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mối liên quan thì chỉ có đạo hàm bậc 1 có liên 
quan đáng kể với PADUA ≥4  (OR 2,67, CI 95% 
1,23-5,78)4.  

Việc tăng các thông số CWA trên giới hạn 
trên của khoảng tham chiếu tương ứng nhưng 
chỉ giá trị min1 có ý nghĩa, nó cũng không đặc 
hiệu đối với bệnh nhân mắc VTE có thể do hạn 
chế của nghiên cứu là cỡ mẫu chưa đủ lớn. Tuy 
nhiên, điều này cũng lý giải do trạng thái tăng 
đông máu được xác định bởi các thông số CWA 
chỉ là một thành phần của sự hình thành huyết 
khối bệnh lý và không phải là dấu hiệu của huyết 
khối được hình thành. Điều này dường như tồn 
tại mối quan hệ giữa kiểu hình tiền đông máu 
trên lâm sàng và khả năng tăng đông máu sinh 
hóa. Giá trị min1 cho thấy mối liên quan đáng kể 
với PADUA, từ đó cho thấy cả PADUA và min1 
đều hữu ích trong việc đánh giá nguy cơ huyết 
khối tắc mạch ở bệnh nhân suy gan cấp. 
 

V. KẾT LUẬN 
Trong khi giá trị aPTT không có sự khác biệt, 

thì giá trị CWA lại giảm và có mối liên quan với 
tình trạng xuất huyết. Chỉ có min1 tăng cao và 
có ý nghĩa ở nhóm có nguy cơ thuyên tắc huyết 
khối tĩnh mạch. Chỉ số CWA góp phần bổ sung 
cùng với các xét nghiệm đông máu khác trong 

việc đánh giá tình trạng tăng đông và giảm đông 
ở bệnh nhân suy gan cấp. 
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TÓM TẮT31 
Mục tiêu và phương pháp: Nghiên cứu mô tả 

cắt ngang trên 104 bệnh nhân khởi phát động kinh 
dưới 6 tháng tuổi được đánh giá phát triển tâm thần – 
vận động bằng thang Denver II tại Bệnh viện Nhi 
Trung ương từ năm 2023 đến năm 2024. Kết quả: 
Trong 104 trường hợp, tỷ lệ nam: nữ là 1,4:1 và hầu 
hết khởi phát cơn động kinh sau 1 tháng tuổi (73,1%) 
với tuổi trung bình khởi phát cơn động kinh 3,2 tháng 
± 1,7 tháng. Hầu hết bệnh nhân có tình trạng chậm 
phát triển tâm thần - vận động chiếm tỷ lệ 72,1%, 
trong đó 32,7% chậm mức độ nặng- nghiêm trọng. 
Trong bốn lĩnh vực, lĩnh vực ngôn ngữ có tỷ lệ chậm 
phát triển cao nhất (68,3%), trong đó 46,2% là chậm 
mức độ nặng - nghiêm trọng. Kết luận: Bệnh nhân 
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khởi phát động kinh dưới 6 tháng tuổi thường kèm 
theo chậm phát triển tâm thần - vận động, đặc biệt 
lĩnh vực ngôn ngữ. Có mối liên quan có ý nghĩa thống 
kê giữa tuổi khởi phát động kinh sớm, nhiều cơn động 
kinh ở thời điểm hiện tại và tình trạng kháng thuốc với 
tình trạng chậm phát triển tâm thần - vận động của 
bệnh nhân. Từ khóa: Động kinh, trẻ em, khởi phát 
sớm, phát triển tâm thần vận động. 
 

