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từ 10-15 đơn vị (đv) với mức độ co giật mi cho đến 20-
30 đv với co quắp mi thường xuyên. Thời gian tác dụng 
trung bình của thuốc là sau 1 tuần. Biễn chứng thường 
gặp nhất là sụp mi (3 bệnh nhân) và khô mắt (1 bệnh 
nhân). Sụp mi hết hoàn toàn sau 1 tuần và khô mắt giảm 
với điều trị bằng tra nước mắt nhân tạo (Hình 3). 

 
  

  
Hình 3. Kết quả sau tiêm Botox 
A. Trước điều trị. B. Sau điều trị 
 
BÀN LUẬN 
Các phương pháp điều trị bệnh co quắp mi mắt vô 

căn gồm có: 1/ Điều trị nội khoa bằng các thuốc chữa 
Parkinson (đối kháng dopamin) như levodopa. 2/ Phẫu 
thuật Fox cắt bỏ toàn bộ các thớ sợi cơ vòng mi (để lại 
phần cơ trước sụn). Hiện tượng co quắp mi vẫn còn hay 
tái phát sau 4 tháng. Các biến chứng đi kèm như hở mi, 
rụng lông mày, khô mắt có thể xảy ra.  

Tiêm Botulinum hiện nay được coi là phương pháp 
điều trị đơn giản, ít gây biến chứng, không ảnh hưởng 
đến sinh hoạt hàng ngày của bệnh nhân và không có tác 
dụng phụ nghiêm trọng. Chúng tôi sử dụng bơm tiêm 
insulin 1 ml kim nhỏ 12,7mm × 0,33 mm để tránh gây 
tổn thương cơ, giảm tỷ lệ xuất huyết sau tiêm. Liều 5 đv 
Botox/ 0,1 ml/ 1 điểm tiêm thường được sử dụng nhằm 
tránh hiện tượng thuốc khuếch tán gây tác dụng phụ 
như sụp mi, lật điểm lệ. Thuốc cũng được tiêm vào bình 
diện cơ hay dưới cơ và tránh tiêm dưới da. Với mi trên 
có sa da mi, ở người lớn tuổi, chúng tôi tránh tiêm vào 
đệm mỡ hay tổ chức dưới da có thể gây sụp mi. 3 bệnh 
nhân sụp mi xuất hiện trong tuần thứ nhất sau tiêm 

Botox mi trên nồng độ 4 đv/ 0,1 ml/ 1 điểm tiêm. Sụp mi 
hết sau 2 tuần lễ. Hiện tượng dị ứng thuốc chưa phát 
hiện thấy trong nghiên cứu này. Thời gian nghiên cứu 
chưa đủ lâu nên chưa thể kết luận về hiện tương kháng 
thuốc. Theo y văn, kháng thuốc có thể xảy ra ở các 
bệnh nhân tiêm thuốc nhiều lần. Dừng thuốc một thời 
gian dài hay chuyển sang dùng botulinum C có tác dụng 
trong những trường hợp này [7].  

KẾT LUẬN 
Botulinum A có thể áp dụng điều trị bệnh co quắp mi 

mắt vô căn với kết quả tốt. Các biến chứng do tiêm 
thuốc có thể xảy ra bao gồm khô mắt, sụp mi. Liều tiêm 
thay đổi theo từng giai đoạn bị bệnh. Theo dõi sau tiêm 
là cần thiết để phát hiện sớm các biến chứng và điều trị 
kịp thời. 
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TÓM TẮT 
Mục đích: Nghiên cứu mối liên quan giữa 

microalbumin niệu (MAU) với mức độ calci hoá động 
mạch vành ở bệnh nhân đái tháo đường typ 2. Thiết kế 
nghiên cứu: Tổng số 142 bệnh nhân gồm 2 nhóm: 73 
BN thuộc nhóm MAU(-) và 69 BN thuộc nhóm MAU(+). 
Tất cả BN được tính điểm calci hoá ĐM vành (CACS) 
trên chụp cắt lớp vi tính 64 dãy (64-MSCT) bằng hệ 
thống máy VCT Light speed của hãng GE (Mỹ). Kết 
quả: số BN có calci hoá ĐMV của nhóm MAU(+) là 56 
(81,2%) cao hơn nhóm MAU(-) (27 BN, chiếm 37%; 
p<0,01). CACS trung bình của nhóm MAU(-) là 34,2 ± 
98,7, của nhóm MAU(+) là 196,4 ± 242,5 (p<0,001). Có 
tương quan thuận có ý nghĩa thống kê giữa MAU và 
CACS với r=0,36; p < 0,001; t=8,96; CI95%: (0,12 – 
0,19). Kết luận: MAU là một yếu tố cảnh báo đối với tình 
trạng calci hoá ĐMV ở BN đái tháo đường typ 2. 

