n=33) 
Tû lÖ ®¸p øng sau tèi ®a 8 tuÇn ®iÒu trÞ 

Kh«ng ®¸p øng 1 (3,45%) 0 (0,0%) 1 (3,03%) 
§¸p øng tèt 28 (96,55%) 4 (100,0%) 32 (96,97%) 
Thêi gian tõ lóc b¾t ®Çu ®iÒu trÞ ®Õn khi “®¸p øng tèt” (ngµy) 

N (%) 28 (96,55%) 4 (100,0%) 32 (96,97%) 
Trung b×nh 24,21 28,25 24,72 

Trung vÞ 23 24 23 
Min, Max 7 – 51 18 – 47 7 – 51 
Q1, Q3 15 – 37 20,5 – 36 16 – 37 

§é lÖch chuÈn 11,87 12,84 11,86 
Cã 32/33 bÖnh nh©n trong nghiªn cøu ®¸p øng tèt 

(97%) vµ chØ cã duy nhÊt mét trêng hîp thÊt b¹i 
(3%). So s¸nh víi mét nghiªn cøu quèc tÕ do Gi¸o s 
Fern¸ndez-MontequÝn JI, Gi¸o s hµng ®Çu chuyªn 
khoa bµn ch©n thùc hiÖn t¹i Cuba [12] th× tû lÖ ®¸p 
øng tèt cña bÖnh nh©n ViÖt Nam ë møc t¬ng ®¬ng. 
So víi kÕt qu¶ cña mét nghiªn cøu giai ®o¹n II/III 
kh¸c ®îc thùc hiÖn trªn bÖnh nh©n cã tæn th¬ng 
loÐt bµn ch©n giai ®o¹n 3,4 theo ph©n lo¹i cña 
Wagner [10] th× tû lÖ bÖnh nh©n ViÖt Nam ®¸p øng tèt 
ë møc cao h¬n cã ý nghÜa thèng kª. 

Thêi gian tÝnh tõ khi b¾t ®Çu ®iÒu trÞ cho ®Õn khi 
vÕt loÐt h×nh thµnh m« h¹t 75% trung b×nh lµ 24.7 
ngµy tuy nhiªn ®é lÖch chuÈn (SD) lín 12 ngµy cho 
thÊy møc ®é ®¸p øng cña c¸c bÖnh nh©n rÊt kh¸c 
nhau, cã nh÷ng bÖnh nh©n chØ cÇn ®iÒu trÞ 7 ngµy 
(min=7 ngµy) vÕt th¬ng ®· tiÕn triÓn tèt, tuy nhiªn 
còng cã nh÷ng bÖnh nh©n ph¶i ®iÒu trÞ tíi 51 ngµy 
(max=51) míi ®¹t ®îc møc nµy.  

§i s©u vµo ph©n tÝch nguyªn nh©n g× khiÕn cho 
mét sè bÖnh nh©n ®¸p øng rÊt nhanh, mét sè bÖnh 
nh©n ®¸p øng chËm h¬n, chóng t«i ®· tiÕn hµnh ph©n 
tÝch mèi t¬ng quan gi÷a hai biÕn lµ diÖn tÝch vÕt loÐt 
lóc míi ®iÒu trÞ vµ thêi gian cho ®Õn khi h×nh thµnh 
®¸p øng tèt. TÝnh to¸n thèng kª cña chóng t«i cho 
thÊy Spearman's rank correlation coefficient 
(Spearman ‘s rho) =0,284 (p-values =0,109) vµ 
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Kendall rank correlation coefficient (Kendall’s tau) 
=0,226 (p-values =0,075). HÖ sè Spearman vµ 
Kendall lín h¬n 0 chøng tá cã mèi t¬ng quan d¬ng 
gi÷a diÖn tÝch vÕt loÐt lóc ban ®Çu vµ thêi gian h×nh 
thµnh ®¸p øng tèt, tuy nhiªn hai hÖ sè nµy ë møc thÊp 
h¬n 1 rÊt nhiÒu víi p>0,05 chøng tá mèi quan hÖ nµy 
rÊt láng lÎo. Do vËy cã thÓ nãi diÖn tÝch vÕt loÐt ban 
®Çu kh«ng ph¶i lµ yÕu tè tèt gióp cho viÖc tiªn lîng 
thêi gian ®iÒu trÞ cho bÖnh nh©n. ViÖc t×m hiÓu chÝnh 
x¸c c¸c yÕu tè tiªn lîng thêi gian ®iÒu trÞ kh«ng n»m 
trong ph¹m vi nghiªn cøu nµy, tuy nhiªn khi ®iÒu kiÖn 
cho phÐp chóng t«i cho r»ng viÖc tiÕp tôc ®i s©u t×m 
hiÓu h¬n lµ cÇn thiÕt vµ cÇn ®îc thùc hiÖn trong 
t¬ng lai. 

