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ABSTRACT
This study was conducted at the National Institute of Malariology, Parasitology and Entomology and Hanoi 

Medical University from February to May, 2021. The compound 10β-[(2'β-hydroxy-3'-imidazol) propyl] 
deoxoartemisinin (32) was treated orally in experimental rabbits in order to examine whether it affected rabbit’s 
kidney functions or not.

Methods: The Vietnam Ministry of Health’s and OECD’s guidelines for sub-chronic toxicity testing were 
applied. The compound (32) was treated orally in two different groups with the dose regimens of 72 and 216 
mg/kg/day × 28 consecutive days, respectively. A control group treated orally with solvent was also tested 
simultaneously. Two milliliters of blood were pulled out from each rabbit’s ear vein on day 0 (before testing), 
day 14 (the middle of testing) and day 29 (after stopping taking 32). All of those blood samples were tested for 
serum creatinine. On day 29 and day 43 (after 15 days stopping taking 32), rabbits were operated to observe the 
generally renal observations and microbody structures of kidney cells.

Results: The rabbit’s serum creatinine concentrations in the two (32)-treated groups were not significantly 
different from the control group. Besides, these indices on days 14 and 29 did not change significantly compared to 
that before taking the compound (32) on day 0 (the p values > 0.05).

The macroscopic morphology of the rabbit’s kidneys in all experimental groups observed on days 29 and 43 
were normal. Microscopically, rabbits’ kidney structures of all the groups had mild glomerular congestions with 
the ratios of 3/6 (50.00%), 4/6 (66.67%) and 5/6 (83.33%), respectively. In particular, with the dose regimen 
of 216 mg/kg/day × 28 consecutive days, 2/6 of rabbits (33.33%) had interstitial congestions. 

Conclusion: The compound (32) at the dose regimens of 72 × 28 consecutive days (human equivalent dose) 
dit not affect rabbit’s kidney functions. In contrast, at the dose of 216 mg/kg/day × 28 consecutive days, (32) 
tended to cause adverse effects on renal cells. Nonetheless, renal cells were normal after 15 days stopping taking drug.

Keywords: 10β-[(2'β-hydroxy-3'-imidazol) propyl] deoxoartemisinin (32), rabbit, kidney function, biochemical 
parameter, serum creatinine, macroscopic morphology, microstructure.

ĐẶT VẤN ĐỀ
Sốt rét là bệnh truyền nhiễm nguy hiểm do kí 

sinh trùng Plasmodium gây nên, bệnh có tỷ lệ mắc 
và tử vong cao ở người. Hiện nay lượng thuốc đã 
được nghiên cứu và sử dụng để điều trị sốt rét 
không nhiều, bên cạnh đó tình trạng kháng thuốc 
lại ngày càng gia tăng và lan rộng. Vì vậy yêu cầu 
cấp bách đã được WHO đề ra là phối hợp thuốc 
trong điều trị hoặc nghiên cứu phát triển thuốc 
mới có hiệu lực cao và khả năng chống kháng 
thuốc [6],[9]. Việc tổng hợp các dẫn xuất mới 
của artemisinin đã được các nhà khoa học trên thế 
giới quan tâm nghiên cứu, đặc biệt là thay đổi cấu 

trúc lacton của dihyroartemisinin, tạo ra các dẫn 
xuất bền hơn và có hoạt tính cao hơn. Dẫn xuất 32 
có tên khoa học 10β-[(2’β-hydroxy-3’-imidazol) 
propyl] deoxoartemisinin là một trong những dẫn 
xuất mới chứa dị vòng amin và nhóm thân nước 
của 10-deoxoartemisinin có triển vọng phát triển 
làm thuốc điều trị sốt rét. 

Hợp chất 32 đã được Viện Hóa học các hợp 
chất thiên nhiên tổng hợp và tinh chế, được Viện 
Sốt rét – KST – CT Trung ương chứng minh hiệu 
lực in vitro tương đương ART [7], có tác dụng tốt in 
vivo với chủng P. bergei kháng cloroquin trên chuột 
nhắt trắng [8] và không có độc tính cấp đường 
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TÓM TẮT

Mục tiêu: khảo sát mô hình bệnh tật theo ICD-10 điều trị nội trú tại Bệnh viện Y dược cổ truyền & Phục 
hồi chức năng tỉnh Phú Thọ từ năm 2018-2020 

Đối tượng và phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu hồi cứu điều tra qua các “Báo cáo Thống kê bệnh 
viện” của Bệnh viện Y dược cổ truyền & Phục hồi chức năng tỉnh Phú Thọ từ 2018-2020 và báo cáo tổng 
kết cuối năm.

Kết quả: nhóm bệnh của hệ cơ xư ơng khớp và mô liên kết chiếm tỷ lệ cao nhất, chiếm 51,6%; nhóm 
bệnh của hệ thống thần kinh, chiếm 139,%; nhóm bệnh của hệ tuần hoàn chiếm 10,3%. Các bệnh thường 
gặp là: Viêm khớp dạng thấp và viêm khớp khác; Bệnh thoái hoá khớp; Đái tháo đường; Tăng huyết áp 
nguyên phát; Cơn thiếu máu não thoáng qua và các hội chứng liên quan; Tổn thương thần kinh, rễ và đám 
rối thần kinh; Tổn thương các mô mềm; Liệt não, hội chứng liệt khác; Viêm phế quản và viêm tiểu phế quản 
cấp; Trĩ; Viêm dạ dày và tá tràng.

Từ khóa: Mô hình bệnh tật nội trú, y dược cổ truyền phú thọ

ABSTRACT

Objectives: Surveying the ICD-10-based disease model of inpatient treatment at Phu Tho Provincial 
Hospital of Traditional Medicine and Rehabilitation for 3 years from 2018-2020

Research subjects and methods: The retrospective study through the “Hospital Statistics Reports” of 
Phu Tho Province Traditional Medicine and Rehabilitation Hospital from 2018-2020 and the year-end 
summary report.