SUMMARY 
PSYCHOLOGICAL – MOTOR DEVELOPMENT 

IN CHILDREN WITH EPILEPSY ONSET 
BEFORE 6 MONTHS OLD AT THE NATIONAL 

CHILDREN’s HOSPITAL 
Objectives and Methods: Cross-sectional 

descriptive study on 104 patients with epilepsy onset 
under 6 months old whose mental-motor development 
was assessed using the Denver II scale at the National 
Children's Hospital from 2023 to 2024 Results: In 104 
cases, the male:female ratio was 1.4:1 and most had 
seizure onset after 1 month of age (73.1%) with an 
average age of seizure onset of 3.2 months ± 1.7 
months. Most patients have mental-motor retardation, 
accounting for 72.1%, of which 32.7% have severe 



TẠP CHÍ Y häc viÖt nam tẬP 543 - th¸ng 10 - sè 1 - 2024 
 

123 

retardation. Of the four areas, the language area has 
the highest rate of developmental delay (68.3%), of 
which 46.2% are severely delayed. Conclusions: 
Patients with epilepsy onset under 6 months old are 
often accompanied by delayed mental-motor 
development, especially in the area of language. 
There is a statistically significant relationship between 
early age of epilepsy onset, high current seizure 
frequency, and drug resistance with the patient's 
mental-motor retardation. Keywords: Epilepsy, 
children, early onset, psychomotor development. 
 

I. ĐẶT VẤN ĐỀ 
Động kinh là bệnh lý thần kinh mạn tính phổ 

biến nhất ở trẻ em được đặc trưng bởi các cơn 
động kinh định hình, lặp lại. Bệnh động kinh gặp 
ở mọi lứa tuổi, tuy nhiên tỷ lệ cao ở trẻ em.1 
Tuổi khởi phát sớm động kinh được nghiên cứu 
có ảnh hưởng đến phát triển tâm thần vận động, 
tỷ lệ kháng thuốc và tử vong ở trẻ em. Ở nhóm 
động kinh khởi phát sớm, nguyên nhân di truyền 
và bất thường cấu trúc não có tỷ lệ cao hơn các 
nhóm khởi phát cơn động kinh ở lứa tuổi muộn 
hơn.2 Bệnh động kinh ở trẻ em nói chung và 
động kinh khởi phát sớm nói riêng gây ảnh 
hưởng nghiêm trọng đến chất lượng sống của 
bệnh nhân và người chăm sóc, một trong những 
nguyên nhân chính là bệnh nhân có kèm theo 
một số loại khuyết tật về phát triển tâm thần vận 
động bao gồm chậm vận động, suy giảm nhận 
thức, suy giảm ngôn ngữ.  

Mối liên quan giữa động kinh và những rối 
loạn phát triển ở trẻ được giải thích dựa vào: (1) 
Ảnh hưởng của các tổn thương cấu trúc não có 
thể làm suy giảm các chức năng liên quan; (2) 
Tác động các cơn động kinh. Ngoài ra, ảnh 
hưởng bệnh lý não của bệnh động kinh ở trẻ nhỏ 
trong giai đoạn phát triển quan trọng có thể đặc 
biệt nghiêm trọng và có khả năng không thể hồi 
phục; (3) Các cơ chế chung gây ra cơn động 
kinh cũng như các rối loạn khác không kèm tổn 
thương cấu trúc hoặc các bệnh riêng biệt của hệ 
thần kinh trung ương.3 Trên thế giới, ngày càng 
nhiều nghiên cứu tập trung vào đối tượng động 
kinh khởi phát sớm, đặc biệt tình trạng phát triển 
tâm thần, vận động của nhóm bệnh nhân này. 
Tuy nhiên, ở Việt Nam đã có nhiều nghiên cứu về 
đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng, nguyên nhân 
và kết quả điều trị động kinh nhưng chưa có 
nghiên cứu nào về đặc điểm phát triển tâm thần 
vận động của nhóm đối tượng này. Vì vậy, chúng 
tôi tiến hành nghiên cứu: “Đặc điểm phát triển 
tâm thần vận động của trẻ động kinh khởi phát 
trước 6 tháng tuổi tại Bệnh viện Nhi Trung Ương”. 
 

