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c¸c nha sÜ ®èi víi kh¶ n¨ng c¾t vµ lµm viÖc cña 
protaper xoay m¸y. Trong c¸c nghiªn cøu chóng t«i 
thèng kª cã tíi 13 nghiªn cøu ®Ò cËp ®Õn sù dÞch cña 
lç cuèng so víi c¸c lo¹i tr©m kh¸c, vµ tr©m protaper 
xoay m¸y tá ra vît tréi vÒ kh¶ Ýt lµm dÞch chuyÓn lç 
cuèng h¬n tr©m xoay tay th«ng thêng. 

- Còng nh×n vµo b¶ng 2 chóng t«i thÊy trong 15 
nghiªn cøu chØ cã 6 nghiªn cøu (40%) quan t©m ®Õn 
c¸c tai biÕn trong söa so¹n èng tñy nh gÉy tr©m, lµm 
thñng èng tñy, c¸c nghiªn cøu ®ã ®Òu chØ ra c¸c tai 
biÕn trong söa so¹n ®Òu cã thÓ x¶y ra ë tÊt c¶ c¸c 
lo¹i tr©m. §iÒu nµy ®· nãi lªn r»ng sù an toµn cña 
dông cô phô thuéc vµo chÝnh kü n¨ng thùc hµnh cña 
nha sÜ, vÊn ®Ò dông cô chØ lµ thø yÕu. KÕt qu¶ nghiªn 
cøu nµy còng phï hîp víi kÕt qu¶ nghiªn cøu cña c¸c 
t¸c gi¶ Schafer ,NguyÔn Quèc Trung. 

Nh vËy sù ra ®êi cña protaper xoay m¸y ®· gióp 
cho thêi gian lµm viÖc, sù an toµn còng nh kÕt qu¶ 
®iÒu trÞ néi nha cña nha sÜ ®îc c¶i thiÖn ®¸ng kÓ. 

KÕT LUËN  
Thêi gian lµm viÖc cña protaper xoay m¸y nhanh 

h¬n tÊt c¶ c¸c lo¹i tr©m kh¸c vµ ®Òu cã ý nghÜa 
thèng kª. 

Tr©m xoay m¸y cã hiÖu qu¶ trong viÖc gi÷ nguyªn 
h×nh d¹ng èng tuû. Tuy nhiªn tai biÕn ®Òu cã thÓ x¶y ra 
ë tÊt c¶ c¸c lo¹i tr©m trong qu¸ tr×nh söa so¹n èng tñy. 

KIÕN NGHÞ 
ViÖc sö dông protaper xoay m¸y ë ViÖt Nam cßn 

rÊt h¹n chÕ do gi¸ thµnh qu¸ cao, tuy nhiªn chóng ta 
cÇn khuyÕn khÝch c¸c nha sÜ sö dông nhiÒu h¬n vµ 
còng cÇn cã nh÷ng cuèn s¸ch chuyªn kh¶o s©u h¬n 
vÒ néi nha híng dÉn c¸ch sö dông còng nh nh÷ng 
chó ý trong thùc hµnh l©m sµng ®èi víi hÖ thèng tr©m 
söa so¹n èng tuû r¨ng. 

SUMMARY 
The principles of root canal therapy have been 

sunmarized as (clean, shape and fill). The world has 
a lot of research on Ni-Ti system Protaper intrument  

Aim: The aim of this study to Analysis results of 
invitro studies for systems protaper rotate and 
recommendations needed to efficacy of root canal 
preparation using Protaper Ni-Ti 

Methodology; Meta- analysis of 15 invitro studies 
on the effects of Ni-Ti system Protaper intrument in 
root canal preparation. Assessment of canal 
preparation (Canal preparation time, Apical 
transportation, Deformation or fracture of instruments) 

Result: The fastest preparation time for canals 
prepared using Protaper files. Degree at least of 
apical transportation Protaper  
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§¸NH GI¸ HIÖU QU¶ §IÒU TRÞ SIMVASTATIN  

ë BÖNH NH¢N §¸I TH¸O §¦êNG TYP2 Cã KH¸NG INSULIN 
 

NguyÔn Kim L¬ng - BÖnh viÖn §KT¦ Th¸i Nguyªn 
TãM T¾T 
Môc ®Ých nghiªn cøu: §¸nh gi¸ hiÖu qu¶ ®iÒu trÞ 

cña simvastatin ë bÖnh nh©n ®¸i th¸o ®êng typ2 cã 
kh¸ng insulin. 

§èi tîng vµ ph¬ng ph¸p: 185 ®èi tîng nghiªn 
cøu gåm: Nhãm ®¸i th¸o ®êng gåm 145 bÖnh nh©n, 
nhãm chøng gåm 40 ngêi kh«ng ®¸i th¸o ®êng. 
§¸nh gi¸ t×nh tr¹ng kh¸ng insulin b»ng chØ sè HOMA-
IR (HOMA-IR=I0(u/ml)x G0(mmol/l)/22,5) Sau khi x¸c 
®Þnh ®îc 107 ngêi ®¸i th¸o ®êng cã kh¸ng insulin, 
®a ngÉu nhiªn vµo 2 nhãm: nhãm ®îc dïng 
Sulfonylurea ®¬n thuÇn vµ nhãm dïng sulfonylurea 
kÕt hîp víi simvastatin. §¸nh gi  ̧ hiÖu qu¶ cña 
simvastatin th«ng qua c¸c chØ sè gluccose, HbA1c, 
lipid tríc vµ sau 2 th¸ng ®iÒu trÞ. 

KÕt qu¶: Nhãm dïng simvastatin cã c¸c thµnh 
phÇn lipid m¸u trung b×nh vµ tû lÖ trong giíi h¹n bÖnh 

lý cña c¸c chØ sè: cholesterol, triglyceride, LDL-C thÊp 
h¬n, HDL-C cao h¬n, hiÖu qu¶ cña kiÓm so¸t glucose 
m¸u møc ®é tèt h¬n nhãm kh«ng dïng simvastatin: 
glucose, HbA1c, insulin, chØ sè kh¸ng insulin gi¶m, 
t¨ng tû lÖ kiÓm so¸t glucose m¸u tèt vµ gi¶m tû lÖ 
kiÓm so¸t glucose m¸u kÐm, víi p < 0,05. 

