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BI N CH NG TH N KINH C   
 NG I B NH S T XU T HUY T DENGUE 

 

ng Th  Thu Trang1, Nh  ình S n2 

 Nguy n c Thu n2, Tr n Th  Ng c Tr ng2* 

Tóm t t 

S t xu t huy t Dengue (SXHD) là b nh truy n nhi m c p tính do virus 
Dengue (DENV) gây ra, lây truy n qua mu i t. Các nghiên c u g n ây ch  ra 
r ng, b nh c nh lâm sàng c a SXHD luôn có s  thay i. Các tri u ch ng th n 
kinh (TK)  ng i b nh (NB) SXHD c quan sát th y ngày càng t ng lên và 
có th  là m t th  thách trong th c hành lâm sàng. B nh sinh c a các tri u ch ng 
TK có th  g m tính h ng TK c a DENV, các tác ng h  th ng c a nhi m 
DENV và qua trung gian mi n d ch. M c dù t  l  m c chính xác các bi n ch ng 
TK do SXHD ch a rõ ràng và ch c ch n nh ng các bi n ch ng này c báo cáo 
và mô t  a d ng t  các b nh lý TK trung ng, TK ngo i vi, các tri u ch ng t i 
m t, c ng nh  các b nh lý TK c . Bài t ng quan này mô t  các c  ch  b nh sinh 
ti m n ng và các tri u ch ng lâm sàng TK có th  g p  NB SXHD. Nh n th c 

c các tri u ch ng TK có th  t o i u ki n thu n l i trong ch n oán, i u tr  
và nâng cao hi u qu  i u tr   NB SXHD. 

T  khóa: Virus Dengue; S t xu t huy t Dengue; Bi n ch ng th n kinh c  c a 
s t xu t huy t Dengue. 

 

NEUROMUSCULAR COMPLICATIONS IN PATIENTS                    
WITH DENGUE HEMORRHAGIC FEVER 

Abstract 

Dengue hemorrhagic fever (DHF) is an acute infectious disease caused by the 
Dengue virus (DENV), transmitted through mosquito bites. Recent observations indicated 
that the clinical profile of DHF was changing. Neurological manifestations related 
 

1B nh vi n Trung ng Quân i 108 
2B nh vi n Quân y 103, H c vi n Quân y 
*Tác gi  liên h :Tr n Th  Ng c Tr ng (drngoctruong103@gmail.com) 

                            Ngày nh n bài: 09/01/2024 

                            Ngày c ch p nh n ng: 25/02/2024 

http://doi.org/10.56535/jmpm.v49i3.672 
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to DHF have been increasingly observed and appear as a challenge for medical 
practice. The pathogenesis of neurological manifestations was multiple and 
included the neurotrophic effect of the DENV, the systemic effects of Dengue 
infection, and immune-mediated. Although the exact incidence of various 
neurological complications was uncertain, a variety of neurological 
complications of DHF has been described as a result of the involvement of the 
central nervous system, peripheral nervous system, ophthalmic complications, as 
well as neuromuscular diseases. This topic described potential pathogenetic 
mechanisms and neurological manifestations of DHF. Awareness of neurological 
symptoms may facilitate its diagnosis and management and improve outcomes in 
patients with DHF. 

Keywords: Dengue virus; Dengue hemorrhagic fever; Neuromuscular 
complication of Dengue hemorrhagic fever. 

 
T V N  

S t xu t huy t Dengue là b nh lý 
nhi m virus qua ng mu i truy n 
cho ng i th ng g p nh t, có 4 týp 
huy t thanh c a DENV có liên quan 
ch t ch  nh ng khác nhau v  m t 
kháng nguyên, t  DENV1 - DENV4. 
B nh truy n qua mu i thu c chi Aedes 
v i các bi u hi n lâm sàng t  không có 
tri u ch ng n SXH n ng. N m 2009, 
T  ch c Y t  Th  gi i (WHO) ã ban 
hành h ng d n ch n oán SXHD và 
cách phân lo i m i, g m b nh lý c a 
h  TK trung ng c b  sung vào 

nh ngh a v  b nh n ng [1]. S  thay 
i ph  các tri u ch ng lâm sàng g n 

ây ã c công nh n v i các b nh lý 
TK c báo cáo th ng xuyên h n. 
B nh não và viêm não là bi n ch ng 
TK th ng g p nh t c a b nh SXHD 

v i t  l  m c b nh c c tính t  
0,5 - 6,2%. Các bi u hi n TK c a 
SXHD t ng i a d ng, t  các bi u 
hi n TK trung ng n ngo i vi, v i 
nhi u báo cáo ã c công b  trên 
kh p th  gi i. NB có tri u ch ng ghi 
nh n  nhi u  tu i, t  tr  nh  (3 
tháng tu i) n ng i l n tu i (79 
tu i). H n n a, các bi n ch ng TK 
th m chí có th  x y ra  NB có ít ho c 
không có tri u ch ng lâm sàng c a 
SXHD tr c ó nên có th  b  b  sót.  
h u h t các ca b nh, các bi n ch ng 
TK xu t hi n gi a ngày th  2 và ngày 
th  30 sau khi kh i phát s t. S t cao, 
t ng hematocrit, gi m ti u c u, xu t 
huy t d i da và t n th ng gan là y u 
t  nguy c  c l p i v i bi n ch ng 
TK do SXHD [2, 3]. T i Vi t Nam, 

n nay ch a có nghiên c u t ng quan 
nào v  các bi n ch ng TK  NB SXHD. 
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Vì v y, bài t ng quan này nh m: Phân 
tích các c  ch  b nh sinh ti m n ng và 
t ng h p các tri u ch ng TK có th  
g p  NB SXHD. 

 

C  CH  B NH SINH               
TRI U CH NG TH N KINH 

C  ch  b nh sinh các tri u ch ng 
TK c a SXHD v n còn ch a c hi u 
rõ. Y u t  virus và v t ch  u có th  

óng vai trò quan tr ng trong s  hình 
thành các b nh lý TK do SXHD. Ba c  
ch  có th  ho t ng: Virus t n công 
tr c ti p vào h  TK; ph n ng t  mi n 
d ch và r i lo n chuy n hóa; c  ch  
trao i ch t. 

M c dù tr c ây, DENV c xem 
là không h ng TK, nh ng các tri u 
ch ng TK, phát hi n các h t virus 
Dengue trong d ch não t y và t n 
th ng hàng rào máu não, xu t hi n 
kháng nguyên c a DENV trong mô 
não c a NB t  vong vì SXHD ã g i ý 

n tính h ng TK tr c ti p c a virus. 
Các nghiên c u g n ây ã  xu t vai 
trò c a viêm TK trong SXHD [4]. 
Kháng nguyên phi c u trúc 1 (NS1Ag) 
là m t glycoprotein c ti t ra có 
ch c n ng nh  m t ng tác nhân c a 
s  nhân r ng ARN virus và kích ho t 
gi i phóng các cytokine. Các t  bào 
gi t t  nhiên có liên quan tích c c n 
b nh sinh c a các tri u ch ng TK v i 
b ng ch ng là s  ho t hóa s m, sau ó, 
các t  bào này ho t hóa t  bào T tr  

giúp (Th). Các t  bào Th này phân chia 
và chuy n d ng thành Th17 và Th9, 
thúc y s  phóng thích thêm các 
cytokine ti n viêm nh  interferon-
gamma, IL-12, IL-4 và chuy n d ng 
thành y u t  phát tri n - beta. Các 
cytokine này làm t n th ng thêm 
hàng rào máu não, sau ó thúc y s  
xâm nh p c a các y u t  trung gian 
mi n d ch vào trong não d n n viêm 
h  TK [3]. 

 

BI N CH NG TH N KINH 

Tr c ây, các bi n ch ng TK c a 
SXHD c phân chia thành 3 nhóm 
d a vào b nh sinh: Các b nh lý gây ra 
b i r i lo n chuy n hóa nh  b nh não; 
các b nh lý gây ra b i s  xâm nh p 
c a virus, g m viêm não, viêm màng 
não, viêm c  và viêm t y; các b nh lý 
gây ra b i áp ng mi n d ch g m 
ADEM, viêm th  TK, viêm t y và 
GBS. G n ây, Solbrig và Perng báo 
cáo 3 lo i b nh lý liên quan n t n 
th ng TK: Các b nh lý TK trung 

ng và m t, các b nh lý TK ngo i vi 
và các b nh lý xu t hi n  giai o n lui 
b nh (còn g i là các h i ch ng qua 
trung gian mi n d ch sau SXHD) [5]. 

1. Các b nh lý th n kinh trung 
ng và m t 

* B nh não Dengue (Dengue 
encephalopathy): 

B nh não Dengue là bi u hi n TK 
th ng g p nh t c a SXHD và h i 
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ch ng s c do Dengue v i sinh lý b nh 
a y u t  g m phù não, xu t huy t não, 

h  natri máu, suy gan, suy th n, thi u 
oxy não và nhi m c. Nghiên c u gi i 
ph u b nh  các ca t  vong cho th y 
các t n th ng không c hi u, phù 
não, co m ch, xu t huy t c c b . Tri u 
ch ng lâm sàng g m gi m c m giác, 
r i lo n ý th c, co gi t, r i lo n nhân 
cách, hành vi nh  h ng c m, tr m c m, 
c m xúc không n nh, lo âu, lo n 
th n, s  không gian r ng. i n não có 
th  ghi nh n c hi n t ng “bùng n  
d p t t”, các ho t ng i n ng kinh, 
các hình thái sóng ch m c c b  ho c 

ng kinh c c b  liên t c [3]. Xét 
nghi m d ch não t y th y bình th ng 

 nh ng NB này. Ch n oán hình nh 
TK có th  bình th ng ho c có các t n 
th ng nh  phù não, các t n th ng 
phù n  c c b  r i rác, t ng t ng ph n 
rìa  ti u não, thân não, i th  hai 
bên…, xu t huy t và phù não lan t a 
[6]. K t qu  i u tr  NB b  b nh não do 
SXHD khác nhau, tùy thu c vào m c 

 n ng c a b nh c ng nh  m c  
tích c c trong i u tr . N u không i u 
tr  h  tr , t  l  t  vong có th  khá cao 
(lên n 50%). 

* Viêm não Dengue (Dengue 
encephalitis): 

Tri u ch ng lâm sàng g m suy gi m 

nh n th c, au u, s t, bu n nôn và 

nôn, co gi t, các tri u ch ng t n th ng 

TK khu trú và r i lo n hành vi. Các 

tri u ch ng th ng g p c a SXHD nh  

ban ngoài da, au c  và ch y máu nói 

chung không ghi nh n  trên 50% NB 

viêm não do SXHD. Phân bi t v i b nh 

não Dengue ch  y u nh  xác nh 

c s  có m t c a virus trong d ch 

não t y v i xét nghi m kháng nguyên 

NS1, kháng th  ph n ng IgM ho c 

PCR d ch não t y và s  bi n i xét 

nghi m d ch não t y v i bi u hi n t ng 

t  bào b ch c u và t ng nh  protein [2]. 

Hình nh MRI s  não th ng th y b t 

th ng v i t ng tín hi u trên T2  ch t 

xám v  não, ch t tr ng d i v , h ch 

n n, i th  và th ng kèm theo phù 

não và các  vi xu t huy t, th  hi n 

b ng các  khu ch tán h n ch  trong 

t n th ng [6]. Hi n t i, ch a có 

h ng d n i u tr  th ng nh t, tuy 

nhiên, ý ki n c a các chuyên gia là 

ch ng phù não, cân nh c s  d ng 

corticosteroid, i u hòa mi n d ch, 

dùng gammaglobulin t nh m ch. 

* t qu  liên quan SXHD:  

t qu  liên quan n SXHD có th  
do thi u máu ho c xu t huy t, tuy 
nhiên xu t huy t th ng g p h n. t 
qu  do thi u máu có th  là nh i máu 
giao th y, vành tia, v  não và l  
khuy t. t qu  do ch y máu có th  là 
xu t huy t h ch n n, thùy não ( n 
ho c a ), ti u não (có th  hai bên), 
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c u não; máu t  d i màng c ng (c p 
tính m t bên ho c hai bên), t qu  
liên quan t i tuy n yên (xu t huy t) và 
xu t huy t d i nh n (nhìn chung 
không có d  d ng m ch). Lâm sàng 
th ng là s t, au u t  m c trung 
bình n n ng, nôn, li t n a ng i t 
ng t và suy gi m nh n th c. NB có th  
không có xu t huy t  các v  trí khác 
ngoài xu t huy t n i s . Ch y máu có 
th  do t ng tính th m thành m ch, rò 
huy t t ng và viêm m ch máu. H u 
h t NB xu t huy t n i s  1 tu n sau khi 
kh i phát s t. S  l ng ti u c u không 
ph i luôn luôn t ng quan v i s  xu t 
hi n c a xu t huy t n i s , kh  n ng 
cao là s  t ng tác qua l i c a nhi u 
y u t  nh  b nh lý m ch máu, b nh lý 

ông máu và r i lo n ch c n ng ti u 
c u. S  có m t c a các d u n t  mi n 
trong d ch não t y g i ý phá v  hàng 
rào máu não và hàng rào máu - d ch 
não t y  nh ng NB SXHD n ng. 
Kháng nguyên NS1 có th  c ng ho t 
hóa s  chuy n i plasminogen thành 
plasmin, do ó, gây ra tiêu s i huy t. 
Không có h ng d n d a trên b ng 
ch ng trong i u tr  xu t huy t n i s  
do Dengue [7]. 

* H i ch ng b nh não sau có h i ph c 

(Posterior Reversible Encephalopathy 

Syndrome: PRES): 

PRES ít khi g p trong SXHD nh ng 
v n có th  x y ra. Tri u ch ng lâm 

sàng hay g p là co gi t. M t th  l c hai 
bán c u có th  c phát hi n  NB 
còn kh  n ng nh n th c ho c ph  
thu c vào m c  h i ph c nh n th c 
trong giai o n h i ph c. T n th ng 
có th  phát hi n c trên hình nh 
ch p c ng h ng t  (MRI), c bi t là 
trên chu i xung T2 và FLAIR v i hình 
nh c tr ng t ng tín hi u ch t tr ng 

i x ng hai bên  khu v c t i máu 
phía sau, t ng x ng v i tri u ch ng 
TK kh i phát c p tính trên lâm sàng. 
B nh lý này  NB SXHD có ngu n 
g c nhi m c nhi u h n là do m ch 
máu. T n th ng t  bào n i mô óng 
vai trò chính trong b nh sinh và i u 
này có th  gi i thích cho kh  n ng h i 
ph c c a NB khi ki m soát c tình 
tr ng nhi m virus. Ngoài ra, s  ho t 
hóa ti u c u, bài ti t y u t  ho t hóa 
ti u c u và gi i phóng NO là các c  
ch  b nh sinh có liên quan khác [8].  

* Bi u hi n lâm sàng t i m t:  

Các tri u ch ng t i m t  NB 
SXHD ngày càng c công nh n 
nhi u h n và nghiên c u k  h n nh  
có s n k  thu t ch p c t l p quang h c 
(OCT) và ch p nh h ng ngo i áy 
m t. Các tri u ch ng liên quan n m t 

c mô t  n nay g m b nh lý 
hoàng i m, nhìn m , ám i m, v n 

c d ch kính, xu t huy t d i k t 
m c, viêm màng b  ào, viêm d ch 
kính, xu t huy t võng m c, giãn t nh 
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m ch võng m c, x  c ng m ch máu 
võng m c, thoái hóa l p bi u mô s c t  
võng m c, b nh TK võng m c c p tính, 
phù n  i m vàng, xu t ti t bông, m 
Roth, bong võng m c, viêm màng 
m ch võng m c, viêm TK võng m c, 
tràn d ch màng m ch võng m c, tân t o 
m ch máu màng m ch võng m c, viêm 
TK và phù n  a th , li t dây TK v n 
nhãn và viêm toàn nhãn c u [9]. Nói 
chung, các tri u ch ng liên quan lâm 
sàng c ghi nh n g m m t th  l c, 

au m t,  m t, ch ng lo n hình th , 
r i lo n nhìn màu, nhìn ôi, m t nhìn 
th y ru i bay, chói m t và s  ánh sáng. 
Các t n th ng khu trú t i võng m c 
ngo i vi có th  không có tri u ch ng, 
gây khó kh n trong ch n oán. Do ó, 
các tri u ch ng m t trong SXHD 
th ng b  b  qua. H u h t các tình 
tr ng b nh lý m t liên quan n SXHD 

u t  kh i. Dùng steroid có th  h u 
ích khi nghi ng  có c  ch  t  mi n, 
nh ng nên tránh dùng trong giai o n 
nhi m virus c p tính. 

2. Các h i ch ng th n kinh qua 
trung gian mi n d ch 

Nhi u h i ch ng TK qua trung gian 
mi n d ch khác nhau c mô t  có 
liên quan v i SXHD bao g m b nh 

n dây TK, h i ch ng Guillain - 
Barré (GBS), viêm ám r i TK cánh 
tay, viêm t y ngang, viêm não t y            

r i rác c p tính (acute disseminated 
encephalomyelitis - ADEM), viêm ti u 
não c p tính, h i ch ng rung gi t nhãn 
c u - gi t c  và h i ch ng Parkinson 
[3]. Các h i ch ng TK qua trung gian 
mi n d ch th ng h i ph c trong vòng 
vài tu n ho c vài tháng. 

* B nh n dây th n kinh: 

B nh lý các dây TK s  não sau 
SXHD g m viêm dây TK th  giác, li t 
dây TK v n nhãn, li t dây VI n c, 
li t Bell n c, b nh lý dây TK ng c 
dài, li t dây TK hoành n c. C  ch  
b nh sinh có th  liên quan n trung 
gian mi n d ch. i u tr  ch  y u  h  
tr , steroid có th  h u ích khi c s  
d ng  giai o n s m c a b nh. 

* H i ch ng GBS và các bi n th : 

B nh lý a r  dây TK, b nh lý ám 
r i TK th t l ng cùng, GBS và các 
bi n th  GBS có liên quan v i SXHD. 
GBS có th  xu t hi n s m trong quá 
trình b nh ho c có th  xu t hi n khi ã 
h t s t. C  ch  b nh sinh chính xác 
ch a rõ ràng, nh ng có th  là m t r i 
lo n qua trung gian mi n d ch, vì các 
globulin mi n d ch sinh ra do nhi m 
DENV ph n ng chéo v i các thành 
ph n c a dây TK ngo i vi có chung 
các kháng nguyên ph n ng chéo (c  
ch  b t ch c phân t ). áp ng mi n 
d ch này có th  t n công tr c ti p vào 
myelin ho c các s i tr c, d n n b nh 
lý a r  dây TK th  h y myelin 
và/ho c s i tr c [10]. 
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* Viêm t y ngang: 

Viêm t y ngang liên quan n 
SXHD r t hi m g p. B nh có th  x y 
ra trong ho c sau khi nhi m virus. T n 
th ng th ng là viêm t y o n dài. 
C  ch  b nh sinh c cho là qua 
trung gian mi n d ch trong giai o n 
sau nhi m virus và là h u qu  c a s  
xâm nh p tr c ti p c a virus trong giai 

o n c n nhi m virus. n nay, ch a 
có ca b nh nào kèm theo b nh lý dây 
TK th  giác c báo cáo. Viêm t y 
qua trung gian mi n d ch sau nhi m 
virus th ng bi u hi n trong vòng 1 - 2 
tu n sau khi kh i phát tri u ch ng u 
tiên, trong khi viêm t y c n nhi m 
trùng có th  di n ra trong tu n u tiên 
khi nhi m virus. Ch n oán xác nh 
b ng cách thay i tín hi u và t ng 
kh u kính t y trên hình nh MRI t y 
s ng. R i lo n ph  viêm t y th  TK 
(NMOSD) ho c a x  c ng (MS) c ng 
c n c lo i tr  thông qua các xét 
nghi m ch n oán phù h p [3, 7]. 

* Viêm não t y lan t a c p tính 

(acute disseminated encephalomyelitis: 
ADEM): 

ADEM có th  x y ra trong pha h i 

ph c sau khi b  b nh SXHD. Tri u 

ch ng lâm sàng th ng g m co gi t, 

r i lo n c m giác và các t n th ng 

TK khu trú. Các tri u ch ng này nhìn 

chung xu t hi n sau giai o n lui b nh. 

T  bào d ch não t y t ng nh  và n ng 

 protein d ch não t y t ng trung bình. 

Ch p MRI s  não phát hi n các t n 

th ng ch t tr ng trên T2 và FLAIR  

các vùng trung tâm bán b u d c vành 

tia, th  chai và i th . Thay i tín 

hi u t y có th  c phát hi n ch  y u 

 các o n t y c  và ng c. Mô b nh 

h c c a các t n th ng này cho th y 

s  h y myelin quanh t nh m ch, s  

xâm nh p c a i th c bào và s  thâm 

nhi m các t  bào lympho quanh m ch 

cùng v i các  xu t huy t. C  ch  b nh 

sinh c a b nh nhi u kh  n ng là ph n 

ng t  mi n thoáng qua v i myelin 

ho c m t s  t  kháng nguyên ch a 

c bi t rõ. Truy n methylprednisolon 

t nh m ch li u xung th ng hi u qu  

trong giai o n b nh ho t ng [2, 3]. 

* Các h i ch ng ti u não trong Dengue: 

Các h i ch ng ti u não liên quan 

n SXHD có th  là h u qu  c a quá 

trình viêm c p  th p, kh  n ng là qua 

trung gian mi n d ch, có th  x y ra 

trong giai o n nhi m virus c p ho c 

có th  phát tri n trong vòng 1 - 3 tu n 

sau giai o n lui b nh. Các h i ch ng 

ti u não có th  t  lui. Các h i ch ng 

t ng t  có th  xu t hi n liên quan v i 

nhi u lo i nhi m virus, do ó, các h i 

ch ng này c n c ch n oán lo i 

tr . Ch n oán phân bi t ch  y u v i 

ADEM [2, 3]. 
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3. Các bi n ch ng th n kinh c  
* Li t do h  kali máu liên quan n 

s t xu t huy t Dengue: 

Li t do h  kali máu c n c t ra 
 nh ng NB kh i phát c p tính li t 

m m t  chi không kèm theo li t b t k  
dây TK s  não nào và b t k  bi u hi n 
r i lo n c  vòng nào. Kh i phát c a 
li t nhìn chung xu t hi n  trung bình 
ngày th  2 và th  5 c a s t, tri u 
ch ng b nh ti n tri n trong kho ng 
th i gian t  4 - 24 gi . Ph n x  gân 
x ng th ng gi m ho c m t  h u h t 
NB. B nh sinh c a h  kali máu trong 
SXHD ch a rõ. M t s  c  ch  ã c 
g i ý nh  th a d ch truy n t nh m ch, 

c bi t là các d ch truy n có ch a 
lactat có th  thúc y s  chuy n hóa 
alkalosis d n n a kali vào n i bào, 
do ó, làm gi m n ng  kali trong 
huy t thanh; do tái phân b  kali bên 
trong các t  bào và d ch ngoài t  bào 
do tác ng toàn thân c a nhi m virus; 
các b t th ng ng th n thoáng qua 
d n n t ng th i kali qua n c ti u; 
gi i phóng các catecholamine do stress 
d n n kích thích t  bào h p thu kali 
và d n n h  kali máu. Li t do h  kali 
máu liên quan n SXHD áp ng v i 
b  sung li u th p kali và th ng h i 
ph c nhanh mà không  l i b t k  di 
ch ng nào [3]. 

* Viêm c : 

Viêm c  do SXHD thay i t  y u 

c  nh  có th  t  h i ph c n viêm c  

n ng, li t t  chi và suy hô h p. Viêm 

c  tim có th  xu t hi n ng th i làm 

cho b nh c nh lâm sàng ti n tri n 

n ng. M t s  ca b nh n ng có th  d n 

n t  vong. Ch n oán viêm c  do 

SXHD d a vào bi u hi n lâm sàng c a 

b nh, n ng  CK (creatine kinase) 

huy t thanh t ng cao, d ch não t y bình 

th ng và lo i tr  các nguyên nhân 

khác.  nh ng vùng d ch t  d ch 

SXHD, viêm c  do Dengue nên c 

xem xét trong ch n oán phân bi t  

các b nh nhi kh i phát c p tính li t 

m m. B nh sinh c a viêm c  còn ch a 

rõ ràng. C  ch  c g i ý g m s  

xâm nh p tr c ti p c a DENV vào c  

và s  phá h y các s i c  qua trung 

gian mi n d ch, c  th  là do y u t  ho i 

t  u (TNF). Viêm c  do SXHD quan 

sát c trên mô b nh h c là s  xâm 

nhi m quanh m ch b i các t  bào n 

nhân, t ng sinh ty th , s  tích l y ch t 

béo, t p trung nhân t  bào và/ho c tiêu 

c  c c b . i n c  kim cho hình thái 

phù h p v i b nh c  nh ng không ghi 

nh n rung gi t s i c , các sóng nh n, 

các phóng i n ph c h p l p l i 

(CRD). Viêm c  do SXHD c xem 

là khá lành tính và t  h i ph c  các 

b nh nhi.  NB tr ng thành, viêm c  

do Dengue th ng n ng h n, th m chí 

có th  d n n tiêu c  vân tr m tr ng 

[2, 3]. 
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* Tiêu c  vân: 

Tiêu c  vân do SXHD có th  là h u 
qu  t  các t n th ng t  bào c  qua 
trung gian cytokine. Các cytokine, c 
bi t là TNF và interferon-alpha c 
gi i phóng do áp ng v i nhi m 
DENV. T ng n ng  các cytokine d n 

n t ng n i bào calci t  do làm c n 
ki t adenosine triphosphate (ATP). 
T ng n ng  calci n i bào c ng gây 
t n th ng n các t  bào c  thông qua 
ho t hóa các protease, các b t th ng 
ty th  và s n xu t quá m c các lo i 
oxygen ph n ng, cu i cùng, d n n 
ch t t  bào c . Tiêu c  vân có th  gây 
ra t n th ng th n c p và các r i lo n 

i n gi i d n n e d a tính m ng         
[2, 5]. 

* au c :  

au c , c ng c  và s ng nh  c  là 

các bi u hi n lâm sàng ghi nh n c 

trong giai o n s m c a b nh. Tình 

tr ng au nhìn chung nh h ng  

vùng l ng, c  g c chi, d n n i l i 

khó kh n m c dù không có y u c . C  

ch  c cho là do s  xâm nh p tr c 

ti p c a virus vào c , sau ó, các thay 

i viêm di n ra th  phát d n n au 

c . i n c  kim (EMG) th ng bình 

th ng, nh ng  NB t ng CK có th  

ghi nh n c các bi u hi n b nh c  

nh . Các thay i v  mô b nh ghi nh n 

c g m xâm nhi m t  bào n nhân 

quanh m ch m c  nh  n trung 

bình, l ng ng lipid, t ng sinh nh  ty 

th , t p trung nhân trung tâm, các  

tiêu c  và các s i c  h p thành nhóm. 

au c  th ng thoáng qua và t  h i 

ph c [3]. 
 

K T LU N 

S t xu t huy t Dengue có th  gây 

t n th ng h  th ng TK v i các c  ch  

ho t ng: Virus t n công tr c ti p vào 

h  TK, x y ra ph n ng t  mi n d ch 

và r i lo n chuy n hóa, trao i ch t. 

Các tri u ch ng TK  NB SXHD tr i 

r ng t  các b nh lý TK trung ng, 

vùng m t n TK ngo i vi và các b nh 

lý TK c . Tri u ch ng TK có th  xu t 

hi n ngay trong giai o n s t ho c giai 

o n lui b nh (khi ã h t s t). Bi n 

ch ng TK th m chí có th  x y ra  NB 

có ít ho c không có tri u ch ng lâm 

sàng c a SXHD tr c ó nên các bi n 

ch ng này có th  b  b  qua. Nh n th c 

c các tri u ch ng TK có th  t o 

i u ki n thu n l i cho vi c ch n oán, 

i u tr  và nâng cao hi u qu  i u tr   

NB SXHD. 

L i c m n: Chúng tôi xin chân 
thành c m n B  môn Khoa Th n kinh, 
B nh vi n Quân y 103 ã t o i u ki n 
cho chúng tôi hoàn thành bài t ng quan 
này. Chúng tôi cam k t không có xung 

t l i ích trong bài báo này. 
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NH H NG C A TÁ D C N BÀO CH  B T CAO KHÔ                         
D  DÀY H  B NG PH NG PHÁP PHUN S Y 

 

Nguy n Tr ng i p1*, Nghiêm Th  Thanh H ng2, Nguy n Tu n Anh2 

     Nguyên An1, Tr n Th  Ph ng Th o1 

Tóm t t 

M c tiêu: ánh giá nh h ng c a tá d c n bào ch  b t cao khô D  dày 
H  b ng ph ng pháp phun s y. Ph ng pháp nghiên c u: Phun s y cao l ng 
D  dày H  1:1 trên thi t b  LPG-5. Kh o sát nh h ng c a lo i tá d c, t  l  tá 
d c/ch t r n n hi u su t (HS) và ch t l ng b t cao khô. Ch  tiêu ánh giá 
g m:  m, kh i l ng riêng, ch  s  nén Carr Index (CI), HS phun s y, hàm 
l ng và HS thu h i flavonoid, ampelopsin c a b t cao khô. K t qu : Các tá 
d c kh o sát (tr  manitol) u giúp làm t ng HS phun s y, gi m  m, t ng 
kh  n ng tr n ch y c a b t so v i công th c không dùng tá d c. Trong ó, 
maltodextrin có xu h ng c i thi n t t nh t. Khi t ng t  l  maltodextrin t  10 - 
30% ít làm thay i tính ch t c a b t nh ng làm gi m hàm l ng ho t ch t và  
t  l  maltodextrin 10% là phù h p nh t  bào ch  b t cao khô D  dày H .            
K t lu n: Tá d c thích h p  bào ch  b t cao khô D  dày H  b ng ph ng 
pháp phun s y là maltodextrin v i t  l  10%. 

T  khóa: Bài thu c D  dày H ; B t cao khô; Phun s y; Flavonoid; Ampelopsin. 
 

EFFECTS OF EXCIPIENTS ON THE PREPARATION OF                             
“DA DAY HD” DRY EXTRACT POWDER BY SPRAY DRYING 

 

Abstract 

Objectives: To investigate the effects of excipients on the preparation of “Da 
day HD” dry extract powder by spray drying. Methods: “Da day HD” extract (1:1) 
was spray-dried by LPG-5 with different excipients and excipient/residue ratios. 
 

1H c vi n Quân y 
2B nh vi n Y h c c  truy n Hà ông 

*Tác gi  liên h : Nguy n Tr ng i p (diepvmmu@gmail.com) 

                             Ngày nh n bài: 22/01/2024 

                             Ngày c ch p nh n ng: 11/3/2024 

http://doi.org/10.56535/jmpm.v49i3.724 
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Evaluating the humidity, tap density, Carr's compressibility index, spray drying 
yield, flavonoids and ampelopsin contents, and recoveries of products. Results: 
The excipients (except mannitol) help increase spray drying efficiency, reduce 
humidity, and increase flowability compared to formulas that do not use 
excipients. Among them, maltodextrin tends to have the best improvement. 
Increasing the maltodextrin ratio from 10 - 30% makes little change to the 
properties of the dry extract powder but reduces the active ingredient content, 
and the maltodextrin ratio of 10% is most suitable for preparing “Da day HD”  
dry extract powder. Conclusion: The suitable excipient to prepare dry extract 
powder of  “Da day HD” by spray drying method is maltodextrin with an 
excipients/residue ratio of 10%.  

Keywords: Da day HD formula; Dry extract powder; Spray drying; 
Flavonoids; Ampelopsin. 

 
T V N  

Viêm loét d  dày tá tràng 
(VLDDTT) là b nh ph  bi n trong 
c ng ng, chi m kho ng 5 - 10% dân 
s  th  gi i [1]. B nh có tính ch t chu 
k , hay tái phát và d  gây bi n ch ng 
nguy hi m nh  ch y máu, th ng  loét, 
ung th  d  dày… Hi n nay, các thu c 
y h c c  truy n (YHCT) ho c thu c 
ngu n g c d c li u ã c s  d ng 
trong i u tr  VLDDTT nh  m t bi n 
pháp i u tr  b  sung ho c thay th  cho 
các thu c hóa d c  gi m thi u các 
tác d ng không mong mu n.  

Bài thu c D  dày H  c a B nh vi n 
Y h c c  truy n Hà ông c áp 
d ng trong i u tr  t i b nh vi n t  
n m 1977 - 1978; n m 2018, c bào 
ch  d i d ng viên hoàn c ng. Qua 
th c ti n i u tr  và k t qu  th  nghi m 

trên lâm sàng cho th y, ch  ph m có 
tác d ng c i thi n tri u ch ng lâm sàng 
và tình tr ng  loét  ng i m c b nh 
VLDDTT có Helicobacter pylori (HP) 
âm tính [2]. Tuy nhiên,  nâng cao 
hi u qu  i u tr , c bi t là m  r ng 
tác d ng trên kháng vi khu n HP, b nh 
vi n ã b  sung thêm v  thu c chè dây 
và nghiên c u chuy n d ng bào ch  
sang d ng viên nang c ng, ng th i, 
ti p t c ánh giá v  tính an toàn và tác 
d ng c a bài thu c trên ng v t th c 
nghi m và lâm sàng.  chuy n d ng 
bào ch  sang viên nang c ng thì b t 
cao khô là bán thành ph m quan tr ng, 
có nhi u ph ng pháp  bào ch  b t 
cao khô, trong ó, phun s y là k  thu t 
làm khô tiên ti n, có nhi u u i m 
v t tr i so v i các ph ng pháp làm 
khô khác nh : S y khô tr c ti p t  
d ng cao l ng, th i gian làm khô ng n 
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(ch a n 10 giây), s n ph m t o thành 
ch  y u là d ng b t hình c u, c i thi n 

c m t s  c tính hòa tan, thích 
h p v i các d c ch t nh y c m v i 
nhi t… [3]. Tuy nhiên, nh c i m 
l n nh t c a phun s y cao d c li u là 
hi n t ng k t dính d n n b t không 
khô.  kh c ph c nh c i m này, 
ngoài kh o sát các thông s  quy trình 
thì vi c l a ch n tá d c thích h p là 
m t y u t  quan tr ng trong bào ch  
cao khô d c li u b ng ph ng pháp 
phun s y. Do ó, nghiên c u c th c 
hi n nh m: ánh giá nh h ng c a tá 
d c n bào ch  b t cao khô t  bài 
thu c D  dày H  b ng ph ng pháp 
phun s y, trên c  s  ó l a ch n c 
tá d c thích h p nh t. 

 

I T NG VÀ PH NG PHÁP 
NGHIÊN C U 

1. i t ng nghiên c u 

* Nguyên li u: 

D c li u: Chè dây, Lá khôi, Ô t c 
c t, M c h ng, H ng ph , Sa nhân 
do Công ty S n Lâm cung c p t tiêu 
chu n D VN V. Các d c li u Ô t c 
c t, M c h ng, H ng ph , Sa nhân 

c nghi n riêng qua máy nghi n              
l p c  rây 2mm. Chè dây, Lá khôi 

c c t thành o n ng n 2 - 3cm. B t 
d c li u khô c b o qu n trong túi 
nilon kín,   phòng thí nghi m n 
khi s  d ng.  

- Hóa ch t: Quercetin hàm l ng 
86,0% (chu n i chi u th  c p) c a 
Vi n Ki m nghi m thu c Trung ng, 
Ampelopsin hàm l ng 99,8% c a 
ChemFaces; tá d c: Aerosil, 
maltodextrin, manitol, hydroxypropyl 
methylcellulose (HPMC) E6, polyvinyl 
pyrolidon (PVP) K30, lactose t tiêu 
chu n d c d ng. 

* Thi t b , d ng c : 

H  th ng HPLC Waters-2469 
(Waters, M ), c t C18 (5μm, 150 x 
3,9mmI.D.), u dò UV-Vis; máy 
quang ph  UV-Vis (Jasco, Nh t);             
h  th ng chi t xu t, cô c a n ng 
DT-100S 150 lít (Trung Qu c); thi t b  
phun s y LPG-5 (Trung Qu c); cân 
phân tích Mettler Toledo (Th y S ), 
máy o  m t  ng ADAM (Anh) 
và m t s  thi t b  d ng c  khác. 

2. Ph ng pháp nghiên c u 

Bào ch  cao l ng D  dày H  1:1: 
Nhóm nghiên c u ã ti n hành kh o 
sát và xây d ng c quy trình bào ch  
cao l ng 1:1 cho bài thu c D  dày H . 
Công th c bài thu c g m Lá khôi 
10,91g, Ô t c c t 2,36g, M c h ng 
0,91g, H ng ph  5,45g, Sa nhân 
2,18g, Chè dây 12g. Chi t xu t b ng 
ph ng pháp h i l u trên thi t b  chi t 
xu t a n ng, quy mô 20 kg/m , chi t 
2 l n. L n 1 chi t v i n c tinh khi t, 
l n 2 chi t v i ethanol 50%, t  l  dung 
môi/d c li u là 10/1, chi t  nhi t  
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sôi c a dung môi, th i gian chi t m i 
l n là 2 gi . G p các d ch chi t, l c 
qua rây 0,2mm và cô v  cao l ng 1:1. 
Cao 1:1 có  m là 82,67 ± 1,60%, 
hàm l ng flavonoid toàn ph n là 
70,65 ± 3,90 mg/g ( nh l ng b ng 
UV-Vis) và hàm l ng ampelopsin 
165,15 ± 4,49 mg/g ( nh l ng b ng 
ph ng pháp s c ký l ng hi u n ng 
cao - HPLC) tính theo nguyên li u khô 
ki t. Cao l ng 1:1 c s  d ng  
nghiên c u bào ch  b t cao khô b ng 
ph ng pháp phun s y. 

Bào ch  b t cao khô D  dày H  
b ng ph ng pháp phun s y: Cao l ng 
1:1 c tr n u v i tá d c, thêm 
n c  i u ch nh t  l  ch t r n trong 
d ch phun (CR/DP) theo t  l  kh o sát. 
Ti n hành phun s y trên thi t b            
LPG-5. Cài t các thông s  phun s y 
g m nhi t  phun s y, t c  c p d ch 
theo t ng kh o sát. Các thông s  kh o 
sát g m: nh h ng c a lo i tá d c, 
t  l  tá d c/ch t r n (TD/CR) trong 
cao, nhi t  u vào và t c  c p 
d ch. Các ch  tiêu ánh giá g m:  
m, kh i l ng riêng, ch  s  nén CI, 

HS phun s y, hàm l ng và HS thu h i 
ho t ch t.  

ánh giá ch  tiêu ch t l ng c a b t 
cao khô: 

- Hình th c: Th  b ng c m quan. 

-  m: Th  theo ph ng pháp m t 
kh i l ng do làm khô c a D VN V, 

ph  l c 9.6. Cân kho ng 2g ch  ph m 
s y  105°C  áp su t th ng n kh i 
l ng không i. M i m u ti n hành          
3 l n. 

- Kh i l ng riêng (KLR, g/mL) và 
ch  s  nén [4]: Cân kho ng 3g b t cao 
khô, cho vào ng ong 25mL khô s ch, 

c th  tích V1 (mL), gõ n th  tích 
không i và c th  tích V2 (mL). 
Kh i l ng riêng thô (db) và kh i 
l ng riêng sau gõ (dt) c xác nh 
là t  s  gi a kh i l ng (g) và th  tích 
b t t ng ng (mL). M i m u ti n 
hành 3 l n. Ch  s  nén CI c tính 
theo bi u th c: 

dt - db CI (%) = 
dt 

x 100 
 

Kh  n ng tr n ch y c ánh giá 
theo ch  s  CI, chuyên lu n “Power 
flow” c a D c i n M  (USP 40). 

- nh l ng flavonoid toàn ph n 
trong b t cao khô b ng ph ng pháp 
UV-Vis d a theo ph ng pháp c a 
Chang và CS [5]:  

Dung d ch làm ph n ng: Dung d ch 
AlCl3 2% pha trong methanol. Dung 
d ch chu n: T  dung d ch quercetin 
chu n g c có n ng  100 μg/mL,         
pha dãy chu n có n ng : 2,5 μg/mL, 
5 μg/mL, 7,5 μg/mL, 10 μg/mL,           
12,5 μg/mL và 15 μg/mL. Dung d ch 
th : Cân chính xác kho ng 0,3g b t 
cao khô vào bình nh m c 50mL, 
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thêm ethanol 50% v a  n v ch, 
siêu âm  nhi t  th ng 30 phút, sau 

ó ly tâm  t c  3.000 vòng/phút 
trong 10 phút r i l c qua màng l c 
0,45μm thu c dung d ch A. Hút 
chính xác 1mL dung d ch A cho vào 
bình nh m c 25mL và thêm ethanol 
50% n v ch, l c u (m u th  d c 
pha loãng n u c n  m t  quan n m 
trong kho ng tuy n tính). 

Ti n hành ph n ng: 5mL dung d ch 
chu n ho c th  c tr n u v i 5mL 
AlCl3 2%/methanol, sau 30 phút em 

o quang  b c sóng 415nm. M u 
tr ng là m u ch a cùng l ng dung 
d ch th  tr n cùng methanol. 

Tính toán: T  ng chu n c a 
quercetin tính ra hàm l ng flavonoid 
trong m u th  theo công th c sau: 

(DT - b) x f x V 
HL (mg/g) = 

a x m x (1 - X%) x 1000 
 

Trong ó, DT:  h p th  m u th ; 
f: H  s  pha loãng; V: Th  tích m u; 
m: Kh i l ng cân m u th  (g); a: H  
s  ch n ph ng trình h i quy tuy n 
tính; b: H  s  góc ph ng trình h i 
quy tuy n tính; X%:  m m u th . 

- nh l ng ampelopsin b ng HPLC:  

i u ki n s c ký: C t C18 5μm 4,6 x 
250mm; Detector: UV, b c sóng 
292nm; th  tích tiêm: 10μL; t c  
dòng: 0,3 mL/phút; dung môi pha 

ng: MeOH/H3PO4 0,1% t  l  40:60. 

Dung d ch chu n: Cân chính xác 

kho ng 10mg ampelopsin và hòa tan 

v a  b ng methanol trong bình nh 

m c 10mL  thu dung d ch chu n g c 

có n ng  1.000 μg/mL. T  dung 

d ch này, ti n hành pha các dung d ch 

chu n làm vi c có n ng  khác nhau. 

Dung d ch th : Cân chính xác 

kho ng 0,3g b t cao khô vào bình nh 

m c 50mL, thêm ethanol 50% v a  

n v ch, siêu âm  nhi t  th ng 

trong 30 phút. Hút chính xác 1mL d ch 

l c cho vào bình nh m c 5mL và 

thêm ethanol 50% n v ch, l c u. 

L c dung d ch qua màng l c 0,45μm 

tr c khi tiêm s c ký. 

Tính k t qu : T  ng chu n tính 

ra hàm l ng ampelopsin trong m u 

th  theo công th c sau: 

(Spic - b) x f x V 
HL (mg/g) = 

a x m x (1 - X%) x 1000 
 

Trong ó, Spic: Di n tích pic o 

c c a m u th ; f: H  s  pha loãng; 

V: Th  tích m u; m: Kh i l ng cân 

m u th  (g); a: H  s  ch n ph ng 

trình h i quy tuy n tính; b: H  s  góc 

ph ng trình h i quy tuy n tính; X%: 

 m c a m u th . 

HS phun s y và HS thu h i ho t 

ch t là t  l  (%) gi a th c t  thu c 

so v i lý thuy t. 
 



T P CHÍ Y D C H C QUÂN S  S  3 - 2024 
 

 22 

K T QU  NGHIÊN C U VÀ BÀN LU N 

1. nh h ng c a lo i tá d c 

Cao l ng 1:1 c thêm các tá d c theo t  l  20% so v i ch t r n trong cao, 
thêm n c  i u ch nh t  l  ch t r n trong d ch phun v  t  l  10%, sau ó phun 
s y v i nhi t  u vào là 130º, t c  c p d ch 30 mL/phút. S n ph m phun s y 

c ánh giá v  HS và ch  tiêu ch t l ng cho các k t qu  sau: 

B ng 1. nh h ng c a lo i tá d c n HS và tính ch t c a b t cao khô. 
 

Công 
th c 

Tá d c Hình th c 
Hàm m 

(%), * 

KLR 

(g/ml), * 

CI 

(%),* 

HSPS 

(%) 

S0 
Không        
tá d c 

B t màu vàng 
nâu s m, h i 

vón, mùi th m 
6,27 ± 0,18 0,55 ± 0,01 44,87 ± 1,30 61,00 

S1 Maltodextrin 
B t màu vàng, 
t i, mùi th m 

2,13 ± 0,20 0,58 ± 0,01 28,13 ± 1,02 88,59 

S2 Aerosil 
B t màu vàng, 
t i, mùi th m 

2,79 ± 0,13 0,55 ± 0,01 23,53 ± 0,57 67,84 

S3 Lactose 
B t màu vàng, 
t i, mùi th m 

4,57 ± 0,11 0,62 ± 0,01 36,53 ± 2,04 73,66 

S4 Manitol 
B t màu vàng 
nâu, t i, mùi 

th m 
5,27 ± 0,12 0,51 ± 0,01 37,77 ± 0,24 54,59 

S5 PVP K30 
B t màu vàng, 
t i, mùi th m 

3,56 ± 0,16 0,69 ± 0,02 44,56 ± 0,10 74,67 

S6 HPMC E6 
B t màu vàng, 
t i, mùi th m 

5,09 ± 0,13 0,53 ± 0,01 35,90 ± 0,75 67,31 

 

(*: K t qu  bi u th  theo giá tr  trung bình ± SD, n = 3; HSPS: Hi u su t           
phun s y) 

K t qu   b ng 1 cho th y: Tính ch t c a b t: Các công th c u t o thành 
d ng b t khô t i, mùi th m c tr ng, ch  riêng công th c không có tá d c (S0) 
thì b t h i s m màu h n và b  vón c c nhi u. Công th c S0 có  m cao nh t, 
công th c S4, S6 c ng có  m > 5%. Các công th c còn l i có  m th p, áp 

ng c yêu c u c a D VN V (  m < 5%). Kh i l ng riêng  các công th c 
dao ng trong kho ng 0,51 - 0,69 g/mL, cao nh t  công th c S5 và th p nh t  
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công th c S4. Khi ánh giá v  kh  n ng tr n ch y theo USP 40, ch  có công th c 
S2 s  d ng Aerosil là tr n ch y c, công th c S1 tr n ch y kém, còn các công 
th c còn l i u tr n ch y r t kém.  

HS phun s y: Trong ph n l n các công th c kh o sát thì vi c thêm tá d c ã 
c i thi n c HS phun s y, tr  công th c S4. Công th c S0 có HS ch  t 61%, 
trong khi công th c S1 dùng maltodextrin làm t ng HS lên 88,59%.  

 

B ng 2. nh h ng c a lo i tá d c n hàm l ng                                               
và HS thu h i ho t ch t c a b t cao khô. 

 

Hàm l ng (mg/g) 

n = 3 
HS thu h i (%)            

n = 3 Công 
th c 

Lo i tá d c 

Flavonoid Ampelopsin Flavonoid Ampelopsin 

S0 
Không tá 

d c 
66,65 ± 1,08 138,41 ± 5,19 88,68 ± 1,54 83,81 ± 3,14 

S1 Maltodextrin 52,54 ± 0,95 129,20 ± 4,63 89,24 ± 1,61 93,88 ± 3,36 

S2 Aerosil 53,97 ± 1,19 120,40 ± 4,66 91,67 ± 2,01 87,48 ± 3,39 

S3 Lactose 51,37 ± 1,17 120,93 ± 4,02 87,26 ± 1,98 87,87 ± 2,92 

S4 Mannitol 50,97 ± 2,96 128,32 ± 2,48 93,34 ± 1,74 93,24 ± 1,80 

S5 PVP K30 49,85 ± 0,59 121,63 ± 2,87 84,67 ± 1,00 88,38 ± 2,09 

S6 HPMC E6 56,39 ± 0,69 118,23 ± 3,43 95,78 ± 1,18 85,91 ± 2,49 

 

Flavonoid là nhóm ho t ch t có trong 
h u h t các v  thu c, trong khi ampelopsin 
(dihydromyricytin) c ng là m t flavonoid 
có nhi u trong Chè dây ã c D VN V 
s  d ng làm ch t nh l ng. Tuy 
nhiên, ch  có các flavonoid thu c nhóm 
flavon, flavonol m i t o c ph n 

ng màu v i AlCl3  nh l ng c 
b ng ph ng pháp UV-Vis [5]. Trong 
khi, ampelopsin (thu c nhóm flavanolol) 
không ph n ng v i AlCl3 nên ampelopsin 

c nh l ng b ng ph ng pháp 

HPLC. K t qu   b ng 2 cho th y: 
Hàm l ng flavonoid và ampelopsin 
c a các m u s  d ng tá d c th p h n 
so v i công th c không dùng tá d c 
(S0). Nguy n nhân chính do khi thêm 
tá d c s  làm t ng t  l  ch t r n trong 
d ch phun, gây gi m hàm l ng ho t 
ch t b i hi n t ng pha loãng n ng . 
Tuy nhiên, HS thu h i ho t ch t  các 
công th c có tá d c l i cao h n, c 
bi t,  m t s  công th c nh  S1, S4. 
K t qu  này có th  do tá d c làm 
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gi m s  ti p xúc c a ho t ch t i v i 
nhi t và oxy không khí, là tác nhân 
chính gây suy gi m hàm l ng ho t 
ch t. K t qu  trên c ng cho th y nh 
h ng c a lo i tá d c n HS thu h i 
hai ho t ch t là không gi ng nhau.  

Nh  v y, lo i tá d c có nh h ng 
nh t nh n HS, tính ch t và hàm 

l ng ho t ch t trong b t cao khô t o 
thành. Trong ó, maltodextrin và 
manitol có xu h ng c i thi n v  hàm 
l ng và HS phun s y t t h n. Tuy 
nhiên, manitol có HS phun s y th p 
nh t và  m c a b t > 5%. Do ó,  
tài l a ch n maltodextrin (công th c 
S1) cho các kh o sát ti p theo. 

 

2. nh h ng c a t  l  tá d c 

Ti n hành phun s y cao D  dày H  v i các i u ki n nh   công th c S1 nh ng 
v i t  l  tá d c/ch t r n trong cao khác nhau, l n l t là 10%, 15%, 25%, 30%.  

B ng 3. nh h ng c a t  l  maltodextrin n HS                                                
và tính ch t c a b t cao khô. 

 

Công 
th c 

T  l  
TD/CR 

(%) 

Hình 
th c 

Hàm m 

(%), * 

KLR 

(g/mL), * 

CI 

(%),* 

HSPS 

(%) 

S7 10 3,22 ± 0,09 0,60 ± 0,01 37,02 ± 0,71 88,51 

S8 15 3,77 ± 0,08 0,62 ± 0,004 27,59 ± 1,84 92,77 

S1 20 2,13 ± 0,20 0,58 ± 0,01 28,13 ± 1,02 88,59 

S9 25 4,01 ± 0,09 0,63 ± 0,01 28,93 ± 1,59 91,14 

S10 30 

B t  

màu vàng, 
khô t i, 

mùi th m 

3,07 ± 0,13 0,61 ± 0,01 34,71 ± 1,92 90,81 
 

(*: K t qu  bi u th  theo giá tr  trung bình ± SD, n = 3; HSPS: Hi u su t            
phun s y) 

K t qu  b ng 3 cho th y: Tính ch t c a b t: Các công th c u t o thành d ng 
b t khô t i, màu vàng, mùi th m c tr ng và không nh n th y s  khác bi t khi 
quan sát v  c m quan. Các công th c u có  m th p, áp ng c yêu c u 
c a D VN V (< 5%). Kh i l ng riêng c a các m u b t dao ng trong kho ng 
0,58 - 0,63 g/mL nên v  c  b n ít có s  khác bi t.  các công th c có t  l  
maltodextrin t  15 - 25% (S1, S8, S9) có ch  s  CI t ng ng nhau và  m c 
kém tr n ch y, còn  công th c S7 và S10 r t kém tr n ch y. Gi m ch  s  CI 
ngh a là t ng kh  n ng tr n ch y c a b t.  
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HS phun s y: Khi t ng d n t  l  maltodextrin trong kho ng 10 - 30% có xu 
h ng làm t ng HS phun s y, nh ng ít có s  khác bi t (trong kho ng 88,51 - 
92,77%). Tuy nhiên,  các công th c dùng maltodextrin u có HS phun s y cao 
h n công th c không dùng tá d c (công th c S0, HS phun s y 61%). Nh  v y, 
thêm maltodextrin v i t  l  t  10% tr  lên ã giúp c i thi n rõ r t HS phun s y.  

B ng 4. nh h ng c a t  l  maltodextrin n hàm l ng                                          
và HS thu h i ho t ch t. 

 

Hàm l ng               
(mg/g), n = 3 

HS thu h i                
(%), n = 3 Công 

th c 

T  l  
TD/CR 

(%) Flavonoid Ampelopsin Flavonoid Ampelopsin 

S7 10 59,69 ± 2,15 131,87 ± 2,02 86,71 ± 3,34 87,83 ± 1,34 

S8 15 56,61 ± 1,30 130,56 ± 2,56 91,98 ± 2,11 90,91 ± 1,78 

S1 20 52,54 ± 0,95 129,20 ± 4,63 89,24 ± 1,61 93,88 ± 3,36 

S9 25 54,44 ± 2,57 125,16 ± 1,36 96,32 ± 4,54 94,73 ± 1,03 

S10 30 51,36 ± 1,77 121,29 ± 0,82 94,51 ± 1,77 95,48 ± 0,64 
 

K t qu  b ng 4 cho th y: Khi t ng 
t  l  maltodextrin so v i ch t r n trong 
cao có xu h ng làm gi m hàm l ng 
ho t ch t, ng th i, làm t ng d n HS 
thu h i i v i c  flavonoid và 
ampelopsin. i u này do càng t ng t  
l  tá d c thì v  m t lý thuy t s  làm 
gi m n ng  ho t ch t trong b t cao 
khô do hi n t ng pha loãng n ng , 
tuy nhiên, s  suy gi m hàm l ng ho t 
ch t còn có th  liên quan n quá trình 
phân h y ho t ch t trong quá trình 
phun s y. Hi n t ng suy gi m hàm 
l ng ho t ch t c ng ã quan sát th y 
trong các nghiên c u tr c ây c a 
chúng tôi i v i flavonoid khi phun 

s y cao cúc hoa vàng s  d ng 
maltodextrin/Aerosil (4/6) làm ch t 
mang [6] và hàm l ng phyllanthin khi 
phun s y cao Di p h  châu ng s  
d ng Aerosil/ PVP K30 (1:1) làm ch t 
mang [7]. Khi t ng t  l  tá d c càng 
làm h n ch  s  ti p xúc c a ho t ch t 
v i nhi t và oxy không khí nên làm 
t ng HS thu h i ho t ch t.  

Nh  v y, khi t ng t  l  tá d c, làm 
gi m hàm l ng ho t ch t, trong khi 
HS và các ch  tiêu ch t l ng c a b t ít 
có s  thay i.  t  l  matodextrin 10 - 
15% cho HS phun s y và các ch  tiêu 
ch t l ng c a b t khá t ng ng v i 
công th c còn l i, nh ng hàm l ng 



T P CHÍ Y D C H C QUÂN S  S  3 - 2024 
 

 26 

ho t ch t có xu h ng cao h n. Do ó, 
 phun s y t o b t cao khô D  dày 

H  có th  s  d ng matodextrin v i t  
l  10 - 15%. Tuy nhiên,  gi m thi u 
t i a l ng tá d c s  d ng nên 
chúng tôi l a ch n matodextrin 10% 
(công th c S7) làm ch t mang  bào 
ch  b t cao khô D  dày H . 

 

K T LU N 

Nghiên c u ã ánh giá c nh 
h ng c a lo i tá d c, t  l  tá d c 

n HS phun s y và m t s  ch  tiêu 
ch t l ng c a b t cao khô, t  ó, l a 
ch n c tá d c thích h p  bào 
ch  b t cao khô D  dày H  b ng 
ph ng pháp phun s y là maltodextrin 
v i t  l  10%. V i công th c l a ch n 
thu c b t cao khô khô t i, màu 
vàng, mùi th m c tr ng, HS phun 
s y 88,51%,  m < 5%, hàm l ng 
flavonoid 59,69 ± 2,15 mg/g, hàm 
l ng ampelopsin 131,87 ± 2,02 mg/g. 

L i c m n: T p th  tác gi  xin 
c m n S  Khoa h c và Công ngh  
Thành ph  Hà N i ã h  tr  kinh phí 

 th c hi n n i dung nghiên c u này, 
và xin cam k t không có b t k  xung 

t l i ích nào liên quan n n i dung 
bài báo. 
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MÔ HÌNH PHARMACOPHORE CÁC CH T CH  V N VÀ                 
DOCKING TRÊN TH  TH  DOPAMIN D2 

 

Bùi Qu c D ng1* 

Tóm t t 

M c tiêu: Xây d ng mô hình pharmacophore t  các ch t ch  v n và so sánh 

v i mô hình t  các ch t i v n và ph c h p th  th  dopamine D2 (D2R) - 

risperidon. Xây d ng mô hình docking trên D2R b ng c u trúc tinh th  6CM4. 

Ph ng pháp nghiên c u: Mô hình pharmacophore c xây d ng b ng ph n 

m m LigandScout. T p xây d ng g m 6 thu c ch  v n (dopamine, pramipexole, 

rotigotine, apomorphine, ropininole, bromocriptine) và 11 thu c i v n. T p 

ánh giá g m 147 ch t có ho t tính, 108 ch t không có ho t tính, 400 ch t m i. 

T ng mô hình c ánh giá qua  úng,  c hi u,  nh y, hi u su t ho t 

tính, i m s  GH và h  s  làm giàu EF. Mô hình docking xây d ng d a trên 

6CM4 tr i qua các b c: Chu n b  ph c h p b ng MOE, chu n b  ph i t  v i 

ph n m m Sybyl và Chemdraw, th c hi n docking v i ph n m m LeadIT. Sau 

ó, mô hình c ánh giá qua c n b c hai trung bình bình ph ng  l ch 

(RMSD) và mô th c g n k t. K t qu : Nghiên c u ã xây d ng c mô hình 

pharmacophore các ch t ch  v n D2R g m 1 i m ion d ng, 1 vòng th m, 1 

i m k  n c, 1 i m cho hydro. Mô hình docking c t o ra tho  mãn yêu c u 

v i i m s  docking t i kho ng -31 kJ/mol, RMSD t  0,86 - 1,18 Å. Khoang g n 

k t có ch a các acid amin quan tr ng i v i ch t i v n nh  Asp114, Trp386, 

Trp100, c ng nh  t ng tác v i ch t ch  v n nh  Asp114, Ser197. K t lu n: Mô 

hình pharmacophore i t  các ch t ch  v n và mô hình docking tho  mãn các yêu 

c u, t ng ng v i nh ng nghiên c u khác trên th  gi i, có th  ng d ng trong 

sàng l c o. 

T  khoá: Ch t ch  v n; D2R; 6CM4; Docking; Pharmacophore. 

 
1Khoa D c, Tr ng i h c Y D c Buôn Ma Thu t 
*Tác gi  liên h : Bùi Qu c D ng (bqdung@bmtuvietnam.com) 

                             Ngày nh n bài: 06/10/2023 

                             Ngày c ch p nh n ng: 05/12/2023 

http://doi.org/10.56535/jmpm.v49i3.546 
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A PHARMACOPHORE MODEL BASED ON AGONISTS AND 
MOLECULAR DOCKING ON DOPAMINE D2 RECEPTOR 

 

Abstract 

Objectives: To build a pharmacophore model from agonists and compare it 

with those from antagonists and the dopamine D2 receptor (D2R) - risperidone 

complex. To build a molecular docking model on the D2 dopamine receptor 

using the 6CM4 crystal structure. Methods: The pharmacophore model was built 

using LigandScout software. The training set included 6 agonists (dopamine, 

pramipexole, rotigotine, apomorphine, ropininole, and bromocriptine) and 11 

antagonists. The test set included 147 active substances, 108 inactive substances, 

and 400 decoy substances. Each model was evaluated for the accuracy, 

specificity, sensitivity, yield of actives, Goodness of Hit-list (GH) score, and 

enrichment factor (EF). The docking model was built based on 6CM4, following 

steps: Preparing the complex with MOE, preparing the ligands with Sybyl and 

Chemdraw software, and performing docking with LeadIT software. The model 

was then assessed through the root-mean-square deviation (RMSD) and binding 

mode. Results: The study has built a pharmacophore model for D2R agonists, 

including a positive ionisable feature, a hydrophobic feature, an aromatic ring, 

and a hydrogen-bond donor. The generated docking model meets the 

requirements with a docking score of about -31 kJ/mol and RMSD ranging from 

0.86 to 1.18 Å. The binding cavity contained amino acids, which were important 

for antagonists such as Asp114, Trp386, and Trp100, as well as interactions with 

agonists such as Asp114 and Ser197. Conclusion: The pharmacophore and 

docking model that meet the requirements, similar to other studies worldwide, 

can be applied in virtual screening. 

Keywords: Agonists, D2R; 6CM4; Docking; Pharmacophore. 

 
T V N  

Dopamine là ch t d n truy n th n 
kinh catecholamine n i b t trong não 

ng v t có vú,  ki m soát m t lo t các 
ch c n ng bao g m ho t ng v n ng, 

nh n th c, c m xúc, c ng c  tích c c 

và i u hòa n i ti t. H  th ng 

dopaminergic là tr ng tâm c a nhi u 

nghiên c u trong nh ng n m qua, ch  

y u là do m t s  tình tr ng b nh lý nh  
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b nh Parkinson, tâm th n phân li t, h i 

ch ng Tourette và t ng prolactin máu 

có liên quan n r i lo n i u hòa 

ng truy n dopaminergic [1]. Có s  

gi m áng k  các th  th  gi ng 

dopamine D2 trong vùng h i h i mã và 

v  não tr c c a b nh nhân b  b nh 

Alzheimer, m t  th  th  gi m d n 

theo tu i tác. H n n a, m t s  nghiên 

c u ã ch  ra r ng ho t ng thông qua 

các th  th  gi ng dopamine D2 làm 

t ng kích thích v  não, trong khi thông 

qua các th  th  gi ng dopamine D1 

t ng gi i phóng acetylcholin [2]. Trong 

su t nh ng th p k  qua, 65 lo i thu c 

nh m vào h  th  th  dopamine (DR) 

ã c C  quan Qu n lý Th c ph m 

và D c ph m Hoa K  (FDA) phê 

duy t. T t c  các phân nhóm dopamine 

u quan tr ng, c bi t D2R ã c 

ch ng minh là có liên quan n t t c  

các b nh lý c li t kê  trên. Trong 

s  65 lo i thu c c FDA phê chu n, 

60 lo i c ng nh m m c tiêu D2R. 