Results: The group of diseases of the musculoskeletal system and connective tissue accounted for the 
highest proportion, about 51.6%; the group of diseases of the nervous system, accounting for 139%; The 
group of diseases of the circulatory system accounted for 10.3%. The common diseases are: Rheumatoid 
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TÓM TẮT
Nghiên cứu được tiến hành tại Viện Sốt rét - Ký sinh trùng - Côn trùng Trung ương và Trường Đại học Y 

Hà Nội từ tháng 02 - 05 năm 2021 nhằm đánh giá ảnh hưởng của hợp chất 10β-[(2'β-hydroxy-3'-imidazol) 
propyl] deoxoartemisinin (32) đến chức năng thận của thỏ thực nghiệm.

Phương pháp: Tiến hành theo hướng dẫn của Bộ Y tế và OECD về thử độc tính bán trường diễn. Hợp chất 
(32) được dùng bằng đường uống trên thỏ ở 2 mức liều 72 và 216 mg/kg/ngày × 28 ngày liên tiếp. Thử nghiệm
tiến hành song song với nhóm chứng. Lấy máu tĩnh mạch tai thỏ để xét nghiệm vào các ngày N0, N14 và N29.
Mổ thỏ để quan sát đại thể thận và lấy các mô thận để làm tiêu bản đánh giá ảnh hưởng của thuốc đến hình thái 
vi thể thận thỏ vào các ngày N29 và N43. Các chỉ tiêu đánh giá gồm: creatinine huyết thanh, những biến đổi bất
thường của hình thái đại thể và vi thể thận thỏ (nếu có).

Kết quả: Hàm lượng creatinin huyết thanh của thỏ ở 2 lô uống (32) đều không khác biệt có ý nghĩa thống 
kê so với lô chứng, đồng thời không có sự khác biệt có ý nghĩa giữa các thời điểm N14 và N29 so với N0, các giá 
trị p > 0,05.

Hình thái đại thể thận thỏ của tất cả các lô thí nghiệm tại N29 và N43 đều bình thường. Cấu trúc vi thể: Ở 
các lô chứng và lô dùng thuốc, ống thận bình thường, tỷ lệ thỏ bị sung huyết nhẹ cầu thận tương ứng là 3/6, 4/6 
và 5/6. Riêng lô uống (32) liều 216 mg/kg/ngày có 2/6 thỏ (33,33%) có kèm theo sung huyết mô kẽ tại N29. 

Kết luận: Hợp chất (32) ở liều 72 × 28 ngày liên tiếp bằng đường uống (tương đương liều dùng dự kiến trên 
người) không ảnh hưởng chức năng thận thỏ thí nghiệm. Ở liều 216 mg/kg/ngày × 28 ngày (gấp 3 lần liều tương 
đương liều dùng dự kiến trên người), (32) có xu hướng gây tổn thương tế bào thận nhưng hồi phục sau 15 ngày 
ngưng dùng thuốc.

Từ khóa: 10β-[(2'β-hydroxy-3'-imidazol) propyl] deoxoartemisinin (32), thỏ, chức năng thận, thông số 
sinh hóa, creatinine, cấu trúc vi thể, hình thái đại thể.
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arthritis and other arthritis; Osteoarthritis; Diabetes mellitus; Primary hypertension; Transient ischemic 
attack and related syndromes; Damage to nerves, roots and plexuses; Injury to soft tissues; Cerebral palsy, 
other paralytic syndromes; Bronchitis and acute bronchiolitis; Hemorrhoids; Inflammation of the stomach 
and duodenum. 

Keywords: Disease model of inpatients, Phu Tho Province Traditional Medicine and Rehabilitation 
Hospital
I. ĐẶT VẤN ĐỀ.

Mô hình bệnh tật của một khu vực, một quốc gia 
thay đổi, tương ứng với điều kiện sống, nền kinh tế 
và sự phát triển khoa học kỹ thuật.

Nghiên cứu mô hình bệnh tật để xác định nhu 
cầu khám chữa bệnh của người dân biến động ra sao 
qua các năm? Mô hình bệnh tật ở đây có đặc điểm 
gì? Cần chú ý đến những bệnh gì? Năng lực của 
bệnh viện đáp ứng với nhu cầu cũng như xu hướng 
thay đổi mô hình bệnh tật ra sao? Từ các kết quả 
này, một phần giúp Lãnh đạo bệnh viện vạch ra kế 
hoạch, đổi mới tổ chức quản lý phù hợp với mô hình 
bệnh tật của bệnh viện. Với những câu hỏi đặt ra ở 
trên cùng với thực tế bệnh viện, chúng tôi bước đầu 
sử dụng những nguồn số liệu báo cáo thống kê hàng 
năm của Bệnh viện Y dược cổ truyền & Phục hồi 
chức năng tỉnh Phú Thọ từ năm 2018 đến năm 2020 
để tiến hành nghiên cứu đề tài: “Mô hình bệnh tật 
bệnh nhân điều trị nội trú tại Bệnh viện Y dược 
cổ truyền & Phục hồi chức năng tỉnh Phú Thọ từ 
2018 - 2019” với mục tiêu: Xác định mô hình bệnh 
tật theo ICD-10 qua số bệnh nhân điều trị nội trú tại 
Bệnh viện Y dược cổ truyền & Phục hồi chức năng 
tỉnh Phú Thọ từ năm 2018 - 2020

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU

1. Đối tượng nghiên cứu 

- Báo cáo thống kê của Bệnh viện Y dược cổ 
truyền & Phục hồi chức năng tỉnh Phú Thọ 3 năm 
(2018-2020).