KÕt luËn: ®iÒu trÞ kÕt hîp simvastatin cho bÖnh nh©n 
® i̧ th¸o ®êng typ2 cã kh¸ng insulin sÏ lµm t¨ng hiÖu 
qu¶ kiÓm so¸t lipid vµ glucose m¸u. 

Tõ kho :̧ § i̧ th¸o ®êng typ2, kh¸ng insulin, chØ sè 
HOMA – IR, simvastatin.  

summary 
Objective: To evaluate the efficacy of the complex 

therapy by sulfonylurea and simvastatin in typ2 
diabetic patients with insulin resistance (IR). 

Patients and methods: 185 subjects, including: 
145 typ2 diabetic patients in disease group and 40 
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healthy persons in control group. Assessment the IR 
situation by HOMA-IR index (HOMA-IR = I0(u)x 
G0(mmol/l)/22,5). There were 107 diabetic patients 
having IR state. They were taken randomized into 2 
groups: one group have been treated by sulfonylurea 
alon (non simvastatin group), other group have been 
complex treated by sulfonylurea and simvastatin 
(simvastatin group). Assessing the effectiveness of 
treating after 2 months though parameters: glucose, 
HbA1c, cholesterol, triglycerid, HDL-C, LDL-C. 

Results: Simvastatin group have levels of 
cholesterol, triglycerid, LDL-C lower and level of HDL-
C higher than non simvastatin group. The glucose 
control better in simvastatin group: glucose, HbA1c, 
insulin, IR index more decrease than non simvastatin 
group. Increasing percentage of good control of 
glucose and redue the rate of poor control in 
simvastatin group. 

Conclusion: The combination of treating 
sulfonylurea and simvastatin will increase the 
effective control of lipid and glucose in typ2 diabetic 
patients with having IR state. 

Keywords: Typ2 diabetes, insulin resistance, 
HOMA-IR index, simvastatin. 

§ÆT VÊN §Ò 
§¸i th¸o ®êng typ 2 cã qu¸ tr×nh diÔn biÕn phøc 

t¹p sù thiÕu hôt insulin vµ ®Ò kh¸ng insulin ®· g©y ra 
nhiÒu khã kh¨n cho viÖc theo dâi, ®iÒu trÞ. Kh¸ng 
insulin cã mèi liªn quan víi nh÷ng yÕu tè nguy c¬ 
nh: bÐo ph×, rèi lo¹n lipid m¸u t¨ng huyÕt ¸p ®· t¹o ra 
mét vßng xo¾n bÖnh lý lµm cho sù tiÕn triÓn cña bÖnh ®¸i 
th¸o ®êng typ 2 ngµy cµng phøc t¹p. §iÒu trÞ ®¸i th¸o 
®êng typ 2, ngoµi viÖc ®iÒu trÞ thuèc gi¶m ®êng 
m¸u cÇn ph¶i ®iÒu trÞ phèi hîp c¸c yÕu tè nguy c¬ ®i 
kÌm trong ®ã ®Æc biÖt lµ gi¶m triglycerid, gi¶m LDL –
C, t¨ng HDL –C th× míi mang l¹i hiÖu qu¶ cao, ®¸p 
øng nhu cÇu ch¨m sãc søc khoÎ cho ngêi bÖnh. 

Simvastatin lµ mét thuèc ®iÒu trÞ rèi lo¹n lipid 
m¸u, thuèc ®îc chØ ®Þnh ®Ó lµm gi¶m tæng hîp 
LDL, gi¶m cholesterol, gi¶m triglycerid tõ ®ã gi¶m 
nguy c¬ biÕn chøng bÖnh tim m¹ch ë bÖnh nh©n ®¸i 
th¸o ®êng typ 2. 

Môc tiªu nghiªn cøu 
§¸nh gi¸ hiÖu qu¶ ®iÒu trÞ rèi lo¹n chuyÓn ho¸ 

lipid b»ng simvastatin ë bÖnh nh©n ®¸i th¸o ®êng 
typ2 cã kh¸ng insulin. 

§èI T¦îNG Vµ PH¦¥NG PH¸P NGHI£N CøU 
1. §èi tîng nghiªn cøu. 
* Nhãm bÖnh: bÖnh nh©n ®¸i th¸o ®êng typ 2 

lÇn ®Çu hoÆc ®ang ®îc theo dâi ®Þnh kú ®iÒu trÞ 
b»ng thuèc uèng h¹ ®êng m¸u, theo tiªu chuÈn 
chÈn ®o¸n vµ ph©n typ §T§ cña ADA (American 
Diabetes Association) n¨m 1997 vµ ®îc WHO c«ng 
nhËn n¨m 1998. 

* Nhãm chøng  
Gåm 40 ngêi khoÎ m¹nh kh«ng bÞ m¾c bÖnh 

§T§, tuæi > 40 t×nh nguyÖn tham gia nghiªn cøu. 
 §¸nh gi¸ t×nh tr¹ng kh¸ng insulin b»ng chØ sè: 
HOMA-IR =I0 (u/ml)x G0(mmol/l)/22,5. Theo 

khuyÕn c¸o cña tæ chøc ThÕ Giíi kh¸ng insulin ®îc 
x¸c ®Þnh khi chØ sè HOMA-IR lín h¬n tø ph©n vÞ cao 
nhÊt trong nhãm chøng.  

* Chän bÖnh nh©n §T§ typ 2 cã kh¸ng insulin 
ngÉu nhiªn vµo 2 nhãm: 

Nhãm 1: §iÒu trÞ Sulfonylurea (nhãm kh«ng 
simvastatin). 