Không có lo i thu c nào trong s  60 

lo i thu c c FDA phê duy t th c 

s  có tính ch n l c i v i D2R nh ng 

c ng có liên quan n các thành viên 

khác trong h  DR [3]. Các nghiên c u 

docking tr c khi xu t hi n c u trúc 

tinh th  có ch a D2R (2018) u ch  

t p trung vào mô hình homology. 

Nghiên c u này c th c hi n v i 

m c tiêu: Xây d ng mô hình docking 

trên c u trúc tinh th  m i xu t hi n 

g n ây và mô hình Pharmacophore 

các ch t ch  v n D2R. T  ó, các mô 

hình này có th  c s  d ng  sàng 

l c các ch t ch  v n dopamine D2 và 

ki m tra l i qua th c nghi m  phát 

tri n thành các thu c ti m n ng sau 

này. 
 

I T NG VÀ PH NG PHÁP 
NGHIÊN C U 

1. i t ng nghiên c u 

* T p h p ch t: 

6 thu c ch  v n D2R ã c a 

ra th  tr ng v i c u trúc c trình 

bày nh  trong hình 1; 11 thu c có ho t 

tính i v n bao g m benperidol, 

perphenazine, sertindole, lurasidone, 

bromperidol, paliperidone, fluphenazine, 

iloperidone, risperidone, acetophenazine, 

quetiapine c s  d ng  xây d ng 

mô hình pharmacophore. 255 ch t t  

36 tài li u c s u t m, ch n l c và 

phân lo i ho t tính d a vào ch t i 

chi u là dopamine, t ng k t có 147 

ch t có ho t tính, 108 ch t không có 

ho t tính [4]. 400 ch t m i có c u trúc 

hóa lý gi ng v i 6 thu c ch  v n trên 

nh ng không có ho t tính t o ra t  c  

s  d  li u ch t m i có ích (DUD-E). 
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Hình 1. Các thu c ch  v n D2R. 

 

* Th  th  dopamine: 

Trên ngân hàng c  s  d  li u 

protein (RCSB PDB), c u trúc 6CM4 

là c u trúc thích h p  nghiên c u vì 

có  phân gi i h p lý 2,87 Å so v i 

6VMS (3,8 Å), 6LUQ (3,10 Å), 7DFP 

(3,1 Å) và  dài tinh th  (35-222, 

363-443) l n h n 5AER (430-443).  

2. Ph ng pháp nghiên c u 

* Ph n m m: 

Các ph n m m s  d ng bao g m: 

MOE 2019.102 (hãng Chemical 

Computing Group), LigandScout 4.3.3 

(hãng Intel: Ligand GmbH), LeadIT 

2.1.8 (hãng BioSolveIT GmbH), 

ChemDraw 18.1 (hãng PerkinElmer), 

Sybyl 2.0.0.11273 (hãng Tripos - cetera). 

* Mô hình Pharmacophore: 

D a vào các t p ch t và c u trúc 
6CM4, 3 mô hình c t o ra. Mô hình 
t  ph i t  ch  v n c xây d ng t  6 
thu c ch  v n. Mô hình i t  ph c h p 

c xây d ng t  c u trúc tinh th  
6CM4 ch a D2R và ph i t  i v n 
risperidone. Mô hình ph i t  i v n t  
11 thu c có ho t tính i v n. Các mô 
hình Pharmacophore c xây d ng 
d a vào ph n m m LigandScout. 

Sau ó, các mô hình này c n c 
ti n hành ánh giá  làm c  s  cho 
vi c l a ch n mô hình phù h p nh t có 
kh  n ng d  oán t t nh t trên t p ho t 
tính và t p không ho t tính t  t p ánh 
giá 255 ch t [4]. Ngoài ra, t p ánh giá 
còn b  sung thêm 400 ch t m i t  c  
s  d  li u ch t m i có ích (DUD-E). 
Vi c ánh giá s  t p trung nh ng thông 
s  c trình bày trong B ng 1. 
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B ng 1. Các thông s  ánh giá c a mô hình Pharmacophore [5]. 

Thông s  Cách tính 

 nh y 
 

 c hi u 
 

Hi u su t ho t tính 
 

 úng 
 

i m GH 
 

H  s  làm giàu EF 
 

 
* Ghi chú:  

TP: Ch t có ho t tính và th a mãn 
mô hình pharmacophore.  

FN: Ch t có ho t tính và không th a 
mãn mô hình pharmacophore.  

FP: Ch t không ho t tính và th a 
mãn mô hình pharmacophore.  

TN: Ch t không ho t tính và không 
th a mãn mô hình pharmacophore. 

Se:  nh y, s  o t  l  các h p 
ch t th c s  có ho t tính c ch n 
trong quá trình sàng l c.  

Sp:  c hi u, s  o t  l  các ch t 
th c s  không ho t tính b  lo i b  
chính xác trong sàng l c.  

Acc:  úng, mô t  t  l  ph n tr m 
c a các phân t  c phân lo i chính 
xác b i quy trình sàng l c.  

Ya: i u su t ho t tính, bi u th  m i 
liên quan gi a s  ch t có ho t tính th c 
s  và t ng s  hit.  

GH: i m k t h p  nh y,  c 
hi u và hi u su t ho t tính; GH: s  o 
h u ích  ánh giá phân bi t các mô 
hình, vì xem xét c  t  l  ch t có ho t 
tính th c s  và t  l  ch t không ho t 
tính th c s .  

EF: S  l ng h p ch t ho t tính 
c tìm th y b ng cách s  d ng mô 

hình pharmacophore so v i s  l ng 
ch t có ho t tính tìm th y theo gi  
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thuy t n u các h p ch t c sàng l c 
ng u nhiên [5]. 

Thông th ng, mô hình pharmacophore 
c ánh giá là khá t t khi có               

0,6 < GH < 1 và EF >1. 

* Mô hình docking: 

Chu n b  ph c h p: Quá trình c 
ti n hành trong ph n m m MOE. u 
tiên, ph c h p c n xóa i các phân t  
n c, các ph i t  không liên quan 
thông qua Sequence Editor. S  d ng 
công c  QuickPrep  chu n b  c u 
trúc 3D protein và proton hóa. Chu n 
b  ph i t : Ti n hành trong Sybyl. 
B c 1: T i thi u hóa n ng l ng l n 1, 
ch n Compute/Minimize/Molecule. 
B c 2: Ti n hành ch y ng          
h c phân t  b ng công c  
Compute/Dynamics/Setup Simulated 
Annealing. B c 3: Th c hi n l i b c 
1. Ti n hành docking: Quá trình c 
ti n hành trong LeadIT. Chu n b  túi 
g n k t b ng công c  Prepare receptor. 
Ch n ph i t   docking b ng công c  
Docking/Choose Docking Library. Xác 

nh các thông s  cho quá trình 
docking b ng công c  Docking/Define 
FlexX Docking.  

ánh giá mô hình c th c hi n 
nh  sau: Chu n b  4 ph i t   d ng file 
*.sdf. Ph i t  1 (PT1): Ph i t  
risperidon c tách ra t  6CM4. Ph i 
t  2 (PT2): Ph i t  risperidon c 
tách ra t  6CM4 và c chu n b  nh  

quy trình chu n b  ph i t  nh  trên. 
Ph i t  3 (PT3): Ph i t  risperidon 

c v  b ng ph n m m Chemdraw và 
c chu n b  nh  quy trình chu n b  

ph i t  nh  trên. Ph i t  4 (PT4): Ph i 
t  dopamine c v  b ng ph n m m 
Chemdraw và c chu n b  nh  quy 
trình nh  trên.  

Tác gi  Mansour th c hi n t bi n 
ch n l c Asp114, Ser194 và Ser197 
c a D2R. Vi c lo i b  i n tích âm v i 
s  t bi n c a Asp114 thành 
asparagine ho c glycine d n n m t 
hoàn toàn c  liên k t ch  v n và i 
kháng. c bi t, Ser197 quan tr ng 
h n Ser194 i v i liên k t ch  v n 
[6]. D  li u thay i ái l c c a ph i t  
risperidone v i các acid amin b  t 
bi n alanine trong túi g n k t cho th y 
các acid amin quan tr ng i v i s  
g n k t i v n g m Asp114, Trp386, 
Phe389, Tyr416, Thr119, Thr412, 
Trp100, Phe382, Val111, Phe390 [7]. 
S  thành công c a vi c docking c 
o b ng c n b c hai trung bình bình 

ph ng  l ch (RMSD) gi a các v  trí 
nguyên t  n ng c quan sát th c 
nghi m c a ph i t  và nh ng v  trí 

c ch ng trình d  oán. Các c u 
d ng có RMSD < 2 Å c coi là 
thành công và vi c docking có RMSD 
n m trong kho ng t  2 - 3 Å c coi 
là thành công m t ph n [8]. Ngoài ra, 
mô th c g n k t c n có các acid amin 
quan tr ng i v i ch t i v n nh  ã 
trình bày. 
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3. o c nghiên c u 

Tác gi  chính c a nghiên c u này              
là ng i ch u trách nhi m v  n i              
dung b n th o. S  li u phân tích trong 
bài là trung th c. B n th o ng 
nguyên v n l n u và ch a t ng    

c ng  b t k  t p chí ho c c     
s  d  li u có th  ti p c n công khai 

nào. Tác gi  cam k t không có xung 
t v  l i ích v i các cá nhân hay t  

ch c khác; T p chí Y D c h c Quân 
s  có toàn quy n s  d ng công trình 
này (n u c ch p nh n ng)  
qu ng bá t i b n c b ng các hình 
th c khác nhau (b n in gi y và b n 
i n t ). 

 

K T QU  NGHIÊN C U 

1. Mô hình Pharmacophore 

* Mô hình Pharmacophore ph i t  ch  v n: 

K t qu  thu c 200 mô hình, trong ó có nhi u mô hình có ánh giá gi ng 
nhau, 4 mô hình có k t qu  t t nh t c trình bày trong B ng 2. 

B ng 2. Thông s  ánh giá c a 4 mô hình Pharmacophore i t  ch t ch  v n. 

Mô hình TP FN TN FP Sp Se ACC Ya GH EF 

5 142 5 305 203 0,60 0,97 0,68 0,41 0,33 1,83 

28 111 36 458 50 0,90 0,76 0,87 0,69 0,64 3,07 

145 63 84 450 58 0,89 0,43 0,78 0,52 0,44 2,32 

151 65 82 448 60 0,88 0,44 0,78 0,52 0,44 2,32 

 

Các mô hình u có h  s  làm giàu 
EF > 1. V i  nh y Se, mô hình 5 có 

 nh y cao nh t v t tr i là 0,97 
trong khi mô hình 28 ch  có 0,76. V  

 c hi u Sp, mô hình s  28 ng 
u v i 0,9, theo sau là mô hình 145 và 

151, và ng cu i là mô hình 5 v i 0,6. 
N u xem xét  úng ACC, mô hình 
s  28 cho  úng cao nh t là 0,87. Mô 
hình s  28 có hi u su t ho t tính Ya 
cao h n các mô hình khác là 0,69, 
trong khi mô hình s  5 x p cu i v i 

0,41. Nh  v y, mô hình s  28 có  
c hi u,  úng, hi u su t ho t tính 

cao nh t, trong khi  nh y l i h i 
th p. Mô hình s  5 thì ng c l i, tuy 
nhiên  nh y cao n i tr i.  ánh giá 
m t mô hình t t hay không, n u ch  
ánh giá trên t ng i m s  nh  v y thì 

khó k t lu n, c n có m t con s  k t 
h p v i tr ng s  h p lý. i m s  GH 
s  quy t nh mô hình nào c s  
d ng nên mô hình s  28 c ch n còn 
mô hình 5 b  lo i vì i m GH nh  nh t.
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Hình 2. Mô hình Pharmacophore 28 i t  các ch t ch  v n (bên trái)                                  
th  hi n lên phân t  dopamine (bên ph i). 

 

Mô hình Pharmacophore 28 c minh h a trong hình 2 g m có 1 i m ion d ng, 
1 vòng th m, 1 i m k  n c, 1 i m cho hydro có  t t c  các ch t trong t p xây 
d ng. Ngoài ra, m t i m nh n hydro và i m cho hydro khác có th  có ho c 
không  ch t này và ch t kia. C  th , 5 ch t trong t p xây d ng bromocriptine, 
apomorphine, ropinirole, dopamine, rotigotine u có i m cho hydro tu  ch n, 
ngo i tr  pramipexole. Apomorphine, ropinirole, dopamine, rotigotine u có 

i m nh n hydro tu  ch n, ngo i tr  bromocriptine và pramipexole. 

* Mô hình Pharmacophore ph c h p v i ph i t  i v n: 

C u trúc tinh th  6CM4 ch a D2R và ph i t  i v n risperidon. Do ó, c u 
trúc này c s  d ng  xây d ng mô hình Pharmacophore. Mô hình 
Pharmacophore g m có 1 i m ion d ng, 3 i m k  n c, và 1 i m nh n hydro 
minh h a nh  hình 3. 

 

 
Hình 3. Mô hình Pharmacophore i t  ph c h p 6CM4. 
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* Mô hình Pharmacophore ph i t  i v n: 
 

B ng 3. Thông s  ánh giá c a 4 mô hình Pharmacophore i t  ch t i v n. 

Mô hình TP FN TN FP Sp Se ACC Ya GH EF 

7 28 119 483 25 0,95 0,19 0,78 0,53 0,42 2,35 

11 68 79 454 54 0,89 0,46 0,80 0,56 0,48 2,48 

26 28 119 484 24 0,95 0,19 0,78 0,54 0,43 2,40 

94 115 32 342 166 0,67 0,78 0,70 0,41 0,34 1,82 
 

B n mô hình có k t qu  ánh giá cao nh t c t ng h p trong b ng 3 v   
c hi u, các mô hình 7, 26 ng u v i 0,95. V i  nh y, mô hình 94 v t 

tr i là 0,78. N u xem xét  úng, mô hình s  11 cho  úng cao nh t là 0,80. 
Ti p theo, mô hình s  11 có hi u su t ho t tính cao h n các mô hình khác là 
0,56. i m s  GH s  quy t nh mô hình nào c s  d ng nên mô hình s  11 

c ch n làm i di n v i i m s  GH là 0,48; h  s  làm giàu 2,48. 

Mô hình 11 c minh h a trong hình 4 g m 1 i m ion d ng, 1 i m k  
n c, 1 vòng th m, 1 i m nh n hydro và tùy ch n không b t bu c là 1 i m 
nh n hydro khác. 

 
Hình 4. Mô hình Pharmacophore 11 c a các ch t i v n (bên trái)                              

th  hi n lên phân t  risperidon (bên ph i). 

* ánh giá các mô hình Pharmacophore: 

Nh ng mô hình t t nh t  trên c li t kê trong b ng 4. Khi so sánh gi a các 
mô hình, mô hình 3D Pharmacophore i t  các ch t ch  v n có k t qu  t t nh t, 

i m GH là 0,64 và h  s  làm giàu 3,07 cao h n hai mô hình kia. Ngoài ra, mô 
hình i v n và ch  v n c ánh giá qua chính các t p xây d ng t  6 thu c ch  
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v n và 11 thu c i v n thì u t i m ánh giá tuy t i. C  th , i v i mô 
hình 3D Pharmacophore i t  thu c ch  v n, 6 thu c ch  v n u áp ng c 
3D Pharmacophore và 11 thu c i v n u không sàng l c qua 3D 
Pharmacophore. V i mô hình 3D Pharmacophore i t  thu c i v n, 11 thu c 

i v n u áp ng c 3D Pharmacophore và 6 thu c ch  v n u không 
sàng l c qua 3D Pharmacophore. 

 

B ng 4. Tóm l c thông s  ánh giá các mô hình Pharmacophore. 
 

Mô hình TP FN TN FP Sp Se ACC Ya GH EF 

Ph c h p i v n 17 130 467 41 0,92 0,12 0,74 0,29 0,23 1,31 

i v n 68 79 454 54 0,89 0,46 0,80 0,56 0,48 2,48 

Ch  v n 111 36 458 50 0,90 0,76 0,87 0,69 0,64 3,07 
 

2. Mô hình docking 

K t qu  redocking c trình bày  b ng 5. K t qu  RMSD c a các ph i t  
u nh  h n 2 Å, t yêu c u. V  i m s  docking, giá tr  trung bình là -31,33 

kJ/mol,  l ch chu n 0,58,  l ch chu n t ng i RSD 1,83%. Nh  v y, i m 
s  docking có s  thay i ít và RMSD bé h n 2 Å. Mô th c g n k t c a 3 c u 
d ng risperidone nói trên và dopamine u có nh ng acid amin quan tr ng trong 
liên k t v i D2R. Liên k t gi a ph i t  v i Asp114 xu t hi n  c  ph i t  ch  
v n l n i v n. Ngoài ra, v i ph i t  là dopamine thì th y xu t hi n liên k t v i 
Ser197.  

B ng 5. K t qu  redocking risperidone và docking dopamine. 
 

Ph i 
t  

i m s  
docking 
(kJ/mol) 

RMSD 

(Å) 
Acid amin quan tr ng trong mô th c g n k t 

1 -31,58 1,18 
Asp114 (lk c u mu i), Trp100 (lk -alkyl), Trp386 
(lk  -  T) 

2 -30,67 1,08 
T ng t  PT1 và b  sung thêm Phe389 (lk Van 
der Waals), Phe390 (lk  -  T) 

3 -31,74 0,86 
T ng t  PT1 và b  sung thêm Phe389 (lk Van 
der Waals) 

4 -18,15 - Asp114 (lk c u mu i), Ser197 (lk hydro) 
 

(* lk: liên k t) 
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Khoang g n k t t  t o ra t  ph n 
m m LeadIT bao g m 33 acid amin 
nh  sau: Val87, Trp90, Val91, Leu94, 
Trp100, Phe110, Val111, Asp114, Val115, 
Met116, Cys118, Thr119, Ala120, 
Ser121, Ala122, Leu123, Ile184, 
Phe189, Ser193,  Ser194, Ser197, 
Phe198, Pro201, Phe382, Trp386, 
Phe389, Phe390, His393, Pro405, 
Tyr408, Ser409, Thr412, Tyr416. 
Khoang g n k t c a 6CM4 có y  
các acid amin quan tr ng trong liên k t 
v i ch t i v n nh  Asp114, Trp386, 
Phe389, Tyr416, Thr119, Thr412, 
Trp100, Phe382, Val111, Phe390. 

Mô th c g n k t c a PT1 (Hình 5) 
có t ng tác v i các acid amin sau: 
Asp114, Phe110, Trp100, Cys118, 
Trp386, Ser197, Val115, Ser193 trong 

ó có nh ng acid amin quan tr ng 
trong liên k t v i ch t i v n là 
Asp114, Trp100, Trp386. T ng t  

nh  v y, i v i PT2 là các acid amin 
Asp114, Phe110, Trp100, Tyr408, 
Phe389, Val115, Ser197, Cys118, 
Trp386, Phe390, Ala112; trong ó, có 
nh ng acid amin liên k t v i ch t i 
v n là Asp114, Trp386, Trp100, 
Phe389, Phe390. Các acid amin không 
th  thi u trong liên k t v i ch t i v n 

 PT3 là Asp114, Trp386, Phe389, 
Trp100. Các acid amin khác xu t hi n 
trong liên k t v i PT3 bao g m 
Phe110, Tyr408, Val115, Cys118, 
Ser197, Ala112. Ngoài ra, khi ta xem 
xét v i ph i t  là dopamine PT4, 
không ph i là ch t i v n nh  
risperidone,  ki m tra xem có các 
liên k t quan tr ng gi a th  th  v i 
ch t ch  v n hay không thì th y xu t 
hi n liên k t v i acid amin quan tr ng 
Ser197 và Asp114 bên c nh liên k t 
hydro v i Thr119, liên k t -  T v i 
Trp 386, liên k t -alkyl v i Cys118. 

 

     

Hình 5. Các acid amin t ng tác v i risperidone PT1 và dopamine PT4. 
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BÀN LU N 

1. Mô hình Pharmacophore 

Nghiên c u ã xây d ng mô hình 

Pharmacophore trên 6 ch t ch  v n. 

Mô hình i t  các ch t ch  v n g m 

i m ion d ng, vòng th m, i m k  

n c, i m cho hydro. C  3 mô hình 

u có chung i m ion d ng, i m k  

n c. Mô hình ph c h p v i 

risperidone và mô hình ph i t  i v n 

u có i m nh n hydro. H n n a, 

nghiên c u c ng ch  ra c n c n tr ng 

khi s  d ng pharmacophore  phân 

bi t các ch t ch  v n và i v n (liên 

quan i m cho và nh n hydro). Ch ng 

h n nh , mô hình Pharmacophore các 

ch t i v n s  d ng  sàng l c thì 

v n có nh ng ch t ch  v n tho  mãn. 

Do ó, quá trình sàng l c các ch t ch  

v n nên k t h p v i các mô hình khác 

n a  t ng tính ch n l c. 

  Ngoài ra, khi so sánh k t qu  

nghiên c u này v i nh ng nghiên c u 

khác v  mô hình pharmacophore d a 

trên các ch t ch  v n, có nhi u i m 

t ng ng nh  u có i m ion 

d ng (P), vòng th m (R), i m cho 

hydro (HBD). Hình 6 ch  ra tam giác 

pharmacophore c a nghiên c u này và 

c a Sommer T khá gi ng nhau, ch  

khác m t ít v   dài c nh ( n v  o 

Å). Sommer T xây d ng mô hình d a 

trên 11 ch t g m apomorphine, 

talipexole, ADTN và 8 ch t n a v i 

c u trúc c ng k nh, kéo dài b ng ph n 

m m Discovery Studio 3.1. Ch  1 ch t 

apomorphine xu t hi n trong t p 6 ch t 

ch  v n c a nghiên c u này [9]. M t 

cách t ng t , tác gi  Zell L và CS 

c ng ch  ra mô hình t i u M3 g m có 

i m ion d ng, i m cho và nh n 

hydro, vòng th m và i m k  n c.     

Mô hình này c xây d ng t  3 ch t: 

8-hydroxy-5-(4-(4-((2-oxo-1,2,3,4-

tetrahydroquinolin-7-yl)oxy)butyl)-

1,4-diazepan-1-yl)quinolin-2(1H)-on; 

apomorphine; naxagolid v i ph n m m 

LigandScount. Các thông s  ánh giá 

g m có  c hi u Sp 1,00;  nh y 

Se 0,38;  úng 0,99; i m s  GH 

0,65; hi u su t ho t tính Ya 0,74; h  s  

làm giàu EF 41,29 [3]. Ph n l n các 

thông s  ánh giá u cao h n nghiên 

c u này, ngo i tr   nh y th p h n. 

i m GH c a mô hình nghiên c u này 

g n b ng mô hình M3 c a tác gi             

Zell L. 
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Hình 6. Mô hình pharmacophore nghiên c u này (trái) và                          

Thomas Sommer (ph i). 

 

2. Mô hình docking 

Nghiên c u ã xây d ng c mô 
hình docking d a trên c u trúc tinh th  
6CM4 c a D2R. Giá tr  RMSD c a 
PT1 khác 0 cho th y v n có s  thay i 
c u d ng so v i ph i t  i chi u khi 
th c hi n docking. S  thay i này v n 
n m trong gi i h n cho phép cho th y 
b c chu n b  khoang g n k t không 
b  sai và không nh h ng quá l n t i 
k t qu . Giá tr  RMSD c a PT2 nh  
h n PT1 cho th y quy trình t i thi u 
hoá n ng l ng ph i t  2 l n k t h p 
ch y ng h c cho k t qu  t t h n khi 
không th c hi n quy trình này  PT1. 
Giá tr  RMSD c a PT3 nh  nh t cho 
th y vi c chuy n t  d ng 2D sang d ng 
3D và t i thi u hoá n ng l ng c a 
risperidone cho k t qu  t t nh t trong 3 
PT. C u d ng c a PT3 có v  trí g n v i 
c u d ng c a ph i t  i chi u t  th c 
nghi m. 6CM4 là m t c u trúc tinh th  
có  phân gi i t t, tuy nhiên l i g n 
k t v i risperidon là m t ch t i v n 

D2R. Do ó, mô th c g n k t c a PT4 
c xem xét, ch t ch  v n n i sinh 

dopamine có g n k t v i acid amin 
quan tr ng nh  Asp114, Ser197. Nh  
v y, quy trình chu n b  khoang g n k t 
c a th  th  và quy trình chu n b  ph i 
t  này áp ng c yêu c u và mô 
hình docking này có th  s  d ng c.  

Vì c u trúc tinh th  6CM4 ch  xu t 
hi n g n ây vào n m 2018 nên nh ng 
nghiên c u tr c ó n u có th c hi n 
docking u ph i xây d ng mô hình 
homology. Mô hình c a Sommer T và 
CS i t  c u trúc tinh th  3SN6, 3P0G, 
1AZT  xây d ng mô hình homology 
b ng ch ng trình ClustalX, BioEdit, 
Modeller 9v4, Amber 10, ph n m m 
docking AutoDock Vina. Nghiên c u 
c a Sommer T (2017) khi th c hi n 
docking ã d a vào mô hình homology 
c a tác gi  Kling RC và CS (2013) [9]. 
T a  th  th  2 và protein G s c 
s  d ng làm hình m u  t o ra mô 
hình homology c a D2R trong ph c 
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h p v i protein G i1 [10]. G n ây, 
các nghiên c u ã c ti n hành trên 
c u trúc tinh th  6CM4. N m 2019, tác 
gi  Emanuel DR và CS ã so sánh vi c 
docking trên c u trúc tinh th  6CM4 và 
mô hình homology. B ng cách ánh 
giá RMSD trong so sánh vùng g n k t 
c a protein và ánh giá sàng l c trên 
t p ph i t  và t p m i, tác gi  khuy n 
cáo r ng nên s  d ng c u trúc tinh th  
trong vi c sàng l c o [11]. N m 2021, 
tác gi  Mejia-Gutierrez M và CS ã 
th c hi n vi c docking l i trên c u trúc 
6CM4, s  d ng ph n m m AutoDock 
Vina v i thi t l p h p có to   XYZ 
l n l t là 9,9; 5,8; -9,5 Å. i m s  
docking là -8,9 kcal/mol (-37,24 kJ/mol) 
và RMSD 1,244 Å [12]. i m s  
docking và RMSD cho th y nghiên c u 
này và nghiên c u c a Mejia-Gutierrez, 
M không có khác bi t quá l n. 

 

K T LU N 

Nghiên c u ã xây d ng c mô 
hình 3D pharmacophore t  6 thu c ch  
v n và ánh giá trên các thông s  ánh 
giá v   nh y,  c hi u,  úng, 
hi u su t ho t tính, i m GH t ng 

ng v i các nghiên c u tr c ó. Mô 
hình pharmacophore t   thu c ch  v n 
bao g m 1 i m ion d ng, 1 vòng 
th m, 1 i m k  n c, 1 i m cho 
hydro. Ngoài ra, nghiên c u ch  rõ mô 
hình Pharmacophore này t t h n so v i 
mô hình 11 ch t i v n và mô hình i 

t  c u trúc tinh th  6CM4 trong vi c 
tìm ki m các ch t ch  v n v i i m 
GH 0,64. Mô hình docking c xây 
d ng t  c u trúc D2R 6CM4, 
redocking t yêu c u v i giá tr  v i 
i m s  docking kho ng -31 kJ/mol, 

RMSD t  0,86 - 1,18 Å, có g n k t v i 
các acid amin quan tr ng, t yêu c u. 
K t qu  docking trên D2R và 
dopamine có i m s  docking là -18,15 
kJ/mol và mô th c g n k t có liên k t 
c u mu i v i Asp114 và liên k t 
Hydro v i Ser197. Mô hình này cùng 
v i mô hình QSAR nh  phân t  nghiên 
c u tr c ó có th  s  d ng nh  
“nh ng chi c ph u l c” giúp cho vi c 
sàng l c tìm ki m thu c hi u qu , ti t 
ki m th i gian, chi phí, ti n b c, t ng 
t c tìm ki m các ng viên cho nghiên 
c u in vitro và lâm sàng.  

L i c m n: Tôi xin chân thành 
c m n GS. TS. Thái Kh c Minh, 
Khoa D c, Tr ng i h c Y D c 
Thành ph  H  Chí Minh ã h  tr  th c 
hi n  tài này. 
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ÁNH GIÁ M T S  C I M PHÁT ÂM  CHU T NH T C 
SINH RA T  CHU T M  CÓ PH I NHI M V I ACID VALPROIC 

 

  inh Tr ng Hà1*, T ng Minh Phát1, Nguy n Lê Chi n1 

Tóm t t 

M c tiêu: ánh giá c i m ho t ng phát âm siêu âm c a chu t nh t  các 
ngày tu i 3, 5, 7 và 9 c sinh ra t  chu t m  có ph i nhi m acid valproic. 
Ph ng pháp nghiên c u: Nghiên c u th c nghi m, mô t  c t ngang, có i 
ch ng trên chu t nh t ch ng Swiss, chia thành hai nhóm: Nhóm dung d ch NaCl 
0,9% (nhóm ch ng - NC) và nhóm ph i nhi m acid valproic (VPA500); m i 
nhóm 15 chu t con sinh ra t  chu t m  mang thai ã c tiêm phúc m c li u 

n dung d ch NaCl 0,9%, 0,01 mL/g/kg cân n ng (NC) và tiêm phúc m c dung 
d ch acid valproic 50 mg/mL, li u 500 mg/kg cân n ng (VPA500) vào ngày 
mang thai th  12,5. Ghi âm và phân tích phát âm siêu âm chu t  hai nhóm vào 
các ngày tu i 3, 5, 7 và 9. K t qu : T  l  phát âm NC t 100%  ngày tu i 3, 5 
và 9; nhóm VPA500 t 100%  ngày tu i 7; n ng l ng trung bình (NLTB) c a 
các cu c phát âm không có s  khác bi t gi a các ngày c a NC; nhóm VPA500 
ngày tu i 7 th p h n ngày 3; hai nhóm u s  d ng nhi u cu c phát âm n nh  
Short, Chevron, Upward, Downward. T  l  ph  phát âm siêu âm  nhóm 
VPA500 th p h n NC  các d ng Short, Complex, Two-components và Flat. K t 
lu n: Nhóm VPA500 có t  l  phát âm t m c 100% ch m h n NC; t  l  m t s  
ph  phát âm siêu âm nhóm VPA500 th p h n NC.  

T  khóa: Acid valproic; Ph  phát âm siêu âm.  
 

EVALUATION OF SOME CHARACTERISTICS OF VOCALIZATION 
IN PUPS BORN TO MOUSE DAM EXPOSED TO VALPROIC ACID 

Abstract 

Objectives: To evaluate the characteristics of ultrasonic vocalization performance 
of pups on postnatal day 3, 5, 7, and 9, born to mothers exposed to valproic acid.  
 

1H c vi n Quân y  

*Tác gi  liên h : inh Tr ng Hà (hadtqx@yahoo.com) 

                             Ngày nh n bài: 25/12/2023 

                             Ngày c ch p nh n ng: 19/02/2024  

http://doi.org/10.56535/jmpm.v49i3.620 
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Methods: An experimental, cross-sectional descriptive study with a control 
group of Swiss mice, divided into two groups: Saline group (control group - CG), 
and valproic acid exposure group (VPA500); each group including 15 pups born 
from pregnant mice, injected intraperitoneally with a single dose of 0.9% NaCl 
solution. 01 mL/g of body weight (CG) and 50 mg/mL valproic acid solution 
dose 500 mg/kg body weight (VPA500) on day 12.5 of pregnancy. The 
ultrasonic vocalization of pups in 2 groups was recorded and analyzed postnatal 
day 3, 5, 7, and 9 of age. Results: The CG had pronunciation reaching 100% 
completion postnatal day 3, 5, and 9, and the VPA500 group had a pronunciation 
reaching 100% on day 7. There was no difference in the mean energy of 
vocalizations on each day in the CG, the average energy of vocalizations of the 
VPA500 group on day 7 was lower than on day 3. Both groups used single 
vocalizations including Short, Chevron, Upward, and Downward. The percentage 
of ultrasound pronunciation spectrum in the VPA500 group was lower than that 
in the CG in the Short, Complex, Two-components, and Flat spectrum types. 
Conclusion: The percentage of pronunciation of the VPA500 group that reached 
100% completion was lower than the CG. The percentage of ultrasonic 
vocalization pronunciation spectrum in the VPA500 group was lower than               
in the CG. 

 Keywords: Acid valproic; Ultrasonic vocalization pronunciation spectrum. 
 

T V N  

R i lo n ph  t  k  (autism spectrum 
disorder - ASD) c nh ngh a trên 
c  s  các b t th ng v  xã h i và giao 
ti p, các hành vi l p i l p l i và h n 
h p có th  khác nhau  các cá nhân 
theo m c  t  nh  n n ng.Vi c ti p 
xúc lâu v i các y u t  t  môi tr ng 
trong quá trình t o phôi t  c xem là 
có liên quan n sinh b nh h c c a t  
k , do v y, mô hình ng v t gây b nh 
t  k  thông qua ph i nhi m m t s  y u 
t  môi tr ng nh m minh ch ng cho 
gi  thuy t này nh  mô hình ti p xúc 

v i thalidomide  giai o n chu sinh, 
ti p xúc VPA, ph i nhi m virus tr c 
và sau sinh [2, 3]. S  d ng âm thanh 
và phát âm là m t trong nh ng ph ng 
th c giao ti p xã h i c  b n  ng i và 
nhi u loài ng v t có x ng s ng bao 
g m  chu t. Chu t con c n giao ti p 
v i chu t m  t  ngay sau khi chào i 
và ti ng “khóc” c a chu t con khi chào 

i chính là thông báo  chu t m  c n 
túi i giúp chu t con thoát ra ngoài, 
n u chu t non không “khóc” khi chào 

i thì theo quy lu t nó s  b  gi t và b  
n th t [1]. Trong su t 2 - 3 tu n u 

tiên c a cu c i, chu t con phát ra âm 
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thanh d i d ng sóng siêu âm v i các 
i u ki n khác nhau nh  h  thân nhi t, 

kích thích th  giác, kh u giác, xúc giác 
ho c kích thích au [1]. Vi c phát ra 
âm thanh siêu âm (USV) là m t ph ng 
ti n liên l c chính c chu t s  d ng 
[2, 3]. M t s  b ng ch ng ã ch ng 
minh r ng chu t phát ra USV  áp 

ng v i nhi u lo i kích thích có th  t o 
ra tr ng thái h ng ph n (tích c c) ho c 
khó ch u (tiêu c c). Do v y, phát âm 
siêu âm khi b  tách m  (isolation 
induced ultrasound vocalization - iUSV) 

 chu t s  sinh ph n ánh m c  phát 
tri n v  giao ti p gi a chu t con v i 
chu t m  c ng nh  tình tr ng áp ng 
c m xúc v i nh ng y u t  tiêu c c  
chu t con [2]. Trên th  gi i, ã có 
nhi u h ng nghiên c u v  c tính 
phát âm c a chu t  nhi u i u ki n 
phát tri n khác nhau. c bi t là s  
thay i kh  n ng phát âm siêu âm  
chu t b  ph i nhi m v i m t s  thu c, 
d c ch t nh  alpidem, diazepam [2, 
3], ph  bi n nh t là v i acid valproic. 
T i Vi t Nam, hi n có m t s  nghiên 
c u tiên phong v  v n  này và b c 

u ã cho ra nh ng k t qu  áng quan 
tâm [4], tuy nhiên, các nghiên c u này 
ch  d ng l i  m t vài c tính c a 
phát âm siêu âm  chu t… C n có 
nh ng nghiên c u sâu h n  làm rõ 
thêm các c tính phát âm siêu âm c a 
chu t, c bi t là ánh giá các ph  phát 
âm siêu âm nh m ph c v  cho nh ng 
nghiên c u th c nghi m, ng d ng 

i u tr  và phát hi n s m m t s  b nh 
liên quan n hành vi và c m xúc trong 
y h c, c bi t là trong ADS. Do ó, 
chúng tôi ti n hành nghiên c u này 
nh m: ánh giá c i m ho t ng 
phát âm siêu âm c a chu t nh t  các 
ngày tu i 3, 5, 7 và 9 c sinh ra t  
chu t m  có ph i nhi m v i acid valproic. 

 

I T NG VÀ PH NG PHÁP 
NGHIÊN C U 

1. i t ng nghiên c u 

* i t ng nghiên c u: Chu t nh t 
kh e m nh dòng Swiss do Trung tâm 
S n xu t ng v t thí nghi m chu n 
th c, Vi n V  sinh D ch t  Trung ng 
cung c p, c ch m sóc và ghép c p 
t i Labo Sinh lý h c, H c vi n quân y. 

Ghép c p: Chu t nh t tr ng cái 
tr ng thành ch ng Swiss 10 - 14 tu n 
tu i, cân n ng 35 - 40 gam c theo 
dõi chu k  ng d c và ghép c p v i 
chu t c tr ng thành. Chu t cái sau 
giao ph i c tách nuôi riêng, theo 
dõi cân n ng hàng ngày, s  phát tri n 
tuy n vú, b ng to lên và có hành vi 
làm   xác nh ch c ch n có thai. 

Phân nhóm:  

- Nhóm n c mu i sinh lý (NC): 15 
chu t con sinh ra t  chu t m  mang 
thai ã c tiêm phúc m c li u n 
dung d ch NaCl 0,9%, 0,01 mL/g cân 
n ng vào ngày mang thai th  12,5. 

- Nhóm ph i nhi m v i acid valproic 
(nhóm VPA500): 15 chu t con sinh ra 
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t  chu t m  mang thai ã c tiêm 
phúc m c dung d ch acid valproic n ng 

 50 mg/mL, v i li u 500 mg/kg cân 
n ng vào ngày mang thai th  12,5. 

2. Ph ng pháp nghiên c u 

* Thi t k  nghiên c u: Nghiên c u 
th c nghi m, có i ch ng, mô t  c t 
ngang và theo dõi d c.  

* Hoá ch t và ph ng ti n:  

- Hóa ch t: Natri valproat (Sigma 
Aldrich, c) và dung d ch natri clorid 
0,9% (Braun, Vi t Nam). 

- Ph ng ti n: H  th ng ghi và phân 
tích âm siêu âm g m b  dò âm siêu âm 
D230 (Pettersson, Th y i n) có kh  
n ng dò âm có t n s  t  0 - 120kHz, 
h p ghi âm siêu âm (kích th c 30 x 
20 x 20cm, ch t li u x p cách âm) và 
ph n m m ghi và phân tích âm siêu âm 
Raven Pro 1.6 (Cornell Lab, M ). 

* Ch  tiêu nghiên c u: T  l  chu t 
có phát âm siêu âm (%); n ng l ng 
âm trung bình (dB); ánh giá t  l  ph  
phát âm siêu âm. 

* Quy trình ghi và phân tích âm siêu 
âm: Chu t con ngày tu i 3, 5, 7 và 9 

c tách kh i m  và , sau ó c 
t vào khay th y tinh trong h p ghi 

cách âm. Máy dò âm D230 t phía 
trên cách 5cm t i chu t  khay. t 
ch   theo dõi và thu âm t  ng v i 
d i t n 10 - 120kHz trong th i gian 5 
phút ghi âm. Âm thanh thu c t  
máy dò âm D230 c chuy n t i máy 
tính k t n i và ghi l i d i d ng t p 
.wav (ch   ghi n kênh, mã hóa 16 
bit, t n s  l y m u 44,1kHz). Phân tích 
âm (ph n m m Raven Pro 1.6.1): D  
li u c phân tích v i các thông s  
ph  (bi n i Haming v i 512 c a s , 
80% g i c a s  th i gian).  

 

 
 

Hình 1. Hình nh b n  phân b  n ng l ng âm thanh d ng ph  t  m t i 
t ng nghiên c u sau x  lý b ng ph n m m Raven Pro 1.6.4. 

(Màu  bi u th  ph n não có n ng l ng sóng âm cao, 

 màu xanh m t ng ng vùng có n ng l ng sóng âm th p) 
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* c i m c  th  cho t ng lo i         

âm ph : 

- Short: Các cu c phát âm n, có 

th i gian m i cu c g i  5ms. 

- Chevron: Các cu c phát âm n, 

có hình nh âm ph  d ng ch  U ng c 

ho c ch  V ng c. 

- Complex: Các cu c phát âm n, 

có hình nh âm ph  g m m t thành 

ph n có s  thay i t n s  liên t c, m i 

thay i  6,25kHz. 

- Upward: Các cu c phát âm n, có 

hình nh âm ph  i lên liên t c, chênh 

l ch t n s  u cu i  12,5kHz. 

- Downward: Các cu c phát âm n, 

có hình nh âm ph  i xu ng liên t c, 

chênh l ch t n s  u cu i  12,5kHz. 

- Flat: Các cu c phát âm n có t n 

s  không i, ho c có chênh l ch t n 

s  t i a < 3kHz. 

- Two-components: Các cu c phát 

âm có hình nh âm ph  bao g m hai 

thành ph n, m t cu c g i chính ( i 

ngang ho c i xu ng) v i m t thành 

ph n b  sung ng n h n  t n s  khác 

v  phía cu i. 

- Frequency-steps: Các cu c phát 

âm có hình nh âm ph  bao g m nhi u 

thành ph n phát ra d i d ng “b c 

nh y” không liên t c theo chi u d c 

trên m t ph  nh ng không gián o n 

v  th i gian. 

- Composite: Các cu c phát âm có 

hình nh âm ph  bao g m hai thành 

ph n c l p phát ra ng th i  các 

d i t n s  khác nhau. 

* X  lý s  li u: S  li u thu th p t  

ph n m m Raven Pro 1.6.4 s  c 

chuy n qua ph n m m Excel và c 

phân tích b ng ph n m m IBM SPSS 

Statistics 22. 

3. o c nghiên c u 

Các quy trình th c nghi m và ch m 

sóc ng v t c th c hi n theo 

h ng d n c a Trung tâm Nghiên c u 

và S n xu t ng v t thí nghi m chu n 

th c, Vi n V  sinh D ch t  Trung ng 

và Ban Cung c p ng v t thí nghi m, 

H c vi n Quân y. Chúng tôi xin cam 

k t không có xung t l i ích trong 

nghiên c u. 
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K T QU  NGHIÊN C U 

1. c i m kh  n ng phát âm siêu âm c a các nhóm chu t 
   

 

(***: p < 0,001 so sánh gi a các nhóm trong cùng ngày tu i, ki m nh χ2) 

Bi u  1. T  l  chu t phát âm (%). 
 

T  l  (%) chu t phát âm có s  khác bi t theo nhóm (ki m nh χ2). NC có t  
l  phát âm t nh s m h n, t m c hoàn thi n 100%  ngày tu i 3, 5 và 9. 
Nhóm VPA500 có t  l  phát âm t ng d n qua t ng ngày, t nh  ngày tu i 7 
và t m c hoàn thi n 100%. Có s  khác bi t v  t  l  % chu t phát âm gi a các 

nhóm  t ng ngày tu i (ki m nh χ2). NC cao h n nhóm VPA500  ngày tu i 
3, 5 và 9. 

2. c i m n ng l ng trung bình trong các cu c g i c a các nhóm chu t 

 
(**: p < 0,01 so sánh gi a các nhóm trong cùng ngày tu i; +: p < 0,05 so sánh 

gi a các ngày tu i trong cùng nhóm) 

Bi u  2. N ng l ng trung bình (dB). 
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N ng l ng trung bình c a các cu c 

g i (  d i t n s  > 35kHz) có s  khác 

bi t theo nhóm (F(1;29) = 16,415,           

p = 0,000), trong ó, NC th p h n 

nhóm VPA500 (p < 0,001, ki m nh 

Bonferroni). Không có s  khác bi t 

theo ngày tu i (F(2,230;64,667) = 1,867, 

p = 0,158). Có s  t ng tác gi a hai 

nhân t  này (F(2,230;64,667) = 4,413, 

p = 0,013). Không có s  khác bi t v  

n ng l ng trung bình c a các cu c 

phát âm gi a các ngày c a NC. Có s  

khác bi t v  n ng l ng trung bình c a 

các cu c phát âm gi a các ngày c a nhóm 

VPA500, c  th : N ng l ng trung 

bình c a các cu c phát âm ngày tu i 7 

th p h n ngày tu i 3 (+, p < 0,05) và 

ngày tu i 9 (+, p < 0,05). Có s  khác 

bi t v  n ng l ng trung bình c a các 

cu c g i gi a hai nhóm  ngày tu i 3 và 

ngày tu i 9, NC th p h n nhóm VPA500 

(**, p < 0,01, ki m nh Bonferroni). 

 

3. c i m ph  phát âm siêu âm trong các cu c g i c a các nhóm chu t 
 

 
Bi u  3. T  l  ph  phát âm c a hai nhóm VPA500 (A) và NC (B) ngày tu i 3. 

 

 ngày tu i 3, không có s  khác 
bi t gi a hai nhóm VPA500 và NC              
v  t  l  ph  lo i Chevron (p = 0,512, 
t(29) = 0,341), Upward (p = 0,059, 
t(29) = 0,446), Downward (p = 0,388, 
t(29) = 0,302) và Composite (p = 0,284, 
t(29) = 0,578) nh ng có s  khác bi t            

 lo i Short (p = 0,015 , t(17,787)              

= 0,195), Complex (p = 0,000, 
t(16,948) = 0,063), Flat (p = 0,047, 
t(15) = 0,333) và Two-components           
(p = 0,047, t(15) = 0,333). Trong ó,      
t  l  ph  Complex  nhóm VPA500 
cao h n NC. Ph  Flat ch  xu t hi n  
nhóm VPA500 còn ph  Short ch  xu t 
hi n  NC. 
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Bi u  4. T  l  ph  phát âm c a hai nhóm VPA500 (C) và NC (D) ngày tu i 5. 

 

 ngày tu i 5, không có s  khác bi t gi a hai nhóm VPA500 và NC v  t  l  
ph  lo i Chevron (p = 0,642, t(29) = 0,430), Upward (p = 0,053, t(29) = 0,964), 
Downward (p = 0,550, t(29) = 0,166) và Two-components (p = 0,658, t(29) = 
0,789). Có s  khác bi t  lo i Short (p = 0,008, t(15,548) = 0,218), Complex (p = 
0,006, t(17,903) = 0,040) và Flat (p = 0,034, t(14) = 0,334). Trong ó, t  l  ph  
Short, Complex  nhóm VPA500 cao h n NC. 

 

 
Bi u  5. T  l  ph  phát âm c a hai nhóm VPA500 (E) và NC (F) ngày tu i 7. 

 

Không có s  khác bi t gi a hai nhóm VPA500 và NC v  t  l  ph  lo i 
Complex (p = 0,084, t(29) = 0,484), Upward (p = 0,891, t(29) = 0,608), 
Downward (p = 0,107, t(29) = 0,124). Có s  khác bi t  lo i Short (p = 0,001, 
t(21,044) = 0,195), Chevron (p = 0,006, t(20,112)= 0,076), Flat (p = 0,012, 
t(15,078) = 0,180), Two-components (p = 0,006, t(14) = 0,207). Trong ó, t  l  
ph  Short và Complex  nhóm VPA500 cao h n NC, ph  Flat ch  xu t hi n  
nhóm VPA500. Trong khi, t  l  ph  Chevron  NC cao g n g p ôi nhóm VPA500. 
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Bi u  6. T  l  ph  phát âm c a hai nhóm VPA500 (G) và NC (H) ngày tu i 9. 

 

 ngày tu i 9, không có s  khác 
bi t gi a hai nhóm VPA500 và NC v  
t  l  ph  lo i Chevron (p = 0,277,       
t(29) = 0,156), Upward (p = 0,394, 
t(29) = 0,168), Downward (p = 0,254, 
t(29) = 0,526). Có s  khác bi t  lo i 
Short (p = 0,047, t(15) = 0,333), 
Comlex (p = 0,005, t(18,087) = 0,095), 
Flat (p = 0,047, t(15) = 0,333), Two-
components (p = 0,047, t(15) = 0,333). 
Trong ó, ph  Complex  nhóm 
VPA500 cao h n  NC. C  hai nhóm 

u s  d ng các cu c phát âm n bào 
g m Short, Chevron, Upward, Downward 
nhi u h n là các cu c phát âm ph c 
t p. Tuy nhiên, t  l  ph  phát âm siêu 
âm  nhóm VPA500 th p h n so v i NC 

 các d ng ph  âm thanh d ng Short, 
Complex, Two-components và Flat.  

 

BÀN LU N 

Khi so sánh chu t con c a nhóm 
VPA500 và NC, chúng tôi nh n th y 
chu t con b  ph i nhi m VPA trong 

th i kì bào thai gây nên nh ng khi m 
khuy t nh t nh trong phát tri n ngôn 
ng . Trong ó, chu t con ph i nhi m 
v i VPA (nhóm VPA500) có xu h ng 
im l ng nhi u h n, ít phát âm h n so 
v i NC, th  hi n qua t  l  phát âm th p 
h n. Chu t con ph i nhi m VPA trong 
th i kì bào thai c ng th  hi n t c  
phát tri n ngôn ng  ch m so v i NC 
(t  l  chu t phát âm  nhóm này t 

nh  ngày tu i 7 trong khi  NC t 
nh ngay  ngày tu i 3). S  phát âm 

trên ng v t ch u s  chi ph i b i 
nhi u ch t d n truy n th n kinh c 
ch ng minh qua các can thi p b ng 
thu c. S  d ng âm thanh là m t trong 
nh ng ph ng th c giao ti p xã h i c  
b n  nhi u loài ng v t có x ng 
s ng, bao g m  chu t. Chu t phát ra 
âm thanh  d i t n s  siêu âm trong 
các b i c nh khác nhau trong quá trình 
phát tri n và tr ng thành. Hành vi 
phát âm siêu âm  chu t s  sinh khi b  
tách àn là m t trong nh ng c  ch  t  
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v  liên quan t i phát tri n cá th  trong 
giai o n u i có ý ngh a s ng còn, 
nh m giúp chu t m  có th  nh v  và 

a chúng v  t  [5]. K t qu  này phù 
h p v i nh ng nghiên c u trên mô 
hình chu t s  d ng li u duy nh t VPA 
500 mg/kg cân n ng tiêm phúc m c 
vào ngày 12,5 c a thai kì, v i li u này 

u ít nhi u cho k t qu  t ng ng 
trong s  suy gi m v  ho t ng c a h  
th ng th n kinh, mi n d ch, t  bào và 
các b t th ng v  hành vi, sinh hóa 
trên ng i và ng v t sinh ra b  ph i 
nhi m VPA [6, 7]. Nghiên c u c a 
chúng tôi có khác bi t v i các tác gi  
khác, trong nghiên c u này, chúng tôi 
phân tích chi ti t 9 lo i ph  phát âm 
siêu âm c a chu t (Short, Chevron, 
Complex, Upward, Downward, Flat, 
Two-components, Frequency-steps, 
Composite) [27]. Khi so sánh t  l  các 
ph  phát âm gi a hai nhóm là NC và 
VPA500, chúng tôi nh n th y r ng, 
chu t con  c  hai nhóm s  d ng các 
cu c phát âm n d ng Short, 
Chevron, Upward, Downward nhi u 
h n là các cu c phát âm ph c t p. Tuy 
nhiên, t  l  ph  phát âm siêu âm  
nhóm VPA500 th p h n so v i NC  
các d ng ph  âm thanh d ng Short, 
Complex, Two-components và Flat. 
Các k t qu  này khá t ng ng v i 
k t qu  nghiên c u g n ây v  s  khác 
bi t v  phát âm c a hai nhóm, tuy 
nhiên, các tác gi  khác ch  y u t p 

trung phân tích v  s  khác bi t trong t  
l  các cu c phát âm,  tr  phát âm, 
th i gian phát âm… Tuy nhiên, các tác 
gi  này không  c p n ph  phát âm 
siêu âm [5, 6]. M c ích c a phân tích 
chi ti t các ph  âm siêu âm nh m phát 
hi n nh ng thay i chi ti t trong quá 
trình phát tri n c a chu t con có ph i 
nhi m v i VPA, i u này có th  góp 
ph n làm sáng t  nh ng nghiên c u 
nh m phát hi n và can thi p s m v  c  
ch  b nh sinh c a r i lo n ph  t  k  
trên ng i [8]. 

 

K T LU N 

T  l  phát âm t m c hoàn thi n 
100% c a nhóm VPA500 ch m h n so 
v i NC. N ng l ng trung bình c a 
các cu c phát âm gi a các ngày c a 
nhóm VPA500 có s  khác bi t, trong 
khi ch  s  này không có s  khác bi t  
NC. T  l  ph  phát âm siêu âm  nhóm 
VPA500 th p h n so v i NC  các 
d ng ph  âm thanh d ng Short, 
Complex, Two-components và Flat. 
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NG D NG KHÁNG NGUYÊN NS1 TÁI T  H P G P B N TÝP 
VIRUS DENGUE  PHÁT HI N KHÁNG TH  IgM/IgG TRONG MÁU 

B NH NHÂN M C S T XU T HUY T DENGUE 
 

Hoàng Xuân C ng1,3*,  Nh  Bình1, V  Tùng S n1  

Nguy n Thái Qu nh Anh1, V  Minh Th ng2, Võ Th  Bích Th y2 

Tóm t t 
Virus Dengue (DENV) gây b nh s t xu t huy t Dengue (SXHD), c truy n 

qua mu i Aedes aegypti, g m b n týp khác nhau (DEN-1 n DEN-4). Kháng 
nguyên NS1 là d u n sinh h c quan tr ng trong vi c ch n oán SXHD thông 
qua các xét nghi m mi n d ch c hi u. M c tiêu: ánh giá  nh y,  c hi u 
c a kháng nguyên NS1 tái t  h p g p 4 ch ng  phát hi n kháng th  kháng 
DENV b ng k  thu t ELISA. Ph ng pháp nghiên c u: Dùng k  thu t ELISA 
gián ti p s  d ng kháng nguyên tái t  h p rAgNS1-DENV1-4 có kh  n ng nh n 
di n cho c  4 ch ng Dengue nh m phát hi n kháng th  IgM/IgG trong m u máu 
b nh nhân (BN) m c SXHD. So sánh  nh y,  c hi u v i xét nghi m real-
time PCR. K t qu : Xét nghi m mi n d ch ELISA gián ti p s  d ng kháng 
nguyên rAgNS1-DENV1-4 cho  nh y 95,9% và  c hi u 99,33% v i 
ng ng cut-off 0,353. Giá tr  tiên oán d ng tính là 95,21%, và giá tr  tiên oán 
âm tính là 99,43%. K t lu n: Kháng nguyên tái t  h p rAgNS1-DENV1-4 t 
ng ng giá tr  tin c y trong xét nghi m mi n d ch phát hi n kháng th  IgM/IgG  
m u máu BN m c SXHD. 

T  khóa: S t xu t huy t Dengue; NS1; ELISA gián ti p;  nh y;  c hi u. 
 

APPLICATION OF RECOMBINANT NS1 ANTIGEN                                  
FROM THE COMBINATION OF FOUR TYPES OF DENGUE VIRUS        

TO DETECT IgM/IgG ANTIBODIES IN BLOOD SAMPLES                             
OF PATIENTS WITH DENGUE HEMORRHAGIC FEVER 

Abstract 
The Dengue virus, transmitted by Aedes aegypti mosquitoes and encompassing 

four serotypes (DEN-1 to DEN-4), causes Dengue fever. The biomarker NS1 plays 
 

1H c vi n Quân y 
2Vi n Nghiên c u h  gen, Vi n Hàn lâm Khoa h c và Công ngh  Vi t Nam 
3Vi n S t rét - Ký sinh trùng - Côn trùng Trung ng, B  Y t  
*Tác gi  liên h : Hoàng Xuân C ng (hoangxuancuong@vmmu.edu.vn) 
                             Ngày nh n bài: 12/01/2024 
                             Ngày c ch p nh n ng: 29/02/2024 
http://doi.org/10.56535/jmpm.v49i3.694 
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a pivotal role in diagnosing Dengue fever through specific immune tests. 
Objectives: To evaluate the sensitivity and specificity of recombinant NS1 
antigen combined of four types of Dengue virus to detect antibodies against 
Dengue virus using ELISA technique. Methods: The methodology includes 
employing an Indirect ELISA with the recombinant antigen rAgNS1-DENV1-4, 
capable of identifying IgM/IgG antibodies for all four Dengue serotypes in 
patient blood samples. The sensitivity and specificity of the method were 
compared with real-time RT-PCR. Results: The Indirect ELISA immune tests 
utilizing the rAgNS1-DENV1-4 antigen demonstrated a sensitivity of 95.9% and 
specificity of 99.33%, with a cut-off threshold of 0.353. The positive predictive 
value was 95.21%, and the negative predictive value was 99.43%. Conclusion: 
The recombinant antigen rAgNS1-DENV1-4 meets the reliable threshold for 
detecting IgM/IgG antibodies in Dengue Hemorrhagic Fever. 

Keywords: Dengue hemorrhagic fever; NS1; Indirect ELISA; Sensitivity; 
Specificity. 

 
 

T V N  

S t xu t huy t Dengue là b nh 
truy n nhi m c p tính do DENV gây 
ra. Virus c truy n t  ng i sang 
ng i thông qua mu i Aedes aegypti. 
Hi n nay, th  gi i có h n m t ph n ba 
dân s  ang s ng trong các khu v c có 
nguy c  lây nhi m và SXHD óng vai 
trò quan tr ng trong gây b nh và t  
vong  các vùng nhi t i, c n nhi t 

i [1, 2]. Vi t Nam n m trong vùng 
d ch t  s t xu t huy t l u hành cao và 
là m t trong 5 n c có gánh n ng 
SXHD cao nh t  khu v c châu Á - 
Thái Bình D ng [3]. Hi n nay, 
SXHD r t khó kh ng ch  do có 4 
ch ng virus khác nhau có mi n d ch 
chéo r t y u, ch a có vaccine phòng   

b nh nên m t ng i có th  b  m c 

SXHD nhi u l n. Các týp DENV khác 
nhau v  trình t  h  gen, c l c virus, 

kh  n ng gây b nh, c ng nh  có s  
khác nhau trong t ng tác v i v t ch , 

do ó gây ra b nh c nh lâm sàng a 
d ng, t  không tri u ch ng n SXHD 

i n hình ho c SXHD n ng v i nhi u 
bi n ch ng. Hi n t i, các ph ng pháp 

ch n oán d a trên phát hi n kháng th  
IgM kháng DENV và xét nghi m 

nhanh NS1 ã c s  d ng r ng rãi, 
nh ng còn h n ch  v   nh y và  

c hi u [4, 5, 6, 7]. Vi c phát tri n 
kháng nguyên tái t  h p NS1 a ch ng 

có th  nâng cao  chính xác c a ch n 
oán SXHD. H ng nghiên c u này 

không ch  mang tính t phá trong vi c 
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phát tri n kháng nguyên tái t  h p NS1 
a ch ng, mà còn t o ra m t ph ng 

pháp ch n oán a m c tiêu, giúp m 
b o  nh y và  c hi u cao trong 

vi c xác nh s m nhi m DENV. Trên 
c  s  phân tích v  s  c n thi t  trên, 

chúng tôi ti n hành nghiên c u nh m: 
ng d ng kháng nguyên NS1 tái t  

h p g p 4 ch ng (rAgNS1-DENV1-4) 

phát hi n kháng th  IgG/IgM kháng 

DENV nh m ánh giá  nh y,  c 

hi u c a ph ng pháp này trong ch n 

oán b nh. 
 

I T NG VÀ PH NG PHÁP 

NGHIÊN C U 

1. i t ng nghiên c u 

Kháng nguyên tái t  h p rAgNS1 

DENV1-4 c ng g p có kh  n ng nh n 

bi t c  4 ch ng DENV (s n ph m c a 

 tài khoa h c công ngh  c p Thành ph  

Hà N i, mã s  01C-08/01-2020-03), ã 

c tinh s ch và b o qu n t i -20ºC. 

T ng 366 m u máu BN c ch n 
oán SXHD và có xét nghi m d ng 

tính v i NS1, IgG, IgM t i 02 b nh 
vi n (180 m u  B nh vi n Quân y 
(BVQY) 103 và 186 m u  BVQY 
175) và c xác nh b ng real-time 
RT-PCR. Ngoài ra, nhóm ch ng âm 
g m 300 m u máu c a ng i không b  
nhi m SXHD (th c hi n các xét 
nghi m sinh hóa xác nh kháng 

nguyên NS1, kháng th  kháng DENV 
(IgM, IgG) s  d ng SXHD Bioine 
Dengue u cho k t qu  âm tính t i 
Khoa Vi sinh Y h c, B nh vi n Quân y 
103 và kh ng nh b ng real-time RT-
PCR. M u c b o qu n trong i u 
ki n t tiêu chu n tr c khi th c hi n 
nghiên c u  tài.  

* a i m và th i gian nghiên c u: 

Vi n Nghiên c u h  gen (Vi n Hàn 
lâm Khoa h c và Công ngh  Vi t Nam) 
trong th i gian t  tháng 01/2022 - 
7/2023.  

2. Ph ng pháp nghiên c u 

* Xác nh các týp DENV b ng 
multiplex real-time RT-PCR: 

M u máu c a BN c xác nh 
d ng tính v i SXHD ti n hành tách 
RNA b ng kít GeneJET Viral 
DNA/RNA Purification Kit (Thermor 
Fisher Scientific). Sau ó, các m u 
RNA c t ng h p cDNA b ng b        
kit SuperScript™ III First-Strand 
Synthesis SuperMix (Thermor Fisher 
Scientific). T t c  quy trình c th c 
hi n theo h ng d n c a nhà s n xu t. 
B n c p m i khác nhau  xác nh 
DENV-1, DENV-2, DENV-3 và 
DENV-4 c a DENV c tìm ki m 
d a trên các nghiên c u tr c ó theo 
tiêu chí m b o  c hi u,  nh y, 
kh  n ng t ng thích, khác nhau v  
kích th c s n ph m PCR, t  l          
G-C,  dài trình t  m i và nhi t  
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bi n tính. Trong nghiên c u này, 
chúng tôi l a ch n b  m i  nh týp 
DENV d a trên nghiên c u c a 
Lanciotti và CS (1992) [8]. Trình t  và 
kích th c c a s n ph m khu ch i 
gen c trình bày  b ng 1. Th c 
hi n ph n ng khu ch i gen ích 

b ng ph n ng multiplex real-time 
PCR s  d ng SYBR™ Green PCR 
Master Mix xác nh các týp c a 
DENV theo h ng d n c a b  kít có 
chu trình nhi t nh  sau: 95oC/3 phút; 
40 chu k  (95oC/30 giây; 55oC/45 
giây; 72oC/60 giây); 72oC/5 phút. 

 
 

B ng 1. Trình t  m i d nh danh các ch ng DENV. 
 

