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T6i la Pinh Hiru Nghi nghién ctru sinh khoa 33 Truong Pai hoc Y Ha Noi,

chuyén nganh Da liéu, xin cam doan:

1. Pay la luan &n do ban than t6i truc tiép thuc hién dudi su huéng dan
ciia Thady Nguyén Van Thuong — Truéong bd moén Da lidu truong Dai
hoc Y Ha Noi, Giam doc Bénh vién Da lidu Trung uong.

2. CoOng trinh nay khong trung lap v&i bat ky nghién ciu nao khac da
dugc cong bd tai Viét Nam.
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thuc va khach quan, da dugc xac nhan va chép thuan cua co s& noi
nghién ctru.

T6i xin hoan toan chiu trach nhiém truéc phap lut vé nhimg cam két nay.
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PAT VAN PE

Bénh vay nén 12 mot bénh da man tinh, tién trién thét thuong, anh
huong nhiéu dén thAm my ciing nhu chat lugng cudc sdng ctia ngudi bénh.
Bénh gip 0 moi lra tudi, ca hai gidi, & khap cac chau luc, chiém ti 1& 2-3%
dan sb tuy theo cac qudc gia, chung toc [1], [2]. Tén thuong co ban cia bénh
vay nén 1a cac dat do, ranh gi6i rd voi ving da lanh, trén c6 nhiéu vay trang
dé bong, ton thuong hay khu tri & cac ving ty de, thudng cé tinh chat dbi
xtng [3]. Bénh vay nén c6 nhiéu thé 1am sang nhung vay nén thé thong
thuong 14 hay gap nhat, chiém 80-90% [4], [5]. Bénh tuy it giy nguy hiém
cho cudc séng nhung anh hudng rat nhiéu dén chat lugng cudc sdng bénh
nhan, 14 ganh ning y té cho gia dinh va xa hoi. Nhimng truong hop bénh ning
c6 thé gdy suy giam sirc lao dong, gay tan phé, tham chi tr vong [6].

Pén nay, nguyén nhan chinh xac khoi phat bénh vay nén van chua ro
rang. Tuy nhién, da sb cac tac gia da théng nhat bénh vay nén 1a mot bénh rdi
loan mién dich c6 yéu t6 di truyén [7], [8]. Nhiing dot khoi phat, tai phat bénh
lién quan dén nhiéu yéu td nhu stress, nhiém khuan khu trt, chin thuong da,
mot s6 thudce, thire dn, thoi tiét khi hau... [8], [9]. Ngay nay, cic nghién ctru
tap trung vao vai tro clia cac cytokine trong co ché bénh sinh bénh vay nén,
dac biét la IL-17, IL-23 va TNF-a. Chinh cac cytokine nay dong vai tro duy
tri va tao nén hai dic diém quan trong cua bénh vay nén d6 1a tang san cac té
bao thuong bi va viém.

Hién tai, van chua c6 phuong phap ndo diéu tri khoi hoan toan vay nén.
Tuy vay viéc diéu trj gitp 1am han ché ton thuong, duy tri thoi gian 6n dinh
bénh va nang cao chit lugng cudc sébng cho bénh nhan. Cac phuong phap
diéu tri chu yéu hién nay dugc phan lam bon nhém: cac thudc boi (salicylic,
thudc khur oxy, calcipotriol, vitamin A acid, corticoid dang bai...), cac thube

dung dudng toan than (methotrexate, ciclosporine, retinoid...), diéu tri bang



anh sang (quang tri liécu UVB va quang hoéa tr1 licu PUVA...), va céac
thudc/ché pham sinh hoc (alefacept, efalizumab, infliximab...) [10], [11].
Viéc st dung thudc boi, thudc toan than hay ché phﬁm sinh hoc da duoc
chting minh va c6 hiéu qua trong diéu tri vay nén, tuy nhién ching ciing c6
nhiéu tac dung phu khi dung kéo dai hodc chi phi tén kém.

Diéu tri vay nén thong thuong thé vira va ning bang tia cuc tim dai hep
(Narrow band UVB: NB-UVB) la mot phuong phap hién dai, c6 hiéu qua
trong kiém soat bénh vay nén [12]. Tuy c6 thé gip phai mot s6 tac dung phu
nhu bong ning, ting sic td, d6 da hay nguy co ung thu da vé sau..., nhung
NB-UVB van 1a mot phuwong phap diéu tri vay nén hiéu qua, gitp cho viéc
kiém soat tinh trang bénh dugc dé dang hon.

O Viét Nam, NB-UVB di bat dau dugc ap dung trong diéu tri vay nén
nhung con thiéu cac nghién ctru dé danh gia hiéu qua ciing nhu danh gia su
thay d6i ciia mot s6 yéu to mién dich nhu IL-17, 1L-23 va TNF-a trong mau
ctia bénh nhan sau khi duoc diéu tri béng NB-UVB. Do d6, ching toi tién
hanh dé tai: “Panh gia két qua diéu tri va su thay ddi mot sé yéu t6 mién
dich trén bénh nhan vay nén thong thwomg dwoc chifu tia cuwe tim dai
hep” v6i hai muc tiéu sau:

1) Pdnh gid két qua diéu tri bénh vay nén thong thuwong mirc dé vira va
nang duwoc chiéu tia cuc tim dai hep (UVB 311nm) tai Bénh vién Da
liéu Trung wong.

2) Khdo sdt sw thay doi nong dg cia IL-17, IL-23 va TNF-a trong huyét
thanh trudc va sau diéu tri bénh vy nén thong thuong mire dé vira va

nang duwoc chiéu tia cuc tim ddi hep (UVB 311nm).



CHUONG 1
TONG QUAN

1.1. Bénh vay nén thong thwong
1.1.1. Lich sir bénh

Bénh vay nén da duoc biét dén tir 1au. Hippocrates (460-375) trudc cong
nguyén) miéu ta bénh vay nén nhu 1a tinh trang da c6 vay va dat tén 1a
“Lopoi”. Galen (133-140 sau cong nguyén) 1a ngudi dau tién dung thuét ngir
psoriasis (xuat phat tir psora trong tiéng Hy Lap 1a ngtra) [13]. Cudi thé ky
18, bénh vay nén va bénh phong dugc cho 1a mdt nhom. Pén thé ky 19,
Willan mé ta nhitng nét dic trung cua bénh va bénh vay nén dugc tach khoi
bénh phong vao nim 1841 boi Hebra. O Viét Nam, gido su Pang Vi Hy 1a
nguoi dau tién goi tén bénh 1a vay nén [4],[13], [14].
1.1.2. Tinh hinh bénh viy nén

Vay nén 1a mot trong sd nhitng bénh da thuong gip nhat, chiém 2 dén
3% dan s6 thé giéi [4], [13], [14]. Ti 1é mic bénh cao nhét cta cac nude chau
Au 12 Pan Mach (2,9%), & My dao dong tir 2,2% dén 2,6% va thap nhat o
chau A 13 0,4% [4], [14]. O Viét Nam, theo Nguyén Xuan Hién va cong su,
vay nén chiém 6,44% bénh nhan da lidu ¢ Vién Quan y 108 [13]. Nghién ctru
ciia Tran Van Tién tai Vién Da liéu Trung wong c6 134 bénh nhan vay nén
nam diéu tri trong thoi gian tir thang 3/1999 dén 8/2000, chiém ti 16 12,04%
trong s6 bénh nhan diéu tri ndi tra [15].

Ti 1¢ mic bénh cua hai gigi nam va nit 1a trong duong nhau [14].

Bénh vay nén c6 thé xut hién & bat ky Ira tudi nao [14].
1.1.3. Co ché bénh sinh ciia viy nén thong thuwong

Ngay nay, ngudi ta nhan thay rang vay nén 1a mot bénh 1y man tinh.

Mic du co ché bénh sinh chua that sy rd rang nhung ton thuong vay nén duoc

hinh thanh 12 do su két hop ctia yéu t6 gen, méi truong va yéu to mién dich.



1.1.3.1. Yéu té di truyén
Yéu to gen

Gen trong bénh vay nén da dugc biét dén gan 100 nim nay. Sau nhiéu
nam, dua vao cac nghién ctru rdng rai trén quﬁn thé, nghién ctru pha hé, nhiéu
tac gia ung ho cho gia thuyét vay nén 1a bénh lién quan dén nhiéu gen. Gan day,
nhiéu nghién ctru tdp trung vao viéc tim gen dac hiéu cho bénh, c6 mdot s6 vi tri
goi 1a vi tri nhay cdm voi bénh vay nén PSORS d3 dugc khéng dinh gém
PSORS1, PSORS2, PSORS3, PSORS4, PSORS5, PSORS6, PSORS7, PSORSS,
PSORS9 [16].

Nguoi ta ude tinh rang nguy co bi bénh vay nén & con cai 1a 41% néu
ca bd va me déu bi bénh, 14% néu chi b6 hodc me bi bénh, 6% néu c6 mot
nguoi anh chi/em rudt bi bénh va 2% néu khong co bd, me, anh, chi, em rudt
bi bénh [16].

Ti 16 méc bénh vay nén & cac cdp sinh doi cung trimg khac nhau tir 35-
73% tuy thudc ting nghién ctru nhung déu < 100%. Diéu nay ching to vai trd
clia yéu to moi truong trong khdi phat bénh. Hiéu qua ciia phuong phéap diéu
tri vay nén bang tia UV ciing goi y rang tia UV c6 thé 1a mot yéu to chinh
trong mdi truong tuong tac voi gen gy ra bénh vay nén [14].

Khdng nguyén bach cdu ngwoi (HLA-Human leucocyte antigen)

Nhu ching ta da biét, PSORS! nim trén doan gen ma hoa HLA 1a mot
yéu td anh hudng manh mé trong bénh vay nén. HLA c6 nhiéu alen lién quan
v6i bénh vay nén nhu HLA-Cw6, HLA-B13, HLA-B37, HLA-B46, HLA-
B57, HLA-Cwl, HLA-DR7, HLA-DQ9. Trong d6 HLA-Cw6 dugc chung
minh 13 yéu t6 nguy co cao nhat ddi v6i bénh vay nén & nguoi da tring.
Nguoi c6 HLA-Cw6 mic bénh vay nén ting gip 9-15 1an ngudi binh thuong.
Nhung HLA-Cw6 c6 su lién quan khac nhau & cac thé vay nén typ I va typ II:
& nhoém khai phét sém thi 85% c6 HLA-Cw6, nhung & nhdm khoi phat mudn
thi ti 1€ nay chi c6 15% [14],[16].



Tién sir gia dinh trong bénh viy nén

Tién st gia dinh trong bénh vay nén di dugc nhiéu nha khoa hoc quan
tam va coi nhu 12 mot yéu t6 nguy co. Tinh chat gia dinh ctia bénh vay nén da
duogc biét tir 1au va tién st gia dinh dugc biét khoang 30% cac truong hop [6].
Theo mot nghién ctru 16n & Puc, néu ca cha va me cung méc bénh vay nén,
nguy co cho dira bé 1a 41%; trong khi chi ¢6 1 cha hodc me bi vay nén, nguy
co cho dua bé 1a 14%; nguy co nay 1a 6% néu chi ¢6 1 anh, chi hodc em rudt
mic bénh [17].

Tuoi khéi phdt va tjp viy nén

Bénh vay nén c6 thé bat dau ¢ moi Itra tudi nhung it gap dudi 10 tudi,
hay gap nhat 1a 15-30 tudi [4]. Christophers dua vao sy c¢6 mit cia HLA-
Cw6, HLA-DR7, tudi khoi phat bénh, tién sir gia dinh dé phéan ra 2 typ vay
nén [18].

Tudi khoi phat vay nén ¢ ca nam va nit néu trude 40 tudi goi 1a khoi
phat sém, ¢ co dia di truyén, goi 1a vay nén typ L. Néu khoi phat bénh sau 40
tudi goi 1a khai phat mudn, khong c6 co dia di truyén, khong lién quan véi
HLA, goi 1a vay nén typ II [4],[9]. Khoi phat bénh sau 40 tudi, co 18 trong qua
trinh song, dudi tac dong cua nhiéu yéu tb moi truong gay dot bién gen nén
khong c6 di truyén [9].

Qua mdt sd nghién ctru, nguoi ta thiy rang vay nén typ I co6 ngudng
khoi phat bénh thip va duoc khoi phat mot cach dé dang boi cac yéu t6 moi
truong hon 13 vay nén typ II va nhu vay ngoai tién sir gia dinh thi tudi khoi
phat 1a mot nguy co quan trong doi voi bénh vay nén [6]. Theo Mroweitz
(2009), mot nira bénh nhan vay nén c6 biéu hién triéu ching dau tién trude 21
tudi, bénh tién trién trong nhiéu nam, diéu tri trong thoi gian dai la can thiét,
dac bi¢t khi bénh nang, tién trién man tinh [9].

Nhu vy, da s6 cac tac gia déu thong nhat vay nén 1a bénh co co dia di

truyén (genetic disease).



1.1.3.2. Yéu té lam vieong bénh

Vay nén dugc coi 1a bénh do su twong tac giita yéu t6 gen, mién dich va
moi truong. Nhiéu yéu t6 khai dong bénh di duoc cac nha nghién ctru dé cap
nhu cing thing than kinh (stress), nhiém khuén, chin thuwong, khi hau thoi
tiét, thude, thirc an. ..

Céc yéu t6 stress dd dugc khang dinh c6 lién quan dén su phat bénh va
vuong bénh, bao gém cac stress tam luc, stress tam tri va stress xuc cam. Ti I€
gip stress & cac bénh nhan vay nén tir 35-70% theo timg tac gia.

Céac 6 nhiém khuan khu tr, nhat 1a cac nhiém khuan duong ho hap
trén, dic biét do lién cau nhoém A tan huyét Bco thé 1am khoi phat vay nén thé
giot hoac lam nang bénh vay nén da c6 san. Thuong ton vay nén c6 thé xuat
hién tai nhiing noi c¢6 chan thuong thuong bi (hién twong Koebner): vét mo,
vét bong, vét cao gii cha xat.

Theo Nograles va cong su, tién trién cua bénh vay nén c6 lién quan ro to1
mua, thoi tiét khi hau. Phan 16n bénh ning vé mua dong, nhe vé mua hé (thé mua
d6ng); nhung ciing c6 nhing trudng hop nguogc lai (thé mua he) [19].

Mot s6 thude co thé khoi phat hodc 1am tram trong hon bénh vay nén:
cac thube chen B, lithium, thude chéng sbt rét, thube chéng viém khong
steroid... Ngimg dot ngdt thude corticoid toan than cling 1am bénh xuat hién
hodc chuyén sang thé ning, do d6 khuyén cio khong dung corticoid toan than
cho tét ca cac thé ctia bénh vay nén.

Vai tro cta thic an: Gan ddy da chimg minh c6 sy lién quan gitta bénh
vay nén va mirc do tiéu thu rugu, hit thudc 1a. Nhiéu tac gia khuyén bénh
nhan vay nén nén an nhiéu dau ca, hoa qua, giam dudng, md, mudi.
1.1.3.3. Yéu t6 mién dich

Vai trd cia mot s6 yéu té mién dich dang ngay cang duoc lam sang to
trong co ché bénh sinh ciia vay nén. Sy hinh thanh ton thwong vay nén dugc

giai thich trong cac giai doan sau: PAu tién 1a sy hoat héa cta té bao trinh dién



khang nguyén (APC-Antigen presenting cell) ma & da 1a té bao Langerhans.

Sau d6 c6 sy tuong tac giira té bao trinh dién khang nguyén véi té bao lympho

T & da, cac té bao lympho T duogc hoat hda va di chuyén vao ving hach lan

can. Cac té bao lympho hudng da sé& di chuyén lai mé da. Té bao lympho T-

CD4 va T-CD8 duoc tai hoat tai trung bi da va san xuét cac chét hoa hoc trung

gian té bao nhu IL-2, IL-17, IL-6, IL-22, TNF-a... Céc chét nay s& kich thich

tang sinh té bao thuong bi va hinh thanh tén thuong vay nén.

Hién nay, ngudi ta dé cdp dén ba con duong chinh trong co ché mién
dich cta vay nén d6 la: con dudong hoat héa Thl, Th17 va Th22. Trong do,
gan day ngudi ta cho rang Th17 va cc san phim cta n6 déng vai tro chi dao
trong co ché bénh sinh cua vay nén [19], [20], [21].

1.1.4. Pic diém lam sang ciia bénh nhén vy nén thé thong thwong

1.1.4.1. Bdc diém ton thwong da va phn logi vy nén thé thong thuwong

Vay nén thé thong thuong 1a thé hay gip nhat, chiém khoang 90% cac
bénh nhan vay nén. Biéu hién ton thuong da cta thé nay 1a:

— Tbn thuong co ban la cac dat do: moi dau xuat hién dat do, mau do tuoi,
xung huyét, an kinh méat mau, gi6i han rd véi ving da lanh, kich thudc, s6
luong thay ddi, co thé 1a chAm doé hodc mang da do. Trén nén da do dan
dan xuét hién vay da tring, day, dé bong, bong lién tuc 16p nay, 16p khac
kéo dai nhiéu dot 1am cho vung da dé cOom day lén ndi cao hon mat da.

— Vi tri: phan 16n bénh bat dau khoi phat & ving da dau, ria chan toc hodc
khu tra & ving da tiép xtc, ty d&: khuyu tay, dau gbi, xuong cling, mong,
mau chuyén 16n xuong dui, sau ton thuong lan ra toan than, d6i xting hai
bén. Dya vao vi tri ciia ton thwong c6 thé chia vay nén thé thong thudng
thanh céc thé sau [13], [14], [22]:

+ Vay nén thé déao nguoc: cac ton thuong tap trung chu yéu & cac ving

nép gap va vung k& nhu: nach, ben, nép lan vu...



+ Vay nén da dau: ton thuong chi yéu 1a cac dat do bong vay & da dau
ma khong c6 ton thuong cua than minh. Pay c6 thé 1 biéu hién giai
doan dau ctia bénh vay nén, thé nay thuong bi chan doan nham voi
viém da dau ¢ dau.

+ Vay nén khu tri 1ong ban tay ban chan: cac tén thwong chi khu tra ¢
1ong ban tay ban chan. Thé nay d& nhim véi viém da co dja.

— Kich thudc thuong ton rat thay d6i, co thé tir vai milimet dén nhitng dam,
mang 16n. Tuy theo kich thudc ctia dam thuong ton, c6 thé chia vay nén
thong thuong thanh cac thé khac nhau nhu [16]:

+ Thé giot (guttate psoriasis): nhiéu thuong ton co kich thuéc nho dudi
1cm duong kinh, ndi rai rac khap ngudi, thuong gap ¢ tré nho [23].

+ Thé dong tién (nummular psoriasis): dam thuong ton kich thude 1-4cm,
xu huéng tron nhu déng xu, s6 luong c6 thé dén vai chuc dam.

+ Thé mang (plaque psoriasis): cac dam, mang thuong ton kich thude 16n
5-10 cm duong kinh hodc 16n hon, khu tra ¢ vung ty d¢ (lung, nguc,
xuong cung, khuyu tay, dau gdi, mit trudc cang chan) gisi han 3.
Bénh vay nén duoc phan loai chu yéu qua kich thudc, ) luong tén

thuong, hinh thai 14m sang va vi tri giai phdu. Trudc day, trong mot sd phan

loai bénh vay nén c6 xuat hién thuat ngit “vdy nén thé dong tién” (nummular
psoriasis). Theo Otto Braun-Falco, tic gia cuén Dermatology xuit ban nim

2000, vay nén thé dong tién 1a mot trong cac hinh thai phan loai theo kich

thudc va phan b ton thuong, trong d6 thé dong tién 1a thé pho bién nhat, ton

thuong co ban 13 cac mang kich thude vai centimet, cha yéu & dau gbi, khuyu
tay, mong, lung va dau; ngoai ra con c6 thé giot, thé nang 16ng, thé ban do,
thé d6 da toan than [24]. “Thé dong tién” ciing xuat hién trong nghién ctru
cua Bergstedt C va cong su ndm 1992 vé diéu trj thé bénh nay b?mg clobetasol

propionate bdi tai chd [25]. Con theo nghién ctru ciia C Beylot va cong su



nam 1979, thé giot va thé dong tién 13 giai doan dau cta bénh vay nén & tré
em [26]. Nhin chung, cac tai liéu str dung phan loai “vdy nén thé dong tién”
duoc tim théy con han ché va da sb 1a cac tai liéu cil.

Hién nay, ching toi thdy rang da s tac gia thdng nhét phan loai bénh
vay nén khong c6 “thé dong tién” nhu cac tai liéu ké trén. Cu thé, theo
Langley RGB va cong su, vay nén duoc chia thanh vay nén thé mang, thé
giot, thé dao nguoc, thé d6 da toan than, thé mu toan than, thé mu long ban
tay ban chan va thé mong. Langley RGB mé ta ton thuong dang mang hinh
dong tién (coin-sized hodc nummular) thudc vay nén thé mang [27]. “Thé
dong tién” hay “dang dong tién” (nummular) dugc Van de Kerkhof sir dung
trong cudn Texbook of Psoriasis (2003) dé mé ta kich thudc ton thuong vay
nén; tac gia nay phan loai ton thuong cé kich thudc nho 13 vay nén thé giot
(guttate psoriasis) va ton thuong co kich thudc 16n hon, tir kich thuéc bang
dong tién (coin-sized hodc nummular) dén bang 1ong ban tay (palm-sized),
dugc phan loai chung 1a vdy nén thé mdng man tinh (chronic plaque
psoriasis) [28]. Trong hudéng dan diéu tri cia My nam 2020, vay nén duogc
phan loai bao gom vay nén thé mang, thé dao nguoc, thé d6 da toan than, thé
mu, thé giot, thé mong va thé khép, trong d6 thé mang bao gdm céc ton
thuong dang mang ranh gi6i 18, kich thudce tir 1 dén vai centimet. “Thé dong
tien” (nummular) khong duoc xuat hién trong huéng dan nay, ké ca dé phan
loai hay mé ta t6n thuong [29]. Nhu vay, c6 thé thiy rang, “vay nén thé dong
tién” hién tai khoéng con 1a mot thé bénh vay nén, va chi c6 thé duoc st dung
dé mé ta dic diém vé kich thudc ton thuong.

pé théng nhét vé phan loai va thuat ngtr, chiing t61 stt dung phan loai
bénh vay nén theo Fitzpatrick [4], bao gom:

+ Vay nén thé mang man tinh (chronic plaque psoriasis), hay con goi la

vay nén thong thudng (psoriasis vulgaris);
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+ Vay nén thé giot (guttate psoriasis), thé mang nho (small plaque psoriasis);

+ Vay nén thé dao nguoc (inverse psoriasis);

+ Vay nén thé d6 da toan than (erythrodermic psoriasis);

+ Vay nén thé mu (pustular psoriasis) gdm thé khu tr va toan than.
1.1.4.2. Cdc ton thuwong kém theo ton thirong da ¢ bénh nhdn vay nén thé
thong thuong
Tén thwong méng

C6 khoang 30% - 40% bénh nhan vay nén bi t6n thuong moéng tay,
mong chan [4], [14]. Ton thuong méng c6 thé xuat hién don doc hodc kém
theo céc ton thuong & trén da. Céc ton thuong mong trong vy nén bao gom:

+ Tbn thuong ctia dia mong: 16 moéng; mong day, min; mong cd dudng

van ngang; liém moéng do.

+ Ton thuong ciia givdong méng: taich mong, day sing dudi mong, dau

hi¢u giot dau, xuit huyét.

+ Tbn thuong quanh méng: viém quanh mong.

Ton thwong khép

Ti 1é khop bi thuong ton trong vay nén tiy tung thé. Thé nhe, thuong
ton da khu tra, chi c6 khoang 2% bénh nhan cé biéu hién khop. Trong khi d6
& thé nang, dai d:fmg c6 dén 20% bénh nhan cé thuong ton khop. Biéu hién
hay gap nhét 13 viém khép man tinh, bién dang khép, ctiing khop, 1éch khop,
bénh nhan cur dong di lai rat kho khan... Mot s bénh nhan thuong ton da it
nhung biéu hién & khdp rat nang, dic biét 1a khop gdi va cot song [4], [14].
Ton thwong niém mac

Tén thuong niém mac trong vay nén kha hiém gip. Trong d6 vi tri
niém mac hay gap ton thuong nhét 1a niém mac qui dau. Bén canh d6 co thé
gip ton thuong ludi v6i hinh anh viém ludi hinh ban d6 hodc 1a viém ludi phi
dai bong vay. Ngoai ra c6 thé gip t6n thuong & niém mac mét bao gdm: viém

két mac, viém gidc mac hodc viém mi mat [4], [14].
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CA4c roi loan toan than khac

Bénh vay nén thé mang man tinh 1 mot bénh viém da qua trung gian
mién dich c6 lién quan dén cac dic diém 1am sang cta hoi chimg chuyén hoa
gdm béo bung, ting huyét ap, rdi loan lipid mau, tiéu duong typ II, khang
insulin va bénh gan nhiém md khong do ruou. Pic biét, ti 1é méc hoi ching
chuyén hoa trén bénh nhan vay nén dao dong tir 20% dén 50%, v6i nguy co
mic it nhit 12 gip doi & bénh nhan vay nén so véi nhitng ngudi khong bi vay
nén [30]. Trong nghién ctu trude ddy ching t6i danh gia hoi ching chuyén
hoa trén 130 bénh nhan vay nén thé mu thue hién tai bénh vién Da liéu Trung
wong tién hanh nam 2015 c6 40 bénh nhan mac hoi ching chuyén héa chiém
30,80% [31].

Hién nay, vay nén duge xem nhu 14 mot bénh 1y toan than vai biéu hién
da co quan. Ngudi ta nhan thiy ring c6 mot sé bénh 1y va tinh trang rdi loan
cO ti 1¢ xuat hién ting cao & vay nén. Trong d6, ngudi ta nhan manh dén xo
vita dong mach, hoi chung rdi loan chuyén hoa: ting md méu, ting dudng
mau, ting acid uric mau... [32] Do d6 can cé cai nhin tong quat hon khi tham
kham 1am sang va diéu tri bénh nhan vay nén dé nang cao chét lugng cudc
séng cho bénh nhan.

1.1.5. Pic diém mé bénh hoc

Nhiing thay ddi trén mo bénh hoc ctia bénh vay nén kha dic trung voi
su thay d6i & ca thuong bi va trung bi.

— Nhiing thay doi & 16p thuong bi bao gom: 4 stng, day stmg, 16p hat mong,
phia trén nha bi mong, vi 4p xe Munro, mun mu Kogoj, qua san 16p gai
dang dui tréng.

— Nhiing thay ddi ¢ trung bi bao gdm: gidn mach nht bi va thAm nhiém bach
cau lympho.

1.1.6. Tién trién ciia bénh

Bénh thuong tién trién man tinh, xen k& giita cac dot bung phét (thoi

gian tir vai tuan dén vai thdng hoac dai dang nhi€u thadng, nhi€éu nam) la giai
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doan 6n dinh bénh. Tan s tai phat rat thay d6i. Sy lui bénh c6 thé do tu nhién

hoic do diéu tri phu hop.

Céch phan giai doan bénh:

— Giai doan khong hoat dong: thoi ky lui bénh (t6n thuong sach hoan toan, timg
phﬁn hodc dang thu nho di¢n tich) hoac thoi ky on dinh (cac ton thuong ban do
c6 vay ton tai nhur n6 di c6 nhiéu thang trudc).

— Giai doan hoat dong (giai doan tién trién): c6 su m¢d rong chu vi ton
thuong hoac xuét hién ton thuong mai.

1.2. Vai tro ciia cac cytokine trong bénh vay nén thé thong thuong

Vay nén 13 bénh viém man tinh & da, co su thay doi dac trung vé mo
bénh hoc va hé thong cac té bao c6 tham quyén mién dich tai da va hé théng.
Céc té bao chu yéu ¢ trung bi 1a té bao tua gai (Dendritic cells — DCs), dai
thue bao va cac té bao T [33]. Tén thuong da vay nén chira mot s6 luong 16n
té bao viém, nén bénh vay nén duoc cho 1a do sy thay doi hé théng mién dich
ctia co thé [33], [34]. Cac nghién ctru ban dau tap trung chi yéu vao vai tro
cia té bao T trong co ché bénh sinh do ¢6 su tap trung mot s6 luong 16n té
bao T tai ton thuong vay nén. Ngoai ra, viéc sir dung thudc trc ché calcineurin
hodc cac chit nham vao té bao T déu 1am cai thién triéu ching 1am sang bénh
vay nén. Piéu nay chimg minh rang té bao T c6 vai trd quan trong trong co
ché bénh sinh vay nén [35].

Hon mét thap ky trudc, nhiéu tac gia da dé xuét rang sy tuong tac giira
cac cytokine biéu hién trén da ton thuong vay nén c6 thé giai thich hau hét
cac dic diém 1am sang cua bénh vay nén, nhu ting té bao simg, ting sinh
mach mau va viém [36], [37]. Do d6, cac cytokine dong vai tro trung tam
trong qué trinh tién trién bénh, déng thoi ¢6 thé 1a cac muc tiéu diéu tri co
hiéu qua bénh vay nén [38].

Trinh ty co ban cua cac sy kién mién dich trong vay nén dién ra nhu

sau [34]:
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— Khang nguyén va cac yéu td kich thich (chan thuong, nhiém trung, ché do
an uéng, stress...) kich hoat té bao dudi gai, té bao trinh dién khang
nguyén, dai thuc bao, bach cAu da nhan trung tinh trén da.

— Céc té bao mién dich ty nhién nay san xuét cac cytokine, trong d6 co IFN-y,
TNF-q, 1L-23, I1L-6 kich hoat cac té bao dudi gai. Viéc loai bo TNF-«a bﬁng
viéc dung cac chat tc ché TNF-a nhu entanercept, c6 thé lam giam sé
luong té bao dudi gai va té bao T, tir d6 giam qud trinh ting sinh té bao
stmg ¢ da trong bénh vay nén. TNF-a ¢ vai tro trung tim trong ca dap
tmg mién dich bam sinh va thu duoc [39].

— Té bao dudi gai san xuat cytokine, dic biét 1a IL-23, IL-12; gop phan biét
hoa va hoat hoa té bao Th17 va Thl. Viéc phat hién ra vai trd trung tdm
ctia té bao Th17 d& dem dén nhiing hiéu biét quan trong vé sinh 1y bénh
cling nhu nhitng phuong phép diéu tri cu thé nhim vao muc tiéu. Té bao
Th17 tao ra mét loai cytokine, bao gém IL-17A, IL-17F, IL-21, UL-22,
IL-6, TNF-a; tit ca nhitng cytokine nay déu lién quan dén bénh vay nén.
Té bao Th17 duoc tim thiy ¢ ving da bi ton thuong va trong huyét thanh ¢
bénh nhan vay nén.

— Té bao T duogc hoat hoa, san xuat nhiéu cytokine, trong d6 quan trong 1a
IL-17, cung véi cac cytokine khac (IL-12, I1L-20, IL-22) kich hoat té bao
stng tang sinh, san xuat thém nhiéu cytokine (TNF-alpha, IL-1beta, IL-6)

— Céac té bao mién dich va té bao sung tiép tuc san xuat cytokine, duy tri
phan tng viém, tao thanh vong xoan bénh 1y.

Nhu vy, c6 thé thay rang, truc TNF/IL-17/1L-23 xuyén sudt va dong

vai tro chii chét trong qua trinh sinh bénh hoc ciia vay nén [40].

Tu do, cac loai thude nhidm muc tiéu nhu, yéu t6 hoai tir u (TNF-a),
interleukin (IL-7, 1L-23, 1L-12/23, 1L-22), yéu tb kich thich don dong bach
cau hat (GM-CSF), ciing nhu cac chat trc ché ctia Janus kinase (JAK1/2/3)

lam giam sb luong thu thé cac cytokine, da duoc st dung trong diéu tri bénh
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vay nén hodc hién dang dugc thir nghiém 1am sang [36]. C6 rat nhiéu
cytokine tham gia vao co ché bénh sinh bénh vay nén. Trong nghién ctru nay,
chung t6i trinh bay vé cac cytokine TNF-a, IL-17, IL-23 14 nhiing cytokine
chinh ¢6 lién quan dén sinh bénh hoc ctia bénh vay nén.

1.2.1. 1L-17

Interleukin-17 1a mot cytokine hoat dong nhu mot chat trung gian trong
cac phan tmg chdm bang cach ting san xuit chemokin trong cac mé khac
nhau dé thu hat bach cau don nhan va bach cau trung tinh gay nén phan tng
viém, tuong tu nhu interferon-y. IL-17 duoc san xuat boi cac té bao T hd tro
va dugc kich thich boi IL-23 dan t6i lam ton thuong pha huy mé trong céc
phan tng cham. Nhém cac I1L-17 ¢ chirc ning nhu mot cytokine tién viém
gdy dap ung mién dich voi cac khang nguyén ngoai sinh bang cach pha huy
té bao [41].

Trong bénh vay nén co tang nong d6 IL-17A va tang thim nhiém cia té
bao Th17 san xuét IL-17A néu co kich thich [42]. Pic biét quan trong 1a cac
thir nghiém 1am sang da chimg minh hiéu qua tét ciia cac thude sinh hoc trc
ché IL-17A hoic tc ché thu thé IL-17A. DPiéu nay nhdn manh vai trd quan
trong cta t& bao T san xuét IL-17A trong bénh sinh bénh vay nén [43], [44].

Nhiéu nghién ciru cho thdy, gia dinh IL-17 ¢6 chic ning diéu tiét mién
dich do n¢ kich thich san xuét nhiéu phan tir mang tin hiéu mién dich. Vai trd
dang cht ¥ nhét cua IL-17 1a sy tham gia cta nd vao viéce kich thich va lam
trung gian phan Gmg viém. IL-17 thuong két hop véi phan ung di ung. IL-17
kich thich san xuat nhiéu cytokine khéc (IL-6, G-CSF, GM-CSF, IL-1B, TGF-B,
TNF-0), chemokin (bao gom IL-8, GRO-a, va MCP-1), va prostaglandin (vi
du, PGE2) tu nhiéu loai té bao (nguyén bao soi, té& bao ndi mo, té bao biéu md,
té bao stmg va dai thuc bao). Viéc ting chemokin da thu hut cac té bao khac
bao gdm bach cau trung tinh nhung khéng c6 bach cau ai toan. IL-17 ciling cO

chirc nang quan trong trong viée tip hop cac té bao TCD4+, dugc goi 1a té bao
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T helper 17 (Th17). Vi cac vai trd ndy, gia dinh IL-17 ¢6 lién quan dén nhiéu
bénh mién dich/ty mién gém viém khop dang thap, hen, lupus, thai loai ciy
ghép, mién dich chdng khéi u va bénh vay nén [45], [46], [47].

IL-17 c6 nam thu thé bao gém IL-17R A, B, C, D va E. Trong cac thu
thé nay, IL-17RA 14 thu thé d3 duoc nghién ciru nhiéu nhat. IL-17RA gin voi
ca IL-17A va IL-17F c¢6 mit trong nhiéu mé; té bao ndi mod mach mau, té bao
T ngoai vi, dong t& bao B, nguyén bao soi, nguyén bao phdi, cic té bao don
nhan dong tiy (myelomonocytic), va té bao mé dém tay. Tin hiéu dan truyén
cho ca IL-17A va IL-17F can su ¢6 mit ctia mot phitrc hop heterodimeric bao
gdm ca IL-17RA va IL-17RC, su vang mit cia mdt trong hai thu thé nay
khién sy dan truyén khong hiéu qua. M6 hinh nay ciing ¢6 & thanh vién nhu
IL-17E, cAn mot phuc hop IL-17RA-IL-17RB (con dugc goi 1a IL-17Rh1,
IL-17BR hoac IL-25R) [41], [48], [49].

Gia thuyét Thl dong vai trd quan trong trong co ché bénh sinh cua
bénh vay nén di thay d6i sau khi nhan thdy Th17 1a quan thé t& bao T chinh
trong ton thuong da vay nén [34], [47]. Pau tién cac tc nhan & da s& tac dong
1én té bao tua gai lam hoat hoa té bao nay dan dén san xuat IL-23, IL-23 thic
day qua trinh biét hoa Th17 [34], [50]. Biéu hién cta IL-12p35 khong tang 1én
dudi sy kich thich cta cac tac nhan moi trudng nay da goi ¥ rang IL-12 va su
biét hoa thanh té bao Th1 dong 1 vai trd rat nho (néu cd) trong co ché bénh
sinh bénh vay nén [51]. Trong cic nghién ctru tién 14m sang da kham pha ra
c6 su tang 1L-23 tai ton thuong tuong ty ton thuong vay nén ¢ chudt, do do
IL-17A 13 chét trung gian quan trong gy thay doi da do IL-23 [52]. IL-17A
va cac IL khac cta té bao Th17 s& lam ting sy hoat hoa cua cac té bao stng
va ting san xudt cac chit trung gian gy viém, do d6 tao nén vong xoan viém
tai ton thuong vay nén [46] (Hinh 1.3). Cac quan sat nay cung cap thong tin
cho su phat trién ctia cac thudc sinh hoc méi nham vao IL-17A trong diéu tri
bénh vay nén nhu Secukinumab va Ixekinumab hodc nhiam vao thu thé cua nd

nhu Brodalumab.
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Hinh 1.1: Co ché bénh sinh ciia bénh vdy nén theo Lynde CW va céng su
(2014) [46]

IL-17A dugc san xuat boi nhiéu loai té bao tir hé théng mién dich tu
nhién va mién dich thu dugc va ca té bao Th17 [48], [53]. Trén manh sinh
thiét da thay tang sb lugng té bao T IL-17A" va ting sy biéu hién RNA thong
tin cta IL-17A tai ton thuong da vay nén so v6i da thuong [42], [54], [55].
Nguodn gbc cua té bao T san xuat IL-17A cha yéu 1a ¢ trung bi, ngoai ra bach
cau da nhan trung tinh va té bao mast ciing 12 nguon san xuat IL-17A tai ton
thuong vay nén [46].