Nhãm 2: §iÒu trÞ Sulfonylurea kÕt hîp Simvastatin 
(nhãm simvastatin).  

TÊt c¶ bÖnh nh©n nµy kh«ng dïng thuèc ®iÒu trÞ 
gi¶m lipid m¸u tríc ®ã mét th¸ng.  

Thêi gian vµ ®Þa ®iÓm nghiªn cøu 
- Thêi gian tiÕn hµnh nghiªn cøu: tõ 3/2010 ®Õn 

10/2010. 
- §Þa ®iÓm: Khoa kh¸m bÖnh bÖnh viÖn §a khoa Trung 

¬ng Th i̧ Nguyªn. 
Xö lý theo ph¬ng ph¸p th«ng sè y sinh häc b»ng 

phÇn mÒm SPSS 13.0 
KÕT QU¶ NGHI£N CøU 
Qua nghiªn cøu 185 ®èi tîng: Nhãm ®¸i th¸o 

®êng gåm 145 bÖnh nh©n, nhãm chøng gåm 40 
ngêi. chóng t«i thu ®îc kÕt qu¶ sau: 

B¶ng 1. §Æc ®iÓm tuæi, giíi, chiÒu cao, c©n nÆng 
gi÷a hai nhãm. 

§Æc ®iÓm Nhãm chøng Nhãm BÖnh p 
Tuæi 58,8±8,1 59,2±6,4 > 0,05 

ChiÒu cao 1,66±0,06 1,65±0,05 > 0,05 
C©n nÆng 62,5±5,3 61,8±6,5 > 0,05 

Nam 17 (42,5,0%) 62 (41,7%) 

Giíi 
N÷ 23 (57,5%) 83 (57,3%) 

Tæng 40 (100) 145 (100) 
> 0,05 

NhËn xÐt: Kh«ng cã sù kh¸c biÖt gi÷a 2 nhãm vÒ 
tuæi, chiÒu cao, c©n nÆng vµ giíi tÝnh. 

T×nh tr¹ng kh¸ng insulin ë bÖnh nh©n ®¸i th¸o 
®êng týp 2. 

ChØ sè HOMA-IR ®îc tÝnh theo c«ng thøc cña 
Matthews n¨m 1985. Theo WHO gäi lµ cã kh¸ng 
insulin nÕu chØ sè HOMA-IR lín h¬n tø ph©n vÞ cao 
nhÊt cña nhãm chøng (HOMA-IR nhãm chøng ®îc 
s¾p xÕp theo thø tù tõ thÊp ®Õn cao t¬ng øng víi gi¸ 
trÞ thø (0,75n+1). Theo kÕt qu¶ nghiªn cøu cña 
chóng t«i tø ph©n vÞ cao nhÊt cña nhãm chøng lµ 
1,48. Nh vËy chóng t«i lÊy chØ sè HOMA-IR tõ møc 
≥1,48 ®îc gäi lµ cã kh¸ng insulin kÕt qu¶ nh sau: 

B¶ng 2. Tû lÖ kh¸ng insulin, chØ HOMA-IR trung 
b×nh ë hai nhãm. 

Nhãm chøng 
(n=40) 

Nhãm bÖnh 
(n=145) 

Nhãm 
 

ChØ sè n % n % 

 
P 
 

HOMA-IR ≥ 1,48 10 25 107 73,8 
HOMA-IR ≤1,48 30 75 38 26,2 

 
<0,05 

HOMA-IR XSD 1,32±1,60 2,72±1,71 <0,05 
NhËn xÐt: cã 73,8% bÖnh nh©n §T§ trong nhãm 

nghiªn cøu cã t×nh tr¹ng kh¸ng insulin. 
B¶ng 3. Nång ®é glucose, insulin ë nhãm §T§ cã 

kh¸ng insulin vµ §T§ kh«ng kh¸ng insulin 

Th«ng sè §T§ kh«ng kh¸ng 
insulin (n=38) 

§T§ cã kh¸ng 
insulin (n=107) P 

Glucose (mmol/l) 
XSD 5,07±1,47 6,45±1,69 <0,05 

Insulin (U/ml) 
XSD 5,38±1,57 12,67±2,95 <0,05 

NhËn xÐt: Nång ®é glucose, insulin m¸u ë nhãm 
§T§ cã kh¸ng insulin cao h¬n h¼n so víi nhãm §T§ 
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kh«ng kh¸ng insulin. Sù kh¸c biÖt cã ý nghÜa thèng kª 
víi p<0,05. 

Mét sè thay ®æi ë bÖnh nh©n §T§ typ2 cã kh¸ng 
insulin sau ®iÒu trÞ b»ng simvastatin.  

107 bÖnh nh©n §T§ typ2 cã kh¸ng insulin chóng 
t«i chän ngÉu nhiªn vµo 2 nhãm ®iÒu trÞ, mét nhãm 
dïng simvastatin 54 ngêi, mét nhãm kh«ng dïng 
simvastatin 53 ngêi kÕt qu¶ thu ®îc nh sau: 

B¶ng 4. So s¸nh tuæi ®êi, thêi gian ph¸t hiÖn 
bÖnh(TGPHB), chØ sè BMI, vßng bông/ vßng m«ng, HA, 
glucose m¸u, HbA1c gi÷a hai nhãm.  

ChØ sè nghiªn cøu Simvastatin 
(n=54) 

Kh«ng 
simvastatin 

(n=53) 
P 

Tuæi (n¨m) 59,4±0,9 58,1±1,0 >0,05 
BMI (kg/m2) 24,3±1,4 23,9±1,4 >0,05 

VB/VM 0,89±0,1 0,88±0,1 >0,05 
HATT (mmHg) 139,44±10,80 138,49±9,14 >0,05 
HATTr (mmHg) 88,37±1,52 89,45±1,54 >0,05 
Glucose (mmol) 6,57±2,07 6,43±1,17 >0,05 

HbA1c 7,23±1,12 7,15±1,12 >0,05 

TGPHB  
<1n¨m  

1-5 n¨m 
>5n¨m 

2 (3,7%) 
47 (87%) 
4 (7,4%) 

1 (1,8%) 
48 (90,5%) 
5 (9,4%) 

 
>0,05 

NhËn xÐt: Kh«ng cã sù kh¸c biÖt vÒ tuæi ®êi, thêi 
gian ph¸t hiÖn bÖnh, chØ sè BMI, VB/VM, HA trung 
b×nh, glucose, insulin m¸u gi÷a hai nhãm. 