3. An toµn cña thuèc nghiªn cøu 
An toµn cña thuèc trong nghiªn cøu ®îc x¸c ®Þnh 

b»ng tÇn suÊt xuÊt hiÖn c¸c biÕn cè bÊt lîi, biÕn cè 
bÊt lîi nghiªm träng (AE, SAE) cã liªn quan ®Õn 
thuèc còng nh møc ®é nghiªm träng cña c¸c AE, 
SAE nµy. B¶ng tãm t¾t tÇn suÊt xuÊt hiÖn c¸c AE 
díi ®©y cho thÊy AE thêng gÆp lµ run rÈy (75,8%), 
sèt (36,3%), ®au t¹i n¬i tiªm (21,2%), rïng m×nh 
(15%), c¶m gi¸c báng r¸t t¹i n¬i tiªm (9%). Møc ®é 
nghiªm träng cña c¸c AE nµy ®îc nghiªn cøu viªn 
®¸nh gi¸ ë møc ®é nhÑ vµ trung b×nh, cã thÓ kiÓm 
so¸t ®îc b»ng c¸c can thiÖp y tÕ theo thêng quy. 

B¶ng 2: TÇn suÊt xuÊt hiÖn c¸c biÕn cè bÊt lîi 
(AE) 

AE N % 
C¶m gi¸c báng r¸t t¹i n¬i tiªm 3 9,09 

§au t¹i n¬i tiªm 7 
 21,21 

Rïng m×nh 5 15,15 
NhiÔm khuÈn t¹i chç 0 0,0 

Sèt 12 36,36 
Run rÈy 25 75,76 
§au ®Çu 1 3,03 

MÖt mái, khã thë 1 3,03 
 So s¸nh víi mét thö nghiÖm l©m sµng kh¸c ®îc 

thùc hiÖn ë níc ngoµi tõ th¸ng 12-2003 ®Õn th¸ng 
12-2004 trªn 41 bÖnh nh©n néi tró [14] chóng t«i thÊy 
tû lÖ bÖnh nh©n ViÖt Nam cã ph¶n øng run rÈy cao 
h¬n (76% so víi 25%, p<0,001), tuy nhiªn tû lÖ bÖnh 
nh©n ViÖt Nam cã ph¶n øng báng r¸t t¹i n¬i tiªm vµ 
rïng m×nh l¹i thÊp h¬n (9% so víi 29%, p<0,001 vµ 
15% so víi 25%, p<0,001). Nghiªn cøu nµy kh«ng cã 
con sè b¸o c¸o vÒ ph¶n øng sèt, tuy nhiªn t¹i ViÖt 
Nam, ph¶n øng sèt gÆp ph¶i ë 36.4% bÖnh nh©n 
dïng thuèc. XÐt vÒ tû lÖ bÖnh nh©n cã Ýt nhÊt 1 ph¶n 
øng bÊt lîi, nghiªn cøu ë níc ngoµi nµy cho thÊy cã 
kho¶ng 58.5% bÖnh nh©n cã Ýt nhÊt mét AE, tû lÖ nµy 
thÊp h¬n tû lÖ bÖnh nh©n cã Ýt nhÊt mét AE trong 
nghiªn cøu ë ViÖt Nam (78,9%). 