Anh hwéng ciia IL-17:

Céc té bao stng 1a dich chii yéu cua IL-17A trong bénh vay nén. Thu
thé ctia IL-17A boc 10 trén bé mit cta té bao simg o toan bd thugng bi va rai
rac & bé mat ciia cac té bao & trung bi, bao gom: cac té bao tua gai, t& bao xo
& trung bi va céc té bao biéu mé [56]. IL-17A kich thich té bao stng biéu 16
rat nhiéu cac chemokins, bao gém: CCL20, CXCL1, CXCL2, CXCL3,
CXCL5 va CXCLS8 (IL-8). CCL20 c6 thé hoa tmg dong truc tiép cac té bao
CCR6" dén da bao gom té bao Th17 va té bao tua gai, do d6 tao nén mot vong

xoan bénh 1y cac té bao viém tai ton thuong vay nén [57]. Cac anh hudng
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khac ctia IL-17A 18n té bao simg c6 thé 1am ting sinh té bao simg thuong bi
va lam gian doan hang rao bao vé ¢ da [46].
IL-17A trong bénh viy nén:

Bénh vay nén dugc xem 1a bénh hé théng da duoc chirng minh khi quan
sat thay té bao Th17 va su tham gia it hon cta té bao Th1 va Th2, cac té bao
nay déu ting trong hé thdng tudn hoan ctia bénh nhan vay nén so véi ngudi
khoé manh [58]. Hon nita, khi diéu tri bang thudc (¢ ché TNF-a., infliximab
d3 1am giam s luong té bao Th17 va Thl lwu hanh trong mau cta bénh nhan
vay nén. Té bao Thl7 & tudn hoan ngoai vi va tai da ton thuong ctia bénh
nhan vay nén da duoc chimg minh 1a c¢6 lién quan tuyén tinh voi do hoat dong
ctia bénh dugc do bang chi s PASI [59]. Nong do IL-17A trong huyét thanh
tuong quan tuyén tinh c6 y nghia théng ké véi chi s6 PASI [60], [61], [62].
Trong mdt nghién ctru thuan tp trén bénh nhan vay nén thé mang, nhiing
bénh nhan co chi sé PASI > 10 da chi ra rang bénh vay nén thé vira va ning
c6 noéng do IL-17A huyét thanh cao gap trén ba 1an nhitng bénh nhan c6 chi
s6 PASI < 10 [63]. Thém vao d6, biéu hién RNA thong tin ctia IL-17A ciing
taing o ton thuong da vay nén khi so sanh v&i ving da quanh ton thuong.
Trong mdt nghién ctru khac cho thay, su cai thién chi s6 PASI sau 12 tuan
diéu tri bang anh sang ciing 1am giam nong do IL-17A trong huyét thanh,
nguoc lai, ndng do IL-23 va ndng d6 TNF-a. thi khong giam [64].

Hiéu qua diéu tri cia thudc tc ché TNF-o (nhu Etanercept) c6 lién
quan dén ndng do IL-17A trong mot s6 nghién ctru nho. Nhitng bénh nhan
dap ung voi Etanercept co sy giam nhanh néng do IL-17A, khong giéng voi
nhitng bénh nhan khong dap Gng vdi Etanercept [65]. Trong mot nghién ciru
thir nghiém 1am sang c¢6 ddi chimg ngiu nhién, etanercept lam giam chi sd
PASI ¢ y nghia théng ké khi so sanh voi acitretin, va ndng do IL-17A chi
giam ¢ nhom duoc diéu tri bang Etanercept [60]. Nghién ctru cua Fitz va cong
sy trén bénh nhan vay nén duoc diéu tri béng Tofacitinib va Etanercept cling
chi ra néng do IL-17 ting cao khi chi s6 PASI cang cao va giam & nhiing

bénh nhan c6 dap tng véi didu tri [66].
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1.2.2. 1L-23

La mot phan tr di trung (heterodimer), dugc ciu tao tir hai tiéu phﬁn
p19 (duoc ma hoa bai IL-23A) va p40 (ciing chinh 1a thanh phan ciu tao cua
IL-12, duwoc ma hoa boi IL-12B [67]). IL-23 duoc san xuat boi té bao tua gai
dang tiy hoat hoa (chiém da s6), dai thuc bao va cac té bao stng [68].

Phtrc hop IL-23 receptor bao gdm hai tiéu phan: mot tiéu phan IL-23
receptor dac hiéu va tiéu phan IL-12RB khong dic hiéu, cling 14 thanh phan
ctia phic hop IL-12 receptor, 1an luot duge ma hoa boi gen IL-23 va IL-
12RB1. IL-23R dugc bodc 10 chinh tai té bao T, NK, va it hon & té bao don
nhan, té bao tua gai. Chi sau mot thoi gian ngan nghién ctru, IL-23 dugc cong
nhan 13 mot cytokine tién viém trong dap Gng ty mién dich ca trén thuc
nghiém & dong vat va nguoi. O nguoi, IL-23 duoc théy voi néng do cao trong
mot sd bénh qua trung gian mién dich nhu bénh Crohn’s, viém khép dang
thap, xo ctng bi. Do IL-23 c6 tac dung biét hoa va duy tri té bao Th17 — té
bao c6 vai tro quan trong trong nhiéu bénh ty mién nhu bénh vay nén, bénh
Crohn [69], [70], [71]. IL-23 duoc san xuat bdi té bao tua gai dang tay va mot
phan nho tir cac té bao stng [72]. Vai tro cta IL-23 trong co ché bénh sinh
vay nén di duoc ching minh qua céc thuc nghiém, mic du chung khong co
vai tro trong giai doan bi¢t hoa sém cua Th17, nhung chung c6 vai tro cua
trong giai doan biét hoa cubi cung ctia Th17 [73]. IL-23 duoc ché tiét boi té
bao tua gai c6 kha ning kich thich té bao Th17 hoat hoa va giai phong céac
cytokine tién viém tac dong 1én té bao sing.

Cac nghién ciru d chi ra rang, vy nén 1a bénh viém da man tinh lién
quan dén té bao T, 1a két qua cua su twong tac gitta mdi trudng va cac yéu to
gen. Céac nghién ctru moi nhét hién nay da phat hién IL-23 c6 vai tro kich
thich va thuc ddy sy biét hoa dudi nhom cua té bao T CD4 hoat hoa 1a Th17
[74], [75]. Qué trinh IL-23/Th17 déng vai tro quan trong trong co ché bénh

sinh cua vay nén.
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San xuat cac cytokine tién viém

So dé 1.1: Con dwong tham gia ciia cdc 1L-12, 1L-23 va 1L-17 [76]

Co ché hoat dong ctia IL-23/Th17 dién ra nhu sau: IL-23 kich thich sy
dap tng ctia Th17 bang cach gin va truyén thong tin qua phuc hop receptor
ctia nd gdm IL-12RP1 va IL-23R trén bé mit té bao. Khi IL-23R trén té bao T
duoc hoat hoa, no s€ thuc déy sy phat trién ctia Th17, tir d6 kich thich Th17
san xuat IL-17A, IL-17F, IL-22 [77]. Su hoat hoa IL-17R giy ting ndi protein
Actl. Cac san pham sau d6 cia cac cytokine tién viém, chemokin va peptid
khang khuan tac dong 1én té bao simg sé& kich thich phan ung viém giy ton
thuong vay nén [34]. Chinh té bao simg lai duy tri va khuéch dai qua trinh
viém man tinh do san xuat IL-23, cc chemokin, thanh vién cta gia dinh S100
va céc peptid khang khuan (TNF, IL-8, CCL-20...).
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Hinh 1.2: Con dwong din truyén tin hi¢u ciia IL-23 va |L-17 [78]

Mot s6 nghién ciru so sanh thay co su gia tang IL-23 tai ton thuong vay
nén so véi ving da lanh, ndong d6 IL-23 giam khi nguoi bénh dap tmg véi
diéu tri [58], [79], [80]. Nghién ctru dugc thuc hién trén chudt ctia Chan JR va
cong su (2006), Kopp T va cong su (2003): khi tiém IL-23 vao da hodc ting
IL-12/23p40 ¢ té bao simg cua chudt, thdy xuat hién ton thuong do da, co vay
va hinh anh mach mau & nhd trung bi ting giéng hinh anh mo bénh hoc cua
vay nén [81], [82]. IL-23 dugc tim thdy nhiéu hon tai ton thuong vay nén do
day 1a vi tri IL-23 dugc san xuit hau hét bsi cac té bao tua gai, cac té bao
stmg [75]. Céc nghién ctru vé mbi lién quan cta bd gen duoc thuc hién rd
rang va lap lai dd cho thdy mot sé gen ciia qué trinh tong hop IL-23 ¢6 lién
quan t&i bénh vay nén. Nghién ctru cia Liu Y va cong sy (2008) chi ra gen
mé& hoa IL-23 receptor va don vi p40, p19 cta IL-23 c6 lién quan vGi bénh
vay nén [83]. Ngoai ra, cac nghién ctru con cho thay két qua diéu tri dap tmg
t6t voi Ustekinumab, mot khang thé don dong canh tranh véi IL-23, trc ché

IL-23 gin vao receptor IL-23 ctia té bao Th17 [84].
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Trong mdt nghién ctru cho thy néng do IL-23 trong huyét thanh ting cao
& bénh nhan vay nén so v6i ngudi khoé manh va c6 lién quan tuyén tinh véi do
ning cta bénh, ngoai ra ndng d6 IL-23 giam khi dap tng véi diéu tri bang UVB
dai hep [85]. Két qua ndy ciing twong tur & mot nghién ctru khac [64].

1.2.3. TNF-«

TNF-a hién duoc coi 1a mot cytokine trung tdm trong su phat trién cta
mot s6 bénh ty mién. Vai trd cua ciia TNF-a, trong sinh bénh hoc cua viém
khép va hiéu qua cua tc ché TNF-o trong cac md hinh viém khép dong vat
d3 mé ra mot cach tiép can méi dé nham muc tiéu cac cytokine trong diéu tri
cac bénh viém [86]. TNF-a 1a mot cytokine bi 4n lién quan dén co ché bénh
sinh vay nén. Mic du né dugc san xuit boi hau hét cac té bao T va té bao
trinh di¢n khang nguyén kich hoat (Langerhans), nhung mot minh TNF-a lai
khong tao ra phan (mg dang ké tir cac té bao sing nudi cdy. Tuy vay, khi két
hop véi IL-17A [87], IL-17C [88] va cac cytokine khac, no tao thanh stc
manh téng hop, khuéch dai cac phan tmg va 1a mot yéu td quan trong ctia con
bdo cytokine trong bénh vay nén. Mit khac, TNF-o hoat dong thong qua hoat
hoa con dudng yéu t6 nhan NF-xB, tir d6 anh hudng dén su sdng sot, tang
sinh va chdng lai sy chét theo chuong trinh cia té bao stng va té bao lympho
[89]. Hon nita, TNF-o kich thich té bao stmg san xuét IL-8 din dén hinh
thanh 6 ap xe nho bang cach tap trung nhiéu cac bach cau da nhan trung tinh.
TNF-o kich thich té bao Th17 san xuét cac cytokine tién viém thong qua con
duong NF-kB tai ton thuong vay nén, néu pha v& con duong truyén tin hiéu
nay s& mat su san xuat IL-17A tir té bao TCD4" [89]. Sau thanh cong cua
viéc nhdm muyc tiéu TNF-a trong diéu tri viém khép, phuong phép nay ciing
duoc thuc hi¢n trong bénh vay nén, mot s thude sinh hoc thé hién c6 hiéu

qua dic biét [61], [90]. Tuy vay, khong phai tat ca cac bénh nhan vay nén déu
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dap tmg mot cach dang ké véi thude e ché TNF-a [91], cho thdy rang co thé
c6 su khac biét trong cac mang ludi viém tai cac ton thuong da ctia bénh nhan
[92]; diéu nay duoc giai thich 1a do sy khong dong nhat vé nén tang di truyén,
su cAn bang khac nhau cac alen bao vé va céc alen lién quan dén bénh tat trén
mot s6 locus [93].

Piéu rd rang 1a TNF-o ting biéu hién tai ton thuong vay nén. Tuy
nhién, cac nghién ctru vé nong do TNF-a trong huyét thanh bénh nhan vay
nén thi cho két qua khac nhau. Mot sé nghién ctru cho thdy nong d6 TNF-a.
tang cao ¢ bénh nhan vay nén [94], [95]. [96]. Tuy vay, khong c6 su khac biét
vé nong do & cac nhom tudi, dong thoi ciing khong c6 su khac biét vé gidi va
chi s6 PASI [97]. Mot s6 nghién ciru khéc thi cho thdy nong d6 TNF-a. trong
gidi han binh thuong ¢ bénh nhan vay nén tham chi ¢ bénh nhan do da toan
than do vay nén [64].

Sy thay doi nong d6 TNF-a sau diéu tri ciing c6 nhiing két qua khéc
nhau. Theo Coimbra va cong su danh gia sy thay doi nong dd cua cic
cytokine trudc, trong va sau diéu tri bang UVB dai dep trén 34 bénh nhan cho
thay néng 46 TNF-o. trudc diéu tri khong thay doi so v6i ngudi khoé manh va
giam c6 ¥ nghia thong ké véi p < 0,05 sau 3 tuan diéu tri, p < 0,001 sau 6 tuan
diéu tri va p < 0,0001 sau 12 tuan diéu tri [64]. Trong mot nghién ctru khac
ctia Rossi va cong su cho két qua hoan toan trai ngugc voi cac nghién ciru
khac. Nghién ciru nay dénh gia nong d6 TNF-a & 28 bénh nhan vay nén thong
thuong duoc diéu tri bang UVB dai hep. Két qua cho thdy nong do TNF-o. ting
1én sau diéu tri bang UVB dai hep, dic biét 14 ¢ tuan thar 12 (1,52 pg/ml so véi
1,86pg/ml), su khac biét nay co y nghia théng ké véi p < 0,001. Diéu nay duoc
giai thich 13 do sau khi chiéu UVB dai hep lam ting giai phong cytokine ca

vung da bi ton thuong vay nén va ving da khong bi ton thuong [98].
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Nghién ctru cua Akcali va cong sy ndm 2014 trén 21 bénh nhan vay
nén thong thuong duoc diéu tri bang ciclosporin va 25 bénh nhan duoc diéu
tri bé'mg acitretin; do néng dd TNF-a trude va sau diéu tri 8 tudn. Két qua cho
thdy c6 su giam ndng d6 TNF-a ¢O ¥ nghia thong ké giita trude va sau diéu tri
v6i p < 0,001 (35,46 so véi 9,6 ctia nhom diéu tri bang ciclosporin va 33,67
so v6i 9,1 ctia nhoém diéu tri bang acitretin) [99].

1.3. Diéu tri bénh vay nén
1.3.1. Chién lwoc diéu tri bénh viy nén

Bénh vay nén 13 bénh da man tinh, sinh bénh hoc con nhiéu van dé
chua 6 rang, do d6 viéc diéu tri gip nhiéu nan giai, chua c6 phuong phap
diéu tri khoi bénh [7], [8]. Muc dich diéu tri 13 sach t6n thuong, duy tri thoi
gian lui bénh, nng cao chat lugng cudc song cho nguoi bénh. Pé diéu tri ¢6
hiéu qua, phai c6 sy két hop tt giita bac si va bénh nhan dé dua ra chién luoc
diéu tri thich hop voi1 tung giai doan bénh, thé bénh. Bénh nhan can tuan thu
ché d6 1am viéc, sinh hoat hop 1y duéi su chi dan cta bac si chuyén khoa.
Qué trinh diéu tri chia hai giai doan: tn cong va duy tri, voi ké hoach dung
thudc don doc, két hop, ludn chuyén va ké tiép theo bac thang diéu tri tir
thudc tac dung nhe dén tac dung manh, tir tai chd két hop véi toan than [8].
1.3.2. Pdnh gid higu qua diéu tri

Niam 1993, Heng-Leong Chan dua ra cong thirc tinh hiéu qua diéu tri
theo % PASI [8]:

PASI% = (PASI truéc diéu tri - PASI sau diéu tri)/PASI truédc diéu trix100

Hién nay, da s cic tac gia théng nhat danh gia hiéu qua mot phuong
phap diéu tri dua vao PASI - 50, PASI - 75 va PASI - 90. Khi dat dugc PASI
- 75 trd 1én thi phuong phap, thudc d6 rat hidu qua diéu trj bénh vay nén

thong thuong [8].
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1.3.3. Cdc phwong phdp diéu tri bénh viy nén
Mot phuong phap diéu tri duoc coi 13 toi wu khi dat nhiing yéu cau sau
[4], [14], [16]:
— Thoi gian diéu tri ngan, thoi gian bénh 6n dinh dai.
— An toan.
— Bénh nhan chap nhéan duoc.
1.3.3.1. Diéu tri tai ché
— Corticoid
— Acid salicylic
— Ché pham nhya duong
— Diathranol
— Calcipotriol
— Retinoids
— Tacrolimus
1.3.3.2. Piéu tri toan théan
— Methotrexate (MTX)
— Vitamin A acid (Acitretin)
— Ciclosporin
— Céac ché pham sinh hoc
1.3.3.3. Piéu tri bang dnh sang
— Quang tri liéu (NB-UVB, BB-UVB)
— Quang héa tri liéu (PUVA)
— Laser Excimer
1.3.4. Diéu tri bénh viy nén bang tia cuc tim
1.3.4.1. Pai cuong vé cuc tim
— Tia cyc tim la song dién tor c6 budc song tur 200-400 nm, tia cuc tim

(ultraviolet — UV) gém 3 loai: UVC: budc séng 200-290nm, UVB: budc
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song 290-320nm, UVA: budce song 320-400nm. Tia UVB va UVA ¢6 hoat

tinh sinh hoc, trong d6 UVB c¢6 hoat tinh sinh hoc nhiéu hon. Trong gén

hai thap ky gan day, nhiéu cong trinh nghién ctru cong nhan rang tia UV,

dic biét UVB c6 tac dong 1én hé mién dich [100].

— Co ché tac dung cua tia cyc tim:

+ Khi chiéu tia cuc tim dén da, DNA cua to chirc hép thu tia sau do6 bi
bién d6i thanh pyrimidine dimer. Tir d6 gay ngimg chu ki t& bao. Do
budc song ngan nén kha nang ddm xuyén cia UVB kém, chu yéu tac
dung 1én té bao thuong bi va té bao Langerhans. Ngoai ra UVB con tac
d6ng vao mang té bao, té bao chat.

+ Tang biéu 16 gene p53 gay chét té bao theo chwong trinh.

+ Giam IL-12, 1L-18, IL-23, IL-17, IL-6, TNF-a din téi giam dap tmg
viém trong co ché bénh sinh cta vay nén.

+ Tang tong hop IL-10, Prostaglandin E2 thong qua ting hoat hdéa men
COX2, tir d6 tic ché lympho T, Langerhans va gay ra tac dung toan than.

Cdc phwong phdp diéu tri bang tia cyec tim
Liéu phap quang hoa (PUVA)

Tt thoi ¢ dai, nguoi ta sir dung cac chiét xuat tir cay co chtra psoralen,
sau d6 chiéu anh ning mat troi dé diéu tri bénh bach bién (vitiligo) [8]. Vao
dau nhirng nam 50, psoralen duogc chiét xuat va duoc ap dung diéu tri bénh
bach bién [8]. Nam 1953, Parrish va Fitzpatrick cho thay hiéu qua tdt trong
vay nén khi udng psoralen (8-MOP: 8- methoxypsoralen), sau d6 chiéu cac
nguoén UVA cong suat cao [8]. Phuong phéap diéu tri méi nay ngudi ta goi 1a
liéu phap quang hoa hay PUVA (psoralen + ultraviolet A) [8].

— Chi dinh:
+ PUVA duoc chi dinh diéu tri cho cac truong hop vay nén muc do nang,

kho diéu tri, vay nén thé mang khong dap tmg véi cac phuong phap
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diéu tri thong thuong, vay nén 1ong ban tay, chan dap tmg t6t v6i diéu
tri PUV A-acitretin.

+ Viém khdp vay nén ma khong ¢ viém cot sdng co thé dap tmg tot voi
diéu tri PUVA, cai thién do da, sung né va viém & céc khép ngoai bién.

— Chodng chi dinh [4], [14]:
+ Bénh lupus ban d6 hé thong va ban do dang dia
+ Bénh nhan c6 bénh 1y gan
+ Nguoi da diéu tri tia xa trude do
+ Tréem.
Piéu tri bénh vay nén bang UVB ddi réng
— Dinh nghia: La phuong phdp st dung tia cuc tim budc song trung binh
290 — 320nm.
— Phac do diéu trj [101]:
+ S0 lan diéu trj c6 thé tir 2 - 5 1an/tuén.
+ Liéu c6 thé dugc tinh theo liéu do da t6i thiéu hodc theo typ da.
+ Luu y trudc, trong, sau diéu tri: Trudc diéu tri boi dau parafin; trong
qua trinh diéu tri bao vé mét b'fmg kinh chéng tia UV, bao vé sinh duc;
sau khi chiéu sir dung kem chéng ning tranh bong nang.
1.3.4.2. Piéu tri vay nén bang tia ciee tim ddi hep (UVB 311nm)
Khdi qudt diéu tri vay nén bang UVB-311 nm

Liéu phap quang hoc 13 st dung ngudn anh sang nhan tao dugc sir dung
trén 60 ndm nay trong diéu tri bénh vay nén, néu tinh ca liéu phap anh ning
thi né ton tai tir nhiéu thé ky nay. UVB la tia cuc tim c6 budc song tir 290-
320 nm. Cac ngudn sang nhan tao phat bicc xa UVB dai rong di dugc dung
nhu mot phuong phép diéu tri bénh tir dau thé ky XX. Phuong phap diéu tri
chiéu UVB két hop boi hic in than da (coal tar) duoc dua ra boi Goeckerman

13 mot phuong phap diéu tri vay nén rat hiéu qua [102], [103]. Nam 1981,
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Parrish va cong sy ching minh ring anh sang c6 budc séng ngin hon 295nm
khong c6 tac dung trong diéu tri vay nén. Trong khi dé, budc soéng & khoang
300 dén 313 nm c6 tac dung nhét [104]. Budc song nhé hon 300 nm chi yéu
gay tac dung d6 da va ung thu da khong hic t6. Sau khi UVB dai hep ra doi
(311 nm), danh ddu mot budc tién mai trong liéu phap quang hoc, cac thiét bi
chiéu UVB dai hep da thay thé dan cac thiét bi chiéu UVB dai rong [105].
Khi so sanh véi PUVA, UVB dai hep cling 1a mét Iya chon diéu tri tot thay
thé cho PUVA véi nhiéu wu diém: khong can dung thém psoralen, hau nhu
khong c6 tac dung khong mong mudn cép tinh, hau nhu khong co nguy co
gy ting nhay cam anh sang do thudc, ciing khong can tranh niang k¥ cho da
va mat sau mdi lan diéu tri [106].
Co ché tic dung ciia UVB ddi hep:

Hau hét birc xa UVB duoc hép thy béi thuong bi va trung bi nong. Tia
UVB gay ra nhiéu loai ton thuong khac nhau trén phan tir DNA, trong d6 cac
san pham pyrimidine dimer va 6,4 pyrimidine-pyrimidone c6 vai tro dac biét
quan trong trong co ché tac dung ciing nhu tic dung khéng mong muén cua
UVB. DNA té bao ton thuong chuyén thanh pyrimidine dimer giy ngimg chu
ky té bao, co vai trd trc ché ting sinh thuong bi. UVB con giy cac thay ddi
quang hoa ddi véi acid trans-urocanic, chuyén thanh dang cis-. Acid urocanic
|4 mot san pham giang hoa cia histidine va c6 mot luong 16n & 16p simg.
Trudc kia, nguoi ta cho ré‘mg né 12 mot chéat bao vé chéng lai UV ty nhién.
Hién nay, c6 bang ching dang ké cho thay acid cis-urocanic 1a mot chat trung
gian gy trc ché mién dich boi UVB [107]. Mot dich tac dong khac cia UVB 1a
tryptophan. UVB chuyén ddi tryptophan thanh 6 formylindolo[3,2b]carbazole
(FICZ), chat nay gan vé6i thu thé arylhydrocarbon hydroxylaser ndi bao, khai
dau mot chudi cac phan tmg ma két qua 1a hoat hoa cac con dudng truyén tin

hi¢u. Mot trong nhiing con dudng d6 1am biéu hién men yclooxygenase-2, la
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mot men can thiét cho tong hop prostaglandin E, [108]. Ngoai ra, khi dugc
chiéu UVB, c6 su tao thanh cac chét trung gian oxy hdéa manh, c6 tac dung
tao ra mot dong phan tmg nhu 1am t6n thuong DNA hinh thanh 8-0xo-
deoxyguanosine, peroxid hoéa lipid, hoat héa cac con duong tin hi€u, kich
thich san xuét cytokine [109].

Vai tro (rc ché mién dich ctia UVB 1a do UVB c¢6 thé trc ché sy hoat héa
ctia té bao T hiéu Gmg, trong khi cac té bao T diéu hoa khong thay doi [110]. Su
mat can bang giita té bao T hiéu tmg va T diéu hoa dan dén giam dap Gmg mién
dich qua trung gian té bao. Pong thoi phan anh tinh trang wrc ché cac hoat dong
ctia cac té bao tua gai tai da ma chtrc ning cha yéu cta chung 13 trinh dién
khang nguyén cho té bao lympho T. D6 14 do anh hudng tryc tiép ciing nhu anh
hudng gian tiép ciia UVB trén céc té bao tua gai thong qua su san xuat IL-10
va PGE,, ca hai déu c6 tac dung 1am mat kha ning trinh dién khang nguyén ciia
cac té bao tua gai, do d6 loai trir dap g ciia cac té bao T [111].

Ngoai ra, UVB gay ting biéu 16 gen p53 gy ra chét té bao theo chuong
trinh dic biét ¢ cac té bao lympho T [100].

Chi dinh

Theo Beani va cong su (2012) khuyén céo diéu tri UVB dai hep 1a Iwa
chon wu tién khi diéu tri anh sang & tré em, nguoi tré va ngudi truong thanh
v6i vay nén mirc do vira v6i ton thuong khong qua day. UVB dai hep ciing ¢o
thé dung dugc ¢ phu nir co6 thai, cho con bl va & nhitng bénh nhan suy chirc
nang gan, than [106], UVB c6 thé dung don doc trong nhimng trudng hop
khong dung dugc psoralen hodc bénh nhan c6 phan tng toan than manh khi
dung psoralen [4]. .

UVB thuong dugc ding phdi hop véi cac phuong phap diéu tri khéac
nhu két hop véi MTX trong giai doan tdn cong, dung MTX phéi hop véi
chiéu UVB, sau d6 duy tri bang UVB [4],[112]. UVB ting tac dung khi phdi
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hop véi anthralin, calcipotriol, retinoid udng, boi nhung can giam liéu chiéu
ban dau. Khi phdi hop UVB véi cac phuong phap trén thuong dem lai hiéu
qua diéu trj cao, giam dugc liéu UVB, retinoid, giam duoc tac dung khong
mong mudn [4], [14]. UVB ciing c6 thé két hop vé6i psoralen, hiéu qua twong
duong voi PUVA, tuy nhién nhiéu tac dung khong mong muén hon.

Chéng chi dinh [113]:

+ Chébng chi dinh tuyét dbi: khiém khuyét gen giy ting nhay cam anh
sang hodc mot tinh trang ting nguy co ung thu da hay bénh nhan méc
lupus ban d6 hé thong

+ Chbng chi dinh twong dbi:

o Bdng kinh
o Bénh nhan dang diéu tri thudc 1am ting nhay cam anh sang
o Typdal
o Nevi sic t6 loan san
o Tién sir ung thu da
o Khong tuan thu diéu tri
o Nguyén nhéan thé chat, tim 1y khong thé hoan thanh diéu tri
o Bénh da nhay cam anh sang, bénh da do anh sang
o biéu tri trude do cd dung arsen hodc burc xa ion hoa
o Bénh ly gan ndng
Phdc d6 diéu tri:

+ S0 lan diu trj c6 thé tir 2-5 1an/tuan. Liéu chiéu c6 thé tinh theo licu do
da t6i thiéu hodc tinh theo typ da.

Luu y: trude khi diéu tri bénh nhan dugc boi dau parafin, khong tiép
xUc v6i anh sang; trong qua trinh diéu tri phai deo kinh chdng tia UV dé bao
vé mat, sinh duc cling dugc bao v¢; sau khi chiéu, bénh nhan dung kem chéng

nang dé tranh bong nang.
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o Liéu chiéu c6 thé tinh theo 2 cach: dua theo typ da theo Fitzpatrick
hoic liéu do da téi thiéu (minimal erythema dose — MED) [101].
o Dua theo typ da Fitzpatrick [4]:

Typ da theo Liéu NB-UVB ban diu
Fitzpatrick (mJ/cm?)
| 130
1l 220
1 260
WY, 330
v 350
VI 400

Liéu chiéu ban dau dwa vao typ da nhu bang trén. Liéu tiép theo ting
mdi 1an 10-20% néu bénh nhan khong bi d6 da.

o Dua theo liéu d6 da t6i thiéu - MED:

MED la licu UVB thap nhat giy do da. Pugc xac dinh bang cach cho
chiéu UVB vao 6-12 vi tri v6i dién tich 1 cm? lién tiép cua mit trong cing
tay, phan dudi cta lung, liéu chiéu theo thi tu 200, 400, 600, 800, 1000, 1200
mJ/cm? tir chinh thiét bj ding dé diéu tri bénh sau khi test. Poc két qua sau
24h, vi tri nao gy ra do da tdi thiéu thi gia tri d6 chinh 1a MED [101].

Quy trinh diéu tri - duwa theo Phototherapy treatment protocols 2005 [114]:
+ Liéu khoi dau bang 50% MED.
+ Sau d6 néu khong do da, ddi véi cac 1an sau chiéu trong vong 3 ngdy so
v6i 1an chiéu lién trude dé:

o Lan chiéu 2 — 20: tang liéu 10% MED mdi lan

o Lan chiéu 21 tré di: ting liéu theo danh gia cua bac si

o Liéu chiéu t6i da khong vuot qua 4 1an liéu MED trir khi duoc chi

dinh bdi bac si.
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Néu 1an chiéu sau mudn hon 3 ngay so voi 1an chiéu trudce, cu thé:
Tir 4-7 ngdy: gitt nguyén lidu diéu tri trude do

Tir 1-2 tuan: liéu chiéu giam 25% so vdi liéu diéu tri trude do

Tir 2-3 tudn: liéu chiéu giam 50% so v&i lidu diéu tri trude do

Tl 4 tuén trd 1én: bat dau diéu tri lai tir dau theo liéu MED.

Diéu tri duy tri: khi bénh nhan dat PASI 75

o Mot lan/tudn trong 4 tuan: giit nguyén liéu;

o Mot lan/tudn trong 4 tuan tiép: giam 25% liéu;

o Mot lan/tuan: giam 50% liéu.

Tdc dung khong mong muon:

UVB noi chung va UVB 311nm noi riéng it c6 tac dung khong mong

muén. UVB c6 thé gay ban do, it gy ung thu da du lidu cao (trir bd phan
sinh duc).

— Téc dung khong mong mudn cap tinh:

D6 da: Thuong gip nhit va thuong 13 nguyén nhan 1am cho bénh nhan
tir chéi diéu tri UVB. Do da dat dinh & khoang 12 - 24 gio sau chiéu va
thuong méat nhanh hon PUVA. Chia lam 4 muc do: 1, 2, 3, 4 tuong ung
do da tdi thiéu, do da tuoi, d6 da véi phu cong dau, do da cong bong
nudc cong voi dau. Néu do da khu tri c6 thé tiép tuc diéu tri trong khi
bao vé ving do da bang quan 4o hoic k&m oxide. Néu d6 da lan rdng
ngung diéu tri, st dung kem corticoid diéu tri hodc c6 thé két hop véi
giam dau khong steroid néu do da do 3, 4.

Ngtra: Thuong gip khi da kho. Vi thé trude khi diéu tri bénh nhan nén
duoc boi parafin.

Bong nudc trén nén mang vay nén.

Nhiém doc anh sang ban cép: Gap trén mot vai bénh nhan.

V& mat: Viém bo mi. Gip ¢ nhitng ngudi khong bao vé mit bang kinh

chéng tia UV. Phan tng nay bién mat nhanh chéng khi dugc diéu tri.
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+ Nhiém khuédn: Herpes tai phat.

+ Lupus ban do, pemphigus, pemphigoid c6 thé tai phat khi chiéu tia UV.

— Téc dung khong mong mudn 1au dai: UVB c6 it nguy co tac dung khong
mong mudn 1au dai khi so véi PUVA. Néu gip thi thudng & nguoi co typ
dal, 1 [106].

+ Lao hoa da do anh sang: C6 thé gap ddi mdi...

+ Ung thu da: Mic du UVB 1a mot tic nhan gdy ung thu da biét, kha
ning gy ung thu cia UVB thdp hon so voi PUVA. Tuy nhién con
thiéu nhitng nghién ciru tién ctru dé c6 thé danh gia rd rang hon nguy
co gay ung thu cia UVB dai hep [115].

+ UVB c6 thé gy trc ché mién dich.

Hi¢u qud diéu tri:

UVB dai hep c6 hiéu qua cao trong diéu tri vay nén, mot s nghién ctru
cho thay hiéu qua twong duong voi PUVA trong khi tic dung khong mong
mudn it hon. Khi so véi PUVA ubng, Chen va cong sy cho thiy ti 1¢ bénh
nhan dat PASI 75 & nhiing bénh nhéan diéu tri UVB dai hep va PUVA udng
hau nhu khong c6 sy khac biét. Liéu chiéu tich lily cling nhu ti 1& tai phat
cling khong c6 su khac biét co y nghia thong ké giita hai phuong phap diéu tri
[116]. Nghién ctru ciia T. Markham va cong su ndm 2000 tién hanh trén 54
bénh nhan vay nén thé mang duoc chia ngau nhién vao 2 nhém: nhém 1 gém
29 bénh nhéan diéu tri NBUVB 3 lan/tudn, nhom 2 gdom 25 nguoi diéu tri
PUVA uéng 2 lan/tuan. Khong c6 su khac biét vé s lan chiéu, thoi gian dat
duogc sach ton thuong va thoi gian tai phat trung binh & 2 nhém (p<0,05) Tac
dung phu do da, ngtra cua 2 phuong phap la nhu nhau trong khi nhém PUVA
uéng c6 tac dung phu nhu budn ndn, dau bung. Cac tac gia két luan NBUVB
3 lan/tudn trong vay nén thé mang c6 hiéu qua twong ty nhu PUVA ubng 2

lan/tuan [117].
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Nghién ctru mu doi ctia Sami S. Yones va cong su nam 2005 tién hanh
trén 93 bénh nhan vay nén thé mang muc d6 vira ning trong d6 PUVA 2
lan/tudn 1a 46 BN, NBUVB 2 lan/tuan la 47 BN. Két qua: ti 1& sach ton
thuong & nhom PUVA 84% so véi 65% & nhém NBUVB véi p = 0,02, s6 lan
chiéu sach ton thuong cia PUVA trung binh 17 1an so voi 28,5 lan cia
NBUVB véi p <0,01, chi 35% duy tri duoc sach ton thuong sau 6 thang
ngimg chiéu & nhom NBUVB trong khi ¢ nhom PUVA 14 65% véi. Két luan
PUVA 2 lan/tuan hiéu qua hon NBUVB 2 lan/tuan [118].

Nghién ctru ctia Tahir va cong sy 2004 tién hanh trén 40 bénh nhan vay
nén thé mang muc d6 vira nang trong d6 PUVA 3 lan/tudn 1a 20 BN, NBUVB
3 lan/tuan 1a 20 BN. Két qua: ti 18 sach ton thuong & nhom PUVA 85% so véi
60% ¢ nhém NBUVB véi p = 0,038, sb 1an chiéu sach ton thuong cia PUVA
trung binh 17 1an so véi 25,5 lan cia NBUVB voi p = 0,0002. Két luan
PUVA 3 lan/tuan hiéu qua hon NBUVB 3 lan/tuan [119].

Trong mdt nghién ctru tong quan hé thong va phan tich gop nam 2013
v6i 41 thir nghiém 1am sang ngiu nhién c6 ddi chimg gdm 2416 bénh nhan
vay nén diéu tri bang anh sang. Trong d6 c6 9 thir nghiém sir dung PASI 75
lam mdc danh gia hiéu qua va an toan cia NB-UVB don tri li¢u, cho két qua
62% bénh nhan dat PASI 75. [120]. Trong mot nghién ciru tong quan khéc
nam 2012 véi 8 thur nghiém, cho két qua 70% bénh nhan dat PASI 75 voi
phuong phéap chiéu NB-UVB [121].

Nghién ctru ctia Hoang Van Tam va cong sy ndm 2015 tién hanh trén
60 bénh nhan vay nén thong thudng, trong d6 diéu trj PUVA 3 lan/tuan 1a 30
bénh nhan, diéu tri NBUVB 3 lan/tuan 1a 30 bénh nhan. Két qua: ti 1€ sach ton
thuong 13 76,67% & nhém diéu tri NBUVB, s6 lan chiéu trung binh sach ton
thuong 1a 19 1an, thoi gian chiéu trung binh dat sach ton thuong 1a 47 ngay. Ti
1& bénh nhan 6n dinh sau 6 thang 14 47,83% [122].
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Khi so sanh v41 UVB dai rong, mot nghién ctiru thir nghiém 1am sang
ngau nhién c6 d6i ching cho két qua UVB dai hep hiéu qua hon UVB dai
rong trong diéu tri vay nén cac thé khac nhau [116].