Týp virus Trình t  m i 5’-3’ Kích th c  

Dengue_F 5 -TCAATATGCTGAAACGCGCGAGAAACCG-3   

DENV1_R  5 -CGTCTCAGTGATCCGGGGG-3   482 bp 

DENV2_R 5 -CGCCACAAGGGCCATGAACAG-3   119 bp 

DENV3_R  5 -TAACATCATCATGAGACAGAGC-3   290 bp 

DENV4_R 5 -CTCTGTTGTCTTAAACAAGAGA-3   392 bp 

 

* Quy trình th c hi n ph ng pháp 
ELISA gián ti p: 

B  kít Human Anti-Dengue virus 
IgM/IgG ELISA Kit (Abcam - Anh) 

c s  d ng  ánh giá kh  n ng 
phát hi n kháng th  IgM/IgG ch ng l i 
kháng nguyên rAgNS1-DENV1-4. C  

nh 150μL kháng nguyên tái t  h p 
rAgNS1-DENV1-4 t n ng  cu i 
cùng 20 μg/mL/gi ng lên b  m t a 
ELISA,   37º trong 1 gi .  d ch và 
lo i b  các kháng nguyên tái t  h p 
th a không g n b n b ng 300 μL/gi ng 
dung d ch r a PBS Tween 1X. Khóa 
màng b ng 300 μL/gi ng dung d ch 
BSA 1.5%,   37º trong 1 gi . R a 

a b ng 300 μL/gi ng dung d ch r a 
PBS Tween 1X. Thêm 200μL m u 
huy t thanh ã c pha loãng v i 
dung d ch pha loãng m u TBS Tween 
1X theo t  l  1:2,   37º trong 1 gi . 
Lo i b  huy t thanh th a b ng 300 
μL/gi ng PBS Tween 1X. B  sung 
100μL dung d ch kháng th  c ng h p 
Dengue virus anti-IgM/IgG HRP 
Conjugate ã c pha loãng theo t  l  
1:5000 v i n c kh  ion vào m i 
gi ng,  a  37º trong 1 gi .  các 
l n r a a u l p l i 3 l n  tránh 
nhi m t p. B  sung 100μL c  ch t 
TMB substrate,  trong t i 15 phút. 
D ng ph n ng b ng 100μL dung d ch 
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HCl 1M. c k t qu  b ng máy c 
ELISA (Biotek ELX808 ELISA plate 
reader, Biotek, Hoa K )  b c sóng 450nm. 

* X  lý s  li u: 

Giá tr  OD450 c a 300 m u huy t 
thanh ng i xác nh là âm tính không 
b  nhi m DENV c o b ng ph ng 
pháp ELISA gián ti p, các m u c 
l p l i 3 l n nh m h n ch  sai s . Giá 
tr  trung bình và  l ch chu n SD c a 
các m u o  b c sóng 450nm, sau 

ó c x  lý b ng ph n m m 
Graphpad Prism 9 Software (GraphPad 
Software Inc., La Jolla, CA). T ng giá 
tr  OD450 trung bình m u âm tính v i 3 
l n  l ch chu n SD c s  d ng 
làm giá tr  ng ng  xác nh xét 
nghi m ELISA gián ti p [9]. i v i 
nh ng m u huy t thanh có giá tr  
OD450 trên ng ng giá tr  cut-off c 
coi là m u d ng tính và ng c l i.  
chính xác xét nghi m phát hi n kháng 
th  IgM/IgG trong m u huy t thanh s  
d ng kháng nguyên tái t  h p 
rAgNS1-DENV1-4 c so sánh v i 
k t qu  xét nghi m real-time PCR. M t 

ng cong ROC c xây d ng nh m 
ánh giá  tin c y c a ph ng pháp 

xét nghi m mi n d ch ELISA gián ti p 
s  d ng kháng nguyên tái t  h p 
rAgNS1-DENV1-4 trong ch n oán. 
K t qu  c tính toán b ng cách s  
d ng các công th c xét nghi m ch n 

oán  nh y,  c hi u, giá tr  tiên 

oán d ng tính và giá tr  tiên oán âm 
tính [10]. Trong ó: TP = s  l ng k t 
qu  d ng tính th t, FP = s  l ng k t 
qu  d ng tính gi , FN = s  l ng k t 
qu  âm tính gi  và TN = s  l ng k t 
qu  âm tính th c. 

  

 nh y: Se =  x 100%  

 c hi u: Sp =  x 100% 

Giá tr  d  oán âm:   

NPV =  x 100% 

Giá tr  d  oán d ng:  

PPV =  x 100% 
 

3. o c nghiên c u 

Quy trình nghiên c u c phê 
duy t theo Gi y ch ng nh n s  58/CN-
VSR ngày 31 tháng 12 n m 2021 c a 
H i ng o c trong nghiên c u Y 
Sinh h c, Vi n S t rét - Ký sinh trùng - 
Côn trùng Trung ng và tuân th  theo 
các tiêu chu n o c c a Tuyên b  
Helsinki n m 1975. Các m u huy t 
thanh c thu th p n danh b ng cách 
s  d ng s  mã hóa, không s  d ng tên, 
tên vi t t t ho c mã s  nh p vi n c a 
BN. Các thông tin c a BN c b o 
m t nghiêm ng t theo các h ng d n 

o c qu c t  và s  d ng riêng cho 
nghiên c u h c thu t. Chúng tôi cam 
k t không có xung t l i ích trong 
nghiên c u. 
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K T QU  NGHIÊN C U 

Xét nghi m multiplex real-time RT-PCR c th c hi n trên 666 m u g m 
300 m u xác nh âm tính v i DENV và 366 m u xác nh d ng tính v i virus 
DENV. Trong t ng các m u d ng tính t  2 nhóm nghiên c u trên có 138 m u 
nhi m DENV-1 (BYQY 103: 69 m u; BYQY 175: 69 m u), 146 m u nhi m 
DENV-2 (BYQY 103: 79 m u; BYQY 175: 67 m u); 35 m u nhi m DENV-3 
(BYQY 103: 20 m u; BYQY 175: 15 m u) và 47 nhi m DENV-4 (BYQY 103: 
12 m u; BYQY 175: 35 m u). 

 

 
 

Hình 1. Bi u  phân b  các ch ng DENV t  2 nhóm nghiên c u. 
 

 xác nh giá tr  ng ng phát hi n c a các m u d ng tính và âm tính, 300 
m u âm tính c xác nh  trên c ch n làm s  li u  xây d ng ng ng 
cut-off. K t qu  cho th y giá tr  trung bình c a các giá tr  OD450 là 0,284,  l ch 
chu n là 0,07778. Theo công th c tính toán giá tr  ng ng c trình bày  trên, 
trong nghiên c u này giá tr  ng ng c xác nh là 0,353. Do ó, v i xét 
nghi m mi n d ch ELISA gián ti p s  d ng rAgNS1-DENV1-4  phát hi n 
kháng th  trong huy t thanh, các m u trên ng ng cut-off (> 0,353) c coi là 
d ng tính và ng c l i (Hình 1). 
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Hình 2. K t qu  ELISA xác nh m u d ng tính SXHD                                      

trong 2 nhóm nghiên c u. Giá tr  cut-off = 0,353. 
 

Trong s  366 m u b nh c xác nh d ng tính b ng real-time PCR, xét 
nghi m mi n dich ELISA gián ti p cho th y có 351 m u d ng tính th t và 15 
m u âm tính gi . V i 300 m u i ch ng khi xét nghi m b ng real-time RT-PCR 
xu t hi n 298 m u âm tính th t và 2 m u d ng tính gi . S  l ng m u c 
ki m ch ng b ng ph ng pháp real-time RT-PCR  c  2 nhóm m u d ng tính 
gi . ánh giá s  b  v   nh y,  c hi u, d  oán d ng, và d  oán âm theo 
công th c  ph n ph ng pháp cho th y xét nghi m nh tính ELISA gián ti p s  
d ng rAgNS1-DENV1-4 cho  nh y 95,9% và  c hi u 99,33% v i ng ng 
cut-off 0,353. Giá tr  tiên oán d ng tính là 95,21%, trong khi giá tr  tiên oán 
âm tính là 99,43%. 

B ng 2. ánh giá t ng quan  nh y,  c hi u                                                
c a xét nghi m mi n d ch ELISA gián ti p v i ph ng pháp real-time RT-PCR. 

 

Real-time RT-PCR 
ELISA 

(+) (–) 
T ng 

(+) 351 2 ELISA (+) = 353 
(–) 15 298 ELISA (–) = 313 

T ng 366 300 666 
Se (%) 95,90 
Sp (%) 99,33 

PPV (%) 99,43 
NPV (%) 95,21 

 

M t ng cong ROC (receiver operating characteristic) c d ng b ng 
ph n m m GraphPad Prism 9.0.0 so sánh gi a các i m cut-off c a ph n ng 
ELISA gián ti p s  d ng rAgNS1-DENV1-4 v i k t qu  xét nghi m tiêu chu n 
vàng real-time RT-PCR cho k t qu  di n tích d i ng cong AUC (Area 
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Under the Curve) là 0,9541 v i giá tr  p < 0,0001. i u này ch ng t  rAgNS1-
DENV1-4 s  d ng trong xét nghi m b ng ph ng pháp ELISA gián ti p t 
ng ng giá tr  tin c y trong xác nh kháng th  IgG/IgM trên BN SXHD. 

 

 
Hình 3. ng cong ROC ánh giá  tin c y c a xét nghi m mi n d ch ELISA                 

gián ti p s  d ng kháng nguyên tái t  h p NS1 g p 4 ch ng DENV. 
 

BÀN LU N 

M t s  nhóm nghiên c u thi t k  
phát tri n b  test mi n d ch hu nh 
quang s  d ng d u n sinh h c NS1 
nh  Yow KS và CS (2021) thu c 
k t qu  là t t c  các test nhanh u có 
giá tr  d  oán d ng tính cao (98,4 - 
100%) i v i IgM và khi k t h p 
NS1/IgM: Standard Q có giá tr  d  

oán âm tính cao nh t là 63,8% (IgM) 
và 96,8% (NS1/IgM). Các giá tr  d  

oán d ng tính (PPV) cho IgM và 
NS1/IgM u trên 95%. Ng c l i, các 
giá tr  d  oán âm tính (NPV) n m 
trong kho ng t  39,2 - 63,8% i v i 
IgM. Giá tr  NPV t ng lên 78,4 - 
96,8% khi k t h p NS1/IgM. Giá tr  
NPV c a test nhanh Standard Q cao 

nh t khi phát hi n IgM và k t h p 
NS1/IgM [11]. V i nhóm c a Haider 
M và CS (2022) phân tích 19 nghiên 
c u (n = 5202; t  l  nhi m DENV là 
55,9%) th y r ng test nhanh s c ký 
mi n d ch NS1 có nhi u ti m n ng 
ch n oán h n (DOR: 48,35), ti p theo 
là NS1/IgM (DOR: 27,87) và IgM 
(DOR: 10,54). Test nhanh s c ký mi n 
d ch NS1 có  nh y g p (70,0%) và 

 c hi u g p (95,4%) trong giai 
o n c p tính cao h n so v i test 

nhanh s c ký mi n d ch IgM (Se: 
45,32%, Sp: 92,71%) nh ng th p h n 
so v i khi k t h p NS1/IgM (Se: 
78,77%, Sp: 88,25%). Sáu lo i test 
nhanh IgM c ng có  nh y thay i 
(19,3 - 78,5%) và  c hi u t ng 

ng (88,1 - 95,2%) [12]. Test nhanh 
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s c ký mi n d ch NS1 có  nh y g p 
(70,0%) và  c hi u g p (95,4%) 
trong giai o n c p tính cao h n so v i 
test nhanh s c ký mi n d ch IgM                 
(Se: 45,32%, Sp: 92,71%) nh ng th p 
h n so v i khi k t h p NS1/IgM                  
(Se: 78,77%, Sp: 88,25%). Sáu lo i 
test nhanh IgM c ng có  nh y thay 

i (19,3 - 78,5%) và  c hi u 
t ng ng (88,1 - 95,2%). 

Xét nghi m ELISA này có th  h u 
ích  nh ng n i không có xét nghi m 

nh l ng real-time RT-PCR, giúp 
sàng l c trên di n r ng, s  l ng m u 
nhi u trên m t l n xét nghi m, và có 
th  tr  l i nh ng m u d ng tính ang 
nhi m m t trong b n týp DENV, thay 
vì ph i th c hi n xét nghi m v i t ng 
týp riêng r . i u này giúp ti p c n 
c ng ng nhanh, s  làm gi m nhu c u 
v  c  s  v t ch t phòng thí nghi m v n 

òi h i nhi u nhân l c và chi phí. Th  
nghi m này c ng có th  có l i khi so 
sánh v i các th  nghi m nh l ng 
t n nhi u th i gian h n trong phòng thí 
nghi m. Vi c s  d ng xét nghi m nh 
tính có th  gi m b t gánh n ng cho BN 
âm tính th t ho c d ng tính gi  t i 
b nh vi n chuy n tuy n, s  l ng nh p 
vi n ít h n, có kh  n ng ti t ki m chi 
phí ch m sóc s c kh e và gi m tình 
tr ng quá t i  các khoa c p c u và 
b nh vi n. Vì v y, các nghiên c u ti p 
theo v i c  m u phù h p có th  c ng 
c  h n n a k t qu  nghiên c u c a 

chúng tôi và xác nh li u vi c phát 
hi n kháng th  kháng NS1 có giúp h  
tr  i u tr   giai o n s m và qua ó 
giúp c i thi n tình tr ng c a BN hay 
không. Ngoài ra c n có s  th  nghi m 
so sánh thêm v i các kít th ng m i 
khác  nâng cao  tin c y c a 
ph ng pháp ELISA gián ti p s  d ng 
rAgNS1-DENV1-4 phát hi n kháng 
th  IgM/IgG kháng DENV. 

 

K T LU N 

B c u ánh giá  nh y,  c 
hi u c a xét nghi m ELISA gián ti p xác 

nh kháng th  kháng NS1 b ng kháng 
nguyên tái t  h p rAgNS1DENV1-4 có 

 nh y lên n 95,9%,  c hi u 
x p x  100%, giá tr  tiên oán d ng 
tính là 95,21%, và giá tr  tiên oán âm 
tính là 99,43%. C n ánh giá thêm trên 
c  m u l n h n và so sánh v i nhi u 
kít th ng m i  kh ng nh  nh y, 

 c hi u c a kháng nguyên tái t  
h p rAgNS1-DENV1-4 phát hi n 
kháng th  IgG/IgM trong máu BN 
SXHD b ng xét nghi m ELISA gián 
ti p. 

L i c m n: Nhóm nghiên c u xin 
c m n Ban giám c BVQY 103 và 
BVQY 175 ã h  tr  và t o i u ki n 

 thu th p các m u máu BN m c 
SXHD. Nghiên c u này c tài tr  
kinh phí t   tài c p S  Khoa h c và 
Công ngh  Thành ph  Hà N i, mã s  
01C-08/01-2020. 
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NGHIÊN C U G N NH H NG KHÁNG TH                                           
LÊN H T NANO VÀNG S N XU T QUE TH  S C KÝ MI N D CH                

PHÁT HI N NHANH AFLATOXIN M1  
 

Nguy n c i n1*, Nguy n V n Chuyên1, Nguy n Minh Ph ng1             
Nguy n V n Ba1, Nguy n Th  Thu Trang1, Lê Tu n Anh1, Hoàng Th  Tr ng1 

V  Th  Hoa1, Nguy n Tr ng t2, Nguy n Hoàng Trung1 

Tóm t t 

M c tiêu: Xác nh m t s  thông s  k  thu t c a que th  s c ký mi n d ch 
phát hi n nhanh Aflatoxin M1 (AFM1). Ph ng pháp nghiên c u: Que th  s c 
ký mi n d ch c nh tranh phát hi n nhanh AFM1. Các thông s  t i u bao g m: 
N ng  kháng th  nh n di n bao ph  lên h t nano vàng, dung d ch m nh  lên 
que th , tính n nh c a kháng th  trên màng c ng h p. K t qu : N ng  
kháng th  t i u là 5 μg/mL; dung d ch m nh  lên que th   t ng g n k t c 
hi u là MES (50mM, pH 6,7).  n nh c a kháng th  trên màng c ng h p là 3 
tháng. S  d ng 5 que th  trên cùng 1 lô s n xu t  th  nghi m  l p l i, quan 
sát th y 5/5 m u có  l p l i. K t lu n: B ng cách g n nh h ng kháng th  
lên h t nano vàng, t i u hóa dung d ch x  lý màng c ng h p, t i u dung d ch 
nh  m u, ã phát tri n c que th  s c ký mi n d ch phát hi n nhanh AFM1. 

T  khóa: Que th  s c ký mi n d ch c nh tranh; LFIA; G n nh h ng kháng 
th ; Aflatoxin M1;  nh y. 

 

RESEARCH ON ORIENTED IMMOBILIZATION OF ANTIBODY              
ON GOLD NANOPARTICLES TO PRODUCE LATERAL FLOW 
IMMUNOASSAY FOR THE DETECTION OF AFLATOXIN M1  

Abstract 

Objectives: To determine some technical parameters of lateral flow immunoassay 
for rapid detection of Aflatoxin M1. Methods: Competitive lateral flow immunoassay 
 

1H c vi n Quân y 
2Vi n Y h c d  phòng Quân i 
*Tác gi  liên h : Nguy n c i n (drdiennd@gmail.com) 

                            Ngày nh n bài: 25/9/2023 

                            Ngày c ch p nh n ng: 10/01/2024 

http://doi.org/10.56535/jmpm.v49i3.529 
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for rapid detection of Aflatoxin M1. Optimal parameters include the 
concentration of recognition antibody covering the gold nanoparticle, buffer 
solution applied to the test strip, and stability of the antibody on the conjugate 
membrane. Results: The optimal antibody concentration was 5 μg/mL; the buffer 
solution dropped onto the test strip to increase specific binding was MES 
(50mM, pH 6.7). The stability of the antibody on the conjugate membrane was 3 
months. 5 test strips from the same production batch were used to test 
repeatability, and 5/5 samples were observed to have repeatability. Conclusion: 
By orienting the antibody onto the gold nanoparticle, optimizing the conjugate 
membrane treatment solution, and optimizing the running buffer, we have 
developed lateral flow immunoassay to quickly detect Aflatoxin M1. 

Keywords: Lateral flow immunoassay; LFIA; Oriented immobilization; 
Aflatoxin M1; Sensitivity. 

 

T V N  

Aflatoxin M1 là ch t chuy n hóa 
c a Aflatoxin B1. N u bò n th c n 
nhi m Aflatoxin B1, c t  này s  

c h p thu nhanh chóng và chuy n 
hóa thành AFM1 và bài ti t qua s a. 
C  quan Nghiên c u Ung th  Qu c t  

ã phân lo i AFM1 là tác nhân gây 
ung th  nhóm 1 [1]. T  l  nhi m 
AFM1 trong s a trên th  gi i ã c 
báo cáo r ng rãi.  

M t s  ph ng pháp phân tích  
xác nh AFM1 bao g m: S c ký l ng 
hi u n ng cao (high-performance liquid 
chromatography - HPLC), xét nghi m 
mi n d ch h p th  liên k t v i enzyme 
(enzyme-linked immunosorbent - ELISA). 
Trong s  các ph ng pháp xét nghi m 
nhanh  sàng l c m c  nhi m c a 
ch t c n phân tích, xét nghi m s c ký 
mi n d ch dòng ch y bên (lateral flow 
immunoassay - LFIA) g n ây ã c 

s  d ng nhi u  phân tích c t  n m 
m c. u i m c a LFIA là th c hi n 
nhanh chóng, n gi n c bi t là 
trong phân tích ngoài th c a.  

Do tính u vi t c a ph ng pháp 
LFIA trong vi c xác nh AFM1 trong 
s a nên hi n nay ã có m t s  nhóm 
nghiên c u trên th  gi i th c hi n theo 
ph ng pháp này. Tác gi  Chun Wang 
ã s  d ng h t nano vàng làm ch  th  

màu; nh d ng này có gi i h n phát 
hi n là 50 μg/mL và th i gian xét 
nghi m là 30 phút [2]. T i Vi t Nam, 
có 1 công trình nghiên c u b  kit phát 
hi n nhanh AFM1 trong s a t i c a 
Vi n Thú y, tác gi  trên s  d ng g n 
kháng th  lên h t nano vàng theo 
ph ng pháp h p th  v t lý. H n ch  
c a ph ng pháp h p th  v t lý là s  
d ng n ng  kháng th  n dòng cao, 
khó b t c p kháng nguyên vì v  trí b t 
c p kháng nguyên Fab n m vô h ng. 
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Do v y,  lo i b  các h n ch  trên 
chúng tôi g n nh h ng kháng th  
lên h t nano vàng  phát hi n nhanh 
AFM1 trong s a. Nghiên c u c a 
chúng tôi là ph ng pháp m i và là 
công trình u tiên g n nh h ng 
kháng th  lên h t nano vàng  phát 
hi n AFM1 trong s a, v i m c tiêu: 
Xác nh m t s  thông s  k  thu t  
s n xu t que th  s c ký mi n d ch phát 
hi n nhanh AFM1. 

 

I T NG VÀ PH NG PHÁP 
NGHIÊN C U 

1. i t ng, v t li u, hóa ch t 
thi t b  nghiên c u 

* i t ng nghiên c u: Que th  
s c ký mi n d ch c nh tranh phát hi n 
nhanh AFM1. 

S   c a LFIA c nh tranh c th  
hi n trong hình 1. C  ch  LFIA d a 
trên s  c nh tranh c a kháng nguyên 
AFM1 có trong m u th  nghi m v i 
kháng nguyên c tr i trên màng 
nitrocellulose. V i s  có m t c a 
kháng nguyên AFM1, ph c h p h t 
vàng-kháng th  s  liên k t v i kháng 
nguyên có trong m u và không th  
ph n ng v i kháng nguyên tr i trên 
màng mao d n. N u không xu t hi n 
v ch phát hi n thì ây là m u d ng 
tính. Trong tr ng h p không có 
kháng nguyên AFM1, ph c h p h t 
vàng-kháng th  s  liên k t v i kháng 
nguyên  vùng th  nghi m. S  xu t 
hi n c a v ch phát hi n trong th i gian 
15 phút, ánh giá ây là ph n ng âm 
tính [3]. 

 

 
Hình 1. S   minh h a que th  s c ký mi n d ch                                                 

c nh tranh phát hi n nhanh AFM1. 
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* V t li u nghiên c u: c t  AFM1. 

* Hóa ch t: Kháng th  n dòng 
kháng AFM1 (A0925-01B; Biotrend; 
USA); và kháng nguyên AFM1 (NB-
42-00267; Biotrend; USA). Kháng th  
IgG kháng chu t (M5899; Sigma; 
Germany), Bovine Serum Albumin 
(BSA); m Borat; Tris buffered saline 
(TBS); Phosphate buffered saline (PBS); 
Tween 20; ng sucrose, lactose;                     
11-mercaptoundecanoic (11 MUA);                    
1-ethyl-3-(3-dimethylaminopropyl) 
carbodiimide hydrochloride (EDC), N-
Hydroxysuccinimide (NHS) c mua 
t  Sigma; Germany. H t nano vàng 
20nm (ab269935) c mua t  abcam. 

* V t t  tiêu hao: Màng nitrocelullose 
(FF120HP whatman; USA); màng 
c ng h p (Standard 17 whatman; USA); 
màng hút m u và màng hút trên (CF4 
whatman; USA); t m lót plastic vinyl 
(Whatman). T t c  các lo i màng c 
mua t  Whatman. 

* Thi t b  nghiên c u: Cân k  thu t; 
cân phân tích CPA 324S; máy Vortex 
Delta Mixer; máy Spin Down C1301B-
230V; máy rung, l c ELISA; máy ly 
tâm; t  m; lò nung; b  rung siêu âm; 
máy khu y c , máy khu y t ; 
micropipet các lo i; máy o pH; h  
th ng in phun que th  CAMAG-
AUTOKUN; máy hút m; máy o 
nanodrop; lò lai phân t ; h  th ng c 
khay vi th ; t  l nh sâu -20ºC; t  l nh 
Heracus 4ºC; máy ly tâm Solval… 

* Ph m vi nghiên c u: Ch  t o que 
th  s c ký mi n d ch phát hi n nhanh 
AFM1 quy mô phòng thí nghi m. 

* Th i gian và a i m nghiên c u: 
Th i gian ti n hành nghiên c u t  
tháng 01/2021 - 6/2023. Nghiên c u 

c th c hi n t i Khoa V  sinh Quân 
i, H c vi n Quân y và thu c  tài 

c p Nhà n c “Nghiên c u c i m 
nhi m c t vi n m trong m t s  th c 
ph m i Vi t Nam và ch o que th  
bán nh l ng phát hi n nhanh, ng 
th i m t s  c t vi n m”. Mã s :  

T L.CN-04/21. 

2. Ph ng pháp nghiên c u 

* Thi t k  nghiên c u: Các th  
nghi m trong phòng thí nghi m và k t 
qu  xét nghi m ch  ph c v  cho m c 
tiêu nghiên c u c a  tài. 

* N i dung nghiên c u: 

- T i u hóa g n nh h ng kháng 
th  lên h t nano vàng: 

G n kháng th  lên h t vàng có th  
d a vào h p th  v t lý và ph n ng hóa 
h c. M c dù ph ng pháp v t lý là n 
gi n nh ng có m t s  các h n ch  sau: 
S  d ng n ng  kháng th  n dòng 
cao, kháng th  g n ng u nhiên lên b  
m t h t vàng nên khó b t c p kháng 
nguyên. Do ó, chúng tôi l a ch n 
ph ng pháp g n nh h ng kháng 
th  nh m m c ích t ng  nh y c a 
LFIA  phát hi n kháng nguyên 
AFM1. Các thông s  quan tr ng là: 
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Bi n i b  m t hóa h c c a h t vàng, 
t o ra nhóm ch c  g n c ng hóa tr ; 
t i u hóa n ng  kháng th  n dòng 
bao ph  lên h t nano vàng. 

+ Bi n i b  m t hóa h c c a h t 
vàng: Bi n i b  m t hóa h c c a h t 
nano vàng là t o ra nhóm ch c 
cacboxyl  g n c ng hóa tr . 11 MUA 
th ng c s  d ng vì có nhóm ch c 
(-SH) và (-COOH) ho t ng  2 u. 
G c thiol (-SH) có ái l c m nh v i b  
m t vàng nên liên k t v i b  m t vàng, 
trong khi nhóm còn l i (-COOH) cung 
c p g c hóa h c  h p th  kháng th .   

+ Ho t hóa nhóm ch c cacboxyl c a 
AuNP-MUA b ng EDC và NHS: Sau 
khi bi n i b  m t hóa h c, EDC và 
NHS s  ho t hóa nhóm ch c (-COOH) 

 b  m t h t vàng, và hình thành este. 
Nhóm amin b c m t trong kháng th  s  
ph n ng v i este, và liên k t c ng hóa 
tr  c hình thành.   

+ T i u hóa n ng  kháng th  
nh n di n: G n kháng th  lên h t nano 
vàng óng vai trò quan tr ng trong 
t ng  nh y c a que th .  t c 
m c tiêu này c n kh o sát n ng  
kháng th  nh n di n trên h t nano vàng.  

C ng  tín hi u màu s c trên v ch 
ki m tra c a que th  t  l  thu n v i 
n ng  kháng th  bao ph  trên b  m t 
h t nano vàng. i v i LFIA 
sandwich, phù h p v i n ng  cao 
c a kháng th  bao ph  lên h t vàng vì 

d  dàng  nh n bi t kháng nguyên 
trong m u. Tuy nhiên LFIA c nh 
tranh, m t  kháng th  t ng lên trên 
b  m t h t vàng s  ph n ng v i n ng 

 cao c a kháng nguyên trong m u và 
ng n c n ph n ng c a kháng th  và 
kháng nguyên trên v ch ki m tra. i u 
này có ngh a là LOD cao h n d  ki n. 
Do ó, chúng tôi c n t i u n ng  
kháng th  nh n di n bao ph  lên h t 
nano vàng  t o ra c ng  tín hi u 
màu cao  v ch ki m tra khi th  
nghi m m u âm tính ng th i phát 
hi n c LOD  n ng  th p.   

L ng kháng th  n dòng AFM1 
c kh o sát là: 2,5 μg/mL; 5 μg/mL; 

7,5 μg/mL; 10 μg/mL. Sau khi  kháng 
th   30ºC trong th i gian 3 gi , h t 
nano vàng c ly tâm  lo i b  
kháng th  d . H t vàng g n kháng th  
sau ó c blocking b ng BSA 2% 
trong 1 gi . 

N ng  m u chu n AFM1 c 
chu n b  là 0 μg/L; 0,25 μg/L; 0,5 
μg/L; 1 μg/L; 2 μg/L; 4 μg/L. M i 
n ng  c phân tích 5 l n trên que 
th   xác nh LOD. Gi i h n phát 
hi n c a que th  s c ký mi n d ch c nh 
tranh c hi u là n ng  th p nh t 
c a kháng nguyên mà v ch th  nghi m 
hoàn toàn không nhìn th y. M i thông 
s  chúng tôi làm l i 5 l n  ki m tra 

 l p l i c a th  nghi m. Thêm vào 
ó, chúng tôi xác nh n ng  ch t 
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phân tích t i thi u t o ra tín hi u màu 
s c trên v ch th  nghi m y u h n áng 
k  so v i m u âm tính. 

Sau khi g n nh h ng kháng th , 
chúng tôi tr i kháng th  trên màng 

c ng h p và ánh giá m u t b ng 
cách s  d ng m u âm tính và xác nh 

LOD. ánh giá m u t: L ng kháng 
th  t i u trên h t nano vàng chính là 

m u có c ng  tín hi u màu s c trên 
v ch ki m tra là m khi th  nghi m 

m u âm tính và n ng  kháng nguyên 
th p nh t mà v ch th  nghi m m t màu. 

- T i u hóa tính n nh c a kháng 
th  trên màng c ng h p: 

Dung d ch m x  lý màng c ng 
h p là y u t  quan tr ng i v i LFIA 
vì c ng  ion trong dung d ch m 
nh h ng n c u trúc và kh  n ng 

ph n ng c a kháng th . Thêm vào ó 
n ng  ng gi  c s  n nh 
c a kháng th . Dung d ch m x  lý 
màng c ng h p c chu n b  nh  sau: 
Borat pH 7,2; 1% (v/v) Tween 20; 
BSA 1%. N ng  ng c th  
nghi m là: 1% Lactose và 1% Sucrose, 
5% Lactose và 5% Sucrose, và 10% 
Lactose và 10% Sucrose. M i thông s  
chúng tôi ti n hành trên 5 l n v i m u 
có ch a kháng nguyên AFM1 n ng           
5 μg/L  ki m tra âm tính gi  và  
l p l i, 5 l n v i m u không có kháng 
nguyên  ki m tra d ng tính gi . 

 n nh c a que th  c xác 
nh b ng cách b o qu n que th   

25ºC trong kho ng th i gian khác 
nhau. Sau ó quan sát s  thay i màu 
s c vào  th i gian 30 ngày, 60 ngày, 
90 ngày [4]. Ch c n ng c a kháng th  

c ánh giá sau th i gian b o qu n, 
b ng cách ki m tra c ng  tín hi u 
màu s c trên v ch ki m tra khi th  
nghi m trên m u âm tính và trong cùng 
m t n ng  0,25 μg/kg c a m u 
d ng tính. M i thông s  chúng tôi 
làm l i 5 l n  ki m tra  l p l i c a 
th  nghi m. 

- T i u hóa dung d ch m nh  lên 
que th : 

B  m pha loãng kháng nguyên là 
thành ph n quan tr ng  làm t ng g n 
k t c hi u gi a kháng nguyên và 
kháng th . M t s  lo i dung d ch m, 
n ng  mu i, ch t ho t ng b  m t, 
protein th ng c t i u  trong 
dung d ch m nh  m u. pH c a dung 
d ch m có tác ng áng k  n g n 
kháng nguyên-kháng th  và thông 
th ng pH phù h p n m trong kho ng 
6,5 - 8,4. Chúng tôi l a ch n dung d ch 

m Tris (70mM, pH 6,6); Tris (70mM, 
pH 6,8); Tris (70mM, pH 7,0);  MES 
(50mM, pH 6,5); MES (50mM, pH 6,7); 
MES (50mM, pH 6,9)  th  nghi m. 
Thêm vào ó, BSA 0,5% (w/v) c 
s  d ng nh  1 ch t ch n  gi m g n 
k t không c hi u gi a kháng th  và 
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màng. 0,5 % (v/v) Tween 20 là ch t 
ho t ng b  m t  lo i b  g n k t 
không c hi u do t ng tác k  n c.  

L a ch n dung d ch m t i u: 

Dung d ch nh  vào que th  có c ng 

 màu trên v ch ki m tra là m nh t 

trong cùng m t n ng  0,25 μg/kg 

c a m u d ng tính. M i thông s  

chúng tôi làm l i 5 l n  ki m tra  

l p l i c a th  nghi m. 
 

K T QU  NGHIÊN C U 

1. T i u hóa g n kháng th  lên h t nano vàng theo ph ng pháp c ng 
hóa tr  

T ng c ng có 4 n ng  kháng th  g n lên h t vàng ã c tr i lên màng c ng 
h p và d ng thành que th   ánh giá n ng  kháng th  t i u g n lên h t vàng. 

* T i u hóa n ng  kháng th  nh n di n: 
 

  

(a) C ng  màu  vùng th  nghi m 
ph  thu c vào n ng  kháng th  g n 
trên h t vàng. 

(b) Que th  v i v ch i ch ng  trên và 
v ch th  nghi m  d i. N ng  m u 
chu n AFM1 là 0 μg/L; 0,25 μg/L;  
0,5 μg/L; 1 μg/mL; 2 μg/L; 4 μg/L. 

Hình 2. Hình nh que th  v  n ng  c a h t vàng-kháng th : 2,5 μg/mL;                    
5 μg/mL; 7,5 μg/mL; 10 μg/mL. 

K t qu  th  nghi m trên que th  cho th y khi t ng n ng  kháng th  bao ph  
lên h t vàng thì t o ra c ng  màu trên v ch th  nghi m và v ch i ch ng là 

m h n. N ng  kháng th  nh  nh t mà nhìn rõ v ch phát hi n và v ch i 
ch ng là 5 μg/mL. Do ó, chúng tôi l a ch n n ng  kháng th  bao ph  lên h t 
vàng là 5 μg/mL. 
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Chúng tôi l a ch n n ng  kháng th  bao ph  lên h t nano vàng là 5 μg/mL 
 ki m tra gi i h n phát hi n c a que th . N ng  kháng nguyên AFM1 c 

phân tích trong hình 2b. K t qu  nghiên c u cho th y c ng  v ch th  nghi m 
gi m khi n ng  kháng nguyên t ng.  n ng  m u chu n c a AFM1 là                
0,25 μg/L t o ra s  khác bi t rõ r t v  c ng  màu c a v ch th  nghi m gi a 
m u d ng tính và m u tr ng.  n ng  kháng nguyên 2 μg/L là n ng  th p 
nh t mà v ch th  nghi m hoàn toàn không nhìn th y. V y gi i h n phát hi n c a 
que th  trong nghiên c u c a chúng tôi là 2 μg/L. 

2. T i u hóa ch t n nh h t vàng-kháng th  trên màng c ng h p 

B ng 1. K t qu  n nh h t vàng-kháng th  trên màng c ng h p. 
 

 
1% (v/v) Tween 20; BSA 
1%; 1% Lactose và 1% 

Sucrose; (n = 5) 

1% (v/v) Tween 20; BSA 
1%; 5% Lactose và 5% 

Sucrose; (n = 5) 

1% (v/v) Tween 20; BSA 
1%; 10% Lactose và 10% 

Sucrose; (n = 5) 

Th i 
gian 

(ngày)

Âm 
tính 
gi  
(%) 

D ng 
tính 
gi  
(%) 

S  
m u 

t 

C ng 
 màu 

trên 
v ch 
phát 
hi n 

Âm 
tính 
gi  
(%) 

D ng 
tính 
gi  
(%) 

S  
m u 

t 

C ng 
 màu 

trên 
v ch 
phát 
hi n 

Âm 
tính 
gi  
(%) 

D ng 
tính 
gi  
(%) 

S  
m u 

t 

C ng 
 màu 

trên 
v ch 
phát 
hi n 

30 0/5 0/5 10/10 ++ 0/5 0/5 10/10 ++ 0/5 0/5 10/10 ++ 

60 0/5 0/5 10/10 + 0/5 0/5 10/10 ++ 0/5 0/5 10/10 ++ 

90 0/5 0/5 10/10 + 0/5 0/5 10/10 + 0/5 0/5 10/10 ++ 
 

(“++”: C ng  màu  m. “+”: C ng  màu nh t. “-”: Không màu) 
 

ánh giá  n nh c a kháng th  
trên màng c ng h p c th  hi n  
b ng 1. N ng  kháng th  n dòng 
AFM1 bao ph  trên h t nano vàng là           
5 μg/mL và chúng tôi th  nghi m 
trong 5 m u chu n có n ng  5 μg/L 
và th  nghi m trên 5 m u âm tính. 

C ng  tín hi u màu trên v ch 
th  nghi m là không thay i sau 3 
tháng b o qu n so v i 1 tháng, khi s  
d ng n ng  ng 10% Lactose, 
10% Sucrose  x  lý màng c ng h p. 

H n n a, không có k t qu  d ng tính 
gi  và âm tính gi  c phát hi n. Vi c 
s  d ng n ng  ng cao cho th y 
tác d ng b o v  kháng th  và duy trì 
tính toàn v n c a kháng th  h n so v i 
n ng  ng th p. Khi s  d ng n ng 

 ng 1% Lactose và 1% Sucrose 
và 5% Lactose, 5% Sucrose tín hi u 
màu  v ch ki m tra là nh t i khi b o 
qu n. Do ó, chúng tôi s  d ng ng 
10% Lactose, 10% Sucrose trong dung 
d ch m  n nh kháng th . 
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a b c 

Hình 3. K t qu  quan sát b ng m t c a que th                                                    
 các th i i m 1 tháng, 2 tháng, 3 tháng. 

 

Khi s  d ng n ng  ng 1% Lactose, 1% Sucrose (a), 5% Lactose, 5% 
Sucrose (b) sau khi b o qu n 3 tháng tín hi u màu trên v ch ki m tra gi m so v i 
1 tháng khi th  nghi m n ng  kháng nguyên 0,25 μg/L. Trái l i, c ng  màu 
trên v ch phát hi n là không thay i khi x  lý màng c ng h p b ng 10% 
Lactose, 10% Sucrose. i u này ch  ra r ng có s  n nh c a h t vàng-kháng 
th  trên màng c ng h p trong th i gian 3 tháng. 

3. T i u hóa dung d ch m nh  lên que th  
 

 
Hình 4. K t qu  th  nghi m trên m u âm tính                                                    

khi s  d ng 6 lo i dung d ch m nh  lên que th . 
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Chúng tôi l a ch n n ng  kháng 

th  n dòng kháng AFM1 là 5 μg/mL 

 tr i trên màng c ng h p và d ng 

thành que th . Các m u âm tính c 

th  nghi m b ng 6 lo i dung d ch m 

khác nhau. Hình 3 cho th y khi s  

d ng dung d ch m là MES (50mM, 

pH 6,7) thì tín hi u màu s c trên v ch 

ki m tra là m nh t. m MES 

(50mM, pH 6,9) có tín hi u màu m 

th  2, theo sau là m MES (50mM, 

pH 6,5).   

K t qu  nghiên c u ch  ra r ng dung 

d ch m MES (50mM, pH 6,7) làm 

t ng tín hi u màu s c c a que th  vì 

làm t ng h ng s  cân b ng c a ph n 

ng t  ó làm t ng ph c h p kháng 

nguyên-kháng th  trên v ch ki m tra. 
 

BÀN LU N 

1. T i u hóa n ng  kháng th  

nh n di n 

G n kháng th  lên h t nano vàng là 

b c quan tr ng nh t trong s n xu t 

que th  s c ký mi n d ch c nh tranh. 

Có nhi u ph ng pháp g n kháng th  

lên h t nano vàng nh ng ph ng pháp 

g n c ng hóa tr  có nhi u u i m 

riêng và có nhi u nghiên c u trên th  

gi i ã s  d ng ph ng pháp này [5]. 

Ph ng pháp chúng tôi s  d ng là 

ph ng pháp c ng hóa tr  ã c 

nhi u nghiên c u tr c l a ch n do s  

d ng m t l ng nh  kháng th  n 

dòng và d  b t c p kháng nguyên.  

Kháng th  n dòng g n trên h t 

nano vàng có vai trò b t gi  kháng 

nguyên AFM1 trong m u.  l a ch n 

l ng kháng th  ch c hóa lên h t vàng 

thích h p, chúng tôi kh o sát 6 n ng 

: 2,5 μg/mL; 5 μg/mL; 7,5 μg/mL; 

10 μg/mL; 12,5 μg/mL; 15 μg/mL. 6 

n ng  kháng th  c s  d ng  

s n xu t que th   phân tích AFM1. 

K t qu  nghiên c u c a chúng t i cho 

th y n u s  phân t  kháng th  bao ph  

trên b  m t h t vàng là ít s  làm gi m 

ái l c c a kháng nguyên và kháng th  

và làm tín hi u màu y u. K t qu  c a 

chúng tôi cho th y n ng  kháng th  

th p nh t m b o phát hi n kháng 

nguyên  n ng  th p trong khi v n 

gi  c màu s c c a v ch ch ng là             

5 μg/mL.  

Nh c i m c a LFIA c nh tranh là 

gi i h n phát hi n cao và c ng  tín 

hi u màu s c là th p trong vùng th  

nghi m, i u này gây khó kh n h n 

trong c k t qu  xét nghi m.  cung 

c p tín hi u màu cao h n, c n t ng 

n ng  kháng th  nh n di n bao ph  

lên h t vàng. Tuy nhiên, n u t ng n ng 

 kháng th  s  liên quan n t ng gi i 

h n phát hi n.  
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Th  nghi m LOD v i n ng  
kháng nguyên là 0 μg/L; 0,25 μg/L; 

0,5 μg/L; 1 μg/L; 2 μg/L; 4 μg/L, 
chúng tôi nh n th y khi n ng  kháng 

th  bao ph  lên h t vàng là 7,5 μg/mL 
và n ng  kháng nguyên là 4 μg/L thì 

v ch th  nghi m hoàn toàn m t m u. 
Do ó, chúng tôi nh n th y r ng            

LOD = 4 μg/kg thì không áp ng           

yêu c u phân tích AFM1, và c n t i      
u h n v  kháng th  bao ph  trên h t 

nano vàng.  

Khi th  nghi m n ng  kháng th  
g n lên h t nano vàng là 5 μg/mL 
chúng tôi nh n th y r ng n ng  
kháng nguyên 0,25 μg/L là n ng  
ch t phân tích t i thi u t o ra v ch th  
nghi m y u h n áng k  so v i m u 
âm tính. Thêm vào ó n ng  kháng 
nguyên th p nh t mà v ch th  nghi m 
m t màu là 2 μg/L. Vì v y, chúng tôi 
l a ch n n ng  kháng th  t i u bao 
ph  lên h t nano vàng là 5 μg/mL.  
ki m tra  l p l i c a que th , chúng 
tôi s  d ng 5 que th  trong 1 lô s n 
xu t  th  nghi m LOD = 2 μg/L và 
quan sát 5/5 m u có  l p l i. T  tính 
nh t quán c a k t qu , chúng tôi có th  
nh n nh r ng các xét nghi m có c 

i m gi ng nhau và có th  phát hi n 
c c t  AFM1. 

i v i gi i h n phát hi n c a b  

kit, th  nghi m cho th y gi i h n phát 

hi n là 2 μg/L. Chúng tôi th  nghi m 
trên dung d ch kháng nguyên chu n 

pha trong dung d ch m. Gi i h n 
phát hi n b  kit c a chúng tôi là cao 

h n nhi u so v i tác gi  Chun Wang 
[6] và cao h n m t chút so v i LOD 

c a tác gi  [7]. N u so sánh ph ng 
pháp phát hi n c t  AFM1 v i các 

nghiên c u khác trên th  gi i thì gi i 

h n phát hi n là 2 μg/L ch a ph i là t t 
nh t. Vì v y, chúng tôi s  ti p t c 

nghiên c u và hy v ng r ng có th  
phát tri n thành công b  kiy có các u 

i m t t h n trong t ng lai. 

2. T i u hóa ch t n nh h t 
vàng-kháng th  trên màng c ng h p 

 xác nh nh h ng c a ng 
i v i tính toàn v n và n nh c a 

kháng th  chúng tôi ã th  nghi m 
ng Lactose và Sucrose  3 n ng  

khác nhau (1%; 5% và 10%). Sau khi 
tr i kháng th  lên màng c ng h p, 
màng c b o qu n  25ºC trong túi 
kín có ng silicagel. K t qu  cho th y 

ng Lactose 10% và Sucrose 10% 
c i thi n áng k   n nh c a kháng 
th  so v i m u có n ng  ng th p. 

ng sucrose, lactose b o qu n c u 
trúc t  nhiên c a kháng th  khi s y khô 
vì g c hydroxyl c a phân t  ng s  
thay th  n c xung quanh kháng th  
[8]. Thêm vào ó, khi màng c ng h p 

c s y khô và s  có m t c a ng, 
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các phân t  ng t o thành m t l p 
bao quanh kháng th  do ó gi  c 
tính toàn v n và c u trúc sinh h c c a 
protein [9]. H n n a, làm khô màng 
c ng h p là c n thi t  t c  n 

nh c a kháng th , vì  m cao t o 
i u ki n thu n l i cho phân h y hóa 

h c và v t lý c a protein.  

3. T i u hóa dung d ch m nh  
lên que th  

Trong khi th  nghi m trên que th , 
chúng tôi nh n th y r ng khi s  d ng 
dung d ch nh  vào que th  khác nhau 
thì c ng  tín hi u trên v ch ki m 
tra là khác nhau.  t ng c ng  tín 
hi u màu, dung d ch m pha loãng 
kháng nguyên ã c t i u hóa.  

K t qu  t i u c a dung d ch m 
trong nghiên c u c a chúng tôi là         
MES 50mM, pH 6,7; BSA 0,5%; 
Tween 20 0,5%. Nghiên c u hi n t i 

ã tìm ra dung d ch pha loãng m u phù 
h p và làm t ng ph n ng kháng 
nguyên-kháng th , t  ó t ng  nh y 
c a que th .  

G n nh h ng kháng th  lên h t 
nano vàng ã c ch ng minh là t ng 

 nh y c a que th  s c ký mi n d ch 
[10]. M c dù LFIA ã c s  d ng 
r ng rãi, nh ng h u h t g n kháng th  
lên h t vàng s  d ng ph ng pháp g n 
ng u nhiên thay vì g n nh h ng. 
Tác gi  Kang JH ã ch ng minh g n 
c  nh và nh h ng kháng th  có 

th  làm t ng hi u qu  b t c p kháng 
nguyên lên g p 2 l n so v i g n ng u 
nhiên [11]. Thêm vào ó, tác gi  
Yiseul Ryu ã ch ng minh khi s  d ng 
ph ng pháp h p th  v t lý  g n 
kháng th , s  phân t  kháng th  n 
dòng s  t ng g p 3 l n g n nh h ng 
[12]. Trong nghiên c u này, chúng tôi 
ã ch ng minh g n c  nh và nh 

h ng kháng th  lên h t nano vàng 
cung c p c nhi u v  trí Fab  liên 
k t v i kháng nguyên h n. Thêm vào 
ó, s  phân t  kháng th  n dòng khi 

g n nh h ng ch  b ng ½ so v i g n 
ng u nhiên.  

 

K T LU N 

Trong nghiên c u này, chúng tôi 
phát tri n que th  s c ký mi n d ch 
dòng ch y bên  phát hi n nhanh 
AFM1. K t qu  cho th y, n ng  
kháng th  t i u h p thu lên h t nano 
vàng là 5 μg/mL. Khi x  lý màng c ng 
h p b ng dung d ch m ch a: Borat 
pH 7,2; 1% (v/v) Tween 20; BSA 1%; 
10% Lactose và 10% Sucrose thì th i 
gian n nh c a kháng th  là 3 tháng 
khi b o qu n  250C. Dung d ch m 
nh  m u  t ng c ng ph n ng 
kháng nguyên-kháng th  là MES 
(50mM, pH 6,7). T  vi c t i u hóa 
các thông s  xét nghi m, chúng tôi 
b c u có th  phát tri n c que 
th  s c ký mi n d ch phát hi n nhanh 
AFM1. 
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PHÂN L P VÀ NGHIÊN C U HO T TÍNH KHÁNG 
STAPHYLOCOCCUS AUREUS KHÁNG METHICILLIN C A                      

CÁC CH NG X  KHU N PHÂN L P T  T NH GIA LAI, VI T NAM 
 

Hu nh ông Á1,2, Tr nh Thái An3, Ph m Nguy n Gia Huy3                       
Tr n Th  Nh 3, Lê Tr ng Th ng2,4, Nguy n Hoàng Ch ng1* 

 

Tóm t t 

M c tiêu: Phân l p các ch ng x  khu n t  m u t, n c, th c v t thu th p t i 
t nh Gia Lai và kh o sát ho t tính kháng Staphylococcus aureus kháng 
methicillin (MRSA) c a chúng. Ph ng pháp nghiên c u: Phân l p các ch ng 
x  khu n t  các m u ã thu th p b ng các ph ng pháp th ng quy v i môi 
tr ng ch n l c x  khu n. Ho t tính kháng khu n c kh o sát b ng ph ng 
pháp khu ch tán trên th ch. Ch ng x  khu n m c tiêu c nh danh b ng 
ph ng pháp hình thái và sinh h c phân t . Thành ph n hoá h c t  cao chi t 
ethyl acetate c phân tích b ng ph ng pháp GC-MS. K t qu : Có 52 ch ng 
x  khu n c phân l p; trong ó, ch ng SS656 kháng MRSA là t t nh t ( ng 
kính vòng vô khu n: 19mm). Ch ng này c nh danh là Streptomyces sp. 
SS656 d a vào phân tích hình thái và gi i trình t  gen 16S rRNA. Ngoài MRSA, 
ch ng x  khu n này còn th  hi n ho t tính kháng khu n trên m t s  vi khu n gây 
b nh khác. Ho t tính kháng khu n b n v i nhi t  t i 100oC,   pH 2 và pH 
12, b n v i protease và tia t  ngo i. Cao chi t ethyl acetate t  môi tr ng nuôi 
c y SS656 cho th y có 37 h p ch t ã bi t. K t lu n: Ch ng Streptomyces sp. 
SS656 phân l p t  t nh Gia Lai có ti m n ng cho các nghiên c u ti p theo nh m 
tìm ra các ch t chuy n hoá th  c p kháng MRSA. 

T  khoá: Phân l p; Streptomyces; Ho t tính kháng khu n; Gia Lai; MRSA. 
 

1Tr ng i h c Khoa h c T  nhiên, i h c Qu c gia Thành ph  H  Chí Minh 
2Trung tâm Nghiên c u và ng d ng Sinh h c, Thành ph  H  Chí Minh 
3Tr ng Trung h c ph  thông Lê Thánh Tông, t nh Gia Lai 
4 i h c Qu c gia ài Loan, ài B c, ài Loan 
*Tác gi  liên h : Nguy n Hoàng Ch ng (nhchuong@hcmus.edu.vn) 

                             Ngày nh n bài: 15/11/2023 

                             Ngày c ch p nh n ng: 10/02/2024 
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ISOLATION OF STREPTOMYCES STRAINS FROM GIA LAI PROVINCE 
OF VIETNAM AND STUDY ON THEIR ANTIMICROBIAL ACTIVITY 
AGAINST METHICILLIN-RESISTANT STAPHYLOCOCCUS AUREUS 

 

Abstract 

Objectives: To isolate Streptomyces strains from soil, water, and plant samples 
collected in Gia Lai province, and study their antimicrobial activity against 
methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA). Methods: Streptomyces 
strains were isolated by conventional methods, using Streptomyces specific 
culture media. Antimicrobial activity was examined by the agar dilution method. 
The targeted Streptomyces strain was identified by morphological and molecular 
characterization. The chemical composition of the ethyl acetate extract was 
analyzed using gas chromatography-mass spectrometry (GC-MS). Results: 52 
Streptomyces strains were isolated from the soil, water, and plant samples; 
among them, SS656 showed antimicrobial activity against MRSA with the 
largest inhibition zone of 19mm. This strain was identified as Streptomyces sp. 
SS656 by morphological characteristics and molecular marker with 16S rRNA. 
These Streptomyces strains also showed activity on several bacterial pathogens. 
The antimicrobial activity was stable at temperatures up to 100oC and at pH 2 
and pH 12. Protease and ultraviolet showed no effect on the activity of SS656. 
The ethyl acetate extract from the SS656 culture medium showed 37 known 
compounds. Conclusion: Streptomyces sp. SS656 isolated from Gia Lai is 
promising for further studies to find secondary metabolites associated with 
antimicrobial activity to fight MRSA.  

Keywords: Isolation; Streptomyces; Antimicrobial activity; Gia Lai; MRSA. 

 
T V N  

Staphylococcus aureus là lo i vi 
khu n gây ra nhi u lo i nhi m trùng 
nguy hi m  ng i, c bi t là các 
ch ng S. aureus kháng methicillin 
(MRSA). N m 2017, t  ch c Y t  Th  
gi i (WHO) ã xác nh S. aureus n m 
trong nhóm 12 vi khu n gây b nh òi 

h i c p thi t ph i có các kháng sinh 
m i  i u tr  [1]. Trong khi ó, s  

l ng kháng sinh m i c a vào 

i u tr  nhi m khu n trong lâm sàng 
ang b  thi u h t tr m tr ng. Tình hình 

này t ra nhu c u tìm ki m các kháng 
sinh m i tr  nên h t s c c n thi t. 

Trong s  các ngu n cung c p các ch t 
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kháng khu n m i, vi sinh v t luôn là 
ngu n cung c p kháng sinh nhi u nh t 
tính cho n hi n nay, c bi t là nhóm 
x  khu n vì h n hai ph n ba s  kháng 
sinh s  d ng cho ng i và ng v t có 
ngu n g c vi sinh v t n t  nhóm vi 
sinh v t này [2]. Vì v y, trong nghiên 
c u này chúng tôi th c hi n: Phân l p 
các ch ng x  khu n t  ngu n m u nh  

t, n c, th c v t thu th p t i t nh 
Gia Lai và kh o sát ho t tính kháng 
MRSA c a các ch ng x  khu n ã 
phân l p. ng th i, kh o sát m t s  

c tính kháng khu n c a ch ng x  
khu n có ho t tính kháng MRSA  
làm n n t ng cho các nghiên c u v  sau 
nh m tìm ra các lo i kháng sinh m i 
kháng MRSA có ngu n g c x  khu n. 

 

I T NG VÀ PH NG PHÁP 
NGHIÊN C U 

1. i t ng nghiên c u 

* V t li u sinh h c: M u t, n c, 
th c v t c thu th p t i t nh Gia Lai. 
Ch ng vi khu n g m: Edwardsiella 
ictaluri, Aeromonas hydrophila, 
Enterobacter aerogenes, Escherichia coli, 
Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter 
baumannii, Enterobacter cloacea, 
Vibrio parahaemolyticus, Pseudomonas 
aeruginosa c cung c p b i Trung 
tâm Nghiên c u và ng d ng Sinh 
h c, Thành ph  H  Chí Minh.  

* Hoá ch t: Primer c cung c p 
b i Công ty Phù Sa Genomics (Vi t Nam), 

hoá ch t c cung c p b i Bioline 
(Anh) và Xilong (Trung Qu c).  

2. Ph ng pháp nghiên c u 

* Thu th p m u t, n c, th c v t: 
M u t, n c, th c v t c thu th p 
t i các a i m xác nh  t nh Gia 
Lai v i to   c xác nh b ng 
GPS. T i a i m thu m u, m u t 

c thu th p   sâu 5 - 10cm d i 
l p t m t, m u n c c thu   
sâu 10 - 20cm, các b  ph n khác nhau 
c a th c v t nh  r , thân, lá c thu 
riêng bi t. T t c  các m u t, n c, 
th c v t c cho vào các ng 50mL 
vô trùng và c chuy n n phòng thí 
nghi m  th c hi n công tác phân l p. 

* Phân l p các ch ng x  khu n: 
M u t c pha loãng v i n c 
mu i 0,9% vô trùng, d ch pha loãng 

c c y lên các a môi tr ng Soya 
Flour Mannitol (SFM) ch a các kháng 

sinh nh  nalidixic acid (30 μg/mL), 

nystatin (50 μg/mL), cycloheximide 

(50 μg/mL). M u n c c ly tâm 
lo i d ch n i và ph n c n c c y lên 
trên môi tr ng SFM ch a kháng sinh 
nh  trên. M u th c v t c x  lý theo 
ph ng pháp c a Nguy n ng Quân 
và CS  phân l p các ch ng x  khu n 
n i sinh [3]. a SFM ch a d ch phân 
l p t  m u t, n c, th c v t c  

 30oC cho n khi các khu n l c c 
tr ng x  khu n xu t hi n trên các a 
môi tr ng này.    
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* Khu ch tán trên th ch: Kh i th ch 
t  môi tr ng FM3 nuôi c y các ch ng 
x  khu n  30oC trong 7 ngày c t 
trên môi tr ng Mueller-Hinton agar 
(MHA) ã c y các vi khu n gây b nh. 
Các a MHA này c   37oC 
trong 16 - 18 gi  và ho t tính kháng 
khu n c xác nh b ng cách o 

ng kính vòng kháng khu n t i các 
kh i th ch.      

* nh danh hình thái và phân t  
ch ng x  khu n: i v i nh danh 
hình thái, sinh kh i ch ng x  khu n 
m c tiêu nuôi c y trên môi tr ng 
SFM và Lysogeny Broth (LB) c 
chuy n lên lam kính và quan sát d i 
kính hi n vi quang h c v i v t kính 
40X và th  kính trong camera k  thu t 
s  5 Mp, hình nh thu nh n c x  lý 
b ng ph n m m Hayear. i v i nh 
danh phân t , sinh kh i ch ng x  
khu n c tách chi t DNA b ng 
ph ng pháp phenol/chloroform. DNA 
b  gen c s  d ng làm b n m u 
trong ph n ng PCR v i c p primer 
27F-1492R nh m nhân b n gen 16S 
rRNA [4]. S n ph m PCR c gi i 
trình t , hi u ch nh trình t  b ng ph n 
m m SnapGene Viewer và trình t  16S 
rRNA c a ch ng x  khu n c s  
d ng  nh danh nh  công c  16S-
based ID c a trang web EZBioCloud.  

* Kh o sát tính b n c a ho t tính 
kháng khu n: D ch nuôi c y SS656 
trong môi tr ng FM3 c gia nhi t 

t i các nhi t  60oC, 80oC, 100oC 
trong 60 phút; c i u ch nh v  pH 2 
và pH 12. D ch x  khu n c ng c x  
lý v i proteinase K  n ng  1 mg/mL 
và chi u tia t  ngo i trong 60 phút. 
M u d ch x  khu n không x  lý c 
s  d ng nh  m u ch ng d ng. D ch 
môi tr ng FM3 c x  lý v i các 
i u ki n nh  trên c s  d ng làm 

m u ch ng âm. Sau ó, t t c  các m u 
d ch c ki m tra ho t tính                
kháng khu n.   

* Thu cao chi t ethyl acetate t  môi 
tr ng nuôi c y SS656: S  d ng 
ph ng pháp chi t xu t ng m ki t 
b ng ethyl acetate i v i môi tr ng 
FM3 nuôi c y ch ng SS656 s y khô. 
Dung môi ethyl acetate c làm bay 
h i b ng ph ng pháp cô quay  thu 
nh n cao chi t.   

* Phân tích thành ph n cao chi t 
ethyl acetate b ng GC-MS: Quy trình 
phân tích c th c hi n theo công 
trình c a Tr n Hoàng Ngâu và CS [5].  

 

K T QU  NGHIÊN C U 

1. Phân l p và kh o sát ho t tính 
kháng khu n các ch ng x  khu n t  
các m u t, n c, th c v t thu th p 
t i t nh Gia Lai 

Có 52 ch ng x  khu n ã c phân 
l p t  các m u t, n c, th c v t. 
Thông tin phân l p và k t qu  kh o sát 
kháng MRSA c a 52 ch ng x  khu n 

c trình bày trong b ng 1. 
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B ng 1. Ngu n phân l p và k t qu  kháng MRSA c a 52 ch ng x  khu n. 
 

Ch ng Ngu n phân l p 
Vòng kháng 

(mm)   
Ch ng Ngu n phân l p 

Vòng kháng 
(mm) 

SS483 t thung l ng h ng 17 SS622 R  mu ng 16 

SS485 N c thung l ng h ng 0 SS623 R  mu ng 0 

SS486 N c thung l ng h ng 0 SS643 N c sông Tul 0 

SS494 Lá c  tranh 15 SS644 N c sông Tul 0 

SS501 t su i á 0 SS646 N c sông Tul 0 

SS502 t su i á 0 SS647 t núi ch  m  16 

SS504 R  cây x u h  17 SS648 t núi ch  m  0 

SS505 Lá cây boom bay 15 SS649 t núi ch  m  0 

SS506 Thân cây boom bay 14 SS651 t sông Ba 0 

SS507 R  cây x u h  15 SS652 t sông Ba 13 

SS508 Thân c  tranh 14 SS653 t sông Ba 0 

SS509 t thung l ng h ng 0 SS654 Lá Th u d u 0 

SS510 t thung l ng h ng 0 SS655 Lá Th u d u 17 

SS512 t thung l ng h ng 0 SS656 Lá Th u d u 19 

SS516 Thân bèo tây 17 SS657 Lá Th u d u 16 

SS517 t su i á 0 SS658 t sông Tul 0 

SS521 t su i á 0 SS659 t sông Tul 0 

SS522 t su i á 0 SS660 t sông Tul 0 

SS523 Lá ké hoa vàng 15 SS661 t sông Tul 0 

SS524 Lá ké hoa vàng 14 SS662 t sông Tul 0 

SS525 Lá ké hoa vàng 12 SS663 R  l c tiên 0 

SS588 Lá c  ng  s c 0 SS664 R  l c tiên 0 

SS589 N c sông Ba 0 SS665 R  l c tiên 0 

SS590 N c sông Ba 0 SS666 R  l c tiên 0 

SS591 N c sông Ba 0 SS667 R  u 0 

SS592 N c sông Ba 0 SS668 R  u 0 
 

Theo b ng 1, ch ng x  khu n SS656 th  hi n ho t tính kháng MRSA t t nh t 
khi cho ng kính vòng kháng khu n là 19mm trong khi các ch ng x  khu n 
còn l i cho ng kính vòng kháng khu n thay i t  12 - 17mm. Nh  v y, 
ch ng x  khu n SS656 c ch n cho các thí nghi m ti p theo. 
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2. nh danh ch ng SS656 b ng hình thái và phân t  

Hình thái  m c t  bào c a ch ng x  khu n SS656 quan sát d i kính hi n vi 
quang h c c trình bày trong hình 1. Thanh t  l  (scale bar) trong hình 1 có 

kích th c là 1μm. 
 

 
Hình 1. D ng khu n ty phân nhánh (A) và d ng khu n ty và bào t  (B). 