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 
2.1. Đối tượng nghiên cứu: 104 bệnh 

nhân từ dưới 6 tuổi được chẩn đoán xác định 
động kinh, khởi phát cơn động kinh đầu tiên 
trước 6 tháng tuổi tại Bệnh viện Nhi Trung ương 
từ tháng 6/2023 đến tháng 4/2024. 

Tiêu chuẩn lựa chọn: các bệnh nhân dưới 
6 tuổi được chẩn đoán động kinh theo tiêu 
chuẩn của Liên đoàn chống động kinh Quốc tế 
(ILAE) năm 2014.4 

- Lâm sàng: Khởi phát cơn động kinh đầu 
tiên trước 6 tháng tuổi. 

- Đánh giá phát triển tâm thần - vận động 
bằng thang Denver II. 

Tiêu chuẩn loại trừ: Bệnh nhân và người 
nhà bệnh nhân không đồng ý tham gia nghiên cứu. 

2.2. Phương pháp nghiên cứu 
Thiết kế nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả 

cắt ngang. 
Phương pháp chọn mẫu: Chọn mẫu thuận tiện. 
Các bước tiến hành: 
- Thu thập thông tin về đặc điểm lâm sàng, 

cận lâm sàng của bệnh nhân được chẩn đoán 
động kinh khởi phát trước 6 tháng tuổi theo mẫu 
bệnh án nghiên cứu tại Bệnh viện Nhi Trung 
ương từ tháng 6/2023 đến tháng 4/2024. 

- Phân tích kết quả đánh giá tâm thần – vận 
động bằng thang Denver II.  

Phương pháp thu thập: Các số liệu thu 
thập theo bệnh án gồm các nội dung sau: 

- Thông tin chung bệnh nhân gồm: họ và tên 
bệnh nhân, tuổi, giới, nơi cư trú, tuổi khởi phát, 
phân loại cơn động kinh thời điểm khởi phát, hình 
ảnh cộng hưởng từ sọ não, phối hợp thuốc chống 
động kinh và tình trạng kháng thuốc.  

- Đặc điểm phát triển tâm thần - vận động: 
Test Denver II khảo sát trên 4 lĩnh vực gồm vận 
động thô, vận động tinh - thích ứng, cá nhân - 
xã hội và ngôn ngữ. Kết quả được thực hiện bởi 
cán bộ tâm lý tại khoa Tâm thần - Bệnh viện Nhi 
Trung ương. Kết quả được lượng giá bằng chỉ số 
phát triển:  

DQ = (tuổi phát triển x 100)/ tuổi thực, kết 
quả được xếp loại như sau:5 

  DQ ≥ 85: bình thường 
  DQ từ 70 - 84: ranh giới chậm 
  DQ từ 50 - 69: chậm nhẹ 
  DQ từ 35 - 49: chậm trung bình 
  DQ từ 20 - 34: chậm nặng 
 DQ dưới 20: chậm nghiêm trọng 
Xử lý số liệu: Số liệu được nhập và xử lý 

theo phần mềm SPSS 20.0, sử dụng thuật toán 
thống kê phù hợp. 

2.3. Đạo đức trong nghiên cứu. Nghiên 
cứu được chấp thuận bởi Hội đồng đạo đức của 
Bệnh viện Nhi Trung ương theo quyết định số 
2944/BVNTW - HĐĐĐ, năm 2023. 
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III. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 
3.1. Đặc điểm đối tượng nghiên cứu 
Bảng 1: Đặc điểm lâm sàng, cận lâm 

sàng của bệnh động kinh khởi phát trước 6 
tháng tuổi 

Đặc điểm 
Số bệnh 
nhân (n) 

Tỷ lệ 
(%) 