Piéu tri UVB dai hep lam giam déng ké luong thude boi corticoid can
ding (25%) va cac loai thudc bdi khiac nhu cac thudc boi chira din xuit

vitamin D (30%) [123].



35

CHUONG 2

2.1. Poi twong nghién ciru

murc d vura va nang.

POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU
Muc tiéu 1: 56 bénh nhan vay nén thé thong thudng (vay nén thé mang)

Muc tiéu 2: 31 bénh nhan vay nén thé thong thudng (vay nén thé mang)

mirc do vira va nang sau diéu tri NB-UVB dat PASI75

2.1.1. Tiéu chuin chin dodn

— Lam sang: bénh nhan c6 bi€u hién 1am sang dién hinh ctia vay nén (mang

dat @6 ranh gidi rd, ndi com, mau do tuoi, trén co vay da trang dé bong).

— MO0 bénh hoc: Cac bénh nhan c6 xét nghiém mo bénh hoc chan doan vay nén.

2.1.2. Lwa chon bénh nhdn

Tiéu chudn lwa chon

Tiéu chudn logi true

Muc
tieu 1

- Bénh nhan > 16 tudi
- C6 chi s6 muc do nang cua
vay nén 1a PASI > 10

- Pong y tham gia nghién ciru

- Khong tun thu quy trinh nghién ctru

- Phu ni¥ ¢6 thai, dang cho con bu

- Dung céc thudc ting nhay cam anh sang

- Bénh 1y lién quan dén 4anh sang (cac bénh
nang 1én bdi anh sang nhu lupus ban do,
viém da co, viém da tiép xtic anh sang...)

- Tién st c4 nhan va gia dinh c¢6 ung thu da
- Bénh nhan c6 tién str diéu tri vay nén bang
corticoid, methotrexate, vitamin A acid, cac
thuéc e ché mién dich duong toan than
trong thoi gian 3 thang trude khi nghién ctiru

Muc
tiéu 2

- Cac bénh nhan théa man muc
tiéu 1
- Pat PASI 75 sau diéu tri

- Bénh nhéan khong dong ¥ 1am xét nghiém
cytokine

- Cac mau huyét thanh duoc lay khong
chuan hodc viéc lwu huyét thanh khong dam
bao k¥ thuat
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2.2. Pia diém, thoi gian nghién ciu

2.2.1. Pia diém thue hién

— Phong kham Chuyén dé thudc khoa Kham bénh, nay thuéc Khoa Piéu tri
ndi tra ban ngay, Bénh vién Da liéu Trung wong;

— Khoa Diéu tri bénh da nam gidi 1a don vi phu trach chiéu UVB, nay thuoc
Khoa Diéu tri ndi tra ban ngay, Bénh vién Da liéu Trung wong;

— Khoa Sinh héa — Huyét hoc — Mién dich — Giai phau bénh, Bénh vién Da
liéu Trung wong.

2.2.2. Thoi gian nghién cvuu

— Thoi gian thu nhan bénh nhan va thu thap sb liéu tir thang 1/2017 dén
thang 6/20109.

— Thoi gian phan tich sd liéu, viét ludn an tir thang 7/2019 dén thang
6/2021.

2.3. Phuong phap nghién ciru

2.3.1. Thiét ké nghién ciru

— Nghién ctru can thiép 1am sang khong dbi ching.

2.3.2. C6' mdu va phwong phdp chon mau

2.3.2.1. C& mau muc tiéu 1

Str dung cong thirc udc lugng mot ty 1€:

Zi_q2"P(1—P)
n = d2
Véi: -dotincady a=0,05=>7,,,=1,96
- P =65%: ty 1€ dat PASI 75 udc tinh tur cac nghién ctru trude do

- d =0,13: khoang sai léch mong muén
Tur cong thuc trén tinh duoc ¢d mau cho muc tiéu 1 13 n = 52 bénh nhan. Két

qua nghién ctru €6 56 bénh nhan tham gia toan bd qua trinh diéu tri.
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2.3.2.2. C& mau muc tiéu 2
Str dung cong thirc udc lugng gié tri trung binh:
2 8%
n=Zi_q5p F7]
Vé6i: -Do tin cay a=0,05=>Z;.,,= 1,96
- s: d6 1éch chuén. Theo nghién ctru cua H. Takahashi (2009), néng do
IL-17 trung binh do dugc trong nhom bénh 1a 79,4 + 6,61 pg/ml [62], do d6
chon gid tri s = 6,61
- d = 2,4: khoang sai léch cho phép
Tt cong thuc trén tinh duge c& mau cho muc tiéu 2 13 n = 29 bénh nhan. Trén
thuc té, nhdm nghién ctru 1am xét nghiém ndéng do cac cytokine huyét thanh
cho 31 bénh nhan dat PASI 75 truéc va sau diéu tri dua trén 2 Iy do (1) c&
mAu cho nghién ctru 1am sang n=31 1a du cung cip két qua tin cay va (2) han
ché vé kinh phi xét nghiém.
2.3.2.3. Phwong phdp chon mau:
— Muyc tiéu 1: Chon mau thuan tién. Trong giai doan nghién ciu tir thang
1/2017 dén thang 6/2019 c6 khoang gan 300 bénh nhan vay nén thé thong
thuong mirc d§ vura va nang duoc kham, diéu tri tai Bénh vién Da liéu Trung
uvong. Dua trén tiéu chuan lya chon va loai trir d3 néu trén, ching to1 da lya
chon dugc 62 bénh nhan du tiéu chuén vao nghién ctru, nhung c6 6 bénh nhan
vi ly do c& nhan, khong tuan tha dugc liéu trinh 3 1an/tudn dén diéu tri, ding
thém thudc khac khi chua hoan thanh phac d6 diéu tri..., chung t6i ton trong
quyén ctia bénh nhan va dua ra khoi nghién ctru bat ¢ khi ndo bénh nhan
mudn sau khi d3 duoc tu van vé qua trinh nghién ctru. Ching toi ciing thay
rang viéc ¢ 6/62 chiém 9,68% bénh nhan khong hoan thanh qua trinh nghién
clru van nam trong pham vi dudi ty 18 15% cho phép theo quy dinh cua

nghién ctru thir nghiém 1am sang ma két qua nghién ctru khéng bi anh huong.
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Do d6 chung t6i tién hanh phan tich myc tiéu 1 trén ¢& mau nghién ciru 13 56
bénh nhan.
— Muc tiéu 2: Chon méu ngdu nhién don. Trong sé 56 bénh nhéin di tiéu
chudn tham gia nghién ciru & muc tiéu 1, chi c6 43 bénh nhén diéu tri dat
PASI75, dii tiéu chudn lua chon cho muc tiéu 2, dwoc ldy méu lwu huyét
thanh. Do han ché vé kinh phi, chiing t6i siv dung kj thudt chon méu ngéu
nhién don dé chon ra 31 bénh nhin tiv 43 bénh nhin dé tién hanh xét
nghiém dinh lwong cdc cytokine trudc va sau diéu tri, nén chiing téi tién
héanh phén tich muc tiéu 2 trén ¢é mau la 31 bénh nhan.
2.3.3. Cdc buéc tién hanh
2.3.3.1. Pdnh gid két qua diéu tri bénh vdy nén théng thieong mirc do vira va
nang bang UVB 311nm
Truéc diéu tri:
— Nghién ciru vién kham 1am sang va lya chon cic bénh nhan du tiéu chuan
vao nghién ctru.
— Bénh nhan duoc giai thich vé nghién ctu, dong ¥ tham gia va ky phiéu
chap thuan diéu tri.
— Lam bénh 4n nghién ctru: thu thap thong tin theo mau bénh an.
— Nghién ctru vién danh gia diém PASI va thang diém DLQI trudc diéu tri.
—  Xét nghiém tién hanh trudc diéu tri:
+ Sinh héa: Glucose, triglyceride, cholesterol, ure, creatinin, bilirubin
toan phan, bilirubin truc tiép, GOT, GPT;
+ (Cong thic mau;
+ Chuyén bénh nhin kham chuyén khoa mat: kiém tra thuy tinh thé va
day mat.
— Xaéc dinh liéu d6 da tdi thiéu biang may Medisun Gigatest 1 UVB 311nm,

cO 5 ctra s6 chiéu c6 duong kinh giong nhau la 1 cm nhung véi cac murce
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ning lugng khac nhau, theo huéng dan cua hang, mdi lan do liéu MED
cho typ da IlI, IV chung ta tién hanh bang cach cho chiéu 2 luot, luot 1
chiéu 2 phut, luot 2 chiéu 3 phut véi tong cong 10 6 chiéu. Ung véi mbi vi
tri chiéu, may s& cho lidu NB-UVB khac nhau, lugt th 1 ¢6 5 vi tri véi
muc nang luong tuong ung la vi tri (1) - 120, (2) - 240, (3) - 400, (4) -
500, (5) - 700 md/cm?, lugt thir 2 ¢6 5 vi tri v6i muc ning luong twong tng
la vi tri (6) - 160, (7) - 320, (8) - 460, (9) - 600, (10) - 800 mJ/cm?. Vi tri
do liéu MED duoc chiéu tai nhitng ving co thé bénh nhan it tiép xuc véi
anh sang nhu lung, mong, dui, mit trong canh cang tay... Poc két qua sau

24 gio, vi tri ndo gay ra do da tbi thiéu thi gia tri d6 chinh 1a MED.

Hinh 2.1: Bénh nhén truwéc va sau 24 gio sau do liéu MED bang mdy
Medisun Gigatest 1 UVB 311nm. Liéu MED doc tai é sé 3 1a 400mJ/cm?,

Tién hanh diéu tri: Quy trinh diéu tri - dya theo Phototherapy treatment
protocols 2005 [114]:
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— Chiéu 3 1an/tuan theo lich thir 2/4/6 hodc thi 3/5/7.
— Liéu chiéu dya vao liéu do da toi thiéu MED. Liéu khéi dau 50% MED.

Sau d6 néu khong do da, s¢€ tang liéu nhu sau:

+ Lan diéu tri tir 2 - 20: mbi lan tang 10% liéu MED.

+ Tir lan thir 21: lidu chiéu phu thudc vao danh gia dap tng diéu tri, tac

dung phu va khong vuot qua 4 1an liéu MED.

+ Liéu cta lan diéu tri tiép theo néu bo 15 1 1an diéu tri qua 3 ngay, cu thé:

Tir 4-7 ngay: gitt nguyén liéu diéu tri trude do
Tir 1-2 tuan: liéu chiéu giam 25% so vdi lidu diéu tri trudc do
Tir 2-3 tuan: lidu chiéu giam 50% so vdi lidu diéu tri trudc do

Tir 4 tudn tré 1én: bit dau diéu tri lai tir dau theo liéu MED.

— Trong sudt qué trinh chiéu bénh nhan deo kinh bao vé mét va 1y quan 4o
che bo phan sinh duc.

Hinh 2.2: Kinh bdo vé mdt khi chiéu NB-UVB

— Sau khi chiéu bénh nhan sir dung dudng am Vaselin.

— Sau chi€u han ché tiép xtc vé1 dnh sdng mat troi.

— Néu c6 do da: Phan loai mtrc 6 va xir tri theo hudng dan dudi day.
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Bang 2.1: Phan logi mirc do do da va cach xr tri

Mirc do Pac diem

Xir tri

bo 1 b6 da nhe, khong dau,

mat di trong vong 24 gid

Gilt nguyén lieu chiéu ¢ lan chiéu
tiép theo

Theo ddi 02-03 ngay ma giam do thi
tiép tuc chiéu véi lieu giam 20% so
v6i chiéu trude do

Boi corticoid diéu tri tac dung phu

Ding chiéu va diéu trj tac dung phu
cho dén khi phuc hoi thi tiép tuc
chiéu voi lidu giam 20% so véi chiéu
trudc do

b6 2 b6 da vira, dau nhe

bo 3 b6 da rd, dau, phu, mét
di khoang sau 1 tuan

Do 4 Gidng d6 3 nhung hinh

thanh mun nudc, bong
nudc

Ding chiéu va diéu trj tac dung phu
cho dén khi phuc hoi thi tiép tuc
chiéu voéi lidu giam 20% so véi chiéu
trude do

Danh gia lam sang cdc lan chiéu:

— Danh gia chi s6 PASI va % giam diém PASI so v6i ban dau.

— DPaénh gia tac dung phu (do da, ngtra...) cta lan chiéu trude do.

— Chuyén bénh nhéan chiéu tia néu du tiéu chuan tiép tuc tham gia nghién ciru.

— X tri cac bién ching néu c6, cho bénh nhan dimg nghién ctru néu can.
Thoi diém két thiic nghién ciru: Cac bénh nhan dat PASI 75 hoidc diéu tri

chiéu UVB dai hep du 36 budi.

— Néu bénh nhan khong dat PASI 75 sau 36 1an chiéu, ngimg chiéu tia UV
va chuyén sang phuong phép diéu tri toan than khac.
— Néu bénh nhan dat PASI 75 ¢ thoi diém bat ki s& duoc chuyén phéac db

diéu tri duy tri.

— Bénh nhan muén nging tham gia nghién ciru, khong tuan thi phac do6

hoic tu st dung thém mot phuong phap/thude diéu tri khac trong qué trinh

chiéu s€ dugc ra khoi nghién curu.
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— Danh gia:

+ Chi s6 PASI, tac dung phu (d6 da, ngira...) ctia 1an chiéu trude do.
+ Panh gi4 lai thang diém DLQI.

+ Cho bénh nhan lam lai xét nghi€m sinh hdéa mau va cong thirc mau.

Diéu tri duy tri: khi bénh nhan dat PASI 75

— M0t lan/tuan trong 4 tuan: gitt nguyén liéu lién trude do.

— Mot lan/tuan trong 4 tuan tiép: giam 25% liéu.

— MOt lan/tuan: giam 50% liéu.

Theo doi diéu tri

+

Tac dung khong mong mudn

Tai chd: Trudce khi chiéu lan tiép theo, hoi bénh nhan céac tridu chimg
ngua, rat tai ton thuong so véi 1an chiéu trude. Kham do da va phan loai,
xu tri nhu bang 3.1, ddnh gia tinh trang ting sac to cac ving diéu tri.

Toan than: Bénh nhan duoc 1§y mau lan 2 sau khi két thuc nghién ctru dé

danh gia cac tac dung khong mong mudn toan than.

2.3.3.2. Thay déi nong ds IL-17, IL-23 va TNF-a trong huyét thanh bénh
nhdn vay nén mirc dé vira va ndng truéc va sau diéu tri bang UVB 311nm khi
dat PASI75

Cac bénh nhan thudoc muc tiéu 1.

Luu huyét thanh 1an 1: trudc diéu tri, bénh nhan duoc 1dy 4ml méau vao
6ng khong c6 chat chong dong. Tién hanh tach huyét thanh: cic mau mau
duoc dat vao gia ¢ nhiét dd phong 10-20 phut, sau do dugc ly tdm 20 phut
vé6i toe 6 2000-3000 vong/phut, tach chiét huyét thanh va bao quan trong
tu lanh chuyén dung ¢ nhié¢t d6 -80°C.

Tién hanh diéu tri bénh nhan vay nén thong thudng bang chiéu NB-UVB
theo phac do nghién ctru dén khi bénh nhan dat PASI 75 thi tién hanh luu
huyét thanh 1an 2 v&i tiéu chuan lya chon 1a nhitng bénh nhan tuan tha tdt
qua trinh diéu trj ciing nhu viéc 1ay va luu huyét thanh dam bao ding yéu

cau k¥ thuat.
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— Dinh lugng ndng d6 IL-17, IL-23 va TNF-o trude va sau khi két thuc diéu
tri cho 31 bénh nhéan dat PASI 75 dugc chon theo ké hoach nghién ctu.

Lya chon bénh nhan vay nén
thong thuong mirc do vira va nang
ddng y tham gia nghién ciru

- Lam sang

- PASI, DLQI v

- Xet nghlcmz Cong «— Daénh gia trudc diéu tri

thirc mau, sinh hoa

- Luu huyét thanh
- - Do MED il Danh gia:
(m N \ - 0 14
= Diu trj bing NB-UVB theo PASI, % gidm PASI
@) lidu MED > -‘Tac dl;lng phu cta
gl Panh gia: lan chiéu trude do

- Lam sang

- PASL, % gidgm PASI v

- DLQI a 5

: Q q Bénh nhan dat ?.AS¥ ’75

- Téc dung phu cta hodc du 36 buoi chicu

lan chiéu trude do

- Xét nghiém: Cong

thirc mau, sinh héa

v
S Xét nghiém: 1L17, k|  Bénhnhan dat Kh(?ng iat PASIZS
(E |L-23, TNF-a PASI 75 khi chiéu 36 budi
=
Q
3 l l
= 7
‘ Chuyér} phuong
biéu tri duy tri phép diéu tri toan
th&n khac

So dé 2.1: Quy trinh nghién ciru
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2.3.4. Cdc bién sé, chi sé dung trong nghién civu

.z , .| Kythuat | Cong cu
Bién so Pinh nghia Loai bién so
thu thap | thu thap
) Tudi tinh theo ndm | Pinh luong , Bénh an
Tud1 . ) Phong van .
duong lich — 101 rac nghién clru
] Dinh tinh — ) Bénh an
Gidi tinh Nam/ Nit ) Phong van _
nhi phan nghién clru
Thoti gian bi Tinh theo ndm duong | Pinh luong , Bénh an
Phong van
bénh lich —ro1 rac nghién clru
N 1.<40 Dinh tinh — ) Bénh an
Tu6i1 khoi phat Phong van '
2.>40 danh muc nghién ctru
Tién st dung o Dinh tinh — .| Bénhan
, Co/khong Phong van
thudc nhi phan nghién ctru
Tién str trudc
diéu trj (di ung, o Dinh tinh — . Bénh an
‘ , Co/khong . Phong van '
gia dinh, mac nhi phan nghién ctru
bénh ly khac)
Cac yéu td khoi
phat bénh o Dinh tinh — ) Bénh an
Co/khong , Phong van ‘
(stress, rugu nhi phan nghién ctru
bia, thudc 14...)
5 ) Dinh luong o
BMI = CN/CC* (kg/m?) Do May tinh

—lién tuc
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1. Gay (< 18,5)
2. Binh thuong
(18,5-22,9)
o Pinh tinh — | Kham 1d&m | Bénh an
Phan loai BMI | 3. Qua cén (23 —24,9) . _
danh muc sang nghién clru
4. Béo phi do I
(25-29,9)
5. Béo phi d¢ 11 (= 30)
Dinh luong
Vong bung Cm ' bo Thudc day
—lién tuc
1. Cao (nam = 90cm,
Phéan loai vong Dinh tinh — Bénh an
nir > 80cm) bo
bung phan loai nghién ciru
2. Binh thuong
, Dinh luong Huyét ap
Huyét ap mmHg _ bo ,
—ro1 rac ke
1. Cao (HATD 2
Phén loai huyét | 140mmHg va/hodc | Binh tinh — 5 Bénh 4n
0
ap HATT > 90mmHg) phan loai nghién ctru
2. Binh thuong
Tén thuong
kem theo o Dinh tinh — , Bénh an
Co/khong Phong van
(mong, khop, nhi phan nghién cuu
niém mac)
Tri€u chung co
nang (ngtra, o Dinh tinh — ) Bénh an
Co/khong , Phong van .
nong rat, dau nhi phan nghién ctu
nhtrc)
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, Tong phan tich té o
Chi s0 xét o Dinh lugng May xeét
. bao mau ngoai vi, . Do _
nghi¢m ] ] ] — lién tuc nghi¢m
sinh hda mau
, | DPinhluong | Khdm ldm | Bénh an
PASI Mtrc d nang vay nén . . .
— lién tuc sang nghién clru
1. Nhe (< 10)
Murc 0 bénh Dinh tinh — | Kham lam | Bénh an
B 2. Vira (10 - < 20) . '
theo diém PASI danh muc sang nghién clru
3. Nang (= 20)
Diém chat luong Dinh luong , Bénh an
DLQI , Phong van
cugc song — 101 rac nghién ctru
1. Khong (0 - 1)
Mirc do anh 2.1t(2-5)
huong chat 3. Vira (6 — 10) Dinh tinh — | Khdam lam | Bénh an
luong cudc sdng | 4. Nhidu (11 — 20) danh muc sang nghién ctru
theo DLQI 5. RAt nhidu (21 —
30)
. ] ) Dinh lugng | May chiéu | Bénh an
Li€u chiéu mJ/cm
— 101 rac NB-UVB | nghién cuu
. . Dinh lwong | Kham lam | Bénh an
S0 lan chiéu . . '
— 101 rac sang nghién ctru
1. Bong da
Tac dung khong DPinh tinh — | Khdm ld&m | Bénh an
. 2. Ngtlra .
mong muon o danh muc sang nghién ctru
3 Tang sac to
Néng d6 TL-17, IL- o
, ) Dinh luong May xét
Chi so cytokine | 23, TNF- a (pg/ml) _ bo
— lién tuc nghi¢m

trong huyét thanh
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3.5. Vdt liéu va cdc ky thudt sir dung trong nghién ciru
3.5.1. Vat liéu nghién cuu

Budng chiéu UVB Medisun® 2800 Innovation do hidng SCHULZE &

BOHM cua Buc san xuét;

May do liéu MED: Medisun Gigatest 1 UVB-311 do hing SCHULZE &

BOHM cua Buc san xuét;

May anh k¥ thuat s6 do phan giai cao dé chyp anh BN trudc va sau diéu tri;
May tinh/Bang tinh PASI;

Kem dudng am Vaselin;

Kinh bao vé mit, dung cu che chén vung sinh duc cho bénh nhan;
Sinh pham xét nghiém, hoa chat, vat tu tiéu hao;

May moc thuc hién cac xét nghiém can thiét;

Hb so nghién ciru gom:

+ Phiéu chap thuan tham gia nghién ctru (Phy lyc 01)

+ Bénh an nghién ctru (Phu luc 02)

+ Phiéu diéu tri (Phu luc 03)

+ Quy trinh diéu tri bang UVB 311nm (Phu luc 04)

Hinh 2.3: May Medisun Gigatest 1 UVB-311 dwoc sir dung do liéu MED

trong nghién ciru
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Hinh 2.5: Buéng chiéu tia UVB Medisun® 2800 Innovation duwgc sir dung
chiéu UVB 311nm trong nghién civu
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2.3.5.2. Cdc ky thudt ung dung trong nghién cutu
* Cdach danh gid mirc dg bénh vdy nén
— Céch tinh chi s6 PASI
PASI = 0,1Ah (E+ T+ S) + 0,2Aa (E+ T+ S) + 0,3At (E+ T+ S) + 0,4Al (E+ T+ 9S).
Trong do:
+ Ah, Aa, At, Al tuong Uing di¢n tich vung dau, chi trén, than minh, chi
duéi bi ton thuong;
+ E —erythema: muc do do da;
+ S —scaliness: muc do bong vay;
+ T — thickness: mtrc do day da.
— Chi s6 PASI cao nhét 1a 72 diém.
— DPaénh gia muc d6 bénh theo chi s6 PASI:
+ <10 diém : vay nén thé nhe
+ 10-<20: vay nén thé vira
+ >20: vay nén thé ning.
— Danh gi4 vé hiéu qua diéu tri vay nén bang chiéu NB-UVB qua % giam
diém PASI theo cong thirc ciia Heng-Leong Chan nam 1993 [8]:
PASI% = [(PASI trudc diéu tri - PASI sau diéu tri)/PASI trudc diéu tri] x 100

Bing 2.2. Pdnh gid két qud diéu tri theo chi s6 PASI

STT Chi so PASI [124] Panh gia hiéu qua
1 PASI dat giam >90% - PASI 90 Rt t6t (Iy tuong)
2 PASI dat giam >75% - PASI 75  Tot (Méc nghién ciru)
3 PASI dat giam >50% - PASI 50 Kha (C6 hi€u qua)
4 PASI dat giam < 50% Khong hoac kém hi¢u qua
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* Bang diém danh gid chat eong cude séng (DLOI)
Bing 2.3. Bang diém ddinh gid chit lwong cudc song (DLOI)

Cau hoi Diém

Tuan qua, ban thay da ngtra, dau, nhtrc, nhirc nhiéu nhu thé nao?

Tuén qua, ban cam théy boi roi hay mac cam vé bénh da nhu thé
nao?

Tuan qua, vay nén da lam tré ngai dén cudc song hang ngay cua

ban nhu thé nao?

Tuan qua, vay nén anh huéng nhu thé nao dén trang phuc cta ban
(kiéu déang, kich c&, mau sic)?

Tuéan qua, mirc d§ anh hudng cia vay nén dén cac hoat dong xa

hoi hay giai tri cua ban?

Tuan qua, vay nén da khién ban kho khan nhu thé nio trong hoat
dong thé thao?

Tuan qua, vay nén c6 khién ban phai nghi 1am hay nghi hoc?

Tuan qua, vdy nén c6 giy tré ngai trong cdc modi quan hé:

Vq/chéng, ban be?

Tuan qua, vay nén anh huéng dén doi song tinh duc cua ban nhu

thé nao?

Tuan qua, van dé diéu tri vdy nén gay anh hudng dén cudc song

cua ban nhu thé nao?

Tong

* Cach cho diém:
0: Khdng lién quan 1: ft 2. Nhiéu 3: Rét nhiéu
— bPanh gia mirc do anh hudong theo DLQI:
+ Khong (0-1)
it(2-5)
Vira (6 — 10)
Nhiéu (11 — 20)
Rét nhiéu (21 — 30)

+ + + +
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— Theo ddng thuan chau Au 2011 muc tiéu diéu trj trong vay nén: DLQI < 5
[125].

* Xét nghiém cdc cytokine huyét thanh: Xét nghiém dinh luong 1L-17, 1L-23,

TNFo trong mau bang ELISA

- Nguyén ly: Dura trén sy két hop gitra khang nguyén-khang thé trong d6 khang

thé duoc gan voi mot loai enzym. Khi cho thém co chét thich hop vao phan

g, enzym sé& thuy phan thanh chat c6 mau. Su xuat hién mau chimg t6 da xay

ra phan tng dic hiéu giita khang nguyén-khang thé va thong qua cuong do

mau dé biét duoc nong d6 khang thé hoic khang nguyén can phat hién.

- Thiét bi va vit liéu:

+ Thiét bi: dan may ELISA BIOTEK.

+ Bénh pham: huyét thanh, huyét twong chong déng bang EDTA hoic Heparin.

+ Hoa chat: Cac bo KIT lam ELISA cua hdng abcam cia My: voi 1L-17:
Human IL-17 ELISA kit (Interleukin-17), voi IL-23: Human IL-23 ELISA
kit (Interleukin-23); véi TNFa: Human TNFa ELISA kit (Tumor necrosis

factor o).

Hinh 2.6: Dan may ELISA Hinh 2.7: By KIT lam ELISA trong
BIOTEK diung trong nghién ciru nghién ciru
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Quy trinh thuc hién ELISA IL-17 (16 budc):

+

+ + + o+

=+

Xéc dinh s6 luong dia ELISA can thiét bang tong s6 luong miu cong
giéng trong va chuan hoa.

Rira dia ELISA hai 1an véi khoang 400uL dung dich wash buffer vao mdi
giéng, luu dung dich wash buffer tir 10 - 15 gidy trudc khi hit. Can than
khong 1am triy xudc bé mit cia dia ELISA.

Sau budc rira cudi ciing, do sach cac giéng va gb nhe dia ELISA 1én miéng
tham hodc khin gidy dé loai bo wash buffer du thira. S dung céc dia
ELISA ngay sau khi rira. Ngoai ra, cac dia ELISA c6 thé dugc dit up
nguoc trén gidy tham wdt khong qua 15 phat dong thdi khong cho phép dé
cac giéng bi kho.

Hut 100pL mdi do pha lodng tiéu chudn vao cac giéng thich hop, bao gdm
khong c0 protein chiing.

Hut 50l dung dich pha loang mau vao mdi giéng.

Hat 50pL ciia mdi mau vao mdi giéng.

Hut 50uL dung dich biotin conjugate vao mdi giéng.

Che phu bang mang dinh va u ¢ nhiét d6 phong (18°C - 25°C) trong 2 gid
(c6 thé u dia ELISA trén may lac ¢ toc d6 400 vong/phut).

Loai bo mang dinh va giéng trong. Rira dia ELISA 4 lan nhu budc 2.
Thém 100pL streptavidin-HRP vao cac giéng.

Che phu bang mang dinh va @ ¢ nhiét d6 phong (18°C - 25°C) trong 1 gid
(c thé u dia ELISA trén may lic ¢ toc o 400 vong/phut).

Loai bo mang dinh va giéng trong. Rira dia ELISA 4 lan theo budc 2.

+ Thém 100uL dung dich chat nén TMB vao tit ca cac giéng.

U céc dia ELISA ¢ nhiét d6 phong (18°C - 25°C) trong 10 phut. Tranh tiép
xuc tryc tiép v4i anh sang manh.

Dimng phan tmg enzyme bang cach thém 100 uL dung dich stop solution
vao mdi giéng.

Poc d6 hép thu cia timg dia ELISA trén mdy quang phd sir dung 450nm
1am budc séng chinh (bude song 620nm dé tham chiéu (610-650nm)).
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Quy trinh ELISA 1L-23 (11 budc):

+

+

+

Truéc khi thuc hién, tron tat ca cac thude thir va khong tao ra bot trong lo.
Xac dinh sb lugng dia ELISA can thiét.

Thém 100pL mau tiéu chuan pha cac ndong do khac nhau va cic mau vao
cac giéng.

Thém 50uL dung dich anti IL-23 biotinylated vao céac giéng.

Day nip va u trong 2 gid ¢ nhiét d6 phong (18 - 25°C).

Rira 3 1an voi 0,3ml dung dich wash buffer

Thém 100uL dung dich Streptavidin-HRP vao cac giéng. Day nap lai va o
& nhiét do phong trong 30 phut.

Rira 3 lan voi 0,3ml dung dich wash buffer

Thém 100uL dung dich chat nén Chromogen TMB vao ting giéng va u
trong bong t6i trong 10-20 phut ¢ nhiét do phong. Tranh tiép xtc truc tiép
v6i anh sang bang cach boc tim bang gidy nhom.

Thém 100uL dung dich stop reagent vao mdi giéng. Két qua phai dugc
doc ngay sau khi thém dung dich stop reagent, néu dia ELISA dugc luu trit
& 2-8°C trong bong t6i thi ¢ thé doc trong vong 1 gid.

Poc do hap thu cua timg giéng trén may quang pho st dung 450nm lam
budc soéng chinh va budc séng 620nm (tir 610nm dén 650nm) 1lam budc

song tham chiéu.

Quy trinh ELISA TNFa (12 buéc):

+

+

Trudce khi thuc hién tron tat ca cac thude thir va khong tao ra bot trong 19.
Xéc dinh s6 luong dia ELISA cén thiét.
Thém 100uL mau tiéu chudn vao cac giéng.

Thém 100uL mau va dung dich chimg vao céac giéng.
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+ Thém 50uL khang TNF o gan biotin vao cac giéng.

+ D4y nip va u trong 3 gio' ¢ nhiét do phong (18 - 25°C).

+ Rira 3 1an vé6i 0,3ml dung dich wash buffer.

+ Thém 100pL dung dich Streptavidin-HRP vao cac giéng. Pay nip lai va u
¢ nhiét do phong trong 30 phut.

+ Rira 3 1an véi 0,3ml dung dich wash buffer.

+ Thém 10 pL dung dich chat nén chromogen TMB vao ting giéng va
trong bong tbi trong 12-15 phut ¢ nhiét do phong. Tranh tiép xuc truc tiép
v6i 4nh sang bang cach boc tim bang gidy nhom.

+ Thém 100pL stop reagent vao mdi giéng. Poc két qua ngay sau khi thém
stop reagent hodc néu dia ELISA duogc luu trit ¢ 2-8°C trong bong t6i thi
c6 thé gitr trong 1 gio.

+ Poc do hip thu cia timg giéng trén may quang phd st dung 450nm lam
budc song chinh va bude séng 620nm (tir 610nm dén 650nm) lam budc
song tham chiéu.

- Nhin dinh két quad: Poc két qua dua theo duong chuan dé do mat do quang

va tinh néng do cua mau dua vao dudng chuan cta 1an chay do.

D0 nhay cua kit ELISA Abcam:

+ IL-17: phat hién dugc tur néng do 0,5 pg/ml.

+ IL-23: phat hién duoc tir nong d6 0 pg/ml.

+ TNFa: phat hién duoc tir nong d6 < 8 pg/ml.

- Noi tién hanh: Khoa Sinh hoa - Huyét hoc - Mién dich - Giai phiu bénh,

Bénh vién Da liéu Trung uong
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Chuan bi tat ca thudc thur, mau thir va mau

chuan theo huéng dan

Pua mau chuan hoac mau thu vao moi

giéng dé sir dung

Thém khang thé khang cytokine (IL-17, IL-
23, TNF-a) cua nguoi cong hop Biotin vao
cac giéng thich hop. U khay nay.

Rtra va thém cong hop Streptavidin-HRP
vao cac giéng thich hop. U tai nhiét do
phong.

Rira va thém co chat nhuom mau chromogen
TMB vao mdi giéng. U, tranh tiép xtc anh
sang. Thém Dung dich Stop vao mdi giéng.

Poc két qua ngay 1ap tirc bang may quang phd

So dé 2.2: Nguyén Iy ki thudt ELISA
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2.4. Xir 1y s6 liéu

— 86 liéu duoc ma hoa va xu 1y theo chuong trinh Stata 14.0.

— Pon vi nhé nhat trong cac phan tich: bénh nhan.

— Céc s6 liéu dinh luong duoc biéu hién dudi dang: X + SD.

— Céc s6 liéu dinh tinh dugc biéu hién dudi dang ti 1¢ phan tram.

— Kiém dinh so sanh:

+ Dbi voi bién dinh tinh st dung test so sanh °. Trong truong hop ¢ trén
20% sb 6 ¢6 tan sd mong doi nho hon 5 thi st dung Fisher’s exact test.

+ Doi v6i bién dinh lugng phan bd chuan so sanh cac gia tri bang t — test,
phan b6 khong chuan so sanh cac gia tri bang Kruskal-Wallis test, so
sanh ghép cip voi bién khong chuin bang test Wilcoxon.

+ Panh gia tuong quan cia 2 bién dinh luong: Linear Regression Analysis.

+ Su khac biét dugce coi 1a c6 ¥ nghia théng ké khi p < 0,05, do tin cay 95%.

2.5. Sai s6 va bién phap khic phuc:

— Dé tranh sai s6 do d6i tuong nghién ctru boé cudc hodc khong tuan thu theo
liéu trinh diéu tri, nhom nghién ctru td chtrc viéc nhic lich bénh nhan dén
dung hen theo tirng khung gio.

— Tréanh sai s6 trong viéc thu thap s liéu, nghién ctru sinh cling cac nghién
ctru vién cua bénh vién dugc tap huin théng nhét chan doan bénh, danh gia
thé bénh, cac chi sd 1am sang, cach thac thu thap sé liéu, thdng tin bénh
nhan trong qua trinh nghién ctu.

— Tréanh sai sb trong qua trinh lam xét nghiém, khoa xét nghiém dinh ky hi¢u
chuan, hiéu chinh cac thiét bi, may méc va dung cu xét nghiém, ky thuat
vién c6 nhiéu kinh nghiém, duoc dao tao va thuc hién theo quy trinh xét

nghiém da dugc phé duyét bdi co sé uy tin.
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2.6. Pao dirc trong nghién ciru

Nghién ctru da duoc cép Chting nhan chép thuan cua Hoi déng dao duc
trong nghién cou y sinh hoc tai Truong Pai hoc Y Ha Noi )
190/HDDDbDbHYHN ngay 14/4/2016.

Nghién ctru dugc tién hanh tai Bénh vién Da liéu Trung wong 1a co sé nha
nude dau nganh vé kham, diéu tri va nghién ctru bénh da liéu, duge thuc
hién vo1 su phéi hop ciacan bd y té tai don vi va su dé)ng ¥ ctiia bénh nhan.
Céac thong tin cua bénh nhan va tinh trang bénh ctia ho dugc ghi nhéan, su
dung theo quy dinh va giir bi mat.

Nghién ctru duoc thuc hi¢n nham xac dinh hiéu qua diéu tri, su thay doi
mot 8O yéu té mién dich ctia bénh nhan vay nén thé thong thuong muic do
vira va ning duoc diéu tri bang phuong phap chiéu NB-UVB.

Céac bénh nhan tham gia nghién ctru dugc theo ddi chat ché vé hiéu qua

diéu tri, tac dung phu theo ké hoach nghién cuu.
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Muc tiéu 1: 56 bénh nhan vay nén théng
thuong mirc do vira va nang, du tiéu chuan
duoc lua chon nghién ciru

Chiéu UVB 311nm theo liéu MED

43 bénh nhan dat 13 bénh nhan khong

PASI75 dat PASUS sau 36
lan chiéu

Danh gia két qua diéu tri

v
Chuyén sang phac d6
diéu tri khac

v
Muc tiéu 2: dénh gia
thay d6i nong do IL-
17, IL-23 va TNF-a.
trude va sau diéu tri
cho 31 bénh nhan

So do 2.3. Qud trinh thu nhgn bénh nhén theo cdc muc tiéu nghién ciru
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CHUONG 3
KET QUA NGHIEN CUU

3.1. Pic diém ddi twong nghién ciru
3.1.1. Pic diém chung ciia nhém nghién civu

Bing 3.1. Pic diém chung ciia nhém nghién ciru (n=56)

Pic diém Pic diém n %
33,46 + 12,45
<29 26 46,43
. 30-39 15 26,79
Tuoi

40-49 7 12,50

50-59 6 10,71

>60 2 3,57

Nhén xét: Nhom 56 bénh nhan tham gia nghién ctru ¢6 tudi trung binh
13 33,46 + 12,45 tudi. Nhém tudi dudi 29 chiém ti 1é cao nhét (46,43%). Phan
16n bénh nhan ¢ do tudi < 49 (chiém 85,72%).