B¶ng 3: So s¸nh BMI gi÷a nhãm cã AE vµ nhãm 
kh«ng cã AE 

ChØ sè 
Nhãm kh«ng 

AE (n=7) 
Nhãm cã AE 

(n=26) p - values 

n (%) 7 (21.1%) 26 (78.9%) p-values=0,339 
kh«ng cã sù kh¸c Trung b×nh 19,55 21,38 

Trung vÞ 19,85 21,3 biÖt cã ý nghÜa 
thèng kª xÐt vÒ 

chØ sè khèi c¬ thÓ 
BMI gi÷a nhãm 
cã AE vµ nhãm 

kh«ng AE 

Min, Max 13,9 – 26,6 14 – 29,9 
Q1, Q3 17,1 – 20 18,3 – 24,7 

§é lÖch 
chuÈn 4,2 4,17 

 

So s¸nh chØ sè khèi c¬ thÓ (BMI) gi÷a nhãm bÖnh 
nh©n cã Ýt nhÊt mét biÕn cè bÊt lîi (AE) víi nhãm bÖnh 
kh«ng cã bÊt kú mét biÕn cè bÊt lîi nµo, kÕt qu¶ so 
s¸nh cho thÊy BMI gi÷a hai nhãm kh«ng cã sù kh¸c 
biÖt cã ý nghÜa thèng kª. Tuy nhiªn còng cÇn lu ý 
r»ng sè lîng bÖnh nh©n ë c¶ hai nhãm ®Òu kh«ng lín 
nªn cha thÓ kh¼ng ®Þnh ch¾c ch¾n vÒ ¶nh hëng cña 
BMI tíi c¸c biÕn cè bÊt lîi trong thêi gian nghiªn cøu. 

BÀN LUẬN 
Nghiªn cøu t¹i ViÖt Nam cho thÊy thuèc Heberprot 

P cã hiÖu qu¶ trªn l©m sµng cho viÖc ®iÒu trÞ loÐt bµn 
ch©n nÆng do ®¸i th¸o ®êng. C¸c kÕt qu¶ nghiªn 
cøu t¹i ViÖt Nam trªn mét quÇn thÓ nhá, kh«ng mang 
tÝnh chÊt ®¹i diÖn cho quÇn thÓ chung, tuy nhiªn kÕt 
qu¶ nµy còng t¬ng ®ång víi kÕt qu¶ cña c¸c nghiªn 
cøu ®· ®îc thùc hiÖn ë níc ngoµi còng nh c¸c kÕt 
qu¶ b¸o c¸o hËu marketing cña nhµ tµi trî. Tû lÖ 
bÖnh nh©n cã vÕt loÐt h×nh thµnh ®¸p øng tèt trong tèi 
®a 8 tuÇn ®iÒu trÞ ®¹t tíi 97%, thêi gian tÝnh tõ lóc b¾t 
®Çu ®iÒu trÞ ®Õn khi vÕt loÐt ®¸p øng tèt lµ 24,7 ngµy. 
Mét ®iÓm ®¸ng lu ý vÒ hiÖu lùc cña thuèc lµ cã 
nh÷ng bÖnh nh©n cã ®¸p øng rÊt nhanh víi thuèc 
trong khi mét sè kh¸c ®¸p øng l©u h¬n, nguyªn nh©n 
chÝnh x¸c cña hiÖn tîng nµy cßn cha râ vµ cÇn 
®îc ®i s©u t×m hiÓu trong c¸c nghiªn cøu tiÕp theo.  

Chóng t«i ®· cè g¾ng t×m hiÓu nguyªn nhÊt cña 
trêng hîp thÊt b¹i duy nhÊt trong nghiªn cøu nhng 
cha cã kÕt luËn chÝnh x¸c vÒ trêng hîp nµy. LoÐt 
bµn ch©n do ®¸i th¸o ®êng ®îc chia ra 3 lo¹i theo 
bÖnh lý m¹ch m¸u chi díi bao gåm loÐt thiÕu m¸u, 
loÐt thÇn kinh, vµ loÐt thÇn kinh thiÕu m¸u. Chñ yÕu 
c¸c bÖnh nh©n dïng thuèc nghiªn cøu kh«ng thiÕu 
m¸u, nhng còng cã 2 ca thiÕu m¸u chi díi rÊt nÆng 
nhng vÉn ®¸p øng ®iÒu trÞ tèt, ca thÊt b¹i duy nhÊt l¹i 
kh«ng ph¶i thiÕu m¸u vµ theo ph©n lo¹i wagner còng 
chØ lµ ®é 3 chø kh«ng ph¶i ®é 4. V× chØ cã mét ca duy 
nhÊt thÊt b¹i nªn c¸c ®Æc ®iÓm l©m sµng cña ca thÊt 
b¹i nµy chØ nªn ®îc sö dông víi tÝnh chÊt tham kh¶o 
cho c¸c nghiªn cøu tiÕp theo, kh«ng nªn sö dông ®Ó 
kh¸i qu¸t hãa cho quÇn thÓ bÖnh nh©n kh«ng ®¸p 
øng víi thuèc. §Ó x¸c ®Þnh ®îc chÝnh x¸c nguyªn 
nh©n cña c¸c trêng hîp thÊt b¹i, c¸c nghiªn cøu tiÕp 
theo cÇn ®îc thùc hiÖn trªn quy m« lín h¬n, quÇn 
thÓ bÖnh nh©n lín h¬n. 