  

Ch ng x  khu n SS656 cho th y t  
bào có c u t o d ng khu n ty phân 
nhánh (Hình 1A), m t s  khu n ty bi t 
hoá thành chu i bào t  mang các bào 
t  t  do (Hình 1B). Kích th c c a 
khu n ty và bào t  c a ch ng x  khu n 

SS656 có kích th c x p x  1μm khi 
so sánh v i thanh t  l . i v i nh 
danh phân t , gen 16S rRNA c a 
ch ng SS656 c gi i mã trình t  
nucleotide và c c p mã s  truy c p 
là OR807558 trên GenBank. Khi phân 
tích b ng công c  16S-based ID, gen 
16S rRNA c a SS656 có  t ng 

ng cao v i nhi u ch ng Streptomyces 
trong c  s  d  li u EZBioCloud v i  
t ng ng (similarity) trên 99% và  
hoàn ch nh (completeness) trên 99% 
cho chi u dài 1.400 nucleotide. V i k t 
qu  nh danh b ng hình thái và b ng 

gen 16S rRNA trong nghiên c u này, 
ch ng SS656 c t tên là 
Streptomyces sp. SS656. Theo ó, m t 
s  c tính kháng khu n c a ch ng 
Streptomyces này c kh o sát trong 
các thí nghi m ti p theo. 

3. Ho t tính kháng khu n c a 
ch ng Streptomyces sp. SS656 

Ngoài MRSA, Streptomyces sp. 
SS656 c ng th  hi n ho t tính kháng 
khu n trên các vi khu n gây b nh khác 
nhau bao g m E. ictaluri (v i ng 
kính vòng kháng khu n là 22mm),             
A. hydrophila (17mm), E. aerogenes 
(16mm), E. coli (15mm), K. 
pneumoniae (16mm), A. baumannii 
(18mm) và E. cloacea (15mm). Ch ng 
Streptomyces sp. SS656 không th  hi n 
ho t tính kháng khu n i v i                 
V. parahaemolyticus và P. aeruginosa.  
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4. Tính b n c a ho t tính kháng khu n t  ch ng Streptomyces sp. SS656 

Tính b n c a ho t tính kháng khu n t  ch ng Streptomyces sp. SS656 i v i 

các y u t  nh  nhi t , pH, protease, tia t  ngo i c trình bày  b ng 2. 

B ng 2. Kh o sát tính b n ho t tính kháng khu n c a Streptomyces sp. SS656. 
 

D ch x  lý 

Vòng 

kháng 

(mm) 

D ch x  lý 

Vòng 

kháng 

(mm) 

FM3 (không x  lý) 0 FM3 (x  lý pH 2) 0 

FM3-SS656 (không x  lý) 17 FM3-SS656 (x  lý pH 2) 20 

FM3 (x  lý 60oC) 0 FM3 (x  lý pH 12) 0 

FM3-SS656 (x  lý 60oC) 16 FM3-SS656 (x  lý pH 12) 21 

FM3 (x  lý 80oC) 0 FM3 (x  lý protease) 0 

FM3-SS656 (x  lý 80oC) 16 FM3-SS656 (x  lý protease) 16 

FM3 (x  lý 100oC) 0 FM3 (x  lý tia t  ngo i) 0 

FM3-SS656 (x  lý 100oC) 15 FM3-SS656 (x  lý tia t  ngo i) 17 

 

Ho t tính kháng khu n c a ch ng Streptomyces sp. SS656 b n v i nhi t  

n 100oC, tuy có gi m còn 88,2%  nhi t  này so v i m u không x  lý. Ho t 

tính kháng khu n c a ch ng Streptomyces này t ng lên khi x  lý t i các pH 2 

(17,6%) và pH 12 (23,5%) so v i m u không x  lý pH. Ngoài ra, ho t tính kháng 

khu n c a ch ng Streptomyces sp. SS656 không b  nh h ng b i proteinase K 

và tia t  ngo i th  hi n qua ph n tr m ho t tính sau x  lý là t ng ng v i 

m u không x  lý v i các y u t  này. Trong các thí nghi m kh o sát tính b n, các 

m u ch ng âm là môi tr ng FM3 c x  lý ng th i v i các tác nhân nhi t 

, pH, enzyme, tia t  ngo i u không th  hi n ho t tính kháng khu n.  
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5. Phân tích thành ph n hoá h c có trong cao chi t ethyl acetate 

K t qu  phân tích b ng GC-MS cho th y có 37 h p ch t ã bi t trong cao 
chi t ethyl acetate t  ch ng Streptomyces sp. SS656. 

B ng 3. Thành ph n hoá h c c a cao chi t ethyl acetate. 
 

Tên ch t 
T  l  
(%) 

Tên ch t 
T  l  
(%) 

Benzene, propyl- 0,67 9,12-Octadecadienoic acid (Z,Z)- 12,05 

Benzene, 1-ethyl-3-methyl- 7,12 Erucic acid 7,77 

Benzene, 1,2,3-trimethyl- 6,26 Octadecanoic acid 0,62 

1,6-Cyclodecadiene, 1-methyl-5-
methylene-8-(1-methylethyl)-, [s-(E,E)]- 

0,03 

Hexadecanoic acid, 1-[[[(2-
aminoethoxy)hydroxyphosphinyl] 

oxy]methyl]-1,2-ethanediyl ester 

0,60 

Indane 0,42 9-Octadecenal, (Z)- 0,49 

Benzene, 1-methyl-4-propyl- 0,34 Benzene, 2-ethyl-1,3-dimethyl- 0,84 

9-Octadecenoic acid (Z)-, 2,3-
dihydroxypropyl ester 

2,26 
Bicyclo[3.3.1]nonan-9-one, 1,2,4 
trimethyl -3-nitro-, (2-endo,3-exo,4-
exo)-(.+-.)- 

1,34 

Benzene, 1,2,4,5-tetramethyl- 0,47 Tetradecane 0,05 

1,3-Cyclopentadiene, 1,2,3,4-
tetramethyl-5-methylene- 

0,08 
1,2-Benzenedicarboxylic acid,  

diisooctyl ester 
0,93 

Dodecane 0,05 1-Heptacosanol 0,83 

Octadecanoic acid, 2-hydroxy 

-1,3-propanediyl ester 
0,20 

2,6-Dodecadien-1-ol, 3,7, 

11-trimethyl-, (E,E)- 
6,15 

trans-1,10-Dimethyl-trans-9-decalinol ND 
Pyrrolo[1,2-a]pyrazine-1,4-dione, 
hexahydro-3-(2-methylpropyl)- 

6,65 

Benzene, 1,3,5-trimethyl- 12,38 3-Pyrrolidin-2-yl-propionic acid 4,24 

Di-n-octyl phthalate 0,53 Cyclononasiloxane, octadecamethyl- 1,43 

Pentadecanoic acid 10,52 8-Hexadecenal, 14-methyl-, (Z)- 0,49 

Hexadecanoic acid, methyl ester 0,46 9-Octadecenamide, (Z)- 1,67 

n-Hexadecanoic acid 20,36 Octadecane 0,07 

Eicosanoic acid 6,24 9,12-Octadecadienoyl chloride (Z,Z) 1,76 

Z,E-3,13-Octadecadien-1-ol 1,61   
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BÀN LU N 
52 ch ng x  khu n ã phân l p 

trong nghiên c u này u m c c 
trên môi tr ng ch a kháng sinh c 
ch  vi khu n Gram âm (nalidixic acid) 
và c ch  nhóm n m m c (cycloheximide 
và nystatin). Trên môi tr ng nuôi c y, 
các ch ng x  khu n này u bi u hi n 
d ng khu n ty c  ch t n sâu vào m t 
th ch và có khu n ty khí sinh bi t hoá 
thành các bào t  v i nhi u màu s c 
khác nhau. ây là các c tr ng hình 
thái c a vi khu n Streptomyces c 
mô t  trong nghiên c u tr c [6]. 
Trong s  52 ch ng x  khu n, ch ng 
SS656 cho ho t tính kháng MRSA t t 
nh t nên c ch n cho các thí nghi m 
ti p theo. u tiên, ch ng x  khu n 
này c nh danh là Streptomyces 
sp. SS656 d a vào quan sát hình thái 
d i kính hi n vi quang h c và d a 
trên gen 16S rRNA. ây c ng là các 
ph ng pháp th ng quy  nh danh 
các ch ng x  khu n. K t qu  nh danh 
SS656 trong nghiên c u này cho th y 
ch ng x  khu n SS656 thu c chi 
Streptomyces nh ng k t qu  này ch a 
cho phép nh danh n m c loài 
(species).  nh danh chính xác n 
m c loài thì c n các nghiên c u nh 
danh a pha (polyphasic taxonomy) 
bao g m xác nh các c i m hình 
thái, sinh tr ng, c tính vi sinh,              
sinh hoá c a ch ng x  khu n; phân tích 

các thành ph n c u trúc nên thành và 
màng t  bào c a ch ng x  khu n; phân 
tích b  gen c a ch ng x  khu n [7]. 
Ch ng Streptomyces sp. SS656 cho 
th y ph  kháng khu n t ng i r ng 
khi kháng c 7/9 vi khu n gây b nh 
và thu c nhi u lo i khác nhau nh  vi 
khu n Gram d ng (MRSA) và Gram 
âm (các vi khu n còn l i tr  MRSA); 
c u khu n (MRSA), xo n khu n (V. 
parahaemolyticus), tr c khu n (các vi 
khu n còn l i); vi khu n gây b nh 

ng v t (E. ictaluri, A. hydrophila), vi 
khu n gây b nh trên ng i (E. 
aerogenes, E. coli, K. pneumoniae, A. 
baumannii, E. cloacea). c tính 
kháng khu n ph  r ng c a m t ch t 
kháng khu n có u i m  i u tr  các 
b nh nhi m trùng khi ch a xác nh c  
th  vi khu n gây nhi m (empiric therapy) 
ho c i u tr  b nh nhi m gây ra b i 
nhi u vi khu n gây b nh khác nhau. 
Nh  v y, c tính ph  kháng khu n 
c a SS656 trong nghiên c u này giúp 

nh h ng cho vi c s  d ng các h p 
ch t có ho t tính kháng khu n c a 
ch ng x  khu n này trong t ng lai. 
Bên c nh ph  kháng khu n, tính b n 
trong ho t tính kháng khu n i v i 
m t s  tác nhân lý, hoá, sinh h c c ng 

c quan tâm vì các tác nhân này có 
nh h ng l n n ho t tính kháng 

khu n trong quá trình phân l p h p 
ch t có ho t tính kháng khu n b ng các 



T P CHÍ Y D C H C QUÂN S  S  3 - 2024 
 

 85 

ph ng pháp s c ký, là m t trong 

nh ng b c u tiên trong quá trình 

phát tri n thu c kháng sinh m i có 

ngu n g c vi sinh v t [8]. N u ho t 

tính kháng khu n c a m t ch ng 

Streptomyces không v t qua các kh o 

sát ban u v  tính b n này thì các 

b c ti p theo trong quá trình phát 

tri n thu c kháng sinh m i s  không 

c áp d ng. K t qu  kh o sát tính 

b n cho th y các h p ch t th  c p có 

ho t tính kháng khu n c a ch ng 

Streptomyces sp. SS656 có ti m n ng 

 c nghiên c u ti p theo trong         

quá trình phát tri n thu c m i.  

Streptomyces, ho t tính kháng khu n 

có th  do m t ho c nhi u h p ch t th  

c p quy nh nh  trong tr ng h p c a 

Streptomyces ambofaciens v i ít nh t 5 

h p ch t th  c p có ho t tính kháng vi 

sinh v t là spiramycin, congocidine, 

sambomycin, kinamycin và antimycin 

[9]. Nh m góp ph n xác nh ch t 

chuy n hoá th  c p có ho t tính kháng 

khu n  ch ng Streptomyces sp. SS656, 

chúng tôi th c hi n vi c phân tích 

thành ph n hoá h c c a cao chi t ethyl 

acetate b ng GC-MS. Cao chi t ethyl 

acetate v n th  hi n ho t tính kháng 

MRSA ch ng t  các h p ch t th  c p 

có ho t tính kháng khu n không b  m t 

i trong quá trình chi t xu t và chúng 

có th  là m t ho c nhi u h p ch t 

trong s  37 h p ch t c nh n di n 

b ng GC-MS  b ng 3. K t qu  phân 

tích thành ph n h p ch t b ng GC-MS 

trong nghiên c u này là c  s  cho các 

nghiên c u xác nh nh ng h p ch t 

th  c p có ho t tính kháng khu n t  

ch ng Streptomyces sp. SS656 trong 

các nghiên c u ti p theo. 
 

K T LU N 

Ch ng Streptomyces sp. SS656 cho 
ho t tính kháng MRSA t t nh t trong 
s  52 ch ng x  khu n phân l p t  các 
m u t, n c, th c v t thu th p t i 
t nh Gia Lai. Ngoài MRSA, ch ng x  
khu n này còn th  hi n ho t tính kháng 
m t s  vi khu n gây b nh  ng i và 

ng v t khác. Ho t tính kháng khu n 
c a Streptomyces sp. SS656 b n v i 
các y u t  nhi t ,  pH, protease và 
tia t  ngo i. Phân tích thành ph n cao 
chi t ethyl acetate t  môi tr ng nuôi 
c y SS656 cho th y có 37 h p ch t ã 
bi t. Ch ng Streptomyces sp. SS656 có 
ti m n ng cho các nghiên c u phát 
hi n h p ch t kháng khu n kháng 
MRSA v  sau. 

L i c m n: Nhóm tác gi  xin chân 
thành c m n Trung tâm Nghiên c u 
và ng d ng Sinh h c ã cung c p v t 
li u, hoá ch t và thi t b   th c hi n 
nghiên c u. Các tác gi  không có             
b t k  xung t l i ích nào trong công 
b  này. 
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ÁNH GIÁ KH  N NG GÂY CH T T  BÀO UNG TH  PH I                 
C A VIRUS VACCINE S I PH I H P CISPLATIN IN VITRO 

 

Ngô Thu H ng1*, ng Thùy Linh1, Nguy n V n Tân1, C n V n Mão1 
 

Tóm t t 

M c tiêu: ánh giá tác d ng gây ch t t  bào ung th  ph i c a virus vaccine 
s i (Measle virus vaccine - MeV) ph i h p v i Cisplatin trên th c nghi m. 
Ph ng pháp nghiên c u: Dòng t  bào ung th  ph i ng i H460 c i u tr  
b ng MeV v i li u 1 MOI ph i h p v i Cisplatin li u 15 μmol/L. T  bào c 
thu th p  các th i i m 48, 72 và 96 gi   làm nghi m pháp MTT ánh giá t  
l  t  bào s ng  các nhóm. K t qu : T  l  t  bào s ng  nhóm ch ng không i u 
tr  cao h n có ý ngh a th ng kê (p < 0,0001) so v i các nhóm i u tr  MeV ho c 
Cisplatin. Nhóm i u tr  ph i h p có t  l  t  bào s ng th p h n có ý ngh a th ng 
kê so v i hai nhóm i u tr  n MeV ho c Cisplatin (p < 0,01). K t lu n: MeV 

i u tr  ph i h p v i Cisplatin làm t ng kh  n ng gây ch t t  bào ung th  ph i 
H460 t t h n so v i i u tr  n trên in vitro.  

T  khóa: Ung th  ph i H460; Virus vaccine s i; Cisplatin; MTT. 

 
EVALUATION OF THE ABILITY TO CAUSE LUNG CANCER CELL 

DEATH OF MEASLES VIRUS VACCINE IN COMBINATION                    
WITH CISPLATIN IN VITRO 

Abstract 

Objectives: To evaluate the ability to cause lung cancer cell death of the 
measles virus vaccine (MeV) and Cisplatin in combination with in vitro. 
Methods: MeV and Cisplatin were employed to assess the oncolytic effects on 
lung-cell carcinoma H460. H460 cells treated with MeV and Cisplatin            
were collected at 48, 72, and 96 hours after treatment to conduct the MTT assay.  
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Results: The proportion of living cells in the treated groups was significantly 

lower than that of the control group (p < 0.0001). The proportion of living cells 

in the group treated with the combination of MeV and Cisplatin  was 

significantly lower than those with a single treatment of MeV or Cisplatin              

(p < 0.01). Conclusion: The combination treatment of MeV and Cisplatin 

enhances oncolytic activity against lung cancer cells in vitro.  

Keywords: Lung-cell carcinoma; Measles virus vaccine; Cisplatin; MTT assay. 
 

T V N  

Ung th  ph i là m t trong các lo i 

ung th  ác tính có t  l  m c và t  l  t  

vong u cao  Vi t Nam c ng nh  

nhi u qu c gia trên th  gi i. N m 

2020, có trên 2,2 tri u b nh nhân c 

ch n oán m i và 1,8 tri u ng i ch t 

vì ung th  ph i trên toàn th  gi i [1]. 

Do i u ki n v  môi tr ng s ng ngày 

càng tr  nên ô nhi m, ung th  ph i 

c ánh giá là ung th  ng th  2 v  

t  l  m i m c và t  l  t  vong v i 

26.262 ca m i m c (14,4%) và 23.797 

ca t  vong (19,4%)  Vi t Nam [1].  

V i s  ti n b  c a y h c, hi n nay 

ã có nhi u ph ng pháp ch n oán 

s m d a trên các k  thu t hình nh và 

sinh h c phân t . Các ph ng pháp 

i u tr  ung th  hi u qu  và tích c c 

c áp d ng nh  i u tr  ích giúp 

làm t ng t  l  phát hi n và gi m t  l  

t  vong cho b nh nhân. Tuy v y, t  l  

s ng sót trên 5 n m c a ung th  ph i 

còn th p. M t trong nh ng li u pháp 

có ti m n ng trong i u tr  ung th  và 

ang c u t  nghiên c u là li u 

pháp s  d ng virus có kh  n ng ly gi i 

t  bào ung th . ây là li u pháp dùng 

các virus có kh  n ng s  d ng các th  

th  c hi u trên b  m t c a t  bào ung 

th  nh  CD46  xâm nh p vào t  bào 

ung th  mà r t ít xâm nh p vào các t  

bào lành. Trong quá trình nhân lên 

chúng gây ly gi i các t  bào ung th . 

M t khác, chúng còn kích thích h  

th ng mi n d ch c hi u và không c 

hi u c a c  th  ch ng l i các t  bào 

kh i u và làm t ng quá trình apoptosis 

c a t  bào ung th  [2]. Trong s  các 

virus ly gi i t  bào ung th , MeV c 

ánh giá là m t virus an toàn, có kh  

n ng c ch , tiêu di t t  bào ung th  

trên các th  nghi m t i phòng thí 

nghi m và lâm sàng [3]. 
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Cisplatin là h p ch t hóa h c t o 

ph c h p v i kim lo i platin, có tác 

d ng và c s  d ng trong i u tr  

nhi u lo i ung th  khác nhau nh  ung 

th  bu ng tr ng, ung th  ph i, ung th  

u c  và ung th  bàng quang ti n 

tri n… [4, 5]. ích tác d ng ch  y u 

c a Cisplatin là các s i DNA, gây phá 

h y DNA trong quá trình nhân ôi, qua 

ó gây c cho t  bào. Ngoài ra, 

Cisplatin còn tác d ng n quá trình 

t ng h p RNA và protein, kích thích 

quá trình c m ng stress t  bào, kích 

thích t  bào i vào quá trình ch t theo 

ch ng trình [6, 7]. Các nghiên c u in 

vitro và th  nghi m lâm sàng ã cho 

th y MeV và Cisplatin có tác d ng 

kháng l i s  phát tri n c a nhi u lo i 

ung th  khác nhau trong ó có ung th  

ph i [8]. i u tr  ph i h p nhi u li u 

pháp khác nhau nh m t ng tác d ng 

tiêu di t t  bào ung th  ã c áp 

d ng trong nghiên c u và trong th c 

hành lâm sàng. Tuy nhiên, ch a có 

nghiên c u nào ánh giá tác d ng 

kháng t  bào ung th  ng i c a ch  

ph m ch a virus s i gi m c l c ph i 

h p v i Cisplatin in vitro và in vivo. 

Chúng tôi gi  thi t r ng i u tr  ph i 

gi a ch  ph m ch a virus s i gi m c 

l c ph i h p v i Cisplatin s  mang l i 

hi u qu  kháng ung th  cao h n. Vì 

v y, chúng tôi ti n hành nghiên c u 

này nh m: ánh giá kh  n ng gây ch t 

t  bào ung th  ph i ng i H460 c a 

MeV ph i h p Cisplatin.  
 

I T NG VÀ PH NG PHÁP 
NGHIÊN C U 

1. i t ng, v t li u nghiên c u 

Nghiên c u s  d ng t  bào ung th  

ph i ng i (ATCC® HTB-177-H460) 

c mua t  Công ty ATCC (Hoa K ) 

làm mô hình thí nghi m ánh giá tác 

d ng ph i h p c a MeV và Cisplatin 

i v i ung th  ph i. Ch ng MeV có 

tác d ng kháng ung th  c l u tr  

t i phòng thí nghi m c a B  môn Sinh 

lý b nh, H c vi n Quân y. Cisplatin 

v i tên th ng m i là Kupunistin v i 

hàm l ng 50 mg/50mL (Hàn Qu c). 

B  kít Cell Proliferation Kit I (MTT) 

c s  d ng  ánh giá t  l  s ng 

ch t c a t  bào c cung c p b i 

Công ty Sigma, Hoa K . 

2. Ph ng pháp nghiên c u 

* K  thu t nuôi c y các dòng t  bào 

ung th :  

Môi tr ng RPMI 1640, 10% FBS, 
1% Penicillin và Streptomycin (Sigma, 
Hoa K ) c s  d ng  nuôi c y t  
bào H460. Khi t  bào phát tri n t n 
70 - 80% di n tích áy chai nuôi c y 
thì t  bào c tách kh i chai nuôi c y 
b ng dung d ch Trypsin EDTA 1X 
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(Sigma, Hoa K ). D ch huy n phù t  
bào c ly tâm lo i b  môi tr ng, 
thu t  bào và i u ch nh v  n ng  
106 t  bào/mL, l u tr  trong môi 
tr ng nit  l ng -196ºC cho các 
nghiên c u ti p theo.  

* Nghi m pháp MTT:  

T  bào H460 c i u ch nh  t 
n ng  104 t  bào/mL b ng môi 
tr ng nuôi c y (t ng ng v i 2000 
t  bào/gi ng) vào các 3 a 96 gi ng 
cho 3 th i i m i u tr  khác nhau là 
48, 72 và 96 gi . a các a vào t  
m nhi t  37ºC, CO2 5%. Sau 24 gi , 

ti n hành ki m tra t  bào, khi t  bào 
bám áy t t, ti n hành thay môi tr ng 
nh  sau: Nhóm ch ng: 200μL môi 
tr ng nuôi c y m i (n = 6). Nhóm 

i u tr  MeV (nhóm MeV 1 MOI): 
200μL môi tr ng nuôi c y m i có b  
sung MeV li u 1 MOI; n = 6. Nhóm 
Cisplatin (Cisplatin 15uM): 200μL môi 
tr ng nuôi c y m i có b  sung 
Cisplatin n ng  15 μmol/L (uM),           
n = 6. Nhóm ph i h p MeV và 
Cisplatin (nhóm MeV 1 MOI + 
Cisplatin 15 uM): 200μL môi tr ng 
nuôi c y m i có b  sung Cisplatin 
n ng  15 μmol/L và MeV n ng  1 
MOI, n = 6. 

Ki m tra và ch p nh t  bào các 
gi ng  nhóm ch ng và các nhóm i u 
tr  hàng ngày b ng kính hi n vi soi 
ng c. T i th i i m 48 gi , 72 gi  và 

96 gi  t  bào c thu th p và chu n 
b  cho th  nghi m MTT  tính t  l  t  
bào s ng t i các nhóm nghiên c u. 
Lo i b  h t d ch nuôi c y t  bào  các 

gi ng. B  sung 100μL dung d ch nuôi 
c y có ch a 10% MTT vào trong m i 
gi ng,  trong 4 gi . Sau ó, lo i hút 
b  nh  nhàng toàn b  d ch n i trong 

m i gi ng  a 96 gi ng, cho 100μL 
dung d ch M-8910 vào t ng gi ng. L c 
nh   hòa tan h t các tinh th  MTT. 

o h p th  OD  b c sóng 490 nm 
trên máy o quang ph  và tính t  l  t  
bào s ng theo công th c: % t  l  t  bào 
s ng (%OD) = (OD nhóm i u tr /OD 
nhóm ch ng) x 100. 

* X  lý s  li u:  

B ng ph n m m SPSS 20.0 và 
GraphPad Prism 8.4.3. Ti n hành so 
sánh giá tr  trung bình c a 2 nhóm c 
l p b ng T-test, so sánh trung bình c a 
3 nhóm b ng phân tích ph ng sai 
anova, khi các bi n tuân theo phân 
ph i chu n. V i các bi n không tuân 
theo phân ph i chu n, ti n hành so 
sánh trung v  c a 2 nhóm c l p b ng 
ki m nh Mann-Whitney. S  khác 
bi t có ý ngh a th ng kê khi p < 0,05. 

3. o c nghiên c u 

Nghiên c u tuân th  y  các quy 

nh v  o c trong nghiên c u Y 

Sinh h c. Các tác gi  cam k t không có 

xung t l i ích trong nghiên c u.  
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K T QU  NGHIÊN C U 

Quan sát các gi ng  nhóm ch ng 
và các nhóm i u tr  t i các th i i m 
48 gi  th y: S  l ng t  bào s ng  
nhóm ch ng nhi u h n so v i 3 nhóm 

i u tr  MeV và Cisplatin. Nhóm i u 
tr  n ch  v i virus vacine s i ho c 
ch  v i Cisplatin có s  l ng t  bào 
s ng cao h n so v i nhóm ph i h p 

(Hình 1). K t qu  này cho th y MeV 
và Cisplatin có kh  n ng gây ch t t  
bào ung th  ph i H460.  

K t qu   2 th i i m 72 gi  và 96 

gi  c ng có xu h ng t ng t  nh  

th i i m 48 gi . Tuy nhiên, s  l ng 

t  bào s ng  các nhóm c i u tr  

gi m d n theo th i gian. 

 

 
Hình 1. Hình nh t  bào ung th  ph i  các gi ng i u tr  b ng MeV                 

và Cisplatin th i i m 48 gi . 
(A): Nhóm Ch ng; (B): Nhóm i u tr  MeV; 

(C): Nhóm i u tr  Cisplatin; (D): Nhóm ph i h p MeV + Cisplatin. 
 

Th i i m i u tr  sau 48 gi , 72 gi  và 96 gi , k t qu  th  nghi m MTT cho 
th y t  l  t  bào s ng  nhóm ch ng cao h n rõ r t v i 3 nhóm i u tr  MeV, 
Cisplatin và nhóm ph i h p (p < 0,0001) (Hình 2).  

Các nhóm i u tr  n ch  v i MeV li u 1 MOI ho c ch  v i Cisplatin li u 
15uM có t  l  t  bào s ng cao h n so v i nhóm i u tr  ph i h p ng th i MeV 
và Cisplatin. T i th i i m 48 gi  pMeV-PH = 0,002;  th i i m 72 gi  pMeV-KH < 
0,0001; pCisplatin-KH  = 0,006;  th i i m 96 gi  pMeV-PH < 0,0001; pCisplatin-PH  = 
0,085 (Hình 2). 
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Hình 2. T  l  t  bào s ng  các nhóm i u tr  b ng MeV                                         

và Cisplatin t i các th i i m khác nhau. 
 

Phân tích so sánh t  l  t  bào s ng theo th i gian  các nhóm i u tr  MeV và 

Cisplatin cho th y t  l  t  bào s ng gi m d n, v i t  l  cao nh t  th i i m 48 

gi  và th p nh t  th i i m 96 gi , s  khác bi t này có ý ngh a th ng kê  nhóm 

i u tr  MeV và nhóm ph i h p  hai th i i m trên (p < 0,0001) (Hình 3). 
 

 
Hình 3. So sánh k t qu  MTT  3 th i i m ngày 2, 3, và ngày 4. 
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BÀN LU N 

Vi c s  d ng các lo i virus có kh  

n ng ly gi i t  bào ung th  và ít gây 

h i n các t  bào lành ang có ti m 

n ng r t l n trong vi c i u tr  các lo i 

ung th  khác nhau.  Vi t Nam, ã có 

m t s  công b  v  tác d ng kháng ung 

th  khi s  d ng MeV k t h p virus 

vaccine quai b  ho c kháng th  n 

dòng trên m t s  dòng t  bào ung th  

máu, ung th  i tràng, ung th  gan, 

ung th  ph i, ung th  ti n li t tuy n, 

ung th  ru t [3, 9, 10]. Tuy nhiên, 

ch a có b t k  nghiên c u nào ánh 

giá tác d ng tác d ng kháng t  bào ung 

th  ng i c a ch  ph m ch a virus s i 

gi m c l c ph i h p v i Cisplatin in 

vitro và trên chu t thi u h t mi n d ch. 

Nghiên c u này l n u tiên ánh giá 

tác d ng gây ch t t  bào kh i ung th  

ph i H460 c a MeV ph i h p v i 

Cisplatin và c ng là nghiên c u u 

tiên  Vi t Nam v  s  ph i h p 2 

ph ng pháp i u tr  này. K t qu  th  

nghi m MTT c a chúng tôi ch  ra r ng 

ph i h p MeV và Cisplatin có tác d ng 

ly gi i t  bào ung th  ph i t t h n s  

d ng n c MeV ho c Cisplatin. K t 

qu  nghiên c u này cho th y ph i h p 

gi a các li u pháp i u tr  ung th  

khác nhau giúp t ng kh  n ng c ch  

kh i u và tiêu di t t  bào ung th . 

Các nghiên c u tr c ây ã cho 

th y virus s i xâm nh p vào t  bào 

ích thông qua ba th  th  CD46, 

CD150 và nectin-4, trong ó th  th  

CD46 là th  th  chính cho s  xâm 

nh p c a virus. Th  th  CD46 bi u 

hi n cao  h u h t các t  bào ung th  

c bi t là ung th  bi u mô t  bào v y 

so v i các t  bào bình th ng, do ó 

virus xâm nh p vào các t  bào ung th  

chi m u th  h n so v i các t  bào 

bình th ng. CD46 có vai trò quan 

tr ng trong c  ch  xâm nh p c a virus 

s i vào t  bào kh i u và hình thành h p 

bào - hình nh i n hình c a các t  bào 

b  nhi m các virus ly gi i t  bào kh i u 

[2]. Bên c nh s  phá v  t  bào, các t  

bào nhi m virus còn hình thành các 

h p bào, i u này giúp cho virus tránh 

c s  ti p xúc tr c ti p v i các 

kháng th  có th  trung hòa và s  tiêu 

di t c a h  mi n d ch. Quan sát quá 

trình gây nhi m MeV vào t  bào H460 

th y t  bào ung th  ã co l i, gi m 

kích th c, t p h p thành ám và có 

xu h ng bong ra kh i b  m t a chai 

nuôi c y vào th i i m 48 gi . T i hai 

th i i m 72 gi  và 96 gi  các h p bào 

l n d n, bong ra kh i b  m t nuôi c y.  

Trong nghiên c u này, chúng tôi 

kh o sát tác d ng gây ch t c a MeV 

ph i h p Cisplatin t i ba th i i m           
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48 gi , 72 gi  và 96 gi  b ng th  

nghi m MTT. K t qu  nghiên c u ã 

cho th y MeV và Cisplatin u có tác 

d ng gây ch t t  bào ung th  ph i 

H460 v i t  l  t  bào s ng  nhóm 

ch ng không i u tr  cao h n rõ r t có 

ý ngh a th ng kê so v i các nhóm i u 

tr . Trong ó, t  l  t  bào s ng  nhóm 

i u tr  ph i h p v i c  hai tác nhân 

th p h n nhóm i u tr  n ch  v i m t 

tác nhân. T  l  t  bào s ng gi m theo 

th i gian i u tr . Do v y, li u pháp 

i u tr  ung th  s  d ng MeV là m t 

nh h ng có ti m n ng trong i u tr  

ung th  ph i. 

Tuy nhiên, nghiên c u này ch a ch  

ra c  ch  tác d ng c ng g p c a MeV 

và Cisplatin trong quá trình c ch  s  

phát tri n c a t  bào. Quá trình i u tr  

ph i h p có th  làm t ng kh  n ng xâm 

nh p c a c  MeV và Cisplatin vào bên 

trong t  bào giúp làm t ng c ng kh  

n ng ly gi i t  bào. Bên c nh ó, tác 

d ng c a Cisplatin h ng n các phân 

t  DNA và RNA c a MeV trong quá 

trình i u tr  ph i h p c ng c n c 

xem xét. S  t ng tác gi a Cisplatin 

và MeV có th  nh h ng n kh  

n ng nhân lên c a virus và áp ng 

c a c  th . Do ó, các c  ch  này c n 

c nghiên c u sâu h n  các nghiên 

c u ti p theo.  

K T LU N 

MeV và Cisplatin th  hi n ho t tính 

gây ch t t  bào ung th  ph i - H460 in 

vitro. Ph i h p MeV và Cisplatin gây 

ch t t  bào H460 t t h n so v i i u tr  

n in vitro, cho th y i u tr  ph i h p 

là m t li u pháp ti m n ng trong i u 

tr  ung th  ph i. 

L i c m n: Công trình nghiên c u 

này là s n ph m c a  tài KH & CN 

c p c  s : “Nghiên c u tác d ng kháng 

ung th  c a MeV ph i h p v i 

Cisplatin trên th c nghi m”.  
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NH H NG C A CH   N GIÀU CH T BÉO  
LÊN H C T P VÀ TRÍ NH  C A CHU T C NG 

                                            

 Nguy n Th  Hoa1*, inh Tr ng Hà1  

                                                                       Nguy n Lê Chi n1, C n V n Mão1  

Tóm t t 

M c tiêu: ánh giá kh  n ng h c t p và trí nh  trên chu t c gây mô hình 
béo phì b ng th c n giàu ch t béo. Ph ng pháp nghiên c u: Nghiên c u th c 
nghi m, mô t  c t ngang có i ch ng trên 60 chu t c ng c tr ng 8 - 10 tu n 
tu i chia u ng u nhiên vào hai nhóm theo ch   n t ng ng: Nhóm ch   
n th ng (AT) và nhóm ch   n giàu ch t béo (AB). Hành vi c a chu t c 

ti n hành sau gây mô hình t  tu n th  8 v i bài t p trong mê l  n c (Morris 
water maze). K t qu : Chu t  nhóm AT có quãng ng b i ng n h n c ng 
nh  m t ít th i gian b i trong mê l  n c n khi tìm th y b n  (platform) h n 
so v i chu t  nhóm AB nh ng ch a t m c có ý ngh a th ng kê (p > 0,05). 
Quãng ng và th i gian b i  ngày th  6 (b  platform) c a chu t AB th p so 
v i nhóm AT, tuy nhiên, s  khác bi t ch a có ý ngh a th ng kê (p > 0,05).               
K t lu n: Nhóm chu t AB có xu h ng gi m kh  n ng h c t p và trí nh  so v i 
nhóm chu t AT. 

T  khóa: Ch   n giàu ch t béo; Hành vi; H c t p; Trí nh ; Chu t c ng; 
Mê l  n c.  

 

EFFECTS OF A HIGH-FAT DIET CONSUMPTION 
ON LEARNING ABILITY AND MEMORY OF RAT 

Abstract 

Objectives: To evaluate changes in learning ability and memory of white rats 
modeling obesity with a high-fat diet. Methods: A experimental, cross-sectional 
descriptive study with a control group on 60 white male rats from 8 - 10 weeks      
old were divided randomly into two groups: The standard diet group (AT)     
and the high-fat diet group (AB). Model behaviors of rats were investigated  
 

1H c vi n Quân y  

*Tác gi  liên h : Nguy n Th  Hoa (nguyenthihoahvqy@gmail.com) 

                            Ngày nh n bài: 29/12/2023 
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after eight weeks with Morris water maze test. Results: Rats in the AT group had 
a shorter swimming distance and spent less time swimming in the water maze until 
finding a platform than rats in the AB group, but the difference was not statistical 
significant (p > 0.05). The distance and swimming time of AB rat on day 6 
(removing the platform) were lower than those in the AT group, but the difference 
was not statistically significant (p > 0.05). Conclusion: The AB rat group tends 
to have reduced learning and memory ability compared to the AT rat group. 

Keywords: High-fat diet; Behavior; Learning; Memory; Rat; Morris water maze. 
 

T V N  

Trong xã h i ngày nay, th a cân và 
béo phì là m t trong nh ng v n  l n 
v  s c kh e [1]. ó là tình tr ng tích 
l y m  quá m c ho c không bình 
th ng có th  nh h ng n s c kh e, 
nguyên nhân chính là s  m t cân b ng 
gi a l ng th c n a vào và n ng 
l ng tiêu hao trong th i gian dài [1]. 
Béo phì gây nh h ng và là nguy c  
c a nhi u lo i b nh t i t t c  các c  
quan trong c  th  [2]. c bi t, g n 

ây, nhi u nghiên c u trên th  gi i cho 
th y béo phì liên quan n r i lo n h  
th n kinh trung ng nh  suy gi m v n 

ng, h c t p - trí nh , nh n th c…  
trên c  ng i và ng v t th c nghi m 
[3, 4, 5]. Tuy nhiên, t i Vi t Nam ch a 
có nghiên c u nào ánh giá v  hành vi 
liên quan t i ch c n ng v n ng - 
khám phá, c m xúc, trí nh  và nh n 
th c c a ng v t gây mô hình béo phì 
th c nghi m. Góp ph n vào h ng 
nghiên c u này, chúng tôi ti n hành 
nghiên c u nh m: ánh giá s  thay 

i kh  n ng h c t p và trí nh  trên 

chu t c ng tr ng c gây mô hình béo 
phì b ng th c n giàu ch t béo. 

 

I T NG VÀ PH NG PHÁP 
NGHIÊN C U 

1. i t ng nghiên c u 

* i t ng nghiên c u: 60 chu t 
c ng c tr ng 8 - 10 tu n tu i do 
Trung tâm ng v t th c nghi m, H c 
vi n Quân y cung c p. Chu t c 
chia ng u nhiên vào hai nhóm và gây 
béo phì theo mô hình ã c mô t  
tr c ây [6] v i hai ch   dinh 
d ng: Ch   th ng (t  l  ch t béo 
chi m 15,1% t ng n ng l ng th c n) 
và ch   n giàu ch t béo (m  và 
cholesterol chi m 38,9% t ng n ng 
l ng c a th c n) do Công ty 
Nutricare (Hà ông, Hà N i) cung 
c p. Sau 7 tu n gây mô hình béo phì 
qua ch   n, các ánh giá v  hành vi 

c ti n hành trong giai o n chu t 
c 15 - 16 tu n tu i.  

* a i m nghiên c u: Công trình 
nghiên c u c th c hi n t i B  môn 
Sinh lý h c, H c vi n Quân y. 
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2. Ph ng pháp nghiên c u 

* Thi t k  nghiên c u: Nghiên c u th c nghi m, mô t  c t ngang có i ch ng.  

* Ph ng ti n, d ng c  và hóa ch t:  

- Nguyên li u: Do công ty Nutricare (Hà ông, Hà N i) cung c p. 

- Ph ng ti n: c s  d ng trong nh ng nghiên c u tr c ây [6] g m:         
Mê l  n c, h  th ng ghi và phân tích hành vi. 

 

    
Hình 1. Mê l  n c (A) và giao di n h  th ng ghi (B). 

 

* Các b c ti n hành ghi và phân tích s  li u:      
  

 

Hình 2. S   quy trình nghiên c u. 
 

- Sau khi gây mô hình [6], chu t béo phì s  c làm quen v i mê l  n c và 

c hu n luy n, ánh giá trong 6 ngày liên ti p, riêng ngày th  6, chu t b i 

trong mê l  n c 60 giây mà không có b n .  

- Các ch  s  nghiên c u g m: Th i gian (giây), quãng ng (cm)  tìm b n 

 theo ngày. 
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* X  lý s  li u: S  khác bi t v  các ch  s  nghiên c u gi a các nhóm nghiên 

c u c phân tích b ng ph ng pháp so sánh ph ng sai hai y u t  (ngày và 

ch   n) và T-test. S  khác bi t có ý ngh a th ng kê c xác nh v i giá tr          

p < 0,05.  

3. o c nghiên c u 

Nghiên c u tuân th  úng quy trình ch t ch  v  o c trong nghiên c u y 

h c c ban hành c a H c vi n Quân y và cam k t không có xung t l i ích 

trong nghiên c u. 
 

K T QU  NGHIÊN C U 

1. Quãng ng chu t b i và th i gian tìm b n  (platform)  hai nhóm 

nghiên c u  
 

 

Bi u  1. Quãng ng (m) b i tìm b n  c a hai nhóm chu t qua 5 ngày. 
 

Quãng ng b i  tìm c b n  có s  khác bi t theo các ngày  c  hai 

nhóm (p < 0,05), nh ng không có s  khác bi t gi a hai nhóm (p > 0,05). Không 

khác bi t v  quãng ng gi a hai nhóm (F(4, 300) = 1,357, p = 0,249, ki m nh 

Bonferroni). 
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Bi u  2. Th i gian (giây) chu t tìm b n  c a hai nhóm chu t qua 5 ngày.  

 

Th i gian chu t tìm c b n  qua các ngày t p có s  khác bi t theo ngày  
c  hai nhóm  (p < 0,05), tuy nhiên, không có khác bi t gi a hai nhóm (p > 0,05).  

2. Ho t ng c a chu t  ngày th  6 (b  platform)  hai nhóm nghiên c u  

B ng 1. Quãng ng (m) chu t b i  góc ph n t                                                 
c a mê l  n c sau khi b  platform c a hai nhóm chu t. 

 

Th i i m 
Nhóm n th ng 

( ± SD) 

Nhóm n giàu ch t béo  

( ± SD) 

Quãng ng chu t b i (m) 8,42 ± 1,66 7,99 ± 2,18 

p 0,382 
 

Quãng ng chu t b i  góc ph n t   ngày th  6 (b  platform) c a chu t 
AB có xu h ng ít h n so v i  nhóm AT, nh ng s  khác bi t ch a có ý ngh a 
th ng kê (p > 0,05). 

B ng 2. Th i gian (giây) chu t b i  góc ph n t  c a mê l  n c sau khi b  
platform c a hai nhóm chu t. 

 

Th i i m 
Nhóm n th ng 

( ± SD) 
Nhóm n giàu ch t béo  

( ± SD) 

Th i gian chu t b i (giây) 32,47 ± 7 31,11 ± 7,54 

p                          0,466 
 

Th i gian chu t b i  góc ph n t   ngày th  6 (b  platform) c a chu t         
nhóm AB có xu h ng ít h n so v i  nhóm AT, tuy nhiên, s  khác bi t ch a có 
ý ngh a th ng kê (p > 0,05). 
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BÀN LU N 

  Béo phì làm nh h ng và gây ra 

r t nhi u b nh t i t t c  các c  quan 

trong c  th , nghiên c u g n ây cho 

th y, béo phì có liên quan n h c t p, 

trí nh  không ch  trên ng v t th c 

nghi m mà còn trên c  con ng i          

[3, 5]. 

Các ph ng pháp nghiên c u ánh 

giá kh  n ng h c t p và trí nh  v  

không gian  ng v t g m nh m 

th ng s  d ng mê l  n c. Kh  n ng 

h c t p và trí nh  v  không gian c 

ánh giá qua th i gian, quãng ng 

và s  l n chu t ti p c n góc ph n t  có 

t b n  tr c ó trong mê l  n c 

[7, 8, 9]. Vi c th c hi n bài t p trong 

môi tr ng n c liên quan n các 

ch t trung gian d n truy n th n kinh, 

ch c n ng c a các receptor trung khu 

h c t p và trí nh  trong não nh  vùng 

h i mã, v  não trán tr c…, c bi t 

liên quan t i trí nh  hi n ng (là trí 

nh  ang ho t ng), ghi nh  hi n h u 

trong th i gian ng n, trí nh  ch a c 

chuy n thành trí nh  dài h n [8]. K t 

qu  nghiên c u c a chúng tôi cho th y, 

không có s  khác bi t gi a hai nhóm 

AT và nhóm AB v  quãng ng b i 

và th i gian b i  tìm b n  qua 5 

ngày t p, tuy nhiên,  nhóm AB, quãng 

ng b i và th i gian b i tìm b n  

có xu h ng dài h n so v i nhóm AT. 

Ngày th  6, sau khi b  b n  thì  

nhóm AT có quãng ng b i và th i 

gian b i có xu h ng nhi u h n nhóm 

AB. K t qu  này phù h p v i nh ng 

nghiên c u tr c ây  [7, 10]. K t qu  

nghiên c u c a chúng tôi có s  khác 

bi t, m c dù xu h ng ch  có ý ngh a 

th ng kê v  quãng ng và th i gian 

chu t ti p c n b n   c  hai nhóm, 

i u này có th  gi i thích v  s  l ng 

chu t chúng tôi nghiên c u còn h n 

ch . K t qu  này c ng góp ph n cho 

th y chu t n ch   giàu ch t béo có 

gi m kh  n ng h c t p và trí nh  v  

không gian so v i nhóm không béo 

phì, k t qu  này c ng phù h p v i 

nh ng nghiên c u v  s  bi n i các 

ch t d n truy n th n kinh trên não c a 

ng i béo phì gây nên suy gi m kh  

n ng h c t p và trí nh  [5].  làm rõ 

c  ch  v  s  bi n i hành vi h c t p 

và trí nh   ng v t gây th c nghi m 

béo phì và  trên nh ng ng i béo phì, 

c n có nh ng nghiên c u thêm  làm 

rõ v n  này trong t ng lai. 
 

K T LU N 

Chu t c ng tr ng c gây mô hình 

béo phì có xu h ng gi m kh  n ng 

h c t p và trí nh  v  không gian so v i 

chu t n ch   th ng. 
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T NG K T C  C U TH NG BINH                                                
TRONG KHÁNG CHI N B O V  MI N B C VI T NAM (1964 - 1972) 

 

ào Trung H i1, Nguy n c Kiên1, Phùng V n Hành1* 

Tóm t t  

M c tiêu: Phân tích c  c u th ng binh (TB) trong kháng chi n b o v          
mi n B c Vi t Nam (1964 - 1972). Ph ng pháp nghiên c u: Nghiên c u h i 
c u s  li u th  c p k t h p v i ph ng pháp logic. K t qu : T  l  TB m c  
nh  chi m ch  y u (49,07 ± 14,29%), TB m c  v a (25,71 ± 4,33%) và m c 

 n ng (25,22 ± 7,29%), th ng t p trung vào cu i giai o n c a các cu c 
kháng chi n. T  n m 1964 - 1968, t n th ng ch  y u do bom bi (28,4 - 
60,61%) và t n th ng chi d i chi m t  l  cao nh t (19,82 - 32,63%). Trong 
n m 1972, ch  y u t n th ng do m nh phá (49,6%) v i v  trí t n th ng u - 
m t - c  chi m t  l  cao nh t (43,7%). Tính ch t v t th ng r t a d ng  nhi u 
c  quan, trong ó v t th ng ph n m m chi m ch  y u (53,76 ± 7,62%). V  khí 
càng hi n i, chi n tranh càng ác li t thì t  l  v t th ng ph n m m có xu h ng 
gi m. K t lu n: C  c u th ng tích c a TB là c  s  khoa h c  ch  huy quân y 
các c p ánh giá c i m v t th ng và  ra các bi n pháp kh c ph c phù h p. 

T  khóa: C  c u th ng binh; Kháng chi n; Mi n B c Vi t Nam. 
 

SUMMARY OF THE STRUCTURE OF WOUNDED SOLDIERS  
DURING THE RESISTANCE WAR FOR NATIONAL SALVATION                

IN THE NORTH OF VIETNAM (1964 - 1972) 
 

Abstract 

Objectives: To analyze the structure of wounded soldiers during the resistance 
war for national salvation in the North of Vietnam (1964 - 1972). Methods: A 
retrospective study of secondary data combined with logical methods. Results: 
The majority of wounded soldiers sustained minor injuries (49.07 ± 14.29%), 
followed by moderate (25.71 ± 4.33%), and severe cases (25.22 ± 7.29%), were mainly 
 

1H c vi n Quân y 
*Tác gi  liên h : Phùng V n Hành (phungvanhanh123@gmail.com) 

                             Ngày nh n bài: 11/01/2024 

                             Ngày c ch p nh n ng: 26/02/2024 
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at the end of the war phases. From 1964 to 1968, the injuries were mainly caused 

by cluster bombs (28.4 - 60.61%), and lower limb injuries accounted for the 

highest proportion (19.82 - 32.63%). In 1972, the majority of injuries were 

caused by shrapnel (49.6%), with head, face, and neck injuries being the most 

prevalent (43.7%). The nature of the wounds was highly diverse across various 

organs, with soft tissue injuries being the most common (53.76 ± 7.62%). The 

more modern and intense the weapon and warfare were, the less soft tissue 

injuries rate were. Conclusion: The structure of wounded soldiers provides a 

scientific basis for military medical commanders at all levels to assess the 

characteristics of wounds and to develop appropriate remedial measures. 

Keywords: Structure of wounded soldiers; The resistance war; The North             

of Vietnam. 

 
T V N  

Trong nh ng n m g n ây, tình hình 

th  gi i và khu v c di n bi n nhanh 

chóng, ph c t p và r t khó l ng. 

Chu n b  các m t b o m quân y cho 

các l c l ng v  trang trong chi n u 

là r t c n thi t và c n th c hi n ngay t  

th i bình [1].  tính toán c nhu 

c u c u ch a v n chuy n, d  ki n t  

ch c s  d ng l c l ng c ng nh  tính 

toán nhu c u v t ch t quân y, vi c xác 

nh t  l  và c  c u TB có ý ngh a, vai 

trò quan tr ng và là c  s  khoa h c  

ng i ch  huy quân y xây d ng và hoàn 

ch nh k  ho ch b o m quân y [2].  

Trong kháng chi n b o v  mi n 

B c, v i c i m s  l ng TB l n 

nh ng r i rác  nhi u khu v c, c  c u 

t n th ng a d ng, ph c t p [3, 4, 5]. 

Nhi u công trình t ng k t quân y trong 

giai o n này ã c th c hi n. Tuy 

nhiên, ít có nghiên c u nào i sâu vào 

phân tích c  c u th ng tích c a TB. 

Nh m k  th a kinh nghi m, ng th i 

i chi u tình hình th c ti n  có th  

d  ki n c  c u TB trong t ng lai, 

chúng tôi ti n hành nghiên c u v i 

m c tiêu: Phân tích c  c u TB trong 

kháng chi n b o v  mi n B c Vi t Nam 

(1964 - 1972). 
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I T NG VÀ PH NG PHÁP 
NGHIÊN C U 

1. i t ng, ch t li u, a i m 

và th i gian nghiên c u 

* i t ng nghiên c u: C  c u 

th ng tích c a TB trong kháng chi n 

b o v  mi n B c (1964 - 1972) d a 

vào báo cáo t ng k t công tác quân y 

trong kháng chi n b o v  mi n B c

1965 - 1972; báo cáo công tác c u 

ch a - v n chuy n TB, b nh binh trong 

kháng chi n b o v  mi n B c

(1965 - 1972). 

* a i m nghiên c u: Nghiên c u 

c ti n hành t i khoa Ch  huy tham 

m u quân y, H c vi n Quân y. 

* Th i gian h i c u s  li u: T  n m 

1964 - 1972. 

2. Ph ng pháp nghiên c u  

* Thi t k  nghiên c u: Nghiên c u h i 

c u s  li u th  c p k t h p v i ph ng 

pháp lôgic. 

* Ph ng pháp nghiên c u: 

- Ph ng pháp h i c u s  li u th  

c p: Ti n hành h i c u và phân tích 

các s  li u th  c p t  các báo cáo t ng 

k t công tác thu dung i u tr  TB,        

b nh binh trong th i gian nghiên c u. 

B  sung và i chi u v i tài li u t ng 

k t kháng chi n b o v  mi n B c . 

 - Ph ng pháp lôgic: Ti n hành thu 
th p, t ng h p và phân tích các tài li u, 
d  li u v  c  c u TB trong kháng 
chi n b o v  mi n B c theo th i gian 
t  n m 1964 - 1972 nh m i chi u,      
so sánh, phân tích và t ng h p theo 
th i gian:  

+ Cu c kháng chi n l n th  nh t 
(1964 - 1968): C n c  H i quân t i 
Vi t Nam b  ném bom t  ngày 
05/8/1964 và ti p t c cu c kháng chi n 
l n th  nh t (1965 - 1968). 

+ Cu c kháng chi n l n th  hai t  
ngày 06/4/1972 - 31/12/1972 (trên th c 
t  n ngày 15/01/1973). 

* Ch  s  nghiên c u: T  l  (%) TB 
theo m c  n ng, v a, nh ; t  l  (%) 
TB theo n v ; t  l  (%) TB theo v  
khí sát th ng; t  l  (%) TB theo b  
ph n b  th ng; t  l  (%) TB theo tính 
ch t v t th ng; t  l  TB trung bình. 

* X  lý s  li u: Thu th p thông tin 
t  các tài li u chính th ng v  t ng k t 
công tác b o m quân y. Xây d ng 
các bi u m u thu th p s  li u th ng 
nh t d a trên các n i dung và ch  s  
nghiên c u. 

3. o c nghiên c u 

Do tính ch t nh y c m c a s  li u 
TB trong ho t ng quân s  nên 
nghiên c u ch  s  d ng các s  li u  
d ng t ng i, không cung c p s  li u 
tuy t i.  
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K T QU  NGHIÊN C U 

B ng 1. C  c u TB theo m c  t n th ng (1964 - 1972) [3, 4]. 
 

M c  1964 1965 1966 1967 1968 1972 ± SD 

N ng 10,16 20,3 28,14 21,99 27,7 43,02 25,22 ± 7,29 

V a 19,25 23,4 32,17 25,6 25,94 27,89 25,71 ± 4,33 

Nh  70,59 56,3 39,69 52,41 46,36 29,09 49,07 ± 14,29 

T ng 100 100 100 100 100 100 100 

( n v  tính: %) 

T n th ng m c  nh  chi m t  l  l n nh t trong c  c u th ng tích (49,07 ± 
14,29%), n m 1964, t  l  này lên t i 70,59%. Ti p n, t n th ng m c  v a 
(25,71 ± 4,33%), t n th ng m c  n ng chi m t  l  th p nh t (25,22 ± 7,29%). 
N m 1972, c  c u TB có s  thay i, TB n ng chi m t  l  cao nh t (43,02%).  

B ng 2. C  c u m c  t n th ng theo n v  trong n m 1972 [3, 4]. 
 

n v  N ng V a Nh  T ng 

Quân khu Vi t B c 50,90 25,45 23,65 100 

Quân khu Tây B c 67,00 22,24 10,76 100 

Quân khu T  Ng n 40,25 40,15 19,60 100 

Quân khu H u Ng n 40,27 32,63 27,10 100 

Quân khu 4 48,21 34,00 17,79 100 

Quân ch ng H i quân 48,70 30,34 20,96 100 

Quân ch ng Phòng không - 
Không quân 

17,09 23,77 59,14 100 

S  oàn 308 20,04 53,30 26,66 100 

Trung bình 43,02 27,89 29,09 100 

( n v  tính: %) 

Phân tích sâu vào m c  t n th ng theo n v , ch  có n m 1972 có s  li u 
th ng kê khá y . N m 1972 là n m duy nh t có c  c u TB khác v i nh ng 
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n m còn l i c a cu c kháng chi n. T  l  TB t n th ng m c  n ng chi m t i 
43,02%, TB t n th ng m c  nh  và v a g n t ng ng nhau (29,09% và 
27,89%). H u h t các n v  u ghi nh n t n th ng m c  n ng chi m t  l  
l n nh t, cao nh t t i Quân khu Tây B c v i 67,0%, th p nh t t i Quân ch ng 
Phòng không - Không quân v i 17,09%. Hai n v  ghi nh n c  c u t n th ng 
khác v i các n v  còn l i, t i Quân ch ng Phòng không - Không quân, t n 
th ng m c  nh  chi m t  l  l n nh t (59,14%) và S  oàn 308 có t n th ng 
m c  v a chi m u th  (53,30%). 

B ng 3. Phân lo i TB theo v  khí sát th ng [3, 4]. 
 

V  khí 1964 1965 1966 1967 1968 1972   ± SD 

n xuyên 16,04 16,45 3,87 1 0,13 - 7,50 ± 8,11 

Bom phá 5,36 11,47 29,44 28 50,18 31,3 25,96 ± 15,91 

n phá 18,00 0 12,52 5,33 3,66 18,3 9,64 ± 7,75 

Bom bi 60,60 60,61 28,4 50,23 31,15 5,3 39,38 ± 21,76 

R c két - 11,47 25,72 12,31 9,47 14,2 14,63 ± 6,43 

Tên l a - - - 2,79 - 10,5 6,65 ± 5,45 

Tác nhân khác - - 0,05 0,34 5,41 20,4 6,55 ± 14,39 

T ng 100 100 100 100 100 100 100 

( n v  tính: %) 

S  li u th ng kê TB b  t n th ng do m t s  lo i v  khí (r c két, tên l a…) 

ch a c y   giai o n u c a cu c kháng chi n, sau ó, s  li u c 

th ng kê y  h n. Bom bi là v  khí gây t n th ng nhi u nh t i v i TB 

(39,38 ± 21,76%), cao nh t vào n m 1965 (60,61%), con s  này ch  chi m 5,3% 

vào n m 1972. Gây t n th ng nhi u th  2 là bom phá (25,96 ± 15,91%), sau ó 

t i r c két (14,63 ± 6,43%), n phá (9,64 ± 7,75%), n xuyên (7,50 ± 8,11%). 
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B ng 4. Phân lo i TB theo b  ph n b  th ng (1964 - 1972) [3, 4]. 
 

       B  ph n 1964 1965 1966 1967 1968 1972   ± SD 

u - m t - c  15,27 22,50 20,49 23,10 19,72 43,70 24,13 ± 9,98 

Ng c - l ng 16,42 10,32 24,14 15,12 15,84 13,20 15,84 ± 4,63 

B ng - ch u 8,33 10,25 10,20 10,98 8,84 10,50 9,85 ± 1,03 

Chi trên 27,08 22,20 19,79 22,42 14,53 14,30 20,05 ± 4,97 

Chi d i 32,63 32,50 23,68 23,59 19,82 12,70 24,15 ± 7,64 

Khác  0,27 2,23 1,70 4,79 21,25 5,60 5,97 ± 7,74 

T ng 100 100 100 100 100 100 100,00 

n v  tính: % 

Theo b  ph n b  th ng, TB t n th ng chi chi m t  l  l n nh t, trong ó chi 
d i (24,15 ± 7,64%), chi trên (20,05 ± 4,97%). Sau ó t i v t th ng u - m t 
- c  (24,13 ± 9,98%), ng c - l ng (15,84 ± 4,63%), b ng - ch u (9,85 ± 1,03%). 
N m 1972, ghi nh n c  c u TB theo v  trí t n th ng khác v i các n m còn l i, 
TB t n th ng  u - m t - c  chi m t  l  cao nh t (43,70%). 

B ng 5. Phân lo i TB theo tính ch t v t th ng (1964 - 1968) [3, 4]. 
 

Tính ch t 1964 1965 1966 1967 1968   ± SD 

Ph n m m 50,8 66,57 54,48 49,61 47,32 53,76 ± 7,62 

M ch máu l n 0,53 1,53 2,99 2,45 1 1,70 ± 1,01 

Th n kinh 1,6 3,22 0,85 2,03 2,53 2,05 ± 0,90 
Gãy x ng kín 9,37 9,5 4,27 9,39 2,5 7,01 ± 3,36 

Gãy x ng h  12,83 2,35 7,69 5,42 5,66 6,79 ± 3,88 

S  não - - - - 2,26 - 

N i t ng 10,47 11,29 5,98 17,67 8,75 10,83 ± 4,33 

B ng 4,81 1,61 1,77 1,87 1,64 2,34 ± 1,38 

S c ép, vùi l p 8,53 2,23 17,7 4,79 25,83 11,82 ± 9,79 

D p nát chi 1,06 1,7 4,27 6,77 2,51 3,26 ± 2,30 

T ng 100 100 100 100 100 100 

n v  tính: % 

Tính ch t v t th ng r t a d ng, trong ó, v t th ng ph n m m chi m t  l  

cao nh t trong t t c  các n m (53,76 ± 7,62%). V t th ng s c ép, vùi l p và v t 

th ng n i t ng c ng chi m t  l  khá cao, l n l t là 11,82 ± 9,79% và 10,83 ± 

4,33%. V t th ng m ch máu l n chi m t  l  th p nh t v i 1,70 ± 1,01%.  
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BÀN LU N 

1. Phân lo i theo m c  t n th ng 

M c  t n th ng c chia thành 
ba nhóm là n ng, v a, nh  [6]. M c  
t n th ng có s  thay i theo th i 
gian. Trong ó, TB có t n th ng m c 

 n ng và v a t ng d n, trong khi t n 
th ng m c  nh  gi m d n. Giai 

o n u c a cu c chi n, v  khí ch 
s  d ng còn n gi n, quy mô ánh 
phá còn nh , ch  t p trung vào m t s  

a i m chính nên TB nh  chi m t  l  
cao h n. Càng kéo dài th i gian, di n 
bi n chi n u càng ác li t, c  c u m c 

 t n th ng c ng có s  thay i. Khi 
so sánh v i các cu c chi n cho th y 
TB nh  v n chi m ch  y u (45 - 55%) 
[2, 6]. 

T  l  này là c  s   quân y các c p 
d  ki n các m c  t n th ng trong 
kháng chi n b o v  T  qu c trong 
t ng lai và tính toán nhu c u c u 
ch a [2, 6]: 

- Tính toán vi c t  ch c c u ch a: 
Phân tuy n i u tr , d  ki n th i gian, 
trang b  k  thu t, thu c và v t t  quân y.  

- i u tr   t ng tuy n: Tuy n quân 
y trung oàn th ng gi  l i 5% các TB 
nh  có th  kh i trong vòng 5 ngày, 
tuy n quân y s  oàn th ng gi  l i 
10% các TB nh  kh i trong vòng 10 
ngày, s  TB còn l i chuy n v  i u tr  
t i tuy n chi n d ch và chi n l c. 

- D  ki n kh  n ng b  sung TB v  
chi n u.  

Khi i sâu vào t ng k t m c  t n 
th ng c a TB theo các n v  cho 
th y,  các n v  b  binh, t n th ng 
theo các m c  khá t ng ng nhau. 
Riêng v i các n v  b  binh có t n 
th ng ch  y u m c  v a và n ng, 
i u này c ng r t phù h p v i c 
i m ánh phá t p trung mang tính h y 

di t. L c l ng Phòng không - Không 
quân ch  y u là TB nh  và v a cho 
th y ngh  thu t quân s  c a Vi t Nam 
ã thành công b o v  cho nh ng n v  

quan tr ng là nh ng n v  th ng b  
ch tìm ki m, ánh phá ác li t [3,4, 5]. 
ng th i cho th y s  k t h p ch t ch  

quân và dân y trong giai o n này, vì 
l c l ng không quân khi t n th t 
th ng khó tìm ki m, th i gian chuy n 
theo úng tuy n th ng kéo dài [7, 8]. 