B¶ng 5. Nång ®é glucose, tû lÖ HbA1c trung b×nh 
tríc vµ sau ®iÒu trÞ  

Simvastatin (n = 54) Kh«ng simvastatin  
(n = 53) ChØ sè 

Tríc 
§T 

Sau 
§T(a) 

P Tríc 
§T 

Sau 
§T(b) 

P 
P 

(a,b) 

Glucose 
(mmol/L) 

6,57± 
2,07 

5,85± 
1,15 <0,05 6,43± 

1,17 
6,07± 
1,28 >0,05 <0,05 

HbA1C 
(%) 

7,23± 
1,12 

6,70± 
0,13 <0,05 7,15± 

1,12 
7,02± 
0,95 >0,05 <0,05 

NhËn xÐt: Nhãm dïng simvastatincã nång ®é 
glucose m¸u, HbA1c sau ®iÒu trÞ gi¶m cã ý nghÜa 
thèng kª so víi tríc ®iÒu trÞ. Nång ®é glucose m¸u, 
HbA1c sau ®iÒu trÞ ë nhãm dïng simvastatin thÊp h¬n 
so víi nhãm kh«ng dïng simvastatin, víi p< 0,05.  

B¶ng 6. ChØ sè lipid m¸u trung b×nh tríc vµ sau 
®iÒu trÞ  

Simvastatin 
(n=54) 

Kh«ng Simvastatin 
(n=53) ChØ sè 

Tríc 
§T 

Sau §T 
(a) P Tríc 

§T 
Sau §T 

(b) P 

P 
(ab) 

Triglycerid 3,50± 
0,26 

2,20± 
0,17 <0,05 2,65± 

0,20 
2,82± 
0,27 >0,05 <0,05 

Cholesterol 5,02± 
0,15 

4,52± 
0,16 <0,05 4,81± 

0,14 
5,07± 
0,13 >0,05 <0,05 

HDL-C 1,22± 
0,12 

1,29± 
0,05 

<0,05 1,09± 
0,03 

1,13± 
0,03 

>0,05 <0,05 

LDL-C 3,13± 
0,01 

2,46± 
0,10 <0,05 2,99± 

0,12 
3,02± 
0,12 >0,05 <0,05 

NhËn xÐt: Nhãm dïng simvastatin: chØ sè lipid 
m¸u trung b×nh (triglycrid, cholesterol, LDL-C) sau 
®iÒu trÞ gi¶m cã ý nghÜa thèng kª so víi tríc ®iÒu trÞ. 
Nhãm dïng simvastatin nång ®é lipid m¸u gi¶m so 
víi nhãm kh«ng dïng simvastatin, víi p < 0,05. 

B¶ng 7. Tû lÖ rèi lo¹n lipid m¸u tríc vµ sau ®iÒu trÞ  

Simvastatin(n=54) Kh«ng Simvastatin 
(n=53) ChØ sè 

Lipid bÖnh lý 
(mmol/l) Tríc 

§T 
Sau §T 

(a) P Tríc 
§T 

Sau §T 
(b) P 

P 
(ab) 

n 30 13 28 25 Triglycerid 
(≥2,3) % 55,5 24,0 

<0,05 
52,8 47,1 

>0,05 <0,05 

n 28 11 17 19 Cholesterol 
(≥ 5,2) % 51,8 20,3 

<0,05 
32,0 35,8 

>0,05 <0,05 

n 15 11 14 11 HDL-C 
(≤0,9) % 27,7 20,3 

>0,05 
26,4 20,7 

>0,05 >0,05 

n 22 7 16 15 LDL-C 
(≥3,1) % 40,7 12,9 

<0,05 
30,1 28,3 

>0,05 <0,05 

NhËn xÐt: Tû lÖ rèi lo¹n c¸c thµnh phÇn lipid m¸u 
(triglyceride, cholesterol, LDL-C) ë nhãm cã dïng 
simvastatin gi¶m râ rÖt so víi nhãm kh«ng dïng 
simvastatin. Sù kh¸c biÖt cã ý nghÜa thèng kª víi 
p<0,05. 

B¶ng 8. Nång ®é insulin m¸u, chØ sè kh¸ng insulin 
tríc vµ sau ®iÒu trÞ 

Simvastatin (n=54) Kh«ng  
Simvastatin(n=53)  

ChØ sè 
 Tríc 

§T 
Sau§T 

(a) P Tríc 
§T 

Sau 
§T(b) P 

P 
(a,b) 

Insulin 12,48± 
6,77 

5,22± 
3,82 <0,05 12,83± 

4,90 
11,36± 

7,88 >0,05 <0,05 

HOMA-IR 3,58± 
1,36 

1,45± 
1,25 <0,05 3,26± 

1,52 
3,07± 
1,99 >0,05 <0,05 

n 54 36 53 42 HOMA-IR 
(≥1,48) % 100 66,6 

<0,05 
100 79,2 

<0,05 <0,05 

NhËn xÐt: Nhãm dïng simvastatin: insulin vµ chØ 
sè kh¸ng insulin theo HOMA-IR sau ®iÒu trÞ gi¶m so 
víi tríc ®iÒu trÞ víi p< 0,05. Sè ngêi kh¸ng insulin 
sau ®iÒu trÞ lµ 36 ngêi (66,6%) so víi tríc ®iÒu trÞ 
54 ngêi(100%), víi p<0,05. 