Từ khoá: ĐTĐ typ 2, microalbumin niệu, calci hoá 
động mạch vành. 

SUMARY 

Coronary arterial calcification is associated with 
microalbuminuria in type 2 diabetic patient 

OBJECTIVE: Although microalbuminuria has been 
suggested as an independent risk factor for 
microangiopathy, the relationship between diabetic 
nephropathy and coronary heart disease remains 
unclear. In this study, we examine the association 
between coronary arterial calcification and 
microalbuminuria in type 2 diabetic patient using 64 
multi-slice computed tomography (64-MSCT). DESIGN: 
One hundred and forty-two type 2 diabetic patients, 
including 73 patients with normoalbuminuria, 69 with 
microalbuminuria. All the patients were evaluated by 
assessing the urinary albumin excretion rate (over night 
timed sample) and using 64-MSCT to determine a 
coronary artery calcification score (CACS). RESULTS: 
Patients with microalbuminuria exibited a greater 
prevalence of coronary calcification as well as everage 
CACS than patients with normoalbuminuria (81.2% vs 
37%; p<0.01 and 196.4 ± 242.5 vs 34.2 ± 98.7; p<0.001). 
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CACS is significantly associated with urinary albumin 
excretion rate (r=0.36; p < 0.001; t=8.96; CI95%: (0.12 – 
0.19).). CONCLUSIONS: MAU is a predic factor for 
coronary calcification in type 2 diabetes mellitus.  

Key words: type 2 diabetes mellitus; coronary artery 
calcification; microalbuminuria. 

ĐẶT VẤN ĐỀ 
Trong các tổn thương xơ vữa động mạch, quá trình 

calci hoá đóng một vai trò hết sức quan trọng. Đây là 
một diễn biến tự nhiên và xuất hiện rất sớm, đặc biệt ở 
các bệnh nhân đái tháo đường (ĐTĐ) cùng với sự tác 
động của hàng loạt các yếu tố nguy cơ cao của bệnh 
mạch vành (BMV) như: rối loạn chuyển hoá lipid, béo 
phì, tăng huyết áp...Một số nghiên cứu quan sát hệ 
thống động mạch vành (ĐMV) trong một thời gian dài 
của các tác giả nước ngoài đã tìm thấy vai trò của việc 
đánh giá mức độ calci hoá ĐMV trong việc dự báo BMV 
trong tương lai. 

Cùng với tình trạng tổn thương động mạch, một dấu 
hiệu cũng xuất hiện rất sớm ở bệnh nhân ĐTĐ typ 2 đó 
là microalbumin niệu (MAU) - tình trạng tăng nhẹ mức 
bài xuất albumin trong nước tiểu. Nhiều nghiên cứu của 
một số tác giả nước ngoài đã chỉ ra rằng: microalbumin 
niệu không những là dấu hiệu sớm của bệnh cầu thận 
ĐTĐ mà nó còn liên quan với tình trạng tổn thương 
mạch máu nói chung và calci hoá ĐMV nói riêng. 

Mục tiêu nghiên cứu:  
Nghiên cứu mối liên quan giữa microalbumin niệu 

với mức độ calci hoá ĐMV ở BN ĐTĐ typ 2. 
ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU. 
1. Đối tượng: 142 BN được chẩn đoán ĐTĐ typ 2 

điều trị tại Bệnh viện Hữu nghị từ tháng 8/2008 đến 
tháng 3/2010. 

- Tiêu chuẩn loại trừ: đang trong đợt mất bù của suy 
tim, suy gan, suy thận, đang dùng các thuốc độc với cầu 
thận, có thai, ĐTĐ thứ phát sau một bệnh lý nội khoa 
hay nội tiết, đang trong bệnh cảnh cấp tính, loạn nhịp, 
protein niệu 24 giờ (+) hoặc ≥300 mg/l. 

2. Phương pháp nghiên cứu:  
2.1. Loại hình nghiên cứu: Nghiên cứu ngang mô tả 

và phân tích tương quan. 
2.2. Phương pháp tiến hành: 
- Khám lâm sàng, làm bệnh án theo mẫu, làm điện 

tâm đồ, làm các xét nghiệm thường quy, xét nghiệm 
protein niệu 24 giờ.  

- Lấy nước tiểu định lượng MAU theo phương pháp 
lấy mẫu nước tiểu qua đêm (overnight timed sample), 
tính kết quả MAU theo đơn vị µg/phút. 

Quy định:MAU<20 µg/phút: MAU(-) 
 MAU=20-200 µg/phút: MAU(+) 
 MAU>200 µg/phút: loại khỏi nghiên cứu 
- Chụp toàn bộ hệ thống ĐMV bằng MSCT 64 lớp cắt 

trên hệ thống máy VCT Light Speed của hãng GE (Mỹ). 
Điểm calci hoá ĐMV (Coronary Artery Calcium Score - 
CACS) được tính theo điểm Agaston một cách tự động 
trên máy theo phần mềm tính toán đã cài sẵn riêng cho 
máy. 