- Đánh giá:

1. Mô hình bệnh tật theo ICD-10 bệnh 
nhân điều trị nội trú bệnh viện.

2. Năm nhóm bệnh có bệnh nhân điều trị 
nội trú nhiều nhất tại bệnh viện.

3. Mười bệnh thường gặp ở bệnh nhân điều 
trị nội trú bệnh viện

2. Phương pháp nghiên cứu

- Nghiên cứu hồi cứu điều tra qua các “Báo 
cáo Thống kê bệnh viện” của Bệnh viện Y dược cổ 
truyền & Phục hồi chức năng tỉnh Phú Thọ 3 năm 
(2018-2020), báo cáo tổng kết cuối năm.

- Phương pháp thu thập thông tin: Chúng tôi sử 
dụng “Báo cáo thống kê bệnh viện” hàng năm (được 
ban hành theo Quyết định số 2360/1997/QĐ-BYT, 
ngày 14/11/1997 - Bộ Y tế) [1] của Bệnh viện Y 
dược cổ truyền & Phục hồi chức năng tỉnh Phú Thọ 
để tiến hành ngiên cứu. Mỗi Báo cáo thống kê có 16 
biểu, chúng tôi sử dụng biểu 11 (Trong phân tích mô 
hình bệnh tật, biểu 11 được sử dụng là bảng phân 
loại theo ICD 10, gồm 21 chương bệnh và 312 bệnh 
(xem phụ lục) là cách phân loại thường dùng nhất 
hiện nay trong thống kê y học. Thông qua phân tích 
mô hình bệnh tật cho chúng ta đánh giá bước đầu về 
nhu cầu KCB ở Bệnh viện Y dược cổ truyền & Phục 
hồi chức năng tỉnh Phú Thọ của người dân. Từ đó, 
trên cơ sở phân tích, đánh giá sẽ cho chúng ta cái 
nhìn toàn diện về tình hình bệnh tật của bệnh viện.

- Sau khi thu thập được các thông tin từ các 
“Báo cáo thống kê bệnh viện”, đã kiểm tra các biểu 
mẫu phù hợp với các tiêu chuẩn Bộ Y tế ban hành. 
Những biểu mẫu không đạt yêu cầu báo cáo sẽ 
không được sử dụng trong nghiên cứu này.

3. Nguồn số liệu và phương pháp thống kê.

-  Nguồn số liệu: 

+ Các “Báo cáo Thống kê bệnh viện” 

+ Hồ sơ bệnh án các khoa của Bệnh viện Y dược 
cổ truyền & Phục hồi chức năng tỉnh Phú Thọ trong 
3 năm (2018 - 2020) 
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ĐẶT VẤN ĐỀ
Sốt rét là bệnh truyền nhiễm nguy hiểm do kí 

sinh trùng Plasmodium gây nên, bệnh có tỷ lệ mắc 
và tử vong cao ở người. Hiện nay lượng thuốc đã 
được nghiên cứu và sử dụng để điều trị sốt rét 
không nhiều, bên cạnh đó tình trạng kháng thuốc 
lại ngày càng gia tăng và lan rộng. Vì vậy yêu cầu 
cấp bách đã được WHO đề ra là phối hợp thuốc 
trong điều trị hoặc nghiên cứu phát triển thuốc 
mới có hiệu lực cao và khả năng chống kháng 
thuốc [6],[9]. Việc tổng hợp các dẫn xuất mới 
của artemisinin đã được các nhà khoa học trên thế 
giới quan tâm nghiên cứu, đặc biệt là thay đổi cấu 

trúc lacton của dihyroartemisinin, tạo ra các dẫn 
xuất bền hơn và có hoạt tính cao hơn. Dẫn xuất 32 
có tên khoa học 10β-[(2’β-hydroxy-3’-imidazol) 
propyl] deoxoartemisinin là một trong những dẫn 
xuất mới chứa dị vòng amin và nhóm thân nước 
của 10-deoxoartemisinin có triển vọng phát triển 
làm thuốc điều trị sốt rét. 

Hợp chất 32 đã được Viện Hóa học các hợp 
chất thiên nhiên tổng hợp và tinh chế, được Viện 
Sốt rét – KST – CT Trung ương chứng minh hiệu 
lực in vitro tương đương ART [7], có tác dụng tốt in 
vivo với chủng P. bergei kháng cloroquin trên chuột 
nhắt trắng [8] và không có độc tính cấp đường 
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Phương pháp thống kê y sinh học, tổng hợp, 
phân tích định tính.

4. Khống chế sai số.

- Những sai số do tử số không chính xác: Kiểm 
tra, đối chiếu các biểu trong báo cáo để phát hiện 
những số liệu bất hợp lý.

- Những sai số do mẫu số không chính xác: Các 
số liệu bệnh nhân được lấy theo báo cáo thống kê 
bệnh nhân đến khám chính thức trong năm.

5. Đạo đức nghiên cứu.

- Được sự đồng ý của Hội đồng khoa học Bệnh 
viện Y dược cổ truyền & Phục hồi chức năng tỉnh 
Phú Thọ

- Không sử dụng số liệu và thông tin của từng 
cá nhân mà sử dụng số liệu thống kê các hoạt động 
y tế của Bệnh viện Y dược cổ truyền & Phục hồi 
chức năng tỉnh Phú Thọ theo mẫu do Bộ Y tế đã 
ban hành.

- Nghiên cứu đã sử dụng trung thực các số liệu 
có trong báo cáo sau khi kiểm tra các sai số.

6. Phân tích và xử lý số liệu.

- Số liệu nghiên cứu được phân tích và xử lý 
thống kê thông qua phần mềm EXCEL theo phương 
pháp tổng hợp, phân tích định tính.