B¶ng 9. Nång ®é glucose m¸u, tû lÖ HbA1c tríc vµ 
sau ®iÒu trÞ  

Simvastatin (n = 54) Kh«ng simvastatin (n = 
53)  

ChØ sè Tríc 
§T 

Sau 
§T(a) p Tríc 

§T 
Sau 

§T(b) p 

 
P 

(a,b) 

Tèt 25 
(46,3) 

36 
(66,6) 

<0,05 26 
(49,0) 

30 
(56,6) >0,05 <0,05 

Trung 
b×nh 

11 
(29,4) 

10 
(18,6) 

>0,05 11 
(20,7) 

11 
(20,7) 

>0,05 >0,05 

G
lu

co
se

 

KÐm 18 
(33,3) 

8  
(14,8) 

<0,05 16 
(30,1) 

14 
(22,6) >0,05 <0,05 

Tèt 12 
(22,2) 

25 
(46,3) 

<0,05 22 
(41,5) 

16 
(30,1) >0,05 <0,05 

Trung 
b×nh 

18 
(33,4) 

15 
(27,8) >0,05 11 

(20,7) 
24 

(45,2) <0,05 <0,05 

Hb
A1

c 

KÐm 24 
(44,4) 

14 
(25,9) 

<0,05 20 
(37,7) 

13 
(24,5) <0,05 >0,05 

NhËn xÐt: Nhãm ®îc ®iÒu trÞ kÕt hîp simvastatin 
cã tû lÖ kiÓm so¸t tèt sau ®iÒu trÞ cao h¬n cao h¬n so 
víi tríc ®iÒu trÞ c¶ vÒ glucose vµ HbA1c vµ tû lÖ 
glucose vµ HbA1c møc ®é kiÓm so¸t kÐm sau ®iÒu trÞ 
nhá h¬n so víi tríc ®iÒu trÞ, víi p< 0,05. 

Nhãm kh«ng dïng simvastatin: kh«ng thÊy sù 
kh¸c biÖt vÒ tû lÖ kiÓm so¸t tèt vµ kÐm tríc vµ sau 
®iÒu trÞ, víi p> 0,05. 
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B¶ng 10. Nång ®é creatinin, SGOT, SGPT, tiÓu 
cÇu trung b×nh tríc vµ sau ®iÒu trÞ 

Simvastatin (n=54) Kh«ng Simvastatin (n=53) ChØ sè 
Tríc §T Sau §T P Tríc §T Sau §T P 

Creatinin 75,59± 
10,56 

72,84± 
16,69 >0,05 75,59± 

10,44 
72,84± 
12,26 >0,05 

SGOT 27,75± 
8,12 

27,44± 
8,04 >0,05 27,46± 

7,04 
28,62± 
10,15 >0,05 

SGOP 30,87± 
11,63 

30,31± 
11,54 >0,05 32,29± 

11,90 
33,95± 
12,60 >0,05 

TiÓu cÇu 325,30± 
29,08 

321,43`± 
30,19 >0,05 317,36± 

24,85 
316,07± 
23,75 >0,05 

NhËn xÐt: Kh«ng cã sù kh¸c biÖt vÒ nång ®é trung 
b×nh creatinin, SGOT, SGPT, tiÓu cÇu tríc vµ sau 
®iÒu trÞ gi÷a hai nhãm, víi p>0,05.  

BµN LUËN 
1. T×nh tr¹ng kh¸ng insulin ë bÖnh nh©n ®¸i 

th¸o ®êng. 
Kh¸ng insulin hiÖn nay ®îc coi lµ mét c¬ chÕ 

bÖnh sinh quan träng cña t×nh tr¹ng rèi lo¹n dung n¹p 
glucose vµ ®¸i th¸o ®êng, kh¸ng insulin còng liªn 
quan chÆt chÏ víi c¸c yÕu tè nguy c¬ kh¸c nh bÐo 
ph×, t¨ng HA, §T§. NhiÒu c«ng tr×nh nghiªn cøu ®Òu 
cho r»ng kh¸ng insulin lµ yÕu tè nguy c¬ cña bÖnh 
§T§ vµ kh¸ng insulin thêng cã tríc §T§ 5- 10 
n¨m. Ph¸t hiÖn sím t×nh tr¹ng kh¸ng insulin vµ c¶i 
thiÖn ®é nh¹y cña insulin cã thÓ lµm chËm còng nh 
lµm gi¶m nguy c¬ §T§ typ 2 vµ c¸c biÕn chøng. 

§Ó ®¸nh gi¸ kh¸ng insulin cã rÊt nhiÒu ph¬ng 
ph¸p vµ chØ sè ®¸nh gi¸ kh¸ng insulin. Ph¬ng ph¸p 
®îc coi lµ chÝnh x¸c nhÊt hay “tiªu chuÈn vµng ”®ã lµ 
ph¬ng ph¸p “kÑp” glucose. Nhng ph¬ng ph¸p nµy 
rÊt phøc t¹p ph¶i lÊy m¸u nhiÒu lÇn (30lÇn/3giê). RÊt 
khã thùc hiÖn nªn Ýt ®îc ¸p dông trong nghiªn cøu 
thùc hµnh l©m sµng. HiÖn nay ph¬ng ph¸p ®¸nh gi  ̧
néi sinh (HOMA- Homeostasis Model Assessment) lµ 
ph¬ng ph¸p ®îc phæ biÕn réng r·i nhÊt ®îc 
Matthews ®Ò xuÊt n¨m 1985 vµ WHO ®· c«ng nhËn 
n¨m 1995. §©y lµ ph¬ng ph¸p ®¬n gi¶n, dÔ thùc 
hiÖn vµ kh¸ chÝnh x¸c khi so s¸nh víi ph¬ng ph¸p 
“kÑp”glucose. NhiÒu c«ng tr×nh nghiªn cøu cho r»ng: 
t¨ng nång ®é insulin lóc ®ãi, t¨ng chØ sè HOMA-IR 
®ång thêi gi¶m pha tiÕt sím cña insulin lµ yÕu tè dù 
b¸o cho sù ph¸t triÓn cña bÖnh nh©n §T§. Nghiªn 
cøu cña Heinz Drexel cho thÊy chØ sè HOMA-IR t¨ng 
cao râ rÖt ë nhãm bÖnh §T§ typ 2 lµ 5,62±3,79 vµ 
cao h¬n nhiÒu so nhãm chøng 1,74±1,12. 