2. Phân lo i TB theo v  khí              
sát th ng 

M c dù công tác th ng kê, báo cáo, 

l u tr  còn ch a ng b  và th ng nh t 
nh ng k t qu  nghiên c u cho th y t n 

th ng do các lo i v  khí th ng r t a 
d ng v  ch ng lo i và theo cách s  

d ng c a i ph ng. Trong giai o n 
chi n tranh phá ho i l n 1 (1964 - 

1968), t n th ng do bom bi chi m         
t  l  ch  y u (dao ng t  28,4 - 

60,61%). i ph ng còn s  d ng 
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nhi u lo i bom khác nhau c g n 

trên máy bay hi n i v i chi n thu t 
v a ánh v a th m dò d  lu n, leo 

thang t ng b c nên càng v  sau càng 
ác li t. Ngoài ra, ch còn s  d ng các 

lo i v  khí khác nh  mìn, n c i, r c 
két… gây nên nh ng t n th ng a 

d ng và ph c t p. Giai o n chi n 
tranh phá ho i l n hai n m 1972, do 

i ph ng ánh phá ác li t, có s  
d ng nhi u lo i v  khí hi n i có i u 
khi n b ng laze nên tác nhân gây t n 
th ng khá a d ng v  ch ng lo i. ây 

là th i i m i ph ng ánh phá ác 
li t nh t v i âm m u nh m k t thúc 

cu c kháng chi n v i s  l ng TB l n 
nh t [3, 4]. T  vi c nghiên c u theo v  

khí sát th ng có th  ánh giá m c  
nh h ng c a v  khí c a i ph ng 

n c  c u th ng tích và t  ch c các 
bi n pháp c u ch a phù h p. 

3. Phân lo i theo v  trí t n th ng 

T n th ng do bom bi chi m t  l  
cao, v  trí t n th ng ch  y u là  chi 
d i trong giai o n 1964 - 1968. T n 
th ng do m nh phá t ng, v  trí t n 
th ng th ng  u - m t - c  và chi 
trên vì v  khí s  d ng ch  y u trong 
cu c chi n này là t  trên cao r i 
xu ng, b  i c  ng trong các h m 
hào, có v t che ch n nên a ph n ch  

 l  ph n trên  quan sát, d n n b  
th ng cao nh t  ph n u, m t, c  và 

chi trên. T n th ng ng c, l ng, b ng, 
ch u có t  l  th p h n do có trang thi t 
b  b o v . Ngoài ra, t n th ng v  trí  
da do b  b ng [3, 4, 5]. T  các tài li u 
t ng k t cho th y, ngoài các c i m 
nh  chi n thu t (ti n công, phòng 
ng ), c u trúc công s , k  chi n thu t 
c a b  i… v  khí i ph ng s  d ng 
c ng gây nên nh ng t n th ng mang 
tính c thù ng v i m i lo i v  khí. 

Nghiên c u t  l  này s  giúp ích 
trong ánh giá nh h ng c a các lo i 
v  khí n c  c u th ng tích, ánh 
giá trình  chi n k  thu t c a b  i, 
giúp nghiên c u các trang b  cá nhân 

 h n ch  tác d ng sát th ng c a v  khí 
c a i ph ng (gi y, m , áo giáp...). 

4. Phân lo i theo tính ch t v t th ng 

T n th ng theo tính ch t v t 
th ng r t a d ng, t  v t th ng ph n 
m m n gãy x ng, t n th ng m ch 
máu, t n th ng th n kinh, t n th ng 
các t ng, h i ch ng vùi l p... Trong ó, 
t  l  t n th ng ch  y u là v t th ng 
ph n m m (53,76 ± 7,62%). M c dù t  
l  này th p h n so v i hai cu c kháng 
chi n ch ng Pháp (86 - 88,5%) và 
kháng chi n gi i phóng mi n Nam (60 
- 75%) [7, 8]. T  vi c so sánh v i các 
cu c kháng chi n tr c ây, có th  cho 
th y v  khí càng hi n i, m c  ác 
li t càng cao thì t n th ng càng ph c 
t p, t  l  v t th ng ph n m m v n là 
ch  y u nh ng có gi m d n và ph i 
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h p các t n th ng. T n th ng ti p 
theo là t n th ng vùi l p, c ng phù 
h p v i c i m cu c kháng chi n 
giai o n này khi i ph ng ném r t 
nhi u các lo i bom xu ng chi n tr ng 
mi n B c [3, 4]. 

ây chính là c  s   t  ch c vi c 
c u ch a  các tuy n, các tuy n phía 
tr c th ng x  trí các t n th ng nh , 
v t th ng ph n m m n gi n  
nhanh chóng tr  quân s  v  các n v  
chi n u. T  ch c các tuy n có trình 

 chuyên môn và chuyên khoa  
tuy n sau. ây c ng là c  s   tính 
toán nhu c u v t ch t, trang thi t b  
quân y cho phù h p  m i tuy n. 

Nh  v y, trong nh ng giai o n 
ch ti n hành ánh phá ác li t, c  c u 

v t th ng ph c t p, t  l  TB n ng và 
v a t ng lên. ng th i, tính ch t          
t n th ng a d ng g p  nhi u v  trí 
khác nhau. 

 

K T LU N 

Theo m c  t n th ng, TB m c 
 nh  chi m ch  y u (49,07 ± 14,29%), 

TB m c  v a (25,71 ± 4,33%) và 
m c  n ng (25,22 ± 7,29%), th ng 
t p trung vào cu i giai o n các cu c 
kháng chi n. Trong n m 1964 -1968, 
bom bi v n là tác nhân sát th ng ch  
y u (28,4 - 60,61%), ng th i, t n 
th ng chi d i chi m t  l  cao nh t 
(19,82 - 32,63%). Trong n m 1972, t n 

th ng do m nh phá chi m ch  y u 
(49,6%) v i v  trí t n th ng u -    
m t - c  hay g p nh t (43,7%). Tính 
ch t v t th ng a d ng  nhi u c  
quan, trong ó, v t th ng ph n m m 
chi m ch  y u (53,76 ± 7,62%). V  
khí càng hi n i, chi n tranh càng ác 
li t thì t  l  v t th ng ph n m m có 
xu h ng gi m. Nh ng c i m này 
giúp cho ng i ch  huy quân y ánh 
giá c tác d ng sát th ng c a các 
lo i v  khí và c i m c a t ng lo i 
v t th ng   ra các bi n pháp kh c 
ph c phù h p. 

L i c m n: Nghiên c u c th c 
hi n trên c  s  phân tích và t ng h p 
m t s   tài c  s  c th c hi n t i 
Khoa Ch  huy tham m u Quân y. 
Nhóm tác gi  xin chân thành c m n 
Khoa ch  huy tham m u Quân y, các 
nhà khoa h c và m t s  cán b , gi ng 
viên t i các Khoa Y h c Quân s  ã 
cung c p, t ng h p các tài li u v  công 
tác quân y vô cùng quý giá. Chúng tôi 
cam k t ây là s n ph m khoa h c 
ch a c công b   b t k  t p chí 
khoa h c nào và không có xung t      
l i ích v i b t k  cá nhân hay c  quan 
t  ch c. 
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TH C TR NG M T S  Y U T  C A MÔI TR NG LAO NG                          
T I CÁC TR M THU PHÍ NG B  CAO T C PHÁP VÂN - C U GI  

 

T ng c Minh1, Nguy n Hoàng Trung1*, Nguy n c i n1  

Tr n V n Kha1, T  Quang1, Lê Tu n Anh1 

Tóm t t 

M c tiêu: Mô t  th c tr ng m t s  y u t  môi tr ng lao ng t i các tr m thu 
phí ng b  cao t c Pháp Vân - C u Gi . Ph ng pháp nghiên c u: Nghiên 
c u mô t  c t ngang v  môi tr ng làm vi c c a ng i lao ng t i 8 tr m thu 
phí ng b  cao t c Pháp Vân - C u Gi  t  tháng 01 - 3/2023. Các ch  s  
nghiên c u g m vi khí h u, chi u sáng, n, h i khí c (CO, CO2, NO2, SO2, 
CH2O, C6H6). K t qu : 100% m u o v  nhi t  không t quy chu n qu c gia. 

 m, t c  gió và c ng  ánh sáng u t quy chu n qu c gia. 76,25% 
m u o ti ng n v t quy chu n k  thu t qu c gia t  1 - 14,7 dBA. 45% m u o 
b i hô h p, 40% m u o b i toàn ph n v t quy chu n qu c gia t  0,29 - 0,71 
mg/m3. 100% m u o h i khí c CO v t quy chu n qu c gia. T t c  các m u 
h i khí c CO2, SO2, NO2, CH2O, C6H6 u t quy chu n qu c gia. K t lu n: 
Ng i lao ng t i tr m thu phí ng b  làm vi c th ng xuyên, liên t c trong 

i u ki n lao ng c thù ti p xúc v i khí h u nóng, ti ng n, h i khí c, b i, 
và nh ng y u t  b t l i ó nh h ng tr c ti p n s c kh e ngh  nghi p c a 
ng i lao ng. 

T  khóa: Môi tr ng lao ng; Tr m thu phí ng b ; Cao t c. 
 

CURRENT STATUS OF SOME FACTORS OF THE WORKING ENVIRONMENT 
AT TOLL STATIONS ON THE PHAP VAN - CAU GIE EXPRESSWAY 

 

Abstract 

Objectives: To describe the current situation of some working environment 
factors at toll stations on the Phap Van - Cau Gie expressway. Methods: A cross-
sectional descriptive study on the working environment at 8 toll stations on the 
 

1H c vi n Quân y 
*Tác gi  liên h : Nguy n Hoàng Trung (nguyenhoangtrung1906@gmail.com) 

                           Ngày nh n bài: 03/01/2024 

                           Ngày c ch p nh n ng: 25/02/2024 
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Phap Van - Cau Gie expressway from January 2023 to March 2023. Research 
indicators include microclimate, lighting, noise, and toxic gas vapors (CO, CO2, 
NO2, SO2, CH2O, C6H6). Results: 100% of temperature measurement samples 
did not meet national standards. Humidity, wind speed, and light intensity met 
national standards. 76.25% of noise measurement samples exceeded national 
technical standards from 1 - 14.7 dBA. 45% of respiratory dust measurement 
samples and 40% of total dust measurement samples exceeded national standards 
from 0.29 - 0.71 mg/m3. 100% of samples measuring toxic CO gas exceeded 
national standards. All toxic gas samples CO2, SO2, NO2, CH2O, C6H6 met 
national standards. Conclusion: Workers at road toll stations work regularly and 
continuously in specific working conditions, exposed to heat, noise, toxic gases, 
dust, and other unfavorable factors that directly affect the occupational health            
of workers. 

Keywords: Working environment; Road toll stations; Expressway. 
 

T V N  

Theo C c ng ki m Vi t Nam, n 

31/03/2019, trên toàn qu c có 93 tr m 
thu phí trên các tuy n qu c l  và 

ng cao t c (82 tr m thu phí trên các 
tuy n qu c l  và 11 h  th ng thu phí 
kín trên các tuy n cao t c) [1], v i l c 
l ng l n ng i lao ng. H ng ngày, 
h ng gi , h  ph i làm vi c trong môi 
tr ng lao ng c thù nh  n ng nóng 

v  mùa hè, l nh giá v  mùa ông, ti p 
xúc v i b i, ti ng n, rung, h i khí 

c, mùi hôi và các m m b nh t  
ph ng ti n c a xe ch  ng v t, 

không gian làm vi c gò bó, ch t h p, 
làm vi c theo ca, nguy c  tai n n giao 

thông luôn rình r p, áp l c công vi c 
cao, và nguy c  b  e d a, hành hung 

t  ng i tham gia giao thông. Ng i 

lao ng làm vi c t i tr m thu phí 
ng b  ph i lao ng c  trí óc và 

chân tay, áp l c công vi c nh h ng 

t i s c kh e, tinh th n và hi u qu  

công vi c. Bên c nh ó, h  ph i làm 

vi c liên t c 8 gi  trong ca lao ng, 

c bi t i v i nhân viên thu phí h  

ph i ng i làm vi c liên t c trong môi 

tr ng lao ng có nhi u y u t  b t 

l i. Vi c ánh giá i u ki n lao ng, 

môi tr ng lao ng và các y u t  

nguy c  nh h ng n s c kh e ngh  

nghi p c a ng i lao ng làm vi c t i 

tr m thu phí ng b  là c n thi t,  

giúp chúng ta xây d ng c các gi i 

pháp can thi p, các bi n pháp d  
phòng m b o s c kh e cho ng i lao 
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ng. Xu t phát t  th c t  ó, chúng 

tôi ti n hành nghiên c u nh m: Mô t  

th c tr ng môi tr ng lao ng t i các 

tr m thu phí ng b  cao t c Pháp 

Vân - C u Gi . 
 

I T NG VÀ PH NG PHÁP 

NGHIÊN C U 

1. i t ng nghiên c u  

Môi tr ng và i u ki n làm vi c 

c a ng i lao ng t i các tr m thu phí 

ng b  cao t c Pháp Vân - C u Gi  

t  tháng 01 - 3/2023. 

* a i m nghiên c u: 

Tr m thu phí cao t c Pháp Vân - 

C u Gi : Thanh Trì, Hà N i. 

Tr m thu phí Th ng Tín: Hà H i, 

Th ng Tín, Hà N i. 

Tr m thu phí V n i m: V n i m, 

Th ng Tín, Hà N i. 

Tr m thu phí i Xuyên 2: i 

Xuyên, Phú Xuyên, Hà N i. 

Tr m thu phí Nam C u Gi : Duy 

Minh, Duy Tiên, Hà Nam. 

Tr m thu phí V c Vòng: Yên B c, 

Duy Tiên, Hà Nam. 

Tr m thu phí Liêm Tuy n: Thanh 

Liêm, Hà Nam. 

Tr m thu phí Cao B : Yên Ti n, Ý 

Yên, Nam nh. 

2. Ph ng pháp nghiên c u 

* Thi t k  nghiên c u: Nghiên c u 

mô t  c t ngang. 

* Các ch  s  nghiên c u: Vi khí 

h u, chi u sáng, n, h i khí c (CO, 

CO2, NO2, SO2, CH2O, C6H6). T i            

m i n v  nghiên c u i v i 1 ch  

tiêu v  môi tr ng lao ng chúng tôi 

ti n hành o 10 m u  ánh giá th c 

tr ng môi tr ng lao ng c a ng i 

lao ng. 

* Ph ng pháp thu th p s  li u: 

o và phân tích các y u t  trong 

môi tr ng lao ng theo các ph ng 

pháp do B  Y t , B  Khoa h c và 

Công ngh  ban hành, và theo th ng 

quy k  thu t c a Vi n S c kh e ngh  

nghi p và Môi tr ng (2015). Các ch  

tiêu ánh giá môi tr ng làm vi c d a 

trên các tiêu chu n và quy chu n v  

môi tr ng hi n ang c áp d ng      

t i Vi t Nam. L y m u t i các v  trí 

làm vi c c a ng i lao ng t i các 

tr m thu phí ng b . Th i i m l y 

m u vào gi a ca lao ng c a ng i 

lao ng. 

- Ph ng pháp xác nh các y u t  

vi khí h u: 

+ Nhi t  không khí (ºC),  m 

t ng i c a không khí (%): Xác nh 

b ng máy (KIMO HD-110) hi n s      

c a Pháp. 
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+ T c  chuy n ng c a không 

khí: Xác nh b ng phong t c k  cánh 

qu t (KIMO HD-LV-117) c a Pháp, 

n v  o là m/s. Xác nh theo QCVN 

26:2016/BYT ngày 30/6/2016 c a B  

Y t  v  Vi khí h u - Giá tr  cho phép vi 

khí h u t i n i làm vi c. 

- Ph ng pháp xác nh các y u t  

v t lý: 

+ C ng  chi u sáng: o b ng 

máy LIGHTMETER 2330 LX ( ài 

Loan), gi i h n o t  0 - 50.000 lux, 

chính xác t i 1 lux  thang o t  0 - 

100 lux, c xác nh theo QCVN 

22:2016/BYT ngày 30/6/2016 c a           

B  Y t  v  Chi u sáng - M c cho       

phép chi u sáng n i làm vi c, n v  

o là Lux. 

+ C ng  ti ng n: o b ng máy 

o ti ng n chung hi n s  CEL-24X 

(Anh); Máy o ti ng n phân tích d i 

t n t  63 - 8000Hz hi n s  CEL-62X 

(Anh). Khi o máy t ngang t m tai 

ng i công nhân và cách ng i o 

0,5m; o 3 l n, l y giá tr  trung bình, 

xác nh theo QCVN 24:2016/BYT 

ngày 30/6/2016 c a B  Y t  v  Ti ng 

n - M c ti p xúc cho phép ti ng n t i 

n i làm vi c. n v  o là dBA. 

+ o b i b ng máy CASELLA -712 

(Anh), gi i h n o t  0 - 250g/m3, l y 

m u các b i t ng, b i hô h p, b i kích 

th c PM < 2.5, PM < 10 phân tích 

trong phòng thí nghi m; xác nh n ng 

 b i toàn ph n, n ng  b i hô h p 

theo th ng QCVN 02:2019/BYT 

ngày 21/3/2019 c a B  Y t  v  B i - 

Giá tr  gi i h n ti p xúc cho phép t i 

n i làm vi c. n v  o mg/m3. 

- Ph ng pháp xác nh các y u t  

hóa h c: 

N ng  h i khí c c xác nh 

b ng máy IBRID - MX6 c a M ; l y 

m u, phân tích trong t i hi n tr ng. 

N ng  CO, CO2, NO2, SO2, CH2O, 

C6H6 xác nh n ng  h i khí c 

theo QCVN 03:2019/BYT ngày 

10/6/2019 c a B  Y t  - Giá tr  gi i 

h n ti p xúc cho phép c a 50 y u t  

hóa h c t i n i làm vi c. n v  o 

b ng mg/m3. 

* X  lý s  li u: B ng ph n m m 

Microsoft Excel và SPSS 22.0. S  

d ng tính toán giá tr  trung bình cho 

các m u phân ph i chu n và median, 

trung v  cho các m u phân ph i không 

chu n. S  d ng các thu t toán thông kê 

mô t  tính t  l  %. 

3. o c nghiên c u 

Các s  li u thu th p c ch  dùng 

cho m c ích nghiên c u, không cho 

m c ích nào khác. 
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K T QU  NGHIÊN C U 

B ng 1. Các y u t  vi khí h u. 
 

Nhi t  (oC)  m (%) T c  gió (m/s) 

(  20; ≤≤≤≤ 34) (≤≤≤≤ 80) (0,2 - 1,5) 

Quy chu n      
k  thu t        

qu c gia giá tr  
gi i h n ti p xúc 
cho phép t i n i 
làm vi c QCVN 

26:2016/BYT 

 
M u t 
QCVN 

 
M u 

không t 
QCVN 

 
M u t 
QCVN 

 
M u 

không t 
QCVN 

 
M u t 
QCVN 

 
M u 

không t 
QCVN 

0 (0%) 80 (100%) 80 (100%) 0 (0%) 80 (100%) 0 (0%) S  m u o 
(n = 80) X ± SD X ± SD X ± SD X ± SD X ± SD X ± SD 

0 (0%) 40 (100%) 40 (100%) 0 (0%) 40 (100%) 0 (0%) V  trí nhân viên 
thu phí          

trong cabin - 19,5 ± 0,12 69,7 ± 4,2 - 0,91 ± 0,06 - 

0 (0%) 40 (100%) 40 (100%) 0 (0%) 40 (100%) 0 (0%) V  trí nhân viên 
b o v , i u ti t - 18,9 ± 0,14 66,3 ± 2,5 - 1,16 ± 0,11 - 

 

T  k t qu  b ng trên cho th y, t t c  các m u o nhi t   các v  trí làm vi c 
c a ng i lao ng t i tr m thu phí u không t quy chu n k  thu t qu c gia 
giá tr  gi i h n ti p xúc cho phép t i n i làm vi c (QCVN 26: 2016/BYT). K t 
qu  o  m, t c  gió u t quy chu n k  thu t qu c gia giá tr  gi i h n ti p 
xúc cho phép t i n i làm vi c (QCVN 26: 2016/BYT). 

B ng 2. C ng  chi u sáng. 
 

C ng  chi u sáng (Lux)                     
50 - 10.000 

Quy chu n k  thu t qu c gia         
giá tr  gi i h n ti p xúc cho phép t i 
n i làm vi c QCVN 22: 2016/BYT M u t QCVN M u không t QCVN 

80 (100%) 0 (0%) 
S  m u (n = 80) 

X ± SD X ± SD 

40 (100%) 0 (0%) 
V  trí nhân viên thu phí trong cabin 

692 ± 73,7 - 

40 (100%) 0 (0%) 
V  trí nhân viên b o v , i u ti t 

638 ± 91,4 - 
 

K t qu  o c v  c ng  chi u sáng  các v  trí làm vi c c a ng i lao 
ng t i tr m thu phí ng b  u t quy chu n k  thu t qu c gia giá tr  gi i 

h n ti p xúc cho phép t i n i làm vi c (QCVN 22: 2016/BYT). 
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B ng 3. C ng  ti ng n chung. 
 

C ng  ti ng n (dBA) 
≤≤≤≤ 85 

Quy chu n k  thu t qu c gia      
giá tr  gi i h n ti p xúc cho phép 

t i n i làm vi c QCVN 24: 
2016/BYT M u t QCVN M u không t QCVN 

19 (23,7%) 61 (76,3%) 
S  m u (n = 80) 

X ± SD X ± SD 

19 (47,5%) 21 (52,5%) V  trí nhân viên thu phí            
trong cabin 84,8 ± 0 86,9 ± 2,4 

0 (0%) 40 (100%) 
V  trí nhân viên b o v , i u ti t 

- 92,4 ± 2,6 
 

o c ng  ti ng n chung  các v  trí làm vi c c a ng i lao ng t i tr m 
thu phí ng b  cho th y 61/80 m u o (76,25%) v t t  1 - 14,7 dBA so v i 
quy chu n k  thu t qu c gia giá tr  gi i h n ti p xúc cho phép t i n i làm vi c 
(QCVN 24:2016/BYT). a s  các v  trí làm vi c c a ng i lao ng t i tr m thu 
phí u có c ng  ti ng n v t quy chu n k  thu t qu c gia giá tr  gi i h n 
ti p xúc cho phép t i n i làm vi c, nh ng v  trí có c ng  ti ng n trong gi i 
h n cho phép thì c ng  ti ng n c ng  m c r t cao. 

B ng 4. N ng  b i. 
 

N ng  b i hô h p 
Ca làm vi c 
(≤≤≤≤ 2 mg/m3) 

N ng  b i toàn ph n 
Ca làm vi c 
(≤≤≤≤ 4 mg/m3) 

Quy chu n k  thu t 
qu c gia giá tr           

gi i h n ti p xúc cho 
phép t i n i làm vi c 

QCVN s  02/2019/BYT   
ngày 21/3/2019 

t QCVN 
Không t 

QCVN 
t QCVN 

Không t 

QCVN 

22 (55%) 18 (45%) 48 (60%) 32 (40%) 
S  m u o (n = 80) 

X ± SD X ± SD X ± SD X ± SD 

20 (100%) 0 (0%) 40 (100%) 0 (0%) V  trí nhân viên thu phí 
trong cabin 1,16 ± 0,09 - 2,58 ± 0,3 - 

2 (10%) 18 (90%) 8 (20%) 32 (80%) V  trí nhân viên b o v , 
i u ti t 1,24 ± 0,16 2,52 ± 0,14 3,24 ± 0, 21 4,67 ± 0,18 
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K t qu  o n ng  b i t i các v  tr  làm vi c c a ng i lao ng  tr m thu 
phí cho th y có 18/40 (45%) m u o n ng  b i hô h p v t t  0,18 - 0,36 
mg/m3 so v i quy chu n k  thu t qu c gia giá tr  gi i h n ti p xúc cho phép t i 
n i làm vi c (QCVN s  02/2019/BYT); có 32/80 (40%) m u o n ng  b i toàn 
ph n v t t  0,29 - 0,71 mg/m3 so v i quy chu n k  thu t qu c gia giá tr  gi i 
h n ti p xúc cho phép t i n i làm vi c (QCVN s  02/2019/BYT).  

B ng 5. N ng  h i khí c. 
 

CO 
Ca làm vi c 

 20 mg/m3 

CO2 
Ca làm vi c 
 9.000 mg/m3 

SO2 
Ca làm vi c 

 5 mg/m3 

NO2 
Ca làm vi c 

 5 mg/m3 

CH2O 
Ca làm vi c 

 0,5 mg/m3 

C6H6 
Ca làm vi c 

 5 mg/m3 

Giá tr         
gi i h n ti p 
xúc cho phép 
t i n i làm 
vi c theo 
QCVN 

03/2019/BYT 

t K  t K  t K  t K  t K  t K  

0 
(0%) 

80 
(100%) 

80 
(100%) 

0 
(0%) 

80 
(100%) 

0 
(0%) 

80 
(100%) 

0 
(0%) 

80 
(100%) 

0 
(0%) 

80 
(100%) 

0 
(0%) S  m u 

(n = 80) 

X ± SD X ± SD X ± SD X ± SD X ± SD X ± SD X ± SD X ± SD X ± SD X ± SD X ± SD X ± SD

0 
(0%) 

40 
(100%) 

40 
(100%) 

0 
(0%) 

40 
(100%) 

0 
(0%) 

40 
(100%) 

0 
(0%) 

40 
(100%) 

0 
(0%) 

40 
(100%) 

0 
(0%) V  trí nhân 

viên thu phí 
trong cabin - 40,8 

± 0,4 
1716 

± 90,7 
- 0,14 

± 0,1 
- 0,17 

± 0,2 
- 0,02 

± 0,06 
- 0,13 

± 0,02 
- 

0 
(0%) 

40 
(100%) 

40 
(100%) 

0 
(0%) 

40 
(100%) 

0 
(0%) 

40 
(100%) 

0 
(0%) 

40 
(100%) 

0 
(0%) 

40 
(100%) 

0 
(0%) V  trí nhân 

viên b o v , 
i u ti t - 41,5 

± 0,8 
1732 

± 85,4 
- 0,66 

± 0,5 
- 0,29 

± 0,27 
- 0,024 

± 0,07 
- 0,35 

± 0,3 
- 

 

(K : không t) 

K t qu  o n ng  h i khí c cho th y, t t c  các m u u có ch  tiêu khí 

CO v t giá tr  cho phép t  20,3 - 26,5 mg/m3 so v i quy chu n k  thu t qu c 

gia giá tr  gi i h n ti p xúc cho phép t i n i làm vi c (QCVN 03/2019/BYT). 

Ngu n phát sinh h i khí c ch  y u do khí th i c a các ph ng ti n tham gia 

giao thông qua tr m. Ng i lao ng làm vi c t i tr m thu phí ch u nh h ng 

th ng xuyên, liên t c c a các h i khí c nh  CO, CO2, SO2, NO2, h i x ng 

d u… lâu ngày s  nh h ng n s c kh e ng i lao ng. 
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BÀN LU N 

1. ánh giá i u ki n vi khí h u 

Ô nhi m không khí th ng di n bi n 
ph c t p, ngoài các tác nhân gây ô nhi m 
là y u t  quy t nh, còn ch u nh h ng 
chi ph i c a nhi u các y u t  khác, 
trong ó n i b t là i u ki n vi khí h u. 
Vi khí h u là y u t  nh h ng n 
vi c khu ch tán, lan truy n các tác 
nhân gây ô nhi m (b i, h i khí c) 
trong không khí, chúng làm cho n ng 

 ch t ô nhi m thay i  các v  trí 
khác nhau xung quanh ngu n phát th i. 

K t qu  kh o sát v  vi khí h u 
(nhi t ,  m, t c  gió) t i các 
tr m thu phí ng b  cho th y t t c  
các m u o v  nhi t  u không t 
quy chu n k  thu t qu c gia giá tr  gi i 
h n ti p xúc cho phép t i n i làm vi c 
(QCVN 26: 2016/BYT), các y u t  v  

 m, t c  gió u t quy chu n k  
thu t qu c gia giá tr  gi i h n ti p xúc 
cho phép t i n i làm vi c. Nghiên c u 
c a chúng tôi phù h p v i nghiên c u 
c a ào Thanh Bình (2007) [2] cho 
th y 100% m u o nhi t  t i các v  
trí làm vi c c a công nhân  các tr m 
thu phí ng b  u v t tiêu chu n 
v  sinh cho phép, o  m không khí, 
t c  gió u t tiêu chu n v  sinh 
cho phép. 

Ng i lao ng làm vi c t i tr m 
thu phí ng b  ch u tác ng tr c 
ti p b i y u t  vi khí h u (nóng và oi 

b c v  mùa hè, l nh và m v  mùa 
ông, mùa xuân) nh h ng n s c 

kh e ng i lao ng. Do c i m khí 
h u c a Vi t Nam l nh giá v  mùa 
ông, n ng nóng v  mùa hè cùng v i 

c ng h ng c a ph ng ti n giao thông 
qua tr m càng làm t ng nhi t  t i 
khu v c tr m thu phí, ng i lao ng 
t i tr m thu phí làm vi c ngoài tr i ti p 
xúc th ng xuyên, liên t c v i các y u 
t  b t l i c a vi khí h u nh h ng 
không t t n s c kh e ngh  nghi p. 

2. C ng  ánh sáng 

C ng  ánh sáng  v  trí làm vi c 
c a ng i lao ng t i t t c  các tr m 
thu phí ng b  u t QCVN 
(QCVN 22: 2016/BYT). Ánh sáng 
c ng là m t trong các y u t  v t lý n u 
không m b o c ng  s  nh h ng 

n th  l c c a ng i lao ng, nh 
h ng tr c ti p n an toàn lao ng. 
Trong lao ng, n u ánh sáng không 
b o m s  nh h ng n n ng su t 
lao ng, ch t l ng s n ph m và c  
v  v n  an toàn lao ng. Ánh sáng 
th a ho c thi u s  gây ra tình tr ng 
nh c m t, m i m t, gi m th  l c, nh c 

u, m t m i... nh h ng n hi u 
qu  c a công vi c c ng nh  s c kh e 
c a ng i lao ng. 

3. C ng  ti ng n  

K t qu  o c ng  ti ng n chung 
trong nghiên c u c a chúng tôi t ng 
t  ào Thanh Bình (2007) [2] cho th y 
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có 64% m u o ti ng n t i các v  trí 
làm vi c c a công nhân t i các tr m 
thu phí ng b  v t tiêu chu n v  
sinh (TCVS) cho phép, ti ng n v t 
tiêu chu n t  1 - 11 dBA. So sánh v i 
k t qu  nghiên c u c a inh Xuân 
Ngôn (2015) k t qu  o ti ng n  v  
trí nút giao thông trong thành ph  Hà 
N i u v t tiêu chu n cho phép 
(TCCP) t  3,2 - 9,5dBA, vào ban êm 
ti ng n v t TCCP t  25,6 - 26,5dBA 
[3]. K t qu  này c ng phù h p v i 
nghiên c u c a chúng tôi, ti ng n cao 
t i các v  trí làm vi c c a ng i lao 

ng ch  y u là do các ph ng ti n c  
gi i tham gia giao thông. Nh  v y, 
ti ng n  v  trí làm vi c c a ng i lao 

ng t i các tr m thu phí ng b  a 
s  v t QCVN, nh ng v  trí lao ng 
có ti ng n trong gi i h n cho phép thì 
c ng  m c r t cao trên 80 dBA. 
Ng i lao ng liên t c ch u nh 
h ng c a ti ng n k t h p c ng 
h ng c a y u t  rung do ph ng ti n 
giao thông qua tr m t o ra trong su t 
ca làm vi c c a mình gây ra tr ng thái 
c ng th ng h  th n kinh, ch ng r i 
lo n th n kinh ch c n ng: au u, 
chóng m t, r i lo n gi c ng , m t m i. 
R i lo n th n kinh có th  t o ra nh ng 
lo âu kéo dài, gi m trí nh , t ng huy t 
áp, loét d  dày-tá tràng… làm suy 
gi m s c kh e ng i lao ng, làm 
t ng s  sai sót hay thi u chính xác 
trong công vi c, d  gây tai n n và có 

tác ng làm gia t ng t  l  các b nh 
liên quan n ngh  nghi p, r i lo n 
th n kinh, tâm lý. Nh  v y, v n  t 
ra là c n có các bi n pháp b o v  s c 
kh e thích h p và an toàn cho ng i 
lao ng.  

4. H i khí c 

Trong môi tr ng làm vi c c a 
ng i lao ng t i tr m thu phí ng 
b , h i khí c c sinh ra t  khí th i 
c a các ph ng ti n tham gia giao 
thông k t h p cùng v i th i ti t n ng 
nóng nên h i khí c càng phát tán 
di n r ng. Ph ng ti n c  gi i ng 
b  tham gia giao thông s  d ng nhiên 
li u d u diesel, x ng... sinh ra các lo i 
h i khí c nh  CO gây ng  c, CO2 
gây thi u oxy, SO2 gi m kh  n ng  
kháng, NO2 t n th ng ph  nang ph i 
c p. Ngoài ra, h i khí c còn phát 
sinh t  ho t ng hô h p c a con ng i. 
Các lo i h i khí c này nh h ng 
tr c ti p n s c kh e ng i lao ng. 

K t qu  o n ng  h i khí c  
các v  trí làm vi c c a ng i lao ng 
t i tr m thu phí ng b  cho th y 
100% m u o không t QCVN 
(QCVN s  03/2019/BYT ngày 10/6/2019) 
v  ch  tiêu khí CO. Ngu n phát sinh 
h i khí c ch  y u do khí th i c a các 
ph ng ti n tham gia giao thông qua 
tr m. Nghiên c u c a chúng tôi phù 
h p v i ào Thanh Bình (2007) [2] 
cho th y 74% m u o n ng  h i khí 
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c CO t i các v  trí làm vi c c a công 
nhân thu phí v t tiêu chu n v  sinh 
cho phép. K t qu  nghiên c u c a tác 
gi  inh Xuân Ngôn c ng cho th y 
th i i m o vào mùa nóng, t i các nút 
giao thông n ng  CO trung bình t  
13,9 - 19,8 mg/m3 v t TCCP t  2,7 - 
3,9 l n; n ng  SO2 t  0,6 - 0,8 
mg/m3 v t 2 - 2,6 l n TCCP; n ng  
NO2 t  0,1 - 1,0 mg/m3 t TCCP [3]. 
Ng i lao ng làm vi c t i tr m thu 
phí th ng xuyên, liên t c ti p xúc v i 
các h i khí c h i s  nh h ng l n 

n s c kh e. 

5. N ng  b i 

Các ph ng ti n giao thông c  gi i 
phát sinh b i t  ngu n phát th i c a 

ng c  n  ng th i làm phát tán b i 
b n t  m t ng lên môi tr ng 
không khí. Các h t b i này có th  ch a 
vi khu n, n m m c... làm t ng tác h i 
c a b i khi hít ph i. Tác h i c a b i r t 

a d ng, tu  theo b n ch t c a b i và 
i u ki n ti p xúc. Thông th ng khi 

hít th  không khí có nhi u b i, lâu 
ngày m i b  viêm d n n kh  n ng l c 
b i c a m i b  gi m nhi u và hi n 
t ng viêm khí qu n, ph  qu n c p 
tính hay g p  ng i ti p xúc v i 
không khí có nhi u b i. i v i m t, 
b i gây ra viêm k t m c gây s o giác 
m c làm gi m th  l c [4]. i v i da, 
b i b t các l  tuy n nh n trên b  m t 
da làm da b  khô, gây viêm da l  

loét… b i còn ch a vi khu n, virus, 
s i n m… gây ra các b nh khác nhau. 
B i còn ch a các d  nguyên có th  gây 
ra các d  ng [5].  

Nghiên c u n ng  b i t i các v  tr  
làm vi c c a ng i lao ng  tr m thu 
phí cho th y 45% m u o n ng  b i 
hô h p v t QCVN (QCVN s  
02/2019/BYT ngày 21/3/2019), có 
40% m u o n ng  b i toàn ph n 
v t QCVN s  02/2019/BYT ngày 
21/3/2019. Ngu n phát sinh b i ch  
y u do khí th i ph ng ti n c  gi i 

ng b  ng th i làm phát tán b i 
b n t  m t ng lên môi tr ng 
không khí. Nghiên c u c a chúng tôi 
phù h p v i ào Thanh Bình (2007) 
[2] cho th y 68% m u o n ng  b i 
hô h p và b i toàn ph n o t i các v  
trí công nhân làm vi c t i tr m thu phí 
v t TCVSCP. N ng  b i hô 
h p/n ng  b i toàn ph n và hàm 
l ng b i silic cao là m t trong nh ng 
nguyên nhân gây m c b nh b i ph i và 
b nh ng hô h p. Theo Monila, 
n ng  b i toàn ph n  Delhi ( n ) 
n m 2002 trung bình là 0,47 mg/m3 

[6]. Nghiên c u c a inh Xuân Ngôn 
(2005) [3] ã cho th y v n  ô nhi m 
môi tr ng không khí giao thông 

ng b , n ng  b i toàn ph n o 
vào th i i m mùa nóng trung bình t  
0,83 - 2,20 mg/m3, v t TCCP t             
4,1 - 11 l n, vào mùa l nh t  0,6 -         
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1,16 mg/m3, v t TCCP t  3 - 5,8 l n. 
N ng  b i hô h p và b i toàn ph n 
v t tiêu chu n cho phép t i các v  trí 
làm vi c c a ng i lao ng t i tr m 
thu phí s  nh h ng tiêu c c n s c 
kh e c a ng i lao ng. 

 

K T LU N 

Qua kh o sát môi tr ng lao ng 
t i các tr m thu phí thu c cao t c Pháp 
Vân - C u Gi , chúng tôi nh n th y: 

Các y u t  vi khí h u: 100% m u o 
v  nhi t  không t quy chu n qu c 
gia.  m và t c  gió u t quy 
chu n qu c gia. 

Các y u t  v t lý: C ng  ánh 
sáng t quy chu n qu c gia. 76,25% 
m u o ti ng n v t quy chu n k  
thu t qu c gia t  1 - 14,7 dBA. 

N ng  b i: 45% m u o b i hô 
h p, 40% m u o b i toàn ph n v t 
quy chu n qu c gia t  0,29 - 0,71 mg/m3. 

N ng  h i khí c: 100% m u o 
h i khí c CO v t quy chu n qu c 
gia. T t c  các m u h i khí c CO2, 
SO2, NO2, CH2O, C6H6 u t quy 
chu n qu c gia. 

L i c m n: Nhóm nghiên c u trân 
tr ng c m n toàn th  các cán b  nhân 
viên c a các tr m thu phí thu c cao t c 
Pháp Vân - C u Gi  ã giúp chúng tôi 
hoàn thành nghiên c u. Chúng tôi xin 
cam k t không có xung t l i ích 
trong nghiên c u. 
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T HI N M T S GEN NG KHÁNG SINH C A VI KHU N 
GRAM ÂM A KHÁNG PHÂN L P T  NG I B NH NHI M NG 

NG I B NH VI N H U NGH  VI T C N M 2023 
 

Hà V n Quân1*, Nguy n Th  Vân1, Tr n H i Y n1 

V n ình Tráng2, L u Qu c To n3, D ng H ng Quân3 

Tóm t t 

M c tiêu: Xác nh c i m phân b m t s gen ng Cephalosporins và 
Carbapenems vi khu n Gram âm a kháng phân l p t ng i b nh có nhi m 
trùng  b ng t i B nh vi n H u ngh  Vi t c n m 2023. Ph ng pháp nghiên 
c u: Nghiên c u c t ngang, phát hi n m t s  gen kháng kháng sinh ph  bi n liên 
quan n kháng Cephalosporins (blaTEM, blaSHV, blaCTX-M-1, blaCTX-M-9) và kháng 
Carbapenems (blaNDM, blaOXA-23, blaOXA-48, blaIMP, blaKPC)  51 ch ng vi khu n 
Gram âm a kháng b ng k  thu t xét nghi m multiplex real-time PCR. K t qu : 
Trong 51 ch ng vi khu n Gram âm a kháng th  nghi m, có 32 ch ng vi khu n 
ch a gen ng Cephalosporins, 14 ch ng vi khu n ch a ng th i c  gen ng 
Carbapenems và gen kháng Cephalosporins; có 05 ch ng vi khu n không phát 
hi n ch a các gen kháng kháng sinh th  nghi m. Các gen kháng Cephalosporins 
phát hi n c g m 25 blaTEM chi m t  l  cao nh t (32,1%); 23 blaCTX-M-1 
(29,5%); 20 blaCTX-M-9 (25,6%); th p nh t là 10 blaSHV (12,8%). Phát hi n c 
các gen ng Carbapenems g m 11 blaNDM; 7 blaKPC; 4 blaOXA-48 và không phát 
hi n c các gen blaOXA-23, blaIMP trong các m u vi khu n th  nghi m. K t lu n: 
Trong 51 ch ng vi khu n Gram âm a kháng c th  nghi m xác nh gen 
kháng thu c, có 32 ch ng vi khu n ch a các gen ng Cephalosporins, 14 ch ng     
vi khu n ch a ng th i c  gen ng Carbapenems và gen kháng Cephalosporins, 
có 5 ch ng vi khu n không phát hi n ch a các gen kháng thu c th  nghi m. 

T  khóa: Vi khu n Gram âm; Nhi m trùng  b ng; Gen kháng 
Cephalosporins; Gen kháng Carbapenems. 
 

1B nh vi n H u ngh  Vi t c 
2B nh vi n B nh nhi t i Trung ng 
3Tr ng i h c Y t  Công c ng 
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                             Ngày nh n bài: 8/12/2023 

                             Ngày c ch p nh n ng: 05/01/2024 
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DETECTION OF SOME ANTIBIOTIC RESISTANCE GENES OF 

MULTIDRUG-RESISTANCE GRAM-NEGATIVE BACTERIA 

ISOLATED FROM PATIENTS WITH INTRA-ABDOMINAL INFECTIONS                        

AT VIET DUC UNIVERSITY HOSPITAL IN 2023 
 

Abstract 

Objectives: To determine the distribution characteristics of some 

Cephalosporins and Carbapenems resistance genes in multidrug resistance Gram-

negative bacteria isolated from patients with intra-abdominal infections at Viet 

Duc University Hospital in 2023. Methods: A cross-sectional study detecting 

some common antibiotic resistance genes related to Cephalosporin resistance 

(blaTEM, blaSHV, blaCTX-M-1, blaCTX-M-9) and Carbapenems (blaNDM, blaOXA-23, 

blaOXA-48, blaIMP, blaKPC) in 51 Gram-negative bacteria strains using multiplex 

Real-time PCR assay technique. Results: Among 51 strains of multidrug 

resistance Gram-negative bacteria tested, there were 32 strains of bacteria 

containing Cephalosporins resistance genes, 14 strains of bacteria containing 

both Carbapenems resistance genes and Cephalosporin resistance genes and there 

were 05 bacterial strains that were not found to contain tested antibiotic 

resistance genes. Cephalosporins resistance genes were detected, including 25 

blaTEM with the highest proportion (32.1%), 23 blaCTX-M-1 (29.5%), 20 blaCTX-M-9 

(25.6%) and the lowest were 10 blaSHV (12,8%). Carbapenem resistance genes 

were detected, including 11 blaNDM, 7 blaKPC, and 4 blaOXA-48, and the antibiotic 

resistance genes such as blaOXA-23, and blaIMP were not detected in the tested 

bacterial samples. Conclusion: Among the total of 51 multidrug resistance 

Gram-negative bacteria strains tested to identify drug resistance genes, there 

were 32 bacterial strains contained cephalosporin resistance genes, 14 strains of 

bacteria carried both genes for Carbapenem resistance and Cephalosporin 

resistance and there were 5 multidrug resistance bacterial strains that were not 

found having tested drug resistance genes. 

Keywords: Gram-negative bacteria; Abdominal infection; Cephalosporins 

resistance genes; Carbapenems resistance genes. 
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T V N  

Hi n nay tình tr ng kháng kháng 
sinh ã gia t ng áng k  trên t t c  các 
tác nhân gây nhi m trùng  b ng nh : 
Escherichia coli (E. coli), Klebsiella 

pneumoniae (K. pneumoniae) sinh              
-lactamase ph  r ng; Pseudomonas 

aeruginosa (P. aeruginosa), Acinetobacter 

baumannii sinh carbapenemase; 
y ng xu h ng lan r ng trên 

th  gi i, gây thách th c l n cho i u tr  
kháng sinh kinh nghi m [1, 2]. Nghiên 
c u giám sát kháng thu c  các vi 
khu n gây nhi m trùng  b ng t i khu 
v c châu Á giai o n 2008 - 2014 báo 
cáo có s  gia t ng c a các ch ng E. 

coli, K. pneumoniae và Enterobacter 

cloacae mang gen kháng Carbapenems 
nh  blaNDM-1,4,5,7; cùng v i ó là s  
xu t hi n c a các ch ng mang gen 
blaOXA-48 và blaKPC-2 t i Vi t Nam. Các 
gen chính c tìm th y quy nh tính 
kháng Cephalosporins là nhóm CTX-
M-9 (bi n th  blaCTX-M-27) và nhóm 
CTX-M-1 (bi n th  blaCTX-M-15 và 
blaCTX-M-55).  Vi t Nam, g p ch  y u 
các ch ng P. aeruginosa mang gen 
blaIMP và blaKPC [3 - 6]. 

Theo h ng d n c a ECSMID và 
IDSA v  l a ch n kháng sinh s  d ng 

i u tr  cho ng i b nh b  nhi m các 
loài vi khu n mang gen kháng thu c 
khác nhau t hi u qu , vi c xác nh 

gen kháng thu c là vi c làm c n thi t 
cho l a ch n kháng sinh c a bác s  lâm 
sàng trong k  nguyên bùng n  vi 
khu n kháng thu c và kháng sinh m i 

c phát minh còn h n ch . Do ó, 
vi c xác nh úng vi khu n gây b nh 
và m c  nh y c m v i kháng sinh 
c a các vi khu n  m c ki u hình và 
ki u gen là m t b c thi t y u trong 
x  trí nhi m trùng  b ng, giúp l a 
ch n kháng sinh i u tr  chính xác, h p 
lý và ti t ki m; h n ch  vi c gia t ng 

 kháng kháng sinh c a vi khu n t i 
b nh vi n. Vì v y, nghiên c u c 
th c hi n nh m: Xác nh c i m 

phân b m t s gen ng thu c 
Cephalosporins và Carbapenems c 

vi khu n Gram âm a kháng phân l p 

c t ng i b nh có nhi m trùng  

b ng t i B nh vi n H u ngh  Vi t c 
n m 2023. 

 

I T NG VÀ PH NG PHÁP 
NGHIÊN C U 

1. i t ng nghiên c u 

51 ch ng vi khu n Gram âm a 
kháng phân l p trong nhi m trùng  
b ng t  tháng 01 - 6/2023 t i           
B nh vi n H u ngh  Vi t c. 

Vi khu n a ng (MDR: multidrug 
resistance): Tình tr ng kháng ít nh t        
3 nhóm kháng sinh mà m i nhóm 
kháng ít nh t m t lo i kháng sinh th  
nghi m [7, 8]. 
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2. Ph ng pháp nghiên c u 

* Thi t k  nghiên c u: Nghiên c u 

c t ngang. 

* V t li u nghiên c u: 

51 ch ng vi khu n Gram âm c 

xác nh a ng thu c. 

Môi tr ng nuôi c y: a th ch máu. 

Hóa ch t real-time PCR: N c siêu 

tinh khi t không ch a nucleic acid, 

enzyme nuclease; SensiFAST HRM 

mix; các h n h p m i cho các ph n 

ng: ph n ng 1 (CTX-M-9-F2, CTX-

M-9-R và OXA-48-F, OXA-48-R); 

ph n ng 2 (OXA-23-F, OXA-23-R2 

và TEM-F, TEM-R2 và NDM-F2, 

NDM-R2); ph n ng 3 (CTX-M-1-F2, 

CTX-M-1-R3 và IMP-F, IMP-R); ph n 

ng 4 (SHV-F3, SHV-R3 và KPC-F1, 

KPC-R2). 

Thi t b : T  âm sâu, t  m, t  an 

toàn sinh h c, h  th ng real-time PCR. 

V t li u khác: Que c y, pipet man, 

u típ có l c, khay  nhi t, …. 

* K  thu t xét nghi m ti n hành: 

- Chu n b  m u: Các ch ng vi khu n 

c nuôi c y trên a th ch máu và  

qua êm, sau ó l y t  a nuôi c y 3 

khu n l c hòa tan vào 100μL n c tinh 

khi t. H n h p d ch vi khu n c làm 

nóng  nhi t  98ºC trong 5 phút  

thu c nucleic acid. Sau ó t trên 

khay  l nh trong khi chu n b  hóa 

ch t cho ph n ng. 

- Chu n b  m i và h n h p ph n 
ng real-time PCR cho các ph n ng 

t ng ng: Thi t k  4 ph n ng PCR 
a m i v i các c p m i cho m i ph n 
ng nh  sau: ph n ng 1 (blaCTX-M-9 + 

blaOXA-48), ph n ng 2 (blaOXA-23 + 
blaTEM + blaNDM), ph n ng 3 (blaCTX-

M-1 + blaIMP) và ph n ng 4 (blaSHV + 
blaKPC). Chuy n 15μL h n h p ph n 

ng real-time PCR ã c chu n b  
vào m i gi ng trong a PCR. Thêm 
5μL DNA vi khu n ã c chu n b  
vào gi ng m u, 5μL n c tinh khi t 
vào gi ng ch ng âm (NC) và 5μL m u 
ch ng d ng vào gi ng ch ng d ng 
(PC). Ly tâm a PCR  t c  3.000 
vòng/phút. 

- Ch y ph n ng multiplex real-time 
PCR: Kh i ng máy real-time PCR 
Roche LightCycler II, ch n ch ng 
trình “Melting curve PCR”, cài t 
ch ng trình realtime PCR theo chu 
trình y  v i chu k  khu ch i 40 
chu k . 

- c k t qu  real-time PCR: K t 

qu  d ng tính c xác nh b ng 

cách tham kh o các giá tr  Tm c a các 

ch ng d ng ho c giá tr  Tm ã bi t 

c a m i gen kháng kháng sinh m c 

tiêu có chi u cao nh Tm  3 hi n th  

trên h  th ng real-time PCR [9, 10]. 
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- Bi n lu n k t qu  real-time PCR: 
D ng tính là có các gen kháng thu c 
th  nghi m. Âm tính là không có các 
gen kháng thu c trong các m u th . 

- m b o ch t l ng xét nghi m: 
Quá trình ch y m u th  nghi m c 
th c hi n song song v i các m u 
ch ng d ng, ch ng âm cho t t c  các 
ph n ng. 

* X  lý s  li u: T ng h p s li u 
b ng Excel và x  lý trên ph n m n 
SPSS 20.0. 

3. o c nghiên c u 

Nghiên c u th c hi n c s  ch p 
thu n c a H i ng o c trong 
nghiên c u Y Sinh h c Tr ng                

i h c Y t  Công c ng theo Quy t 
nh s  322/2023/YTCC-H 3, ngày 

12/06/2023 và s  ch p thu n c a B nh 
vi n H u ngh  Vi t c. Nhóm nghiên 
c u cam k t th c hi n úng các 
nguyên t c v  o c và cam k t 
không có xung t l i ích trong            
nghiên c u. 

 

K T QU  NGHIÊN C U VÀ BÀN LU N 

1. c i m phân b gen ng kháng sinh theo loài vi khu n Gram âm 

B ng 1. K t qu  xác nh gen kháng kháng sinh c a vi khu n Gram âm (n = 51). 

Có gen kháng thu c 

Vi khu n Cephalosporins 

(n) 

Carbapenems  
và Cephalosporins 

(n) 

Không có 
gen kháng 

thu c 

(n) 

T ng 

(n) 

E. coli  27 6 4 37 

K. pneumoniae 3 8 0 11 

P. aeruginosa 2 0 1 3 

32 (62,7%) 14 (27,5%) 
T ng [n, (%)] 

46 (90,2%) 5 (9,8%) 51 
 

T ng 51 ch ng vi khu n a kháng thu th p c g m: 37 ch ng E. coli, 11 
ch ng K. pneumoniae và 3 ch ng P. aeruginosa. 

Có 46/51 ch ng vi khu n có ch a gen kháng Cephalosporins chi m 90,2%. 
Trong ó, có 32 ch ng vi khu n ch  mang các gen kháng Cephalosporins g m     
27 ch ng E. coli, 3 ch ng K. pneumoniae và 2 ch ng P. aeruginosa.  
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Có 14/51 ch ng vi khu n ch a ng th i c  gen kháng Carbapenems và 
Cephalosporins chi m 27,5%; g m có 6 ch ng E. coli và 8 ch ng K. pneumoniae. 

Không có ch ng vi khu n nào ch  mang gen kháng Carbapenems; có 5 ch ng 
vi khu n Gram âm a kháng ki u hình nh ng không mang các gen kháng kháng 
sinh th  nghi m. 

B ng 2. S  phân b  các loài vi khu n Gram âm a kháng                                        
ch a gen kháng kháng sinh (n = 51). 

S  l ng các loài vi khu n 
Vi khu n Gram âm  

a kháng E. coli 
(n) 

K. pneumoniae 
(n) 

P. aeruginosa 
(n) 

T ng 

(n) 

T  l  

(%) 

Vi khu n không ch a 
gen kháng thu c 

4 0 1 5 9,8 

Vi khu n ch a 1 lo i 
gen kháng thu c 

21 1 2 24 47,1 

Vi khu n ch a 2 lo i 
gen kháng thu c 

7 0 0 7 13,7 

Vi khu n ch a 3 lo i 
gen kháng thu c 

3 3 0 6 11,8 

Vi khu n ch a 4 lo i 
gen kháng thu c 

2 2 0 4 7,8 

Vi khu n ch a 5 lo i 
gen kháng thu c 

0 2 0 2 3,9 

Vi khu n ch a 6 lo i 
gen kháng thu c 

0 3 0 3 5,9 

T ng 37 11 3 51 100,0 
 

Trong s  51 ch ng vi khu n Gram âm a kháng th  nghi m ph n ng real-
time PCR a m i, phát hi n 9 gen kháng kháng sinh (blaTEM, blaSHV, blaCTX-M-1, 
blaCTX-M-9, blaNDM, blaOXA-23, blaOXA-48, blaIMP, blaKPC) ã xác nh c 24 
ch ng vi khu n ch a 1 lo i gen kháng thu c chi m t  l  cao nh t 47,1% ch  y u 
là vi khu n E. coli; ti p n là vi khu n ch a 2 lo i gen kháng thu c có t  l  
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13,7% và vi khu n ch a 3 lo i gen kháng thu c là 11,8%. Vi khu n ch a 4 lo i 
gen kháng thu c và ch a 6 lo i gen kháng thu c có t  l  l n l t là 7,8% và 
5,9%; th p nh t là t  l  vi khu n ch a 5 lo i gen kháng thu c (3,9%). 

D  li u k t qu  46 ch ng vi khu n mang gen kháng thu c thì có 24 ch ng vi 
khu n ch  ch a m t lo i gen kháng thu c, còn l i các ch ng u ch a h n m t 
lo i gen kháng. 

2. c i m phân b gen ng kháng sinh Cephalosporins  

B ng 3. K t qu  xác nh gen kháng Cephalosporins. 

S  l ng gen kháng thu c  m i loài Gen kháng 
thu c     

Cephalosporins 
E. coli 

(n) 
K. pneumoniae 

(n) 
P. aeruginosa 

(n) 

T ng 

(n) 

T  l  

(%) 

blaTEM 14 11 0 25 32,1 

blaCTX-M-1 12 9 2 23 29,5 

blaCTX-M-9 20 0 0 20 25,6 

blaSHV 0 10 0 10 12,8 

T ng  46 30 2 78 100,0 

 
Xác nh c t ng s  78 trình t  

gen ích kháng Cephalosporins trong 5 
lo i gen kháng thu c c kh o sát  
51 ch ng vi khu n th  nghi m. Trong 

ó có 46 trình t  ích gen kháng thu c 
 37 ch ng E. coli, 30 l t gen ích 

kháng thu c  11 ch ng K. 
pneumoniae và 2 trình t  gen ích 
kháng thu c  3 ch ng P. aeruginosa. 

Trong các gen kháng Cephalosporins 
xác nh c, có 25 blaTEM chi m t  
l  cao nh t 32,1%, xu t hi n  c  2 loài 
E. coli và K. pneumoniae; ti p n phát 
hi n c 23 blaCTX-M-1 chi m 29,5%  

c  3 loài vi khu n th  nghi m và xác 
nh c 20 blaCTX-M-9 chi m t  l  

25,6% ch  xu t hi n  E. coli; th p 
nh t là blaSHV có t  l  12,8% (10 gen) 
ch  xu t hi n trong các ch ng K. 
pneumoniae th  nghi m. 

K t qu  nghiên c u có s  t ng 
ng v i Jean SS (2017), các gen 

kháng Cephalosporins là blaCTX-M-9 và 
blaCTX-M-1 c ng c tìm th y  các vi 
khu n kháng thu c ki u hình. Các bi n 
th  -lactamase nh  CTX-M-15 và 
CTX-M-14 chi m u th   h u h t các 
loài c a Enterobacteriaceae trong 
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nhi m trùng  b ng. th E. coli 
c c nh ch a c gen kháng 

blaCTX-M-14,15,27,55 và K. pneumoniae 
mang các gen blaSHV-12; blaCTX-M-14,15. 
Theo Tada T (2017) báo cáo v gen 

ng kháng sinh a K. pneumoniae
i Vi t Nam c ng t ng t  ch a các 

gen mã hóa -lactamase ph  m  r ng 
nh  blaCTX-M-14,15,27; blaTEM-1; blaSHV-

1,11,12,28,55 [3, 11]. 
 

3. c i m phân b gen ng kháng sinh Carbapenems 

B ng 4. K t qu  xác nh gen kháng Carbapenems. 

S  l ng gen kháng thu c  m i loài Gen kháng 
thu c 

Carbapenems 
E. coli  

(n) 
K. pneumoniae 

(n) 
P. aeruginosa 

(n) 

T ng 

(n) 

T  l  

(%) 

blaNDM 6 5 0 11 50,0 

blaKPC 0 7 0 7 31,8 

blaOXA-48 0 4 0 4 18,2 

blaOXA-23 0 0 0 0 0,0 

blaIMP 0 0 0 0 0,0 

T ng  6 16 0 22 100,0 

 
Xác nh c 22 gen kháng 

Carbapenems trong 51 ch ng vi khu n 
th  nghi m. Trong ó, có 6 gen kháng 
thu c  37 ch ng E. coli, 16 gen kháng 
thu c  11 ch ng K. pneumoniae và 
không phát hi n th y gen kháng 
Carbapenems th  nghi m  3 ch ng P. 
aeruginosa.  

Các gen kháng Carbapenems c 
xác nh là 11 gen blaNDM xu t hi n  
E. coli và K. pneumoniae; phát hi n 

c 7 gen blaKPC và 4 gen blaOXA-48 có 
 K. pneumoniae; không phát hi n 

c các gen kháng kháng sinh nh  

blaOXA-23, blaIMP có trong các m u vi 
khu n th  nghi m.  

T ng t  v i k t qu  nghiên c u 
c a Jean SS (2017) báo cáo có s  gia 
t ng c a các ch ng vi khu n E. coli, K. 
pneumoniae mang gen kháng 
Carbapenems nh  blaNDM; cùng v i ó 
là s  xu t hi n c a các ch ng mang 
gen blaOXA-48 và blaKPC-2 t i Vi t Nam; 
các gen kháng thu c blaNDM-1,4,5,7 c a 
E. coli, K. pneumoniae c xác nh 
ph  bi n nh t trong s  các ch ng gây 
nhi m trùng  b ng t i Vi t Nam 

duy nh t c ch ng vi khu n ng 
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ru t phân l p trong nhi m trùng  b ng 
ch a gen blaOXA-48 c t hi n 

t i Vi t Nam. C c bi n th  alen mã hóa 
carbapenemase c m th y trong E. 
coli là blaKPC-2; blaOXA-48; blaIMP-6,14; 
blaNDM-1,4,5  K. pneumoniae là 
blaNDM-1,4,7; blaKPC-2; blaOXA-48; blaIMP-

1,3,6,14,26; blaVIM-1. K t qu  nghiên c u 
t ng t  nh  báo cáo c a Tada T 
(2017) v gen ng a K. 
pneumoniae i Vi t Nam u có các 
gen mã hóa carbapenemase bao g m 
blaKPC-2; blaNDM-1,4; blaOXA-48 [3, 11]. 

Vi khu n P. aeruginosa kháng 
carbapenem c công nh n là nguyên 
nhân quan tr ng gây nhi m trùng b nh 
vi n trên toàn th  gi i. Tr n Huy 

ng (2021) xác nh c ba 
bi n th  c a blaIMP blaKPC-1 vi 
khu n P. aeruginosa i Vi t Nam 
trong nhi m trùng b nh vi n giai o n 
2011 - 2015; tuy nhiên trong nghiên 
c u y th nghi m o t m gen 

ng thu c k t không t hi n 
c c gen ng Carbapenems mà 

t hi n c gen blaCTX-M-1          
2 ng P. aeruginosa, do s l ng 

ng vi khu n P. aeruginosa kháng 
Carbapenems phân l p trong nhi m 
trùng  b ng c th nghi m m gen 

ng thu c r t t (3 ng) nên k t 
v c i m phân b gen ng 

thu c theo i vi khu n y có s  
khác bi t [6]. 

K T LU N 

Trong 51 ch ng vi khu n Gram âm 
a kháng c th  nghi m ph n ng 

xác nh gen kháng thu c, có 32 ch ng 
vi khu n ch a các gen ng 
Cephalosporins và 14 ch ng vi khu n 
ch a ng th i c  gen ng 
Carbapenems và gen kháng 
Cephalosporins; có 5 ch ng vi khu n 
không phát hi n ch a các gen kháng 
kháng sinh th  nghi m. 

Các gen kháng Cephalosporins xác 
nh c  51 ch ng vi khu n Gram 

âm a kháng là 25 blaTEM chi m t  l  
cao nh t 32,1%, 23 blaCTX-M-1 chi m 
29,5% và 20 blaCTX-M-9 chi m t  l  
25,6%, th p nh t là 10 blaSHV (12,8%). 