III. KẾT QUẢ

Bảng 3.1. Mô hình bênh tật theo ICD 10 ở BN điều trị nội trú

Chương
bệnh

2018 2019 2020 Chung 3 năm

SL % SL % SL % SL %
I 136 2,6 110 2,1 83 1,3 329 2,0
II 49 0,9 19 0,4 32 0,5 100 0,6
III 3 0,1 2 0,0 1 0,0 6 0,0
IV 63 1,2 44 0,8 34 0,5 141 0,8

V 39 0,7 18 0,3 27 0,4 84 0,5

VI 724 13,6 728 13,9 875 14,1 2.327 13,9

VII 3 0,1 6 0,1 4 0,1 13 0,1

VIII 40 0,8 112 2,1 258 4,2 410 2,4

IX 590 11,1 567 10,8 575 9,3 1.732 10,3

X 456 8,6 354 6,8 212 3,4 1.022 6,1

XI 277 5,2 221 4,2 179 2,9 677 4,0

XII 127 2,4 65 1,2 96 1,5 288 1,7

XIII 2.455 46,3 2.672 51,1 3.510 56,6 8.637 51,6
XIV 76 1,4 76 1,5 73 1,2 225 1,3
XV 35 0,7 22 0,4 8 0,1 65 0,4

XVI 3 0,1 0 0,0 0 0,0 3 0,0

XVII 1 0,0 0 0,0 3 0,0 4 0,0

XVIII 83 1,6 47 0,9 59 1,0 189 1,1
XIX 135 2,5 156 3,0 158 2,5 449 2,7
XX 5 0,1 5 0,1 15 0,2 25 0,1

XXI 8 0,2 6 0,1 4 0,1 18 0,1

Tổng 5.308 100 5.230 100 6.206 100.0 16.744 100
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TÓM TẮT
Nghiên cứu được tiến hành tại Viện Sốt rét - Ký sinh trùng - Côn trùng Trung ương và Trường Đại học Y 

Hà Nội từ tháng 02 - 05 năm 2021 nhằm đánh giá ảnh hưởng của hợp chất 10β-[(2'β-hydroxy-3'-imidazol) 
propyl] deoxoartemisinin (32) đến chức năng thận của thỏ thực nghiệm.

Phương pháp: Tiến hành theo hướng dẫn của Bộ Y tế và OECD về thử độc tính bán trường diễn. Hợp chất 
(32) được dùng bằng đường uống trên thỏ ở 2 mức liều 72 và 216 mg/kg/ngày × 28 ngày liên tiếp. Thử nghiệm
tiến hành song song với nhóm chứng. Lấy máu tĩnh mạch tai thỏ để xét nghiệm vào các ngày N0, N14 và N29.
Mổ thỏ để quan sát đại thể thận và lấy các mô thận để làm tiêu bản đánh giá ảnh hưởng của thuốc đến hình thái 
vi thể thận thỏ vào các ngày N29 và N43. Các chỉ tiêu đánh giá gồm: creatinine huyết thanh, những biến đổi bất
thường của hình thái đại thể và vi thể thận thỏ (nếu có).

Kết quả: Hàm lượng creatinin huyết thanh của thỏ ở 2 lô uống (32) đều không khác biệt có ý nghĩa thống 
kê so với lô chứng, đồng thời không có sự khác biệt có ý nghĩa giữa các thời điểm N14 và N29 so với N0, các giá 
trị p > 0,05.

Hình thái đại thể thận thỏ của tất cả các lô thí nghiệm tại N29 và N43 đều bình thường. Cấu trúc vi thể: Ở 
các lô chứng và lô dùng thuốc, ống thận bình thường, tỷ lệ thỏ bị sung huyết nhẹ cầu thận tương ứng là 3/6, 4/6 
và 5/6. Riêng lô uống (32) liều 216 mg/kg/ngày có 2/6 thỏ (33,33%) có kèm theo sung huyết mô kẽ tại N29. 

Kết luận: Hợp chất (32) ở liều 72 × 28 ngày liên tiếp bằng đường uống (tương đương liều dùng dự kiến trên 
người) không ảnh hưởng chức năng thận thỏ thí nghiệm. Ở liều 216 mg/kg/ngày × 28 ngày (gấp 3 lần liều tương 
đương liều dùng dự kiến trên người), (32) có xu hướng gây tổn thương tế bào thận nhưng hồi phục sau 15 ngày 
ngưng dùng thuốc.

Từ khóa: 10β-[(2'β-hydroxy-3'-imidazol) propyl] deoxoartemisinin (32), thỏ, chức năng thận, thông số 
sinh hóa, creatinine, cấu trúc vi thể, hình thái đại thể.
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Nhận xét:

Nhìn chung, Chương XIII, IV, IX, X và XI là 05 chương có tỷ lệ cao nhất trong số bệnh nhân điều trị 
nội trú tại bệnh viện. Chương XIII, IV có xu hướng tăng lên theo thời gian trong khi chương IX, X và XI 
xu hướng giảm dần hàng năm.
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Đồ thị biểu diễn 5 nhóm bệnh thường gặp nhất trong 3 năm (2018-2020) .

Nhận xét:

Tổng số và tỷ lệ nhóm Bệnh của hệ cơ xư ơng khớp và mô liên kết chiếm ưu thế và tăng mạnh hàng năm; 
các nhóm Bệnh của hệ thống thần kinh tăng dần qua các năm. Ngược lại, nhóm Bệnh của hệ tiêu hoá; nhóm 
Bệnh của hệ hô hấp và nhóm Bệnh của hệ tuần hoàn giảm dần.