= Nam
" Nu

Biéu dé 3.1. Phén bé theo gidi tinh (n=56)
Nhdn xét: Trong nghién ctru, cac ddi twong gidi nam tham gia chiém

phan 16n véi ti 18 69,64%, gidi nit thap hon chiém 30,36%.
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m < 40 tudi

= > 40 tudi

Biéu dé 3.2. Tuoi khéi phdt bénh (n=56)
Nhén xét: Trong nhom nghién ctru, cac bénh nhan c6 tudi khai phat
bénh dudi 40 13 chu yéu véi 49 bénh nhan (chiém 87,50%), chi c6 7 bénh
nhan c6 tudi khoi phat trén 40 chiém 12,50%.

m <5 nam

® > 5 nam

Biéu dé 3.3. Thoi gian mdc bénh (n=56)
Nhdn xét: Tham gia nghién cuu, s6 bénh nhan co thoi gian bi bénh > 5
nam cé s6 lugng 16n hon cac bénh nhan c6 thoi gian mac bénh < 5 nam, ti 18

lan luot 14 57,14% va 42,86%.



61

3.1.2. Pic diém tién sir bénh nhin

100%
80%
60%
40%

20%

0%
Tién str gia dinh vdy nén Tién st bénh 1y khac Tién str di tng

mCé mKhong

Biéu dé 3.4. Tién sir bénh trudc diéu tri (n=56)
Nhdn xét: Trong nhom nghién ctru, sé bénh nhéan c6 tién st gia dinh
vay nén chiém 19,64%. Pa phan cac bénh nhan khong co tién st di tng va
tién sir bénh 1y khac, véi ty 16 0 tién st di img va co tién sir bénh 1y khac lan

luot 14 5,36% va 8,93%.
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Bing 3.2. Tién sir diéu tri vdy nén truwéc khi tham gia nghién ciru (n=56)

Picu tri n %
Tiéu sirng bong vady
Co 33 58,93
Khéng 23 41,07
Corticoid tai cho
Co 45 80,36
Khéng 11 19,64
Calcipotriol
Co 25 44,64
Khéng 31 55,36
Methotrexat
Co 16 28,57
Khoéng 40 71,43
Dongy
Co 17 30,36
Khéng 39 69,64
Corticoid toan than
Co 3 5,36
Khong 53 94,64
Vitamin A acid
Co 2 3,57
Khéng 54 96,43
Thuéc sinh hoc
Co 2 3,57
Khoéng 54 96,43
DMARDS
Co 0 0,0
Khoéng 56 100

Nhdn xét: Trong céac thube diéu tri tai chd co 45 bénh nhén co tién sir
dung corticoid boi tai chd (chiém 80,36%) cao hon s bénh nhén co tién su
dung thudc tiéu stmg bong vay va calcipotriol. Trong cac thudc diéu tri toan
than, tién sir dung thudc dong y va methotrexat chiém ti 1¢ cao nhét lan luot 1a
30,36% Vva 28,57%, nhung ¢ 5,36% bénh nhan tién st dung corticoid. Chi c6
hai bénh nhan c6 tién st dung thudc sinh hoc trudc tham gia nghién ciru

chiém 3,57% va khong c6 bénh nhan nao cé tién sir ding DMARDS truéc do.
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3.1.3 Cic yéu t6 khdi phdt bénh
Bing 3.3. Cdc yéu to khéi phdt bénh (n=56)

Pic diém Pic diém n %
Céo 18 32,14
Stress
Khéng 38 67,36
’ Cé 6 10,71
Thuoc
Khéng 50 89,29
Co 10 17,86
Ruwou-bia
Khéng 46 82,14
] Co 2 3,57
Hut thuoc
Khéng 54 96,43
Co 3 5,36

Nhiém triing
Khéng 53 94,64

Nhan xet:

—  Yéu t6 khoi phat bénh trong nhém nghién ciru gom stress, thudc, rugu-
bia, hut thube c6 ti 18 1an lugt 14 32,14%; 10,71%; 17,86%; 3,57%; 5,36%.

—  Trong d, stress 1a yéu t6 anh hudng t6i sé bénh nhan nhiéu nhat trong

cac yéu t6 khai phat bénh.
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3.1.4. Pdc diém 1am sang nhém nghién ciru
Bang 3.4. Mirc dp bénh theo PASI ciia nhom nghién ciru (n=56)

Miic d9 bénh N %
Vira (PASI 10 - < 20) 49 87,50
Ning (PASI > 20) 7 12,50

Nhdn xét: Trong nghién clru ctia chung t61, ti€u chuén lya chon bénh
nhan vao nhom nghién ctru 13 cic bénh nhan vay nén thong thuong mic do
vira va nang. Trong d6, bénh nhan c6 tén thwong muic dd vira chiém chu yéu
13 87,50%, mirc 46 nang chi chiém 12,50%.

100,00%
90,00%
80,00%
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%

69,64%

3,57%

Tén thuong khép Tén thuong méng  Tén thuong niém mac

mCo mKhong

Biéu d6 3.5. Tén thwong khdc ciia nhém nghién ciru (N=56)
Nhdén xét: Trong nhom bénh nhan nghién ctru, 6 39 bénh nhan co tén
thuong mong kém theo chiém 69,64%, 2 bénh nhan c6 ton thuong niém mac

(chiém ti 1& 3,57%) va khong c6 bénh nhén c6 ton thuong khép kém theo.
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Bing 3.5. Pdc diém trigu chitng co ning (n=56)

Tri¢u chirng n %
Ngura
Co 41 73,21
Khéng 15 26,79
Nong rat
Co 1 1,79
Khong 55 98,21
Dau nhirc
Co 0 0,0
Khong 56 100

Nhdn xét: Trong cac tri€u chung co nang trudc diéu tri, triéu ching
ngra gap nhiéu nhét (chiém 73,21%), khong c6 bénh nhan dau nhuc trude

diéu tri, c6 1 bénh nhan c6 triéu chimg nong rat (chiém 1,79%).

Bing 3.6. Piém chit lwong cudc song ciia bénh nhén truwée diéu tri (n=56)

Piém DLQI n %
0-1 0 0,0
2-5 2 3,57
6-10 23 41,07

11-20 30 53,57
21 -30 1 1,79

Nhdn xét: Khi bat dau tham gia nghién ctru, tinh trang vay nén cia cac
bénh nhan anh hudng rat nhiéu dén chat luong cudc sdng ctia ho chiém
53,57%, khong c6 bénh nhan nao khong bi anh hudéng dén chat luong cudc

song va co 1,79% bénh nhan bi anh hudng nghiém trong.
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3.1.5. Pic diém cin lim sang ciia bénh nhén trudce diéu tri

Bing 3.7. Pdc diém céng thirc mdu trude diéu tri (n=56)

X SD
Hong cau (T/) 4,90 0,59
Bach cau (G/1) 7,65 1,56
Tiéu cau (G/) 250,65 52,19

Nhén xét: Trong nhém bénh nhan tham gia nghién ctu, chi s6 hong
cau, bach cau, tiéu cdu nam trong gi61 han binh thuong va co gia tri lan luot 1a

4,90 + 0,59 (T/I); 7,65 + 1,56 (G/I); 250,65 + 52,19 (G/I).

Bing 3.8. Pic diém mét sé chi so sinh hod mau trude diéu tri (n=56)

X SD
Creatinin (umol/Il) 83,30 13,36
Ure (mmol/l) 4,75 1,49
ALT (U 25,55 13,53
AST (U/l) 24,82 9,39
Bilirubin TP (mmol/l) 10,99 5,50
Bilirubin TT (mmol/l) 2,54 2,08

Nhdn xét: Trude diéu tri, mot sd chi sb sinh hoéa mau trung binh cua
bénh nhan nam trong gidi han binh thuong Creatinin: 83,30 + 13,36umol/I;
Ure: 4,75 £ 1,49mmol/l; ALT: 25,55 + 13,53U/l; AST: 24,82 + 9,39U/I;
Bilirubin TP: 10,99 + 5,50mmol/I; Bilirubin TT: 2,54 + 2,08mmol/I.
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3.1.6. Pdc diém lién quan dén héi chieng roi logn chuyén hod

Bing 3.9. Hpi chirng roi loan chuyén héa (n=56)

i Binh thwong Tang
Pac diem
n % n %
N 12 70,59 5 29,41
Vong bung
Nam 34 87,18 5 12,82
Huyét dp 51 91,07 5 8,93
Glucose luc doi
(mmol/l) 38 67,86 18 32,14
Triglycerid 27 48,21 29 51,79
(mmol/l)
Cholesterol 48 85.71 3 1429
(mmol/l)

Nhdn xét: Trong nhom bénh nhan tham gia nghién ctru, bénh nhan co
rdi loan chuyén hoa theo timg chi s6 huyét ap, glucose lic doi, triglycerid,
cholesterol 1an lugt 1a 8,93%, 32,14%, 51,80%, 14,29%. S bénh nhéan c6 chi

s6 vong bung ting cta cia nhom nam va nit trong tng 1a 12,82% va 29,41%.

Bing 3.10. Chi sé khoi ciia cdc doi twong nghién ciru (n=56)

Phén loai BMI (kg/m?) n %
Gay <185 2 3,57
Binh thuwong 18,5 - 22,9 27 48,21
Qué4 can 23-24,9 19 33,93
Béo phi dj I 25-29,9 8 14,29
Béo phi dp IT > 30 0 0,00

Nhdn xét: Trong cac bénh nhan tham gia nghién ctru, nhom bénh nhan
c¢6 chi s6 khdi co thé qua can chiém ti 1& 33,90%, béo phi do I 1a 14,29%.
Khong c6 bénh nhan phan loai trong nhom béo phi do I1.
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3.2. Két qua diéu tri bénh vay nén théng thwong mirc dd vira va ning

dwoc chiéu tia cwe tim dai hep (UVB 311nm)

3.2.1. Két qua diéu tri lam sang

3.2.1.1. Két qua diéu tri theo chi s6 PASI 75 va chi sé chat lwong cudc song
Bing 3.11. Két qud diéu tri theo muc tiu PASI 75 (n=56)

Két qua diéu tri n %
Tét (dat PASI 75) 43 76,79
Khd (dat PASI 50-75) 7 12,50
Kém (dat PASI dudi 50) 6 10,71
Tong 56 100

Nhdn xét: Sau t6i da 36 1an chiéu, trong tong s6 56 bénh nhan diéu trj
bang NB-UVB c6 43 bénh nhan da dat két qua diéu tri PASI 75 (giam it nhét
75% chi s PASI, day ciing 13 muc tiéu diéu tri), chiém 76,79% tong sé bénh
nhan ciia nhom nghién ctru. S6 bénh nhan dap tng PASI 50-75 (hiéu qua kha)
c6 7 bénh nhan, chiém ti 18 12,5% va cd 6 bénh nhan dap tmg diéu tri kém
(dat PASI dudi 50%), chiém ti 1& 10,71%.

Bing 3.12. Két qud diéu tri theo muc tiéu chi sé chit lwong cuc song

(n=56)
DLQI sau diéu tri n %
DLQI<S 20 35,71
DLQI >5 36 64,29

Nhdn xét: Trong tong s6 56 bénh nhan diéu tri bang NB-UVB, sau diéu
tri ¢6 20 bénh nhan dat muc tiéu diéu tri vé chét lugng cudc séng (co diém

DLQI < 5) chiém ti 1& 35,71%.
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3.2.1.2. Thay doi chi sé PASI va két qua diéu tri qua cdc lan chiéu
Bing 3.13. Két qud giam chi s6 PASI trung binh

PASI trwoec PASI sau
p* p**

dieu tri dieu tri

¥  SD X SD

Nhom dat PASI 75
(n=43)

1436 4,57 2,91 1,03 0,00001

Nhom khong dat 0,07
PASI 75 16,61 5,36 8,32 2,57 0,0015
(n=13)

* Wilcoxon test

** Kruskal-Wallis test

Nhan xet:

— Chi s6 PASI truéc diéu tri cia nhom bénh nhan dat PASI 75 1a 14,36 +
4,57 va ciia nhom khong dat PASI 75 1a 16,61 + 5,36. Khong c6 su khac biét
c6 ¥ nghia vé gia tri PASI trung binh trude diéu tri cta hai nhom véi p = 0,07
> 0,05.

— Trong nhém bénh nhan dat PASI 75, trung binh PASI tai thot diém sau
diéu tri 1a 2,91 + 1,03, giam rat nhiéu so voi PASI trung binh tai thoi diém
trude diéu tri 1a 14,36 + 4,57. Sy khac biét ndy co6 y nghia thong ké voi
p<0,01.

— Trong nhom con lai 1a nhitng bénh nhan mac du khong dat PASI 75, nhung
c6 chi s6 PASI trung binh cai thién cling rat o rang sau diéu tri. Cu thé, tai
thoi diém két thic diéu tri (sau 36 1an chiéu), PASI trung binh ctia nhém nay
1a 8,32 + 2,57, giam nhiéu so véi trude diéu tri 1a 16,61 + 5,36. Su khac biét
nay ciing c6 y nghia thong ké véi p < 0,01. Trong 13 bénh nhan nay c6 8 bénh
nhan giam tir mc 40 bénh vira xuéng murc do bénh nhe, 1 bénh nhan gidm tu
murc d§ bénh nang xuéng muc do bénh nhe va 2 bénh nhan giam tr muc do

nang xudng muc do vura sau diéu tri.
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Bidu dob 3.6. Ti 1¢ dat PASI 75 qua cdc lin chiéu

Nhan xet:

— Sau 11 1an chiéu dau tién, chua c6 bénh nhan nao dat két qua PASI 75.

— Két qua dat PASI 75 bat dau thdy duoc tir 1an chiéu thir 12 va ti 16 dat PASI
75 tang dan qua cac lan chiéu cho dén 1an 36.

— Pén lan chiéu thir 30 ¢6 53,57% bénh nhan tham gia nghién ctru dat PASI 75.

— Sau lan chiéu tht 36 ¢6 76,79% bénh nhan tham gia nghién ctru dat PASI 75.
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3.2.1.3. Mét s6 déic diém nhém bénh nhén dat va khéng dat PASI 75
Bing 3.14. Dic diém chung nhém bénh nhin dat va khong dat PAS| 75
Nhom dat Nhom khong dat

\ PASI 75 PASI 75
Dac diem
(n=43) (n =13)
n % n %
<29 17 3953 9 69,23
30-39 13 30,23 2 15,38
Nhém tuoi 40-49 6 13,95 1 7,69
50-59 5 11,63 1 7,69
>60) 2 4,65 0 0,00
Tuéi trung binh 348+129 289+99 0,15*
Nam 30 69,77 9 69,23
Gidi 0,61**
Nir 13 30,23 4 30,77
Tuoi khéi <40 37 86,05 12 92,31
0,48%**
pht bénh > 40 6 13,95 1 7,69
Thoi gianbj ~ =Jnam 18 41,86 6 46,15
’ 0,52%*
bénh > 5 nam 25 58,14 7 53,85

* Kruskal-Wallis test

** Fisher’s exact test

Nhan xét:

— Trong sb nhitng bénh nhan dat PASI 75, s6 bénh nhan trong nhom < 29
tudi va tir 30 - 39 tudi chiém ti 1& cao nhat, lan lugt 1a 39,53% va 30,23%,
tuong ty véi nhom bénh nhan khong dat PASI 75 khi ti 1€ nay lan luot 1a
69,23% va 15,38%. Tudi trung binh ciia nhom dat PASI 75 va khong dat
PASI 75 lan luot 14 34,8 + 12,9 va 28,9 + 9.9, hai gia tri ndy khong c6 su khac
biét vai p > 0,05.
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— Bénh nhan nam gidi va khai phat bénh trude 40 tudi chiém da sé & ca hai
nhom véi ty 1¢ 1an luot 14 69,77% va 86,05% & nhoém dat PASI 75 va 69,23%
va 92,31% & nhom khong dat, khong co6 sy khac biét ¢ hai nhém véi p > 0,05.
— O mdi nhom ty 18 giita thoi gian bi bénh trén va dudi 5 nam 1a twong duong

nhau va ciing khong co6 su khac biét gitra hai nhém.

Bing 3.15. Tién sir ciia nhém bénh nhin dat va khong dat PAS| 75

17312;1: ‘;gt Nhom khong dat
Pic diém (n=43) PASI 75 (n=13) P
n % n %
Tidn sib di Co 3 6,98 0 0,00
te:; :u’ i 0,45
& Khong 40 93,02 13 100
. Co 4 9,30 1 7,69
Tién sw
khac 0,67
Khdng 39 90,70 12 92,31
Tié“n sw gia Co 8 18,6 3 23,08
dinh co vay 0,5
nén Khong 35 814 10 76,92

* Fisher’s exact test

Nhdn xét: Trong nhém bénh nhan dap tng diéu tri dat PASI 75, phan
16n cac bénh nhan khong co tién sir gia dinh bi vay nén (chiém ti 16 81,4%),
khéng c6 tién st dj ing va tién sir khac (1an luot chiém 93,02% va 90,70%).
Piéu nay ciling twong tu voi nhom khong dat PASI 75 khi ty 16 khong co tién
str gia dinh bi vay nén, khong co tién str di ing va tién st khac lan luot 1a
76,92%, 100% va 92,31%. Khong cé sy biét vé ty 18 tién sur giira hai nhom
voi p > 0,05.
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3.2.1.4. Bdc diem bénh cia nhém bénh nhan dat va khong dat PASI 75

Bing 3.16. Thay déi vé cdc tri¢u chirng co néing ciia bénh nhan dat va

khong dat PASI 75
Truéc diéu tri Sau diéu tri N
n % n % P
Nhom dat PASI 75 (n =43)
Co 34 79,07 14 32,56
Ngira _ 0,12
Khéng 9 20,93 29 67,44
) , Co 1 2,33 1 2,33
NoOng rat — 0,98
Khong 42 97,67 42 97,67
Co 0 0,00 0 0,00
Dau nhirc _ 1
Khéng 43 100 43 100
Nhém khong dat PASI 75 (n=13)
Co 7 53,85 3 23,08
Ngira _ 0,46
Khéng 6 46,15 10 76,92
) , Co 0 0,00 0 0,00
Nong rat —
Khong 13 100 13 100
Co 0 0,00 0 0,00
Dau nhwc _
Khéng 13 100 13 100

* Fisher’s exact test

Nhan xet:

— Ti 1€ bénh nhan c¢o6 triéu chung ngtra trong nhom bénh nhan dat PASI 75
trude diu tri 13 79,07%, sau diéu tri giam con 32,56%. Nhom khong dat
PASI 75 ty 1& ngia giam tir 53,85% xudng con 23,08%. Tuy nhién sy khéc

biét ty 18 nay khong c6 y nghia théng ké & ca 2 nhém véi p > 0,05.

— Ty 1é triéu chung néng rat va dau nhirc trudc diéu tri & nhém dat PASI 75

1an luot 13 2,33% va 0%. Ty 18 nay khong thay ddi sau diéu tri.

— Khong c6 bénh nhan nao co6 triéu chung nong rat hay dau nhitc & nhom

bénh nhan khong dat PASI 75.
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Bing 3.17. Thay déi vé trigu chikng ngiva ciia bénh nhéin 6 nhém dat va

khong dat PASI 75
Khi dat PASI 75
Nhom dat PASI 75 .
Co Khéng Tong
(n =43)
N % n %
. Co 13 38,24 21 61,76 34
Trudoc diéu tri
Khong 1 11,11 8 88,89 9
Sau diéu tri
Nhom khong dat PASI 75 ] A 2
Co Khong Tong
(n=13)
n % n %
. Co 5 83,33 1 16,67 6
Truoc diéu tri
Khong 5 71,43 2 28,57 7

Nhgn xét. Trong nhom bénh nhan dat PASI 75 trudce diéu trj co 34 bénh
nhan c6 triéu chimg ngira, trong sd nay c6 21 bénh nhan hét triéu chimg ngira
sau diéu tri, chiém ti 18 61,76%; trong s6 9 bénh nhan khong cé triéu ching
ngta tai thoi diém trudc diéu tri, c6 1 bénh nhan xuat hién triéu chirng ngura
sau diéu tri, chiém ti 18 11,11%. O nhom bénh nhan khong dat PASI 75, trong
6 bénh nhan ngtra trudc diéu tri chi ¢6 1 bénh nhan cai thién triéu chirng sau
diéu tri, chiém ti 1¢ 16,67%.
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Bing 3.18. Thay déi ton thwong 1am sang kKhac ciia nhém bénh nhin dat va
khong dat PASI 75

Nhéom dat PASI 75 Nhém khéong dat PASI 75
Pic (n=43) (n=13)
diém Truwoc Sau Truwoc Sau
n % n % n % n %
Tén thuwong khép
Co 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00

Khong 43 100 43 100

13 100 13 100

Tén thwong mong

Co 30 69,77 27 62,79

9 69,23 8 61,54

Khong 13 3023 16 37,21

4 30,77 5 38,46

Tén thwong niém mac

Co 2 4,65 1 2,33

0 0,00 0 0,00

Khong 41 9535 42 97,67

13 100 13 100

Nhan xét:

— Trong tong s6 56 bénh nhan trong nghién ctru, khong c6 bénh nhan nao c6

t6n thuong khép tai ca hai thoi diém trudce va sau diéu tri.

— Trong nhom dat PASI 75, ti I¢ bénh nhan co ton thuong mong tai thoi diém

dat PASI 75 so v6i trude diéu tri giam tir 69,77% xudng con 62,79%. Ti 1& ¢6

ton thuong niém mac tai thoi diém dat PASI 75 so véi trude didu tri giam tu

4,65% xubng con 2,33%.

— Trong nhém khong dat PASI 75, ty 1¢ t6n thuong méng giam tir 69,23%

trude diéu tri xuong con 61,54% sau diéu tri. Khong c6 bénh nhan c6 ton

thuong niém mac trong nhom nay.
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3.2.1.5. Liéu chiéu ban dau trung binh, tong liéu chiéu trung binh va s lan
chiéu trung binh dé dat PASI 75

Bidng 3.19. Liéu chiéu ban dau, tong liéu chiéu va so lan chiéu

n X +SD Min Max p
Nhom dat
43 229,1 +46,5 160 330
. PASI 75
Liéu _
, Nhom 0,57
chiéu
. khong dat 13 219,2 £ 36,8 160 300
ban diau
) PASI 75
(mJ/cm”) _
Nhom
56 226,79 + 44,32 160 330
nghién ciru

Téng liéu chiéu khi
dat PASI 75 (mJ/cm?)
S0 lan chiéu khi
dat PASI 75 (lan)

* Krusal-Wallis test

43 18778,9+8217,6 4032 36120

43 25,20 +7,30 12 36

Nhan xét:

— Liéu chiéu khéi dau trung binh ctia cd nhoém nghién ctru 1a 226,79 + 44,32
mJ/cm?, trong d6 liéu khoi dau thdp nhét 13 160 md/cm?, lidu khoi dau cao
nhit 13 330 mJ/cm®. Liéu khoi dau trung binh cta nhom dat PASI 75 1a 2291
+ 46,5 mJ/cm®, ciia nhom khong dat PASI 75 13 219,2 + 36,8 mJ/cm®, khong
c6 su khac biét gitra hai nhom voi p = 0,57 > 0,05.

— Trong nhom bénh nhan dat hiéu qua diéu tri PASI 75, s6 lan chiéu trung
binh 14 25,20 1an, trong do s6 1an chiéu dé dat PASI 75 it nhat 14 12 1an, sd lan
chiéu nhiéu nhat dé dat PASI 75 1a 36 lan. Tong liéu chiéu trung binh cia
nhom dat PASI 75 1a 18778,9 + 8217,6 mJ/cm?, trong d6 liéu chiéu nho nhét
dé PASI 75 12 4032 mJ/cm?, lidu chiéu cao nhat 1a 36120 mJ/cm®.
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Bing 3.20. 86 lin chiéu trung binh ciia nhém dat PAS| 75 theo mivc dé

bénh truéc diéu tri (n=43)

Mirc do bénh n S6 1an chiéu trung binh p
Vira 39 25,30+ 7,50
0,64*
Nang 4 24,0 £5,70

* Kruskal-Wallis test

Nhdn xét: S6 1an chiéu trung binh dé dat PASI 75 clia nhém c6 muc do
bénh ning 1 24 1an, thap hon s6 1an chiéu trung binh ctia nhém bénh nhan c6
mirc do bénh vira 1a 25,30 1an. Tuy nhién, sy khac biét khong co ¥ nghia
théng ké véi p > 0,05.
3.2.1.6. Sy thay doi chat luwong cugc Séng trude va sau diéu tri
Bing 3.21. Diém chit lwong cudc song ciia nhom dat va khong dat PASI 75

trudc va sau khi diéu tri

Piém DLOI . .
_ Trwée dieu tri  Sau dieu tri p*
(X £SD)
Nhom dat PASI 75

11,35+ 3,90 6,00 £ 3,09 0,00

(n=43)

Nhom khéng dat

12,9+ 3,70 10,5+ 2,90 0,02

PASI 75 (n = 13)

* Wilcoxon test

Nhan xet.

— O nhém dat PASI 75, diém chat lwong cudc song trung binh tai thoi diém
dat PASI 75 la 6,00 = 3,09, giam hon so voi truoc diéu tri la 11,35. Sw khdc
biét nay cé y nghia thong ké véi p ciia test so sanh ghép cdp Wilcoxon < 0,05.
— O nhém bénh khong dat PASI 75, mwc do cai thién DLQI trung binh thcfp
hon so véi nhém dat PASI 75 (tir 12,9 xuéng con 10,5), tuy nhién sw thay doi
van c6 y nghia thong ké véi p < 0,05.
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Bing 3.22. Két qua diéu tri dwa trén muc tiéu chat lwong cudc song ciia

nhom dat va khong dat PASI 75

, Truéc diéu tri Sau diéu tri
Diém DLOI p*
n % n %
Nhém dat <5 2 4,65 20 46,51
PASI 75 (n=43) >5 41 95,35 23 53,49
Nhém khong dat <5 0 0,00 0 0,00
PASI 75 (n=13) >5 13 100 13 100

* Fisher’s exact test

Nhan xét:

— Trong nhom bénh nhan dat PASI 75, tai thoi diém sau diéu tri, ti 1é bénh
nhén dat muc tiéu diéu tri vé chat luwong cuoc séng (co DLOI < 5) la 20 bénh
nhén chiém ti 1é 46,51%. Ti 1¢ nay tang ro rét so voi ti 1é bénh nhdan co DLQOI
< 5 truéc diéu tri la 4,65%. Su khdc biét ¢6 y nghia thong ké véi p < 0,01.

— O nhém bénh nhén khong dat PASI 75, khong co bénh nhdn nao dat muc
tiéu diéu tri vé chat lwong cuoc Séng, ca 13/13 bénh nhén déu cé chi sé DLQI

> 5 sau diéu tri.

Bing 3.23. So sanh diém chit lwong cudc song trung binh triwde va sau
diéu tri theo mirc d¢ bénh (n = 56)
DLQI trwée  DLQI khi

Mic dd bénh  n ‘ p*
didutri  dat PASI 75
Vira 49  11,30£340 7,0 3,60 0,00
Ning 7 1430+6,0 7,60 £ 3,50 0,02

* Wilcoxon test
Nhdn xét: Khi chia nhoém nghién ctru thanh hai nhém theo mtrc 4o bénh
truge diéu tri, thi chi s6 DLQI trung binh cua nhém mirc @6 bénh vira va nang

déu giam c6 ¥ nghia sau diéu tri véi p < 0,05.
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3.2.1.7. Mét s6 yéu té lién quan dén két qua diéu tri
Bang 3.24. Ti l¢ dat PASI 75 theo gioi (n=56)

) Ti 1§ (%)
Khong dat
Pat PASI 75 dat PASI p
PASI 75
75
Nam
30 9 76,92
(n=39)
Gioi tinh 0,61*
Nir
4 76,47
(n=17)

* Fisher’s exact test

Nhén xét: C6 13 bénh nhan nit dat PASI 75 trén téng sd 17 bénh nhan,

chiém ti 18 76,47%. Ti 1¢ nay twong duong voi nhém bénh nhan nam Ia

76,92%. Su khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké véi p > 0,05.

Bing 3.25. Ti I¢ dat PASI 75 theo nhém tuéi (n=56)

Khong dat  Tilé % dat

Tuoi Pat PASI 75 p
PASI 75 PASI 75
Tuoi < 33
23 11 67,65
(n=34)
_ 0,04*
Tuoi > 33
20 2 90,91
(n=22)

* Fisher’s exact test

Nhén xét: O nhom bénh nhan > 33 tudi, ti 16 dat PASI 75 13 90,91%,

cao hon so v6i nhdm bénh nhan < 33 tudi. Su khac biét nay cé y nghia thong

ké véip <0,05.
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® Khong dat PASI7S 34,62 13,33 14,29 16,67 0
® Dat PASI75 65,38 86,67 85,71 83,33 100
Biéu db 3.7. Ti 1¢ dat PASI 75 theo nhém tudi (n=56)
Nhén xét: Trong nhom 56 bénh nhan diéu tri da phac do, ti 1¢ dat PASI
75 cao nhat & nhém bénh nhan c¢6 d6 tudi > 60 tudi voi 100% bénh nhan (2/2
bénh nhan) dat PASI 75. Ti I¢ dat PASI 75 tuong duong nhau ¢ cac nhom tudi
tir 30 - 39 tudi, 40 - 49 tudi va 50 - 59 tudi voi ti 1¢ 1an luot 14 86,67%, 85,71%
va 83,33%. Ti 1& dat PASI 75 ciia nhom bénh nhin < 29 13 thip nhét voi
65,38%.
Bing 3.26. Ti I¢ dat PASI 75 theo tuéi khéi phdt bénh (n=56)

Khong dat  Til¢ % dat
PASI 75 PASI 75

Tuoi khéi phat  Pat PASI 75

Khoi phat som 37 12 75,51
(n=49) 0,48*
Khoi phat mupn 6 1 85,71
(n=7)

* Fisher’s exact test

Nhdn xét. Ti 1€ dat PASI 75 & nhém bénh nhan khoi phat bénh mudn
(vay nén khoi phat tir 40 tudi tré 1én - typ II) 1a 85,71%, cao hon ti 1& dat
PASI 75 & nhom bénh nhan khoi phat bénh sém (vay nén khoi phat trudc 40
tudi - typ 1) 1a 75,51%. Tuy nhién, sy khac biét nay khong co y nghia thong ké
v6i p > 0,05.
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Bing 3.27. Ti I¢ dat PASI 75 theo thoi gian mdc bénh (n=56)

Thoi gian madc Khong dat  Tilé % dat
Dat PASI 75 p
bénh PASI 75 PASI 75
<5 nam
18 6 75,00
(n=24)
0,78*
> 5 nam
25 7 78,13
(n=32)

* Fisher’s exact test
Nhdgn xét. Ti 1¢ dat PASI 75 cua nhom bénh nhan c6 thoi gian méc bénh
ngan (< 5 nam) 1a 75%, thap hon ti 1& & nhém bénh nhan mac bénh lau (> 5
nam). Tuy nhién, su khac biét nay la khong c6 y nghia théng ké véi p > 0,05.
Bing 3.28. Ti I¢ dat PASI 75 theo liéu chiéu ban diu (n=56)
Khong dat Til¢ % dat

Liéu chiéu ban dau  DPat PASI 75 p
PASI 75 PASI 75

Cao hon trung binh

20 5 80,00
(n=25)
_ 0,43*
Thap hon trung binh
23 8 74,19
(n=31)

* Fisher’s exact test

Nhan xét:

— Chung t6i di chia nhom nghién ctru thanh hai nhom véi lidu chiéu khoi dau
cao va thap hon so véi liéu trung binh cta toan bd nhém nghién ciru dé khao
sat anh huong cua liéu khoi dau dén hiéu qua diéu trj.

— Ti 1& dat PASI 75 & nhém bénh nhan duoc chiéu lidu ban dau cao 1a 80%,
cao hon so véi nhém bénh nhan duogc chiéu liéu ban dau thap 1 74,19%. Tuy

nhién sy khac biét nay khong cé y nghia thong ké véi p>0,05.
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Bing 3.29. Ti Ié dat PASI 75 theo tién sit gia dinh vdy nén (n=>56)

Tién siwr gia dinh Khong dat  Tilé % dat
. Dat PASI 75 p*
vdy nén PASI 75 PASI 75
Co 8 3 72,73
_ 0,5
Khong 35 10 77,78

* Fisher’s exact test
Nhdn xét: Ti 1¢ dat PASI 75 ctia nhom bénh nhan khong co tién st gia
dinh vay nén 1a 72,73%, ti 1& nay khong khac biét nhiéu so v6i nhém bénh
nhan c6 tién sur gia dinh vay nén 1a 77,78%. Su khac biét khong co y nghia
théng ké véi p > 0,05.
Bing 3.30. Higu qud diéu tri theo tién sit ditng thuéc toan than (n=56)

Pat PASI 75 Khong dat

Tién sir dung thudc p*
n % n %

Tién sir ding thuéc ~ CO 19 76,00 6 24,00 0.90
toan than Khong 24 77,42 7 2258

Tién sir ding thuéc Co 3 100 0 0,00 0.45
corticoid Khong 40 75,47 13 24,53 ’

Tién sir ding thudc Co 11 68,75 5 31,25 0.29
methotrexat Khong 32 80,00 8 20,00 ’

Tién sir ding thudc Co 12 70,59 5 29,41 034
Pong y Khong 31 79,49 8 2051

* Fisher’s exact test

Nhan xet:

— Ti 1& dat PASI 75 & nhom bénh nhéan cé tién st dung thube diéu tri toan
than no61 chung 1a 76%, tuong duong voi ti 1€ dat PASI 75 ¢ nhom bénh nhéan
khong ¢ tién sir diéu tri thudc toan than nao 1a 77,42%. Sy khac biét khong

c¢6 ¥ nghia thong ké véi p > 0,05.
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— Ti 1é dat PASI 75 & nhoém bénh nhan c6 tién st dung corticoid toan than la
100%, cao hon khong c6 ¥ nghia théng ké véi nhdm bénh nhan khong cé tién
st dung corticoid toan than (75,47%) vai p > 0,05.

— Ti 1é dat PASI 75 & nhom bénh nhan co tién s dung methotrexat diéu tri
vay nén 13 68,75%, thap hon ti 1¢ dat PASI 75 ¢ nhom bénh nhan khong c6
tién sir dung methotrexat 1a 80%. Tuy nhién su khac biét nay khong co v
nghia thong ké véi p > 0,05.

— Ti 1é dat PASI 75 & nhom bénh nhan c6 tién sir dung thudc Pong y dé diéu
tri 1a 70,59%, thap hon ti 1& dat PASI 75 & nhém bénh nhan khong co tién s
diéu tri thuéc Pong y 1a 79,49%. Su khac biét khong co ¥ nghia thong ké véi
p > 0,05.

Bing 3.31. Ti I¢ dat PASI 75 theo mirc dp bénh truwéc diéu tri (N=56)

Khong dat  Til¢ % dat
Mirc dj bénh Dat PASI 75 p
PASI 75 PASI 75

Vira (n=49) 39 10 79,59
0,20*
Nang (nN=7) 4 3 57,14

* Fisher’s exact test

Nhan xet: Ti 1€ dat PASI 75 & nhom bénh nhan ¢c6 mic d6 bénh vira
(chi s6 PASI ban dau tir 10 - 20) 13 79,59%, cao hon so voi nhom bénh nhan
c6 muc d§ bénh nang (PASI ban dau trén 20) 1a 57,14%. Su khac biét khong
c6 v nghia thong ké v&i p > 0,05.
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Bing 3.32. Anh hwéng cdc chi sé ciia hdi chitng roi loan chuyén hod dén

hi¢u qua diéu tri (N=56)

. A s PO Khong dat
Chi so lien quan dén hji Dat PASI 75
. PASI 75 p*
chirng chuyén hoa
n % n %
<23 23 85,19 4 14,81
BMI 0,13
>23 20 68,97 9 31,03
Binh thuong 34 73,91 12 26,09
Vong bung . 0,26
Tang 9 90,00 1 10,00
. Binh thuong 38 74,51 13 25,49
Huyeét ap . 0,25
Tang 5 100 0 0,00
Binh thuong 37 77,08 11 22,92
Cholesterol _ 0,60
Tang 6 75,00 2 25,00
] . Binh thuong 19 70,37 8 29,63
Triglycerid _ 0,35
Tang 24 82,76 5 17,24
Khong tang 28 73,68 10 26,32
Glucose . 0,33
Tang 15 83,33 3 16,67

* Fisher’s exact test

Nhan xet: ,

— Ti 1€ dat PASI 75 gitta cdc nhdm bénh nhan c6 chi s6 Glucose, Cholesterol,
Triglycerid binh thuong va tang 1a khé twong duong nhau, sy khéac bi¢t khong
c¢6 ¥ nghia thong ké vai p > 0,05.

— Ti 1é dat PASI 75 ¢ nhom bénh nhan c6 ting vong bung va ting huyét ap lan
luot 14 90% va 100%, cao hon ti 1¢ dat PASI 75 & nhém bénh nhan khong tang
vong bung va khon ting huyét ap 1an lugt 1a 73,91% va 74,51%. Tuy nhién sy
khac biét nay khong c6 y nghia thong ké véi p > 0,05.