C¸c ph¶n øng bÊt lîi cã liªn quan ®Õn thuèc 
nghiªn cøu thêng gÆp ë bÖnh nh©n lµ run rÈy, rïng 
m×nh, sèt, ®au n¬i tiªm, báng r¸t n¬i tiªm. Trong ®ã 
ph¶n øng bÊt lîi hay gÆp nhÊt lµ ph¶n øng run rÈy 
sau khi tiªm thuèc, kho¶ng 80% sè bÖnh nh©n gÆp 
ph¶i t¸c dông nµy. BÖnh nh©n cÇn ®îc n»m nghØ 
ng¬i sau khi dïng thuèc vµ cã thÓ dïng c¸c thuèc dù 
phßng tríc khi tiªm. C¸c ph¶n øng bÊt lîi (AE) ®îc 
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x¸c ®Þnh ë møc ®é nhÑ vµ trung b×nh, cã thÓ tiªn 
lîng ®îc vµ kiÓm so¸t ®îc. Nguyªn nh©n t¹i sao 
thuèc kh«ng g©y ra bÊt kú mét AE nµo trªn mét sè 
bÖnh nh©n cÇn ®îc lµm râ trong c¸c nghiªn cøu 
kh¸c nhau. 

KẾT LUẬN VÀ KHUYẾN NGHỊ 
Nghiªn cøu t¹i ViÖt Nam vÒ hiÖu lùc vµ an toµn 

cña thuèc Heberprot P ®· x¸c ®Þnh ®îc: 
Tû lÖ bÖnh nh©n cã vÕt loÐt h×nh thµnh ®¸p øng tèt 

(vÕt loÐt h×nh thµnh m« h¹t 75%) trong tèi ®a 8 tuÇn 
®iÒu trÞ ®¹t 97%.  

Thêi gian tÝnh tõ lóc b¾t ®Çu ®iÒu trÞ ®Õn khi vÕt 
loÐt ®¸p øng tèt lµ 24,7± 11,8 ngµy. 

Cã mèi quan hÖ gi÷a diÖn tÝch vÕt loÐt lóc ban ®Çu 
vµ thêi gian h×nh thµnh ®¸p øng ®iÒu trÞ tèt, tuy nhiªn 
quan hÖ nµy kh«ng chÆt chÏ vµ diÖn tÝch vÕt loÐt 
kh«ng ph¶i lµ yÕu tè tiªn lîng tèt cho thêi gian h×nh 
thµnh ®¸p øng ®iÒu trÞ tèt. 

Ph¶n øng bÊt lîi cã liªn quan ®Õn thuèc nghiªn 
cøu Heberprot P thêng gÆp lµ run (75,7%), sèt 
(36,3%), ®au t¹i n¬i tiªm (21,1%), rïng m×nh (15,1%). 
C¸c ph¶n øng nµy ®îc x¸c ®Þnh ë møc ®é nhÑ vµ 
trung b×nh, cã thÓ dù liÖu vµ kiÓm so¸t ®îc 

T¸i loÐt lµ mét tiªu chÝ l©m sµng quan träng kh¸c 
cÇn quan t©m ë bÖnh nh©n loÐt bµn ch©n do biÕn 
chøng ®¸i th¸o ®êng mµ víi thiÕt kÕ nghiªn cøu theo 
dâi ng¾n h¹n 8 tuÇn cña nghiªn cøu nµy cha cã ®iÒu 
kiÖn tr¶ lêi. Chóng t«i ®Ò xuÊt trong ®iÒu kiÖn cho 
phÐp, cÇn thùc hiÖn nghiªn cøu víi thêi gian theo dâi 
Ýt nhÊt 1 n¨m ®Ó ®¸nh gi¸ t¸i loÐt trªn nh÷ng bÖnh 
nh©n dïng thuèc. 