Bảng 3.2. Mười bệnh thường gặp điều trị nội trú tại bệnh viện theo mã bệnh (theo thứ tự giảm dần)

Mã bệnh 2018 Mã bệnh 2019 Mã bệnh 2020

Số BN % Số BN % Số BN %

G45 400 7,54 G45 367 7,02 M06, M13 454 7,32

I10 358 6,74 I10 351 6,71 G45 396 6,38

M06, M13 329 6.20 M06,M13 294 5,62 I10 358 5,77

J20-J21 257 4,84 J20-J21 260 4,97 G80-G83 288 4,64

G80-G83 195 3,67 M60,M79 195 3,73 M60-M79 262 4,22

M60-M79 178 3,35 G80-G83 181 3,46 M15-M19 198 3,19

I84 171 3,22 M15-M19 152 2,91 J20-J21 159 2,56

M15-M19 129 2,43 G50-G59 149 2,85 G50-G59 155 2,50

G50-G59 119 2,24 I84 141 2,70 I84 127 2,05

J02-J03 109 2,05 K29 98 1,87 K29 92 1,48

Tổng số 2.245 42,29 Tổng số 2.188 41,84 Tổng số 2.489 40,11
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ABSTRACT
This study was conducted at the National Institute of Malariology, Parasitology and Entomology and Hanoi 

Medical University from February to May, 2021. The compound 10β-[(2'β-hydroxy-3'-imidazol) propyl] 
deoxoartemisinin (32) was treated orally in experimental rabbits in order to examine whether it affected rabbit’s 
kidney functions or not.

Methods: The Vietnam Ministry of Health’s and OECD’s guidelines for sub-chronic toxicity testing were 
applied. The compound (32) was treated orally in two different groups with the dose regimens of 72 and 216 
mg/kg/day × 28 consecutive days, respectively. A control group treated orally with solvent was also tested 
simultaneously. Two milliliters of blood were pulled out from each rabbit’s ear vein on day 0 (before testing), 
day 14 (the middle of testing) and day 29 (after stopping taking 32). All of those blood samples were tested for 
serum creatinine. On day 29 and day 43 (after 15 days stopping taking 32), rabbits were operated to observe the 
generally renal observations and microbody structures of kidney cells.

Results: The rabbit’s serum creatinine concentrations in the two (32)-treated groups were not significantly 
different from the control group. Besides, these indices on days 14 and 29 did not change significantly compared to 
that before taking the compound (32) on day 0 (the p values > 0.05).

The macroscopic morphology of the rabbit’s kidneys in all experimental groups observed on days 29 and 43 
were normal. Microscopically, rabbits’ kidney structures of all the groups had mild glomerular congestions with 
the ratios of 3/6 (50.00%), 4/6 (66.67%) and 5/6 (83.33%), respectively. In particular, with the dose regimen 
of 216 mg/kg/day × 28 consecutive days, 2/6 of rabbits (33.33%) had interstitial congestions. 

Conclusion: The compound (32) at the dose regimens of 72 × 28 consecutive days (human equivalent dose) 
dit not affect rabbit’s kidney functions. In contrast, at the dose of 216 mg/kg/day × 28 consecutive days, (32) 
tended to cause adverse effects on renal cells. Nonetheless, renal cells were normal after 15 days stopping taking drug.

Keywords: 10β-[(2'β-hydroxy-3'-imidazol) propyl] deoxoartemisinin (32), rabbit, kidney function, biochemical 
parameter, serum creatinine, macroscopic morphology, microstructure.

ĐẶT VẤN ĐỀ
Sốt rét là bệnh truyền nhiễm nguy hiểm do kí 

sinh trùng Plasmodium gây nên, bệnh có tỷ lệ mắc 
và tử vong cao ở người. Hiện nay lượng thuốc đã 
được nghiên cứu và sử dụng để điều trị sốt rét 
không nhiều, bên cạnh đó tình trạng kháng thuốc 
lại ngày càng gia tăng và lan rộng. Vì vậy yêu cầu 
cấp bách đã được WHO đề ra là phối hợp thuốc 
trong điều trị hoặc nghiên cứu phát triển thuốc 
mới có hiệu lực cao và khả năng chống kháng 
thuốc [6],[9]. Việc tổng hợp các dẫn xuất mới 
của artemisinin đã được các nhà khoa học trên thế 
giới quan tâm nghiên cứu, đặc biệt là thay đổi cấu 

trúc lacton của dihyroartemisinin, tạo ra các dẫn 
xuất bền hơn và có hoạt tính cao hơn. Dẫn xuất 32 
có tên khoa học 10β-[(2’β-hydroxy-3’-imidazol) 
propyl] deoxoartemisinin là một trong những dẫn 
xuất mới chứa dị vòng amin và nhóm thân nước 
của 10-deoxoartemisinin có triển vọng phát triển 
làm thuốc điều trị sốt rét. 

Hợp chất 32 đã được Viện Hóa học các hợp 
chất thiên nhiên tổng hợp và tinh chế, được Viện 
Sốt rét – KST – CT Trung ương chứng minh hiệu 
lực in vitro tương đương ART [7], có tác dụng tốt in 
vivo với chủng P. bergei kháng cloroquin trên chuột 
nhắt trắng [8] và không có độc tính cấp đường 
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Mã bệnh 2018 Mã bệnh 2019 Mã bệnh 2020

Số BN % Số BN % Số BN %

G45 400 7,54 G45 367 7,02 M06, M13 454 7,32

I10 358 6,74 I10 351 6,71 G45 396 6,38

M06, M13 329 6.20 M06,M13 294 5,62 I10 358 5,77

J20-J21 257 4,84 J20-J21 260 4,97 G80-G83 288 4,64

G80-G83 195 3,67 M60,M79 195 3,73 M60-M79 262 4,22

M60-M79 178 3,35 G80-G83 181 3,46 M15-M19 198 3,19

I84 171 3,22 M15-M19 152 2,91 J20-J21 159 2,56

M15-M19 129 2,43 G50-G59 149 2,85 G50-G59 155 2,50

G50-G59 119 2,24 I84 141 2,70 I84 127 2,05

J02-J03 109 2,05 K29 98 1,87 K29 92 1,48

Tổng số 2.245 42,29 Tổng số 2.188 41,84 Tổng số 2.489 40,11

Ghi chú
M06, M13 Viêm khớp dạng thấp và viêm  khớp khác
G45 Cơn thiếu máu não thoáng qua và các hội chứng liên quan
I10 Tăng huyết áp nguyên phát 
G80-G83 Liệt não, hội chứng liệt khác 
M60-M79 Tổn thương các mô mềm
M15-M19 Bệnh thoái hoá khớp 
J20-J21 Viêm phế quản và viêm tiểu phế quản cấp 
G50-G59 Tổn thương thần kinh, rễ và đám rối thần kinh 
I84 Trĩ 
K29 Viêm dạ dày và tá tràng 
J02-J03 Viêm họng và viêm amidan cấp