Tuổi khởi 
phát 

≤ 1 tháng 28 26,9 
> 1 tháng 76 73,1 

Tuổi trung bình 3,2 ± 1,7 tháng 

Giới 
Nam 61 58,7 
Nữ 43 41,3 

Phân loại cơn 
khi khởi phát 

Cơn khởi phát 
cục bộ 

54 51,9 

Cơn khởi phát 
toàn thể 

38 36,6 

Không phân loại 12 11,5 

Tần số cơn 
giật hiện tại 

< 5 cơn/ tháng 55 52,9 
5-30 cơn/tháng 32 30,8 
> 30 cơn/tháng 17 16,3 

Cộng hưởng 
từ sọ não 

Không có tổn 
thương 

53 51,0 

Có tổn thương 51 49,0 
Phối hợp 

thuốc chống 
động kinh 

1 thuốc 44 42,3 

Phối hợp thuốc 60 57,7 

Chẩn đoán Không 88 84,6 

động kinh 
kháng thuốc 

Có 16 15,4 

Trong 104 bệnh nhân, tỷ lệ nam: nữ = 1,4: 1. 
Hầu hết bệnh nhân khởi phát cơn động kinh sau 1 
tháng tuổi (73,1%) với tuổi trung bình khi khởi 
phát là 3,2 ± 1,7 tháng. Đa số bệnh nhân được 
chấn đoán động kinh kháng thuốc (84,6%), với 
tần số cơn hiện tại chủ yếu dưới 5 cơn/ tháng 
(52,9%) và đang điều trị phối hợp nhiều thuốc 
kháng động kinh (57,7%). Có 49% trường hợp có 
bất thường trên cộng hưởng từ sọ não. 

3.2. Đặc điểm phát triển tâm thần - 
vận động của bệnh nhân động kinh 

 
Hầu hết trẻ có chậm phát triển tâm thần – 

vận động (72,1%) trên cả bốn lĩnh vực, trong đó 

lĩnh vực ngôn ngữ chiếm tỷ lệ cao nhất (68,3%).  
Biểu đồ 1: Đặc điểm phát triển tâm 

thần - vận động của trẻ động kinh khởi 
phát trước 6 tháng tuổi 

 
Bảng 2: Một số yếu tố liên quan đến sự phát triển tâm thần - vận động của bệnh nhân 

động kinh khởi phát trước 6 tháng tuổi 

Đăc điểm 

Phát triển tâm thần - vận động 
Tổng p Bình 

thường 
Chậm nhẹ - 
trung bình 

Chậm nặng - 
nghiêm trọng 

n % n % n % n % 
 

Tuổi khởi 
phát 

≤ 1 tháng 2 6,9 15 36,6 11 32,4 28 26,9 
0,02 

> 1 tháng 27 93,1 26 63,4 23 67,7 76 73,1 
Kiểu cơn  
khi khởi  

phát 

Cục bộ 12 41,4 25 61.0 17 50,0 54 51,9 
0,35 Toàn thể và west 12 41,4 14 34,2 12 35,3 38 36,5 

Không phân loại 5 17,2 2 4,9 5 14,7 12 11,5 

Số cơn  
hiện tại 

< 5 cơn/tháng 22 75,9 23 56,1 10 29,4 55 52,9 
< 

0,01 
5 - 30 cơn/ tháng 7 24,1 11 26,8 14 41,2 32 30,8 

> 30 cơn 0 0,0 7 17,1 10 29,4 17 16,4 
Cộng 

hưởng từ 
Không tổn thương 18 62,1 15 36,6 20 58,8 53 51,0 

0,06 
Có tổn thương 11 37,9 26 63,4 14 41,2 51 49,0 

Phối hợp 
thuốc 

1 thuốc 14 48,3 17 41,5 13 38,2 44 42,3 
0,72 

Phối hợp thuốc 15 51,7 24 58,5 21 61,8 60 57,7 
Kháng 
 thuốc 

Không 29 100 37 90,2 22 64,7 88 84,6 <0,0
1 Có 0 0,0 4 9,8 12 35,3 16 15,4 

 
Có 93,1% trẻ khởi phát động kinh thời kỳ sơ 

sinh (≤ 1 tháng tuổi) có chậm phát triển tâm 
thần - vận động. Mối liên quan có ý thống kê 
giữa tuổi khởi phát động kinh, số cơn giật hiện 
tại, tình trạng kháng thuốc và phát triển tâm 
thần - vận động ở trẻ khởi phát động kinh dưới 6 

tháng với p < 0,05. 
 