LoÐt bµn ch©n do ®¸i th¸o ®êng lµ bÖnh khã ®iÒu 
trÞ vµ cã thÓ g©y c¸c tæn thÊt to lín vÒ mÆt kinh tÕ vµ 

x· héi cho bÖnh nh©n, gia ®×nh còng nh ngµnh y tÕ. 
C©n nh¾c gi÷a lîi Ých ®iÒu trÞ cña thuèc vµ nguy c¬ 
gÆp ph¶i khi tham gia ®iÒu trÞ, chóng t«i cã thÓ kÕt 
luËn thuèc nghiªn cøu Heberprot P lµ mét lùa chän 
®iÒu trÞ néi khoa míi cã hiÖu qu¶ trªn l©m sµng cho 
bÖnh nh©n loÐt bµn ch©n nÆng do biÕn chøng cña ®¸i 
th¸o ®êng, c¸c lîi Ých cña thuèc nghiªn cøu cã tÝnh 
chÊt vît tréi so víi nh÷ng nguy c¬ cã thÓ gÆp ph¶i. 
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NGHI£N CøU §ÆC §IÓM L¢M SµNG  

CñA BÖNH UNG TH¦ TUYÕN GI¸P TR¹NG NGUY£N PH¸T 
 

NguyÔn B¸ §øc, TrÇn Giang Ch©u 
Tãm t¾t 
Môc tiªu nghiªn cøu: §Æc ®iÓm l©m sµng cña ung 

th tuyÕn gi¸p tr¹ng nguyªn ph¸t t¹i bÖnh viÖn K. §èi 
tîng vµ ph¬ng ph¸p nghiªn cøu: §èi tîng nghiªn 
cøu bao gåm 114 bÖnh nh©n ®îc chia thµnh nhãm: 
Nhãm U ®¬n nh©n gi¸p tr¹ng lµnh tÝnh gåm 52 bÖnh 
nh©n vµ Nhãm ung th gi¸p tr¹ng gåm 62 bÖnh nh©n. 
C¸c bÖnh nh©n ®îc x¸c ®Þnh thuéc nhãm nµo sau 
khi cã kÕt qu¶ m« bÖnh häc chÝnh x¸c sau phÉu 
thuËt. KÕt qu¶ vµ kÕt luËn: Qua 62 bÖnh nh©n UTTGT 
cho thÊy: UTTGT hay gÆp ë løa tuæi 31-50 tuæi chiÕm 
trªn 50%. N÷ giíi gÆp nhiÒu h¬n nam giíi víi tû lÖ 
N÷/Nam lµ 1,7/1. C¸c triÖu chøng chñ yÕu hay gÆp lµ 
u t¹i tuyÕn gi¸p, h¹ch vïng cæ chiÕm 79%. §a sè 
bÖnh nh©n vµo viÖn sau 2-3 n¨m kÓ tõ khi cã dÊu 
hiÖu ®Çu tiªn cña bÖnh chiÕm 75,8%. Tû lÖ di c¨n 
h¹ch ban ®Çu cao lµ 53,2%. Hay gÆp nhÊt lµ nhãm 
c¶nh (87%) chñ yÕu lµ phèi hîp nhiÒu nhãm c¶nh 

(57,6%). Di c¨n h¹ch hay gÆp nhÊt ë thÓ nhó vµ thÓ 
nang lµ 57%. 

Tõ khãa: Ung th tuyÕn gi¸p, l©m sµng ung th 
gi¸p nguyªn ph¸t 

 
Summary 
Study objectives: Clinical features of primary 

thyroid cancer in K Hospital.Subjects and Methods: 
Study subjects included 114 patients divided into 
groups: Group tumor of mononuclear thyroid benign 
group included 52 patients and included 62 thyroid 
cancer patients. Patients of groups identified after 
histopathological results after surgical precision. 
Results and Conclusions: Over 62 patients showed 
thyroid cancer: common in ages 31-50 years 
accounted for over 50%. Females were more male 
ratio Female / Male is 1.7 / 1. The main symptoms 