3. Xử lý số liệu: số liệu được xử lý theo các thuật 
toán thống kê y học với phần mềm Stata 11.0. 

KẾT QUẢ VÀ BÀN LUẬN 
1. Đặc điểm chung của BN trong nghiên cứu. 

Nhóm 
 

Nhóm MAU 
(-) 

Nhóm 
MAU (+) 

p Toàn bộ 

Chỉ số (n = 73) (n = 69) 
Tuổi trung bình 67,2 ± 6,8 67,9 ± 7,2 0,562 67,6± 6,9 

Nam/Nữ 55/18 48/21 0,441 103/39 
Hút thuốc 
(không/có) 

44/29 41/28 0,917 85/57 

THA (không/có) 21/52 21/48 0,828 42/100 
RLLP 

(không/có) 
30/43 29/40 0,91 59/83 

BMI (<23/≥23) 23/50 21/48 0,89 44/98 
Hai nhóm nghiên cứu MAU(-) và MAU(+) được lựa 

chọn để có sự tương đồng về tuổi, giới, BMI, tình trạng 
hút thuốc, THA và RLLP – là những yếu tố nguy cơ 
quan trọng mang tính kinh điển của BMV đã được 
chứng minh qua nhiều nghiên cứu. Mục đích là nhằm 
hạn chế tối đa đến mức có thể các yếu tố gây nhiễu 
trong nghiên cứu. 

Tỷ lệ THA trong nhóm nghiên cứu là 70,4% 
(100/142), riêng trong nhóm nam giới là 73,4%. Kết quả 
này tương đương với một số nghiên cứu nước ngoài. 
Theo Tarnow L, có tới 70% số BN ĐTĐ typ 2 có albumin 
niệu bình thường có HA trên 140/90 mmHg. 

Cùng với THA, RLLP là một rối loạn chuyển hoá rất 
hay gặp ở BN ĐTĐ typ 2. Tỷ lệ BN có RLLP trong nhóm 
nam giới có THA là 67,1%, trong toàn nghiên cứu là 
58,5% (83/142). Kết quả này tương đương với kết quả 
một số nghiên cứu khác trên thế giới. 

2. Phân bố BN có calci hoá ĐMV theo nhóm MAU. 
Nhóm Số lượng Tỷ lệ % p 

MAU(-) (n=73) 27 37 
MAU(+) (n=69) 56 81,2 <0,01 

Tỷ lệ BN có calci hoá ĐMV ở nhóm MAU(+) cao hơn 
rất rõ rệt so với nhóm MAU(-). Năm 2010, một nghiên 
cứu lớn đã được thực hiện tại Mỹ trên 6775 người – 
nghiên cứu MESA (Multi-Ethnic Study of 
Atherosclerosis). Trong nghiên cứu này người ta nhận 
thấy: ngay tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu, tỷ lệ có 
calci hoá ĐMV cao hơn hẳn ở những người có MAU(+) 
so với những người MAU(-) (62% so với 48%, p < 
0,0001). Bên cạnh đó, sau thời gian theo dõi trung bình 
2,4±0,8 năm, những người có MAU(+) (và không có 
calci hoá ĐMV lúc bắt đầu nghiên cứu) có nguy cơ xuất 
hiện calci hoá ĐMV cao hơn hẳn những người có MAU 
(-) (RR: 2,05; 95%CI=1,41-3,02; p<0,0001). 

3. Điểm calci hoá trung bình của 2 nhóm: 

 
Có sự khác biệt rất có ý nghĩa thống kê giữa CACS 

trung bình giữa 2 nhóm MAU(-) và MAU(+) (p < 0,001), 
nhóm MAU(+) có điểm calci hoá trung bình cao hơn hẳn 
nhóm MAU(-). Người ta thấy khi có mặt cùng với các yếu 
tố nguy cơ BMV thì MAU càng thể hiện là một yếu tố cảnh 
báo với tình trạng calci hoá ĐMV. một nghiên cứu năm 
2010 thực hiện trên 5907 người cho thấy: tỷ lệ calci hoá 
ĐMV cao nhất ở nhóm người có HCCH kèm theo 
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MAU(+)(68,52%) – trong khi nhóm chỉ có HCCH là 
54,18%, nhóm không có HCCH và MAU(-) là 44,54%. Tác 
giả đã kết luận: HCCH khi đi cùng với MAU(+) sẽ có giá trị 
cảnh báo tình trạng calci hoá ĐMV hơn nhiều so với chỉ 
có HCCH đơn thuần, đặc biệt ở những người da trắng. 