IV. BÀN LUẬN 
Trong thời gian tiến hành nghiên cứu, chúng 

tôi thu thập được 104 bệnh nhân động kinh 
trong đó bệnh nhân nam chiếm 58,7% và tỉ lệ 
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nam: nữ là 1,4: 1 (bảng 1). Kết quả của chúng 
tôi tương tự các nghiên cứu khác với tỉ lệ bệnh 
nhân nam cao hơn nữ.6,7 Khi so sánh với kết quả 
của tác giả Ngô Anh Vinh, nghiên cứu của chúng 
tôi có sự tương đương về tỉ lệ nhóm tuổi hay gặp 
nhất là dưới 24 tháng. Tuy nhiên nhóm tuổi từ 
trên 48 tháng - 72 tháng trong nghiên cứu này 
chỉ chiếm 9%, nhỏ hơn nhiều so với ghi nhận 
của Ngô Anh Vinh.6 Khác biệt này là do nghiên 
cứu của chúng tôi giới hạn đối tượng là bệnh nhi 
động kinh khởi phát dưới 6 tháng tuổi.  

Nhóm khởi phát động kinh dưới 1 tháng tuổi 
chiếm 26,9% (bảng 1), kết quả này chênh lệch 
không đáng kể với kết quả của Tommy Stödberg 
có tỉ lệ nhóm khởi phát động kinh dưới 1 tháng 
tuổi là 26,7% và nhóm từ 2 đến 6 tháng là 
73,2%.7 Trong nghiên cứu của chúng tôi, chậm 
phát triển tâm thần - vận động các mức độ 
chiếm tỉ lệ rất cao (93,3%) trong nhóm khởi 
phát động kinh thời kỳ sơ sinh. Kết quả nghiên 
cứu của chúng tôi tương đồng với nghiên cứu 
của tác giả Renée A Shellhaas đã ghi nhận nhóm 
trẻ khởi phát động kinh trong thời kỳ sơ sinh có 
tỉ lệ bất thường về phát triển tâm thần vận động 
là 81%.8 Nghiên cứu của chúng tôi cũng chỉ ra 
mối liên quan giữa yếu tố tuổi khởi phát và phát 
triển tâm thần - vận động có ý nghĩa thống kê 
với p = 0,02 (bảng 3). Mối liên hệ này phù hợp 
với nhiều nghiên cứu về động kinh ở trẻ em, 
điều này được giải thích do động kinh ở nhóm 
tuổi khởi phát sớm đa số có nguyên nhân bất 
thường cấu trúc não, đột biến gen và rối loạn 
chuyển hóa, là những nguyên nhân thường dẫn 
đến bệnh não động kinh và phát triển. Tình 
trạng chậm phát triển có thể có trước cơn động 
kinh, và ngày càng trở nên tồi tệ khi kèm theo 
cơn động kinh khó kiểm soát. Sự thoái triển có 
thể diễn ra sau khi xuất hiện cơn động kinh, do 
tổn thương bởi sự phóng điện bất thường lặp lại 
và tác dụng phụ của thuốc chống động kinh trên 
não bộ còn đang trong giai đoạn chưa hoàn 
thiện của trẻ nhỏ. 

Trong 104 đối tượng nghiên cứu của chúng 
tôi ghi nhận có 16 bệnh nhân được chẩn đoán 
động kinh kháng thuốc (chiếm 15,4%) và tất cả 
bệnh nhân đều chậm phát triển tâm thần - vận 
động. Kết quả này của chúng tôi tương đồng với 
tác giả Hồ Đăng Mười, trong nghiên cứu của tác 
giả về đặc điểm của trẻ động kinh kháng thuốc, 
tỉ lệ chậm phát triển tâm thần - vận động ở 
nhóm trẻ này là 91,1%.9 Nghiên cứu của chúng 
tôi cũng chỉ ra mối liên quan giữa tình trạng 
kháng thuốc và phát triển tâm thần - vận động ở 
bệnh nhân động kinh là có ý nghĩa thống kê, p < 
0,01 (bảng 2). Bệnh não động kinh và phát triển 