Nhận xét: 

10 bệnh điều trị nội trú thường gặp nhất trong các năm ít biến động, các bệnh về viêm khớp dạng thấp 
và viêm khớp có xu hướng tăng dần về tỷ lệ hàng năm.

Bệnh Cơn thiếu máu não thoáng qua và các hội chứng tương tự và bệnh tăng huyết áp chiếm tỷ lệ giảm dần

Bệnh Viêm họng và viêm amidan cấp gặp xuất hiện trong 10 bệnh thường gặp ở BN điều trị nội trú ở 
năm 2018 nhưng không gặp ở năm 2019 và 2020

IV. BÀN LUẬN

Theo bảng phân loại bệnh Quốc tế lần thứ 10 
(ICD-10), chia làm 21 chương bệnh tật khác nhau, 
kết quả nghiên cứu chúng tôi ghi nhận được tại 
Bệnh viện Y Dược cổ truyền và Phục hồi chức năng 
từ năm 2018-2020 như sau: Bệnh của hệ cơ xư ơng 
khớp và mô liên kết có số bệnh nhân điều trị nội trú 
cũng chiểm tỷ lệ cao nhất, chiếm tới 51,6%. vị trí thứ 
hai là bệnh của hệ thống thần kinh 13,9%; kế tiếp là 
các nhóm bệnh Bệnh của hệ tuần hoàn 10,3%; bệnh 
của hệ hô hấp 6,1%; bệnh của hệ tiêu hoá 4,0%. 
Không có nhóm bệnh nào có sự tăng giảm đột biến 
trong các năm. Kết quả này phù hợp với tình trạng 
chung về mô hình bệnh tật ở các bệnh viện thuộc Y 
học cổ truyền và tương đương với kết quả mô hình 
bệnh tật nghiên cứu tại Bệnh viện Châm cứu Trung 
ương năm 2019 với kết quả bệnh thường gặp nhất 
chủ yếu là các nhóm bệnh của hệ thống thần kinh 
(46,721%); thứ hai là các bệnh thuộc nhóm bệnh rối 
loạn tâm thần và hành vi, chiếm (20,669%); Bệnh 
của hệ tuần hoàn chiếm (12,903%); kế tiếp là bệnh 
của cơ xương khớp và mô liên kết chiếm (5,90%); 

[2]. Tại bệnh viện Y học cổ truyền Hà Đông Hà Nội 
(2010-2014) của Vũ Văn Hoàng thì nhóm bệnh của 
hệ cơ xương khớp và mô liên kết chiếm cao nhất 
và có xu hướng tăng dần (29,3%) [3]. Theo kết quả 
nghiên cứu của Nguyễn Trung Kiên ở bệnh viện Y 
học cổ truyền tỉnh Hà Nam thì tỷ lệ mắc các bệnh 
này là 29,6% [4].

Các bệnh hiếm gặp là các bệnh thuộc nhóm: 
Một số bệnh xuất phát trong thời kỳ chu sinh; Dị 
tật bẩm sinh, biến dạng bất th ường về NST; Bệnh 
của máu, cơ quan tạo máu và một số rối loạn liên 
quan tới cơ chế miễn dịch; Bệnh của mắt và phần 
phụ; Các yếu tố ảnh h ưởng tới sức khoẻ và tiếp xúc 
dịch vụ y tế …

Như vậy, mô hình bệnh tật theo ICD-10 ở bệnh 
nhân điều trị ngoại trú với mô hình bệnh tật ở bệnh 
nhân điều trị nội trú có sự khác biệt về đa dạng mặt 
bệnh nhưng không có sự khác biệt nhiều về nhóm 
bệnh cũng như bệnh thường gặp. Các bệnh thường 
gặp chủ yếu là các nhóm bệnh thuộc nhóm bệnh 
của hệ cơ xư ơng khớp và mô liên kết; hệ thống thần 
kinh; Bệnh của hệ tuần hoàn; Bệnh của hệ hô hấp. 
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TÓM TẮT
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Hà Nội từ tháng 02 - 05 năm 2021 nhằm đánh giá ảnh hưởng của hợp chất 10β-[(2'β-hydroxy-3'-imidazol) 
propyl] deoxoartemisinin (32) đến chức năng thận của thỏ thực nghiệm.

Phương pháp: Tiến hành theo hướng dẫn của Bộ Y tế và OECD về thử độc tính bán trường diễn. Hợp chất 
(32) được dùng bằng đường uống trên thỏ ở 2 mức liều 72 và 216 mg/kg/ngày × 28 ngày liên tiếp. Thử nghiệm
tiến hành song song với nhóm chứng. Lấy máu tĩnh mạch tai thỏ để xét nghiệm vào các ngày N0, N14 và N29.
Mổ thỏ để quan sát đại thể thận và lấy các mô thận để làm tiêu bản đánh giá ảnh hưởng của thuốc đến hình thái 
vi thể thận thỏ vào các ngày N29 và N43. Các chỉ tiêu đánh giá gồm: creatinine huyết thanh, những biến đổi bất
thường của hình thái đại thể và vi thể thận thỏ (nếu có).