— Ti 1é dat PASI 75 & nhém bénh nhan c6 BMI < 23 la 85,19%. Ti 1€ nay cao
hon ti 1€ & nhom bénh nhan c6 BMI > 23 1a 68,97%. Tuy nhién su khac biét
nay khong ¢ y nghia thong ké véi p > 0,05
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3.2.1.8. Tac dung phu trén lam sang

Bang 3.33. Cac tac dung phu trong nhom bénh nhan dat va khong dat hi¢u

qud diéu tri (n=56)

Cé Khong
Tac dung phu
n % n %
Nhom dat D6 da 8 18,60 35 81,40
PASI 75 Ngira 9 20,93 34 79,07
(n=43) Téng sdc t6 42 97,67 1 2,33
Nhém khong D6 da 1 7,69 12 92,31
dat PASI 75 Ngira 5 38,46 8 61,54
(n=13) Tdang sdc to 13 100 0 0,00
Nhan xét:

— Trong nhoém bénh nhan dat PASI 75, tac dung phu dé da gip & 8/43 bénh
nhan, chiém 18,6%, tac dung phu ngtra gap ¢ 9/43 bénh nhan, chiém ti 18
20,93%. Tac dung phu hay gip nhét 1a ting sic t0, cO & 42/43 bénh nhan,

chiém ti 1& 97,67%.

— Trong nhom bénh nhan khong dat PASI 75, tac dung phu hay gip nhat
cling 14 tang sic td, c6 & ca 13/13 bénh nhan. Ti 1& do da it hon so véi nhém

dat PASI 75, chi gap ¢ 1/13 bénh nhan chiém ti 1& 7,69%. Tac dung phu ngtra

gip & 5/13 bénh nhan, chiém ti 16 38,46%.



86

3.2.2. Két qud can lam sang
Bing 3.34. Pdc diém xét nghiém ciia nhém bénh nhin dat PASI 75 trude
va sau diéu tri (n=43)
Truéc diéu tri Khi dat PASI 75

X SD X SD

Cong thirc mau
Hong cau (T/) 4,89 0,65 4,80 0,56 0,08
Bach cau (GIl) 7,78 1,68 7,27 1,97 072

Tiéu cau (G/l) 253,26 50,90 254,38 6320 0,70
Sinh héa mau

Glucose (mmol/l) 5,62 1,44 5,23 1,34 0,06
Creatinin (umol/l) 84,69 13,79 82,34 17,67 0,24
Ure (mmol/l) 4,83 1,49 4,79 1,35 0,93
Cholesterol (mmol/l) 4,46 1,01 4,35 1,15 0,70
Triglycerid (mmol/l) 2,21 1,52 2,00 1,72 0,12

ALT (U/l) 26,31 1498 2626 1514 0,98

AST (U/l) 24,81 10,15 26,77 1765 0,33
Bil TP (mmol/l) 11,03 5,97 1173 364 0,04
Bil TT (mmol/l) 2,36 1,82 269 143 0,08

* Wilcoxon test

Nhan xét:

— Céc chi sb héng cau, bach cau, tiéu cau trung binh ctia nhom bénh nhan dat
PASI 75 sau diéu tri déu nam trong gi¢i han binh thuong. Gia tri trung binh
cac xét nghiém nay khéng thay d6i nhiéu so voi trude diéu tri, sy khac biét
khéng c6 ¥ nghia thong ké véi p > 0,05.

— Céc chi sb glucose, creatinin, ure, cholesterol, triglycerid, ALT, AST,
Bilirubin truc tiép trung binh ciia nhém bénh nhan dat PASI 75 sau diéu tri
déu nidm trong gidi han binh thudng. Gia tri trung binh céc xét nghiém nay
khong thay d6i nhiéu so véi trude diéu tri, sy khac biét khong c¢6 ¥ nghia

thong ké véi p > 0,05.
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— Bilirubin toan phﬁn trung binh sau diéu tri 1a 11,73 + 3,64 mmol/l, tang co
¥ nghia théng ké (p < 0,05) so vé6i trude diéu tri 1a 11,03 £ 5,97 mmol/l, tuy
nhién gia tri ndy van trong khoang binh thuong.

Bing 3.35. Dic diém xét nghi¢m ciia nhém bénh nhén khong dat PASI 75

trudc va sau diéu tri (n=9)

Truéc diéu tri Sau diéu tri o*
X SD X SD
Cong thirc mau
Hong cau (T/1) 4,84 0,60 485 041 0,55
Bach cau (G/) 7,69 1,63 731 099 0,68

Tiéu cau (G/l) 256,16 56,60 244,10 40,20 0,59
Sinh héa mau

Glucose (mmol/l) 5,50 1,36 4,83 0,68 0,17
Creatinin (umol/l) 81,61 10,94 78,10 17,88 0,68
Ure (mmol/l) 4,86 1,55 5,07 153 0,77
Cholesterol (mmol/l) 4,45 0,93 3,96 0,77 0,01
Triglycerid (mmol/l) 2,09 1,35 1,70 048 0,52

ALT (UNl) 2447 10,61 21,80 6,69 0,31
AST (UN) 2450 947 21,82 849 0,19
Bil TP (mmol/l) 10,44 4,05 1313 343 0,051
Bil TT (mmol/l) 2,26 1,22 245 1,10 081

* Wilcoxon test
Nhan xet:
— Trong s6 13 bénh nhan khong dat PASI 75 sau diéu tri, ching t61 chi danh

gia duoc vé cac chi s6 cong thirc mau va sinh hod mau cta 9/13 bénh nhan

— Céc chi sb h6ng cau, bach cau, tiéu cau trung binh cia nhom bénh nhan
khong dat PASI 75 sau diéu tri déu nam trong gidi han binh thudng. Gia tri
trung binh cac xét nghiém nay khong thay dbi nhiéu so véi trude diéu tri, su

khac biét khong c6 ¥ nghia théng ké vai p > 0,05.



88

— Cac chi s glucose, creatinin, ure, triglycerid, ALT, AST, Bilirubin toan
phan, Bilirubin tryc tiép trung binh ctia nhom bénh nhan khong dat PASI 75
sau diéu trj déu nam trong gidi han binh thuong. Gia trj trung binh cac xét
nghiém nay khoéng thay d6i nhiéu so véi trude diéu tri, su khac biét khong co
y nghia théng ké voi p > 0,05. Cholesterol trung binh sau diéu tri 1a
3,96 + 0,77 mmol/l, giam c6 ¥ nghia thong ké (p < 0,05) so vdi trude diéu tri
1a 4,45 + 0,93 mmol/I.

3.3. Thay doi nong a6 IL-17, IL-23, TNF-a trong huyét thanh truéec va
sau diéu tri bénh vay nén thong thuong mirc dd vira va ning dwoc chiéu
tia cure tim dai hep (UVB 311nm)

3.3.1. Mgt sé dic diém chung ciia nhém nghién civu cytokine

Bing 3.36. Pic diém tuoi gidi ciia nhém nghién ciru cytokine (n=31)

Pic diém n %
Tuoi (X +SD) 34,76 + 12,02
<29 11 35,48
30-39 11 35,48
40-49 5 16,12
50-59 3 9,68
> 60 1 3,24
Gidi
Nam 21 67,74
Nir 10 32,26

Nhdn xét: Tudi trung binh cua 31 bénh nhan trong nghién ctu 1a
34,76 + 12,02. Nhom tudi dudi 29 va tir 30 dén 39 chiém ti 1& cao nhat
(35,48%). C6 21/31 bénh nhan 1a nam gidi chiém ti 1& 67,74%
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Bing 3.37. Mt sé ddic diém Khac ciia nhom nghién civu cytokine (n=31)

Pic diém n %
Thoi gian bi bénh trung binh 9,29 + 6,93
< 5 nam 12 38,71
> 5 nam 19 61,29
Tuoi khéi phdt bénh
< 40 tuoi 27 87,10
> 40 tuoi 4 12,9
Diém PASI trung binh (X + SD) 14,05 + 4,01
Mirc do bénh
Vira 29 93,55
Nang 2 6,45
Tién sir diing thuéc toan than
Co 12 38,71
Khoéng 19 61,29
Tién siv gia dinh vdy nén
Co 7 22,58
Khéng 24 77,42

Nhdan xét:

— Thoi gian bi bénh trung binh ctaa nhom bénh nhan nghién cuau la
9,29 + 6,93 nam; chu yéu nhém bi bénh > 5 nam chiém ti 1é 61,29%. DPa sb
bénh nhan cd khai phat bénh dudi 40 tudi (vay nén typ 1) chiém ti I¢ 87,10%.
— Bénh nhan vay nén muc do vira chiém ti 1& cao nhat 93,5%, muc do ning
6,5%. Chi s PASI trung binh 1a 14,05 £ 4,01. C6 12 bénh nhan da sir dung
thudc toan than (chiém 38,71%) va 7 bénh nhan c6 tién sir gia dinh vay nén

(chiém 22,58%).
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3.3.2. Néng dé cdc cytokine truwde diéu tri va mét sé yéu t6 lién quan

Bing 3.38. Nong d¢ céc cytokine trude diéu tri (n=31)

Chi 56 huyét thanh (pg/ml) n X +SD
IL-17 31 8,02 + 15,52
IL-23 31 15,81 + 21,75
TNF-a 31 120,80 + 292,99

Nhdn xét: Nong d6 trung binh cta 1L-17, IL-23 va TNF-a lan luot 1a
8,02 £ 15,52; 15,81 + 21,75; 120,80 = 292,99 (pg/ml).

Bing 3.39. Méi twong quan giita nong dp cytokine va PASI (n=31)

PASI r p*
IL-17 -0,015 0,76
IL-23 -0,008 0,82
TNF-a -0,0007 0,77

* Linear Regression Analysis

Nhén xét: Khéng c¢6 mdi tuong quan gita néng do IL-17, IL-23 va
TNF-a vai chi s6 PASI véi p > 0,05.



91

80
70

60

II-17

r=-0,015
30 p=0.761

.0
Le’e®s e%a® o s * . ° *
°

10 15 20
PASI ban dau

30

]
h
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Biéu dé 3.9: Moi twong quan giita nong dj \L-23 va diém PASI
Nhdén xét: Khong c6 mdi twong quan gilta nong d6 IL-23 va diém PASI.
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Biéu dé 3.10: Méi twong quan giita nong dp TNF-a va diém PASI
Nhdn xét: Khong c6 méi twong quan giita ndng do TNF-o va diém PASI
Bing 3.40. Sw lién quan giita néng dé cytokine truwde diéu tri

va mirc do bénh (n=31)

] ] Vira (n =29) Nang (n=2)
Chi so0 huyét thanh _ _ p*
X £SD X £SD
IL-17 (pg/ml) 8,37+16,01 3,03+0,58 0,94
IL-23 (pg/ml) 16,57+22,27 4,67+6,60 0,44
TNF-a (pg/ml) 128,13+301,43 0,08+0,11 0,11

* Krusal-Wallis test
Nhén xét: Sy khac biét vé ndng do IL-17, 1L-23 va TNF-a giita hai
nhom vay nén thong thuong muc do vira va ning khong co ¥ nghia thong ké

(p > 0,05).
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Bing 3.41. Sw lién quan giita néng dé cytokine truwde diéu tri

va gidgi tinh (n=31)

] ] Nam (n =21) Nir (n=10)
Chi so0 huyét thanh _ _ p*
X £SD X £SD
IL-17 (pg/ml) 10,07+18,41 3,713+4,48 0,13
IL-23 (pg/ml) 16,05+24,33 15,30+16,16 0,72
TNF-a (pg/ml) 161,05+349,51 36,28+54,45 0,63

* Krusal-Wallis test
Nhén xét: Sy khac biét vé ndng d6 IL-17, IL-23 va TNF-a giita hai
nhoém nam va nir khong c6 y nghia thong ké (p > 0,05).

Bing 3.42. Lién quan giiva néng dp cytokine truée diéu tri va tuéi khéi

phat (n=31)
Chi s huyét < 40 tudi (n=27) > 40 tudi (n=4) .
thanh X +SD X +SD
IL-17 (pg/ml) 7,55 + 16,12 11,19 + 11,19 0,56
IL-23 (pg/ml) 14,81 + 22,65 22,56 + 14,68 0,48
TNF-a (pg/ml) 129,21 + 312,69 64,04 + 78,04 1

* Krusal-Wallis test
Nhén xét: Sy khac biét vé ndng d6 IL-17, IL-23 va TNF-a giita hai
nhom tudi khoi phat trén 40 va duéi 40 khong co ¥ nghia thong ké (p > 0,05).
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Bing 3.43. Lién quan giita nong d¢ cytokine truwde diéu tri va nhom trén
dwdi 33 tuéi (n=31)

<33 tuoi (n=17) >33 tudi (n=14)

Chi s6 huyét thanh B B p*
X £SD X £SD
IL-17 (pg/ml) 10,0 + 20,06 5,62 + 7,04 0,61
IL-23 (pg/ml) 14,54 + 21,41 17,34 + 22,86 0,58
TNF-a (pg/ml) 144,78 +366,35 91,68 + 176,78 0,70

* Krusal-Wallis test
Nhdn xét: Su khac biét vé nong do IL-17, IL-23 va TNF-a gitta hai
nhom tudi trén 33 va dudi 33 tudi khong co ¥ nghia thong ké (p > 0,05).

Bing 3.44. Sw lién quan giiva néng dé cytokine truwde diéu tri
va thoi gian bi bénh (n=31)

Chi s6 huyét <5nim (n=12) >5 nam (n=19)

p*
thanh X + 5D X + SD

IL-17 (pg/ml) 8,42 + 14,81 7,77 £ 16,35 0,13

IL-23 (pg/ml) 13,91 + 23,81 17,0 + 20,93 0,21

TNF-a (pg/ml) 186,51 £ 432,41 79,30 £ 155,26 0,71

* Krusal-Wallis test
Nhén xét: Sy khac biét vé ndng d6 IL-17, IL-23 va TNF-a giita hai
nhom thoi gian mac bénh trén va dudi 5 nim khong co y nghia thong ké

(p > 0,05).
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Bing 3.45. Sw lién quan giita néng dé cytokine truwde diéu tri

Va tién sir ding thuoc toan than (n=31)

] ] Cé (n=12) Khong (n=19)
Chi s0 huyét thanh _ _ p*
X +SD X +SD
IL-17 (pg/ml) 6,93 + 14,82 8,71+ 16,31 0,60
IL-23 (pg/ml) 26,16 + 29,40 9,27 £11,98 0,15
TNF-a (pg/ml) 100,48 + 196,27 133,64 + 345,08 0,61

* Krusal-Wallis test
Nhén xét: Sy khac biét vé ndng d6 IL-17, IL-23 va TNF-a giita hai
nhoém vay nén thong thuong di dung thude toan than va chua dung thude toan
than khong c6 y nghia thong ké (p > 0,05).
Bing 3.46. Sw lién quan giita nong dé cytokine truwde diéu tri

va tién sir gia dinh vdy nén (n=31)

Chi s6 huyét Co (n=7) Khong (n=24) .
thanh X +SD X +£SD P
IL-17 (pg/ml) 12,32 + 26,05 6,78 + 11,4 0,21
IL-23 (pg/ml) 6,50 + 11,32 18.52 + 23.44 0,16
TNF-a (pg/ml) 40,58 £ 63,67 144,20 + 329,21 0,55

* Krusal-Wallis test
Nhén xét: Sy khac biét vé ndng d6 IL-17, 1L-23 va TNF-a giita hai
nhom vay nén théng thudng cé tién sir gia dinh va khong c6 tién sir gia dinh

vay nén khong c6 y nghia thong ké (p > 0,05).



96

Bing 3.47: Méi twong quan giita cdc chi sé cytokine (n=31)

1L-17 1L-23 TNF-a

r 1 0,156 -0,005
IL-17

P 1 0,24 0,61

r 1 0,007
IL-23

P 1 0,64

r 1

TNF-a
p 1

* Linear Regression Analysis

Nhdn xét: Khong c6 mdi twong quan gitta cac chi sd cytokine voi
p > 0,05.
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Biéu dé 3.11: Méi twong quan giita nong dp 1L-17 va TNF-a
Nhdn xét: Khong c6 méi twong quan gitra ndng do 1L-17 va TNF-a véi p > 0,05.
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Biéu dé 3.12: Méi twong quan giita nong dg 1L-17 va 1L-23
Nhdn xét: Khong c6 méi tuong quan gitra ndng do 1L-17 va 1L-23 vai p > 0,05.
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Biéu dé 3.13: Moi twong quan giita nong dg 1L-23 va TNF-a
Nhdn xét: Khong c6 méi twong quan gitra ndng do 1L-23 va TNF-a véi p > 0,05.
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3.3.3. Thay doi néng dé cytokine truwde diéu tri va khi dat PASI 75

Bing 3.48. Sw thay déi nong dé cytokine truéc diéu tri va khi dat PASI 75
(n=31)

Chi s6 huyét . Khi dat PASI 75
Trwéce diéu tri (n=31) p*
thanh

(n=31)

X +SD Min-Max X +SD  Min-Max

IL-17 (pg/ml) 8,02+ 1552  0-71,36 3,28 +4,70 0-27,12 0,0061

IL-23 (pg/ml) 15,81 +21,75 0-82,38 8,79+14,67 0-69,30 0,0405

TNF-a (pg/ml) 120,80 + 292,99 0-1493,93 41,11 + 74,46 0-385,96 0,3418

* Wilcoxon test

Nhdn xét: Chi s6 IL-17 va 1L-23 giam c6 y nghia thong ké ¢ 31 bénh
nhan khi dat PASI 75 so voi trude diéu tri voi p < 0,05. Nong d6 TNF-o ¢o
giam nhung khong c6 y nghia théng ké véi p > 0,05.
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3.3.4. Sw thay déi nong dp cytokine truwde diéu tri va khi dat PASI 75 theo
dic diém bénh nhén

Bing 3.49. Sy thay doi nong dp IL-17 trudc diéu tri va khi dat PASI 75
theo ddic diem bénh nhdin (n=31)

Lz Trwéce Sau 1L-17 .
ChisoILI7 n X £SD X £SD (T-5) P
Nam ’1 10,07 + 18,41_ 2,63+2,63 74441871
Gidi tinh p=0,012 018
Nit 10 3,73+4,48 p:(|) - 5,16 + 4,64 001+943
<33 17 10,0 + 20,06 _ | 3,71%6,10 6,30 + 21,93
Nhom tudi p=0,128 0,87
>33 14 742+1467 | 3,67%525 286+ 6 11
p=0,022
L <40 ”7 755+16,12 | 344+494 41241747
Tuoi khoi p=0,025 009
phat > 40 4 11,19 + 11,19_ | 221+281 8.08 + 0,14
p=0,095
o <5nam | 12 842+1481 | 233+0,78 6,09+ 14.70
Thoi gian p=0,009 031
mic bénh > 5 nam | 19 7,77 £ 16,35 _ | 388+£5,95 300+ 18,04
p=0,159
o Vira 29 837+1601 | 331+486 5,06 + 1714
Mirec dj 0,026 0.60
bénh Neing ) 3,03+0,58 p=(|) - 2,85 + 0,45 018+ 0,13
| Knong 24 6,78+ 11,4 _ | 259+161 436+110
Tiéen sk gia p=0,002 0.27
dinh vy nén| ; 12,32 + 26,05_ | 5,65+9,59 1449 + 26,65
p=0,735
+ + +
Di timg Khong 19 8,71 + 16,31 . |084 4,12 +583 14{13,51% :
ding thuéc 2p_ ! 5 ! 0.94
+ + '
toan than Co 12 6,93£1438 0=0 |055 194+1,23 4,99 + 14,65

* Wilcoxon test (so sanh ghép cap trudc — sau)

* Kruskal-Wallis test (5o sanh trung binh sy thay doi ctia hai nhom)
Nhan xét:

— C6 su khac biét co y nghia thong ké giita sy thay d6i nong do IL-17 trudce
va sau diéu tri & nhom gi61 nam; nhém > 33 tudi; nhém c6 tudi khai phat dudi
40; nhom c6 thoi gian bi bénh < 5 ndm; nhém méc bénh mirc dd vira va nhom
khong c6 tién sir gia dinh, voi p < 0,05.

— Su khac biét vé su thay ddi chi sd TIL-17 trude sau diéu tri theo gidi tinh,
nhom tudi, tudi khoi phat, thoi gian mac bénh, mirc do bénh, tién sir gia dinh va
tién sir dung thudc toan than trudc d6 1a khong cd y nghia thdng ké vai p > 0,05.
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Bing 3.50. Sw thay déi nong dé IL-23 truwéc diéu tri va khi dat PASI 75
theo diic diém bénh nhin (n=31)

. X Truwéc Sau 1L-23
Chi'so IL23 " X=:sD X +SD (T-5) P
16,05 + 24 10,63 + 16,87
Nam |21 | 18:05%24,33 0,63£168 541 + 20,42
Gidi tinh p=0,503 0,18
(4 in y
15,30 + 16,16 491 +7,78
Ni# |10 : 16 | : : 10,39 + 13,93
p=0,039
14,54 + 21,41 6,32 + 9,08
<33 |17 ’ : p_(‘) 065 : 8,22 + 21,25
Nhém tudi — 0,87
+ +
L33 | 14 173422286 | 11,79+ 1943 5564 15.12
p=0,330
14,81 + 22 4+14.92
. <40 |27 8 65 | 83 9 6,47 + 18,83
Tuéi khéi p=0,045 0,86
hat + + '
P 4 | 4 | 2256%1468 | 1181+1446 1075 417,92
0,465
13,91 + 23,81 443+78
< 5nam | 12 : 81 | : ! 9.49 + 26,57
Théi gian p=0,503 0,49
ic bénh + + '
macbenh | o s wam | 19 —200%20.93 | 115421734 546 + 11,46
p=0,044
16,57 + 22.27 77 + 14
Via | 29 182 21 | 8 99 7.80 +18.84
Miie dj p=0.036 0,14
bénh 4,67 + 6,60 9,00 + 12,73 ’
: Neng | 2 p‘_ . 434+613
+ +
‘ <hong | 24 1852 +23,44 | 10,63 +16,19 13374173
Tién si gia P=("’°79 0,08
dinh 6,5+ 11,32 2,48 + 3,25 ’
C6 7 ’ : ’ ’ 504 + 8,4
° p=0,270 s
9,27 +11,98 6,20+ 9,16
P timg | Khong | 19 p—‘O 2 3,07 + 11,58
ding thuéc —_ 0,19
5 26,16 + 29,40 12,89 + 20,48
toan than Co 12 ’ : ‘ ’ ’ 13,27 + 25,35
p=0,033

* Wilcoxon test (so sanh ghép cap trude — sau)

* Kruskal-Wallis test (so sanh trung binh sy thay doi ctia hai nhom)

Nhdn xét:

— CO0 su khac biét c6 y nghia thong ké gifra sy thay (101 nong do IL- 23 trudc va
sau d1eu tri & nhoém gi6i nit; tudi khoi phat < 40 tudi; thoi gian mic bénh > 5
nim; mic bénh mirc d6 vira va di timg dung thudc toan than véi p < 0,05.

— Su khac biét vé su thay ddi chi sé IL-23 trude sau diéu tri theo gidi tinh,
nhém tudi, thoi gian méc bénh, mirc dd bénh, tién sir gia dinh va tién sur dung
thudc toan than trude d6 1a khong cé y nghia théng ké véi p > 0,05.
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Bing 3.51. Sw thay doi nong d¢p TNF-a trwéc diéu tri va khi dat PASI 75
theo diic diém bénh nhin (n=31)

Trwéce Sau TNF-a «
TNF-a n X +SD X +SD (T-S) P
Nam | 21 161,05 + 349,51 | 46,24 £+ 86,06 114,81 +
‘e, p=0,648 342,43
Giot tinh 36,28 £ 54,45 | 30,33 % 42,80 .64
Nir 10 — i 5,96 £ 48,29
p=0,754
+ +
, <33 |17 144,78 + 366,35 | 50,62 + 93,88 94,17 + 351.14
Nhom p=0,435 0.97
Re + + ’
tuoi >33 |14 91,68 +176,78 | 50,62 = 93,88 62,13 + 189,27
p=0,489
+ +
| <40 |27 129,21 + 312,69 | 46,82 £ 78,30 82,39 + 305,42
Tuoi khoi p=0,589 0.30
7 + + 1
phat > 40 4 64,04 £ 78,04 2,54 £5,08 61.50 + 80,88
0,353
+ +
< S nam| 12 186,51 + 432,41 | 65,65 £+ 109,57 120,86 + 421.0
Thoi gian p=0,969 0.48
M ~ + + ’
madc bénh > 5 nam| 19 79,30 £ 155,26 | 25,60 = 35,31 53.7 + 160,49
p=0,220
129,13+ 301,43 | 43,42+76,4
| Via |29 913+ 301,43 43, 049 | 6571 + 204,60
Mirc do p=0,425 0.55
énh 0,08 +0,11 7,55 £ 10,45 ’
benh | Nang | 2 = 7,47 £10,56
144,20 + 329,21 | 46,13 £82,04
. . | Khong | 24 134,8 + 309,32
Tién sir p=0,539 0.143
. Y + + )
gia dinh 6 7 40,58 + 136,96 | 41,11 + 74,46 21,02 + 23.24
p=0,237
i 10 + +
Ba\tu’ng Khong | 19 133,64 + 345,08 | 45,85 + 89,68 87.79 + 330,12
dung p=0,500 0.54
b 100,48 + 196,27 +43,1 !
IfhuocA 6 12 00,48 + 196, 33,60 + 43,13 66,88 + 200 24
toan than p=0,61

* Wilcoxon test (so sanh ghép cap trudc — sau)

* Kruskal-Wallis test (so sanh trung binh sy thay doi ctia hai nhom)
Nhdén xét: Sy khac biét vé su thay doi chi s6 TNF-a trude sau diéu tri theo gidi
tinh, nhom tudi, tudi khai phat, thoi gian mic bénh, mirc do bénh, tién st gia
dinh va tién sir dung thudc toan than trudc d6 1a khong co y nghia thong ké
véip > 0,05.
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3.3.5. Anh hwong ciia hji chirng chuyén héa dén sw thay doi nong dé cdc

cytokine

Bing 3.52. Anh huéng ciia héi chitng chuyén héa dén sw thay déi nong dp
IL-17 triwde diéu tri va khi dat PASI 75 (n=31)

Héi ching . Truée Sau IL-17 o+
chuyén héa X +SD X +SD (T-S)
+ +
<23 | 15 8251781 0061 3,88+ 6,51 4,38 + 20,03
M 7,81 +13,63 IO_|’ 2,71+1,99 0,65
> ] -_— ] ] - 1 +
>23 | 16 520,028 5,09 + 13,29
Binh | . 804+1654 |  316+4,97 488+ 1771
Vone b thuong p=0,022 T 0.46
ong bung o A 790625 |  4,08+240 3834626 |
g p=0,068 Aidinhe
Binh | . 389+463 | 343500 0.47 + 6.40
Huyét dp thiromg p=0014 A 0,10
. 3591+3214 | 227157 ’
+
Tang | 4 5=0.144 33,64 + 33,53
Binh | . 7191619 | 307+494 411+ 1748
Cholesterol thiong 0,039 0,03
T 4 1367+951 |  465+258 002+901 |
ang p=0,068 W2 T Y,
Binh | . 7051719 |  197+123 508 + 1773
Triglycerid thirong p=0,052 B 0,64
, 907+1406 | 467+645 ’
+
Tang | 15 520061 4,39 15,93
Binh | 695+1546 | 3,46 +567 350 + 1729
Glucose thiong p=0,040 S 0,76
, 997+1619 | 295+2.23 ’
+
Tang | 11 520067 7,02 +15,83

* Wilcoxon test (so sanh ghép cap trude — sau)

* Kruskal-Wallis test (so sanh trung binh sy thay doi ctia hai nhém)
Nhan xet:

— Sy giam IL-17 trudc va sau diéu tri 1a c6 ¥ nghia théng ké & nhom co chi sb
BMI > 23; vong bung binh thuong; huyét ap binh thudng; cholesterol mau
binh thuong va glucose mau binh thuong véi p < 0,05.

— Mutic d6 giam IL-17 trudc va sau diéu tri & nhom cé colesterol mau ting

cao hon c6 y nghia thong ké so véi nhom cé cholesterol mau binh thudng véi
p <0,05.
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Bing 3.53. Anh hwéng ciia héi chieng chuyén héa dén sw thay déi nong dp
IL-23 trwéc diéu tri va khi dat PASI 75 (n=31)

H#di chirng chuyén . Truéce Sau IL-23 N
héa X +SD X +SD (T-S) P
+ +
<3 | 15 | 18542317 | 11311856 | ... ..
BMI p=0,031 0,27
1324+20,75 | 6,42+09,82 !
> +
>23 | 16 020453 6,82 + 22,39
1 + +
Binh | . | 1751£228 | 9,13+15/46 8,38 £ 19,31
Vone b thuong p=0,018 0.15
e | 4 | 4%2%aT2 | 650x854 | .o |
we p=0,353 =D
i + +
Binh |, | 14.96:+19,15 | 9,78+1545 5,18 + 1336
Huybt dp thuong p=0,047 1
_ 2150+38,75 | 2,10+395
+
Tang | 4 020715 19,41 + 40,42
1 + +
Binh | , | 16,69%2268 | 856+1481 | o 5, 10,9
Cholesterol thirong 0,023 0,25
T , | 981£1471 103041573 | 0 609 |
e p=0,578 AIED
1 + +
Binh | o | 12591480 | 16,34+9,26 6,24 % 13.85
Triglycerid thiong p=0,066 0,77
9 oo | s | 192432747 | 114%1885 | o |
ang 0=0,320 00 X 24,
i + +
Binh | ) | 14,96 +20,84 | 10,27 +16,50 469+ 14.72
Glucose thizong p=0.211 0,55
} 17,35+24,28 | 6,09+ 10,78 !
+
Tang | 11 220,056 11,25 + 24,14

* Wilcoxon test (so sanh ghép cap trudc — sau)
* Kruskal-Wallis test (so sanh trung binh sy thay doi ctia hai nhom)

Nhan xet:

— Sy giam IL-23 trudc va sau diéu tri 1a c6 ¥ nghia théng ké & nhom co chi sb
BMI < 23; vong bung binh thuong; huyét 4p binh thudng va cholesterol mau
binh thuong vaoi p <0,05.

— Mtrc do giam IL-23 trudc va sau diéu tri theo BMI, vong bung, huyét ap,
cholesterol mau, triglycerid mau va glucose mau khac biét khong c6 y nghia
thong ké véi p > 0,05.
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Bing 3.54. Anh hwéng ciia hi chitng chuyén héa dén sw thay doi nong dp
TNF-a triwde diéu tri va khi dat PASI 75 (n=31)

H#i chirng chuyén N Truée Sau TNF-a *
hoa X +SD X +SD (T-S) P
+ +
<23 15 66,96 + 174,44 34,14 + 43,89 32.82 + 183.22
BMI p=0,609 0,15
+ + '
>3 16 171,28 £ 371,03 47,63 + 95,90 123,64 + 357,08
p=0,114
1 + +
Blr]h 97 134,38 + 311,74 46,08 + 78,70 88.30 + 305,11
Vine b thuong p=0,355 0.98
ong dung - , |_29.19+5738 757639 | b1 o o030 |
we p=0,853 0 =%
i + +
Blr]h 97 138,05 + 310,88 4497 + 78,88 93.08 + 304,26
Huyét ip thuong p=0,225 0.44
435+ 495 15,01 + 21,86 ’
-~ H L ] ] _ +
Tang 4 0=0,465 10,66 + 25,46
1 + +
Blr]h 97 73,1 + 153,48 44,28 + 78,84 28.82 + 143,71
Cholesterol thwong p=0,838 0,045
. 442,79 + 703,96 19,70 £ 29,56 '
+
Tang 4 0=0,144 423,10 + 675,24
Blr]h 16 49,32 + 102,77 59,17 + 97,64 19,85 + 50,66
Triglycerid thiong p=0,066 0,03
197,05 + 400,70 21.84 + 29,93 ’
~ L L ] ] +
Tang 15 0=0,064 175,21 + 391,22
i + +
Blr‘lh 20 151,44 + 359,05 43,89 + 87,07 10755 + 347,05
Glucose thiwong p=0,27 0,51
65,10 £ 85,41 36,05 + 46,73 ’
~ L L ] ] +
Tang 11 0=0,722 29,05 + 106,86

* Wilcoxon test (so sanh ghép cap trudc — sau)
* Kruskal-Wallis test (so sanh trung binh sy thay doi ctia hai nhom)

Nhan xet:

— Mirc d6 giam TNF-a trude va sau diéu gitra nhom co6 cholesterol mau tang

cao hon c6 ¥ nghia thong ké so vi nhém co cholesterol mau binh thuong véi

p < 0,05.