đã được xác định bởi tình trạng động kinh nặng, 
thường kháng thuốc chống động kinh, bên cạnh 
đó việc sử dụng thuốc chống động kinh kết hợp 
nhiều loại, liều cao trong thời gian dài có ảnh 
hưởng xấu đến phát triển tâm thần vận động 
của trẻ. Các cơ chế trên kết hợp tạo ra vòng 
xoắn bệnh lý làm tăng nặng mức độ tàn tật của 
bệnh nhân theo thời gian. 

Việc đánh giá phát triển tâm thần - vận động 
của bệnh nhân trong nghiên cứu được thực hiện 
bằng thang Denver II trên 4 lĩnh vực là vận động 
thô, vận động tinh - thích ứng, cá nhân - xã hội 
và ngôn ngữ.  Kết quả cho thấy, tỉ lệ chậm phát 
triển tâm thần - vận động của nhóm bệnh nhân 
trong nghiên cứu là 72,1%, trong đó chậm phát 
triển mức độ nhẹ - trung bình là 39,4% và chậm 
mức độ nặng - nghiêm trọng là 32,7 %. Tỉ lệ này 
thấp hơn nghiên cứu của Đặng Anh Tuấn với kết 
quả là 80,3% bệnh nhân có chậm phát triển tâm 
thần vận động từ nhẹ đến nặng, tuy nhiên nhóm 
chậm nặng - nghiêm trọng trong nghiên cứu của 
tác giả chỉ chiếm 1,3% nhỏ hơn đáng kể so với 
nghiên cứu của chúng tôi là 32,7%.10 Đánh giá 
trên từng lĩnh vực phát triển thì có 67,3% trẻ 
chậm phát triển về vận động thô, trong đó chậm 
mức độ nhẹ - trung bình là 35,6% và chậm mức 
độ nặng - nghiêm trọng là 31,7%. Trong lĩnh vực 
cá nhân - xã hội có 32,7% bệnh nhân chậm mức 
độ nặng - nghiêm trọng và 34,6% chậm phát 
triển mức độ nhẹ - trung bình. Nhóm bệnh nhân 
trong nghiên cứu có tỉ lệ chậm trong lĩnh vực 
vận động tinh - thích ứng các mức độ là 67,3%. 
Đặc biệt ở lĩnh vực ngôn ngữ, tỉ lệ chậm phát 
triển cao hơn các lĩnh vực khác, tỉ lệ chậm nặng 
- nghiêm trọng ở lĩnh vực này chiếm 46,2% 
(biểu đồ 1). Lý giải cho tình trạng chậm phát 
triển lĩnh vực ngôn ngữ nổi trội hơn các lĩnh vực 
khác, do động kinh thùy thái dương ở trẻ em đặc 
biệt là nhóm động kinh khởi phát sớm chiếm tỉ lệ 
cao được chứng minh qua nhiều nghiên cứu, 
thùy thái dương có vai trò quan trọng trong việc 
hình thành ngôn ngữ ở trẻ. 
 

V. KẾT LUẬN 
Hầu hết bệnh nhân động kinh khởi phát trước 

6 tháng có chậm phát triển tâm thần vận động 
trên cả bốn lĩnh vực, trong đó 32,7% chậm ở mức 
độ nặng - nghiêm trọng. Lĩnh vực ngôn ngữ có tỷ 
lệ chậm phát triển cao nhất. Có mối liên quan có 
ý nghĩa thống kê giữa tuổi khởi phát động kinh 
sớm, nhiều cơn động kinh ở thời điểm hiện tại và 
tình trạng kháng thuốc với tình trạng chậm phát 
triển tâm thần - vận động của bệnh nhân. 
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CẢI THIỆN ĐỘ TAN CỦA GLICLAZID DÙNG TRONG ĐIỀU TRỊ 
ĐÁI THÁO ĐƯỜNG BẰNG KĨ THUẬT TẠO TINH THỂ ĐA 