KÕt qu¶ nghiªn cøu cña chóng t«Ø ë nhãm chøng 
lµ nh÷ng ngêi khoÎ m¹nh kh«ng m¾c bÖnh §T§, 
chóng t«i x¸c ®Þnh gi̧  trÞ c¾t cña HOMA-IR (tø ph©n vÞ 
nhãm chøng) lµ 1,48. ChØ sè kh¸ng insulin HOMA-IR 
nhãm bÖnh 2,72±1,17, cao h¬n nhãm chøng 1,32±1,60 
sù kh¸c biÖt cã ý nghÜa thèng kª víi p< 0,05. Tû lÖ 
kh¸ng insulin theo chØ sè HOMA-IR ë nhãm bÖnh §T§ 
lµ 107 ngêi chiÕm 73,8%. Tû lÖ kh¸ng insulin trong 
nhãm nghiªn cøu cña chóng t«i cao h¬n nghiªn cøu 
cña NguyÔn §øc Hoan, tû lÖ kh¸ng insulin theo HOMA-
IR lµ 46,8%. Sù kh¸c biÖt nµy do ®èi tîng nghiªn cøu 
cña chóng t«i lµ bÖnh nh©n §T§ cßn ®èi tîng nghiªn 
cøu cña NguyÔn §øc Hoan lµ nh÷ng bÖnh nh©n cã rèi 
lo¹n dung n¹p glucose. 

2. Mét sè thay ®æi sau ®iÒu trÞ b»ng 
Simvastatin ë bÖnh nh©n ®¸i th¸o ®êng typ2 cã 
kh¸ng insulin. 

§T§ typ 2 g©y nhiÒu t¸c h¹i trùc tiÕp ®Õn søc 
khoÎ, tÝnh m¹ng ngêi bÖnh. Nguyªn nh©n dÉn ®Õn 
sù nguy h¹i nµy kh«ng chØ lµ do t¨ng møc glucose 
m¸u mµ cßn do phøc hîp c¸c rèi lo¹n chuyÓn ho¸ 
kh¸c tham gia vµo qu¸ tr×nh tiÕn triÓn cña bÖnh, ®Æc 
biÖt lµ rèi lo¹n chuyÓn ho¸ lipid.  

Simvastatin lµ mét thuèc gi¶m lipid m¸u thuèc cã 
t¸c dông ho¹t ho  ̧men HGM – CoA – reductase lµm 
gi¶m tæng hîp choleseterol trong tÕ bµo gan vµ t¨ng 
ho¹t ho¸ thô thÓ LDL do ®ã lµm gi¶m LDL – C tíi 60% 
vµ gi¶m Triglycerid tíi 37%. Simvastatin cã t¸c dông 
t¨ng thu nhËn LDL lµm gi¶m LDL huyÕt t¬ng vµ gi¶m 
cholesterol. §· cã nhiÒu c«ng tr×nh nghiªn cøu chøng 
minh ®îc c¸c simvastatin cã thÓ lµm gi¶m tû lÖ tö 
vong ë bÖnh nh©n bÞ bÖnh m¹ch vµnh cã t¨ng lipid 
m¸u, gi¶m tû lÖ ph¶i can thiÖp ë bÖnh nh©n sau can 
thiÖp ®éng m¹ch vµnh hoÆc mæ cÇu nèi chñ vµnh.  

Nghiªn cøu cña chóng t«i gåm107 bÖnh §T§ typ2 
cã kh¸ng insulin ®îc chia ngÉu nhiªn thµnh 2 nhãm: 
nhãm dïng simvastatin 54 bÖnh nh©n, nhãm kh«ng 
dïng simvastatin 53 bÖnh nh©n. Tríc ®iÒu trÞ gi÷a 
hai nhãm kh«ng cã sù kh¸c biÖt vÒ c¸c chØ sè nghiªn 
cøu: tuæi ®êi, thêi gian ph¸t hiÖn bÖnh, chØ sè BMI, 
VB/VM, HA, glucose, HbA1c, tû lÖ rèi lo¹n lipid chung 
t¬ng ®èi cao chiÕm (79,3%). KÕt qu¶ ®iÒu trÞ ë nhãm 
dïng simvastatin cho thÊy: Cholesterol t¨ng tríc 
®iÒu trÞ 51,8% bÖnh nh©n, sau ®iÒu trÞ cßn 20,3% 
bÖnh nh©n. Triglycerid t¨ng tríc ®iÒu trÞ 55,5%, sau 
®iÒu trÞ cßn 24,0%. LDL-C t¨ng tríc ®iÒu trÞ 40,7%, 
sau ®iÒu trÞ cßn 12,9%. HDL-C gi¶m tríc ®iÒu trÞ 
27,7%, sau ®iÒu trÞ cßn 12,7% sù kh¸c biÖt cã ý nghÜa 
thèng kª víi p< 0,05. Tû lÖ c¸c thµnh phÇn lipid trung 
b×nh so s¸nh tríc vµ sau ®iÒu trÞ ë nhãm dïng 
simvastatin còng ®îc c¶i thiÖn râ rÖt. ë nhãm kh«ng 
dïng simvastatin kh«ng cã sù thay ®æi vÒ tû lÖ rèi 
lo¹n lipid m¸u tríc vµ sau ®iÒu trÞ víi p> 0,05. KÕt 
qu¶ nghiªn cøu cña chóng t«i còng t¬ng tù nh mét 
sè nghiªn cøu kh¸c nh: Nghiªn cøu cña 4S 
(Scandinavian Simvastatin survival study) trªn 4444 
bÖnh nh©n dïng simvastatin so víi placebo theo dâi 
5,4 n¨m thÊy thuèc lµm gi¶m triglycerid 25%, LDL-C 
39%, cholesterol 10%, t¨ng HDL-C 8%. Nghiªn cøu 
Mass (Mullicenter Anti- Atheroma Study) ®iÒu trÞ 
simvastatin 10mg/ngµy lµm gi¶m triglycerid 23%. 
LDL-C 31%, t¨ng HDL-C 9%. 