- Muc d¢ giam TNF-a trude va sau di€u gitta nhoém c6 triglycerid mau tang

cao hon c6 y nghia thong ké so voi nhém c6 triglycerid mau binh thuong véi

p < 0,05.
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CHUONG 4
BAN LUAN

4.1. Pic diém ddi twong nghién ciru
4.1.1. Pic diém chung ciia nhém nghién ciru
Phdn bé theo tuéi

Trong nghién ctru cuia chung t6i, d tudi trung binh ctia nhém bénh nhan
tham gia 1 33,46 + 12,45, d6 tudi trong lira tudi lao dong. Két qua nay phu hop
v6i nghién ctru ctia mot s tac gia trong va ngoai nude nhur nghién ctru ctia Lé
Anh Tuin [126], Antoni va cong sy [127], d0 tudi trung binh lan luot 1a
44,12 + 11,93; 47,10 + 12. Tudi trung binh trong do tudi lao dong. Theo két
qua & bang 3.1 cho thay, bénh vay nén phan bd rong ¢ nhiéu nhom tudi, nhom
tudi dudi 50 tudi chiém sb lwong bénh nhan nhiéu nhat (chiém 85,72%) trong
d6 nhém duéi 30 tudi chiem 46,43%, nhom 30-39 chiém 26,79%, 40-49 chiém
12,50%. nhom tudi chiém ti 18 thap nhét (3,57%) 1a nhém trén 60 tudi. Két qua
nay cua ching toi tuong tu véi két qua trong nghién ctru ciia Tran Vian Tién
[15]. Piéu nay cho thay rang bénh vay nén anh hudng cha yéu dén nhém dang
trong do tudi lao dong chinh ctia xa hoi. Chinh diéu nay anh hudng dén chat
lugng lao dong cling nhu anh hudng mat xa hdi cua bénh nhan, tao ra mot ganh
nang 16n cho xa hoi cling nhu gia dinh bénh nhan.
Phdn bé theo giéi tinh

Ti 1¢ gi6i tinh & bénh nhan vay nén trong cac nghién ctru 1am sang diéu
tri vay nén khac nhau tiy ting tac gia. Tuy nhién, nhitg nghién ctru vé diéu
tri vay nén bang phuong phéap chiéu tia cuc tim thi hau hét cac tac gia déu
thay ti 18 bénh nhan nam gidi tham gia nhiéu hon nir giéi. Pidu nay co thé Iy
giai rang tac dung phu hay gip nhat trong diéu tri vay nén bang phuong phap
chiéu tia cuc tim 14 ting sic t6. Vi vy, bénh nhan nit e ngai kha nhiéu khi so
sanh tinh trang tang sac to sau chiéu tia cyc tim v&i dic diém sic ctua bénh
vay nén khi quyét dinh diéu tri. Trong nghién ctru cia chung tdi, theo bicu d6

3.1 cho théy ti 1¢ nam/nit 1a 69,64/30,36%. Két qua nghién ctru ctia ching toi
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phu hop vé&i nghién ciru ciia Tran Van Tién tai bénh vién Da liéu Trung wong
[15] va Phan Huy Thuc tai Bénh vién Trung wong quan d6i 108 [128]. Ngoai
ra, dé giai thich diéu nay co thé vi nam giéi c6 ché do sinh hoat khong diéu
d6, hay str dung chat kich thich nhu udng ruou bia, hut thudce 14. Ngoai ra nam
gi61 ddm nhiém vai tro tru cot chinh trong mot gia dinh, c6 nhiéu cong viéc
ning, stress tim 1y nhiéu hon phu nit, d& khoi phat va 1am ning bénh vay nén
hon, nén nhu cau diéu tri cling cao hon.
Phdn bé theo tuéi khéi phdt bénh

Tuoi khoi phat bénh ching t6i dua vao két qua chan doan xac dinh vay
nén 1an dau bénh nhan dén kham tai co s¢ chuyén khoa da liéu. Theo biéu dd
3.2, tudi khoi phat bénh cua cac dbi tuong tham gia nghién ctru chu yéu dudi
40 tudi chiém 87,50 %, chi c6 7 bénh nhan chiém 12,50% khai phat bénh tir
40 tudi tro 16én. Pidu nay ciing phi hop véi tudi khai phat bénh ctia bénh nhan
vay nén thuong tir 15-30 tudi [4].
Phén bé theo thoi gian mdc bénh

Pé xac dinh thoi gian khoi phat bénh 1a viéc kho khin. Tuy nhién viéc
x4c dinh tu6i khoi phat twong ddi dua trén tri nhé ciia bénh nhéan vé thoi diém
khai phét triéu chimg bénh dau tién. Phan bo vé thoi gian bi bénh, theo bicu
dd 3.3, nhom bénh nhan c¢6 thoi gian méc bénh trén 5 nam 1a 57,14% va dudi
5 nam 1a 42,86%. Két qua tac gia Atoni va cong sy voi thoi gian mac bénh
trung binh 1a 8,40+ 7.20, cia P6 Quang Trong 1a 7,6 nam [127], [129]. V&i
két qua ciia chiing t6i 14y mdc 5 nam dé danh gia, can c6 nghién ctru sdu hon
vé van dé nay.
4.1.2. Pic diém tién sir bénh nhain
Tién sir gia dinh c6 vdy nén

D3 tir 1au, vay nén duoc xem 13 bénh c6 tinh chét gia dinh. Nguoi ta udc
tinh rang néu ca bd va me déu bi bénh vay nén thi nguy co bi bénh & con 13 41%,
ty 1& nay 1a 14% néu chi bd hodc me bi bénh, 6% néu c6 mot ngudi anh chi/em
rudt bi bénh va 2% néu khong c6 bd, me, anh, chi, em rudt bi bénh [17]. Nhu
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nghién ctru ciia Pd Quang Trong, trong s6 152 bénh nhan nghién ciru thi c6
19,74% ngudi co tién sir gia dinh mic bénh vay nén [129]. Nghién ctru cia
Swanbeck va cong sy cho thay néu trong gia dinh khong c6 cha me bi bénh
vay nén, hodc chi c6 mot phu huynh bi bénh hoac ca hai cha me¢ mic bénh vay
nén thi nguy co con miéc bénh vay nén tuong ung 1a 0,04; 0,28; 0,65. Néu da
c6 mot dura tré bi dnh hudng trong gia dinh, nguy co twong tng 1a 0,24; 0,51
va 0,83 [130]. Theo Pang Van Em va cong su nghién ctru trén cac bénh nhan
vay nén & Bénh vién Trung wong quan doi 108 cho thay ti 18 nay 1a 10,46%
[131]. Con nghién ciru cia Tran Vian Tién (2004) tai Bénh vién Da lidu Trung
wong ti 1é bénh nhén c6 tién st gia dinh 1a 7,46% [15]. Theo biéu do 3.4,
19,64% bénh nhan c0 tién sir gia dinh bi vay nén. Két qua nghién ctu cia
chung t6i cao hon so v6i cac két qua nghién ctru trong va ngoai nudc co thé
do chlng tdi thu thap thong tin tién st gia dinh bi vay nén cta gia dinh trong
3 thé hé. Tuy nhién, ching ta ciing khong thé phii nhan rang vay nén 14 bénh
c6 tinh chét gia dinh, nguy co mic bénh vay nén ¢ nhitng ngudi trong gia
dinh c6 nguoi bi bénh vay nén cao hon nhiing nguoi khong co tién st gia
dinh. Can c6 them cac nghién ctru sdu hon nita vé gen va di truyén & bénh
nhan vay nén caa Viét Nam dé 1am rd van dé nay.
Tién su diéu tri truéc khi tham gia nghién ciru

Theo két qua & bang 3.2, trong cac thude boi tai chd thi corticoid dugc
str dung nhiéu nhét (80,36%), sau d6 dén cac thudc bat sing bong vay va cubi
cung 1a thudc calcipotriol chiém ti 18 1an luot 13 58,93% va 44,64%. Trong cac
thude duong toan than, dugc st dung nhiéu nhét 1a methotrexate chiém ti 1&
28,57%. Dac biét c6 3 bénh nhan (chiém 5,36%) c6 sir dung thude corticoid
duong toan than. Trong 3 bénh nhan nay c6 mot bénh nhan st dung thude
ubng dang vién co chita thanh phan corticoid khong rd ngudn gbc tu mua va
hai bénh nhan st dung corticoid duong tiém (K-cort) tai phong kham tu.
Trong qué trinh thyc hanh 1am sang ching tdi cling nhan thay nhiéu truong

hop bénh nhan vay nén thong thudng duoc chi dinh udng hoic tiém corticoid
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dé diéu tri vay nén bdi cic co s y té tu nhan, thoi gian dau bénh nhan duoc
ghi nhan c6 cai thién triéu chting tuy nhién sau d6 ton thuong thudng bung
phat ning hon hodc chuyén tir vay nén thong thuong sang vay nén thé khéc.
Mot bénh nhan trong nghién ciru ctia chiing toi da ghi nhan bung phat vay nén
thé mu toan than sau tiém K-cort lidu cao (4 lo/ngdy) lién tuc trong vong 5
ngay. St dung corticoid dudng toan than dé diéu tri bénh vay nén théng
thuong khong duge khuyén c4o vi nguy co gip phai tac dung phu cta thude
khi sir dung 1au dai va nguy co tién trién tir thé thong thudng sang thé ning
nhu d6 da toan than hay vay nén thé mu toan than. Theo nghién ctru cia Pham
Thi Thao trén 60 bénh nhan vay nén thé ning, c6 13,3% bénh nhan bung phét
bénh sau dung corticoid duong toan than, dac bi¢t & nhém bénh nhan vay nén
thé mu toan than 1a 23,3% [132]. Ngoai ra, trong nghién ciru c6 mot ti 1& cao
bénh nhan c6 tién st dung thudc dong y dé diéu tri bénh chiém 30,36%.
Chung ta can khuyén c4o bénh nhén thin trong trong viéc dung thubc dong y,
dic biét 1a thuéc dong y khong rd ngudn gdc. Bai vi, theo nghién ctru cua
Pham Thi Thao 25% bénh nhan bung phat bénh sau sir dung thudc nam, ciing
tuong tu nhu thé theo nghién ctru ctia Tran Van Tién 12 17,91% [15], [132].
4.1.3. CAC Yéu t6 khdi phdt bénh

C6 nhiéu nghién ctru da chi ra rang lao dong thé luc va stress tim 1y 1a
cac yéu t6 kich thich lam bénh nang Ién. Trong nghién ctru ciia chung tdi cling
chi ra c6 32,14% bénh nhan co stress 13 yéu t6 khai phat tinh trang bénh. Két
qua tac dong ctia yéu tb tam 1y 1én khoi phat bénh trong nghién ctru ctia ching
t6i thap hon nghién ctru cia L& Anh Tuén, Phan Huy Thuc yéu té stress
chiém lan luot 13 40,90% va 42,39% [126] [128]. Diéu nay c6 thé giai thich
rang trong nghién ciru cta ching toi chi xét dén cac yéu to tinh than, chua
danh gia toan bd cac van dé khac nén ti 18 thap hon. Tuy nhién, nhin chung
cho thay yéu t6 tinh than, stress 1a mot trong nhitng nguyén nhan khéi phat
bénh. Vi biéu hién trén da khién bénh nhan mic cam, tu ti vé bénh, dong thoi

ngai giao tiép lam cho ho dé bj stress va tinh trang bénh ning 1én. Vong X04n
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bénh 1y gitta vAn dé tam 1y tinh than, stress va tinh trang nang ctia bénh. Do
vy, nhan vién y té can phdi hop gitta diéu tri bénh va tu van tam ly.

Ruou — bia ciing 1a nhung yéu t6 c6 lién quan dén khoi phéat vay nén.
Theo bang 3.3 ¢6 17,86% bénh nhan c6 yéu té khoi phat bénh, két qua nay
tuong doéng voi Caroline Svanstrom khi nghién ctru trén 95 bénh nhan vay
nén thay c6 17-30% bénh nhan c6 anh huong cua ruou [133].

Trong nghién ctru ctia ching t6i c6 danh gia cac yéu té vé thudc, nhiém
tring va hat thude 14 tac dong khoi phat vay nén véi ti 18 1an luot 13 10,71%,
5,36% va 3,57%. Can c6 danh gia siu hon dé c6 thé két luan cac yéu t6 nay
tac dong nhu thé nao dén vay nén.

4.1.4. Piic diém lam sang nhém nghién ciru

Trong nghién clru cia ching to1, doi tuong duoc lya chon la nhiing
bénh nhan vay nén murc d6 vira va ning, trong d6 theo bang 3.4, danh gia murc
d6 bénh thong qua chi sé PASI, nhém mirc do vira chiém 87,50%, muc do
ning chiém 12,50%. V& biéu hién t6n thuong méng kém theo trong nghién
ctru ctia chung toi 1 kha cao chiém 69,64%. Két qua nay cua chiing toi tuong
tu v6i két qua nghién ciru cua tac gia trong nudc nhu Tran Van Tién 70,9%
[15], Pham Thi Thao la 81,7% [132], va mdt s tac gia nudc ngodi nhu
Bardazzi va cong su thdy biéu hién méng & bénh nhan vay nén biéu hién ¢ da
la 50-79% va 1én dén 80% bénh nhéan bi viém khdp vay nén [134]. Tac gia
Muneer va Masood thiy biéu hién moéng trén bénh nhan vay nén thong
thuong va vay nén thé khép voi ti 18 1an luot 1a 10% dén 55% va 80% dén
90% [135]. Biéu hién niém mac nhom nghién ctru cua ching t6i theo bang 3.7
1a 3,57%.

Theo biéu db 3.5, triéu chtng co ning kém theo pho bién nhat cua bénh
nhan trong nhém nghién ciru 13 ngtra chiém 73,21%. Két qua nay twong dong
v6i nhiéu tac gia nhu Szepietowski va Reich dénh gia nga anh huéng dén
60-90% bénh nhan mac vay nén [136]. Tac gia Hawro va cong su thay co

80% bénh nhan vay nén c6 ngta [137]. Ngoai ra, theo biéu db 3.5, trong
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nghién ctru clia chung toi triéu chimg néng rat chi c6 1 bénh nhan chiém
1,79% va khong c6 bénh nhan ¢ biéu hién dau nhirc tai da.

DLQI 1a thudc do phd bién nhat dugc ap dung dé danh gia chat luong
cudc séng lién quan dén sic khée & bénh nhan vay nén. Pay 1a mot trong
nhitng tiéu chi xac dinh bénh vay nén tir trung binh dén ning va cé trong
huéng din diéu tri. Déi tuong tham gia nghién ctu cua ching t6i 13 nhiing
bénh nhan mirc do vira va ning, diém danh gia chit luong cudc sdng (DLQI)
ctia bénh nhan theo bang 3.9 chu yéu trong tir 6-20 diém. Vay nén anh hudng
nhiéu dén rat nhiéu dén cudc séng sinh hoat cia bénh nhan. Piéu nay tuwong
ung véi muc tiéu lya chon bén nhan tham gia nghién ctru. Panh gia muc do
bénh vay nén ngoai viéc thong qua chi sé PASI, BSA con can dya vao DLQL
dé dua ra lya chon diéu tri phu hgp cho bénh nhan.

4.1.5. Piic diém cdn lam sang ciia bénh nhan triwée diéu tri

Chung t6i danh gia cac chi s6 cong thirc mau trudc didu tri danh gia
tinh trang déng thoi theo ddi sau diéu tri ciia bénh nhan. Két qua tai bang 3.7
cho thay chi sd trung binh vé hong cau, bach cau va tiéu cau cua cac ddi
tugng tham gia nghién ctru trude diéu tri nam trong gidi han binh thuong. Vé
sinh héa mau, cac chi sd trong hoi chimg chuyén hoa ching t6i s& dé cip &
phia dudi. Theo bang 3.8, xét vé chitc ning gan va than thong qua gia tri
trung binh cua AST, ALT, bilirubil TP, TT va ure, creatinin déu nam trong
gi61 han binh thuong.

4.1.6. Piic diém lién quan dén héi chieng réi loan chuyén héa

Bénh vay nén thé mang mén tinh 1a mot bénh viém da qua trung gian
mién dich c6 lién quan dén cac dic diém 1am sang cta hoi chimg chuyén hoa
gdm béo bung, ting huyét ap, rdi loan lipid mau, tiéu duong typ II, khang
insulin va bénh gan nhiém mé& khong do ruou. Bac biét, ti 1€ méc hoi chiing
chuyén hoa trén bénh nhan vay nén dao dong tir 20% dén 50%, véi nguy co
mac it nhat 1a gap d6i so voi nhiing ngudi khong bi vay nén [30]. Trong

nghién ciru trude day chung toi danh gia hoi chimg chuyén hoa trén 130 bénh
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nhan vay nén thé mu thyc hién tai bénh vién Da lidu Trung uong tién hanh
nam 2015, c¢6 40 bénh nhin mic hoi chimg chuyén hoa chiém 30,80% [31].
Theo bang 3.9, trong nhém bénh nhan nghién ctru c6 8,93% bénh nhan tang
huyét ap, 32,14% bénh nhan ting glucose luc doi, ting triglycerid, cholesterol
1an luot 1a 51,79%, 14,29%. Bén canh d6, nhom bénh nhan tham gia nghién
ctru cua chung t61 ¢6 29,41% bénh nhan nir va 12,82% bénh nhan nam tang
chi s6 vong bung. Theo nghién ctru ciia Gisondi va cong su [30], bénh vay
nén va hoi ching chuyén hoa c6 chung nhiéu yéu tb nguy co.

Méi lién quan giita béo phi va bénh vay nén di duoc bao céo nhiéu
niam nay, trong nghién ctru cia Paroutoglou va cong su cho thiy béo phi co
lién quan dén ti 16 mac cao hon ciing nhu mirc d6 nghiém trong cua bénh vay
nén, lién quan dén van dé dap Gmg kém voi thude sinh hoc TNF-o. Viéc diéu
chinh ché d6 an va tap thé duc c6 thé cai thién bénh vay nén cé tir trude va
ngin ngira xuit hién vay nén méi’. Trong nghién ctru ciia chung t6i, theo bang
3.10 nhom bénh nhan qua can chiém ti 1& 33,93%, béo phi do I chiém 14,29%.
Tir két qua nay cho thay can phai co ¢ sy phdi hop toan dién dbi voi mdi
bénh nhan, tir diéu tri dén tu van ché do an, tap luyén, dac biét trén nhiing
bénh nhéan qua can va béo phi.

4.2. Két qua diéu tri bénh vay nén thong thwong mirc dd vira va ning
dwoc chiéu tia cwe tim dai hep (UVB 311nm)

4.2.1. Két qua diéu tri lim sing

42.1.1. Két qua diéu tri theo chi s6 PASI 75 va chi s6 chat luwong cuoc séng

Theo két qua tai bang 3.11, téng s6 bénh nhan dat PASI 75 1a 43 bénh
nhan, chiém ti 1& 76,79% trong tong sd 56 bénh nhan dugc diéu tri di phac dd
(chiéu t6i da 36 lan hodc dén khi dat PASI 75). Trong 13 bénh nhén con lai
khong dat PASI 75, ¢6 7 bénh nhan dat két qua giam chi sé PASI tir 50 - 75%,
chiém ti 1& 12,5%, c6 6 bénh nhan dap tmg kém (khong dat PASI 50) chiém ti
1€ 10,71%.
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Két qua nay cao hon so v6i két qua ciia mot sd nghién clru ciia cac tac
gia khac. Nghién ctru mu doi ciia Sami Yones va cdng su trén 93 bénh nhan
vay nén thé mang muc d6 vira ning diéu tri PUVA va UVB dai hep, trong do
tac gia st dung phac dd chiéu NB-UVB 2 lan/tuan & 47 bénh nhan. Két qua
cho ti 18 sach ton thuong 14 65% & nhom diéu tri NB-UVB [118]. C6 thé trong
nghién ctru ndy, tac gia st dung phac d6 chiéu 2 1an/tuan, it hon so véi ching
t6i 1a 3 1an/tudn, bén canh d6 tac gia ldy mdc két qua diéu tri 1a sach ton
thuong, cao hon so v6i nghién ctru ctia chung t6i 1dy mébc két qua chi 1a dat
PASI 75. Két qua clia chiing toi cling thap hon ti 1¢ sach t6n thuong & nhém
bénh nhan diéu trj PUVA trong nghién clru nay voi 84% bénh nhan dat két
qua diéu trj trong tong s6 46 bénh nhan diéu tri bang PUVA. Ti 1é nay cao
hon ¢6 ¥ nghia (p = 0,02) so v6i nhéom NB-UVB, qua d6 tac gia két qua rang
PUVA 2 lan/tuan hiéu qua hon NB-UVB 2 lan/tuan.

Tuong tu voi nghién clru cua tac gia Sami Yones, két qua cua ching toi
cling cao hon két qua trong nghién ctru ctia P.M.Gordon va cong su nim 1997
[139]. Gordon d3 tién hanh nghién ctru trén 100 bénh nhan vay nén thé mang
duoc chia ngdu nhién vao 2 nhom: 51 bénh nhan vao nhém NB-UVB diéu tri
2 1an/tuan, 49 bénh nhan vao nhém PUVA diéu tri 2 lan/tuan. Két qua & nhom
bénh nhan duoc diéu tri bang NB-UVB cho ti 1& sach t6n thuong 1a 63%, do
d6 ti 18 nay thap hon so véi ti 1é dat PASI 75 trong nghién ciru ciia chiing toi.
Pong thoi két qua ndy cling thap hon c6 ¥ nghia (p = 0,02) so v6i nhom bénh
nhan diéu tri PUVA vdi ti 16 sach ton thuong 12 84%.

Mot nghién ctru khac nam 2004 cua Tahir va cong su, tién hanh trén 40
bénh nhan vay nén thé mang muc do vira ning trong d6 ¢6 20 bénh nhan diéu
tri PUVA 3 lan/tudn va 20 bénh nhan diéu tri NBUVB 3 lan/tuan. Phac d6
diéu tri nay twong duong véi nghién ciru ciia chung t6i. Két qua cho thay ti 16
sach ton thuong & nhom PUVA 85% so v6i 60% & nhom NB-UVB véi p =
0,038. Két qua nay ciing thip hon so véi ti 1¢ dat PASI 75 trong nghién ciru
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ctia chung t6i. Tac gia cling da két luan rang PUVA 3 lan/tuan hiéu qua hon
NBUVB 3 lan/tuan [119].

Tuy nhién, két qua diéu tri cia chung t6i thip hon so vé&i nghién ctiu
cua T. Markham va cong su trén 29 bénh nhan diéu tri béng UVB dai hep 3
lan/tuan cho thiy 82,7% bénh nhan dat sach ton thuong [117]. Ti 1é nay ciing
tuong tu so véi nhom diéu tri PUVA 1a 84%. Su khéc biét & 2 nhom khong c6
y nghia thong ké. O day tac gia 1dy mdc hiéu qua diéu tri dat sach ton thuong.
Tuy nhién, ti 1& dat hiéu qua van cao hon so v&i nghién ctru cia chiing toi. C6
thé giai thich 14 do trong nghién ctru nay tac gia cling dung phac dd chiéu 3
lan/tudn tuwong ty chung toi, nhung st dung lidu khoi dau 13 70% MED va
tang 20% liéu mdi 1an, cao hon so vdi nghién ctru cua ching toi voi lidu khoi
dau bang 50% MED va tang 10% liéu mdi lan chiéu.

Két qua cua chung toi cling twong tu so v4i nghién ctru cua Hoang Vin
Tam va cdng su nam 2015, nghién ctiru dugc tién hanh cung co s vo1 nghién
ctru cua ching t6i. Trong d6 30 bénh nhan ciing diéu tri NBUVB 3 lan/tuan
Vi ti 1é sach ton thuong 1a 76,67% [122]. Tuy nhién, trong nghién ctu cua
Hoang Vian Tam, tac gia sir dung liéu chiéu ban dau dya trén typ da, trung
binh khéi dau véi lidu 500mJ/cm? cao hon so v6i nghién ciru ciia chung toi.
Vi vay ti 1€ gdp cac tac dung phu nhu do da, ngtra, roi loan sic to,... nhiéu ho.
Chuing t6i thdy nhan dinh diéu trj NB-UVB véi liéu xac dinh théng qua liéu
d6 da tdi thiéu cho hiu qua tét, twong duong voi it tac dung phu hon so véi
viéc xac dinh liéu qua typ da.

Nhu di ban luan & trén, khi so sanh véi PUVA, mét sb nghién ctru da
cho thay két qua diéu tri bang NB-UVB tuong duong véi PUVA trong khi tac
dung khong mong muén it hon. Nghién ciru tong quan hé théng ctia Chen va
cong sy nam 2013 trén téng cong 662 bénh nhan vay nén, cho théy ti 1€ bénh
nhan dat PASI 75 ¢ nhitng bénh nhan diéu tri NB-UVB va PUVA uéng hau
nhu khong cé sy khac biét. Liéu chiéu tich lily cling nhu ti 1¢ tai phat ciing

khéng c6 su khac biét co ¥ nghia thong ké giira hai phwong phéap diéu tri. Tuy
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nhién, nhitng bénh nhan diéu tri PUVA c6 chét luong cudc séng cai thién
nhiéu hon, cling nhu s6 budi chiéu dat sach ton thuong it hon so voi NB-
UVB, d6ng thoi bénh nhan diéu tri PUVA uéng gip tac dung phu gay budn
nén kha nhiéu [116].

Bén canh chi s6 PASI75 12 muc miéu diéu tri ma ching t61 nghién ctru,
chung t6i cling danh gia két qua diéu tri theo chi sé chat luong cudc sdng
DLQI trudc va sau diéu tri khi két thac nghién ctru, dya theo muc ti€u diéu tri
ddng thuén cua Chau Au 2011 [125] khi bénh nhan dat DLQI < 5. Tai két qua
bang 3.12 cho thay sau diéu tri ti 1¢ bénh nhan dat DLQI < 5 1a 35,71%. Ti 18
nay thap hon dang ké so voi ti 1& bénh nhan dat PASI 75 14 76,79%. Piéu nay
1a do: thtr nhit, muc dich diéu tri cua nghién ctru nay 1a dé bénh nhan dat
PASI 75 cht khong phai muyc tiéu nghién ctru diéu tri dé bénh nhén c6 chi s6
DLQI < 5. Do d6, khi bénh nhan dat PASI 75 nhung van c6 thé con ton
thuong & nhitng vung da hé nhu mat, ¢d va ban tay, ngoai ra, mac du da dat
PASI75 tirc 1a ton thuong da di giam 75% vé mit 1am sang, hau hét ton
thuong di hét vay, mic d6 day da va do da di giam dang ké nhung ton
thuong ting sic t6 do tac dung phu ctia chiéu tia cyc tim van con ... nén danh
gia tai thoi diém nay bénh van s& anh hudng dén chit luong cudce sdng cua
nguoi bénh, nhét 1a vé mit giao tiép xa hoi thuong ngay. Thir hai 13, viéc ddnh
gia diém chat luong cudce song phu thudc rat nhidu vao chi quan cia bénh
nhan va mdi truong séng cta bénh nhan. Pa phan cac bénh nhan di dat PASI
75 sau diéu trj nhung chua dat diém DLQI du6i 5 déu 1a nhimg bénh nhan
lam cac nghé nghiép nhu kinh doanh, budn bén... phai gip gd, giao tiép vai
nhiéu ngudi nén bénh anh hudng nhiéu dén cude sdng cua ho, hay véi phu ni
thi nhu cdu vé tham m¥ cao hon, ho cha ¥ dén bé ngoai nhiéu hon so voi nam
gidi nén khi bénh di giam ma trén da van con dau vét ton thuong thi ho ciing
chua that sy hai long vé chat luong cudc séng. Ching tdi cho rang sau diéu
tri, khi ton thuong da da cai thién rd rét, thi bénh van con anh hudéng dén chat

lugng cudc song cua bénh nhan, chua thuc sy nhiéu bénh nhan dat dugc mot
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mic chit luong cudc séng 1y tuong, didu ndy cling tuong tu véi mot sb
nghién ctru trude do. Trong nghién clru cua Sami Yones trén 47 bénh nhan
vay nén, chiéu UVB dai hep vo1 muc ti€u sach hoan toan ton thuong hoac sau
30 budi sau diéu tri thi diém DLQI trung binh cia nhém bénh nhan 13 6,97 +
3,5 [118], van 16n hon so voi muc tiéu diéu tri 1a 5. Nghién ctru cia Shweta
Avrora (2018) trén 37 bénh nhan vay nén mirc d6 vira va ning, chiéu NB UVB
3 1an 1 tuln x 36 lan, chi sé PASI va DLQI dugc danh gia tai thoi diém trudce
diéu tri, 1an chiéu 18 va 36. Tai 1an chiéu 36, két qua PASI giam trung binh
79,6% trong khi d6 DLQI cai thién khong dang ké va khong lién quan PASI,
diéu nay cho thay du muc do ning cta bénh vay nén giam dang ké sau diéu tri
nhung chat lugng cudc song lai khong cai thién nhiéu va duong nhu khong c6
su trong quan v6i mirc do ning bénh vay nén [140].

4.2.1.2. Thay doi chi sé6 PASI va két qud diéu tri qua cdc lan chiéu

Theo bang 3.13, & nhom bénh nhan dat PASI 75 chi s6 PASI trung binh
dé dang nhan théy 6 cai thién rat rd rét tir 14,36 + 4,57 trude didu tri xuéng
con 2,91 + 1,03 sau diéu tri. Sy khac biét 1a co ¥ nghia théng ké véi p < 0,01.
Mat khac khi so sanh gia tri PASI trung binh trudc diéu tri cia nhom dat va
khong dat PASI 75 thi khong c6 sy khac biét, do do trong nghién ctru cta
chung t6i chua thay ré sy anh huong cia chi s6 PASI ban dau dén hiéu qua
diéu trj.

Bén canh do, ching t61 cling da khao sat hi¢u qua diéu tri da dat duge
trén nhém bénh nhan khong dat PASI 75 nhu muc ti€u diéu tri ky vong. Theo
bang 3.13, & nhom bénh nhan khéng dat PASI 75, chi sé PASI trung binh
cling giam dang ké c6 ¥ nghia sau 36 1an chiéu, tir 16,61 + 5,36 xubng con
8,32 + 2,57 véi p = 0,0015. Chung t6i cho rang trong nhimg trudong hop
khong dat dugc PASI 75 thi liéu phap UVB dai hep van c6 cai thién dang ké
t6n thuong da ctia bénh nhan, khi d6 cé thé can nhac kéo dai hon thoi gian
chiéu hodc phdi hop thém véi cac phuong phap diéu tri khac dé tang hiéu qua

diéu tri.
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4.2.1.3. Mot s6 dac diém nhém bénh nhan dat va khong dat PASI 75

Theo bang 3.14, phan bd vé ti 1é cac nhom tudi & nhoém dat PASI 75 va
khong dat PASI 75 kha twong ddng, cac nhom tudi dudi 40 tudi chiém da sb,
ty 1¢ bénh nhan > 60 14 rat thap, mat khac tudi trung binh cta hai nhém ciing
khéng co su khac biét c6 ¥ nghia. Diéu ndy goi ¥ rang co thé do tudi khong
phai 1a mot trong nhimng yéu t6 anh hudng dén hiéu qua diéu tri, twong tuy nhu
két qua nghién ctru ctia Sami Yones va cong su [118], khong thdy co sy anh
huong cua do tudi bénh nhan dén ti 1& dat PASI 75. Cac yéu td vé gidi, tudi
khoi phat bénh, thoi gian bi bénh ciing ¢6 ti 1¢ kha twong dong, khong co sy
khac biét c6 y nghia gitra nhom dat PASI 75 va nhom khong dat.

Bang 3.15, cling cho thdy ti 1& bénh nhan c6 tién st gia dinh bi bénh vay
nén khac giita nhom dat PASI 75 va nhom bénh nhan nghién ctru khong ¢
nhiéu khéac biét. Ching t6i nhan dinh cac yéu td ndy chua phai 1a yéu té ¢6 anh
hudng nhiéu dén két qua diéu tri.
4.2.1.4. Ddc diém bénh ciia nhém bénh nhdn dat va khong dat PASI 75

Theo bang 3.16, trong nhém bénh nhan dat PASI 75, ti 1€ bénh nhan cé
triéu chimg co ning ngtra sau diéu tri chiém 32,56%, giam hon nhiéu so véi ti
1¢ bénh nhan c6 triéu chimg ngtra trude didu tri 1a 79,07%. Chung t6i ciing da
khao sat cu thé vé két qua cai thién triéu ching ngtra ¢ nhiing bénh nhan ban
dau co tridu ching co ning ndy. Theo bang 3.17, trong 34 bénh nhan trudc
diéu tri ¢6 triéu chirng ngtra, c6 21 bénh nhan cai thién khong con tri¢u chirng
ngua sau diéu tri, chiém ti 16 61,76%. Co thé thdy bén canh két qua cai thién
ton thuong da, NB-UVB ciing c6 tac dung trén giam triéu ching ngra cua
bénh nhan. Ching t61 danh gid mirc do giam ti 1€ triéu chirng ngtra (tr 79,07%
con 32,56%) it hon so v6i mirc d6 giam ton thuong da (giam tir 75% trd 18n).
Ti 18 ¢6 triéu chimg ngira van con cao, diéu nay c6 thé giai thich duoc 1a do
chang t6i 1dy méc tiéu chuan diéu tri khoi 1a khi dat PASI 75%, tirc 1a bénh
nhén dat tiéu chuan c6 thé chua sach hét ton thuong nén van cé thé con triéu

chtng ngira, bén canh tac dung phu giy ngira ctia phuong phap chiéu UVB.
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O nhém bénh nhan khong dat PASI 75, ty 18 triéu ching ngra sau diéu
tri 1a 23,08% so voi 53,85% trude diéu tri, mic giam nay thap hon so voi
nhém bénh nhan dat PASI 75. Mit khac khi khao sat cu thé vé triéu chung
ngura ¢ bang 3.17, chi ¢6 1/6 bénh nhan c6 ngua trudc diéu tri cai thién triéu
ching sau diéu tri. Co thé giai thich do & nhom bénh nhan khong dat PASI
75, con nhiéu ton thuong da sau diéu tri do d6 triéu chimg co ning ngira trong
nhém nay chua cai thién duoc nhiéu.

Ngoai tri¢u ching ngura, ti 1€ cac triéu chung nong rat, dau nhuc trong
nhém bénh nhan dat va khong dat PASI 75 & thot diém trudce va sau diéu tri
déu khong c6 su khac bi¢t. Ching t61 nhan dinh réng cac triéu chirng nong rat,
dau nhtrc khong phai 1a nhing triéu chimg thudng gip cua vay nén, va chua
thay duoc hiéu qua cai thién cac triéu ching nay khi diéu tri bang NB-UVB
trong nghién ctru cua chung toi.

Chung t0i cling khao sat vé két qua cai thién cac ton thuong mong va
ton thuong niém mac cua vay nén sau diéu tri. Dua theo bang 3.18, trong
nhom bénh nhan dat PASI 75 khi ma ton thuong da da cai thién rd rét thi kha
nang cai thién vé ton thuong méng khiém ton hon nhiéu (ti 18 ¢ ton thuong
méng trude dicu tri 1a 69,77% va sau diéu tri 1a 62,79%, chi c¢6 3/30 bénh
nhan 13 c6 cai thién vé ton thuong moéng sau diéu tri). Tuong tu & nhom bénh
nhan khong dat PASI 75, chi ¢6 1/9 bénh nhan c6 ton thwong mong cai thién
sau diéu tri, mic du ddy 1a nhom bénh nhan dugc chiéu nhiéu hon (t6i lan 36).
Piéu nay ciing phu hop véi cac dir lidu hién tai khi UVB hay céc liéu phap
anh sang néi chung khong phai 1a mot chi dinh c6 két qua cao trong diéu tri
cac ton thuong mong vay nén. Cac 1y giai dugc dua ra da phan 13 do kha ning
dam xuyén rat kém cia tia UV qua ban mong [141], [142].

Khéng c6 bénh nhin nao trong nghién ctru cta ching ti ¢6 ton thuong
khép vay nén, do d6 chung toi chua danh gia duoc tac dong ciia UVB 1én ton

thuong nay.



118

4.2.1.5. Liéu chiéu ban dau trung binh, tong liéu chiéu trung binh Va s6 lan
chiéu trung binh dé dat PASI 75

Theo két qua diéu trj bang 3.19, s6 1an chiéu trung binh dé dat PASI 75
1a 25,2 + 7,3 lan. Két qua nay khé twong dong véi cic nghién ctru trude day,
nhu nghién ctru T. Markham va cong su véi s6 1an chiéu & nhém UVB 1a 25,5
lan chiéu [117], nghién ctru ctia P. M. Gordon va cong sy véi trung binh 25,3
lan chiéu [139] va nghién ctru ctia Sami S. Yones véi trung binh 28,5 lan
[118]. So v&i nghién ctru ciia Hoang Vian Tam va cdng su, sb 1an chiéu trung
binh ctia ching t61 cao hon. Trong nghién cru cua Hoang Van Tam va cong
su, dé dat PASI 75, cac bénh nhan diéu tri UVB dai hep can sé lan chiéu
trung binh chi 13 19,69 1an [122]. Piéu nay ciing c6 thé giai thich dua vao
muc liéu chiéu khac nhau cia mdi nghién ciru. Trong nghién ctru cia ching
t6i, lidu khoi dau diéu tri dua theo liéu do da t6i thiéu (liéu ban dau bang 50%
MED), do d6 thip hon cach xac dinh liéu theo typ da nhu trong nghién ctru
ctia Hoang Vin Tam. Vi vdy, ching t6i can sb lan chiéu nhiéu hon dé dat két
qua tuong duong.

Ngoai ra, theo bang 3.20, dbi véi nhom bénh nhan c6 mitc d6 bénh
nang, s6 lan chiéu trung binh 13 24 1an, twong ddng véi nhém bénh nhan co
mirc d6 bénh vira 1a 25,3 1an. Pong thoi két qua nay ciing tuong tu nhu s6 1an
chiéu trung binh ctia ca 2 nhom khi khéng phén chia. Diéu nay cho thay rang
murc d§ bénh chua c6 anh hudng nhiéu dén sd 1an diéu trj dé dat hiéu qua
PASI 75. Chuang ti can thém cac nghién ctru voi ¢& mau 1on hon dé nhan
dinh dugc mdi lién quan nay.

Trong nghién ctru ctia chiing ti, liéu chiéu téng tich lu§ ma bénh nhan
can dé dat PASI 75 trung binh 13 18778,9 + 8217,6 (mJ/cm?®). Két qua nay
tuong duong vé&i nghién ciu cia Hoang Van Tam va cong su la 20150
mJ/cm? va mot sd tac gia khac [143]. Bén canh do, vé mit tong lidu tich luf 1a

tuong duong, nhung trong nghién ctru cua ching t6i c6 so lan chi€u cao hon
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vé6i lidu khoi dau thap va ting cham. Didu nay c6 thé giup giam cac tac dung
phu trén bénh nhan, do d6 mét s tac gia wu tién dung cach xac dinh liéu nay.
4.2.1.6. Sy thay doi chat lwong cuoc séng trude va sau diéu tri

Tir bang 3.21, ¢6 thé thiy diém chat luong cudc sbéng trung binh cia
nhém bénh nhan dat PASI 75 gidm 10 rét sau diéu tri. Piém DLQI trung binh
giam tur 11,35 trude diéu tri Xuéng con 6,00 sau diéu tri sy khac biét co v
nghia théng ké véi p = 0,00001 (< 0,001). O nhém bénh nhan khong dat PASI
75 thi diém trung binh DLQI ciing giam tr 12,9 xudng 10,5, muc d6 giam co
¥ nghia sau diéu tri v6i p = 0,016. Két qua nay cho thy hiéu qua cia UVB
dai hep trong viéc cai thién chét luong cudc séng ctia bénh nhan. Diéu nay
cling tuong tu voi cac nghién ciru cta cac tac gia khac khi thay duoc hiéu qua
tang chat luong cudc séng nay. Nghién ctru ciia Sami Yones trén 2 nhom
bénh nhan vay nén dugc diéu tri bang anh sang trong d6 c6 1 nhom duoc diéu
tri bﬁng NB-UVB, sau diéu tri ca hai nhom déu c6 cai thién chat luong cudc
song c6 y nghia thong ké [118], hon nita hiéu qua cai thién chat lugng cudc
song trong nghién ctru nay da thdy dugc rd sau 8 lan diéu tri.

Theo bang 3.22, sau diéu tri, trong nhém bénh nhan dat PASI 75 ti 1&
bénh nhan c¢6 chi sd DLQI < 5, tirc 1a cadc bénh nhan c6 d6 anh hudng cua
bénh 1én chat luong cudce séng O muc thép - dich diéu trj theo déng thuan cua
Chau Au 2011 [125], ting tir 4,65% trudc diéu tri 1én 46,51% sau diéu tri, v6i
p < 0,01. Két qua nay mot 1an nira khang dinh hiéu qua cai thién chat luong
cudc séng ctia bénh nhan diéu trj UVB dai hep.

Mot s6 nghién ctru khac ciing cho thay két qua twong tu vé su cai thién
chat luong cudc song & ngudi bénh vay nén dugc diéu tri bang UVB dai hep.
Nghién ctu ctia Robaee va cong su (2011) thyc hién trén 72 bénh nhan vay
nén thé mang, nghién ctru vé su cai thién chat lugng cudc séng khi diéu tri
bang UVB dai hep cho thdy diém DLQI trung binh sau diéu trj bang UBV dai
hep cai thién dang ké so véi trude diéu tri (p < 0,01); dong thoi sy cai thién

chat luong cudc sdng co lién quan chit ché véi su giam PASI [144]. Nghién
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ctru trén 90 bénh nhan cua Cathy Lim ciing cho thdy co sy cai thién chat
luong cudc séng rd rét sau didu tri UVB dai hep [145].