Các gen kháng Carbapenems xác 
nh c  51 ch ng vi khu n Gram 

âm a kháng là 11 blaNDM; 7 blaKPC

4 blaOXA-48; không phát hi n c các 
gen kháng kháng sinh blaOXA-23, blaIMP 
có trong các m u vi khu n th  nghi m. 
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C N NGUYÊN VÀ TÌNH TR NG KHÁNG KHÁNG SINH C A M T S  
VI KHU N GÂY B NH TH NG G P T I TRUNG TÂM H I S C              

C P C U -  CH NG C, B NH VI N QUÂN Y 103  
 

Nguy n Minh H i1*, Lê V n Nam1 

Tóm t t 

M c tiêu: Kh o sát c n nguyên và tình tr ng kháng kháng sinh c a m t s  vi 
khu n th ng g p t i Trung tâm H i s c c p c u - Ch ng c (HSCC-C ), 
B nh vi n Quân y 103. Ph ng pháp nghiên c u: Nghiên c u d ch t  h c mô t  
k t h p phân tích labo trên 282 ch ng vi khu n phân l p c qua các m u b nh 
ph m c a b nh nhân (BN) i u tr  n i trú t i Trung tâm HSCC-C , B nh vi n 
Quân y 103 t  tháng 01/2020 - 12/2021. K t qu : 282 ch ng vi khu n gây b nh 
phân l p c, a s  t  ng hô h p (56,4%) và ng máu (29,4%). Vi khu n 
Gram âm chi m 87,6%, Gram d ng chi m 12,4%. Trong nhóm vi khu n Gram 
âm, th ng g p nh t là A. baumannii và P. aeruginosa ( u chi m 29,4%).                
S. aureus chi m t  l  cao nh t trong nhóm vi khu n Gram d ng (3,9%), ti p n 
là S. pneumoniae (1,4%) và E. faecalis (1,1%). Tình tr ng kháng kháng sinh:               
A. baumannii kháng v i Meropenem (96,3%), Imipenem (100%); Colistin 
(62,8%); Amikacin (89,1%). P. aeruginosa kháng v i Imipenem (87,5%); 
Meropenem (77,5%); Amikacin (62,4%); Colistin (47,4%). S. aureus kháng 

Cefoxitin (75%), kháng v i Ceftriaxone (62,5%), Meropenem (70,0%), 
Moxifloxacin (50,0%), còn nh y c m v i Vancomycin (85,7%); Linezolid và 
Tigercylin u 100,0%. K t lu n: Các ch ng vi khu n phân l p c t i Trung 
tâm HSCC-C  th ng là vi khu n Gram âm, b nh ph m t  ng hô h p và h u 
h t có t  l   kháng kháng sinh cao.  

T  khóa: Kháng kháng sinh; Vi khu n gây b nh; Trung tâm H i s c C p c u 
- ch ng c. 

 
1B nh vi n Quân y 103, H c vi n Quân y 
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                            Ngày nh n bài: 02/01/2024 

                            Ngày c ch p nh n ng: 25/02/2024         
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ETIOLOGY AND ANTIMICROBIAL RESISTANCE OF SOME 
COMMON PATHOGENIC BACTERIA IN THE INTENSIVE CARE, 

EMERGENCY AND POISON CONTROL CENTER, MILITARY HOSPITAL 103 

Abstract 

Objectives: To investigate the etiology and antimicrobial resistance of some 
common pathogenic bacteria in the Intensive Care, Emergency and Poison 
Control Center (ICEPCC), Military Hospital 103. Methods: A descriptive 
epidemiologic and laboratory study on 282 bacterial strains isolated from patient 
specimens in the ICEPCC, Military Hospital 103 from January 2020 to 
December 2021. Results: 282 strains of pathogenic bacteria were isolated from 
the respiratory tract specimens (56.4%) and from blood specimens (29.4%). 
Gram-negative bacteria accounted for the vast majority (87.6%), while gram-
positive bacteria only accounted for 12.4%. Among gram-negative bacteria,              
A. baumannii and P. aeruginosa were the most common species; each of them 
accounted for 29.4%. In gram-positive bacteria, S. aureus accounted for the 
highest rate of 3.9%; S. pneumonia was 1.4%; E. faecalis was 1.1%. Regarding 
antibiotic resistance, A. baumannii was resistant to Meropenem (96.3%), 
Imipenem (100%); Colistin (62.8%); Amikacin (89.1%). P. aeruginosa was 
resistant to Imipenem (87.5%); Meropenem (77.5%); Amikacin (62.4%); Colistin 
(47.4%). S. aureus was resistant to Cefoxitin (75%), Ceftriaxone (62.5%); 
Meropenem (70.0%); Moxifloxacin (50.0%); were highly susceptible to 
Vancomycin (85.7%); Linezolid and Tigercylin were both 100.0%. Conclusion: 
The most common bacteria strains isolated from patients in ICEPCC were Gram-
negative bacteria and from respiratory specimens and showed high rates of 
antibiotic resistance. 

Keywords: Antibiotic resistance; Pathogenic bacteria; Intensive Care, 
Emergency and Poison Control Center. 

 
T V N  

Nhi m khu n t i n v  h i s c c p 
c u m t v n  y t  toàn c u và là m t 
thách th c r t l n i v i các n v  y 
t  trên toàn th  gi i c ng nh  các n 
v  y t  Vi t Nam nói riêng. Theo th ng 

kê nghiên c u EPIC III, n m 2017, t i 

1150 trung tâm trên 88 qu c gia khác 

nhau, t  l  nhi m khu n t i các n v  

h i s c c p c u dao ng t  43% - 

60% và > 70% BN c n c s  d ng ít 

nh t m t lo i kháng sinh [1].  
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Nhi m khu n t i n v  h i s c c p 

c u là m t y u t  nguy c  c l p làm 

t ng th i gian n m vi n, t ng chi phí 

i u tr , t ng  kháng kháng sinh và 

t ng t  l  t  vong. Các c i m ngu n 

lây, c n nguyên vi sinh, c bi t tình 

tr ng kháng kháng sinh c a các vi 

khu n gây b nh thay i hàng n m 

theo t ng vùng lãnh th , t ng n v  

h i s c c p c u. 

T i Vi t Nam, s  l ng nghiên c u 

báo cáo v  tình tr ng nhi m khu n t i 

các n v  h i s c c p c u ghi nh n 

trên các y v n không nhi u. Do v y, 

chúng tôi ti n hành nghiên c u v i 

m c tiêu: Kh o sát c n nguyên và tình 

tr ng kháng kháng sinh c a m t s  vi 

khu n gây b nh t i Trung tâm HSCC-

C , B nh vi n Quân y 103 t  n m 

2020 - 2021.  
 

I T NG VÀ PH NG PHÁP 

NGHIÊN C U 

1. i t ng nghiên c u 

282 ch ng vi khu n phân l p (k t 

qu  nuôi c y vi khu n d ng tính) t  

b nh ph m c a BN i u tr  n i trú t i 

Trung tâm HSCC-C , B nh vi n Quân 

y 103. 

* Th i gian nghiên c u: T  tháng 

01/2020 - 12/2021. 

2. Ph ng pháp và v t li u 
nghiên c u 

* Thi t k  nghiên c u: Nghiên c u 

d ch t  h c mô t  k t h p nghiên c u 

phân tích labo. 

* V t li u và thi t b  nghiên c u: 

- Ch ng chu n qu c t   ki m tra 

ch t l ng nh danh, kháng sinh . 

- Môi tr ng nuôi c y, phân l p, 

nh danh vi khu n.  

- Sinh ph m ch n oán: 

+ Card nh danh vi khu n: Card 

GN cho vi khu n Gram âm, card GP 

cho vi khu n Gram d ng ( i kèm 

theo máy Vitek 2 Compact - Bio 

Merieux); 

+ B  th  tính ch t sinh v t hóa h c 

API 20 Strep Slidex strepto plus (Bio 

Merieux)  xác nh các lo i liên c u. 

-  Môi tr ng và hóa ch t xác nh 

m c  nh y c m c a vi khu n v i 

kháng sinh. 

+ Card kháng sinh  trên máy 

Vitek 2 (AST-N204, AST-N240, AST-

GP67 hãng Bio Merieux - Pháp);  

+ Khoanh gi y kháng sinh các lo i 

(hãng Oxoid - Anh); 

+ Thanh E test (hãng Bio Merieux - 

Pháp); 
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+  nh y c m kháng sinh: Tính 

kháng/nh y c a vi khu n c xác 

nh theo h ng d n c a CLSI (Clinical 

and Laboratory Standards Institute) 

n m 2019 [2]. 

- Máy tính cài ph n m m c k t 

qu  kháng sinh  Whonet 5.6. 

* X  lý s  li u: S  d ng ph n m m 

SPSS 20.0 và Excel 2016 v i các thu t 

toán th ng kê ng d ng trong y h c.  

3. o c nghiên c u 

S  li u bài báo c thu th p d a 
trên các d  li u BN c th c hi n xét 
nghi m th ng quy khi i u tr  n i trú 
t i B nh vi n, không nh h ng n 
quy n l i c ng nh  chi phí xét nghi m. 
M i thông tin BN u c gi  kín. 
Chúng tôi xin cam oan các s  li u, k t 
qu  nêu trong  tài là trung th c, ch a 
t ng c công b  và không có xung 

t l i ích trong nghiên c u. 
 

K T QU  NGHIÊN C U 

T  tháng 01/2020 - 12/2021, chúng tôi ã phân l p c 282 ch ng vi khu n 

t i Trung tâm HSCC-C , B nh vi n Quân y 103. Sau khi ti n hành nh danh và 

làm kháng sinh , chúng tôi thu c các k t qu  nh  sau: 

1. c i m v  b nh ph m và c n nguyên vi khu n 
 

 

Bi u  1. Các lo i b nh ph m phân l p c vi khu n t  Trung tâm HSCC-C . 
 

Trong 282 ch ng vi khu n phân l p c, các ch ng phân l p t  b nh ph m 

ng hô h p chi m t  l  a s  [56,4% (d ch ph  qu n: 44,3%, m: 12,1%)], t  

b nh ph m máu máu (29,4%) và t  n c ti u (4,6%). 
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B ng 1. Các ch ng vi khu n gây b nh phân l p t i Trung tâm HSCC-C . 
 

Vi khu n 
S  l ng 
(n = 282) 

T  l        
(%) 

Acinetobacter baumannii 83 29,4 

Pseudomonas aeruginosa 83 29,4 

Klebsiella pneumoniae 27 9,6 

Escherichia coli 26 9,2 

Aeromonas hydrophila 6 2,1 

Burkholderia pseudomallei 5 1,7 

Proteus mirabilis 4 1,4 

Kocuria kristinae 3 1,1 

Achromobacter denitrificans 2 0,7 

Aeromonas sobria 2 0,7 

Acinetobacter spp 2 0,7 

Burkholderia cepacia 1 0,4 

Citrobacter amalonaticus 1 0,4 

Elizabethkingia meningoseptica 1 0,4 

Gram (-) 

(n = 247) 

 

Shewanella putrefaciens 1 0,4 

Staphylococcus aureus 11 3,9 

Staphylococcus haemolyticus 4 1,4 

Staphylococcus hominis 3 1,1 

Staphylococcus spp 2 0,7 

Streptococcus pneumoniae 4 1,4 

Streptococcus spp 4 1,4 

Enterococcus faecalis 3 1,1 

Enterococcus casseliflavus 2 0,7 

Gram (+) 

(n = 35) 

Enterococcus spp 2 0,7 
 

a s  vi khu n gây b nh thu c nhóm Gram âm (87,6%); vi khu n Gram 
d ng ch  chi m 12,4%.  

Trong nhóm vi khu n Gram âm: A. baumannii và P. aeruginosa th ng g p 
nh t, u chi m 29,4%. Ti p n là K. pneumonia, E. coli l n l t là 9,6 và 
9,2%. Trong nhóm vi khu n Gram d ng: Các ch ng Staphylococcus spp th ng 
g p nh t, trong ó S. aureus chi m t  l  3,9%. Ti p n là các ch ng 
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Streptococcus spp; S. pneumoniae chi m 1,4%. C u khu n Gram d ng ng 
ru t, Enterococcus faecalis chi m 1,1%. 

2. c i m kháng kháng sinh c a m t s  ch ng vi khu n th ng g p t i 
Trung tâm HSCC-C  

 

 

Bi u  2. c i m kháng kháng sinh c a Acinetobacter baumannii. 
 

Trong 81 ch ng A. baumannii c làm kháng sinh , t  l  kháng kháng sinh 
v i a s  kháng sinh th ng dùng (nhóm beta-lactam và nhóm quinolon) dao 

ng t  80 - 100%, c bi t kháng Imipenem (100%) và Meropenem (96,3%). 
Acinetobacter baumannii còn nh y c m v i Colistin (35,9%), Tobramycin 
(21,7%), Amikacin (10,9%). 

 

 
Bi u  3. c i m kháng kháng sinh c a Pseudomonas aeruginosa. 

 

Trong 81 ch ng Pseudomonas aeruginosa c làm kháng sinh , t  l  
kháng v i a s  kháng sinh th ng dùng dao ng t  70 - 90%, trong ó kháng 
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v i Imipenem (87,5%); Meropenem (77,5%), Ciprofloxacin và Levofloxacin l n 
l t là 96,0 và 95,8%. Pseudomonas aeruginosa còn nh y c m v i Amikacin 
(31,2%); Colistin (48,8%). 

 

 

Bi u  4. c i m kháng kháng sinh c a Staphylococcus aureus. 
 

Trong 11 ch ng S. Aureus c làm kháng sinh , t  l  kháng v i Cefoxitin 
(MRSA) là 75%; kháng v i các kháng sinh thông th ng dao ng 50 - 70 %, c  
th : Ceftriaxone (62,5%); Meropenem (70,0%); Moxifloxacin (50,0%). Vi khu n 
còn nh y c m v i các kháng sinh i u tr  MRSA nh  Vancomycin (85,7%); 
Linezolid và Tigercylin u 100,0%. 

 
BÀN LU N 

1. c i m b nh ph m và c n 
nguyên vi khu n phân l p c t i 
các n v  h i s c c p c u 

K t qu  nghiên c u c a chúng tôi 
cho th y các ch ng vi khu n phân l p 

c t  b nh ph m ng hô h p 
chi m a s  (56,4%), trong ó d ch ph  
qu n (qua ng n i khí qu n và r a ph  
nang) chi m 44,3%, m 12,1%; ti p 

n là b nh ph m máu (29,4%) và 
n c ti u (4,6%); các b nh ph m khác 

ch  chi m t  l  nh . K t qu  này t ng 
t  nh  nghiên c u c a tác gi  Bùi 
H ng Giang (2013) trên các b nh 
ph m nuôi c y d ng tính t i Khoa 
H i s c c p c u, B nh vi n B ch Mai, 
b nh ph m t  ng hô h p chi m t  
l  cao nh t (68,1%), ti p theo là b nh 
ph m máu (14,4%), n c ti u (8,3%), 
nhi m khu n liên quan n ng thông 
(5,7%) và nhi m khu n  b ng (3,5%) 
[3]. So sánh v i các nghiên c u n c 
ngoài, t  l  phân l p vi khu n gây b nh 
trên các m u b nh ph m thay i theo 
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t ng n v  ch m sóc tích c c. Theo 
Maki Dennis G (2008), c i m 
nhi m khu n t i các trung tâm h i s c 
c p c u Hoa K  th ng g p nh t là 
nhi m khu n ti t ni u liên quan t i các 
sonde d n l u (40%), ti p n là viêm 
ph i liên quan t i th  máy (25%) [4]. 
Ng c l i, nghiên c u c a Dasgupta S 
và CS (2015) t i các n v  h i s c c p 
c u n  cho th y viêm ph i là 
nhi m khu n th ng g p nh t v i t  l  
62,07%, ti p n là nhi m khu n ti t 
ni u và nhi m khu n huy t liên quan 
t i các catheter trung tâm [5]. Nh  
v y, ngu n nhi m khu n t i các n v  
h i s c c p c u có s  khác bi t tùy 
t ng n v  ti n hành nghiên c u và 
t ng qu c gia khác nhau. Bên c nh ó, 
s  khác bi t c  c u ngu n nhi m 
khu n trong k t qu  nghiên c u c a 
chúng tôi so v i m t s  nghiên c u 
khác c ng có th  do chúng tôi ti n 
hành trên nh ng BN i u tr  t i Trung 
tâm HSCC-C  nói chung, không phân 
bi t h i s c n i hay h i s c ngo i. 

Trong 282 ch ng vi khu n chúng tôi 
ã phân l p c, vi khu n Gram âm 

chi m a s  (87,6%); vi khu n Gram 
d ng ch  chi m 12,4%. Trong nhóm 
vi khu n Gram âm, A. baumannii và       
P. aeruginosa là vi khu n th ng g p 
nh t, u chi m 29,4%; ti p n là     
K. pneumonia, E. coli l n l t là 9,6 và 
9,2%. Trong nhóm vi khu n Gram 
d ng, các ch ng Staphylococcus spp 

th ng g p nh t, trong ó S. aureus 
chi m t  l  3,9%; ti p theo là các ch ng 
Streptococcus spp, S. pneumoniae 
chi m 1,4%. K t qu  này phù h p v i 
nhi u nghiên c u ã công b  t  tr c 
t i nay, nguyên nhân ch  y u gây 
nhi m khu n t i các n v  h i s c c p 
c u và nhi m khu n b nh vi n là các 
vi khu n Gram âm. Nhi m khu n do vi 
khu n Gram âm a kháng là gánh n ng 
lâm sàng, tài chính và tiêu t n nhi u 
ngu n l c trong ch m sóc, i u tr . 
M t nghiên c u  M  cho th y, chi phí 
b nh vi n cho ch ng vi khu n Gram 
âm a kháng trung bình cao h n áng 
k  (80.550 USD so v i 29.604 USD,           
p < 0,001), th i gian n m vi n dài h n 
(29 so v i 13 ngày, p < 0,001), kéo dài 
th i gian  l i ICU (13 ngày so v i 1 
ngày, p < 0,001), t ng t  l  t  vong 
(23% so v i 11%, p < 0,004) so v i 
ch ng vi khu n nh y c m [6]. Theo 
th ng kê c a c  quan qu n lý D c 
ph m Châu Âu, nhi m khu n Gram âm 
a kháng c tính gây ra 25.000 

tr ng h p t  vong và gánh n ng kinh 
t  x p x  1,5 t  euro m i n m. ây là 

nh h ng quan tr ng cho các d c s  
lâm sàng trong vi c l a ch n kháng 
sinh ban u thích h p cho BN. Ngoài 
ra, s  thay i c a các ch ng loài vi 
khu n cho th y t m quan tr ng c a các 
nghiên c u c p nh t th ng xuyên và 
h  th ng các ch ng vi khu n gây b nh 
và tính nh y c m kháng sinh c a chúng. 
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2. Tình tr ng kháng kháng sinh 
c a m t s  ch ng vi khu n phân l p 

c t i các n v  h i s c c p c u 

* Acinetobacter baumannii: 

N m 2019, m t phân tích t ng h p 
t  các nghiên c u ti n hành t i 24 n 
v  h i s c c p c u  các n c châu Âu, 

a Trung H i và các n c châu Phi 
cho th y: A.baumanii là c n nguyên vi 
khu n hàng u gây nhi m khu n b nh 
vi n, c bi t trong các n v  h i s c 
c p c u. T  l  a kháng kháng sinh 
c a A. baumannii ngày càng t ng d n 
qua th ng kê c a các nghiên c u hàng 
n m. Nghiên c u MYSTIC 
(Meropenem Yearly Susceptibility 
Test Information Collection), t i các 
Trung tâm H i s c c p c u  các n c 
châu Âu, t  l  A. baumanii kháng 
Imipenem và Meropenem n m 2002 

u  m c th p, l n l t 15,7% và 
12,7%. n n m 2006, t  l  này ã 
t ng lên áng k , t ng ng v i 
Imipenem (40,5%) và Meropenem 
(34,9%) [7]. Theo nghiên c u c a 
Chen LK (2017) t i ài Loan,               
A. baumanii kháng v i kháng sinh 
quinolone (Ciprofloxacin và Levofloxacin) 

u chi m 73,6%; kháng v i kháng 
sinh nhóm Cephalosporin (Cefazidime 
và Cefepime); Tazobactam/Piperacillin 
và Carbapenem dao ng 50 - 70%; 
100% nh y c m v i Colistin [8]. Nhi u 
nghiên c u ã i sâu gi i thích kh  

n ng kháng thu c c a A.baumannii. 
Các gi  thi t cho r ng chính nh  có s  
di truy n gen kháng kháng sinh qua 
plasmid nên t c  di truy n nhanh, có 
th  t bi n ch  qua m t th  h  sinh 
s n, do v y mà ch  sau 2 - 3 n m,       
A. baumannii ã có th  kháng toàn b  
v i lo i thu c mà chúng ã nh y hoàn 
toàn tr c ây. K t qu  nghiên c u c a 
chúng tôi c ng ghi nh n các kháng 
sinh tr c c cho là phác  u tay 
trong i u tr  nhi m khu n do             
A. baumannii nh  Imipenem và 
Meropenem ã g n nh  là kháng 
100%. Các kháng sinh còn hi u qu    
(t  l  nh y): Colistin (35,9%), 
Tobramycin (21,7%), Amikacin 
(10,9%) ch   m c th p. 

* Pseudomonas aeruginosa: 

D i áp l c ch n l c, P. aeruginosa 
kháng thu c do c  t bi n nhi m s c 
th  và qua trung gian plasmid. C  ch  
kháng nhóm KS beta - lactam bao 
g m: S n xu t enzym beta - lactamese 
ho t ph  r ng (ESBL), gi m tính th m 
qua màng, thay i protein g n men, 
h  th ng b m ng c kháng sinh. Hi n 
nay, ng i ta ã phân l p c nhi u 
ch ng P. aeruginosa a kháng ch  còn 
nh y v i Colistin. V i s  tham gia c a 
nhi u c  ch  kháng kháng sinh d n t i 
P. aeruginosa g n nh  toàn kháng v i 
các kháng sinh nhóm Cephalosporin và 
ngày càng gia t ng s   kháng v i các 
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kháng sinh nhóm Carbapenem. Trong 
81 ch ng P. aeruginosa c làm 
kháng sinh , chúng tôi ghi nh n a 
s  các ch ng u kháng ph n l n các 
kháng sinh: Imipenem (87,5%); 
Meropenem (77,5%); còn nh y c m v i 
Amikacin (31,2%) và Colistin (48,8%). 

* Straphylococcus aureus: 

K t qu  nghiên c u c a chúng tôi 

ghi nh n 75,0% các ch ng S. aureus 
kháng Cefoxitin (MRSA). T  l  nhi m 
các ch ng MRSA trong nghiên c u 

c a chúng tôi cao h n m t s  nghiên 
c u tr c ây phân l p c t i B nh 

vi n Quân y 103. T  l  MRSA trong 
nghiên c u c a tác gi  Lê V n Nam 

(2014) 48,84% [9]. V i s  gia t ng 
nhanh chóng tình tr ng kháng kháng 

sinh, MRSA ang gia t ng v  t n su t 
và hi n h u  nhi u c  s  y t  và c ng 

nh  trong c ng ng. Nhi m khu n 
MRSA là m t trong nh ng y u t  tiên 

l ng c l p v i t  vong i v i BN 
nhi m khu n do S. aureus. K t qu  

kháng sinh  c a chúng tôi c ng ghi 
nh n các ch ng S. aureus kháng v i 

các kháng sinh thông th ng dao ng 
t  50 - 70% (Ceftriaxone 62,5%, 

Meropenem 70,0%, Moxifloxacin 

50,0%); còn nh y c m v i các kháng 
sinh i u tr  cho các tr ng h p 

MRSA nh  Vancomycin (85,7%), 
Linezolid và Tigercylin u 100,0%.  

K T LU N 

Qua phân l p 282 ch ng vi khu n 
phân l p t i Trung tâm HSCC-C , 
B nh vi n Quân y 103 t  tháng 
01/2020 - 12/2021, chúng tôi ghi nh n 
m t s  k t qu  sau: 

Các ch ng vi khu n phân l p c 
a s  t  ng hô h p (56,4%), trong 
ó qua d ch ph  qu n và m l n l t 

là 44,3% và 12,1%; t  máu là 29,4%. 

C n nguyên gây b nh ch  y u do vi 
khu n Gram âm (87,6%). Vi khu n 
Gram d ng ch  chi m 12,4%.  

Trong nhóm vi khu n Gram âm,          
A. baumannii và P. aeruginosa là các 
ch ng vi khu n th ng g p nh t, u 
chi m 29,4%; K. pneumonia, E. coli 
l n l t 9,6 và 9,2%.  

 Trong nhóm vi khu n Gram d ng, 
S. aureus chi m t  l  cao nh t (3,9%);                       
S. pneumoniae 1,4%; Enterococcus 
faecalis 1,1%. 

A. baumannii và P. aeruginosa 
kháng  v i a s  các kháng sinh i u tr  
thông th ng. A. baumannii kháng v i 
Meropenem (96,3%), Imipenem (100%); 
Colistin (62,8%); Amikacin (89,1%). P. 
aeruginosa kháng v i  Imipenem 
(87,5%); Meropenem (77,5%); Amikacin 
(62,4%); Colistin (47,4%). 

 S. aureus kháng Cefoxitin 75%, 
kháng v i các kháng sinh thông th ng 
dao ng 50 - 70% (Ceftriaxone 62,5%; 
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Meropenem 70,0%; Moxifloxacin 
50,0%); còn nh y c m cao v i các 
kháng sinh i u tr  cho các tr ng h p 
MRSA nh  Vancomycin (85,7%); 
Linezolid và Tigercylin u 100,0%. 
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ÁNH GIÁ KH U PH N N VÀ M I LIÊN QUAN V I CH  S  BMI 
C A B NH NHÂN TH N NHÂN T O CHU K                                         

T I B NH VI N QUÂN Y 103 
 

Ph m c Minh1*, V  Th  Xuân Anh1, Nguy n Th  B n1                       
Bùi  Qu nh H ng1, Nguy n Th  Thuý An1 

 

Tóm t t 

M c tiêu: Kh o sát giá tr  n ng l ng, protein kh u ph n n và ánh giá m i 
liên quan v i ch  s  BMI c a b nh nhân (BN) b nh th n m n giai o n cu i 
(BTMG C) l c máu chu k  (LMCK). Ph ng pháp nghiên c u: Nghiên c u 
mô t  c t ngang trên 100 BN suy th n giai o n cu i, LMCK ang i u tr  t i 
Khoa Th n - L c máu, B nh vi n Quân y 103. K t qu : M c trung v  (IQR), 
n ng l ng kh u ph n (daily energy intake - DEI) và protein kh u ph n (daily 
protein intake - DPI) c a BN BTMG C LMCK là 23,6 (17,9 - 32,3) 
kcal/kg/ngày, d i m c khuy n ngh  dinh d ng c a ESPEN. IQR, DPI c a BN 
BTMG C LMCK là 1,1 (0,8 - 1,5) g/kg/ngày, n m trong m c khuy n ngh  dinh 
d ng c a ESPEN. T  l  BN t m c DEI và DPI l n l t là 17% và 43%. Th c 
ph m th ng dùng (l n/tu n): Th t  (13,16), rau (12,16), th t gia c m (2,87), 
trái cây (2,54). Th c ph m ít dùng: Cá (1,47), tr ng (1,33), s a (1,31), u nành 
(0,68). L ng ch t x  trong kh u ph n th p (4,4 g/ngày). BN có BMI  23 có  
chênh t DEI (OR = 0,123; p = 0,047) và DPI (OR = 0,309; p = 0,018) th p h n 
nhóm có BMI < 23. K t lu n: Ch   n c a BN BTMG C LMCK ch a t 
m c DEI và DPI so v i khuy n ngh . T  l  BN t DEI (17%) và DPI (43%) 
th p. Th c ph m cung c p protein có giá tr  sinh h c cao ch a c s  d ng 
th ng xuyên. BN có ch  s  BMI cao có nguy c  gi m m c t DEI và DPI so 
v i khuy n ngh . 

T  khoá: L c máu chu k ; B nh th n m n giai o n cu i; Kh u ph n n; 
Thói quen n u ng. 

 
1B  môn - Khoa dinh d ng, B nh vi n Quân y 103, H c vi n Quân y 
*Tác gi  liên h : Ph m c Minh (drminh103@yahoo.com) 

                            Ngày nh n bài: 15/12/2023 

                            Ngày c ch p nh n ng: 10/02/2024 

http://doi.org/10.56535/jmpm.v49i3.595 
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ASSESSMENT OF DIETARY AND THE ASSOCIATION                            
WITH BMI OF PATIENTS WITH END-STAGE RENAL DISEASE                

ON MAINTENANCE HEMODIALYSIS AT MILITARY HOSPITAL 103 
 

Abstract 

Objectives: To survey dietary and protein intake and evaluate the association 
with body mass index in the diet of patients with end-stage renal disease on 
hemodialysis. Methods: A cross-sectional descriptive study on 100 patients 
undergoing maintenance hemodialysis at the Nephrology and Hemodilysis 
Department, Military Hospital 103. Results: The median (IQR) daily energy 
intake (DEI) and daily protein intake (DPI) of the diet of maintenance 
hemodialysis end-stage kidney patients were 23.6 (17.9 - 32.3) kcal/kg/day, 
below the nutritional recommendations of ESPEN. The IQR DPI level of CKD 
was 1.1 (0.8 - 1.5) g/kg/day, within the nutritional recommendations of ESPEN. 
The IQR DPI (g/kg/24h) of female patients [1.2 (0.9 - 1.7)] was higher than male 
patients [1.1 (0.8 - 1.4)], with p < 0.05. DPI (g/kg/24h) of patients with BMI < 23 
[1.2 (0.9 - 1.6)] was higher than that of patients with BMI  23 [1.0 (0.7 - 1.2)]. 
Weekly frequently consumed foods were (times): Red meat (13.16), vegetables 
(12.16), poultry (2.87), and fruit (2.54). Less commonly used foods are: Fish 
(1.47), eggs (1.33), milk (1.31), and soybeans (0.68). The amount of fiber in the 
diet was low (4.4g/day). Patients with BMI  23 had lower odds of meeting the 
recommended DEI level (OR = 0.123; p = 0.047) and DPI level (OR = 0.309; p = 
0.018) than the group with BMI < 23. Conclusions: The diet of hemodialysis 
patients did not meet the recommended levels of energy and protein. The 
proportion of patients achieving DEI (17%) and DPI (43%) was low. Foods that 
provide proteins with high biological value were not commonly used. End-stage 
kidney dialysis patients with high BMI are at risk of reducing their DEI and DPI 
compared to the recommendations. 

Keywords: Maintenance hemodialysis; End-stage Renal disease; Dietary; 
Food habit. 

 

T V N  

B nh th n m n tính là s  suy gi m 
ch c n ng th n ti n tri n, kéo dài. T  
l  m c có xu h ng gia t ng, chi m 

n > 10% dân s  chung trên toàn th  

gi i (> 800 tri u ng i). Cùng v i 
thu c h  tr  và các k  thu t i u tr  
thay th  th n, ch   dinh d ng là 
m t y u t  quan tr ng trong i u tr  
toàn di n BN BTMG C [1].  
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 châu Á, s  BN ESRD c i u 
tr  thay th  th n c d  báo s  t ng 
g p ôi, t  2,6 tri u n m 2010 lên 5,4 
tri u n m 2030. Theo nghiên c u c 
th c hi n  các n c châu Á 
(Myanmar, Vi t Nam, Thái Lan, Trung 
Qu c và Nh t B n), có kho ng 6 tri u 
ng i m c b nh th n mãn tính  Vi t 
Nam, chi m t  l  6,73% dân s . Trong 

ó, có kho ng 800.000 BN ã chuy n 
sang giai o n cu i và c n i u tr  thay 
th  th n, nh ng ch  10% trong s  ó ã 

c i u tr  LMCK [2]. 

Ch   dinh d ng r t quan tr ng 
do trong quá trình l c máu có s  gia 
t ng tiêu hao n ng l ng khi ngh  ng i 
t  12 - 20%, cho th y nhu c u v  
protein và n ng l ng h p th   BN 
l c máu t ng lên. D  hóa protein cùng 
vi c t ng m t protein (ch  y u là axit 
amin) do các k  thu t thay th  th n (c  
l c máu và l c màng b ng) d n n 
tr ng thái gi m t ng h p albumin, cân 
b ng nit  âm và hao mòn kh i c . Duy 
trì ch  s  kh i c  th  cho phép kéo dài 
tu i th  c a BN ESRD có MHD. Tình 
tr ng th a cân ho c béo phì (d a trên 
BMI) có th  c s  d ng nh  m t 
y u t  d  báo t  l  bi n ch ng và t  
vong th p h n, mang l i l i tích cho 
BN [3]. 

Nghiên c u này c th c hi n 
nh m: Tìm hi u th c tr ng ch   dinh 
d ng, m i liên quan v i ch  s  BMI; 

t  ó, a ra c h ng ph i h p 
can thi p dinh d ng i u tr , t  v n, 
truy n thông dinh d ng BN th n m n 
ngo i trú, LMCK. 

 

I T NG VÀ PH NG PHÁP 
NGHIÊN C U 

1. i t ng nghiên c u 

100 BN suy th n m n LMCK ang 
i u tr  ngo i trú t i Khoa Th n - L c 

máu, B nh vi n Quân y 103. 

* Tiêu chu n l a ch n: BN c 
ch n oán BTMG C, ang LMCK 
th i gian  3 tháng t i Khoa Th n - 
L c máu, B nh vi n Quân y 103 và 

ng ý tham gia nghiên c u; BN  18 
tu i, có  i u ki n s c kh e  tr  
l i các câu h i i u tra và hoàn toàn t  
nguy n tham gia và nghiên c u.  

* Tiêu chu n lo i tr : BN t i th i 
i m nghiên c u m c các b nh lý 

ngo i khoa, viêm nhi m n ng t i ch  
ho c toàn thân; BN có v n  v  giao 
ti p, m c b nh Alzheimer ho c b t k  
v n  tâm th n nào liên quan n r i 
lo n nh n th c; h  s  b nh án không 

y  thông tin; BN n qua sonde 
ho c nuôi d ng t nh m ch toàn ph n; 
BN không có kh  n ng tr  l i các câu 
h i, không  minh m n, khó kh n 
trong giao ti p. 

* Th i gian và a i m: T  tháng 
01 - 10/2023 t i Khoa Th n - L c máu, 
B nh vi n Quân y 103 
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2. Ph ng pháp nghiên c u 

* Thi t k  nghiên c u: Nghiên c u 
mô t  c t ngang. 

* C m u nghiên c u: 
 

 
 

n: C  m u t i thi u;  

: H  s  tin c y (v i  tin c y 
95% thì giá tr  Z = 1,96) 

p: 0,4 (t  l  BN BTMG C LMCK 
b  suy dinh d ng theo ph ng pháp 
SGA t i B nh vi n a khoa Hà ông 
n m 2021 - 2022) [4]; 

d: Sai s  cho phép, l y d = 0,1.  

Thay vào công th c tính c n = 92. 
Trên th c t , nghiên c u ã thu th p 

c 100 BN, t  vi c ch n toàn b  t t 
c  BN ang i u tr  theo tiêu chu n 
nghiên c u. 

* Ph ng p n m u: 

Ch n m u theo ph ng pháp toàn 
b . T t c  BN i u tr  ngo i trú t i 
b nh vi n trong th i gian ti n hành 
nghiên c u và th a mãn tiêu chu n l a 
ch n u c ch n vào nghiên c u. 
Danh sách BN ban u a vào nghiên 
c u là 152 BN, sau ó lo i tr  52 BN 
do không t tiêu chu n l a ch n, s  
li u nghiên c u là 100 BN.  

* Bi n s nghiên c u: Các tiêu chu n 
ánh giá: 

ánh giá tình tr ng dinh d ng theo 
phân lo i c a T  ch c Y t  Th  gi i, 

s  d ng ch  s  kh i c  th  BMI 
(kg/m2) [5]. BMI = Cân n ng 
(kg)/Chi u cao (m)2  

Phân lo i d a vào ch  s  BMI theo 
tiêu chu n dành cho ng i châu Á: 
Suy dinh d ng (< 18,5), bình th ng 
(18,5 - 22,9), th a cân (23 - 24,9), béo 
phì (  25) [6]. 

Nhu c u n ng l ng, nhu c u các 
ch t dinh d ng c áp d ng theo 
khuy n ngh  c a ESPEN (H i Dinh 
d ng Lâm sàng Châu Âu), t m c 
n ng l ng khi DEI  35 kcal/kg/24h, 

t m c protein khi DPI  1,2 g/kg/24h 
[7]. 

* Ph ng p thu th p thông tin: 

H i ghi kh u ph n n 24h: S  d ng 
ph ng pháp h i ghi 24h qua và b  
câu h i t n su t tiêu th  th c ph m  
ánh giá giá tr  kh u ph n. H i ghi t t 

c  các th c ph m (k  c   u ng) c 
i t ng tiêu th  trong ngày 3 ngày 

qua, bao g m 1 ngày tr c l c trong 
tu n, 1 ngày l c trong tu n và 1 ngày 
cu i tu n không l c. Mô t  chi ti t các 
th c n,  u ng mà i t ng ã tiêu 
th  k  c  các ph ng pháp ch  bi n 
th c ph m. S  d ng “Quy n nh dùng 
trong i u tra kh u ph n n, Vi n Dinh 
d ng, B  Y t , n m 2014”  ánh 
giá kh u ph n n.  

Ki m soát sai l ch thông tin b ng 
cách t p hu n k  cách th c thu th p s  
li u cho i u tra viên, c bi t ph ng 
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pháp ánh giá dinh d ng b ng công 
c  ánh giá t ng th  ch  quan (SGA). 
Ki m soát sai l ch l a ch n d a trên 

nh ngh a rõ ràng i t ng nghiên 
c u c n c  vào tiêu chu n ch n và tiêu 
chu n lo i tr . 

D ng c  cân bàn Seca 786 ( c) có 
th c o chi u cao t tiêu chu n, k t 
qu  chi u cao c ghi theo cm và 1 
s  l , tr ng l ng c  th  c ghi theo 
kg v i 1 s  l . Cân n ng c th c 
hi n sau khi k t thúc ca l c 30 phút. 
H  s  b nh án gi y và i n t  c s  
d ng ng th i  thu th p thông tin 
BN. Các bi n s  nghiên c u c phân 
lo i và th  nghi m b  công c  ánh 
giá tr c khi th c hi n. 

* X  lý và phân tích s  li u: 

H  s  th c ph m c nghiên c u 
viên chính nh p vào ph n m m Vi n 
Dinh d ng Qu c gia  phân tích kh u 
ph n n, s  d ng c  s  d  li u b ng 
thành ph n th c ph m c a Vi t Nam. 

Thông tin thu c trên phi u i u 
tra s  c mã hóa, nh p li u và x  lý 
phân tích b ng ph n m m th ng kê 
SPSS 26.0 (Statistical Package for Social 
Sciences - SPSS Inc., Chicago, IL). S  
li u nh l ng c trình bày d i 
d ng trung bình và  l ch chu n           
(TB ± LC) v i bi n có phân b  
chu n, trung v  và phân b  t  phân v  
(IQR) v i bi n phân b  không chu n; 
s  l ng (SL) và t  l  ph n tr m (%) 

v i bi n nh tính. So sánh giá tr  trung 
bình gi a hai nhóm dùng th ng kê 
Oneway anova (n u d  li u có phân 
ph i chu n) và dùng th ng kê 
Wilcoxon (n u d  li u không có phân 
ph i chu n). So sánh m t giá tr  trung 
bình v i m t giá tr  trung bình ã có 
dùng ki m nh b ng T-test m t m u. 
So sánh m t t  l  v i m t t  l  ã có 
dùng ki m nh b ng test khi bình 
ph ng m t m u dùng v i phân b  
chu n. So sánh m t trung v  v i m t 
giá tr  m c inh dùng one sample 
Wilcoxon signed rank test v i phân b  
không chu n. S  khác bi t có ý ngh a 
th ng kê c xác nh khi giá tr                       
p < 0,05 (  tin c y > 95%). 

ánh giá t ng quan (h  s  t ng 
quan Pearson v i bi n liên t c có phân 
ph i chu n và h  s  t ng quan 
Speaman’s v i bi n không x p x  
chu n). Trong mô hình t ng quan n 
bi n, các y u t  có t ng quan có ý 
ngh a th ng kê s  c a vào mô 
hình h i quy  xác nh y u t  liên 
quan. Giá tr  p < 0,05 c ánh giá có 
liên quan có ý ngh a th ng kê. 

3. o c nghiên c u 

Nghiên c u tuân th  úng các quy 
nh, c thông qua H i ng Khoa 

h c và o c c a H c vi n Quân y 
t i quy t nh s  1864/Q -HVQY 
ngày 17/5/2023. Các tác gi  cam k t 
không có xung t v  l i ích trong 
nghiên c u. 
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K T QU  NGHIÊN C U 

1. c i m chung 

ng 1. c i m chung c a BN nghiên c u. 

c i m chung Nam gi i (n = 51) N  gi i (n = 49) Chung 

Tu i (n m) 56,8 ± 14,4 58,9 ± 14,6 57,8 ± 14,5 

Th i gian l c (tháng)* 36 (12 - 60) 36 (5 - 84) 36 (8,25 - 72) 

Cân n ng cách 6 tháng (kg) 60,9 ± 8,0 49,0 ± 6,7 55,1 ± 9,5 

Cân n ng hi n t i (kg) 60,9 ± 7,9 48,8 ± 6,7 55,0 ± 9,5 

Chi u cao (m) 164,0 ± 5,1 154,4 ± 5,8 159,3 ± 7,3 

BMI (kg/m2) 22,6 ± 2,7 20,6 ± 2,4 21,6 ± 2,8 
 

BMI: Body mass index; Mean ± SD v i phân ph i chu n;                       
*Median (25th - 75th) v i phân ph i không chu n. 

BN nam chi m t  l  51/100.  tu i trung bình c a nam gi i là 56,8 ± 14,4 và 
n  gi i là 58,9 ± 14,6 không có ý ngh a th ng kê (p > 0,05). Th i gian l c trung 
bình c a nam gi i là 36 (12 - 60), khác so v i n  gi i là 36 (5 - 84), không có ý 
ngh a th ng kê (p = 0,462). Cân n ng cách ây 6 tháng, cân n ng hi n t i, chi u 
cao c a nam cao h n n  gi i có ý ngh a th ng kê (p < 0,001). Ch  s  BMI c a 
BN nam là 22,6 ± 2,7, cao h n ch  s  BMI c a BN n  là 20,6 ± 2,4, có ý ngh a 
th ng kê (p < 0,001).  

 

 

Bi u  1. Phân b  BMI c a BN LMCK. 
 

Nhóm BN th n m n LMCK có BMI bình th ng (18,5 - 23), chi m t  l  cao 
nh t (60%), sau ó n nhóm th a cân béo phì (29%) và th p nh t là nhóm suy 
dinh d ng tr ng di n (11%). 
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2. Ch   dinh d ng c a i t ng nghiên c u 

ng 2. Giá tr  kh u ph n n hàng ngày. 

Giá tr  dinh d ng 
Nam gi i         
(n = 51) 

N  gi i          
(n = 49) 

Chung p 

N ng l ng KPA 
(kcal/ngày)* 

1398,3            
(1088,2 - 1708,7) 

1283,0 

(976,0 - 1722,3) 

1350,9 

(1032,5 - 1704,4) 
0,347 

DEI (kcal/kg/ngày) *, a 22,5              
(17,5 - 29,7) 

26,7             
(18,3 - 34,2) 

23,6             
(17,9 - 32,3) 

0,207 

DEI  35 (%) 11,8 22,4 17 0,189 

Protein (g/ngày) * 
63,5              

(48,4 - 79,3) 
60,4             

(44,8 - 75,4) 
63,3             

(46,2 - 77,1) 
0,724 

P v (g/ngày) * 
41,3              

(25,6 - 49,5) 
35,8             

(24,7 - 52,4) 
39,3             

(25,3 - 50,1) 
0,969 

Protein MPF (g/ngày) 34,9 ± 15,6 29,9 ± 15 32,4 ± 15,5 0,108 

T  l  P v/Pts* 
59,7              

(52,4 - 68,2) 
63,1             

(50,9 - 71,2) 
60,9             

(52,2 - 69,1) 
0,499 

DPI (g/kg/ngày) *, a 1,1 (0,8 - 1,4) 1,2 (0,9 - 1,7) 1,1 (0,8 - 1,5) 0,041 

DPI  1,2 (%) 31,4 55,1 43 0,026 

Carbohydrate (g/ngày) 219,2 ± 58,4 196,3 ± 66,3 208 ± 63,1 0,507 

DCI (g/kg/ngày) * 3,5 (2,8 - 4,4) 3,9 (2,8 - 4,9) 3,7 (2,8 - 4,6) 0,474 

Lipid (g/ngày) * 
26,3              

(16,2 - 37,9) 
27,5             

(16,4 - 41,4) 
26,9             

(16,4 - 39,6) 
0,825 

DLI (g/kg/ngày) * 0,4 (0,3 - 0,6) 0,6 (0,3 - 0,8) 0,5 (0,3 - 0,8) 0,134 

Ch t x  (g/ngày) 4,6 ± 2,0 4,3 ± 2,3 4,4 ± 2,2 0,599 

 

* Chú thích: 

KPA: Kh u ph n n; P v: Protein ngu n g c ng v t; Pts: Protein t ng s ; 

Protein MPF: Protein ng v t, t  th t gia súc, gia c m, cá.  

DCI: Dietary carbohydrate intake; DLI: Daily lipid intake;  

Mean ± SD v i phân ph i chu n; *Median (25th - 75th) v i phân ph i không chu n; 
aone sample Wilcoxon signed rank test. 
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N ng l ng kh u ph n n hàng 
ngày (DEI) c a BN nam là 22,5 (17,5 - 
29,7) Kcal, th p h n c a n  là 26,7 
(18,3 - 34,2), v i p = 0,207, DEI c a 
BN nam là 1,2 (0,9 - 1,7) g/kg, cao h n 
n  1,1 (0,8 - 1,4) g/kg (p = 0,041), 
carbohydrate hàng ngày (DCI) c a BN 
nam là 3,5 (2,8 - 4,4) g/kg th p h n n  
3,9 (2,8 - 4,9) g/kg (p = 0,474), lipid 
hàng ngày (DLI) c a BN nam là 0,4 
(0,3 - 0,6) g/kg cao h n n  0,6 (0,3 - 
0,8) g/kg          (p = 0,134). L ng ch t 
x  kh u ph n n hàng ngày c a nam 

(4,6 ± 2,0) cao h n n  gi i (4,3 ± 2,3), 
v i p > 0,05. 

So sánh giá tr  trung v  c a giá tr  
kh u ph n n so v i m c khuy n cáo 
cho th y: DEI a < 35 (kcal/kg/ngày) v i 
p < 0,001; DPI a < 1,2 (g/kg/ngày), v i 
p > 0,05. 

T  l  t m c DEI là 17%; trong ó, 
BN nam (11,8%) th p h n c a n  
(22,4%), v i p > 0,05. 

T  l  t m c DPI là 43%; trong ó, 
BN nam (31,4%) th p h n c a n  
(55,1%), v i p < 0,05. 

 

3. Thói quen s  d ng th c ph m c a BN th n LMCK 

H ng tu n, l ng protein c cung c p nhi u nh t cho BN th n LMCK có 
ngu n g c t  th t (13,16 l n), ti p theo sau là gia c m (2,87 l n), cá (1,47 l n), 
tr ng (1,33 l n), s a (1,31 l n), u nành (0,68 l n). 

 
Bi u  2. T n su t s  d ng th c ph m. 
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4. Liên quan ch  s  kh i c  th  v i giá tr  n ng l ng kh u ph n BN           
th n LMCK 

ng 3. Giá tr  dinh d ng kh u ph n n theo ch  s  BMI. 

Giá tr  n ng l ng 
BMI < 23         
(n = 71) 

BMI  23         
(n = 29) 

p 

N ng l ng KPA (Kcal) * 

1292,9  

(1028,5 - 1753,0) 

1376,1  

(1075,2 - 1679,3) 

0,544 

DEI (Kcal/kg/24h) * 25,7 (18,6 - 34,1) 20,9 (17,0 - 28,6) 0,116 

Protein * 63,2 (45,5 - 78,4) 63,3 (47,5 - 73,7) 0,981 

DPI (Kcal/kg/24h) * 1,2 (0,9 - 1,6) 1,0 (0,7 - 1,2) 0,033 
 

(*Median (25th - 75th) v i phân ph i không chu n.) 

M c DPI (kcal/kg/24h) c a nhóm BMI < 23 [1,2 (0,9 - 1,6)] cao h n nhóm 
BMI  23 [1,0 (0,7 - 1,2)] v i s  khác bi t có ý ngh a th ng kê (p = 0,033). 

B ng 4. T ng quan giá tr  n ng l ng v i c i m BN. 
 

c i m 
DEI 

(g/kg/24h) 
DPI 

(g/kg/24h) 
DLI 

(g/kg/24h) 
DCI 

(g/kg/24h) 
Ch t 

x  

r -0,241* -0,16 -0,156 -0,287** 0,197* 
Tu i 

p 0,016 0,112 0,121 0,004 0,05 

r -0,163 -0,192 -0,159 -0,117 0,093 
Gi i tính 

p 0,106 0,055 0,114 0,247 0,36 

r -0,084 -0,044 -0,042 -0,071 0,07 Th i gian 
l c máu p 0,407 0,665 0,678 0,484 0,488 

r -0,328** -0,353** -0,289** -0,263** -0,021 
BMI 

p 0,001 0 0,004 0,008 0,838 
 

DEI có m i t ng quan ngh ch v i tu i (r = -0,241; p < 0,05) và BMI (r = -0,328; 
p < 0,01). DPI có m i t ng quan ngh ch v i BMI (r = -0,353; p < 0,01). DLI có 
m i t ng quan ngh ch v i BMI (r = -0,289; p < 0,01). DCI có m i t ng quan 
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ngh ch v i tu i (r = -0,287; p < 0,01) và BMI (r = -0,263; p < 0,01). L ng ch t 
x  trong KPA có m i t ng quan ngh ch v i tu i (r = -0,197; p < 0,05). 

B ng 5. Liên quan n bi n gi a tu i và ch  s  BMI v i m c t nhu c u                
n ng l ng (DEI  35 kcal/kg/24h) và protein (DPI  1,2 g/kg/24h). 

 

Bi n s  p OR 95%CI OR 

Tu i  60 so v i < 60 v  kh  n ng t m c DEI 0,08 0,378 0,128 1,122 

Tu i  60 so v i < 60 v  kh  n ng t m c DPI 0,14 0,547 0,245 1,219 

BMI  23 so v i BMI < 23 v  kh  n ng t m c DEI 0,047 0,123 0,015 0,974 

BMI  23 v i BMI < 23 v  kh  n ng t m c DPI 0,018 0,309 0,117 0,816 
 

BN có BMI  23 có  chênh t m c DEI (OR = 0,123; p = 0,047) và DPI 
(OR = 0,309; p = 0,018) th p h n nhóm có BMI < 23. Tu i  60 có xu h ng 
gi m kh  n ng t m c DEI (OR = 0,378; p > 0,05) và DPI (OR = 547;                      
p > 0,05). 

 

BÀN LU N 

1. Ch   dinh d ng và thói 
quen s  d ng th c ph m c a BN 
BTMG C LMCK 

K t qu  nghiên c u cho th y trung 
v  m c DEI c a i t ng nghiên c u 
ch  t m c 23,6 kcal/kg/ngày, th p 
h n so v i khuy n ngh  c a ESPEN. 
L ng tiêu th  d i m c khuy n ngh  
này c ng c nhi u nghiên c u ch       
ra [8].   

M c DPI n m trong m c khuy n 
ngh  nh ng do m c DEI c a BN không 

 khi n m t cân b ng nit  âm nên có 
th  d n n l ng protein trong ch   
n và protein trong c  b p c 

chuy n sang  cung c p n ng l ng 
cho c  th . áng lo ng i là ch   n 

d i m c nhu c u có tác ng tiêu c c 
n t  l  s ng sót c a BN th n nhân 

t o chu k  [9]. 

Theo s  li u cho th y, BN th n nhân 
t o chu k  ã có ki n th c v  vi c s  
d ng th c ph m ch a protein ch t 
l ng cao. Tuy nhiên, th c ph m giàu 
protein có giá tr  sinh h c cao, thích 
h p cho BN nh  tr ng (1,33 l n/tu n), 
s a (1,31 l n/tu n) v n còn chi m t n 
su t th p. K t qu  là t  l  t m c DEI 
và DPI còn th p so v i khuy n ngh . 

Chi phí i u tr  BN th n m n 
LMCK r t l n, kho ng trên 9000 
USD/n m. Ch   dinh d ng h p lý 
và ti t ki m s  giúp BN duy trì c 
th  tr ng t t, gi m chi phí cho các 
thu c h  tr , gi m t ng chi phí và 
gi m gánh n ng b nh t t [2]. 
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2. M t s  y u t  liên quan v i ch  
 dinh d ng 

* M i liên quan gi a BMI v i DEI: 

Mô hình h i quy logistic n bi n 
cho th y BMI  23 có  chênh t 
khuy n ngh , m c DEI (OR = 0,123;             
p = 0,047) và DPI (OR = 0,309;                   
p = 0,018) th p h n so v i nhóm                
BMI < 23. T ng t  v i k t qu  trong 
nghiên c u c a Mahjoub (2019)                 
(n = 40), m c DEI trung bình c a BN 
là 25,3 ± 12,3 kcal/kg cân n ng lý 
t ng m i ngày. Ch  s  BMI d i            
21 kg/m² c ghi nh n  73,7% n  
gi i và 47,6% nam gi i [10].  

BMI th p có kh  n ng t m c DEI 
cao h n do cân n ng BN th p nên tính 
trên m c cân n ng d  t h n so v i 
BN có m c cân n ng cao h n. Vì v y, 

ích gi  và t ng cân  m b o s c 
kho  c a nh ng BN LMCK khó t 

c do s c n c a BN không   
cung c p n ng l ng cho cân n ng chu n. 
BN LMCK, n u không gi  c cân 
n ng c n t s  t ng bi n c  b nh t t 
và gi m th i gian s ng thêm [3].  

 t ng th i gian s ng thêm và 
gi m các bi n c , c n gi  BMI  m c 
cao, t c m c th a cân ho c cao 
h n s  giúp BN s ng lâu h n. Tuy 
nhiên, k t qu  phân tích c a nghiên 
c u này cho th y v i BN t m c BMI 
th a cân, béo phì l i ang có giá tr  
n ng l ng kh u ph n n không t. 
S  li u cân n ng trung bình cách ây 6 
tháng c ng cho th y cân n ng BN có 

xu h ng gi m nh  t  55,1kg xu ng 
55kg (B ng 1). T  các phân tích trên 
cho th y, can thi p dinh d ng  BN 
t ng cân là m t trong nh ng ch  tiêu 
quan tr ng nh ng khó th c hi n trên 
nhóm BN th n giai o n cu i LMCK. 

* M i liên quan gi a BMI và tu i 
v i DPI: 

T ng t , k t qu  phân tích cho th y 
BMI  23 có  chênh t khuy n ngh , 
m c DPI (OR = 0,309; p = 0,018) th p 
h n so v i nhóm BMI < 23. Tu i  60 
có xu h ng gi m c  kh  n ng t m c 
DEI (OR = 0,123) và DPI (OR = 0,309) 
v i s  khác bi t không có ý ngh a 
th ng kê (p > 0,05). 

Nghiên c u cho th y sau m i l n 
l c, kho ng 6 - 12g axit amin và 7 - 8g 
protein b  m t i.  BN th n nhân t o 
chu k , c bi t là ng i cao tu i, 
l ng calo và protein không  có liên 
quan n s  gia t ng t  l  m c b nh và 
t  vong [11]. Cung c p l ng protein 

y  có t m quan tr ng l n  BN 
ch y th n nhân t o,  bù cho l ng 
protein b  m t trong quá trình l c và  
duy trì kh i l ng c  b p.  

 

K T LU N 

Nghiên c u ch   dinh d ng trên 
100 BN BTMTG C LMCK i u tr  
ngo i trú t i B nh vi n Quân y 103, rút 
ra k t lu n nh  sau: 

M c IQR DEI c a BTMTG C LMCK 
là 23,6 kcal/kg/ngày, th p h n m c 
khuy n ngh  c a ESPEN. M c IQR 
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DPI là 1,1 g/kg/ngày, n m trong m c 
khuy n ngh  dinh d ng ESPEN. Th c 
ph m cung c p protein ch t l ng cao 
còn s  d ng ít. Ch   n nghèo ch t 
x . T  l  t m c DEI và DPI th p. 

Tu i có m i t ng quan ngh ch v i 
DEI (r = -0,241; p < 0,05), DCI               
(r = -0,287; p < 0,01). BMI có m i 
t ng quan ngh ch v i DEI (r = -0,328; 
p < 0,01), DPI (r = -0,353; p < 0,01), 
DLI (r = -0,289; p < 0,01), DCI                    
(r = -0,263; p < 0,01), ch t x  KPA          
(r = -0,197; p < 0,05). Ch  s  BMI  23 
có t ng quan ngh ch v i kh  n ng t 
m c n ng l ng KPA (OR = 0,123,          
p = 0,047) và kh  n ng t m c protein 
KPA (OR = 0,309, p = 0,018). 
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NGUY C  ÁI THÁO NG TÝP 2 THEO THANG I M ADA                              
 I T NG R I LO N LIPID MÁU 

 

Lê ình Tuân1, V  c Chi n2, Nguy n Ti n S n2*, Nguy n Huy Thông1 
L ng Công Th c3, Nguy n Duy Toàn3, D ng Huy Hoàng4 

Tóm t t  
M c tiêu: Kh o sát nguy c  ái tháo ng ( T ) týp 2 b ng thang i m 

ADA (American Diabetes Association)  i t ng r i lo n lipid máu.     
Ph ng pháp nghiên c u: Nghiên c u ti n c u, mô t  c t ngang trên 250 cán 
b , h c viên H c vi n “X” khám s c kh e nh k  n m 2022 t i B nh vi n Quân 
y 103. K t qu : i m nguy c  T  theo thang i m ADA  i t ng nghiên 
c u là 2,75 ± 1,32 i m, i m nguy c   nam gi i cao h n n  gi i có ý ngh a 
th ng kê (p < 0,05); t  l  nguy c  cao b  T   nam là 11,5%, n  là 4,5%, t  l  
chung là 9,6%. Có m i t ng quan thu n, m c  v a gi a n ng  cholesterol, 
triglycerid, LDL-C v i i m nguy c  theo ADA có ý ngh a th ng kê (h  s  t ng 
quan l n l t là: r = 0,351, r = 0,325 và r = 0,412, p < 0,001). Mô hình h i quy 
logistic a bi n cho th y nguy c  cao m c T  týp 2 có liên quan có ý ngh a 
th ng kê v i t ng cholesterol máu (OR = 4,40, 95%CI: 1,62 - 11,94). K t lu n: 

i m nguy c  T  theo thang i m ADA  i t ng nghiên c u là 2,75 ± 1,32 
i m, t  l  nguy c  cao b  T   nam là 11,5%. Nguy c  cao b  T  có liên 

quan n r i lo n lipid máu. 
T  khóa: ái tháo ng týp 2; Thang i m nguy c  ADA; R i lo n chuy n 

hóa lipid. 
 

THE RISK OF TYPE 2 DIABETES ACCORDING                                             
TO THE ADA RISK SCORE IN SUBJECTS WITH DYSLIPIDEMIA 

 

Abstract 

Objectives: To investigate the risk of type 2 diabetes mellitus using the ADA 
(American Diabetes Association)  risk  score in people with dyslipidemia. 
Methods: A prospective, cross-sectional descriptive study on 250  
 

1B  môn Kh p và N i ti t, B nh vi n Quân y 103, H c vi n Quân y 
2B nh vi n Quân y 121 
3B  môn Trung tâm Tim m ch, B nh vi n Quân y 103, H c vi n Quân y 
4Tr ng i h c Y D c Thái Bình 
*Tác gi  liên h : Nguy n Ti n S n (ntson4879@gmail.com) 
                           Ngày nh n bài: 01/01/2024 
                           Ngày c ch p nh n ng: 20/02/2024 
http://doi.org/10.56535/jmpm.v49i3.643 
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officers and students of “X” Academy on regular health check-ups in 2022 at 

Military Hospital 103. Results: The diabetes risk score was 2.75 ± 1.32 points, 

and the risk score in men was significantly higher than that in women (p < 0.05). 

The percentage of high risk of having diabetes was 11.5% in men, 4.5% in 

women, and 9.6% overall. There was a positively moderate correlation between 

cholesterol, triglyceride, LDL-C, and ADA risk score, with correlation 

coefficients of 0.351, 0.325, and 0.412, respectively (all p < 0.001). The 

multivariable logistic regression model showed that the high risk of type 2 

diabetes was significantly associated with hypercholesterolemia (OR = 4.40, 

95%CI: 1.62 - 11.94). Conclusion: The risk score for diabetes according to the 

ADA scale in the study subjects was 2.75 ± 1.32 points, and the percentage of 

high risk of having diabetes was 11.5% in men. A high risk of diabetes is 

associated with dyslipidemia. 

Keywords: Type 2 diabetes mellitus; ADA risk score; Dyslipidemia. 

 
T V N  

ái tháo ng là m t trong nh ng 

b nh không lây nhi m nh ng t ng 

nhanh trên toàn th  gi i theo t c  

phát tri n c a n n kinh t  xã h i.           

Theo d  li u t  Liên oàn ái tháo 

ng Qu c t  (International Diabetes 

Federation - IDF) n m 2021 trên toàn 

th  gi i có 537 tri u ng i l n (  tu i 

20 - 79) t ng ng c  10 ng i 

tr ng thành thì có 1 ng i ang s ng 

v i b nh T , con s  này c d  

oán s  t ng lên 643 tri u vào n m 

2030 và 783 tri u vào n m 2045 [7]. 

R i lo n lipid máu là m t trong các 

y u t  nguy c  tim m ch - chuy n hóa 

th ng g p, tác ng n ti n tri n, 

bi n ch ng và t  vong c a b nh. R i 

lo n lipid máu nh h ng n s  

kháng insulin, ây c ng là c  ch  b nh 

sinh ch  y u c a T  týp 2 [1, 7]. Vì 

v y, vi c t m soát T  trên i t ng 

r i lo n lipid máu có ý ngh a quan 

tr ng trong th c hành lâm sàng nh m 

phát hi n i t ng có nguy c  cao  

ng n ch n s  ti n tri n thành T  [6]. 

Hi n nay, có nhi u thang i m t m 

soát ánh giá nguy c  T ; trong ó, 

thang i m ADA là công c  c s  

d ng r ng rãi  d  báo nguy c  T  
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 nh ng i t ng có nguy c  [6, 8, 

10]. T i Vi t Nam, tình tr ng r i lo n 

lipid máu g p khá ph  bi n; tuy nhiên, 

có ít nghiên c u s  d ng thang i m 

ADA  ánh giá nguy c  T . Vì 

v y, chúng tôi nghiên c u  tài này 

nh m: Kh o sát nguy c  T  týp 2 

b ng thang i m ADA  i t ng r i 

lo n lipid máu. 
 

I T NG VÀ PH NG PHÁP 

NGHIÊN C U 

1. i t ng nghiên c u  

250 cán b , h c viên H c vi n “X” 

khám s c kh e nh k  n m 2022 t i 

B nh vi n Quân y 103  

* Tiêu chu n l a ch n:  

i t ng c ch n oán r i lo n 

lipid máu ho c ang dùng thu c i u tr  

lipid máu; ng ý tham gia nghiên c u. 