Kết quả: Hàm lượng creatinin huyết thanh của thỏ ở 2 lô uống (32) đều không khác biệt có ý nghĩa thống 
kê so với lô chứng, đồng thời không có sự khác biệt có ý nghĩa giữa các thời điểm N14 và N29 so với N0, các giá 
trị p > 0,05.

Hình thái đại thể thận thỏ của tất cả các lô thí nghiệm tại N29 và N43 đều bình thường. Cấu trúc vi thể: Ở 
các lô chứng và lô dùng thuốc, ống thận bình thường, tỷ lệ thỏ bị sung huyết nhẹ cầu thận tương ứng là 3/6, 4/6 
và 5/6. Riêng lô uống (32) liều 216 mg/kg/ngày có 2/6 thỏ (33,33%) có kèm theo sung huyết mô kẽ tại N29. 

Kết luận: Hợp chất (32) ở liều 72 × 28 ngày liên tiếp bằng đường uống (tương đương liều dùng dự kiến trên 
người) không ảnh hưởng chức năng thận thỏ thí nghiệm. Ở liều 216 mg/kg/ngày × 28 ngày (gấp 3 lần liều tương 
đương liều dùng dự kiến trên người), (32) có xu hướng gây tổn thương tế bào thận nhưng hồi phục sau 15 ngày 
ngưng dùng thuốc.

Từ khóa: 10β-[(2'β-hydroxy-3'-imidazol) propyl] deoxoartemisinin (32), thỏ, chức năng thận, thông số 
sinh hóa, creatinine, cấu trúc vi thể, hình thái đại thể.
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Trong khi nhóm bệnh nội tiết, dinh d ưỡng, chuyển 
hoá thường gặp ở điều trị ngoại trú thì ở khối nội 
trú ít gặp và nhóm bệnh của hệ tiêu hoá hay gặp ở 
khối điều trị nội trú thì ít gặp ở khối điều trị ngoại 
trú. Có lẽ do đặc thù của bệnh viện thuộc khối 
YHCT nên tâm lý bệnh nhân thường lựa chọn các 
bệnh viện chuyên khoa đầu ngành để khám chữa 
bệnh. Kết quả này cũng tương đương với kết quả 
nghiên cứu ở Bệnh viện Y học cổ truyền – Phục hồi 
chức năng tỉnh Bắc Ninh năm 2019 [5] với kết quả 
bệnh thường gặp nhất chủ yếu là các nhóm bệnh 
của hệ thống thần kinh chiếm (28,069%); thứ hai là 
các bệnh thuộc nhóm bệnh của hệ cơ xư ơng khớp 
và mô liên kết chiếm (26,094%); Bệnh của hệ tuần 
hoàn chiếm (12,676%); kế tiếp là Các triệu chứng, 
dấu hiệu và những biểu hiện lâm sàng, cận lâm 
sàng bất th ường không phân loại ở nơi khác chiếm 
(6,590%); sau nữa là các bệnh thuộc Bệnh của hệ 
tuần hoàn (5,552%).    

Các bệnh thường gặp ở bệnh nhân điều trị nội 
trú: M06, M13-Viêm khớp dạng thấp và viêm khớp 
khác; M15-M19-Bệnh thoái hoá khớp; G45-Cơn 
thiếu máu não thoáng qua và các hội chứng liên 
quan; G50-G59-Tổn thương thần kinh, rễ và đám 
rối thần kinh; M60-M79-Tổn thương các mô mềm; 
I10-Tăng huyết áp nguyên phát; G80-G83-Liệt não, 
hội chứng liệt khác; J20-J21-Viêm phế quản và 
viêm tiểu phế quản cấp; I84-Trĩ; K29-Viêm dạ dày 
và tá tràng. Không có nhóm bệnh nào có sự tăng 
giảm đột biến trong các năm. Kết quả này có thể 

cho thấy thế mạnh của bệnh viện là điều trị bằng 
YHCT và PHCN có các y, bác sĩ có trình độ và kinh 
nghiệm trong điều trị. 

Từ những kết quả nghiên cứu về mô hình bệnh 
tật nói trên giúp cho lãnh đạo bệnh viện cần chú ý 
đến những bệnh thường gặp tại bệnh viện, dự đoán 
các bệnh trong tương lai để vạch ra kế hoạch, đổi 
mới tổ chức quản lý phù hợp với mô hình bệnh tật 
của bệnh viện và có kế hoạch phòng và điều trị bệnh 
có hiệu quả hơn.

V. KẾT LUẬN

Mô hình bệnh tật tại Bệnh viện Y dược cổ truyền 
& Phục hồi chức năng tỉnh Phú Thọ có những nét 
tương đồng với các Bệnh viện Y học cổ truyền khác.

+ Nhóm bệnh của hệ cơ xư ơng khớp và mô liên 
kết chiếm tỷ lệ cao nhất trong 3 năm, chiếm 51,6%

+ Nhóm bệnh xếp thứ 2 là nhóm bệnh của hệ 
thống thần kinh, chiếm 139,%.

+ Nhóm bệnh xếp thứ 3 là bệnh của hệ tuần 
hoàn chiếm 10,3%.

+ Các bệnh thường gặp là: Viêm khớp dạng 
thấp và viêm khớp khác; Bệnh thoái hoá khớp; Đái 
tháo đường; Tăng huyết áp nguyên phát; Cơn thiếu 
máu não thoáng qua và các hội chứng liên quan; 
Tổn thương thần kinh, rễ và đám rối thần kinh; Tổn 
thương các mô mềm; Liệt não, hội chứng liệt khác; 
Viêm phế quản và viêm tiểu phế quản cấp; Trĩ; 
Viêm dạ dày và tá tràng luôn chiếm tỷ lệ cao ở các 
năm và có xu hướng tăng lên.
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ABSTRACT
This study was conducted at the National Institute of Malariology, Parasitology and Entomology and Hanoi 

Medical University from February to May, 2021. The compound 10β-[(2'β-hydroxy-3'-imidazol) propyl] 
deoxoartemisinin (32) was treated orally in experimental rabbits in order to examine whether it affected rabbit’s 
kidney functions or not.