Lîi Ých ®iÒu trÞ rèi lo¹n lipid m¸u cña simvastatin: 
gi¶m sè lîng ph©n tö LDL-C oxy ho¸, gi¶m lipid 
trong m¶ng v÷a x¬, gi¶m kh¶ n¨ng nøt loÐt m¶ng v÷a 
x¬, h¹n chÕ sù t¨ng vµ lµm tho¸i triÓn m¶ng v÷a x¬, 
phôc håi chøc n¨ng néi bµo, øc chÕ kÕt tËp tiÓu cÇu, 
gi¶m nguy c¬ ®«ng m¸u. Nghiªn cøu b¶o vÖ tim HPS 
(Heart Protection Study) trªn 20.000 bÖnh nh©n cho 
thÊy: simvastatin 40mg lµm gi¶m nguy c¬ bÖnh tim 
m¹ch trªn 1/3 bÖnh nh©n §T§ cã bÖnh tim m¹ch, lµm 
gi¶m nguy cá c¶ nhåi m¸u c¬ tim vµ ®ét quþ trªn 
bÖnh nh©n §T§. Simvastatin kiÓm so¸t c¶i thiÖn møc 
nguy c¬ chung 21% trªn bÖnh nh©n §T§ ®éc lËp víi 
kiÓm so¸t glucose m¸u. Simvastatin lµm gi¶m nguy 
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c¬ bÖnh tim m¹ch cã hay kh«ng cã t¨ng cholesterol. 
V× vËy bªn c¹nh viÖc kiÓm so¸t tèt glucose m¸u ë 
bÖnh nh©n §T§ typ 2 ®iÒu trÞ rèi lo¹n lipid m¸u, gi¶m 
kh¸ng insulin lµ mét môc tiªu quan träng nh»m khèng 
chÕ, ng¨n ngõa biÕn chøng cña bÖnh nµy. 

Sau 2 th¸ng ®iÒu trÞ chóng t«i nhËn thÊy: nhãm 
kh«ng dïng simvastatin nång ®é glucose m¸u, 
HbA1c kh«ng thay ®æi so tríc ®iÒu trÞ. Nhãm dïng 
simvastatin glucose m¸u lµ 5,85±1,15 gi¶m h¬n so 
tríc ®iÒu trÞ lµ 6,57±2,07, HbA1c lµ 6,70±0,13 gi¶m 
râ rÖt so víi tríc ®iÒu trÞ lµ 7,23±1,12 víi p< 0,05. So 
s¸nh hai nhãm sau ®iÒu trÞ chóng t«i nhËn thÊy nång 
®é glucose m¸u, HbA1c ë nhãm cã dïng simvastatin 
gi¶m h¬n so víi nhãm kh«ng dïng simvastatin. Sù 
kh¸c biÖt cã ý nghÜa thèng kª víi p<0,05. Nhãm dïng 
simvastatin cã sù kh¸c biÖt râ rÖt tríc vµ sau ®iÒu trÞ 
vÒ nång ®é insulin m¸u tríc ®iÒu trÞ lµ 12,48±6,77 
sau ®iÒu trÞ cßn 5,22±3,82 vµ chØ sè kh¸ng insulin 
(HOMA-IR) tríc ®iÒu trÞ lµ 3,58±1,36 sau ®iÒu trÞ cßn 
1,45±1,25, víi p<0,05. Nhãm kh«ng dïng 
simvastatin, kh«ng thÊy sù kh¸c biÖt vÒ nång ®é 
insulin vµ chØ sè kh¸ng insulin tríc vµ sau ®iÒu trÞ. 

Nh vËy viÖc phèi hîp simvastatin trong ®iÒu trÞ 
§T§ typ 2 cã thÓ lµm gi¶m nång ®é glucose m¸u, 
HbA1c tèt h¬n so víi nhãm kh«ng dïng simvastatin. 
Mét ®iÒu ®¸ng lu ý lµ tû lÖ HbA1c ®îc coi lµ cã liªn 
quan tíi nång ®é glucose m¸u tõ thêi ®iÓm 3 th¸ng 
tríc ®ã. Do ®iÒu kiÖn nghiªn cøu chóng t«i chØ theo 
dâi cã hai th¸ng vµ ®iÒu bÊt ngê HbA1c trong nghiªn 
cøu cña chóng t«i gi¶m râ rÖt sau hai th¸ng ®iÒu trÞ. 
NhiÒu nghiªn cøu ®· cho thÊy HbA1c lµ chØ sè ®¸nh 
gi¸ nång ®é glucose m¸u tríc ®ã ba th¸ng. Tuy 
nhiªn theo Rohlfiny Curt L vµ céng sù, mèi quan hÖ 
gi÷a nång ®é glucose m¸u vµ tû lÖ HbA1c rÊt phøc 
t¹p. Nång ®é glucose m¸u ë thêi ®iÓm 2 th¸ng tríc 
thêi ®iÓm x¸c ®Þnh HbA1c ®ãng gãp chñ yÕu vµo møc 
HbA1c h¬n h¼n so víi glucose m¸u ë thêi ®iÓm xa 
h¬n ba th¸ng tríc ®ã. §iÒu ®ã gi¶i thÝch t¹i sao tû lÖ 
HbA1c cã thÓ t¨ng, gi¶m nhanh phï hîp víi møc thay 
®æi glucose m¸u. Nh vËy sù thay ®æi HbA1c ë nhãm 
dïng simvastatin trong nghiªn cøu cña chóng t«i cã 
thÓ lµ do nång ®é glucose m¸u gi¶m m¹nh trong hai 
th¸ng ®iÒu trÞ. ViÖc gi¶m tû lÖ HbA1c rÊt cã ý nghÜa 
l©m sµng. Ph©n tÝch dÞch tÔ häc cña nghiªn cøu 
UKPDS cho thÊy gi¶m HbA1c 1% kÌm theo gi¶m 
nguy c¬ hµng lo¹t c¸c biÕn chøng §T§ bao gåm tö 
vong liªn quan ®Õn §T§ (21%), nhåi m¸u c¬ tim 
(14%), bÖnh vi m¹ch (37%), bÖnh m¹ch m¸u ngo¹i 
biªn (43%). Sù kÕt hîp gi÷a HbA1c vµ nguy c¬ c¸c 
biÕn chøng lµ liªn tôc. Do ®ã mçi khi gi¶m 1% HbA1c 
hy väng cã thÓ c¶i thiÖn ®îc c¸c kÕt qu¶ l©m sµng. 