* Tiêu chu n lo i tr :  

 i t ng ã c ch n oán và 

i u tr  T ; có b nh n ng nh  x  

gan, ung th  gan...; không thu th p  

s  li u nghiên c u. 

2. Ph ng pháp nghiên c u  

* Thi t k  nghiên c u: Nghiên c u 

ti n c u, mô t  c t ngang. 

* C  m u: L y theo ph ng pháp 

thu n ti n t t c  i t ng c ch n 

oán r i lo n lipid máu  tiêu chu n 

nghiên c u. 

* N i dung nghiên c u: 

Các i t ng c h i và th m 

khám toàn di n các c  quan: Tu n 

hoàn, hô h p, tiêu hóa... làm các xét 

nghi m sinh hóa máu c  b n. 

Ch n oán r i lo n lipid máu: Theo 

tiêu chu n B  Y t  Vi t Nam (2014) 

khi có m t ho c nhi u r i lo n nh      

sau [1]: Cholesterol > 5,2 mmol/L; 

triglycerid > 1,7 mmol/L; LDL-C        

> 2,58 mmol/L; HDL-C < 1,03 mmol/L. 

Thang i m ADA d a trên b y tiêu 

chí d  oán nguy c  m c b nh T  

bao g m Tu i, gi i tính, T  thai k  

(GDM), ti n s  gia ình m c b nh 

T , t ng huy t áp, ho t ng th  ch t 

và béo phì (d a trên ch  s  kh i c  th  

BMI ho c thông qua bi u  cân n ng-

chi u cao). i t ng tham gia c 

yêu c u tr  l i có ho c không cho t t 

c  các câu h i ngo i tr  tu i và ch  s  

BMI. i v i  tu i và ch  s  BMI, 

i m dao ng t  0 - 3. T ng i m c a 

thang i m t  0 - 11 i m; nguy c  cao 

b  T : i m ADA  5 i m, nguy c  

th p: i m ADA < 5 i m [6]. 
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B ng 1. Thang i m ADA ánh giá nguy c  T  týp 2 [6]. 
 

Bi n s  Phân  i m 

< 40 0 

40 - 49 1 

50 - 59 2 
Tu i 

 60 3 

N  0 
Gi i tính 

Nam 1 

Không 0 
Ti n s  T  thai k  (n  gi i) 

Có 1 

Không 0 
Ti n s  gia ình m c T  

Có 1 

Không 0 
Ti n s  t ng huy t áp 

Có 1 

Không 0 
Ho t ng th  l c 

Có 1 

Bình th ng            
ho c thi u cân 

0 

Th a cân 1 

Béo phì lo i I 2 

Ch  s  BMI 

Béo phì lo i II 3 
 

* X  lý s  li u: S  li u nghiên c u c phân tích b ng ph n m m SPSS 16.0. 

3. o c nghiên c u 
 Nghiên c u c thông qua H i ng o c B nh vi n Quân y 103 s  

288B/H  ngày 20/7/2023. Các tác gi  cam k t không có xung t v  l i ích 
trong nghiên c u. 
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K T QU  NGHIÊN C U 

B ng 2. c i m chung c a i t ng nghiên c u. 
 

Ch  tiêu S  l ng (n) T  l  (%) 

< 40 174  69,6 

40 - 49 67  26,8 

50 - 59 9  3,6 
Tu i (n m) 

Trung bình 36,56 ± 6,38 

Nam 183 26,8 
Gi i tính 

N  67 73,2 

< 23 84 33,6 

23 - < 25 98 39,2 

25 - < 35 68 27,2 

 35 0 0 

BMI (kg/m2) 

Trung bình 23,9 ± 2,3 

Ti n s  t ng huy t áp 29 11,6 

Ti n s  n  gi i m c T  thai k  10 4 

Ti n s  gia ình có b  m  anh ch  m c T  61 24,4 

Ho t ng th  l c 85 34,0 
 

 tu i trung bình c a nhóm nghiên c u là 36,56 ± 6,38 tu i, a s  < 40 tu i 

(69,6%). BMI trung bình c a nhóm nghiên c u là 23,9 ± 2,3 (kg/m2), nhóm BMI 

t  23 n < 25 có t  l  cao nh t (39,2%). 
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B ng 3. c i m r i lo n lipid máu c a i t ng nghiên c u. 
 

Gi i tính 
Thông s  

Chung Nam N  p 

Trung bình 5,0 ± 0,8 5,1 ± 0,8 4,8 ± 0,7 Cholesterol 
(mmol/L) T  l  t ng (%) 37,6 42,1 25,4 

< 0,05* 

Trung bình 2,1 ± 1,9 2,4 ± 2,0 1,3 ± 0,9 Triglycerid 
(mmol/L) T  l  t ng (%) 44,4 53 20,9 

< 0,05* 

Trung bình 3,3 ± 0,6 3,3 ± 0,6 3,2 ± 0,5 LDL-C 
(mmol/L) T  l  t ng (%) 93,2 92,9 94 

< 0,05* 

Trung bình 1,2 ± 0,3 1,1 ± 0,2 1,3 ± 0,3 HDL-C 
(mmol/L) T  l  t ng (%) 59,6 51,4 82,1 

< 0,05 

1 thành ph n  78 (31,2) 39 (21,3) 39 (58,2) 

2 thành ph n  78 (31,2) 60 (32,8) 18 (26,9) 

3 thành ph n  71 (28,4) 62 (33,9) 9 (13,4) 

R i lo n 
lipid máu 

4 thành ph n  23 (9,2) 22 (12,0) 1 (1,5) 

< 0,05 

 

T  l  t ng cholesterol, triglycerid, LDL-C l n l t là 37,6%; 44,4%; 93,2%; t  l  
gi m HDL-C là 59,6%, s  khác bi t gi a nam và n  có ý ngh a thông kê (p < 0,05). 

T  l  r i lo n lipid máu 1 thành ph n và 2 thành ph n chi m t  l  31,2%,           
4 thành ph n 9,2%, có s  khác bi t r i lo n thành ph n lipid máu gi a nam và n  
có ý ngh a th ng kê (p < 0,05). 

B ng 4. i m nguy c  b  T  theo ADA c a i t ng nghiên c u. 
 

i m nguy c  T  
theo ADA 

Chung Nam N  p 

Trung bình 2,75 ± 1,32 3,13 ± 1,13 1,72 ± 1,26 < 0,05 

< 5  226 (90,4) 162 (88,5) 64 (95,5) 

 5  24 (9,6) 21 (11,5) 3 (4,5) 
> 0,05 

i m nguy c  T  theo thang i m ADA  i t ng nghiên c u là           
2,75 ± 1,32 i m, i m nguy c   nam gi i cao h n n  gi i có ý ngh a th ng kê 
(p < 0,05). T  l  nguy c  cao b  T   nam là 11,5%, n  là 4,5%, t  l  chung là 
9,6%, không có s  khác bi t gi a nam và n . 
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B ng 5. M i liên quan và t ng quan gi a các thành ph n lipid máu                                  
và nguy c  T  theo thang i m ADA. 

 

Nguy c  T  theo thang i m ADA 

Ch  s  lipid máu 
Nguy c  th p Nguy c  cao 

H  s             
t ng quan (r) 

Trung bình 4,90 ± 0,74 5,79 ± 1,08 

Trung v  4,95 5,83 
0,351 Cholesterol 

(mmol/L)  
p < 0,05 < 0,001 

Trung bình 1,16 ± 0,29 1,13 ± 0,30 

Trung v  1,11 1,02 
-0,217 HDL-C 

(mmol/L) 
p > 0,05 < 0,01 

Trung bình 3,24 ± 0,56 3,81 ± 0,79 

Trung v  3,21 3,85 
0,325 LDL-C 

(mmol/L) 
p < 0,05 < 0,001 

Trung bình 1,88 ± 1,50 4,01 ± 3,29 

Trung v  1,43 2,39 
0,412 Triglycerid 

(mmol/L) 
p < 0,05 < 0,001 

 

N ng  cholesterol, LDL-C, triglycerid càng cao thì m c  nguy c  T  
càng cao (p < 0,05). Có m i t ng quan thu n, m c  v a gi a cholesterol, 
triglycerid, LDL-C v i i m nguy c  ADA có ý ngh a th ng kê (h  s  t ng 
quan l n l t là: r = 0,351, r = 0,325 và r = 0,412, p < 0,001).  

B ng 6. M i t ng quan gi a nguy c  cao T  v i r i lo n lipid máu. 
 

Thành ph n lipid máu OR 95%CI p 

T ng cholesterol 4,40 1,62 - 11,94 < 0,05 

T ng triglycerid 2,32 0,88 - 6,10 > 0,05 

Gi m HDL-C 1,91 0,76 - 4,78 > 0,05 

T ng LDL-C 0,93 0,10 - 8,70 > 0,05 
 

Mô hình h i quy logistic a bi n cho th y nguy c  cao m c T  týp 2 có liên 
quan có ý ngh a th ng kê v i t ng cholesterol máu (OR = 4,40, 95%CI: 1,62 - 
11,94, p < 0,05).  
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BÀN LU N 

Trong nghiên c u này, giá tr  trung 

bình c a cholesterol, triglycerid,           

LDL-C, HDL-C l n l t là 5,0 ±          

0,8 mmol/L; 2,1 ± 1,9 mmol/L; 3,3 ± 

0,6 mmol/L; 1,2 ± 0,3 mmol/L. T  l  

t ng cholesterol, triglycerid, LDL-C 

l n l t là 37,6%; 44,4%; 93,2%. Tác 

gi  Ph m Tr ng S n và CS (2022) 

nghiên c u b  i H i quân cho th y 

ch  s  trung bình cholesterol, triglycerid, 

LDL-C, HDL-C l n l t là 4,86 ±        

0,8 mmol/L; 1,56 ± 1,02 mmol/L;         

2,84 ± 0,56 mmol/L; 1,56 ± 0,3 mmol/L 

[4]. Tr ng H ng S n và CS (2022) 

cho th y ch  s  trung bình cholesterol, 

LDL-C, HDL-C, triglycerid l n l t là 

5,4 ± 1,1 mmol/L; 3,8 ± 1,3 mmol/L; 

1,1 ± 0,4 mmol/L; 2,5 ± 1,9 mmol/L 

[5]. K t qu  trong các nghiên c u khác 

nhau có th  do  tu i i t ng 

nghiên c u khác nhau; trong khi ó, 

tu i là m t y u t  nguy c  cao làm gia 

t ng t  l  r i lo n chuy n hóa lipid 

máu, t  l  này t ng d n theo  tu i. 

c bi t, trong nghiên c u này, t  l  

r i lo n LDL-C là 93,2% ây là y u t  

liên quan tr c ti p n c  nguy c  b nh 

lý tim m ch kèm theo. Vì v y, c n có 

bi n pháp t  v n, i u tr  s m tình 

tr ng r i lo n lipid máu cho cán b , 

nhân viên.  

K t qu  nghiên c u cho th y i m 
trung bình theo thang i m ADA  i 
t ng nghiên c u là 2,75 ± 1,32, i m 
c a nam gi i cao h n n  gi i có ý 
ngh a th ng kê (p < 0,05); t  l  nguy 
c  T  cao  nam là 11,5%, n  là 
4,5%, chung là 9,6%, không có s  
khác bi t gi a nam và n . M t s  tác 
gi  nghiên c u nguy c  m c T  theo 
thang i m FINDRISC cho k t qu  
khác nhau: Tác gi   Ích Thành và 
CS (2017) nghiên c u trên 1.000 ng i 
dân tu i  45 c ch n ng u nhiên t i 
thành ph  à N ng, s  d ng thang 
i m FINDRISC có i u ch nh BMI và 

vòng b ng  d  báo T  trong 10 
n m. K t qu  phân lo i nguy c  theo 
thang i m FINDRISC cho th y 16,7% 
s  i t ng có nguy c  trung bình n 
r t cao i v i T  týp 2; D  báo n 
n m 2026 t  l  m c b nh T  p 2 s  
t ng thêm 6,0% (4,2%  nam gi i, 
6,4%  n  gi i). K t nghiên c u 
cho th y s gia t ng nhanh v l T  
trong 10 n m t i [2]. oàn Ph c Thu c 
(2022) khi nghiên c u m t s  y u t  
nguy c  T  týp 2 c a ng i dân Hu  
ã s  d ng thang i m FINDRISC ã 
i u ch nh BMI, vòng b ng phù h p 

v i ng i châu Á  d  báo nguy c  
m c T  trong vòng 10 n m c a 
ng i dân Hu  là 4,24% [3]. Nh  v y, 
theo thang i m ADA cho th y vi c 
kh o sát t  l  nguy c  cao b  T   
th i i m hi n t i cao h n so v i thang 
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i m FINDRISC ánh giá trong 10 
n m t i. M c dù v y, t  l  này c ng 
g n sát v i t  l  T  týp 2 hi n t i 

ang dao ng quanh m c 7% t i Vi t 
Nam. V i i t ng ng i b  r i lo n 
lipid máu làm t ng nguy c   kháng 
insulin, làm t ng nguy c  b  T , do 
v y t  l  nguy c  m c T  t ng cao 
h n so v i các nghiên c u kh o sát 
b ng thang i m FINDRISC trên i 
t ng không có r i lo n lipid máu. 

K t qu  nghiên c u c ng cho th y 

ch  s  cholesterol, LDL-C, triglycerid 

càng cao thì m c  nguy c  T  càng 

cao theo thang i m ADA (p < 0,05); 

có s  t ng quan thu n ch  s  

cholesterol, triglycerid, LDL-C v i 

i m ADA risk test có ý ngh a th ng 

kê. R i lo n lipid máu c ng là y u t  

d  báo nguy c  T  10 n m t i, làm 

t ng nguy c  T  10 n m t i g p 4,73 

l n (1,12 - 19,89) so v i ng i không 

m c r i lo n lipid máu. Kh o sát s c 

kh e và dinh d ng qu c gia Trung 

Qu c 2010 - 2012 cho th y t  l  m c 

r i lo n lipid máu là 39,9%, 46,8% và 

59,3%  nh ng ng i tham gia có 

ng huy t bình th ng, ti n ti u 

ng và b nh T  týp 2 [9]. Nghiên 

c u ánh giá m i quan h  gi a b nh 

T  và s  gia t ng n ng  ch t béo 

trung tính trong gi i h n bình th ng. 

K t qu  c a h  cho th y r ng s  gia 

t ng liên t c n ng  triglycerid t ng, 

ngay c  trong ph m vi bình th ng 

c ch p nh n, có th  gây ra nguy c  

tích l y cho s  phát tri n c a b nh 

T  và r i lo n ng huy t lúc ói 

[8]. R i lo n lipid máu xu t hi n ngay 

t  khi m i ch  có r i lo n dung n p 

glucose. Do không có d u hi u, tri u 

ch ng nên ng i b nh không bi t mình 

m c b nh   phòng, do ó khó kh n 

d  phòng vì nguy c  tim m ch và b nh 

T  týp 2. Vì v y, vi c ki m soát r i 

lo n lipid máu có vai trò r t quan tr ng 

trong vi c d  phòng nguy c  m c T  

trong th i i m g n c a ng i b nh.  
 

K T LU N 

i m nguy c  T  theo thang i m 
ADA  i t ng nghiên c u là 2,75 ± 
1,32 i m, i m nguy c   nam cao 
h n n  có ý ngh a th ng kê (p < 0,05). 
T  l  nguy c  cao b  T   nam là 
11,5%, n  là 4,5%, t  l  chung là 9,6%.  

Có m i t ng quan thu n, m c  
v a gi a cholesterol, triglycerid,      
LDL-C v i i m nguy c  ADA có           
ý ngh a th ng kê (h  s  t ng quan       
l n l t là: r = 0,351, r = 0,325 và         
r = 0,412, p < 0,001).  

Mô hình h i quy logistic a bi n 
cho th y nguy c  cao m c T  týp 2 
có liên quan có ý ngh a th ng kê v i 
t ng cholesterol máu (OR = 4,40, 
95%CI: 1,62 - 11,94, p < 0,05). 
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BÁO CÁO CA LÂM SÀNG: T N TH NG T Y S NG BÁN C P               
VÀ TH N KINH NGO I VI DO L M D NG KHÍ C I 

 

Nguy n V n c1, Tr n Th  Ng c Tr ng1 

 Nh  ình S n1, Nguy n c Thu n1* 

Tóm t t 

Khí c i (Nitrous oxide - N2O) là lo i khí không màu có mùi h ng, gây h ng 
ph n th n kinh, t o c m giác mu n c i khi hít vào nên c g i là khí c i. Vì 
v y, khí c i hi n ang c gi i tr   Vi t Nam l m d ng qua hình th c bóng 
c i ho c bình khí c i. Ngoài c i m gây h ng ph n th n kinh, khí c i còn 
gây nên nhi u bi n ch ng khi l m d ng, trong ó, bi n ch ng v  th n kinh nh  
t n th ng t y s ng bán c p, b nh lý th n kinh ngo i biên ã c báo cáo trong 
n c và trên th  gi i. Tr ng h p ca b nh c a chúng tôi là b nh nhân (BN) nam 
25 tu i, vào vi n vì có li t, tê bì và th t i u t  chi kèm theo s t, có t n th ng 
t y c  kéo dài. Sau khi c b  sung thông tin v  vi c s  d ng khí c i kéo dài 
(3 tháng) và k t h p ti n hành thêm m t s  xét nghi m c n thi t, BN c i u 
tr  b ng b  sung vitamin B12, ph c h i ch c n ng và c xu t vi n sau 2 tu n 

i u tr  v i tình tr ng b nh h i ph c t t. 

T  khóa: Khí c i; N2O; T n t ng t y s ng bán c p; T n th ng th n kinh 
ngo i vi.  

A CLINICAL CASE REPORT: SUBACUTE INJURY OF SPINAL CORD 
AND PERIPHERAL NERVE DUE TO LAUGHING GAS ABUSE  

Abstract 

Laughing gas (Nitrous oxide - N2O) is a colorless gas with an odor that causes 
nervous excitement and creates a feeling of laughter when inhaled, so it is called 
laughing gas. Therefore, in recent years, laughing gas has been abused by         
young people in Vietnam in the form of laughing balls or laughing gas cylinders.  
 

1Khoa th n kinh, B nh vi n Quân y 103, H c vi n Quân y 
*Tác gi  liên h : Nguy n c Thu n (thuanneuro82@gmail.com)  

                            Ngày nh n bài: 01/01/2024 

                            Ngày c ch p nh n ng: 25/02/2024 

http://doi.org/10.56535/jmpm.v49i3.641 
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In addition to causing nervous excitement, laughing gas also causes many 
complications when being abused, of which neurological complications such as 
subacute spinal cord injury and peripheral neuropathy have been reported 
domestically and worldwide. Our case is a 25-year-old male patient with a 
medical history of laughing gas abuse, with symptoms of fever, numbness, limb 
weakness, limb ataxia, and long cervical spinal lesion. After supplementing with 
information about the long-term use of laughing gas (3 months), and conducting 
several experiments, the patient was treated with vitamin B12 supplementation 
and rehabilitation and was discharged from the hospital after 2 weeks of 
treatment with good recovery. 

Keywords: Laughing gas; N2O; Subacute spinal cord injury; Peripheral         
nerve damage. 

 

T V N  

Nitrous oxide còn g i là khí gây 
c i, khí vui hay bóng c i, là h p 
ch t hóa h c  i u ki n bình th ng 
có d ng khí trong khí quy n Trái t, 
bao g m 2 nguyên t  nit  k t h p v i 
1 nguyên t  oxy, công th c là N2O. Nó 
là m t khí không màu, không cháy và 
có mùi h ng. N2O có nhi u ng d ng 
trong các ngành công nghi p và y t . 
Trong y t , N2O là m t lo i khí có 
ch c n ng gi m au và gây mê.           
N2O tác ng lên các t  bào GABA 
(Gamma Aminobutyric Acid) có ch c 
n ng kìm hãm nh ng t  bào th n 
kinh gây bu n ng . Trong th i gian 

ó, ch t khí này c ng ng th i can 
thi p vào quá trình s n sinh ra các t  
bào k t n i th n kinh n i sinh nh  
opiod peptide và serotonin - m t lo i 
hormone có kh  n ng t o ra c m giác 
h ng ph n và h nh phúc. Chính vi c 
gi i phóng các t  bào k t n i th n kinh  

n i sinh ã kìm hãm s  phát ra c m 
giác au trong não và kích ho t kh  
n ng gi m au. Tuy nhiên, vi c l m 
d ng N2O có th  gây c tính c p tính 
nh  h  huy t áp, t n th ng ph i, 
ng ng th  và b t k  t n th ng nào 
khác n u dùng li u l ng l n dù trong 
th i gian ng n. c tính m n tính c a 
N2O là thi u máu h ng c u kh ng l , 
h i ch ng tâm th n và t n th ng th n 
kinh, bao g m thoái hóa k t h p bán 
c p, b nh lý th n kinh t y, b nh lý t y 
và b nh lý th n kinh ngo i biên [1]. n 
nay, c  ch  gây ng  c N2O v n ch a 

c làm sáng t  và thi u vitamin B12 
là c  ch  c nghiên c u r ng rãi 
nh t [2]. Vitamin B12 là m t ng y u 
t  quan tr ng c a methionine synthetase 
và methylmalonyl coenzym A mutase 
và s  thi u h t c a nó có th  d n n 
gi m methionine, tetrahydrofolate và 
S-adenosylmethionine, ng th i t ng 
homocysteine, 5-methyltetrahydrofolate 
và acid methylmalonic, d n n m t 
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myelin và t n th ng th n kinh [1, 
3]. Trong bài này, chúng tôi trình bày 
tr ng h p c a m t nam BN 25 tu i 
l m d ng N2O (3 tháng liên t c) có t n 
th ng t y c  bán c p và t n th ng 
th n kinh ngo i vi. 

 

BÁO CÁO CA B NH 

B nh s : BN nam 25 tu i, ti n s  
kho  m nh, kh i phát b nh tr c khi 
vào vi n 10 ngày (vào vi n ngày 
10/11/2023) v i bi u hi n s t nóng, 
dao ng 38 - 38,5°C, không rét run, 
kèm au h ng, ho kh c m ít, không 
tiêu ch y. Sau 5 ngày h t s t, ng th i 
có bi u hi n tê bì bàn ngón tay hai bên 
t ng d n, lan d n lên cánh tay hai bên, 
y u hai tay, c m n m khó kh n. Sau 2 
ngày xu t hi n thêm c m giác tê và 
y u toàn b  hai chân, i ng khó 
kh n, kèm c m giác au t c n ng vùng 
ng c, i ti u ti n bình th ng.  

Khám lâm sàng: Khám ngày th  10 
c a b nh ghi nh n BN t nh, ti p xúc 
t t, không s t, s c c  t  chi 4+/5, th t 

i u c m giác, r i lo n th ng b ng, 
gi m c m giác nông t  chi và thân 
mình ngang m c C3 tr  xu ng, n gai 
sau C6, C7 au, d u hi u Lhermitte 
d ng tính, m t ph n x  gân x ng hai 
tay, m t ph n x  da b ng; ph n x  gân 
g i hai bên nh y, ph n x  gân gót hai 
bên bình th ng, ph n x  b nh lý bó 
tháp âm tính, không r i lo n c  tròn, 
12 ôi dây th n kinh s  não không phát 
hi n t n th ng. 

C n lâm sàng: Ch p MRI c t s ng 
c  (ngày 12/11/2023) xung T2 trên m t 
ph ng Sagital cho th y t n th ng t ng 
tín hi u u th  vùng c t sau (Bó Goll 
và bó Burdach) c a t y kéo dài t        
C2 - C6, trên m t ph ng Axial cho th y 
hình nh t n th ng t ng tín hi u c t 
sau t y s ng hình ch  “V” ng c; xét 
nghi m d ch não t y (ngày 12/11/2023) 
có màu s c trong, s  l ng t  bào là 8 
t  bào/mm3, glucose 3,04 mmol/L, 
protein 0,5 g/L; xét nghi m máu (ngày 
12/11/2023): CRP 7,88 mg/L, b ch c u 
8,2 G/L, (Neut 68,95%), test nhanh 
HIV âm tính. BN c làm thêm xét 
nghi m kháng th  kháng Aquaporin 4 
(AQP4), d i n dòng (Oligoclonal 
band). Trong th i gian ch  k t qu           
xét nghi m, BN c i u tr  phác           

 Corticoid li u xung: Methyl 
prednisolon 1.000 mg/ngày, trong               
5 ngày liên t c. Sau 5 ngày i u tr , các 
tri u ch ng không c i thi n, k t qu  
xét nghi m AQP4, Oligoclonal band 

u âm tính. Khai thác l i b nh s , BN 
cho bi t có l m d ng vi c s  d ng khí 
c i (N2O) 3 tháng tr c khi kh i phát 
b nh, BN s  d ng hàng ngày, m i 
ngày dùng 1 bình t ng ng 10 - 15 
qu  bóng c i, BN ng ng s  d ng sau 
khi kh i phát b nh. Ngày 17/11/2023 
BN c làm thêm các xét nghi m v i 
k t qu : Vitamin B12 99 pg/mL gi m 
th p, o d n truy n th n kinh ngo i vi 
ghi nh n m t d n truy n c m giác 
(SNAP) dây th n kinh b p chân ph i, 
gi m biên  SNAP dây th n kinh b p 
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chân trái, dây th n kinh tr  ph i, gi m 
biên  v n ng (CMAP) dây th n 
kinh mác hai bên. T ng h p lâm sàng 
và các xét nghi m BN c ch n oán 
t n th ng t y c  bán c p, t n th ng 
h  th n kinh ngo i vi do nhi m c khí 
N2O. BN c i u tr  b  sung vitamin 
B12 theo phác  Methylcobalamin 
1.000ug tiêm b p sâu hàng ngày t  
ngày 17/11/2023. Sau 10 ngày i u tr , 
các tri u ch ng lâm sàng c i thi n t t, 
BN gi m nhi u tê bì t  chi và thân 

mình, tri u ch ng th t i u c i thi n 
nhi u ( i l i v ng). BN có th  t  i l i 
sinh ho t. B n o d n truy n th n kinh 
ngo i vi ngày 28/11/2023 th  hi n s  
h i ph c biên  SNAP c a các dây 
th n kinh c m giác, h i ph c biên  
CMAP dây mác hai bên (B ng 1, 2). 
BN c ra vi n ngày 01/12/2023 sau 
3 tu n i u tr . Sau khi xu t vi n 2 tu n 
BN t  i l i t t, không m t th ng b ng, 
c m giác tê bì  nhi u, còn tê bì ít 
vùng c ng chân hai bên. 

 

B ng 1. K t qu  d n truy n c m giác tr c và sau i u tr . 
 

16/11/2023 28/11/2023 

Dây th n kinh Th i gian ti m 
(ms) 

Biên  
(μV) 

T c  
(m/s) 

Peak Lat 
(ms) 

Biên  
(μV) 

T c  
(m/s) 

Dây gi a P  3,3 26,2 52 3,54 26,6 49 

Dây gi a T 3,75 25,6 42 3,75 32,0 43 

Dây tr  P  3,07 1,9 41 3,33 23,4 44 

Dây tr  T 3,23 17,5 45 3,23 28,9 45 

Dây b p chân P  - - - 3,59 13,6 52 

Dây b p chân T 2,92 12,8 69 2,66 24,4 79 
 

B ng 2. K t qu  d n truy n v n ng tr c và sau i u tr . 
 

16/11/2023 28/11/2023 

Dây         
th n kinh 

Th i gian 
ti m       
(ms) 

Biên 
    

(mV) 

Th i 
kho ng 

(ms) 

T c  
(m/s) 

Th i gian 
ti m       
(ms) 

Biên 
    

(mV) 

Th i 
kho ng   

(ms) 

T c   
(m/s) 

Dây mác P  3,91 0,2 7,08 40 4,53 4,1 5,68 41 

Dây mác T 3,70 3,8 6,15 36 4,43 4,2 5,52 39 
 

K t qu  sóng F tr c và sau i u tr : T i th i i m tr c i u tr  b ng vitamin 
B12 th y ch  s  th i gian ti m nh  nh t sóng F t i dây th n kinh mác trái là 
37,1ms; c a sóng M là 4,2ms (hi u th i gian ti m gi a hai sóng là 32,9ms),  dây 
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th n kinh mác ph i không th y sóng F. Sau 2 tu n i u tr   dây th n kinh mác 
trái các ch  s  y l n l t là 29ms, 4,4ms và 24,6ms (gi m i rõ r t so tr c          

i u tr ),  dây th n kinh mác ph i sóng F ã th y xu t hi n v i các ch  s  là 
49,9ms, 3,9ms và 45,9ms.  

 
BÀN LU N 

Tr ng h p ca b nh c a chúng tôi 
kh i phát v i tri u ch ng s t, tê bì, li t 
t  chi kèm theo tri u ch ng th t i u, 
không có t n th ng th n kinh s  não, 
hình nh MRI t y c  xung T2 trên m t 
ph ng Sagital cho th y t n th ng t ng 
tín hi u u th  vùng c t sau (bó Goll 
và bó Burdach) c a t y kéo dài t  C2 - 
C6 tình tr ng này th ng c nh 
h ng u tiên trên lâm sàng là do 
nhóm b nh viêm t y qua trung gian 
mi n d ch bao g m nhóm b nh r i lo n 
ph  viêm t y th  th n kinh (NMOSD), 
x  não t y r i rác (MS), t n th ng do 
nhi m c ng ho c t n th ng t y 
theo chi u d c kéo dài vô c n. i u 
này ã gi i thích cho các xét nghi m 
chuyên sâu ã c th c hi n thêm 
bao g m xét nghi m AQP4, d i n 
dòng (Oligoclonal band)  tìm nguyên 

nhân. Trong khi i k t qu  xét 
nghi m này, ch n oán viêm t y do 
c n nguyên mi n d ch ã c a ra 
và BN c i u tr  v i corticoid li u 
xung (1 g/ngày, 5 ngày liên t c). Tuy 
nhiên, BN không áp ng v i i u tr  
nên nguyên nhân khác c a viêm t y ã 

c chúng tôi ngh  t i. Khai thác k  
l i ti n s , BN cho bi t có s  d ng 
N2O 3 tháng liên t c cho t i khi b nh 

kh i phát v i 10 - 15 qu  bóng 
khí/ngày. ng th i, trên lâm sàng BN 
bi u hi n ch  y u là gi m c m giác 
nông, y u nh  t  chi i x ng hai bên, 
th t i u dáng i (dáng i không phù 
h p v i s c c ), b ng lâm sàng này 
phù h p v i m t s  báo cáo [2]. V  
c n lâm sàng, phân tích k  l i hình nh 
MRI trên m t ph ng Axial cho th y 
hình nh t n th ng t ng tín hi u c t 
sau t y s ng hình ch  “V” ng c 
(Hình 1), ây là i m c n c chú ý 
vì nó khá c tr ng cho t n th ng t y 
do thi u h t vitamin B12 (Hình 1) [6]. 
T t c  nh ng d  li u ó cho th y t n 
th ng t y do thi u vitamin B12      
(gi m do dùng khí c i) là phù h p 
nh t. Vì v y, chúng tôi cho làm xét 
nghi m vitamin B12 máu, k t qu  nh 
l ng vitamin B12 là 99 pg/mL gi m 
th p. Ti p ó, xét nghi m o d n 
truy n th n kinh ngo i vi ghi nh n t n 
th ng s i tr c và myelin h n h p, u 
th  s i tr c và u th  hai chi d i c ng 
c  thêm cho ch n oán trên. i m l i y 
v n v  t n th ng t y s ng và th n 
kinh ngo i vi do thi u vitamin B12  
BN s  d ng khí c i lâu dài, chúng tôi 
th y k t qu  phù h p v i m t s  báo 
cáo và phân tích t ng h p tr c ó    
[4, 5, 6] (Hình 2).  
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Hình 1. Hình nh t n th ng t y c  trên MRI. 

 

Trên xung T2, m t ph ng Axial MRI c t s ng c  có hình nh t n th ng d ng 
ch  “V” ng c (m i tên), t ng ng v i t n th ng t y c  trên xung T2 m t 
ph ng Sagital t  C2 - C6. 

 

 
Hình 2. S  phân b  các o n t y s ng b  nh h ng trong tr ng h p                        

t n th ng do N2O, hay g p nh t là  t y c , C2 (80%), C3 (94%),                   
C4 (96%), C5 (93%), C6 (77%). 

 

 BN, v  trí t n th ng c ng phù h p nh  trên, v i t n th ng ch  y u t           
C2 - C6 trên phim MRI sagittal (Hình 1) [6]. 
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Các tri u ch ng t n th ng th n 
kinh do s  d ng N2O x y ra r t th ng 
xuyên, Oussalah và CS báo cáo s  hi n 
di n c a ít nh t m t tri u ch ng th n 
kinh  96% BN ã s  d ng N2O  
gi i trí [7]. Xác su t phát tri n các tri u 
ch ng th n kinh t  l  thu n v i l ng 
N2O tiêu th  và t  l  ngh ch v i  
tu i t i th i i m tiêu th  [8]. Thi u 
h t vitamin B12 do N2O gây t n th ng 
và gi m t n h p myelin do vitamin 
B12 óng m t vai trò quan tr ng trong 
quá trình t ng h p DNA và chuy n 
hóa acid béo chu i l , c n thi t  duy 
trì tính toàn v n c a myelin th n kinh. 
Nó ho t ng nh  m t ng y u t  cho 
các enzyme sau (Hình 3) [3]: 

Homocysteine methyltransferase: 
Enzyme này th c hi n quá trình chuy n 

i homocysteine thành methionine. 
Methionine là ti n ch t c a S-adenosyl 
methionine, là ch t cho methyl và c n 
thi t  duy trì tính toàn v n c a v  t  
bào th n kinh. S  thi u h t vitamin B12 

s  làm gián o n ph n ng này, d n 
n gi m s  hình thành S-adenosyl 

methionine. i u này làm suy y u quá 
trình methyl hóa protein và lipid c  
b n c a myelin, d n n t n th ng v  
myelin. Homocysteinemethyltransferase 
c ng xúc tác quá trình chuy n i         
5-methyl-tetrahydrofolate thành 
tetrahydrofolate, ho t ng nh  m t 
ch t cho m t carbon  t ng h p DNA. 
S  thi u h t vitamin B12 khi n           
folate b  gi  l i  d ng 5-methyl-
tetrahydrofolate b  methyl hóa. 

Methylmalonyl-CoA mutase: Enzyme  

này ch u trách nhi m chuy n i 

methylmalonyl-CoA thành succinyl-CoA, 
c n thi t cho quá trình t ng h p 

myelin. S  gián o n c a b c này 
d n n s  tích t  methylmalonyl-CoA 

và propionyl-CoA. i u này làm gián 
o n quá trình t ng h p myelin bình 

th ng và d n n s  tích t  các acid 
béo b t th ng. 

 

 

Hình 3. S   chuy n hóa và ho t ng c a vitamin B12 [3]. 
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Phát hi n k p th i t n th ng t y 

s ng do N2O là r t quan tr ng vì nó 

quy t nh t i s  h i ph c c a BN khi 

c i u tr  h p lý b ng b  sung 

vitamin B12.  BN này, chúng tôi ã 

d a vào hình nh t n th ng t y s ng 

khá “ c tr ng” do thi u h t vitamin 

B12 là t n th ng c t sau d ng ch  

“V” ng c, sau ó khai thác tìm hi u 

l i thông tin v  vi c s  d ng ch t                

kích thích (bóng c i) th ng th y  

i t ng tr  tu i. BN ã c h i 

ph c t t trên lâm sàng và c n lâm            

sàng ch ng t  vi c phát hi n k p th i, 

ch n oán và i u tr  thành công,       

mang l i ch t l ng cu c s ng t t cho 

ng i b nh.  
 

K T LU N 

N2O là m t ch t ang c s  d ng 

r ng rãi trong c ng ng, nh t là  

nh ng ng i tr , nó có th  gây ra t n 

th ng h  th n kinh trung ng và 

ngo i vi thông qua làm gi m vitamin 

B12, m t ch t quan tr ng cho s  toàn 

v n c a s  d n truy n th n kinh. T n 

th ng t y s ng  c t sau d ng ch  

“V” ng c là c i m c tr ng nên 

c chú ý khi phân tích hình nh 

ch p c ng h ng t . Ch n oán s m 

và i u tr  k p th i b ng vitamin B12 

s  mang t i c  h i h i ph c t t cho 

ng i b nh. 

o c nghiên c u: BN ng ý 

 nhóm nghiên c u s  d ng thông tin 

cá nhân d i d ng mã hoá và c b o 

m bí m t. Các tác gi  cam k t không 

có xung t l i ích trong nghiên c u. 
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C I M LÂM SÀNG, C N LÂM SÀNG  B NH NHÂN                          
NH I MÁU C  TIM C P CÓ ST CHÊNH LÊN NH P VI N MU N 

 

Nguy n Duy Toàn1*, Nguy n H ng Nguyên1, L ng Công Th c1 

Tóm t t 

M c tiêu: Kh o sát c i m lâm sàng, c n lâm sàng  b nh nhân (BN) nh i máu 
c  tim (NMCT) c p có ST chênh lên nh p vi n mu n. Ph ng pháp nghiên c u: 
Nghiên c u ti n c u mô t , c t ngang, có i ch ng trên 44 BN NMCT c p có 
ST chênh lên nh p vi n mu n c ch n oán xác nh và can thi p ng m ch 
vành ( MV) qua da t i B nh vi n Quân y 103 và B nh vi n B ch Mai t  tháng 
10/2019 - 7/2020. K t qu : Tu i trung bình 64,6 ± 12,6, t  l  nam gi i 79,5%, 
BN c v n chuy n b ng xe c u th ng 40,9%. Các y u t  nguy c  c a NMCT 
nh  hút thu c (68,2%), t ng huy t áp (36,4%). Tri u ch ng au ng c 100%; 
trong ó, 25,0% au ng c không i n hình. T n th ng th ng g p trên i n tâm 

 là NMCT thành tr c 52,3% và sau d i 43,2%. T  l  BN c v n chuy n 
b ng xe c u th ng th p h n so v i nhóm nh p vi n s m (40,9%, 95,7%, p < 0,05). 
BN au th t ng c không i n hình nhi u h n (25,0%; 2,1% p < 0,05); n ng  
Troponins và NT-proBNP cao h n (p < 0,05). K t lu n: Các BN u có y u t  
nguy c , c bi t là hút thu c, t ng huy t áp; 40,9% BN c v n chuy n b ng 
xe c u th ng. T t c  BN kh i phát có au ng c, trong ó, 25,0% au ng c 
không i n hình, s  khác bi t có ý ngh a th ng kê  hình th c v n chuy n, au 
th t ng c không i n hình, n ng  Troponins và NT-proBNP cao h n. 

T  khóa:  NMCT c p có ST chênh lên; Nh i máu c  tim nh p vi n mu n; 
H i ch ng m ch vành c p. 

 

STUDY ON CLINICAL, PARACLINICAL CHARACTERISTICS IN PATIENTS 
WITH LATE ST-ELEVATION ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION 

 

Abstract 

Objectives: To evaluate clinical, paraclinical characteristics in patients with late 
ST-elevation myocardial infarction (STEMI). Methods: A prospective, descriptive, 
 

1Bô môn - Trung tâm Tim m ch, B nh vi n Quân y 103, H c vi n Quân y 
*Tác gi  liên h : Nguy n Duy Toàn (ndtoan.hvqy@gmail.com) 

                            Ngày nh n bài: 01/02/2024 

                            Ngày c ch p nh n ng: 02/3/2024 

http://doi.org/10.56535/jmpm.v49i3.750 
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cross-sectional, controlled study in STEMI patients with a confirmed diagnosis 
and percutaneous coronary angiography at Military Hospital 103 and Bach Mai 
Hospital from October 2019 to July 2020. Results:  The mean age was 64.6 
years. Males accounted for 79.5%. 40.9% of patients were transported by 
ambulance. Frequent risk factors for myocardial infarction (MI) were smoking 
(68.2%) and hypertension (36.4%). 100% of the symptoms were chest pain, with 
25.0% being identified as atypical chest pain. The common lesions on the ECG 
include anterior wall MI (52.3%) and posterior wall MI (less than 43.2%). The 
proportion of patients in the late-arriving group transported by ambulance was 
lower than that in the early-arriving group (37.9%, 95.7%, p < 0.05). Atypical 
angina was more common (20.7%; 2.1% p < 0.05); Troponins and NT-proBNP 
concentrations were higher (p < 0.05). Late and very late patients with 
indications for coronary artery intervention have a high rate of stable discharge 
from the hospital (96.6%; 93.3%). Conclusion: All patients have risk factors, 
particularly smoking and hypertension. 40.9% of patients were transported by 
ambulance. All patients experienced chest pain at the beginning, with 25.0% 
reporting atypical chest pain. Statistically significant variations were seen in the 
form of transportation, the presence of atypical angina, and elevated levels of 
Troponins and NT-proBNP. 

Keywords: ST-elevation acute myocardial infarction; Late presentation in 
acute myocardial infarction; Acute coronary syndrome. 

 

T V N  

Nh i máu c  tim c p có ST chênh 
lên là c p c u n i khoa th ng g p 
trên lâm sàng [1]. M c dù, có nh ng 
ti n b  trong ch n oán và i u tr  
nh ng NMCT c p th ng di n bi n 
ph c t p, có nhi u bi n ch ng nguy 
hi m e d a tính m ng, t  l  t  vong 
còn cao, c bi t i v i nh ng BN 

c ti p c n và i u tr  mu n. Theo 
khuy n cáo c a H i Tim m ch châu 
Âu n m 2017, i u tr  can thi p MV 
thì u th ng quy cho BN NMCT c p 
nh p vi n s m trong vòng 12 gi  t  lúc 

kh i phát tri u ch ng [2]. Tuy nhiên, 
trên th c t , c bi t  Vi t Nam, khi 
i u ki n v n chuy n BN còn nhi u 

khó kh n (ph ng ti n, ng xá giao 
thông), kho ng cách n các trung tâm 
can thi p xa, chu n b  v  kinh t , chi 
phí, th  t c b o hi m còn ph c t p, 
c ng nh  nh n th c v  b nh c a ng i 
dân ch a t t nên còn nhi u BN NMCT 
c p nh p vi n mu n sau 12 gi  k  t  
lúc kh i phát tri u ch ng. 

Trong hoàn c nh n c ta hi n nay, 
không ph i n i nào c ng có  i u 
ki n và c  s  v t ch t  ti n hành 
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ch p MV ch n l c, nên vi c ch n 
oán NMCT k p th i có ý ngh a quan 

tr ng, nh h ng n tính m ng ng i 
b nh. Tìm hi u c i m c a BN 
NMCT c p có ST chênh lên nh p vi n 
mu n t  ó góp ph n nâng cao ch t 
l ng ch m sóc và i u tr  BN. Chúng 
tôi ti n hành nghiên c u này nh m: 
Kh o sát c i m lâm sàng, c n lâm 
sàng  BN NMCT c p có ST chênh lên 
nh p vi n mu n. 

 

I T NG VÀ PH NG PHÁP 
NGHIÊN C U 

1. i t ng nghiên c u 

91 BN NMCT có ST chênh lên 
c ch n oán xác nh và c ch p 

MV qua da t i Trung tâm Tim m ch, 
B nh vi n Quân y 103 và Vi n Tim 
m ch Vi t Nam, B nh vi n B ch Mai 
t  tháng 10/2019 - 7/2020, trong ó, 44 
BN NMCT có ST chênh lên nh p vi n 
mu n và 47 BN NMCT c p có ST 
chênh lên nh p vi n s m. 

* Tiêu chu n l a ch n:  

- BN c ch n oán NMCT c p 
týp 1 d a theo tiêu chu n c a ng 
thu n toàn c u l n th  4 (2018) [3]. 

- BN c ch n oán NMCT c p có 
ST chênh lên theo ng thu n c a 
ESC/ACCF/AHA/WHF (2012) [4].  

- Phân lo i NMCT c p có ST chênh 
lên theo th i gian d a vào khuy n cáo 

i u tr  can thi p MV c a H i Tim 

m ch châu Âu n m 2017 [2]: BN 
NMCT c p n  12 gi  (nhóm nh p 
vi n s m); n > 12 gi  (nhóm nh p 
vi n mu n). 

* Tiêu chu n lo i tr :  

- BN NMCT c p không có hình nh 
ch p MV. 

- BN dùng tiêu s i huy t tr c khi 
can thi p MV. 

- BN ã c t máy t o nh p tim. 

- BN thi u d  li u nghiên c u. 

- Nh ng BN không ng ý tham gia 
vào nghiên c u. 

* M t s  tiêu chu n ch n oán 
trong nghiên c u: 

- Ch n oán ái tháo ng ( T ) 
theo h ng d n ch n oán và i u tr  
ái tháo ng c a B  Y t . 

- Ch n oán t ng huy t áp (THA) 
theo khuy n cáo ch n oán và i u tr  
t ng huy t áp c a H i Tim m ch h c 
Vi t Nam n m 2018. 

- Ch n oán r i lo n lipid (RLLP) 

máu theo khuy n cáo c a H i Tim 

m ch h c Vi t Nam n m 2015. 

2. Ph ng pháp nghiên c u 

* Thi t k  nghiên c u: Nghiên c u 
mô t , c t ngang, ti n c u có i ch ng. 

* Các b c ti n hành:   

BN c khám, xét nghi m lâm 
sàng  ch n oán xác nh, theo dõi, 
i u tr  MNCT c p theo m u th ng 
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nh t, g m trình  h c v n, ngh  
nghi p, ti n s  tim m ch, các y u t  
nguy c  tim m ch, c p c u và v n 
chuy n t  tuy n tr c, xét nghi m, 

i n tâm , siêu âm tim, ch p MV 
qua da. 

* X  lý s  li u: B ng ph n m m 
SPSS 26.0.  

3. o c nghiên c u 

Nghiên c u không nh h ng n 
quá trình c p c u, i u tr  và ch m sóc 
BN. Thông tin BN c b o m t. K t 
qu  nghiên c u có th  c s  d ng  
nâng cao ch t l ng i u tr  cho BN. 
Chúng tôi cam k t không có xung t 
l i ích trong nghiên c u. 

 

K T QU  NGHIÊN C U 

1. c i m chung c a các i t ng nghiên c u 

B ng 1. c i m chung c a i t ng nghiên c u. 
 

Nhóm nh p     
vi n s m        
(n = 47) 

Nhóm nh p     
vi n mu n      

(n = 44) c i m nhân kh u h c 

n % n % 

p 

Tu i (n m)  ( X ± SD) 66,7 ± 11,2 64,6 ± 12,6 > 0,05 

Nam 39 82,9 35 79,5 
Gi i tính 

N  8 17,1 9 20,5 
> 0,05 

Ph  thông 20 42,6 25 56,8 

Trung c p 17 36,2 9 20,5 
Trình     
tri th c 

i h c 10 21,2 10 22,7 

> 0,05 

Xe c u th ng 45 95,7 18 40,9 Ph ng ti n 
v n chuy n Ph ng ti n khác 2 4,3 26 59,1 

< 0,05 

T  7 14,9 9 20,5 > 0,05 

THA 24 51,1 16 36,4 > 0,05 

RLLP 16 34 10 22,7 > 0,05 

Hút thu c 32 68,1 30 68,2 > 0,05 

Các y u t  
nguy c  

m ch vành 

Béo phì 4 8,5 7 15,9 > 0,05 
 

91 BN  tiêu chu n  tham gia nghiên c u; trong ó, 47 BN  nhóm nh p 
vi n s m, 44 BN  nhóm nh p vi n mu n. Tu i trung bình  nhóm nh p vi n 
mu n là 64,6 ± 12,6; t  l  nam gi i 79,5%, n  gi i 20,5%; h u h t các BN u 
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có y u t  nguy c  c bi t là hút thu c, THA, RLLP máu. S  khác bi t gi a hai 
nhóm nghiên c u ch a có ý ngh a th ng kê v i p > 0,05. T  l  BN c v n 
chuy n b ng xe c u th ng  nhóm nh p vi n mu n là 40,9%, th p h n  nhóm 
nh p vi n s m là 95,7%, có ý ngh a th ng kê v i p < 0,05. 

B ng 2. c i m các tri u ch ng lâm sàng. 
 

 

Nhóm nh p 
vi n s m     
(n = 47) 

Nhóm nh p 
vi n mu n    

(n = 44) 
p 

Tri u ch ng 

n % n %  

i n hình 46 97,9 33 75,0 
au th t ng c 

Không i n hình 1 2,1 11 25,0 
< 0,05 

Vã m  hôi 24 51,1 25 56,8 > 0,05 Tri u ch ng 
khác ngoài au 
th t ng c Khó th  27 57,4 22 50,0 > 0,05 

Nh p tim (nh p/phút) 84,5 ± 19,4 83,0 ± 24,5 > 0,05 

TS tim > 100 (nh p/phút) 9 19,1 9 20,4 > 0,05 

TS tim < 60 (nh p/phút) 3 6,4 8 18,2 > 0,05 

KILLIP III-IV 10 21,3 11 25,0 > 0,05 

S c tim 6 12,8 8 18,2 > 0,05 

Huy t áp tâm thu  140 
(mmHg) 

10 21,3 8 18,2 > 0,05 

Hhuy t áp tâm thu < 90 
(mmHg) 

6 12,8 8 18,2 > 0,05 

Thông s  lúc 
nh p vi n c a 
BN gi a các 
nhóm 

Huy t áp tâm thu 
(mmHg) 

124,2 ± 29,4 120,4 ± 27,2 > 0,05 

X ± SD 5,3 ± 2,9 5,3 ± 2,4 > 0,05 

Nguy c  th p 10 21,3 6 13,6 

Nguy c  v a 11 23,4 13 29,5 

Thang i m 
nguy c  TIMI 

Nguy c  cao 26 55,3 25 56,8 

> 0,05 

 

T  l  au th t ng c không i n hình  nhóm nh p vi n mu n là 25,0%, cao 
h n  nhóm nh p vi n s m là 2,1%, có ý ngh a th ng kê v i p < 0,05. Các tri u 
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ch ng khác ngoài au ng c, thông s  nh p vi n ban u và thang i m nguy c  
TIMI có s  khác bi t ch a có ý ngh a th ng kê gi a các nhóm v i p > 0,05. 

2. c i m các ch  s  xét nghi m máu  

B ng 3. Các thông s  v  k t qu  xét nghi m máu lúc nh p vi n. 
 

Xét nghi m máu 
Nhóm nh p vi n s m  

(n = 47) 
Nhóm nh p vi n mu n 

(n = 44) 
p 

H ng c u (T/L) 4,6 ± 0,5 4,6 ± 0,7 > 0,05 

B ch c u (G/L) 14,1 ± 4,6 12,2 ± 3,2 > 0,05 

Ti u c u (G/L) 264,7 ± 69,9 252,1 ± 80,0 > 0,05 

Glucose (mmol/L) 9,5 ± 4,3 8,2 ± 4,0 > 0,05 

Ure (mmol/L) 6,7 ± 2,7 7,6 ± 4,2 > 0,05 

Creatinin (μmol/L) 92,4 ± 27,2 100,6 ± 65,5 > 0,05 

Cholesterol (mmol/L) 4,9 ± 1,0 4,7 ± 1,1 > 0,05 

Triglycerid (mmol/L) 1,8 ± 0,9 1,5 ± 0,7 > 0,05 

HDL-C (mmol/L) 1,2 ± 0,3 1,4 ± 0,6 > 0,05 

LDL-C (mmol/L) 3,0 ± 0,7 2,6 ± 0,9 > 0,05 

K (mmol/L) 3,8 ± 0,6 3,9 ± 0,5 > 0,05 

Troponin I (ng/L) 

Trung v  

2163,4 ± 3322,8 

509,6 

3525,9 ± 3402,5 

2139,0 
< 0,05 

NT-proBNP (pmol/L) 

Trung v  

495,5 ± 1506,3 

79,9 

774,9 ± 1172,1 

418,4 
< 0,05 

 

N ng  Troponin I  nhóm nh p vi n mu n cao h n  nhóm nh p vi n s m 

có ý ngh a th ng kê v i p < 0,05. NT-proBNP  nhóm nh p vi n mu n cao h n  

nhóm nh p vi n s m có ý ngh a th ng kê v i p < 0,05. Các xét nghi m khác 

không có s  khác bi t có ý ngh a th ng kê gi a các nhóm. 
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3. c i m v  i n tâm  

B ng 4. c i m v  i n tâm . 
 

Nhóm          

nh p vi n s m   

(n = 47) 

Nhóm          

nh p vi n mu n 

(n = 44) 

p 
c i m v  i n tâm  

n % n %  

Thành tr c 27 57,4 23 52,3 

NMCT d i 19 40,4 19 43,2 V  trí NMCT 

NMCT th t ph i 1 2,2 2 4,5 

> 0,05 

Sóng Q 36 76,6 25 56,8 > 0,05 c i m sóng Q, 

o n ST  chênh ST 3,9 ± 3,1 2,8 ± 2,1 > 0,05 

Ngo i tâm thu th t 4 8,5 1 2,3 > 0,05 

Rung nh  2 4,3 3 6,8 > 0,05 R i lo n nh p 

Nhanh th t, rung th t 1 2,1 0 0  

Block nhánh ph i 4 8,5 4 9,1 > 0,05 

Block nhánh trái  2 4,3 1 2,3 > 0,05 

Block nh  th t  1 9 19,1 2 4,6 > 0,05 
R i lo n d n truy n 

Block nh  th t  3 1 2,2 5 11,3 > 0,05 

 

T n th ng th ng g p nh t trên i n tâm  là NMCT thành tr c (52,3%) 

và sau d i (43,2%), NMCT th t ph i (6,9%); s  khác bi t so v i nhóm nh p 

vi n s m ch a có ý ngh a th ng kê v i p > 0,05. 

Các r i lo n nh p và d n truy n hay g p là block nh  th t  3 (11,3%), block 

nhánh ph i (9,1%), rung nh  (6,8%). S  khác bi t so v i nhóm nh p vi n s m 

ch a có ý ngh a th ng kê v i p > 0,05. 
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BÀN LU N 

1. Tu i, i u ki n v n chuy n BN 

BN NMCT c p có tu i càng cao tiên 
l ng càng n ng, do BN tu i cao 
th ng có tri u ch ng không i n 
hình, nhi u b nh k t h p, t n th ng 
nhi u nhánh MV nên t  l  t  vong 
cao. Tu i trung bình c a 44 BN 
NMCT trong nghiên c u c a chúng tôi 
là 64,6 ± 12,6, cao nh t là 90 tu i, th p 
nh t là 53 tu i, s  khác bi t so v i 
nhóm nh p vi n s m không có ý ngh a 
th ng kê.  

V  s  d ng ph ng ti n c u th ng 
trong c p c u v n chuy n, t  l  ng i 
b nh c v n chuy n n c  s  y t  
b ng xe c u th ng trong nghiên c u 
c a chúng tôi  nhóm nh p vi n mu n 
(40,9%), th p h n  nhóm nh p vi n 
s m (95,7%), s  khác bi t này có ý 
ngh a th ng kê v i p < 0,05. ây c ng 
là y u t  nh h ng n th i gian n 
b nh vi n mu n c a BN, nguyên nhân 
là do ý th c ch a t t v  ch m sóc s c 
kh e c ng nh  i u ki n kinh t  trong 
n c còn kém. K t qu  này t ng t   
nghiên c u c a McNair PW và CS là 
nhóm nh p vi n mu n v n chuy n 
b ng xe c u th ng (45%), th p h n 
nhóm nh p vi n s m (67%),                    
p = 0,005 [5].  

2. Y u t  nguy c   

T ng huy t áp, RLLP máu, hút 
thu c là nh ng y u t  r t quan tr ng 
trong c  ch  b nh sinh c a b nh m ch 

vành, c bi t là NMCT. Trong nhóm 
nghiên c u t  l  các y u t  nguy c  hút 
thu c (68,2%), THA (36,4%), RLLP 
máu (22,5%), i u này t ng t  các 
nghiên c u ã công b  [5, 6, 7, 8], tuy 
nhiên, t  l  có khác nhau gi a các 
nghiên c u có th  do s  khác nhau v  
c  c u b nh theo th i gian, vùng mi n 
và ch ng t c...  

Ngoài ra, các y u t  khác nh  b nh 
n n T , tình tr ng béo phì c ng 
chi m t  l  cao và là các y u t  nguy 
c  c a NMCT. 

3. c i m v  tri u ch ng lâm sàng 

au th t ng c không i n hình 
th ng làm cho BN ch  quan, nhân 
viên y t  d  b  sót ch n oán NMCT, 
d n n BN th ng n vi n mu n sau 
khi kh i phát tri u ch ng. Vi c ch m 
tr  làm cho kh  n ng c tái t i máu 
c ng nh  i u tr  g p nhi u khó kh n. 
Trong nghiên c u, nhóm BN nh p vi n 
mu n có 25% BN có au ng c không 
i n hình, cao h n  nhóm nh p vi n 

s m là 2,1% v i p < 0,05. K t qu  này 
t ng t  trong nghiên c u c a McNair 
PW [5].  

 BN NMCT c p, do thi u máu c  
quan ích và kích thích h  th n kinh 
giao c m  làm t ng s c bóp c  tim 
làm cho xu t hi n các tri u ch ng nh  
chóng m t, khó th , vã m  hôi… 
Trong nghiên c u c a chúng tôi,  
nhóm nh p vi n mu n có t  l  vã m  
hôi 56,8%, khó th  là 48,27%. Không 
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có s  khác bi t so v i nhóm nh p vi n 
s m có ý ngh a th ng kê v i p > 0,05.  

 BN NMCT có ST chênh lên, 
thang i m TIMI nh m phân t ng nguy 
c  c ng nh  tiên l ng kh  n ng t  
vong trong vòng 30 ngày c a BN d a 
trên các c i m v  lâm sàng, i n 
tim và th i gian nh p vi n. BN có 
thang i m TIMI càng cao thì nguy c  
t  vong trong vòng 30 ngày càng cao. 
Trong nghiên c u c a chúng tôi, nhóm 
BN nh p vi n mu n có 56,8% có thang 

i m TIMI  m c nguy c  cao ( i m 
TIMI score > 4), ch a có s  khác bi t so 
v i nhóm nh p vi n s m v i p > 0,05. 

4. N ng  Troponin I và NT-
proBNP 

N ng  Troponin  nhóm BN 
NMCT c p nh p vi n mu n là           
(3525,9 ± 3402,5; trung v  2139,0 
ng/L) cao h n  nhóm n vi n s m 
(2163,4 ± 3322,8; trung v  509,6 
ng/mL) v i p < 0,05. Nguyên nhân do 
Troponin là các men c hi u cho c  
tim. Troponin b t u t ng 3 - 12 gi  
sau NMCT, t nh 24 - 48 gi  và 
t ng kéo dài 10 ngày.  

N ng  NT-proBNP  nhóm nh p 
vi n mu n là 774,9 ± 1172,1 pmol/L 
cao h n  nhóm nh p vi n s m là 
495,5 ± 1506,3 pmol/L v i p < 0,05. 
Vi c t ng cao n ng  NT-proBNP cho 
th y tình tr ng thành tim b  giãn, phì 

i ho c t ng áp l c lên thành tim (tình 
tr ng suy tim n ng h n). Các ch  s  xét 

nghi m v  ph c h p m  máu, ng 
máu, ch c n ng th n (ure, creatinin), t  
bào máu ngo i vi u không có s  
khác bi t có ý ngh a th ng kê gi a các 
nhóm nghiên c u . 

5. c i m v  i n tâm   

Trong nhóm nh p vi n mu n có 23 
BN có t n th ng thành tr c (52,3%), 
19 BN có t n th ng thành sau d i 
(43,2%) và 2 BN NMCT th t ph i 
(6,9%). K t qu  này t ng t  k t qu  
nghiên c u c a  H ng Kiên l n l t 
là t n th ng thành tr c (55,4%), t n 
th ng thành sau d i (40,5%), t n 
th ng th t ph i (1,4%) [6]. Trong 
nhóm nh p vi n s m có v  trí t n 
th ng thành tr c (57,4%), t n 
th ng sau d i (40,4%). Không có s  
khác bi t v  v  trí t n th ng trên i n 
tâm  gi a hai nhóm có ý ngh a th ng 
kê v i p > 0,05.   

 chênh ST trung bình  nhóm 
nh p vi n mu n là 2,8 ± 2,1, th p h n 

 nhóm nh p vi n s m là 3,91 ± 3,17. 
Gi m  chênh ST trên i n tâm  
theo th i gian phù h p v i bi n i 
i n tâm  trong NMCT c p theo        

th i gian. 

 nhóm nh p vi n mu n th ng 
xu t hi n các r i lo n nh p và d n 
truy n nh  rung nh  (6,8%), block nh  
th t  3 (11,3%), block nhánh ph i 
(9,1%). S  khác bi t này so v i nhóm 
nh p vi n s m ch a có ý ngh a th ng 
kê v i p > 0,05. 
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K T LU N 

Các BN u có y u t  nguy c , c 
bi t là hút thu c, THA, RLLP máu. Có 
40,9% BN c v n chuy n b ng xe 
c u th ng n b nh vi n. T t c  BN 
kh i phát có tri u ch ng au ng c 
trong ó có 25,0% là au ng c không 

i n hình. Có s  khác bi t có ý ngh a 
th ng kê  hình th c v n chuy n, au 
th t ng c không i n hình, n ng  
Troponins và NT-proBNP cao h n. 
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BÁO CÁO CA LÂM SÀNG: PHÙ PH I ÁP L C ÂM                                          
 B NH NHÂN CH N TH NG S  NÃO 

 

Nguy n Thanh Nga1*, Nguy n Chí Tu 1, Nguy n Quang Huy1                       
Ph m V n Công1, Lê ng M nh1, Phùng Vi t Chi n1, H  S  ông1                       

Tr n V n Tùng1, Nguy n c Khôi1, Nguy n Th  Thu Hà1                       
ng Th  Ng c Qu nh2, Nguy n Trung Kiên1 

Tóm t t 

Phù ph i áp l c âm (PPALA) là b nh c nh c a t c ngh n ng th  trên, c  
ch  chính là do c  g ng hít vào  t o áp l c âm l n trong l ng ng c ch ng l i 
t c ngh n ng th  trên. PPALA là m t bi n ch ng e d a tính m ng b nh 
nhân (BN) n u không c phát hi n và i u tr  k p th i. T  l  m c PPALA  
BN t c ngh n ng hô h p trên là khá cao, kho ng 12%. Tuy nhiên, t  l  m c 
b nh th c s  v n ch a c bi t và có th  cao h n, vì nhi u tr ng h p b  sót 
ch n oán do ch a nh n th c c tri u ch ng. c bi t khái ni m v  PPALA 
v n ch a c ph  bi n trong th c hành gây mê h i s c. Chúng tôi báo cáo ca 
lâm sàng: BN nam 23 tu i xu t hi n PPALA  BN ch n th ng s  não có thông 
khí xâm nh p. BN c phát hi n và x  lý k p th i và n nh ra vi n. Thông qua 
tr ng h p này, chúng tôi nh n m nh s  c n thi t ph i phát hi n và ch n oán 
s m PPALA  x  trí phù h p. 

T  khoá: Phù ph i áp l c âm. 
 