4. Liên quan giữa MAU và điểm calci hoá ĐMV xếp 
theo nhóm:  

MAU(-) MAU(+) Nhóm MAU 
Nhóm CACS Số lượng Tỷ lệ % Số lượng Tỷ lệ % 

1-10 4 14,8 5 8,9 
11-100 17 63,0 17 30,4 

101-400 4 14,8 21 37,5 
401-1000 2 7,4 13 23,2 

Tổng 27 100 56 100 
Số BN có CACS 1-10 trong nhóm MAU(-) cao hơn 

hẳn nhóm MAU(+) (14,8% so với 8,9%; p<0,05). Ngược 
lại, số BN có CACS 401-1000 trong nhóm MAU(+) cao 
hơn có ý nghĩa so với nhóm MAU(-). Như vậy trong số 
các BN có CACS thấp thì phần lớn là các BN có MAU(-) 
còn trong số các BN có CACS cao thì chiếm phần lớn là 
các BN có MAU(+). 

5. Liên quan giữa MAU và điểm calci hoá trung bình 
tại các nhánh ĐMV: 

CACS trung bình 
ĐM Nhóm MAU (-) 

(n = 73) 
Nhóm MAU (+) 

(n = 69) 
p 

LM 24,8 ± 19,8 42,9 ± 41,2 0,069 
LAD 58,9 ± 89,4  124,1 ± 135,9 0,0212 
LCx 19,4 ± 27,2 76 ± 65,5 0,001 
RCA 62,4 ± 91,5 119,7 ± 154,9 0,0218 

Tính riêng cho từng ĐM thì ngoại trừ LM, còn lại tại 
các ĐM khác đều có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về 
CACS trung bình giữa 2 nhóm. Nhiều nghiên cứu trên 
thế giới cũng đã cho kết quả tương tự.  

Trong một công trình nghiên cứu năm 2005 tại Nhật, 
Yamagami K và cộng sự nghiên cứu trên 79 BN không có 
ĐTĐ và 177 BN ĐTĐ typ 2 (trong đó gồm 106 BN có 
MAU(-) và 71 BN có MAU(+)) cho thấy: trong 3 nhóm 
nghiên cứu thì nhóm BN ĐTĐ typ 2 có MAU(+) có CACS 
trung bình cao nhất (253±491, p<0,05), ngược lại thì lại 
không có sự khác biệt giữa 3 nhóm về điểm calci hoá ĐM 
chủ. Mặt khác, trong khi CACS có liên quan mật thiết với 
mức bài xuất albumin niệu, tuổi, thời gian bị ĐTĐ, 
creatinin máu thì điểm calci hoá ĐM chủ lại có liên quan 
với hút thuốc, HA tâm thu, LDL-C, creatinin máu và tuổi. 

6. Tương quan giữa MAU và điểm calci hoá ĐMV: 
Có sự tương quan chặt chẽ giữa MAU và CACS 

theo phương pháp Pearson với R=0,7016; p<0,01: 
  CACS 

Tương quan Pearson (R) 0,7016 
Mức độ khác biệt (p) < 0,01 MAU 

N 142 
Phân tích bằng phương pháp hồi quy tuyến tính 

cũng cho thấy có sự tương quan thuận có ý nghĩa thống 
kê giữa MAU và CACS: 

Phương trình: y = 0,15 x + 35,3  
r = 0,36;  p < 0,001;   
t=8,96; 95%CI=0,12-0,19 
Như vậy khi MAU tăng lên thì điểm calci hoá ĐMV 

cũng tăng lên theo và ngược lại. 

 
Đồ thị tương quan giữa MAU và CACS. 
Phương trình tương quan: y = 0,15 x + 35,3  
r = 0,36;  p < 0,001;   
t=8,96; CI95%: (0,12 – 0,19) 
Kết quả này cũng phù hợp với kết quả của một số 

nghiên cứu trên thế giới. Ju Young Lee và cộng sự khi 
nghiên cứu trên 155 BN ĐTĐ typ 2 đã kết luận: MAU(+) 
có liên quan một cách có ý nghĩa với mức độ tăng điểm 
calci hoá ĐMV (p<0,01).  

KẾT LUẬN 
1. CACS trung bình của nhóm MAU(+) là 196,4 ± 

242,5, cao hơn một cách có ý nghĩa so với nhóm MAU(-) 
(34,2 ± 98,7) với p<0,001. 

2. Tính riêng cho từng nhánh ĐMV thì ngoại trừ LM 
còn tại các nhánh khác thì CACS trung bình ở nhóm 
MAU(+) đều cao hơn một cách có ý nghĩa so với nhóm 
MAU(-) với p<0,05. 

3. Có tương quan thuận có ý nghĩa thống kê giữa 
MAU và CACS với r= 0,36; p < 0,001. 
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