Kh¸ng insulin lµ sù bÊt thêng chuyÓn ho¸ cã tÝnh 
chÊt quyÕt ®Þnh ë bÖnh nh©n §T§ typ2 vµ ®îc xem 
nh giai ®o¹n sím trong qu¸ tr×nh tiÕn triÓn cña bÖnh, 
giai ®o¹n nµy thêng kÕt hîp víi nhiÒu rèi lo¹n kh¸c 
nh t¨ng insulin m¸u, t¨ng glucose m¸u, rèi lo¹n lipid 
m¸u, t¨ng HA, t¨ng vòa x¬ ®éng m¹ch, lµm t¨ng 
nguy c¬ bÖnh lý tim m¹ch. Sù bµi tiÕt insulin phô 
thuéc nång ®é glucose m¸u, sù t¹o thµnh c¸c d¹ng 
oxy ho¹t ®éng vµ rèi lo¹n chuyÓn ho¸ lipid cã mèi liªn 
quan hÕt søc chÆt chÏ víi nhau, c¸c con ®êng 

chuyÓn ho¸ ®îc ho¹t ho¸ trong qu¸ tr×nh bµi tiÕt 
insulin cã sù kÝch thÝch cña glucose (t¨ng ®êng 
ph©n, t¨ng tû sè ATP/ADP, t¨ng nång ®é ca++néi 
bµo). Sù t¨ng acid bÐo tù do dÉn ®Õn t¨ng triglyceride 
g©y rèi lo¹n chøc n¨ng vµ chÕt tÕ bµo beta chÕt theo 
ch¬ng tr×nh. RÊt nhiÒu c«ng tr×nh nghiªn cøu thùc 
nghiÖm còng nh trªn l©m sµng cña c¸c t¸c gi¶ níc 
ngoµi trong thêi gian gÇn ®©y ®· cho thÊy t¸c dông 
rÊt râ rµng cña rèi lo¹n chuyÓn ho¸ lipid lªn sù kh¸ng 
insulin vµ b¶o tån chøc n¨ng cña tÕ bµo beta. Nh 
vËy viÖc ®iÒu trÞ simvastatin trong nghiªn cøu cña 
chóng t«i cã t¸c dông lµm gi¶m rèi lo¹n chuyÓn ho¸ 
lipid trong ®ã ®Æc biÖt lµ gi¶m LDL-C, gi¶m TG gi¶m 
t×nh tr¹ng stress oxy ho¸ c¶i thiÖn ®é nh¹y cña insulin 
lµm gi¶m møc insulin gi¶m ®Ò kh¸ng insulin, tõ ®ã 
lµm t¨ng møc ®é kiÓm so¸t glucose m¸u.  

KÕT LUËN 
Qua ®iÒu trÞ 107 bÖnh nh©n §T§ typ 2 cã kh¸ng 

insulin chia ra hai nhãm: mét nhãm dïng sulfonylurea 
®¬n thuÇn, mét nhãm dïng sulfonylurea phèi hîp 
simvastatin. Sau 2 th¸ng theo dâi, chóng t«i nhËn 
thÊy mét sè hiÖu qu¶: 

- Nhãm dïng simvastatin cã c¸c thµnh phÇn lipid 
m¸u trung b×nh vµ tû lÖ trong giíi h¹n bÖnh lý cña c¸c 
chØ sè: cholesterol, triglyceride, LDL-C thÊp h¬n, 
HDL-C cao h¬n so víi nhãm kh«ng dïng simvastatin, 
víi p<0,05. 

- Nhãm dïng simvastatin hiÖu qu¶ cña kiÓm so¸t 
glucose m¸u møc ®é tèt h¬n nhãm kh«ng dïng 
simvastatin: glucose, HbA1c, insulin, chØ sè kh¸ng 
insulin gi¶m. Møc ®é kiÓm so¸t glucose m¸u tèt tõ 
46,3 lªn 66,6%, HbA1c møc ®é tèt tõ 22,2% lªn 
46,3%. C¶i thiÖn râ rÖt glucose m¸u ë møc ®é kÐm tõ 
33,3 xuèng cßn 14,8%. HbA1c møc ®é kÐm tõ 44,4 
xuèng cßn 25,9%, víi p< 0,05. 

- Simvastatin dïng ë liÒu nhá (10mg/ ngµy) ®é an 
toµn cao: kh«ng cã sù thay ®æi vÒ nång ®é trung b×nh 
creatinin, SGOT, SGPT, tiÓu cÇu tríc vµ sau ®iÒu trÞ, 
kh«ng cã bÖnh nh©n nµo ph¶i dõng thuèc trong qu¸ 
tr×nh ®iÒu trÞ. 
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