Mot diém can luu ¥ 1a trong nghién ctru ctia ching t6i, tuy rang diém
chat lugng cudc song di giam mdt cach co ¥ nghia sau diéu tri nhung van con
& muc trung binh (6 + 3,09), hon nita trong nhém bénh nhan tai thoi diém sau
diéu tri, nhitng bénh nhan con bi danh hudng té1 chét luong cudc séng o muc do
vira con chiém ti 1& cao. Diéu ndy c6 nghia 14 khi ma t6n thuong da di cai thién
dang ké thi bénh vay nén van con anh hudng dén chit luong cudc séng nguoi
bénh, chi giam tir mic do anh hudng ning xubng trung binh. Picu niy ciing
gip trong nghién ciru cia Sami Yones sau diéu tri diém DLQI cta nhom 1 13 6
+ 3,09, ctia nhoém 2 (diéu trj UVB dai hep) 12 6,97 + 3,5 [118]. Nghién ctru cta
Shweta Arora va cong sy (2018) tién hanh danh gia su cai thién chét luong
cudc séng & nhitng bénh nhan diéu tri vay nén bang NB-UVB cho thdy di mirc
d6 nang bénh vay nén giam dang ké sau diéu tri. Tuy nhién diém chat luong
cudc song lai khong cai thién dang ké va dudong nhu khong ¢ sy tuong quan
dén muc do nang bénh vay nén. Trén 29 bénh nhan hoan thanh nghién ctru,
diém PASI trung binh giam tir 11,2 xudng con 2,13 trong khi diém chét luong
cudc séng DLQI tir 10,68 chi giam xudng 8,89 [140]. C6 thé giai thich diéu nay
l1a do mot mat trong nghién clru ctia chung t61 cling nhu cac nghién ctru khac
thuong ldy méc diéu tri 1a PASI 75 tirc 1a sau diéu tri bénh nhan c6 thé van con
tdn thuong da. Mat khac khi diéu tri béng chiéu anh sang, bénh nhan mét nhiéu
thot gian hon, can phai dén co s& diéu trj nhiéu 1an, do d6 chét lugng cudc séng
c6 thé bi anh huong nhiéu do diéu tri bat tién, ngoai ra, trong qua trinh chiéu da
ctia cac bénh nhan bj sam di dang ké, hodc gip phai cac tac dung phu ciing gop
phan vao 1am giam chit luong cudc sdng cua bénh nhan.

Theo két qua bang 3.23, danh gia riéng hiéu qua cai thién chat luong
cuodc séng trén hai nhom c6 mic d§ bénh ndng va vua, co thé théy 0 ca hai
nhom déu giam diém DLQI c6 y nghia théng ké sau diéu tri. Diéu nay mot lan

nira nd1 1én trong nghién clru ctia ching t61, chuwa nhan thay ro sy anh hudng
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cua murc do nang bénh trudc diéu trj ddi v6i hiéu qua diéu tri ca vé ton thuong
da va muc tiéu chat lugng cude séng.
4.2.1.7. Mét s6 yéu té lién quan dén két qua diéu tri

Gioi tinh

Theo bang 3.24, ti 1¢ dat PASI 75 & nhém bénh nhan nam 1a 76,92%
khong c6 su khac biét voi ti 1€ dat PASI 75 cua nhom bénh nhan nir la
76,47% (p>0,05). Két qua nay ciing twong ty v4i nghién ctru cia Hoang Vian
Tam va cong su khi cho théy khong c6 sy khac biét gitra ti 1&¢ dat PASI 75
giita nhom bénh nhan nam va nit. Nghién ctru cia Sami Yones ciing cho thay
gidi tinh khong phai 1a mot yéu té du doan hiéu qua lam sach t6n thuong vay
nén [118].

Nghién ctru ctia C. Ryan va cong sy (2010) trén 119 bénh nhan vay nén
thé mang diéu tri bang UVB dai hep, d3 danh gia cac yéu tb vé 1am sang va di
truyén trén sy dap Ung cta bénh nhéan véi liéu phap NB-UVB. Két qua cho
thay ti 16 dap tmg sach ton thuong ¢ nhom bénh nhéan nit cao hon c6 ¥ nghia
so vOoi nhom bénh nhan nam (p = 0,043) [146]. Trong nghién clru nay cuia C.
Ryan, tac gia ciling sir dung liéu chiéu theo liéu do da téi thiéu véi s6 1an chiéu
trung binh 26 lan twong tu nhu nghién ctru ctia ching t6i, chung toi can thém
cac nghién ctru tiép theo dé danh gia lidu gidi co phai 1a mot yéu to anh
huong t6i két qua diéu tri hay khong.

Tudi bénh nhin

Chung t6i da tién hanh khao sat vé anh hudng cua d6 tudi 1én két qua
diéu tri. Chung t6i nhan thay khi phan chia nhém bénh nhan dat PASI 75 theo
d6 tudi dudi 33 va tir 33 tudi trd 18n, su khac biét giira ti 16 dat PASI 75 cua 2
nhom tudi ndy 1a co ¥ nghia.

Theo bang 3.25, ti 1¢ dat PASI 75 & nhém bénh nhén nhiéu tudi hon (tlr
33 tudi trd 1én) 14 90,91%, cao hon c6 ¥ nghia so véi nhém bénh nhan it tudi
(dui 33 tudi) chi dat 67,65% (p = 0,042).
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Két qua nay twong ty nhu nghién ctru cia Nguyén Duy Nham nim
2018 trén 30 bénh nhan diéu tri bang UVB dai hep, cho thay ti 1¢ dat PASI 75
& nhom bénh nhén < 30 tudi thép hon ti 1€ dat PASI 75 cua nhém bénh nhan >
30 tudi [147].

Dic biét trong nhém bénh nhan dép tng diéu tri kém (khong dat
PASI50) hau hét cac bénh nhan (5/6 bénh nhan) co do tudi < 33 tudi. Piéu
ndy chimg minh rang UVB dai hep thuc su ¢6 hiéu qua cao hon ¢ cic bénh
nhan 16n tudi, mic du chua cd nghién ctru giai thich vé co ché cho van dé nay.

Nhém tuoi

Tir két qua biéu dd 3.7, c6 thé thay ti 1& dat PASI 75 trong cac nhom
tudi trén 30 déu cao hon so voi nhém tudi dudi 30 tudi, trong d6 nhom bénh
nhan tir 60 tudi trd 1én cho hiéu qua diéu tri cao nhat (c6 2/2 bénh nhén dat
PASI 75). Tuy nhién, can thém céc nghién ctru v6i ¢& mau 1én hon hodc tip
trung vao nhom tudi ndy dé danh gia chinh xac dap tmg diéu tri voi tia UVB
dai hep & nhom bénh nhan nay. Cac nhom tudi tir 30 - 60 tudi cho hiéu qua
diéu tri gan twong duong nhau, véi ti 16 dat PASI 75 tir 83,33 - 86,67%.

Tuoi khéi phat bénh

Chung t61 da chia cac bénh nhan thanh hai nhém dua theo do tudi khoi
phat bénh vay nén, dé khao sat liéu tudi khoi phat c6 thé 1a yéu té anh huong
dén hiéu qua diéu tri véi UVB dai hep hay 1a khong, v6i 2 méc 1a khoi phat
som (trude 40 tudi) va khoi phat mudn (tir 40 tudi) twong Gng véi vay nén typ
| va Il theo Henseler va Christophers [148].

Tir két qua ¢ bang 3.26, ti 1& dat PASI 75 & nhém bénh nhan khoi phat
bénh muédn tir 40 tudi trd 1én (type II) 1a 85,71%, cao hon mot chut so vai ti 1€
dat PASI 75 ¢ nhom bénh nhan khai phat bénh sém trude 40 tudi (typ 1) 1a
75,51% (p = 0,481). Su khac bi¢t 1a khong c6 y nghia, vi vay ching t61 nhan
dinh rang tudi khoi phat vay nén sém hay mudn, typ | hay typ II, khong phai 1a
mdt trong cac yéu t6 anh hudng dén hiéu qua diéu tri bénh bang UVB dai hep.
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Thoi gian mic bénh

Bang 3.27 cho thiy ti 1& dat PASI 75 cia nhém bénh nhan c6 thoi gian
mic bénh ngin (< 5 nam) 1a 75%, twong duong voi ti 16 & nhém bénh nhan
mic bénh lau (> 5 nam) 1a 78,13% (p = 0,78).

Két qua nay cling phi hop v6i két qua nghién ctru ctia C.Ryan va
nghién ctru ciia Hoang Van Tam [143], [146]. Do d6 thoi gian bi bénh dai hay
ngan khong anh huong dén ti 16 dat PASI 75 ctia UVB dai hep.

Liéu chiéu ban diu

Trong nghién ctru ciia ching t6i, cac bénh nhan dugce chiéu UVB dai
hep véi lidu duoc tinh theo lidu d6 da téi thiéu (MED). Liéu chiéu khoi dau
cua chung t61 dugc xac dinh br?lng 50% MED, sau do tang liéu 10% MED mdi
lan. Liéu chiéu khoi dau trung binh trong nghién ctru cua chung toi 1a 226
mJ/cm?. Do d6 chung t6i da chia cac bénh nhan thanh hai nhém: nhém bénh
nhan c6 lidu chiéu khoi dau thap (< 226mJ/cm®) va nhom bénh nhan cé lidu
chiéu khéi dau cao hon (> 226mJ/cm?) dé khao sat xem liéu ti 1& dat PASI 75
ctia nhém bénh nhan véi lidu chiéu khoi dau cao hon co that su tot hon nhom
bénh nhan véi liéu chiéu khoi dau thap hon hay 1a khong.

Theo bang 3.28, ti 1¢ dat PASI 75 & nhom bénh nhéan duoc chicu licu
ban dau cao 1a 80%, cao hon so voi ti 1é dat PASI 75 & nhém bénh nhan duoc
chiéu liéu ban dau thap 1a 74,19%. Tuy nhién, sy khac biét nay khong co y
nghia théng ké (p = 0,43). Mit khac, theo bang 3.19, liéu ban dau trung binh
cua nhom dat va khong dat PASI 75 cling khong ¢6 su khac biét (p = 0,57).

Két qua nay ciing phi hop voi két qua ctia mot sb tac gia khac. Trong
nghién ctru ctia C. Ryan va cdng su cho thay khong co su anh huong dang ké
ctia MED d6i vdi ti 16 sach t6n thuong (p = 0,06), tuy nhién trong nghién ciru
ciia C. Ryan, tac gia chon liéu ban dau 1a 70% MED, chiéu trén nhém bénh
nhan c6 diém PASI ban dau thap (PASI ban dau trung binh 13 7,5 diém, thap
hon so vé&i nghién ctru ctia ching t6i 13 14,99 diém), cung véi thoi gian chiéu

dai hon do do ti 1& dat sach ton thuong cao hon so vdi nghién ctru cia ching
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t6i (ti 1& dat sach ton thuong trong nghién ctru nay 1a 94%) [146]. Vi vay, c6
thé trong nghién ctru cia C. Ryan, liéu chiéu ban dau khong thé hién rd anh
huong dén ti 16 sach ton thuong cia cac bénh nhan.

Tuong ty nhu nghién ctru cia C. Ryan, trong nghién clru cia Sami
Yones va cong su, tac gia cling chon liéu chiéu ban dau bang 70% MED va
tang 20% mdi lan. Tuy nhién, tac gia lwa chon phac d6 chiéu 2 1an/tuan. Ti 18
dat PASI 75 trong nghién ctru nay 65% thap hon trong nghién ciru ctia chiing
t61, va ciing khong thay su khac biét co ¥ nghia vé ti 1& dat PASI 75 khi chia
nhém nghién ctru dua vao MED.

Trong nghién ctru cia Hoang Van Tam va cOng su, tac gia chon lidu
chiéu ban dau dua theo type da véi lidu chiéu ban dau 1a 500mJ/cm?. Liéu
chiéu nay cao hon so véi liéu chiéu dua theo MED ma chiing ti 4p dung. Tuy
nhién ti 1¢ dat PASI 75 trong nghién ctru nay 1a 76,67%, twong duong so voi
nghién ctru cua ching t6i [143]. Chung t6i nhan dinh & liéu chiéu cao hon,
hi¢u qua cai thién ton thuong chua chic tang, mat khac lidu chiéu cao lai lién
quan dén ti 1¢ tac dung phu va kha ning dung nap kém hon ctia bénh nhan.

Tién sir gia dinh vay nén

Theo bang 3.29, ti I¢ dat PASI 75 cua nhom bénh nhan khong cé tién sir
gia dinh vay nén 1a 77,78%, ti 1& nay twong duong so véi nhém bénh nhan co
tién sir gia dinh vay nén 1a 72,73%. Tuy nhién sy khac biét nay khong c6 ¥
nghia thdng ké (p > 0,05).

Két qua nghién ctru cta ching toi twong tu két qua nghién ctru cua
Hoang Vin Tam va 1 sb tac gia khac [143], déu cho thay rang ti 18 sach ton
thuong & 2 nhom bénh nhéan c6 tién st gia dinh vay nén va khong co tién sir
gia dinh vay nén 1a nhu nhau. Tir két qua nay, ching t6i nhan dinh rang, tién
st gia dinh bi vay nén khong phai 1a mot yéu t6 anh huong dén hiéu qua diéu

tri UVB dai hep.
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Tién sir dung thudc toan than

Trong nghién ctru ciia chiing ti, cac bénh nhan déu can ngimg diéu tri
cac thudc toan than it nhat 3 thang trudc khi bat dau véi liéu phap UVB. Tuy
vay, ching t6i cling da khao sat xem cac liéu phap diéu tri toan than trudc dé
c¢6 anh hudng 1én két qua diéu tri bang UVB dai hep hay khong. Chung toi da
tién hanh khao sat trén cac nhom bénh nhan d3 diéu tri toan than béng thude
cling nhu khao sat riéng cac nhom bénh nhan da diéu tri bang corticoid toan
than, methotrexat ciing nhu thudc Pong y, day 1a cac nhom chiém ti 18 cao
trong nhom bénh nhan ¢o tién st diéu tri toan than.

Tur bang 3.30, ti 1¢ dat PASI 75 trong cac nhém khong co nhiéu su khéc
biét 16 rang. Ti 1¢ dat PASI 75 trong cac nhom c6 dung thudc toan than, ding
methotrexat va dung thuéc Pong y twong ty nhau va tuong duong véi nhom
bénh nhan khong dung thudc. Nhom c6 tién st ding corticoid toan than trude
d6 (3/53 bénh nhan) co ti 1& dat PASI 75 cao nhat (100%) va cao hon nhiéu so
v6i nhom khong co tién sir corticoid toan than (75,47%), tuy nhién sy khéac
biét nay 1a khong c6 y nghia (p = 0,445). Nhu vay, chung t6i nhan dinh rang
cac thudc toan than da sir dung trén ba thang trude d6 khong co anh huong
dén két qua diéu tri cia UVB dai hep trong nghién ctru cta chiing toi, ciing
nhu khoang thoi gian ngimg thudc it nhat 3 thang co thé 1a du an toan dé
khong lam anh huong dén két qua diéu tri UVB sau do.

Mirc d§ bénh

PASI ban dau trung binh trong nghién ctru cta chung toi 1a 14,99 + 4,57.
Theo 1y thuyét, diém PASI ban dau cang thap thi ti 1& sach ton thuong cang
nhanh. Do d6 chiing t6i1 chia cac bénh nhan thanh hai nhém: nhém bénh nhan cé
murc d§ bénh vira (PASI ban dau 10 - 20) va nhom bénh nhan c6 mirc 4o bénh
ning (diém PASI ban dau > 20) nham khao sat xem c6 sy khac biét trong hiéu
qué diéu tri gitta nhom bénh nhan c¢6 PASI ban dau thap va nhom bénh nhan c6
PASI ban dau cao hay 1a khong.
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Theo bang 3.31, ti 1¢ dat PASI 75 & nhém bénh nhan c6 muc d6 bénh
vira (chi s6 PASI 10-20) 13 79,59%%, cao hon so véi nhém bénh nhéan c6
mtrc d6 bénh ning (chi s6 PASI >20) 1a 57,14%. Tuy nhién, sy khac biét nay
khéng c6 ¥ nghia thong ké (p = 0,196).

Két qua nay tuong tu két qua trong nghién ctru cia Hoang Van Tam va
cong su. Tac gia cling khong thay su khac biét giira ti 16 dat PASI 75 trong
nhom bénh nhéan c6 diém PASI ban dau thap (PASI ban dau < 20) va nhém c6
diém PASI ban dau cao (PASI ban dau > 20) [143]. Nghién ctru caa C. Ryan
va cong su lai cho thdy nhitng bénh nhan c6 chi sé PASI ban dau thap thi ti 18
sach ton thuong cao hon nhitng bénh nhan cé chi sé PASI ban dau cao (p =
0,004) [146]. Tuy nhién, trong nghién ctru nay tac gia chon nhom bénh nhan
c6 PASI ban dau kha thap (PASI ban dau trung binh 13 7,5). Ching t6i cho
rang c6 thé that su c6 méi lién quan gitta diém PASI ban dau va ti 1 dat hiéu
qua diéu tri. Mic du vy, co thé do nghién ciru ctia chung toi chi 1y bénh
nhan mirc d§ vura va nang, diém PASI trung binh ban dau kha cao, mat khac
6 thé do ¢& mau cua ching t61 chua du 16n dé théy duoc su khac biét.

Hoi chirng roi loan chuyén hoa

Chung t6i ciing di khao sat vé anh hudng cta cac yéu tb lién quan dén
hoi chimg chuyén hoa nhu: nguy co tim mach, BML vong bung, huyét ap,
duong mau, md mau trén két qua diéu tri bang UVB dai hep. Két qua tir bang
3.32 cho thdy cac chi s6 nay déu khong c6 anh hudng nhidu dén két qua diéu
tri. Theo bang 3.32, ti I¢ dat PASI 75 trong cac nhom bénh nhan c6 cac chi sO
lién quan dén hoi ching chuyén hoa ting va chi s6 binh thuong khong co su
khac biét c6 ¥ nghia théng ké (p < 0,05). Nhu vay, cac yéu t6 lién quan dén
hoéi chimg chuyén hoa nhu BMI, vong bung, huyét ap, dudng mau, m§ mau
khong anh huong dén hiéu qua diéu trj bang UVB dai hep. Tuy nhién, day la
cac yéu tb co lién quan dén nguy co bién cd tim mach trén bénh nhan vay nén,

do d6 co thé anh hudng dén sy tuan thi diéu tri cua bénh nhan, bdi thoi gian
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diéu tri UVB dai hep kéo dai, bénh nhan can diéu trj déu dan. Trong nghién
ctru clia chung t6i, trong nhom bénh nhan ban dau duge 1y vao nghién ciu,
da c6 1 truong hop bénh nhan co bién c¢d bénh mach vanh can can thi¢p va
phai ngimg diéu tri. Vi vy, bén canh kiém soat va diéu tri tén thuong da do
vay nén, viéc tam soat cac bénh 1y déng mic, dic biét 1a cac yéu td nguy co
tim mach trén bénh nhén 1a rat can thiét dé dam bao kha ning tuan thu cia
bénh nhan ciing nhu hiéu qua diéu tri vay nén.

Trong nghién clru nay ching t61 ghi nhan 6 bénh nhan c6 dap ung kém
v6i diéu tri (khong dat PASIS0). Tuy vy cic bénh nhan ndy van ghi nhan dap
ung mot ph?m voi diéu tri, tat ca cac bénh nhan déu co cai thién chi s6 PASI
va 2 bénh nhan c6 cai thién gan 50% PASI sau 36 lan chiéu. Hau hét cac bénh
nhan (5/6 bénh nhan) trong s6 nay c6 do tudi < 33 tudi nén c6 dap tng kém
hon nhu ching t61 da ban luan ¢ trén. Tuy nhién chung t61 cling ghi nhan 1
bénh nhan trén 33 tudi co dap ung cai thién gan 50% chi sé PASI. Ngoai ra
chung t6i chwa ghi nhan cac yéu t6 nao khac nhu viéc tudn tha diéu tri, murc
d6 bénh ciia bénh nhan, tién st diéu tri, licu chiéu ban dau... anh huong dén
két qua diéu tri & mirc do kém & nhom 6 bénh nhéin nay.
4.2.1.8. Tac dung phu trén lam sang

Theo bang 3.33, trong nhom 43 bénh nhan dat PASI 75, tac dung khdng
mong mudn gy do da gip ¢ 18,6%. Két qua nay ctia chung tdi twong dbi thap
hon két qua trong nghién ctru ciia Hoang Vian Tam va cdng su voi 23,33%
bénh nhan gap tac dung phu do da [122]. Nghién ctru cua Hoang Van Tam
cling thyc hién trén cung ddi tugng ngudi Viét Nam voi nghién ctru ctia chiing
t6i, tuy nhién tac gia lai str dung cach chon liéu theo typ da véi liéu khoi dau 1a
500 mJ/cm? cao hon cta chung t6i. Piéu nay ciing néi 1én phan nao d6 thuan
loi ctia cach tinh liéu chiéu ban dau theo liéu d6 da tdi thiéu (MED).

Ti 1¢ gdp tac dung khong mong mudn giy do da ciia chung toi ciing

thap hon dang ké so vdi két qua cua mot so tac gia khac nhu Gonca va cong
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su voi ti 1€ do da la 57%, cia Gordon 1a 73%, cua T. Markham 1a 75% [117],
[139], [143]. Cac tac gia nay déu st dung liéu khoi dau bang 70% liéu do da
t6i thiéu va tang mdi 20% qua cac 1an chiéu, trong khi nghién ctru cua ching
t6i dung lidu khoi dau 12 50% licu do da t6i thiéu va tang lidu mdi lan chiéu 1a
10% liéu do da tdi thiéu. Mit khac cac nghién ctru trén déu thuc hién trén type
da nguoi da tring d& bi anh huéng bdi anh sang UVB hon so véi cac bénh
nhan ctia chung ti 12 nguoi chau A véi type da tdi mau hon.

Trong nghién clru ctia chung t6i, & nhom bénh nhan dat PASI 75, tac
dung phu l1am sang — triéu chimg ngua gip ¢ 9/43 bénh nhan chiém ti 1¢
20,93%. Két qua nay twong duong so véi mot s6 nghién ctru khac, bén canh
d6 trong cac nghién ctru thi ti 16 gip tac dung phu ngira kha thay doi va khong
tuong déng voi nhau. Nghién ctru cia Gonea va cong sy nam 2001 13 24%
bénh nhan gdp tac dung phu ngtra, cia T. Markham va cong su 1la 20% [117],
[143]. Pic biét tac dung phu ngtra trong nghién ctru cta chung t6i thap hon
nhiéu so véi nghién ctu cua Hoang Van Tam va cOng su, khi ghi nhan ti 1¢
ngta 1én dén 76,67% [143]. C6 thé 1a do mirc do bénh cta cac bénh nhan
trong nghién ctru cia Hoang Vin Tam va cong su tuong d6i cao nén gip tac
dung khong mong muén 14 ngira nhiéu hon. Trong nghién ciru ndy ctia Hoang
Vin Tam, diém PASI ban dau trung binh cta cac bénh nhan kha cao 1a 19,23
diém, cao hon so véi nghién ciru ctia chung toi 1a 14,99 diém. Mat khac trong
nghién ctru ciia Hoang Vin Tam va cong su, tac gia dung liéu chiéu khoi dau
cao hon trong nghién ctru cua chung t6i (lidu khoi dau 1a 500 mJ/cm?), co 18
vi thé nén ti 1& gip ngta trong khi chiéu cao hon so véi chung t6i. Tuy nhién
tac dung phu nglra nay khong phai 1a tdc dung phu qua nghiém trong, bénh
nhan c6 thé chi cin sir dung dudng am hodc d6i khi dung thudc khéng
histamin dé kiém so4t triéu chimg.

Ngoai ra, ciing theo bang 3.33, ti 18 tang sic té gip phai & nhom bénh
nhan dat PASI 75 trong nghién ctru cta ching t61 1a 97,67%, day cling 1a tac
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dung phu hay gip phai nhat. Két qua ndy twong tu nhu nghién cru ctia Hoang
Van Tam va cong su [143], va nghién clru nay ciing thuc hién trén nhom bénh
nhan 1a ngudi Viét Nam. Ching t6i nhan dinh diéu nay c6 thé lién quan dén
type da nguoi chau A, dé bi tang sac t6 khi tiép xtc voi tia UV. Thong thudng
tang sic to gip sau vai lan chiéu, tic dung phu nay s& giam va mat di sau vai
thang dimg diéu tri vi thé chung t6i nhan thay day khong phai 1a tac dung phu
nghiém trong, khong anh huéng nhiéu dén chét luong cude sdng hay su dung
nap diéu tri, c6 thé can tran an bénh nhan, dé bénh nhan yén tam diéu tri.

Vé céc tac dung phu khéc, trong nghién ciru ctia ching t6i khong ghi
nhan bénh nhéan nao bi herpes tai phat. Mot s6 tac gia khac di gip tai phat
herpes ¢ nhitng bénh nhan diéu tri anh sang nhung ti 1¢ it gap. Chung t6i ciing
khong gap truong hop nao c¢6 van dé vé mat vi ching toi di tuan thi bao vé
mét nghiém ngat khi diéu tri. Céc tac dung phu nhu bong nudc, nhiém déc
anh sang ban cip, tai phat bénh 1y man tinh,... cling khong ghi nhan trong
nghién ctru cua chung toi.

Vé cac tac dung phu lau dai ciia phuong phap, nhu 130 hoa da do 4nh
sang, ung thu da, chung t6i can thoi gian theo ddi dai hon dé c¢6 thé danh gia
kha niang xuat hién céc tac dung phu nay. Tuy nhién nhu chiing toi da dé cap
trong chuong I, UVB dai hep c6 it nguy co tic dung khong mong mudn lau
dai hon khi so vo1 PUVA. Mt nghién ctru tai 16 trung tdm thuc hién bdi
Stern va Laird khong phat hién dugc méi lién quan giita chiéu UVB va ung
thu da khong hic t6 [149]. Mot nghién ctru khac tai Anh trén 3867 bénh nhan
diéu tri UVB dai hep ciing khong thay c6 mdi lién quan dang ké nao giita diéu
tri UVB dai hep v6i ung thu té bao day, ung thu té bao vay ciing nhu ung thu
hic t6 [150]. C6 sy ting nhe ung thu t& bao day & mot sé bénh nhan, tuy
nhién nhimg bénh nhan nay déu di ting diéu tri PUVA trude d6. So sanh véi
UVB dai rong, khi nghién ctru trén ting té bao, cho thay voi clng lidu chiéu,
mtrc do ton thuong DNA khi chiéu UVB dai hep va UVB dai rong c6 su khéc
biét khong dang ké [151]. Do UVB dai hep diéu tri vay nén hiéu qua hon
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UVB dai rong nén liéu tich lily can chiéu dé dat duoc dap ung diéu tri thap
hon 13 UVB dai rong, do d6 céc tac gia cho rang kha ning giy ung thu cua
UVB dai hep thép hon so voi1 UVB dai rong. Nam 2012, Archier va cong su
thuc hién mot nghién ctru phéan tich hé thdng (systematic review) cho thiy
khong co su ting nguy co gdy ung thu ¢ nhitng ddi tugng dung UVB dai hep.
Mat khac, céac tdc dung phu lau dai cua UVB, dac biét 1a ung thu da, thuong
gip & ngudi b type da L, II [106], khong twong dong véi quan thé nghién ctru
cua chung toi.

Chung t61 cling da khao sat cac tac dung phu gap phai & nhom bénh
nhan khong dat hiéu qua diéu tri, ddy 1a nhom bénh nhan duoc chiéu du 36
lan, da phan c6 s6 1an chiéu nhiéu hon so véi sb 1an chiéu cua cac bénh nhan
dat PASI 75. Tir bang 3.33 cho thay, tac dung phu do da & nhém bénh nhan
khong dat PASI 75 1 7,69% thap hon nhiéu so véi nhém dat PASI 75, tac
dung phu ngta c6 ti 18 38,46% twong ddi cao hon so v6i nhom dat PASI 75, ti
1é ting sic t6 ctia 2 nhom 13 twong dwong nhau. Tir d6 ching toi nhan dinh
phac d6 chiéu 3 budi/tudn dén lan thir 36 néu bénh nhan chua dat hiéu qua
diéu tri khong 1am ting nguy co tic dung phu & bénh nhan, ching t6i ciing
can cac nghién ctru v6i ¢& mau 16n hon dé khang dinh tinh an toan nay cia
phac d6 chiéu 36 lan.

4.2.2. Két qud cdn Iam sang

Chung t6i da tién hanh khao sat su thay doi vé cac chi sd cong thirc
mau, sinh hoa méu trude diéu tri va tai thoi diém két thuc diéu tri ciia nhom
bénh nhan dat PASI 75 va khong dat PASI 75.

Tir bang 3.34, trong nhom bénh nhan dat PASI 75, chi s6 vé cac dong té
bao mau (héng cau, bach ciu, tiéu céu) trung binh ciia nhom bénh nhan dat
PASI 75 sau diéu tri déu nam trong gii han binh thudng. Gia tri trung binh cac
xét nghiém nay khong thay doi nhiéu so véi trude diéu tri. Ching t6i nhan dinh
liéu phap UVB trong nghién ctru ctia chiing toi khong c6 anh huéng dén xét

nghiém cong thirc mau cua bénh nhan. Thyc té chua c¢6 nhiéu nghién clru ciua
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cac tac gia vé anh hudng cta liéu phap anh sang noi chung va UVB dai hep néi
riéng 1én cac dong té bao mau. Nghién ciru ctia Roni Biran va cong su (2019)
trén ¢ mau nho gém 9 bénh nhan vay nén diéu trj UVB dai hep, cho théy liéu
phap nay di c6 tac dong lam giam kha ning bién dang ciia cac té bao hong cau
& tat ca cac bénh nhan [152]. Diéu ndy dan dén gia ting kha ning bi v& cua cac
té bao hong cau, lam ting sirc can dong méau va rdi loan vi tudn hoan, dong thoi
gia ting nguy co cac bién cb tim mach [153] trén cac bénh nhan vay nén.
Chung t6i thdy rang can cic nghién ctru véi ¢& mau 16n hon va thoi gian theo
doi dai hon dé danh gia sdu hon vé cac nguy co anh huéng 1én hong cau ciing
nhu bién ¢ tim mach nay ¢ cac bénh nhan vay nén diéu tri UVB.

Theo bang 3.34, & nhém bénh nhan dat PASI 75, su thay d6i vé cac chi
sb sinh hod sau diéu tri, ching to61 nhan théy vé nhém céc chi sb chire nang
than ciing nhu men gan déu khong co ti 1é bat thudng cao va khong co su thay
d6i dang ké co y nghia so véi trude diéu tri. Véi chi sb triglycerid va cholesterol,
lién quan dén hoi chimg chuyén hoa, cho thay gia tri trung binh cta céc chi s6 vé
md mau nay déu giam sau diéu tri. Chua c6 nghién ciru ndo dé cap vé tic dong
lén cac chi s6 md mau & bénh nhan diéu tri UVB. Tuy nhién, ching t6i nhan
thdy céc chi so xét nghiém nay bi anh huong nhiéu boi ché do in ciing nhu thoi
diém 1y mau xét nghiém. D6 d6 d6i v6i ¢& miu nhd, chung t6i chua thé danh
gia chinh x4c vé cac anh huong 1én chi sb sinh hoa nay.

Pdi véi nhdém bénh nhan khong dat PASI 75, 1a nhom bénh nhan dugc
chiéu du dén 36 1an, bang 3.35 cho thay cac chi sd xét nghiém cta bénh nhan
sau diéu tri ciing déu trong giéi han binh thuong va thay d6i khong c6 ¥ nghia
s0 v6i trude diéu tri. Chung t61 nhan dinh du bénh nhan c6 dugc chiéu véi s
budi t6i da 1a 36 thi vAn chwa nhan thiy dugc cac anh hudng bat thuong cia
UVB dai hep 1én cac chi sb xét nghiém co ban cua bénh nhan, mot lan nita

ching minh tinh an toan cua phac d6 chiéu 36 lan.
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4.3. Thay d6i nong do I1L-17, 1L-23, TNF-o. trong huyét thanh truéc va
sau diéu tri bénh vay nén thong thuwong mirc dd vira va ning duoc chiéu
tia cure tim dai hep (UVB 311nm)

4.3.1. Mt 56 dic diém chung ciia nhém nghién ciru cytokine

Tudi trung binh cua 31 bénh nhan trong nghién cau 1a 34,76 + 12,02,
tuong dwong véi tudi trung binh ctia 56 bénh nhan trong toan bd nghién ctru
nay (33,46+12,45 tudi). Tudi cua nhém bénh nhan nay cao hon so v6i mot sd
tac gia nghién ctru vé su thay doi nong do cytokine trude va sau diéu tri bang
UVB dai hep nhu cua S.Coimbra nam 2010 (41+16 tudi) [64], Elghandour
nam 2013 (39,2+18,1 tudi) [154], Farid ndam 2020 (45 + 11,2 tudi) [155].
Nhom nghién ciru ciia chung toi chii yéu 1a nhitng bénh nhan thuan tién vé
kha ning di lai cling nhu dé dang tiép can véi anh sang tri liéu trong vay nén
1a nhirg bénh nhan c6 tudi tré hon (nhoém <40 tudi chiém t6i 70,96%).

Trong nhom nghién ciru cia chung toi, nam giéi chiém phan 16n
(67,74%). Ti 1¢ nay twong duong v4i 56 bénh nhan trong toan bd nghién ctru
nay (69,64%). Su khac biét vé gidi trong bénh vay nén 1a chua 1d rang tuy
nhién vai nghién ctru chi ra c6 sy khac biét vé giéi trong bénh vay nén, vé ti 16
mic bénh va mic 46 ning. Nghién ctru ciia Hagg trén 5438 bénh nhan vay nén
trung binh va ning thay c6 59,8% la nam gidi va diém PASI trung binh ¢ nhém
bénh nhan nit cling thap hon (5,4 diém) so v4i nhém bénh nhan nam (7,5 diém)
[156]. Vi vay, trong cac nghién ctru vé cac phuong phap diéu tri thude toan
than hay anh sang tri li¢u, ti I1¢ nam gidi thuong cao hon so voi nir gidi.

Thoi gian mac bénh trung binh ciia nhom nghién ciu 1a 9,29 + 6,93
nam. Trong d6 nhom c6 thoi gian mac bénh tir 5 ndm tré 1én chiém ti 1¢
61,29%. Thoi gian ndy twong duong véi mot s tac gia cung muc dich nghién
ctru nhu Elghandour 1a 8,0+5,5 nam [154], cta Farid 1a 8,0+6,1 nam [155].

Bénh vay nén c6 thé khdi phat & bat ki 1tra tudi nao, nhung it gip hon &

nguoi 16n. Co 2 dinh khoi phét vay nén 1a tudi tir 30-39 (typ I) va tir 50-69



133

(typ 11) [157]. Trong nghién ctru cta ching toi, da sb cac bénh nhan cé tudi
khai phat dudi 40 tudi (typ 1) véi ti 18 87,1%.

Thang diém PASI (Psoriasis Area Severity Index) duoc sir dung rong
rii dé danh gia mirc d6 ning cua bénh vay nén, tir 46 danh gia duoc dap tng
diéu tri mot cach khach quan nhét. Diém PASI trung binh 31 bénh nhan
nghién ctru ctia chung toi 13 14,05 + 4,01. Két qua nay tuong tng véi diém
PASI cia nhém 56 bénh nhan nghién ctru (14,99 + 4,57). Pong thoi, két qua
ctia chiing t0i trong dwong v6i mot s tac gia, S.Coimbra 1a 17,2 diém [64],
Elghandour 1a 21,1+0,6 diém [154], Farid 1a 14,3+7,1 diém [155]. Trong s
31 bénh nhan nay, chi c6 2 bénh nhan ¢6 mirc o bénh nang.

4.3.2. Nong dp céc cytokine trude diéu tri va mot sé yéu t6 lién quan
4.3.2.1. Nong dé cac cytokine trude diéu tri

Vay nén 1a mot bénh man tinh thuong gap, biéu hién boi ton thuong
viém ¢ da va phan tng viém hé thong. Mic d6 viém trong vay nén lam ting
nguy co mic cac bénh kém theo nhu viém khép vay nén, bénh tim mach, dot
quy, hoi chiing chuyén hoa (béo phi, ting huyét ap, roi loan lipid méau, dai
thao duong), bénh than man tinh, bénh tiéu hoa, réi loan tim than va cac bénh
4c tinh [158]. Cac cytokine dong vai trd quan trong trong bénh vay nén va cac
bénh ddng mac cung vay nén. Trong y van, c¢6 nhiéu nghién ciu cho thay
nong do cao cé4c cytokine nhu IL-17, 1L-23 vd TNF-a ¢ bénh nhan vay nén so
v6i nhom dbi chimg 1 ngudi hoan toan khoe manh. Hon thé nira, nhiéu nghién
ctru con chimg minh c6 mdi lién quan gitta ndng d6 cytokine va mic do ning
ctia bénh [159]. Vi thé, trc ché cac cytokine nay duoc coi 1a mot muyc tiéu quan
trong trong diéu tri vay nén. Thudc khang TNF-a (adalimumab, etanercept,
infliximab), khang IL-12/23p40 (ustekinumab), khang IL-17 (secukinumab,
ixekizumab, brodalumab) da dugc chiing minh cé hi¢u qua trong diéu tri bénh
vay nén mirc d6 vira va ning [96].

Trong nghién ctu cta chdng ti, theo két qua bang 3.38, ndng do trung
binh cua IL-17, IL-23 vd TNF-o lan luwot 1a 8,02+15,52, 15,814+21,70,
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120,80+293 (pg/ml). Trong nghién ctru ciia Phan Huy Thuc nim 2015, néng
d6 trung binh coa IL-17, IL-23 vad TNF-o lan lugt la 21,56+44,84,
14,98+23,77, 37,16+133,97 (pg/ml) [128]. Nhu vay, nghién cltu cua chung
t6i c6 néng do IL-17 thap hon trong nghién ciru ciia Phan Huy Thuc, nhung
c6 ndng 46 TNF-a cao hon.