THÀNH PHẦN VỚI TROMETHAMIN 
 

Trần Lê Tuyết Châu1, Dương Phước An1, Trần Phi Hoàng Yến1 

 

TÓM TẮT32 
Mục tiêu: Gliclazid là hoạt chất thuộc nhóm 

sulfonylurea được sử dụng trong điều trị đái tháo 
đường tuýp 2 [1]. Theo phân loại sinh dược học, 
gliclazid thuộc nhóm II (độ tan thấp, tính thấm cao) – 
điều này làm hạn chế độ hòa tan của thuốc [2]. Tinh 
thể đa thành phần giữa gliclazid và tromethamin 
(MCGLI-TRO) được điều chế bằng phương pháp bay hơi 
dung môi giúp tăng độ tan của gliclazid khoảng 243 
lần so với nguyên liệu gliclazid. Kết quả của các phép 
đo XRD, DSC và FT-IR cũng xác nhận sự hình thành 
cấu trúc tinh thể giữa glicalzid và tromethamin. 

Từ khóa: gliclazid, tromethamin, tinh thể đa 
thành phần, phương pháp bay hơi dung môi, 
sulfonylurea. 
 

SUMMARY 
IMPROVED SOLUBILITY OF GLICLAZIDE 
BY FORMATION THE MULTICOMPONENT 

CRYSTALS WITH TROMETHAMINE 
Gliclazide is a second generation, sulfonylurea 

oral hypoglycemic agent, and is used in the treatment 
of type 2 diabetes. Gliclazide is a Biopharmaceutical 
Classification System (BCS) class II drug (low solubility 
and high permeability) which is likely to be dissolution 
rate limited. The multicomponent crystals between 
gliclazide and tromethamine (MCGLI-TRO) was prepared 
by using the solvent evaporation method. The 
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solubility of gliclazide in MC was significantly increased 
243 times than the raw material. The results of XRD, 
DSC and FT-IR measurements also confirmed the 
formation of crystal between gliclazide and 
tromethamine. Key words: Gliclazide, Tromethamine, 
multicomponent crystals, solvent evaporation method, 
sulfonylurea. 
 

I. ĐẶT VẤN ĐỀ 
Gliclazide là hoạt chất thuộc nhóm 

sulfonylurea thế hệ thứ hai - được dùng làm 
thuốc điều trị thường xuyên để kiểm soát bệnh 
đái tháo đường đái tháo đường tuýp 2 không 
phụ thuộc insulin. Thuốc hạ đường huyết đường 
uống cần phải hấp thu nhanh qua đường tiêu 
hóa để ngăn chặn sự gia tăng đột ngột đường 
huyết sau khi ăn ở bệnh nhân tiểu đường. Tuy 
nhiên, tốc độ hấp thu của gliclazid chậm do độ 
tan thấp nên độ hòa tan kém. Hơn nữa, gliclazid 
là một acid yếu (pKa = 5,8) nên độ tan còn bị 
ảnh hưởng bởi pH của dịch dạ dày. Vì vậy, một 
số phương pháp đã được đề xuất để cải thiện độ 
tan của gliclazid như giảm kích thước nguyên 
liệu để tăng diện tích bề mặt riêng, tạo hệ phân 
tán rắn, tạo các tinh thể đa thành phần, tạo 
phức với cyclodextrin. Mục đích của nghiên cứu 
này là điều chế các tinh thể đa thành phần giữa 
gliclazid (GLI) với tromethamin (TRO) - hứa hẹn 
cải thiện độ hòa tan và sinh khả dụng học của 
thuốc. Ngoài ra, sự giảm nồng độ glucose trong 
máu thoáng qua có thể xảy ra trong quá trình sử 
dụng tromethamin, do đó có thể đạt được hiệu 
quả điều trị hiệp đồng. 
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