Methods: The Vietnam Ministry of Health’s and OECD’s guidelines for sub-chronic toxicity testing were 
applied. The compound (32) was treated orally in two different groups with the dose regimens of 72 and 216 
mg/kg/day × 28 consecutive days, respectively. A control group treated orally with solvent was also tested 
simultaneously. Two milliliters of blood were pulled out from each rabbit’s ear vein on day 0 (before testing), 
day 14 (the middle of testing) and day 29 (after stopping taking 32). All of those blood samples were tested for 
serum creatinine. On day 29 and day 43 (after 15 days stopping taking 32), rabbits were operated to observe the 
generally renal observations and microbody structures of kidney cells.

Results: The rabbit’s serum creatinine concentrations in the two (32)-treated groups were not significantly 
different from the control group. Besides, these indices on days 14 and 29 did not change significantly compared to 
that before taking the compound (32) on day 0 (the p values > 0.05).

The macroscopic morphology of the rabbit’s kidneys in all experimental groups observed on days 29 and 43 
were normal. Microscopically, rabbits’ kidney structures of all the groups had mild glomerular congestions with 
the ratios of 3/6 (50.00%), 4/6 (66.67%) and 5/6 (83.33%), respectively. In particular, with the dose regimen 
of 216 mg/kg/day × 28 consecutive days, 2/6 of rabbits (33.33%) had interstitial congestions. 

Conclusion: The compound (32) at the dose regimens of 72 × 28 consecutive days (human equivalent dose) 
dit not affect rabbit’s kidney functions. In contrast, at the dose of 216 mg/kg/day × 28 consecutive days, (32) 
tended to cause adverse effects on renal cells. Nonetheless, renal cells were normal after 15 days stopping taking drug.

Keywords: 10β-[(2'β-hydroxy-3'-imidazol) propyl] deoxoartemisinin (32), rabbit, kidney function, biochemical 
parameter, serum creatinine, macroscopic morphology, microstructure.

ĐẶT VẤN ĐỀ
Sốt rét là bệnh truyền nhiễm nguy hiểm do kí 

sinh trùng Plasmodium gây nên, bệnh có tỷ lệ mắc 
và tử vong cao ở người. Hiện nay lượng thuốc đã 
được nghiên cứu và sử dụng để điều trị sốt rét 
không nhiều, bên cạnh đó tình trạng kháng thuốc 
lại ngày càng gia tăng và lan rộng. Vì vậy yêu cầu 
cấp bách đã được WHO đề ra là phối hợp thuốc 
trong điều trị hoặc nghiên cứu phát triển thuốc 
mới có hiệu lực cao và khả năng chống kháng 
thuốc [6],[9]. Việc tổng hợp các dẫn xuất mới 
của artemisinin đã được các nhà khoa học trên thế 
giới quan tâm nghiên cứu, đặc biệt là thay đổi cấu 

trúc lacton của dihyroartemisinin, tạo ra các dẫn 
xuất bền hơn và có hoạt tính cao hơn. Dẫn xuất 32 
có tên khoa học 10β-[(2’β-hydroxy-3’-imidazol) 
propyl] deoxoartemisinin là một trong những dẫn 
xuất mới chứa dị vòng amin và nhóm thân nước 
của 10-deoxoartemisinin có triển vọng phát triển 
làm thuốc điều trị sốt rét. 

Hợp chất 32 đã được Viện Hóa học các hợp 
chất thiên nhiên tổng hợp và tinh chế, được Viện 
Sốt rét – KST – CT Trung ương chứng minh hiệu 
lực in vitro tương đương ART [7], có tác dụng tốt in 
vivo với chủng P. bergei kháng cloroquin trên chuột 
nhắt trắng [8] và không có độc tính cấp đường 
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PHỤ LỤC
Các chương bệnh theo phân loại ICD-10: 

Chương I Bệnh nhiễm khuẩn và KST.

Chương II Khối u.

Chương III Bệnh của máu, cơ quan tạo máu và một số rối loạn liên quan tới cơ chế miễn dịch.

Chư ơng IV Bệnh nội tiết, dinh d ưỡng, chuyển hoá.

Chương V Rối loạn tâm thần và hành vi.

Chương VI Bệnh của hệ thống thần kinh.

Chương VII Bệnh của mắt và phần phụ. 

Chương VIII Bệnh của tai và x ương chũm.

Chương IX Bệnh của hệ tuần hoàn.

Chương X Bệnh của hệ hô hấp.

Chương XI Bệnh của hệ tiêu hoá.

Chương XII Bệnh da và mô d ưới da.

Chương XIII Bệnh của hệ cơ xư ơng khớp và mô liên kết.

Chương XIV Bệnh của hệ sinh dục, tiết niệu

Chương XV Thai nghén, sinh đẻ và hậu sản.

Chương XVI Một số bệnh xuất phát trong thời kỳ chu sinh.

Chương XVII Dị tật bẩm sinh, biến dạng bất th ường về NST.

Chương XVIII Các triệu chứng, dấu hiệu và những biểu hiện lâm sàng, cận lâm sàng bất th ường 
không phân loại ở nơi khác.

Chương XIX Chấn th ương, ngộ độc, và một số hậu quả khác do nguyên nhân bên ngoài.

Chương XX Nguyên nhân bên ngoài của bệnh tật và tử vong.

Chương XXI Các yếu tố ảnh h ưởng tới sức khoẻ và tiếp xúc dịch vụ y tế.