A CLINICAL CASE REPORT: NEGATIVE PRESSURE PULMONARY 
EDEMA IN TRAUMATIC BRAIN INJURY PATIENT 

Abstract 

Negative pressure pulmonary edema (NPPE) is a form of noncardiogenic 
pulmonary edema caused by increased negative intrathoracic pressure necessary 
to overcome upper airway obstruction. NPPE is a potentially life-threatening 
complication if it is not detected and treated promptly. The rate of NPPE             
in patients with upper airway obstruction is quite high, about 12%. However,  
 

1B nh vi n Quân y 103, H c vi n Quân y 
2B nh vi n Quân y 175  
*Tác gi  liên h : Nguy n Thanh Nga (Hvan17021993@gmail.com) 
                             Ngày nh n bài: 07/01/2024 
                             Ngày c ch p nh n ng: 26/02/2024 
http://doi.org/10.56535/jmpm.v49i3.661 
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the exact rate is unknown and may be higher, as many cases miss diagnosis due 

to the lack of awareness of symptoms. We report a clinical case: A 23-year-old 

male patient presented with NPPE in a traumatic brain injury patient with 

invasive ventilation. The patient was detected and treated promptly and was 

discharged from the hospital stably. Through this case, we emphasize the need to 

detect and diagnose NPPE early for appropriate treatment. 

Keywords: Negative pressure pulmonary edema.

 
T V N  

Phù ph i áp l c âm là tình hu ng 

lâm sàng nguy hi m, e do  tính m ng 

BN, có th  g p trong gây mê và h i 

s c do t ng áp l c âm tính trong l ng 

ng c  ch ng s  t c ngh n ng th  

trên. i u này d n n thi u oxy máu 

nghiêm tr ng và phù ph i. T  l  m c 

PPALA  BN t c ngh n ng hô h p 

trên là khá cao, kho ng 12% [1].  

 Vi t Nam, ch a có nhi u các báo 

cáo v  PPALA trong th c hành lâm 

sàng. Trong nghiên c u này, chúng tôi: 

Trình bày m t ca b nh PPALA g p  

Khoa H i s c ngo i, B nh vi n Quân y 

103, ng th i bàn lu n v  m t s  v n 

 v  c  ch  b nh sinh, ch n oán và 

i u tr  tình tr ng này.  
 

GI I THI U CA B NH 

BN nam 23 tu i ti n s  kho  m nh, 

b  tai n n giao thông vào Khoa H i s c 

ngo i, B nh viên Quân y 103 v i ch n 

oán: Ch n th ng s  não n ng: D p 

não xu t huy t bán c u não ph i. T i 

Khoa H i s c ngo i, BN c i u tr : 

Thông khí nhân t o, ch ng phù não 

tích c c. Sau i u tr  1 tu n, BN ý th c 

khá h n, t nh táo ti p xúc c, GCS: 

15 i m. BN c cho t  th  qua ng 

n i khí qu n. Tuy nhiên, sau 30 phút, 

BN kích thích v t vã, c n ng n i khí 

qu n, t ng t n s  th  (t n s : 30 l/p), 

t ng c  ng th , tím tái, m ch nhanh: 

120 l/p; HA: 160/100 mmHg. Nghe 

ph i có nhi u ran m 2 bên, SpO2:         

50 - 60%. Ngay sau ó, hút qua ng 

n i khí qu n có nhi u b t h ng. V  xét 

nghi m: BN c siêu âm tim c p c u 

t i gi ng v i k t qu : EF: 65%, v n 

ng c a thành tim bình th ng, o áp 

l c t nh m ch trung tâm v i giá tr  là 8 

mmHg, ng kính t nh m ch ch  

d i (IVC): 1,2cm. Ch p X-quang: 

Hình nh t n th ng thâm nhi m lan 

to  2 ph  tr ng. BN c ch n oán 

PPALA do c n ng n i khí qu n. BN 
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c x  trí: An th n (midazolam 5mg 

tiêm t nh m ch ch m), giãn c  

(esmeron 50mg tiêm t nh m ch ch m), 

sau ó duy trì thu c fentanyl và 

midazolam truy n liên t c; ki m soát 

l u thông ng th  và thông khí nhân 

t o áp l c d ng v i Vt: 420mL; t n 

s  th : 15 l/p; FiO2: 100%; PEEP: 10, 

ki m soát d ch vào ra m b o không 

 th a d ch. Sau khi thông khí c 6 

gi , tình tr ng hô h p c a BN c i thi n 

h n, SpO2 t ng lên 100%. BN ti p t c 

c i u ch nh thông khí d a theo k t 

qu  khí máu ng m ch. 

 

  

Hình 1. Hình nh CLVT l ng ng c N1. Hình 2. Hình nh CLVT l ng ng c N2. 

Ngày th  2 sau c p c u, BN ý th c g i h i bi t, làm c theo l nh. M ch:       

80 l/p; HA: 120/80 mmHg, SpO2: 98 %; ang th  máy Vt: 420mL, FiO2: 35%, 

PEEP: 7; nghe rì rào ph  nang 2 ph i rõ, ph i không ran, hút qua ng n i khí 

qu n không có d ch ti t. BN c rút ng n i khí qu n và chuy n kh i Khoa H i 

s c ngo i v  Khoa Ph u thu t Th n kinh sau 4 ngày. 
 

B ng 1. Di n bi n v  khí máu c a BN qua th i gian. 
 

Ch  tiêu G0 G6 G12 

pH 7,39 7,4 7,41 

pCO2 (mmHg) 35 39 34,6 

pO2 (mmHg) 52 119 133 

HCO3 21,6 24,6 22,8 

Lactate (mmol/L) 2,6 2,2 1,9 
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BÀN LU N 

1. Bi u hi n lâm sàng và nguyên nhân 

Tr ng h p trên minh h a tri u 

ch ng lâm sàng n i b t nh t c a 

PPALA là s  kh i phát nhanh chóng 

c a phù ph i sau nh ng n  l c hít vào 

khi ng th  b  t c ngh n do BN c n 

ng n i khí qu n. N m 1973, ca lâm 

sàng PPALA c báo cáo u tiên 

[2]. Sau khi báo cáo lâm sàng u tiên 

v  PPALA c công b , nhi u báo 

cáo và lo t tr ng h p ã xu t hi n 

trong tài li u và m t s  nguyên nhân 

lâm sàng c a PPALA ã c xác 

nh. H u h t các tr ng h p c báo 

cáo  tr  em là do t c thanh môn ho c 

t c ngh n d i thanh môn do nhi m 

trùng c p tính viêm thanh qu n ho c 

viêm n p thanh môn. Trong nh ng 

tr ng h p này, BN có bi u hi n b nh 

hô h p trên c p tính và suy hô h p do 

t c ngh n thanh môn ho c trên thanh 

môn kèm theo th  rít kéo dài [3].  

PPALA là m t bi n ch ng hi m g p 

c a vi c rút ng n i khí qu n và 

th ng c báo cáo b i các bác s  

gây mê do h u qu  c a co th t thanh 

qu n sau ph u thu t. 

 khoa h i s c, v n có m t t  l  BN 

PPALA do nhi u nguyên nhân nh  rút 

ng n i khí qu n, ho c BN c n ng, 

t c ng n i khí qu n, m t ng b  gi a 

BN và máy th  [4]. B i vì tri u ch ng 

c a nó g n gi ng v i nhi u b nh lý 

khác cho nên th ng b  bác s  b  qua 

n u nh  ch a nh n th c c b nh 

này.  BN c a chúng tôi, nguyên nhân 

gây t c ngh n ng hô h p là do BN 

c n ng n i khí qu n. 

Các nhóm nguyên nhân c a PPALA 

là: T c ngh n ng th  c p tính và 

t c ngh n ng th  m n tính. Trong 

ó t c ngh n c p tính th ng g p h n 

v i nguyên nhân ch  y u là: Co th t 

sau rút ng n i khí qu n, viêm thanh 

qu n, t c ng, c n ng,… 

C  ch  b nh sinh c a PPALA: G m 

2 c  ch  chính. C  ch  th  nh t là do 

t c ngh n ng hô h p trên nghiêm 

tr ng d n n t ng áp l c âm tính 

trong l ng ng c (> -100cm H2O) trong 

khi áp l c l ng ng c th  vào bình 

th ng là (-2 n -5cm H2O). i u này 

d n n t ng áp l c màng ph  nang - 

mao m ch gây r i lo n hàng rào mao 

m ch và hàng rào bi u mô ph  nang. 

T t c  nh ng i u này gây ra s  ti t d ch 

c a m ch máu, khi n xu t ti t h ng c u 

vào ph  nang và phù ph i c p. C  ch  

th  2 là t ng th  tích tu n hoàn ph i x y 

ra do s  gia t ng áp l c ng m ch h  

th ng th  phát do t ng ti t 

norepinephrine  áp ng v i tình tr ng 

thi u O2, t ng CO2 và kích ng [5]. 
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Hình 3. C  ch  b nh sinh c a PPALA [5]. 

 

2. Ch n oán 

Ch n oán PPALA d a vào b nh s  
có bi u hi n c a t c ngh n ng hô 
h p trên, tri u ch ng lâm sàng c a phù 
ph i c p (gi m oxy máu, ph i nhi u 
ran, b t h ng, X-quang có hình nh t n 
th ng lan to ). D ch ti t ph i có b t 
màu h ng là m t trong nh ng h i 
ch ng quan tr ng nh t  ch n oán 
PPALA. Tr c khi ch n oán PPALA, 
các nguyên nhân gây phù ph i khác, 

c bi t là nh ng nguyên nhân c n can 
thi p nhanh (r i lo n phân ph i d ch, 
s c ph n v  và phù ph i do tim), ph i 

c xem xét [6].  BN chúng tôi sau 
khi c t  th  qua ng, BN kích thích 

c n ng n i khí qu n thì xu t hi n tình 
tr ng khó th , tím tái, SpO2 t t, nghe 
ph i có nhi u ran n , ran m lan to  2 
bên, siêu âm tim v i EF: 65%, v n 

ng thành tim bình th ng tim. Nh  
v y, BN c a chúng tôi có tình tr ng t c 
ngh n ng th  trên c p tính, bi u 
hi n tri u ch ng lâm sàng c a suy hô 
h p do phù ph i c p không do c n 
nguyên tim m ch. Vì v y, BN c 
ch n oán PPALA. 

3. i u tr   

i u tr  PPALA ph  thu c vào m c 
 nghiêm tr ng và nguyên nhân c a 

nó. Trong nh ng tr ng h p nh , ch  
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c n i u tr  b ng oxy là . V i ch n 
oán và i u tr  thích h p, BN có th  

h i ph c sau PPALA trong vòng 24 
gi  [7]. Các bi n pháp i u tr  bao g m 
ki m soát ng th , h  tr  oxy, thông 
khí áp l c d ng, m b o cân b ng 
d ch. t n i khí qu n th ng c 
yêu c u  m  ng th  và h  tr  th  
máy. Trong s  các tr ng h p c 
báo cáo b i Lang và CS, 85% BN 
ng i l n và tr  em c n t n i khí 
qu n, 50% c n th  máy và 50% c n 
thông khí áp l c d ng cu i thì th  ra 
(PEEP) liên t c [7]. H u h t BN c 

i u tr  b ng th  máy u có th  h t 
phù ph i và rút ng n i khí qu n trong 
vòng 24 gi . i v i nh ng BN c 

i u tr  b ng th  máy, PEEP có th  c i 
thi n quá trình oxy hóa và gi m n ng 

 oxy th  vào. Tuy nhiên, trong m t 
s  tr ng h p vi c ki m soát ng 
th  khó kh n do co th t nhi u ho c 
viêm thanh qu n. Do ó, bác s  c n 
ph i s n sàng các ph ng ti n  can 
thi p ng th  khó nh  m  màng 
nh n giáp ho c m  khí qu n c p c u. 

 BN c a chúng tôi, sau khi h ng 
n ch n oán PPALA, BN c cho 

an th n, giãn c   m b o thông 
thoáng ng th , thông khí nhân t o 
áp l c d ng liên t c v i PEEP cao  

m b o oxy hoá máu và tránh x p 
ph i, ki m soát d ch. BN áp ng i u 
tr  t t. 

Do PPALA là m t bi n ch ng có 
kh  n ng e d a tính m ng BN n u 
không c phát hi n và i u tr  k p 
th i,  gi m ho c lo i b  NPPE, m t 
s  bi n pháp phòng ng a ã c 
nghiên c u bao g m: Hút k  d ch ti t 
h u h ng BN tr c khi rút ng n i khí 
qu n do d ch ti t có máu có th  gây co 
th t thanh qu n; ngoài ra, có th  s  
d ng corticoid tr c khi rút ng n i 
khí qu n  gi m phù n  thanh qu n do 

t n i khí qu n nhi u l n; vi c ki m 
tra rò r  cuff có th  giúp ng n ng a 
nguy c  phù n  sau rút ng [8]. 

 

K T LU N 

Phù ph i áp l c âm là m t bi n 
ch ng hi m g p nh ng có kh  n ng 
gây t  vong do t c ngh n ng hô 
h p trên BN có tri u ch ng không i n 
hình th ng b  ch n oán sai. PPALA 
nên c xem xét  BN có tri u ch ng 
phù ph i sau t c ngh n ng hô h p 
trên, sau khi lo i tr  các y u t  góp 
ph n khác. Vi c i u tr  PPALA bao 
g m theo dõi ch t ch , gi m t c ngh n 

ng th  k p th i, cung c p oxy b  
sung và n u c n thi t, h  tr  thông khí. 

o c nghiên c u: Bài báo tuân 
th  quy trình nghiên c u khoa h c, 
vi c l y s  li u không nh h ng n 
ch n oán, i u tr , chi phí c a BN 
c ng nh  b o hi m y t . Chúng tôi cam 
k t không xung t l i ích trong 
nghiên c u. 
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ÁNH GIÁ K T QU  PH U THU T N I SOI SAU PHÚC M C                
C T CH M NANG TH N T I B NH VI N I H C Y THÁI BÌNH 

GIAI O N 2019 - 2023 
 

Nguy n Minh An1*,  Phan Hoài Nam2 

Tóm t t 

M c tiêu: ánh giá k t qu  s m ph u thu t n i soi sau phúc m c c t ch m 
nang th n t i B nh vi n i h c Y Thái Bình. Ph ng pháp nghiên c u: 
Nghiên c u h i c u, mô t  c t ngang, không i ch ng trên 33 b nh nhân (BN) 
nang th n c i u tr  b ng ph u thu t n i soi sau phúc m c t i B nh vi n i 
h c Y Thái Bình. K t qu : Tu i trung bình c a BN nghiên c u là 60,9 ± 3,9 tu i; 
kích th c nang th n trung bình trên siêu âm là 8,8 ± 1,6cm; v  trí nang th n n m 

 c c trên chi m 9,1%, c c gi a chi m 75,8% và c c d i chi m 15,2%; th i 
gian ph u thu t trung bình là 58,8 ± 7,3 phút; không có tai bi n trong ph u thu t. 
Bi n ch ng sau ph u thu t có 3 tr ng h p chi m 9,1%; th i gian h u ph u trung 
bình là 4,6 ± 1,3 ngày; siêu âm l i ki m tra nang th n sau m  cho k t qu  h t 
nang chi m 93,9%, còn nang chi m 6,1%; k t qu  chung c a ph u thu t n i soi 
c t ch m nang th n: T t chi m 93,9% và trung bình chi m 6,1%. K t lu n: K t 
qu  nghiên c u 33 BN nang th n c i u tr  b ng ph u thu t n i soi sau phúc 
m c t i B nh vi n i h c Y Thái bình cho k t qu : Không có tai bi n trong 
ph u thu t, bi n ch ng sau ph u thu t chi m 9,1%. K t qu  chung sau ph u thu t 
t t chi m 93,9%. 

T  khóa: Nang th n; Ph u thu t n i soi sau phúc m c. 
 

RESULTS OF RETROPERITONEAL LAPAROSCOPIC CYST 
DECORTICATION FOR SIMPLE RENAL CYST PATIENTS                     

AT THAI BINH MEDICAL UNIVERSITY HOSPITAL PERIOD 2019 - 2023 
      

    Abstract 
Objectives: To evaluate early results of retroperitoneal laparoscopic cyst 

decortication for simple renal cyst patients at Thai Binh Medical University Hospital.  
 

1Tr ng Cao ng Y t  Hà N i 
2 i h c Y D c Thái Bình  
*Tác gi  liên h : Nguy n Minh An (Dr_minhan413@yahoo.com) 
                             Ngày nh n bài: 22/11/2023 
                             Ngày c ch p nh n ng: 20/02/2024 
http://doi.org/10.56535/jmpm.v49i3.566 
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Methods: A retrospective, cross-sectional descriptive study without a control 
group on 33 patients with simple renal cysts treated with retroperitoneal 
laparoscopic cyst decortication at Thai Binh Medical University Hospital. 
Results: The average age of patients was 60.9 ± 3.9 age; the average renal cyst 
size on ultrasound was 8.8 ± 1.6cm; the location of renal cysts at the upper pole 
was 9.1%, at the middle pole was 75.8%, and at the lower pole 15.2%; the 
average surgery time was 58.8 ± 7.3 minutes; there was no complication during 
surgery; postoperative complications occurred at 3 cases with 9.1%; the average 
postoperative time was 4.6 ± 1.3 days; ultrasound to check renal cysts 
postoperatively: Successful removal was 93.9%, 6.1% patients had existing renal 
cysts; final result: Good was 93.9%, normal was 6.1%. Conclusion: The result of 
the study of 33 patients with simple renal cysts undergoing retroperitoneal 
laparoscopic cyst decortication at Thai Binh Medical University Hospital showed 
that there was no complication during surgery; postoperative complication 
accounted for 9.1%. The overall result after surgery was good with 93.9%. 

Keywords: Kidney cyst; Retroperitoneal laparoscopic surgery. 
 

T V N  

Nang th n là m t túi ch a y ch t 
l ng  th n v i ranh gi i rõ ràng. Nang 
th n th ng phát tri n trên b  m t c a 
th n. T  l  ng i có nang th n khá cao 
và gia t ng theo tu i [1, 5]. Tri u 
ch ng ch  y u c a nang th n là au 
m i th t l ng, gây khó ch u và nh 
h ng n ch t l ng cu c s ng c a 
BN. Ngoài ra, khi nang th n to, n u 
không c i u tr  thì nang th n v  
có th  gây au l ng, ti u máu. V  nang 
có th  vô c n, do ch n th ng, do bác 
s  khi làm th  thu t.  

M t s  ph ng pháp i u tr  nang 
th n bao g m ph u thu t m  c t ch m 
nang nh ng ng m  l n xâm l n, 

hi n nay không còn c áp d ng. 
Ch c hút nang th n d i h ng d n 
c a siêu âm có b m c n 90o tuy ít xâm 
l n nh ng th ng tái phát. u th p 
niên 1990, Jahnsen (1992) ã có nh ng 
báo cáo u tiên v  vi c áp d ng thành 
công ph u thu t n i soi  i u tr  
nang th n, cho n nay c áp d ng 
h t s c r ng rãi  nhi u b nh vi n trên 
toàn qu c [1, 4, 6]. 

Trong nh ng n m g n ây, ph u 
thu t n i soi sau phúc m c c t ch m 
nang th n ã là ph u thu t th ng quy 
t i các trung tâm ngo i khoa l n trên 
toàn qu c. B nh vi n i h c Y Thái 
Bình ã tri n khai ph ng pháp này t  
n m 2019. Nh m ánh giá k t qu  
ph u thu t  t  v n cho BN c ng nh  
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gi ng d y cho sinh viên, chúng tôi ti n 
hành nghiên c u nh m: ánh giá k t 
qu  ph u thu t n i soi sau phúc m c 
c t ch m nang th n t i B nh vi n i 
h c Y Thái Bình giai o n 2019 - 2023. 

 

I T NG VÀ PH NG PHÁP 
NGHIÊN C U 

1. i t ng nghiên c u 

33 BN c ch n oán nang n 

th n c i u tr  b ng ph u thu t n i 

soi c t ch m nang th n sau phúc m c 

t i B nh vi n i H c Y Thái Bình 

* Tiêu chu n l a ch n: BN ch n 

oán là nang th n n thu n d a vào 

ch n oán hình nh; c i u tr  b ng 

ph u thu t n i soi sau phúc m c; kích 

th c o trên siêu âm ho c trên ch p 

c t l p vi tính > 5cm ( ng kính l n 

nh t); h  s  b nh án y  thông tin, 

h p l . 

* Tiêu chu n lo i tr : Nang < 5cm 

không có tri u ch ng lâm sàng; ch ng 

ch  nh gây mê n i khí qu n; nang 

th n n thu n tái phát; lao h  th ng 

sinh d c ti t ni u; h  s  b nh án thi u 

thông tin.  

* a i m nghiên c u: B nh vi n 

i H c Y Thái Bình. 

2. Ph ng pháp nghiên c u 

* Thi t k  nghiên c u: Nghiên c u 
h i c u, mô t  c t ngang, không i 

ch ng trên h  s  b nh án t  tháng 
01/2019 - 12/2023. 

* Ch  tiêu nghiên c u chính: 

- c i m nang th n trên siêu âm: 
Ghi nh n các thông tin: 

+ S  l ng nang trên m t th n: 1 
nang; 2 nang và > 2 nang; 

+ Kích th c nang: Tính theo ng 
kính l n nh t và c chia thành t  5 - 
10cm và > 10cm; 

+ V  trí nang: C c trên, c c gi a 
th n và c c d i. 

- c i m nang th n trên phim 
ch p CLVT: 

+ S  l ng nang trên m t th n: 1 
nang, 2 nang và > 2 nang; 

+ Kích th c nang (theo ng kính 
l n nh t): T  5 - 10cm và > 10cm; 

+ V  trí nang (theo c c): C c trên, 
c c gi a th n, c c d i. 

- Th i gian ph u thu t: Tính t  lúc 
ch c Trocar t i lúc khâu l  Trocar, tính 
theo phút.  

- Tai bi n trong ph u thu t: Ch y 
máu l  Trocar gây b m tím t  máu 
d i da; ch y máu; rách phúc m c. 

- Bi n ch ng sau ph u thu t: 

+ Ch y máu sau ph u thu t; 

+ Nhi m khu n v t ph u thu t. 

- Th i gian n m vi n sau ph u 
thu t: Tính t  ngày ph u thu t n khi 
ra vi n. 
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- c i m siêu âm sau m  1 tháng, 
ánh giá: Còn nang < 50% kích th c; 

còn nang: > 50% kích th c; h t nang. 

- K t qu  chung sau ph u thu t 
ánh giá k t qu  ph u thu t theo tác 

gi  Nguy n Bá Tu n [4] c chia làm 
các m c: 

+ T t: H t nang, h t tri u ch ng; 

+ Trung bình: Còn nang < 50% và 
h t tri u ch ng; 

+ Kém: Còn nang > 50% và h t 
tri u ch ng ho c còn nang < 50% và 
còn tri u ch ng. 

* X  lý s  li u: S  li u nghiên c u 
c x  lý b ng ph n m m SPSS 20.0 

và th ng kê y h c. Ch  tiêu nghiên c u 
nh tính c tính toán theo t  l  ph n 

tr m (%). Ch  tiêu nh l ng c mô 
t  d i d ng giá tr  trung bình. 

3. o c nghiên c u 

Nghiên c u c ti n hành khi có 
s  ng ý c a i t ng tham gia 
nghiên c u. K t qu  nghiên c u nh m 
ph c v  nâng cao ch t l ng khám 
ch a b nh cho nhân dân, ph c v  
nghiên c u khoa h c và ào t o. 
Chúng tôi cam k t không có xung t 
l i ích trong nghiên c u. 

 

K T QU  NGHIÊN C U 

1. c i m chung c a i t ng 
nghiên c u 

Tu i trung bình c a i t ng 
nghiên c u là 60,9 ± 3,9 tu i. Tri u 
ch ng lâm sàng th ng g p là au th t 
l ng chi m 84,8%. Kích th c nang 
th n trung bình trên siêu âm là 8,8 ± 
1,6cm. V  trí nang th n trên siêu âm: 
c c trên 9,1%, c c gi a chi m 75,8%, 
c c d i chi m 15,2%. 

 

2. K t qu  s m ph u thu t n i soi sau phúc m c i u tr  nang n th n 

Th i gian ph u thu t trung bình là 58,8 ± 7,3 phút. Không có tai bi n trong 
ph u thu t. Bi n ch ng sau ph u thu t: Nhi m khu n l  trocar chi m 3,0%, ch y 
máu chi m 6,1%. Th i gian rút d n l u sau ph u thu t trung bình là 1,2 ± 0,4 
ngày. Th i gian n m vi n trung bình sau ph u thu t là 4,6 ± 1,3 ngày. 

B ng 1. K t qu  siêu âm sau ph u thu t. 
 

K t qu  siêu âm S  BN (n) T  l  (%) 

H t nang 31 93,9 

Còn nang 2 6,1 

T ng  33 100 
 

K t qu  cho th y có 2 BN siêu âm sau ph u thu t còn nang chi m 6,1%. 
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B ng 2. K t qu  chung sau ph u thu t. 
 

K t qu  chung S  BN (n) T  l  (%) 

T t 31 93,9 

Trung bình 2 6,1 

Kém 0 0,0 

T ng s  33 100 
 

K t qu  nghiên c u có 31/33 BN (chi m 93,9%) t k t qu  t t và 6,1% BN 
t k t qu  trung bình sau ph u thu t. 

B ng 3. M i liên quan gi a v  trí nang th n v i k t qu  ph u thu t. 
 

K t qu  t t K t qu  trung bình 
V  trí 

S  BN (n) T  l  (%) S  BN (n) T  l  (%) 

C c trên 3 100 0 0,0 

C c gi a 25 96,0 1 4,0 

C c d i 4 80,0 1 20,0 

T ng 31 93,9 2 6,1 
 

K t qu  nghiên c u m i t ng quan gi a v  trí nang th n v i k t qu  trung sau 
ph u thu t cho th y t  l  BN t k t qu  t t i v i nang th n c c trên là 100%, 
c c gi a là 96,0% và c c d i là 80,0%. 

B ng 4. M i liên quan gi a kích th c nang th n v i k t qu  ph u thu t 
 

K t qu  t t K t qu  trung bình 
Kích th c 

S  BN (n) T  l  (%) S  BN (n) T  l  (%) 

5 - 10mm 26 96,2 1 3,8 

> 10mm 5 83,3 1 16,6 

T ng 31 93,9 2 6,1 
 

K t qu  nghiên c u m i t ng quan gi a kích th c nang th n v i k t qu  
trung sau ph u thu t cho th y t  l  BN t k t qu  t t i v i nang th n có kích 
th c t  5 - 10cm là 96,2% và kích th c > 10cm là 83,3%. 
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BÀN LU N 

1. c i m chung c a i t ng 
nghiên c u 

* Phân b  BN theo tu i: 

K t qu  nghiên c u c a chúng tôi 
cho th y, tu i trung bình c a nhóm 
nghiên c u là 60,9 ± 3,9, th p nh t là 
38 và cao nh t là 79 tu i. 

Theo nghiên c u c a tác gi  Nguy n 
Bá Tu n [4], tu i trung bình là 54,5 ± 
13,8. Hay g p nh t  ng i > 50 tu i, 
chi m 75%. Theo Tr n Chí Thanh, tu i 
trung bình là 54,7 ± 11,3 [3], theo 
Ph m Ng c Minh là 54,6 ± 13,8 tu i 
[2]. 

K t qu  nghiên c u c a chúng tôi 
hoàn toàn phù h p v i k t qu  nghiên 
c u c a các tác gi  khác trong và ngoài 
n c, các tác gi  c ng cho r ng, tu i 
càng cao thì t  l  m c b nh càng cao, 

ây c ng là tu i hay có nh ng b nh lý 
mãn tính k t h p. Vì v y, vi c áp d ng 
ph ng pháp m  n i soi cho nh ng 
BN này s  gi m thi u c tai bi n, 
bi n ch ng do ph u thu t m  gây ra, 

c bi t là th i gian ph u thu t, th i 
gian h u ph u ng n và nh  nhàng h n. 
[1, 2, 4]. 

* Tri u ch ng lâm sàng: 

Trong nhi u nghiên c u ã ch  ra, 
au th t l ng là tri u ch ng chính c a 

b nh lý nang th n, ây là tri u ch ng 
không c hi u, tuy nhiên th ng là lý 

do chính BN n khám b nh [2, 3, 7]. 
Nguyên nhân có th  do t ng áp l c 
trong nang ho c có chèn ép gây  tr  
n c ti u trong h  th ng ài b  th n 
gây nên. Tri u ch ng gây khó ch u cho 
BN trong sinh ho t và trong công vi c 
hàng ngày, m c  au là y u t   l a 
ch n BN ph u thu t. K t qu  nghiên 
c u c a chúng tôi cho th y, có 84,4% 
BN n khám có tri u ch ng au th t 
l ng và ây c ng là tri u ch ng chính 
c a 33 BN trong nhóm nghiên c u.  

K t qu  nghiên c u c a chúng tôi 
hoàn toàn phù h p v i k t qu  nghiên 
c u c a các tác gi  trong và ngoài 
n c nh  Nguy n Bá Tu n [4], có 
48/56 BN có tri u ch ng au th t l ng 
t ng t ho c t c n ng chi m 85,7%, 
v i th i gian au trung bình 9,3 ± 2.2 
tháng. Theo nghiên c u c a Tr n Chí 
Thanh 100% n vi n vì au th t l ng 
t ng t [3]. Theo Roberts WW [8], t  
l  BN có tri u ch ng au th t l ng 
trong nghiên c u là 87%.  

K t qu  v  tai bi n và bi n ch ng 
s m sau ph u thu t c a chúng tôi hoàn 
toàn phù h p v i k t qu  nghiên c u 
c a các tác gi  khác trong và ngoài 
n c [2, 5, 7]. 

* c i m nang th n trên siêu âm: 

Siêu âm ph ng pháp n gi n, an 
toàn và hi u qu  trong b nh lý nang 
th n n thu n. K t qu  kh o sát c 
i m nang th n trên siêu âm cho 33 
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BN cho th y có 81,8% BN có kích 
th c t  5 - 10cm. Kích th c trung 
bình nang th n trên siêu âm là 8,8 ± 
1,6cm. 

Theo Nguy n Bá Tu n [4], kích 
th c nang th n trung bình trên siêu 
âm là 9,24 ± 1,54cm. Trong ó nang có 
kích th c t  5 - 10cm chi m 71,4%, 
nang ng kính > 10cm chi m 
28,6%. Theo Ph m Ng c Minh [2], k t 
qu  nghiên c u cho th y nang th n có 
kích th c 5 - 10cm chi m 84% và 
16% s  BN có kích th c nang > 10cm. 

V  v  trí nang th n trên siêu âm, k t 
qu  nghiên c u cho th y có 3/33 BN 
nang th n c c trên (9,1%), 25/33 BN 
nang th n c c gi a (75,8%) và có 
15,2% BN nang th n c c d i. 

2. ánh giá k t qu  s m sau         
ph u thu t  

* Th i gian ph u thu t: 

K t qu  nghiên c u c a chúng tôi 
cho th y, th i gian ph u thu t trung 
bình trong nhóm nghiên c u là                  
58,8 ± 7,3 phút, ng n nh t là 35 phút 
và dài nh t là 72 phút. 

Theo Nguy n Bá Tu n [4], trong 

nghiên c u 56 BN nang th n c i u 

tr  b ng ph u thu t n i soi t i B nh 

vi n B ch Mai, trong ó có 26 BN 

c ph u thu t n i soi trong phúc 

m c và 30 BN sau phúc m c. K t qu  

nghiên c u cho th y, th i gian ph u 

thu t trung bình c a nhóm i trong 

phúc m c là 39,7 ± 12,5 phút, c a 

nhóm i sau phúc m c là 54,4 ± 17,8 

phút. Nh n th y r ng th i gian c a 

nhóm i trong phúc m c ng n h n 

nhóm i sau phúc m c, s  khác bi t 

này có ý ngh a th ng kê (p < 0,05).  

Th i gian ph u thu t c a chúng tôi 
v i t ng t  v i các tác gi  nh : Tác 
gi  Tr n Chí Thanh th i gian ph u 
thu t trung bình là là 46,36 phút [3], 
Castillo OA là 52 phút [5].  

* Tai bi n và bi n ch ng ph u thu t: 

K t qu  nghiên c u c a chúng tôi 

cho th y không có tai bi n trong ph u 

thu t và bi n ch ng s m sau ph u 

thu t là 9,1%, trong ó có 1 BN có 

bi u hi n nhi m khu n l  trocar, BN 

này c i u tr  kháng sinh và n 

nh ra vi n sau 6 ngày. Nghiên c u 

c a chúng tôi có 2 BN có bi u hi n 

ch y máu qua sonde d n l u ngày th  

nh t (chi m 6,1%), BN này c 

h ng d n h n ch  v n ng sau               

1 ngày BN h t ch y máu. 

Theo Nguy n Bá Tu n [4], k t qu  

nghiên c u cho th y t  l  tai bi n g p     

2 tr ng h p chi m 3,6%; trong ó, có 

1 tr ng h p t n th ng ru t g p  

nhóm ph u thu t trong phúc m c. Bi n 

ch ng sau ph u thu t g p 4 tr ng h p 

chi m 7,2%.  
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* Th i gian n m vi n sau ph u thu t: 
K t qu  nghiên c u c a chúng tôi 

cho th y, th i gian n m vi n trung bình 
sau ph u thu t là 4,6 ± 1,3 ngày, ng n 
nh t là 3 ngày và dài nh t là 7 ngày. 

Theo Nguy n Bá Tu n [4], k t qu  
nghiên c u cho th y, th i gian i u tr  
trung bình sau m  c a nhóm I, II l n 
l t là 4,81 ± 1,65 ngày, 5,05 ± 1,84 
ngày. Không có s  khác nhau có ý 
ngh a th ng kê gi a 2 nhóm.  

Theo Ph m Ng c Minh [2], th i 
gian n m vi n trung bình c a nhóm 
BN nghiên c u là 3,85 ± 1,18 ngày. 
Th i gian n m vi n ng n nh t là 2 
ngày, dài nh t là 10 ngày. Theo 
Porpiglia F [7], th i gian n m vi n 
trung bình là 3,4 ngày (3 - 6 ngày). 
Trong nghiên c u c a Castillo OA [5] 
là 42 gi .  

K t qu  nghi n c u c a chúng tôi v  
th i gian ph u thu t hoàn toàn phù h p 
v i k t qu  nghiên c u c a các tác gi  
khác trong và ngoài n c và các tác 
gi  u th ng nh t r ng, ph u thu t n i 
soi sau phúc m c i u tr  nang th n là 
ph ng pháp hi u qu  và th i gian h u 
ph u ng n [1, 2, 4]. 

* K t qu  siêu âm sau ph u thu t: 

K t qu  siêu âm ki m tra sau ph u 
thu t cho th y có 31/33 BN h t nang 
sau ph u thu t (93,9%) có 2 BN có 
bi u hi n còn nang sau ph u thu t 

(6,1%). Hai BN này kích th c nang 
kho ng 1,5 - 2cm, nh  h n 50% so v i 
kích th c ban u và th i i m ánh 
giá l i BN không còn tri u ch ng lâm 
sàng. 

Theo Ph m Ng c Minh [2], k t qu  
siêu âm l i sau m  t i thi u 3 tháng 
cho th y, s  BN h t nang, không tái 
phát là 76 BN (93,8%), có 5 BN nang 
tái phát (6,2%). 

Theo Nguy n Bá Tu n [4], k t qu  
nghiên c u cho th y có 12/36 BN còn 
nang sau ph u thu t khi kiêm tra l i 
b ng siêu âm  th i i m > 6 tháng 
(33,3%).  

Theo Francesco Porpiglia (2009), 
sau n i soi c t ch m nang th n, có 
chèn l p m  quanh th n vào h c nang, 
k t qu  100% BN không tái phát nang 
[7]. Tác gi  Nguy n Hoàng c 
(2005) c ng cho th y không có tr ng 
h p nang th n nào tái phát sau ph u 
thu t [1]. 

K t qu  nghiên c u c a chúng tôi có 
s  khác bi t v  k t qu  siêu âm sau 
ph u thu t, nguyên nhân s  khác bi t 
này có th  do s  l ng BN trong các 
nghiên c u khác nhau, c bi t là th i 
i m siêu âm ki m tra trong các nghiên 

c u khác nhau. 

* K t qu  chung sau ph u thu t: 

K t qu  nghiên c u 33 BN nang n 
th n c i u tr  b ng ph u thu t n i 
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soi sau phúc m c cho thây, t  l  t k t 
qu  t t chi m 93,9%, trung bình có 
2/33 BN chi m 6,1%, không có BN 
nào có k t qu  x u sau ph u thu t.  

Theo Ph m Ng c Minh [2], k t qu  
nghiên c u cho th y t  l  thành công 
trong nghiên c u c a tác gi  là 93,8%. 
Tác gi  c ng cho r ng, k t qu  ph u 
thu t không ph  thu c vào v  trí, kích 
th c và lo i nang th n. 

Theo Nguy n Bá Tu n [4], k t qu  
nghiên c u cho th y t  l  t k t qu  
t t trong nghiên c u c a tác gi  là 
66,7%, trung bình là 22,2% và x u là 
11,1%. 

K t qu  nghiên c u c a chúng tôi 
hoàn toàn phù h p v i k t qu  nghiên 
c u c a các tác gi  trong và ngoài 
n c và các tác gi  u cho r ng, v i 
s  ra i c a n i soi  b ng và ng 
d ng r ng rãi c a nó trong ph u thu t 
ti t ni u, n i soi x  trí nang th n ã 

c ch ng minh có hi u qu  và ít 
bi n ch ng, gi m th i gian ph u thu t, 
th i gian n m vi n. Tr c ây khi 
ph u thu t n i soi sau phúc m c ch a 
phát tri n, ph u thu t viên ch a nhi u 
kinh nghi m thì n i soi qua phúc m c 
là l a ch n chính trong ph u thu t n i 
soi c t ch m nang th n. H  cho r ng 
khoang sau phúc m c là khoang h p, 
kho ng cách gi a các trocar s  b  h n 
ch , khó nh h ng h n trong ph u 
tr ng m . Tuy nhiên, v i BN ã t ng 

ph u thu t  b ng, s  h n ch  ph u 
tr ng. Ngoài ra, có th  k  n m t s  
v n  khi ph u thu t qua phúc m c 
nh  ph i di chuy n ru t, th i gian m  
càng lâu càng có nguy c  di ch ng 
dính ru t sau m , t n th ng t ng, 
nguy c  t ng h p th  CO2 trong m , h  
thân nhi t, thoát v  v t m ... Nh ng 
bi n ch ng này ít g p h n v i n i soi 
sau phúc m c. V i n i soi sau phúc 
m c, do không ng n ru t nên sau 
m  BN n u ng bình th ng, có th  
ti n hành d  dàng  BN ã ph u thu t 
b ng [1, 4, 5, 6].  

 

K T LU N 

K t qu  nghiên c u 33 BN nang n 
th n c i u tr  b ng ph u thu t n i 
soi sau phúc m c t i B nh vi n i 
h c Y Thái Bình cho th y t  l  bi n 
ch ng sau ph u thu t là 6,1% và k t 
qu  t t sau ph u thu t là 93,9%. 
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BÁO CÁO LÂM SÀNG: 
GÂY MÊ CHO PH U THU T C T RU T TH A N I SOI                                    

 B NH NHÂN CÓ H I CH NG WOLFF-PARKINSON-WHITE 

Nguy n Ng c Th ch1*, ào V n S n1, Nguy n V n Qu nh2  
 

Tóm t t 

H i ch ng Wolff-Parkinson-White (WPW) là r i lo n i n sinh lý c a tim do 
kích thích s m ng d n truy n ph  b t th ng, có th  không có tri u ch ng 
ho c ch  có bi u hi n lâm sàng ánh tr ng ng c ho c khó th  khi g ng s c. Gây 
mê cho b nh nhân (BN) có b nh lý tim m ch nói chung và BN có m c h i ch ng 
WPW nói riêng c phát hi n trên i n tim là thách th c i v i các bác s  gây 
mê vì có th  x y ra các bi n ch ng nh  r i lo n nh p tim, ng ng tim và t  vong. 
Chúng tôi báo cáo 01 tr ng h p BN n  66 tu i, ti n s  t ng huy t áp (HA), 

c ch n oán viêm ru t th a c p gi  th  60 trên BN m c h i ch ng WPW, có 
ch  nh c t ru t th a n i soi d i gây mê toàn thân mà không có tri u ch ng lâm 
sàng c a h i ch ng này. Chúng tôi ã th c hi n các bi n pháp phòng ng a c n 
thi t  tránh nh p tim nhanh, chu n b  y  các lo i thu c và thi t b , theo dõi 
ch t ch  ã mang l i k t qu  t t  BN này. 

T  khóa: Gây mê; H i ch ng Wolff-Parkinson-White; T ng huy t áp; Ph u 
thu t c t ru t th a n i soi. 

 

A CLINICAL CASE REPORT: GENERAL ANESTHESIA                            
FOR LAPAROSCOPIC APPENDECTOMY 

IN A PATIENT WITH WOLFF-PARKINSON-WHITE SYNDROME   
 

Abstract 

Wolff-Parkinson-White syndrome is an electrophysiological cardiac condition 
caused by premature stimulation of the abnormal accessory pathway, which may 

 
1B nh vi n Quân y 103, H c viên Quân y 
2B nh vi n B ng Qu c gia Lê H u Trác, H c viên Quân y 
*Tác gi  liên h : Nguy n Ng c Th ch (nnthach1970@gmail.com) 

                             Ngày nh n bài: 07/12/2023 

                             Ngày c ch p nh n ng: 10/02/2024 

http://doi.org/10.56535/jmpm.v49i3.574 
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have asymptomatic or only clinical manifestations such as palpitations or 
dyspnea on exertion. We reported a case of a 66-year-old female patient with a 
medical history of hypertension. She had an indication for laparoscopic 
appendectomy under general anesthesia. Her Wolff-Parkinson-White syndrome 
was accidentally discovered on an electrocardiogram when doing the testing 
before surgery. The anesthetic management of these patients is challenging 
because they are susceptible to life-threatening tachyarrhythmias. We took all 
necessary precautions to prevent tachycardia, balanced anesthesia, close 
monitoring, and being prepared with the necessary drugs and equipment to deal 
with all complications, resulting in positive results. 

Keywords: Anesthesia; Wolff-Parkinson-White syndrome; Hypertension; 
Laparoscopic appendectomy. 

 
T V N  

H i ch ng WPW còn c g i là 
h i ch ng ti n kích thích, là m t r i 
lo n i n sinh lý c a tim, ph  bi n  
kho ng 0,9 - 3% dân s  nói chung [1]. 

c c tr ng b i r i lo n nh p tim 
nh  h i ch ng QT ng n, kho ng PR 
ng n, sóng Delta, ST chênh xu ng và 
rung nh  [1, 2]. BN có i n tim (ECG) 
theo các tiêu chu n trên mà không có 
bi u hi n lâm sàng c g i là WPW 
không tri u ch ng (WPW pattern). BN 
v a có i n tim d ng WPW, v a có 
các r i lo n nh p tim c tr ng th ng 

c g i là h i ch ng WPW. 

BN m c h i ch ng WPW ph i tr i 
qua ph u thu t d i gây mê s  là thách 
th c v i bác s  gây mê, vì m t s  lo i 
thu c gây mê có xu h ng làm thay 

i sinh lý d n truy n nh  th t (AV) và 
gây r i lo n nh p tim [3, 4]. H n n a, 

các th  thu t nh  t và rút ng n i khí 
qu n (NKQ) có th  kích ho t h  giao 
c m, có th  gây r i lo n nh p tim  BN 
m c h i ch ng WPW [5]. Do ó, chi n 
thu t gây mê h i s c cho nh ng BN 
này nên c i u ch nh theo tình tr ng 
c a BN tr c, trong ph u thu t c ng 
nh  theo tính ch t và di n bi n c a quá 
trình ph u thu t. Chúng tôi báo cáo 
m t tr ng h p BN n  66 tu i có ti n 
s  t ng HA c ch n oán viêm ru t 
th a c p gi  th  60 trên BN m c h i 
ch ng WPW, ã c gây mê NKQ  
ph u thu t c t ru t th a n i soi thành 
công t i B nh vi n Quân y 103. 

 

GI I THI U CA B NH 

BN n  (N.T.Y, 23B02001302), 66 
tu i, n ng 52kg; vào vi n v i lý do au 
b ng vùng h  ch u ph i. B nh bi u 

hi n cách vào vi n 60 gi  v i tri u 
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ch ng au b ng khu trú h  ch u ph i, 

au âm , liên t c, t ng d n, không rõ 
s t, không nôn, trung i ti n bình 

th ng, b ng ch ng nh , t  mua 
thu c d  dày u ng nh ng không ; 

vào Khoa ng tiêu hóa, B nh vi n 
Quân y 103 lúc 21h ngày 23/5/2023. 

BN có ti n s  t ng HA cách ây 5 n m, 
HA cao nh t 180/100 mmHg, dùng 

thu c amlor 5 mg/ngày, HA duy trì n 
nh th ng xuyên. BN không có ti n 

s  au ng c, không h i h p tr ng 
ng c, không khó th , không ng t; 

không có ti n s  v  ngo i khoa, gây 
mê. Khám BN t nh táo, t n s  tim 84 

l n/phút, HA 160/90 mmHg, nhi t  
36,7ºC, t n s  th  18 l n/phút, nghe 

ph i không có rale, au vùng h  ch u 

ph i, n i m MacBurney au, ph n 
ng c  thành b ng h  ch u ph i rõ. 

Xét nghi m t i khoa ng tiêu hóa có 
h ng c u 4,17 T/L, huy t s c t  121 g/L, 

hematocrit 0,364 L/L, ti u c u 224 G/L, 
b ch c u 8 G/L, NEUT 86,19%, PT 71%, 

APTT 31,9s, glucose 7,02 mmol/L, ure 
7,09 mmol/L, creatinine 98,28 mol/L, 

GOT 93 U/L, GPT 39 U/L, K+          
3,68 mmol/L. Siêu âm  b ng: Hình 
bia b n (lát c t ngang ru t th a), hình 
ngón tay eo g ng (lát c t d c), phù 

n , d ch xung quanh ru t th a. 

i n tim khi vào Khoa ng tiêu 
hóa: H i ch ng WPW týp B, nh p 
xoang 82 l n/phút (Hình 1). 

 

 
Hình 1. i n tim khi vào Khoa ng tiêu hóa. 

 

X-quang tim ph i: Không th y b t th ng. 
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BN c ch n oán viêm ru t th a 
c p gi  th  60 trên BN h i ch ng 
WPW, t ng HA. c khám chuyên 
khoa tim m ch, kê n captopril         
25mg x 1 viên ng m d i l i, 
furosemid 20mg x 1 ng tiêm t nh 
m ch, amlor 5mg x 1 viên u ng, 
betalokzok 25mg x 1 viên u ng; u ng 
tr c m  1 gi . T i Khoa ng tiêu 
hóa, BN c truy n d ch, kháng sinh. 
D  ki n ph u thu t c t ru t th a n i 
soi và d  ki n vô c m là gây mê NKQ 

Vào lúc 2 gi  ngày 24/5/2023 BN 
lên phòng m  trong tình tr ng t nh ti p 
xúc t t, nh p tim không u 92 l n/phút, 
HA 177/87 mmHg, SpO2 99% v i th  
oxy h  tr  3 lít/phút, t n s  th            
16 l n/phút, c t ng truy n 
t nh m ch v i kim lu n 18G, t 
catheter ng m ch quay trái theo dõi 
HA xâm nh p, theo dõi liên t c i n 
tim o trình DII, nh p tim, SpO2. Các 
lo i thu c c chu n b  s n g m 
adenosine, esmolol, lidocain và máy 
s c i n  s n sàng x  trí khi có c n 
nh p nhanh, rung nh … BN c kh i 
mê lúc 2h15 ngày 24/5/2023 b ng 
propofol 50mg, fentanyl 100mcg, 
rocuronium 50mg sau 2 phút t ng 
NKQ s  6,5 qua mi ng thu n l i, duy 
trì ch   th  máy ki m soát th  tích 
(VCV) cài t th  tích khí l u thông 
(Vt) 350mL, t n s  th  14 l n/phút, t  
l  th i gian th  vào/th  ra (I/E) 1/2. 
Sau t ng, ph n ng giao c m c 
quan sát th y v i s  t ng nh  nh p tim, 

t ng HA, ECG th y sóng delta n i b t 
và kho ng PR ng n. Duy trì mê b ng 
truy n propofol b m tiêm i n 100 - 
200 μg/kg/phút, b  sung fentanyl và 
rocuronium trong m  m b o   
mê,  giãn c  và gi m au, khí máu 

c làm ngay tr c khi k t thúc ca 
m ,  th i i m ã ng ng b m và x  
h t CO2: pH 7,434, PaO2 463,7 mmHg, 
PaCO2 37,5 mmHg, HCO3

- 25,4 mmol/L, 
hemoglobin 10 g/L, hematocrit 37%, 
iên gi i : Na+ 142,1 mmol/L, K+ 

3,32 mmol/L, Cl- 109,9 mmol/L, 
glucose 10 mmol/L, lactat 1,8 mmol/L.  

Ph u thu t b t u lúc 2h30 ngày 
24/5/2023; k t thúc ph u thu t lúc 
3h30 ngày 24/5/2023. Khi m  ra, hình 
nh ru t th a viêm xung huy t, phù 

h p v i ch n oán ban u. Trong quá 
trình ph u thu t BN không có b t c  
di n bi n b t th ng nào v  nh p tim, 
nh p tim dao ng 90 - 110 l n/phút, 
không xu t hi n rung nh  hay c n nh p 
nhanh trong m , HA dao ng 115/72 - 
151/86 mmHg, SpO2 dao ng 98 - 
100%. Li u l ng thu c và d ch truy n 
s  d ng trong ph u thu t bao g m 
propofol 300mg, fentanyl 200mcg, 
rocuronium 50mg, ringerlactat 500mL.  

Trong quá trình ph u thu t, chú ý 
t ng t  t  áp l c  b ng, gi  gi i h n 
trên c a áp l c  b ng trong vòng          
12 mmHg, EtCO2 duy trì trong kho ng 
35 - 40 mmHg. BN c t  t  th  
Trendelenburg không nh h ng gì 

n nh p tim. 
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B ng 1. M ch, HA, SpO2 và i n tim c a BN  các th i i m. 
 

STT Th i i m M HA SpO2 D u hi u trên ECG 

1 Tr c m  84 160/90 97 Nh p xoang; h i ch ng WPW 

2 Tr c gây mê 92 177/87 99 Nh p xoang; h i ch ng WPW 

3 Sau kh i mê 95 100/62 99 Nh p xoang; h i ch ng WPW 

4 Sau t ng NKQ 102 149/78 100 Nh p xoang; h i ch ng WPW 

5 Thì r ch da 93 135/80 100 Nh p xoang; h i ch ng WPW 

6 B m CO2 105 155/80 100 Nh p xoang; h i ch ng WPW 

7 K t thúc cu c m  90 91/47 100 Nh p xoang; h i ch ng WPW 

8 Rút ng NKQ 97 113/90 99 Nh p xoang; h i ch ng WPW 
 

Sau m  BN c chuy n v  Khoa H i s c ngo i, ti p t c s  d ng thu c an 
th n, th  máy, kháng sinh, truy n d ch và theo dõi sát, c bi t  o trình DII  
phát hi n và x  trí các r i lo n nh p có th  x y ra. BN c rút ng NKQ sau 7 
gi . Sau rút ng NKQ, BN t nh táo, ti p xúc t t; t  th  oxy h  tr  3 lít/phút, 
SpO2 dao ng 98 - 99%, nh p tim 97 l n/phút, HA 113/90 mmHg. Sau 01 ngày 

i u tr  t i ây, BN n nh c chuy n v  Khoa ng tiêu hóa và c ra vi n 
vào ngày 26/5/2023. 

 

BÀN LU N 

Nhi u tr ng h p BN m c h i ch ng 
WPW không có tri u ch ng ã c 
mô t , nh ng BN này có nguy c  xu t 
hi n c n nh p nhanh k ch phát trên 
th t, th m chí là rung th t và t t  
trong giai o n ph u thu t [6]. Con 

ng d n truy n ph  gi a tâm nh  và 
tâm th t cho phép d n truy n i n  
m t v  trí khác v i nút AV, gây ra kích 
ho t tâm th t s m h n so v i xung 

i n n u ch  i qua nút nh  th t. Thu c 
gây mê và các can thi p có xu h ng 
thay i sinh lý c a d n truy n nút nh  
th t [7]. 

Trong m t s  tr ng h p, gây tê 
vùng có th  có l i h n gây mê toàn 
thân do tránh c thao tác t ng 
NKQ, tránh dùng nhi u lo i thu c có 
th  gây r i lo n nh p tim. Tuy nhiên 
c n th n tr ng v i m c  phong b  
giao c m, vì nh p xoang ch m và r i 
lo n d n truy n trong tim s  t ng lên 
n u phong b  n T4. Các tr ng h p 
b c l  h i ch ng WPW khi m c  
phong b  cao ã c báo cáo, c bi t 
khi k t h p v i các thu c kích thích 
giao c m. BN trong báo cáo c a chúng 
tôi có ti n s  t ng HA, khi gây tê t y 
s ng s  có nguy c  cao t t HA; ng 
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th i  m b o m  n i soi thu n l i, 
chúng tôi ã th c hi n gây mê NKQ 
thành công trên BN này.  

M c tiêu gây mê  tránh t ng kích 
thích giao c m do au, lo l ng, ph n 

ng c ng th ng khi t và rút ng 
NKQ, tránh gây mê nông và gi m th  

tích tu n hoàn.  

M  n i soi  b ng t ng c coi là 

ph u thu t xâm l n t i thi u nh ng v  

m t gây mê h i s c ph u thu t này ch  

là ng vào t i thi u; do m  n i soi 

gây ra nh ng thay i sinh lý b nh có 

th  d n n nguy hi m  BN có y u t  

nguy c  n u không c phát hi n và 

x  lý úng. Thay i sinh lý b nh do 

b m CO2  b ng, t ng áp l c  b ng 

và do t  th  BN. V  m t huy t ng, 

m  n i soi làm t ng s c c n m ch máu 

ngo i vi, t ng HA. Thi u th  tích tu n 

hoàn nh h ng nghiêm tr ng n 

huy t ng. BN trong báo cáo c a 

chúng tôi là BN cao tu i, có ti n s  

t ng HA, i n tim có h i ch ng WPW, 

vì v y  h n ch  nh h ng c a m  

n i soi t i huy t ng và hô h p; trong 

quá trình ph u thu t, chúng tôi chú ý 

t ng t  t  áp l c  b ng, gi  gi i h n 

trên c a áp l c  b ng trong vòng 12 

mmHg, theo dõi EtCO2 liên t c, duy trì 

trong kho ng 35 - 40 mmHg, k t h p 

bù  d ch. K t qu  cho th y các ch  s  

v  m ch, HA c duy trì n nh, ít 

dao ng trong quá trình ph u thu t, 

không xu t hi n r i lo n nh p. ng 

th i, chúng tôi làm xét nghi m khí máu 

 ánh giá kh  n ng trao i khí c a 

ph i, cân b ng ki m toan và tình tr ng 

i n gi i c a BN. 

M t s  lo i thu c th ng c s  

d ng trong th c hành gây mê có kh  
n ng gây lo n nh p tim  BN m c h i 

ch ng WPW. Bao g m các thu c 
kháng muscarinic nh  atropin, thu c 

có c tính h y phó giao c m nh  
pancuronium, thu c gây gi i phóng 

histamin nh  atracurium và thu c kích 
thích th n kinh giao c m nh  ketamin, 

c bi t là ch t ch  v n 1 [3, 4]. Do 

ó, các thu c này nên tránh s  d ng 
trong quá trình vô c m  nh ng BN 

m c h i ch ng WPW.  

N m 1999, Sumhiko Seki và CS báo 
cáo v  vi c bình th ng hóa kho ng 
PR và ph c h p QRS r ng khi truy n 
propofol. Có 2 cách gi i thích cho s  
bi n m t sóng Delta trong tr ng h p 
trên, ó là gi m th i gian d n truy n 
qua con ng nh  th t bình th ng 
ho c t ng th i gian d n truy n qua con 

ng ph . S  suy gi m d n truy n 
qua ng ph  là nguyên nhân bình 
th ng hóa ph c h p QRS (m t sóng 
Delta) trong quá trình gây mê b ng 
propofol. Propofol d ng nh  có tác 
d ng bình th ng hóa ph c b  QRS vì 
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sóng Delta bi n m t ngay sau khi gây 
mê b ng propofol và xu t hi n tr  l i 5 
phút sau khi ng ng propofol [8]. 
Tr ng h p BN c a chúng tôi không 
quan sát th y s  bi n m t c a sóng 
Delta khi duy trì mê b ng propofol. 

Propofol c cho là thích h p v i 
nh ng BN có h i ch ng WPW vì 
không nh h ng n th i k  tr  c a 

ng d n truy n ph . Các nghiên c u 
ã c ti n hành d a trên ý ki n cho 

r ng propofol không có nh h ng tr c 
ti p n nút xoang (SA), nút nh  th t 
và d n truy n tim. Tuy nhiên nghiên 
c u g n ây cho th y propofol có th  

c ch  d n truy n tim [9].  

BN trong báo cáo c a chúng tôi là 
BN cao tu i, có ti n s  t ng HA, ã 

c s  d ng các thu c i u tr  t ng 
HA tr c m  do v y chúng tôi dùng 
li u th p propofol 50mg và tiêm t nh 
m ch ch m khi kh i mê  d  phòng 
nguy c  t t HA; ng th i  làm m t 
các ph n x , các kích thích do t ng 
NKQ chúng tôi ph i h p v i li u 
fentanyl 100mcg và thu c giãn c  
rocuronium 1 mg/kg. Các thu c này 

u không gây nh h ng n nh p 
tim, k t qu  cho th y BN nhanh chóng 
m t ý th c,   gi m au và giãn c  

 t NKQ thu n l i và thành công. 
Sau t NKQ, tình tr ng huy t ng 
c a BN n nh. M c dù propofol nh 
h ng t i huy t ng nhi u, có nguy 

c  c ch  c  tim  ng i cao tu i, tuy 
nhiên không nh h ng n th i kì tr  
c a ng d n truy n ph . Trong khi 
ó n u dùng ketamin  kh i mê s  

h n ch  tình tr ng t t HA, nh ng gây 
kích giao c m, có nguy c  r i lo n 
nh p  BN WPW. Do ó propofol là 
l a ch n phù h p  BN này.  BN c a 
chúng tôi, sau khi kh i mê b ng li u 
th p propofol (1 mg/kg), duy trì mê 
b ng truy n propofol b m tiêm i n 
li u 100 - 200 μg/kg/phút. Li u 
propofol c i u ch nh nh  v y  
duy trì  mê phù h p. Trong tr ng 
h p h  HA, dùng phenylephrin. 

Khi s  d ng thu c gi m au nhóm 
opioid, t t nh t là nên tránh dùng 
pethidine vì tác d ng ph  gây nh p tim 
nhanh. Alfentanil, sufentanil và fentanyl 
không có b t k  nh h ng nào n 
th i gian tr  c a AV [10]. Nh  v y, 
h u h t các opioid u phù h p v i BN 
có nguy c  r i lo n nh p tim nhanh do 

c tính duy trì s  n nh huy t ng 
v i làm ch m nh p tim. 

Thu c giãn c  succcinylcholin có 
th  có tác d ng ph  là gây lo n nh p 
tim. Trong s  các thu c giãn c  không 
kh  c c, atracurium có th  gây m t           
n nh h  th n kinh t  ng do                

gi i phóng histamin và pancuronium 
có th  kích thích nh p nhanh trên th t            
do t ng d n truy n nh  th t và nh p    
tim. Rocuronium, vecuronium và 
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cisatracurium có th  là nh ng l a ch n 
t t h n cho gây mê toàn thân. Vi c hóa 
gi i giãn c  sau ph u thu t c ng có th  
gây ra các bi n ch ng b t l i trên             
các BN này. S  k t h p gi a thu c 
kháng cholinesterase và thu c kháng 
cholinergic có th  gây lo n nh p tim 
nghiêm tr ng. Rung nh  v i ph c h p 
QRS r ng ã c báo cáo sau khi 
dùng neostigmin  m t BN m c h i 
ch ng WPW [11]. Atropine và 
glycopyrrolat d n n nh p tim nhanh, 
nên tránh s  d ng.  ph c h i phong 
b  th n kinh c , sugammadex là l a 
ch n an toàn [11].  

Chúng tôi dùng rocuronium li u 
1mg/kg cho BN  kh i mê t o i u 
ki n thu n l i khi t ng NKQ, c ng 
nh  duy trì  giãn c  phù h p cho 
ph u thu t. Tác d ng h y phó giao 
c m c a rocuronium ít, không rõ ràng 
nh  pancuronium. Các nghiên c u ch  
ra rocuronium là thu c giãn c  an toàn 
khi dùng cho BN WPW. BN c a chúng 
tôi không dùng sugammadex do t i 
th i i m ó không có s n thu c            
s  d ng, trong khi ó n u dùng 
neostigmin  hóa gi i giãn c  s  có 
nguy c  gây r i lo n nh p tim; do v y, 
BN c chuy n v  Khoa H i s c 
ngo i  theo dõi i u tr  ti p. Nh ng 
BN này có nguy c  t t  sau ph u 
thu t nên vi c ch m sóc h u ph u c n 
theo dõi sát.  

Tóm l i, BN m c h i ch ng WPW 

tr i qua ph u thu t có th  c ki m 

soát t t d i gây mê toàn thân v i các 

bi n pháp phòng ng a y   ng n 

ng a và ki m soát r i lo n nh p tim. 
 

K T LU N 

H i ch ng WPW m c dù hi m g p 

nh ng là m t tình hu ng nguy hi m 

trong gây mê. Gây mê h i s c cho BN 

m c h i ch ng WPW là khó kh n, m t 

s  thu c gây mê có xu h ng làm thay 

i sinh lý d n truy n nh  th t, k t h p 

các th  thu t, can thi p gây kích thích 

h  giao c m, r i lo n nh p tim. M c 

tiêu gây mê h i s c là duy trì n nh 

huy t ng, tránh các tình tr ng c ng 

giao c m, d  phòng và i u tr  các r i 

lo n nh p. Do ó, vi c khám ánh giá 

tình tr ng BN tr c ph u thu t, theo 

dõi ch t ch  trong gây mê, chu n b  

y  thu c và ph ng ti n c p c u là 

c n thi t  h n ch  các nguy c  tai 

bi n có th  x y ra, mang l i k t qu  

i u tr  t t  các BN này. 

L i c m n: Chúng tôi xin c m n 

s  tham gia và cho phép công b  
nghiên c u c a BN, ng i nhà BN. BN 

và ng i nhà BN c t  v n v  v n 
 nghiên c u và các thông tin cung 

c p c gi  bí m t. Chúng tôi xin 

cam k t không có xung t l i ích 
trong nghiên c u. 
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