Nhin chung, IL-17 trong mau ctia bénh nhan vay nén c6 nong do kha
thdp va két qua rat khac nhau giita cac nghién ctru. Nghién ciu cia
H.Takahashi la 79,4pg/ml [62], trong khi nghién clru ctia S. Coimbra 1a 6,9
pg/ml [64]. Trong nhém bénh nhan nghién ctru ciia ching toi, ndong do 1L-17
trung binh trong mau 1a 8,02 thip hon nhiéu so véi nghién ciu cia
H.Takahashi nhung lai kha twong dong v6i nghién ctru ciia S.Coimbra.
4.3.2.2. Méi tuong quan gia nong dé cytokine va PASI

Trong nghién ctru ctia chiing t6i, khong thdy mdi twong quan gitta nong
do 1L-17, 1L-23 va TNF-q so véi diém PASI cling nhu khong c6 su khac biét
vé nong d6 IL-17, 1L-23 va TNF-a giira hai nhém vay nén thong thuong mirc
do vira va nang.

a, 11-17

Vai tro cta IL-17 trong viéc hinh thanh tén thuong da cia vay nén da
duoc dé cAp nhiéu trong cac nghién ctu. Thong qua viéc hoat hoa va kich
thich mét loat cac té bao mién dich va té bao sung, IL-17 kich thich cac té bao
nay tiét ra cac cytokine gay ra mot loat cac bién ddi & mo da ctia bénh nhan
vay nén bao gdm: qua trinh viém véi xdm nhap bach cdu don nhéan va bach
cau trung tinh, qua san thuong bi dong thoi pha hay hang rao bao vé da [160].
Nhiéu nghién ctru cling da chi ra rang nong d6 IL-17 va IL-17 mRNA ting
cao & tén thuong da vay nén thong thuong so véi da lanh [161], [162].

C6 nhiéu nghién ctru chi ra vai tro trung tdm cta IL-17 trong co ché
bénh sinh bénh vay nén [35]. IL-17 c6 tac dung kich hoat té bao sing &
thuong bi ting sinh va giai phong cac phan tir gay viém [163]. Vai trd quan

trong ctia IL-17 trong co ché bénh sinh cta vay nén con dugce ching minh qua
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hiéu qua rd rét cia mot loat thudc sinh hoc khang IL-17A trong diéu tri bénh
vay nén [43], [44].

Vé su lién quan giita ndng do IL-17 va mic do ning ciia bénh, trong
nghién ctru cta ching t6i cho thdy khong c¢6 mdi lién quan gitta diém PASI
trén 1am sang va ndng d6 cytokine (véir = -0,001, p = 0,628). Két qua nghién
clru cua chung toi twong tu véi nhidu nghién trén thé gii. Trén nghién ctu
gdm 32 bénh nhan vay nén, Kyriakou va cong su khong thdy méi lién quan co
¥ nghia giita chi s6 PASI va nong d¢ cta IL-17 (r = -0,035, p = 0,849) [96].
Tuong tu, EI-Moaty Zaher va cong su cling khong thay méi lién quan giita
ndéng do IL-17 véi cac yéu td vé gidi, tudi, typ da ciing nhu mic do ning va
diém PASI trén 48 bénh nhan vay nén [164]. Pirowska ciing khong thiy moi
lién quan giita PASL dién tich ton thuong so v6i ndong d6 cytokine 1L-17
[165]. Oliveira va cong su danh gia trén 53 bénh nhan vay nén nguoi Brazil
cling cho két qua twong tu [166].

Ngoai ra, trén bénh nhan vay nén thé mu va do da toan than vay nén,
Pham Thi Thao va cong su ciing thdy néng do IL-17 trong mau khong lién
quan dén mirc do ning, ton thuong da va dién tich da ciia bénh nhan [132].

Phan Huy Thuc va cong sy nghién ctu trén 72 bénh nhan vay nén
thong thuong cho thay nong do IL-17 & nhom nghién ctru cao hon nhém
chirng va & nhoém bénh murc dd nang cao hon muic d6 nhe, vira. Tac gia cling
tim thdy mdi lién quan giita ndng do IL-17 véi chi s PASI véi r=0,37,
p<0,01 [128]. Trén thé gidi, cac tac gia Takahashi, Arica, Michalak-Stoma
cling cho thdy c6 mdi twong quan gitta ndng d6 IL-17 va diém PASI, mic du
khong thay su khac biét vé nong do IL-17 gitta nhom bénh nhan vay nén va
nhom chang [21], [60], [62]. IL-17 hiém khi phat hién & trén da binh thuong
nhung dugc phat hién ¢ ving da vay nén [167]. 1L-17 duoc san xuit bai cac
té bao TCD4+ hoat héa, hiép dong véi TFN-gamma dé ting cuong san xuat
cac cytokine tir cac té bao sing, bao gom IL-6, IL-8 [168].
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b. IL-23

IL-23 duoc biét dén 1a loai cytokine giup hoat hoa té bao lympho T non
thanh Th-17, déng vai trd quan trong trong co ché bénh sinh ctia bénh vay
nén. Mot sb nghién ctru cho thay cé su gia ting cua IL-23 tai ton thuong vay
nén so voi ving da lanh va ndng d6 IL-23 giam khi ngudi bénh dap tmg véi
diéu trj [58], [79], [80]. Vai tro ctia IL-23 cang rd rang hon khi cac nghién
ctru 1am sang cho thdy hiéu qua cta Ustekinumab, mot khang thé don dong
canh tranh v&i IL-12/23 trong diéu tri bénh vay nén [84]. Gan day, thudc sinh
hoc trc ché don thuan IL-23 qua tiéu thé p40 13 Guselkumab c6 hiéu qua cao
trén vay nén thong thuong va viém khdp vay nén [169].

Nghién ctru cta ching toi cho thdy khong c6 méi lién quan giira nong
do IL-23 va d6 nang cling nhu diém PASI. O Viét Nam va trén thé gioi, co rat
it nghién ctru vé sy thay d6i ndng do IL-23 trong bénh vay nén ciing nhu moi
lién quan v&1 mirc dO nang cua bénh.

O Viét Nam, Phan Huy Thuc va cong su nghién ctru trén 72 bénh nhan
vay nén thong thuong cho thdy nong do IL-23 & nhom nghién ciru cao hon
nhém ching va & nhém bénh mirc 46 nang cao hon mirc d0 nhe, vira. Tac gia
cling tim thdy méi lién quan giita ndng d6 IL-23 véi chi sé PASI véi r=0,27,
p<0,02 [128].

Kyriakou va cong su khdo sat nong do IL-12/23p40 trén 32 bénh nhan
vay nén va 32 nguoi khée manh cho thiy ndng do ciia IL-12/23p40 ciia ngudi
bénh vay nén va ngudi khoe manh khong co su khéac biét, ciing nhu khong c6
lién quan dén diém sd PASI [96]. Pirowska va cong sy mic du thiy nong do
IL-23 cao hon & bénh nhan vay nén so vi nhom chimg nhung khong thay
mdi lién quan cua néng d6 cytokine nay véi PASL dién tich da ton thuong
vay nén [165].

Nguoc lai, nghién ctru cia Attallah va cong su trén 49 bénh nhan vay nén

cho thay c6 mdi lién quan giita nong do IL-23 véi diém PASI [170]. Tuy nhién,
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tac gia khao sat trén ca nhitg bénh nhan méc virus viém gan C. Viém gan C ciing
1a mot bénh 1y viém va co tang ndng d6 IL-23 trong méau [171].

c. TNF-«a

TNF-a 14 cytokine di duoc dé cap trong nhiéu nghién ctru, phat hién ra
tir thé ki 19 [172]. TNF-a 1a mot cytokine tién viém hoat lyc manh, co vai tro
trong nhiéu bénh nhiém tring va khong nhiém tring, dugc tiét ra boi cac loai
té bao mién dich (dai thuc bao, dudng bao, té bao T) va té bao khong mién
dich (t& bao biéu mo, té bao co tron duong dan khi va té bao keratin) [173].
TNF-a 13 cac chat trung gian quan trong cua céac tinh trang viém da, hau nhu
tat ca bénh viém da déu sinh ra TNF-a, tham chi 14 khi da tiép xtic véi tia cuc
tim. Khi bi kich thich bdi TNF-o, céac té bao Langerhan di chuyén vé cac hach
lympho, gdy man cam cac té bao T ngay tho [174].

Nhiéu nghién ctru cho thiy rang, khong c6 mbi lién quan giita TNF-o
va do ning cua vay nén. Nghién ctru ctia F. Abdel-hamid nim 2011 cho thiy
rang, nong 46 TNF-a ting so vi nhom chimg tuy nhién khong c6 sy khac
biét gitra hai nhém vay nén nhe, vira va niang [97]. Tuong ty, nghién ctru cia
tac gia Anderson va cong su ciing cho thay rang, TNF-a cling nhu mot so
cytokine khac nhu IL-1, EGF (yéu té phat trién biéu bi) ciing khong lién quan
dén chi s6 PASI va khong giam sau anh sang tri liéu [175]. Nghién ctru nay
cling chi ra rang, nhitng bénh nhan viém khép vay nén dugc diéu tri bang
infliximab (khang TNF) van duy tri ndng d6 TNF-a huyét thanh cao sau diéu
tri. Thoi gian ban thai cia TNF-a 1a trong vai phut, va sy khong lién quan
giita ton thuong da va nong d6 TNF-a huyét thanh c6 thé goi y rang, cytokine
nay duoc san xuat lién tuc thong qua phan tmg viém hé thong. Kyriakou va
cong sy (nim 2014) nghién ctu trén 32 bénh nhan vay nén ciing cho thay
khong c6 mbi lién quan giita nong d6 TNF-o va chi s6 PASI (r=-0,174,
p=0,340). O Viét Nam, tac gia Phan Huy Thuc nghién ciru trén 72 bénh nhan
vay nén thé mang ciing da chi ra rang nong d6 TNF-o trong mau khong c6

lién quan tuyén tinh dong bién v6i mirc d6 ning ciia bénh [128].
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Nguoc lai, mot s tac gia bao cdo c6 su lién quan gitta TNF-a voi chi
s6 PASI va giam sau diéu tri. Takahashi nghién ctru trén 122 bénh nhéan vay
nén ngudi Nhat Ban cho thdy c6 mdi tuwong quan gitta ndng d6 TNF-a va
PASI vo1 =0,473 (p=0,0001). Tuy nhién, nghién ctru nay phat hién duoc
ndng d6 thip nhit ctia TNF-o 1a 2,4 pg/ml, trong khi d6, trong nghién ctru cua
chung t6i va cac tac gia khac c6 diém phat hién cao hon (15pg/ml) [62].
Ngoai ra, su khac biét vé tiéu chuén loai trir bénh nhan va dia diém nghién
ctru ciing c6 thé gy ra nhimg su khac biét giita cac nghién ciru.

Thang diém PASI duoc sir dung rong rdi trong danh gia mirc d6 ning,
theo ddi diéu tri trong bénh vay nén thong thudng boi tinh do ludng duge cua
thang diém va c6 thé xac 1ap dugc muc tiéu diéu tri 1o rang dya trén thang
diém PASI [176]. Tuy nhién, nhiéu y kién cho rang PASI 12 mot thang diém
dé danh gia mot cach khach quan. Mot sé vi tri nhat dinh anh huong nhiéu
dén tham my chua dugc danh gid riéng (nhu mong, ban tay, ban chan, mat, co
quan sinh dyc). Pong thoi, cac triéu ching nhu ngtra, cac bénh ddng mic va
chét luong cudc sdng ciing khong duoc danh gia trong thang diém nay. [177]
4.3.2.3. Méi lién quan giiza nong dg cytokine va mét sé yéu to khac

Chung toi khao sat méi lién quan giira nong do cytokine IL-17, 1L-23 va
TNF-o, v6i tuoi, gisi, thoi gian mac bénh, tién sir gia dinh, tién st dung thudc
toan than. Khdng cd su khac biét c6 ¥ nghia théng ké nao duoc ghi nhan.

Theo Hagg va cong su, c6 su khac biét vé diém PASI gitta nit va ham
ma trong do, & nit thuong nhe hon & nam [156]. Tuy nhién, nhiéu nghién ctu
ghi nhan khdng c6 su khac biét vé ndng do mot sb cytokine giira 2 nhém nam
va nir [60].

Nghién cttu tong quan hé théng (phan tich gop) gém 63 nghién ctiu trén
2876 bénh nhan vay nén cia Fan Bai va cong su nam 2018 cho thiy, nong do
IL-23 va TNF-a khong khéc biét giira hai gi¢i nhung nong d6 IL-17 cao hon
& nam (p=0,02) [178]. Nghién ciru ctia ching tdi cling cho thay nong d6 I1L-17

cao hon ¢ nam (10,07£18,41 & nam va 3,73+4,48 & nir) tuy nhién khong c6 y
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nghia thong ké (p=0,13). Chua ¢ co ché 16 rang vé su khac biét vé cytokine
theo gidi, tuy nhién, c6 thé lién quan dén mic 46 ning ctia bénh, nam gidi
thuong co diém PASI cao hon so véi nil.

Phén tich ctia Fan Bai ciing cho thdy khong c6 su khac biét vé tudi dbi
v6i ndng d6 cac cytokine nay [178]. Tuong tu, Arican va cong su ciing khong
thy méi lién quan giita cac ndng dd6 TNF-a, IFN-y, IL-6, IL-8, IL-12, IL-17,
IL-18 vé tudi va gidi [60].

Phan Huy Thuc ciing khao sat trén 72 bénh nhan vay nén cho thay
khong c6 su khéc biét vé nong do cac cytokine 1L-2, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10,
IL-17, IL-23, TNF-o va IFN-y vé tudi, gidi, thoi gian mac bénh [128].
4.3.2.3. Méi twong quan giita cdc chi sé cytokine

Trong nghién ctu cia chung toi, chua tim thady mdi lién quan gitra nong
d6 3 loai cytokine IL-17, IL-23 va TNF-a v&i nhau.

Avrican va cong su ciing khong thay méi lién quan vé nong do cua cac
cytokine voi nhau, bao gém TNF-¢, IFN-y, IL-6, I1L-8, IL-12, IL-17, IL-18
[60]. Nguoc lai, Michalak tim thdy mdi twong quan thudn giita nong do I1L-17
va IL-23 (p<0,05; r=0,271)*. IL-23 kich hoat té bao Th17 san xuét ra IL-17
va céac cytokine tién viém khac, hoat hoa té bao diét tu nhién va san xuét
khang thé [160].

4.3.3. Thay déi nong dé cytokine trude diéu tri va khi dat PASI 75

Vay nén 14 bénh viém man tinh & da, c6 su thay doi dac trung vé md
bénh hoc va hé thdng cac té bao c6 tham quyén mién dich tai da va toan than.
Cac cytokine dong vai tro trung tam trong qua trinh tién trién bénh va sy thay
d6i nong do cytokine ciing c6 thé 1a mot goi ¥ cho viée dap tng diéu tri [172].
Bénh vay nén trudc ddy duoc phat hién 1a do cin nguyén boi Thl. Hién nay,
Th17 duoc chimg minh 1a c6 vai trd chinh trong sinh bénh hoc vay nén thong
qua cac cytokine trong dé co IL-17A 1a mot trong nhiing thanh phan chinh
ctua con duong Th17 [179].
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Cho dén nay, hiéu biét vé co ché cia NB-UVB trong diéu tri vay nén
van chua day du. O mirc do té bao, NB-UVB gay ra nhiéu dap tmg mién dich.
NB-UVB lam giam té bao T do gy ra qua trinh chét theo chuong trinh [180].
Diéu nay ciing dugc chimg minh & mé hinh trong éng nghiém [181]. Nhiéu
nghién ctru ciing cho thay sd luong té bao Langerhans giam sau liéu phap nay.
NB-UVB dic biét nhim vao muc tiéu 1a cac té bao Thl san xuit IFN-gamma
va cac cytokine nhu I1L-12, IL-23 va cac trung gian viém nhu IL-6, IL-18 [182].

Trong nghién ctru nay, chung toi tién hanh khao sat su thay doi ndong do
ctia nhiing cytokine quan trong phan anh su hoat dong cta cac dong té bao
mién dich chu yéu tham gia vao co ché bénh sinh cta vay nén trudc va sau
khi diéu tri bang NB-UVB. Nong d6 IL-17, IL-23 va TNF-o duoc danh gia ¢
ca hai thoi diém, trudce diéu tri va khi dat PASI 75 véi cac gia tri trung binh
lan luot 12 8,02; 15,81; 120,80 va 3,28; 8,79; 41,11 pg/ml. Két qua nghién ctru
ctia chiing t6i chi ra rang, ndng d6 1L-17 va IL-23 giam c6 ¥ nghia thong ké &
31 bénh nhéan khi dat PASI 75 so vdi trudc diéu tri bang UVB dai hep véi
p<0,05. Nong dd TNF-o huyét thanh c6 giam nhung khong c6 y nghia thong
ké voi p>0,05.

a. IL-17

Sw thay déi nong dg IL-17 va PASI

Nhiéu nghién ctru chi ra sy tuong quan gitra sy giam ndng do cia IL-17
trong mau vaéi sy cdi thién caa chi s6 PASI.

Racz va cong su bao cdo néng do IL-17 giam sau diéu tri NB-UVB
[183]. Coimbra va cong su ciing bdo cdo nong do IL-17 giam cé ¥y nghia
théng ké & nhém bénh nhan duoc diéu tri bang NB-UVB, ti 1& v6i mirc do
giam PASI, goi v vé viéc trc ché IL-17 1a mot diém quan trong trong diéu tri
bénh vay nén lién quan dén co ché bénh sinh. NB-UVB x4m nhép thuong bi
va tac dong dén cac té bao tua gai va té bao T, tir d6 co thé 1am giam san xuét

cac cytokine viém [184]. Mot sb nghién ciru dua vao dém dong chay té bao
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(flow cytometry) cho thdy rang, UVB c6 thé truc tiép trc ché san xuat
cytokine tir t& bao T [185].

Budamakuntla va cong su nghién ctru trén 28 bénh nhan vay nén muc
d6 vira va nang (diém PASI>10) trude va sau 12 tuan diéu tri bang NB-UVB
tudn 2 1an va methotrexate 15mg tiém bap hang tuan. Két qua cho thay ndng
d6 IL-17 da giam tir 2,65+0,7 pg/ml xudng 1,99+0,57 pg/ml véi p < 0,0001
[179]. Pong thoi, co mbi twong quan gitta phan trim muc do giam nong do
IL-17 va phan tram giam diém PASI (r = -0,39, p = 0,0414).

Coimbra va cong su danh gia sy thay doi cytokine trén 17 bénh nhan
diéu tri bang NB-UVB va 17 bénh nhan diéu tri bing PUVA & cac thoi diém:
tuan dau tién, tuan 3, tudn 6 va tudn 12. Nong do IL-17 dugc quan sat thay
giam ké tir tuan 6 va tiép tuc giam ¢ tuan 12 & ca 2 nhom.

Elghandour va cong sy danh gia su thay d6i nong do IL-17 trén 30
bénh nhan vay nén muc do nang, cua hai nhém diéu tri chiéu NB-UVB tuan 3
lan trong 8 tudn va methotrexate udng 0,3mg/kg/tudn trong 8 tuan [154].
Nhom bénh nhan duge chiéu NB-UVB ¢6 su giam néng do IL-17 sau 8 tuan
diéu tri, giam tir 2,0 + 1,5 ng/l xubéng con 1,32+ 1,2 ng/l (p=0,041), twong ty &
nhom ding methotrexate ciing giam nong do IL-23 huyét thanh tir 2,2 + 0,6
ng/l xubng con 1,1 + 0,5 ng/l (p<0,001). Khong co6 su khac biét vé sy giam
noéng d6 IL-17 gitta 2 nhom nghién ciru [154]. Johnson-Huang va cong su
cling ung ho rang, NB-UVB di ¢ ché con duong IL-23/IL-17 & cac ton
thuong vay nén thong qua nghién ctru trén 14 bénh nhan vay nén thé mang
mitc do trung binh dén nang [182]. NB-UVB lam giam s6 lugng cac té bao
CD11c" DCs va san pham cua ching bao gom IL-20, iNOS, 1L-12/23p40 va
IL-23p19. Hon thé nita, NB-UVB di rc ché IL-17 va mRNA cua IL-22, muc
d6 tic ché tuong dwong véi d6 giam ton thuong. Nhu vay, ngoai vai tro da biét
trong viéc ngan chin san xuat IFN-gamma, NB-UVB con danh vio con duong

IL17 — qua d6 c6 tac dung 1am giam qua trinh viém trong vay nén [182].
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O Viét Nam, Phan Huy Thuc nghién ctru trén 52 bénh nhan vay nén thé
mang mirc do vira va ning duoc diéu tri bang methotrexate 7,5mg/tudn dat
PASI-75 cho thay nong d6 IL-17 sau diéu tri giam c6 y nghia thong ké [128].
Methotrexate ciing 1a mot thubc ¢ ché mién dich, chdng viém thong qua
Adenosin, giam tiét nhiéu cytokine tién viém, diéu chinh réi loan mién dich
trong vay nén [186]. Cac dap ung diéu tri v6i methotrexate & bénh nhan vay
nén co thé nhin thay ¢ cap do 1am sang va phan tir.

Su thay déi nong do IL-17 va mét s6 yéu t6 lién quan

Theo bang két qua 3.49, c6 su khac biét c6 ¥ nghia thong ké giita su thay
d6i nong d6 IL-17 trude va sau diéu tri & nhom gidi nam; nhom khai phat dudi
40 tudi; nhém c6 thoi gian bi bénh dudi 5 nim; nhém mac bénh mirc do vira va
nhom khéng c6 tién sir gia dinh, voi p < 0,05. Tuy nhién, can thém cac nghién
ctru sau hon voi cac ¢& mau 16n hon dé danh gia anh hudng cua timg yéu t6
dén su thay d6i ndng do IL-17 trude va sau diéu tri bang NB-UVB.

Khac biét vé su thay doi néng do IL-17 trong huyét thanh bénh nhan
truge sau diéu trj theo gidi1 tinh, nhom tudi, thoi gian méc bénh, mic do bénh,
tién st gia dinh va tién st dung thudc toan than trudc d6 1a khong cé ¥ nghia
théng ké véi p > 0,05. Tuy nhién, trong tirng nhom, lai c6 su khac biét gitra
néng dd IL-17 trude va sau diéu tri: gi61 nam; nhom > 33 tudi; nhom co tudi
khai phat dudi 40; nhom cé thoi gian bi bénh > 5 nam; nhém mac bénh murc
d6 vira va nhom khong co tién st gia dinh, v6i p < 0,05. Trong nghién ctru
cua ching t61, nhom bénh nhan > 33 tudi c6 ti 1é dat PASI 75 cao hon so véi
nhom bénh nhén < 33 tudi (Bang 3.25). Trong s6 nhitng bénh nhan dat PASI
75 nay, su thay doi ndng d6 IL-17 & nhém bénh nhan > 33 tudi c6 ¥ nghia
théng ké. O nhom tudi > 33, hiéu qua diéu tri tot hon va néng do cytokine IL-
17 ciing giam rd rét hon, diéu nay cho thiy rang, tac dong cua UVB dai hep
1én nhom tudi nay c6 hiéu qua ro rét vé ca mit 1am sang va mién dich, ca tai
chd va toan than. Vi vay, cé thé xem xét wu tién sir dung UVB dai hep cho

nhém tudi > 33.
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Mic bénh mirc do vira ciing cho thiy su thay doi nong do IL-17 c6 Y
nghia théng ké truge va sau diéu tri & nhém bénh nhan dat PASI 75. Trong
khi d6, nhém bénh nhan mirc do bénh nang, néng do IL-17 con c6 xu hudng
tang 1én sau diéu tri. Vi vy, bac si lam sang c6 thé xem xét ap dung liéu phap
UVB dai hep sém cho nhitng bénh nhan vay nén muc do vira.

Tudi khoi phat bénh < 40 ciing thiy su thay d6i vé nong d6 IL-17 cO Y
nghia théng ké trudc va sau dat PASI 75. Hién nay, phan loai khoi phat sém
hay mudn dia vao mdc trude va sau 40 tudi, va nhiéu tic gia thong nhat hai
tip vay nén: vay nén tip 1 (khoi phat sém, c6 HLA-CW6, HLA-DR4, ¢6 tién
str gia dinh, c6 di truyén, chiém 80-85%) va vay nén tip 2 (khoi phat bénh
mudn, khong mang HLA-CW6, HLA-DR4, khong c6 tién st gia dinh, khong
di truyén va chiém 15-20%) [131]. C6 thé thay rang, & nhém dudi 40 tudi, co
nhiéu yéu to lién quan dén di truyén, gen va mién dich hon, vi vdy, & nhom
tudi khoi phat nay, cytokine néi chung va IL-17 néi riéng ciing thay ddi 1o rét
hon sau diéu tri.

Nghién ciru ctia Arican nam 2005 cho thay khong c6 sy lién quan giita
tudi, gioi tinh vdi nong d6 IL-17 [60]. Nghién ctru cua tac gia Phan Huy Thuc
nam 2015 ciing chi ra rang khong co su lién quan gitta nong d6 IL-17 véi gidi
tinh, tudi doi va thoi gian bi bénh [128]. Nghién ciru cua tac gia Nguyén Thi
Lé Thity nim 2019 ciing cho thay su thay doi nong do IL-17 trong mau trude
va sau diéu tri khong lién quan dén cac yéu t6 nhu: gi6i tinh, thoi gian bi
bénh, murc d6 bénh, tién st gia dinh, tudi khoi phat va typ da [187].

Vé anh hudng cua hoi chimg chuyén hoa dén su thay doi cia IL-17:
Theo két qua bang 3.52, su giam IL-17 trudc va sau diéu tri 1a ¢6 ¥ nghia
thong ké & nhom co chi s6 BMI > 23; vong bung binh thudng; huyét 4p binh
thuong; cholesterol mau binh thuong va glucose mau binh thuong véi p <
0,05. Mtrc d giam IL-17 trudc va sau diéu trj & nhom co colesterol mau ting

cao hon c6 ¥ nghia thong ké so véi nhom cé cholesterol mau binh thudng véi
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p < 0,05. Tuy nhién, van can thém cac nghién ctru chuyén sau hon dé danh gia
anh huong ctia hoi chimg chuyén hoa dén sy thay doi cta IL-17.

b. IL-23

Su thay déi nong do IL-23 va PASI

Khi danh gia tac dong ctia UVB dai hep 18n sy bién ddi IL-23, rat nhiéu
nghién ctru chi ra sy giam mot cach c6 ¥ nghia thong ké cua IL-23 trong mau
di kém voi sy cai thién cta chi sd PASI trén 1am sang. Nghién ctru cua
S.Coimbra va cong su cho thay ngay tir tuan thu 3, ndng d6 IL-23 trong mau
& bénh nhan vay nén dugc diéu tri bang UVB dai hep da c6 su giam c6 y
nghia thdng ké. Xu hudéng giam nay tiép tuc duy tri & tuan thir 6 va tuan thir
12 clia qua trinh diéu tri [64]. Tac gia dua ra gia thuyét rang, sy giam 1L-23 1a
su kién quan trong kéo theo viéc cac cytokine khac giam ¢ giai doan sau. Sau
diéu tri, gia tri nong d6 IL-23 trd vé twong duwong véi nong do IL-23 trong
mau ¢ bénh nhan khoe manh [64].

Nghién ctru ctia Johnson-Huang va cong su [182] ciling chi ra sy giam
mot cach c6 ¥ nghia thong ké nong do IL-23 tai vi tri chiéu UVB dai hep &
tuan thr 6. Tac gia Elghandour va cong sy ciing cho thay su giam nong do IL-
23 huyét tuong sau 8 tuan diéu tri bang NB-UVB [154].

Tac gia Bajaj va cong su khdo sat ndng d6 IL-23 trén 30 bénh nhan vay
nén thé mang diéu tri bang NB-UVB 3 lan/tuan trong 3 thang cho thay ndng
do IL-23 giam sau diéu tri so véi trude diéu tri, tuy nhién con cao hon véi
nhom chimg véi cac gia tri IL-23 huyét thanh nhom chtng, bénh nhan vay
nén trude diéu tri va sau diéu tri lan luot 1a 18,87 + 2,160 pg/ml, 56,55 +
10,63 pg/ml va 31,29 £ 5,26pg/ml [85].

O nghién ctru ndy, chung toi ghi nhan sy giam nong do IL-23 trong
mau giam mot cach co ¥ nghia thong ké tir 15,81 pg/ml trudce diéu tri xudng
con 8,79 pg/ml khi dat PASI 75. Két qua cta ching toi phu hop véi hau hét
cac nghién ciru trén thé gidi, gop mot tiéng nodi quan trong khang dinh vai trd

ctia IL-23 trong co ché bénh sinh cua bénh vay nén.
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S thay doi nong do IL-23 va mét s6 yéu t6 lién quan

Theo két qua tai bang 3.50, c6 su khéc biét co y nghia thong ké giira su
thay d6i nong do IL-23 trudc va sau diéu tri & nhom gidi nit; nhom khoi phét
dudi 40 tudi; nhom mic bénh > 5 nim; mic bénh mic do vira va da tung
dung thudc toan than véi p < 0,05. Tuong tu nhu IL-17, ¢6 thé do lién quan
chit ché dén cac yéu t di truyén va mién dich ma & nhom tudi <40, sy thay
doi néng do TL-23 rd rét hon trude va sau diéu tri.

Su khéc biét vé su thay doi néng do IL-23 trong huyét thanh bénh nhan
truge sau diéu trj theo gidi1 tinh, nhoém tudi, thoi gian méc bénh, muc do bénh,
tién sir gia dinh va tién sir dung thudc toan than trudce d6 1a khong co ¥ nghia
thong ké v6i p > 0,05. Trong nghién ciru ciia tac gia Phan Huy Thuc nim
2015 ciing chi ra rang khong c6 sy lién quan giita ndng do IL-23 véi gi6i tinh,
tudi doi va thoi gian bi bénh [128].

Vé anh huong cua hoi chimg chuyén héa dén su thay doi cua néng do
IL-23: theo két qua bang 3.53, sy giam IL-23 trudc va sau diéu tri 1a c¢6 ¥ nghia
thong ké & nhoém co chi s6 BMI < 23; vong bung binh thuong; huyét 4p binh
thuong va cholesterol mau binh thuong vai p < 0,05. Muac do giam 1L-23 trude
va sau diéu tri theo BMI, vong bung, huyét ap, cholesterol mau, triglycerid mau
va glucose mau khac biét khong c6 ¥ nghia théng ké vai p > 0,05.

c. TNF-«a

S thay doi nong do TNF-a va PASI

Vai tro ciia TNF-a trong co ché bénh sinh cta vay nén lién quan téi
mot loat tic dong truc tiép hodc gian tiép cua cytokine nay. Nghién ctru cua
Ogawa va cong su chi ra TNF-a hoat hoa con duong NF-kB con, tor d6 anh
huong to1 su séng sot cua té bao, lam té bao tang sinh va chéng lai su chét
theo chuong trinh cta té bao stng [89]. Nghién ctru ctia Chiricozzi va cong su
cho théy, khi két hop voi IL-17A, TNF-a tao nén mot sirc manh téng hop
khuéch dai cac phan Gmg tao thainh mdt con bao cytokine [87]. Nghién ciru vé

nong do0 TNF-a trong mau cia bénh nhan vay nén dua ra nhitng két qua rat
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khac nhau, khéng c6 sy dong nhat [188], [189], [190], [191]. Coimbra va
cong su danh gia su thay doi nong do cua cac cytokine trudc, trong va sau
diéu tri bang UVB dai dep trén 34 bénh nhan cho thay nong do TNF-a. trudc
diéu tri khong thay doi so voi ngudi khoé manh va giam cé y nghia thong ké
voip < 0,05 sau 3 tuan diéu tri, p < 0,001 sau 6 tuan diéu tri va p <0,0001 sau
12 tudn diéu tri [64]. Trong mot nghién ctru khac cua Rossi va cong sy ndm
2018 cho két qua hoan toan trai nguoc. Nghién ctru ndy danh gia ndng do
TNF-a & 28 bénh nhan vay nén thong thudng duoc diéu tri bang UVB dai
hep. Két qua cho thiy nong d6 TNF-a tang 1én sau diéu tri bang UVB dai
hep, dic biét 13 ¢ tuan tht 12 (1,52 pg/mL so véi 1,86pg/mL), su khac biét
nay c6 y nghia thong ké vai p < 0,001. Piéu nay duoc giai thich 1a do sau khi
chiéu UVB dai hep lam ting giai phong cytokine tir ca ving da bi ton thuong
va ving da khong bi ton thuong [98]. Mot sb tac gia cho rang cytokine nay co
vai tro chil yéu & tai vi tri ton thuong da [192], do d6, nong do trong mau thap
hon nhiéu so véi tai vi tri ton thuong da.

Nghién ctru cua Rui va cong su trén 55 bénh nhan vay nén dugce diéu tri
NBUVB 2 ngay 1 1an, khao sat nong do TNF-a sau 10 1an chiéu, chi ra ring,
TNF-o giam sau diéu tri nhung khong c6 ¥ nghia thong ké [193].

Khong chi TNF-a, nhiing thanh phan lién quan dén TNF-o ciing d
dugc khao sat trong mot s6 nghién ctru trude sau diéu tri bang NB-UVB.
Serwin va cong su danh gia ndong d6 receptor TNF-o, hda tan typ 1 (STNF-R1)
va enzym chuyén TNF-o (TACE) trong mau ngoai vi & 40 bénh nhan vay nén
trude va sau 20 1an diéu trj bang NB-UVB. Tac gia thdy rang, ca ndng do
STNF-R1 va TACE sau 20 lan chiéu déu giam c6 y nghia thong ké [194].

Su thay doi nong do TNF-a VA Mot sé yéu to lién quan

Theo két qua bang tai 3.51, khac biét vé& su thay doi nong d6 TNF-a
trong huyét thanh trudc sau diéu tri theo gidi tinh, nhoém tudi, thoi gian mic

bénh, mirc do bénh, ti€n s gia dinh va tién st dung thudc toan than trudc do
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1a khong c6 ¥ nghia théng ké véi p > 0,05. Trong nghién ctru cua tac gia Phan
Huy Thuc ndm 2015 ciing chi ra rang khong c6 sy lién quan giita ndng do
TNF-a véi gidi tinh, tudi doi va thoi gian bi bénh [128]. Trong nghién ctru
ctia Arican nam 2005 ciing cho thay khong co su lién quan gitta tudi, gioi tinh
v6i ndéng do TNF-o [60].

Nhu vay, két qua nghién ctru cia chiing toi, ciing twong dong véi mot
s6 tac gia Viét Nam va trén thé gidi ma ching t6i tham khao duogc. Ngoai ra,
chung t6i ciing khong thiy c6 mdi lién quan gitta ndng d6 TNF-a véi muc do
bénh, tién st gia dinh hay 1a tién sir da stir dung thudc toan than trude do.

Vé anh huong cua hoi chimg chuyén hoa dén sy thay d6i ctia nong do
TNF-o trong huyét thanh: Theo két qua bang 3.54, mutrc do giam TNF-a trudc
va sau diéu gitta nhém c6 cholesterol mau ting cao hon c6 ¥ nghia thdng ké so
vG1 nhom c6 cholesterol mau binh thuong véi p < 0,05. Mirc d§ giam TNF-a
trude va sau didu gilta nhom co triglycerid mau tang cao hon c6 ¥ nghia théng
ké so voi nhoém co triglycerid mau binh thuong véi p < 0,05. Tuy nhién, can
thém céc nghién ctru sdu hon dé danh gia anh hudng cia cac yéu to ndy dén su
thay d6i TNF-a.

Nghién ciru ciia ching tbi tap trung danh gia su thay do6i cua céc
cytokine IL-17, 1L-23 va TNF-o. Ngay nay, co ché bénh sinh ctia bénh vay
nén ngay cang duogc sang to, v4i sy phat hién vai tro ciia cac té bao mién dich
cling nhu cac cytokine mién dich khac nhu: IL-22, Th-17, Th-22, TGF-B1...
[195] cho chung ta thdy mang ludi cytokine trong co thé ching ta rat phuc
tap, phu thudc nhiéu yéu té va su twong tac giita chiing voi nhau cing sy anh
huong dén co ché bénh sinh vin can thém cac nghién ctru co ban va 1am sang
dé co hiéu biét sau hon. Nghién ciru ctia chiing toi 1a mot trong cac nghién
ctru bude dau vé hiéu qua 1am sang va tic dung ciia UVB dai hep chiéu theo
lidu MED téi mot s6 cytokine & bénh vay nén thé thong thuong mirc do vira
va niang, n6 tao tién dé cho cac nghién ctru tiép theo danh gia sau hon vai tro

c4c cytokine mién dich trong bénh vay nén & ngudi Viét Nam.
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KET LUAN
1. Két qua diéu tri bénh vay nén théng thwong mirc do vira va ning duoc
chiéu tia cuc tim dai hep (UVB 311nm)
— Sau 36 lan chiéu UVB dai hep, trong tong s6 56 bénh nhan hoan thanh
nghién ctru ¢4 43 bénh nhan (chiém 76,79%) dat PASI 75. Con lai cac bénh
nhan khac mic du khong dat PASI 75 nhung két qua so sanh chi s PASI
truge diéu tri van giam rd rét so vdi sau diéu tri véi p<0,05, trong do sd bénh
nhan dap ung PASI 50-75 (hiéu qua kha) chiém ti 1& 12,5%; s6 bénh nhan dap
g diéu tri kém (dat PASI dudi 50%) chiém ti 18 10,71%.
— Liéu chiéu ban dau trung binh ctia nhoém nghién ciru 1a 226,79 + 44,32
mJ/cm?®, trong d6 liéu chiéu ban dau trung binh ctia nhém bénh nhan dat
PASI75 14 229,1 + 46,5 mJ/cm’. Khong c6 su khac biét vé két qua diéu tri dat
PASI 75 khi so sanh giira nhém bénh nhan duoc chiéu liéu cao hon liéu chiéu
trung binh va nhém con lai.
— Sb 1an chiéu trung binh dé dat duoc PASI 75 14 25,20 + 7,30 lan.
— Tong liéu chiéu tich luy trung binh cia nhom dat PASI 75 1a 18778,9 +
8217,6 (md/cm?).
— Ti 1& dat PASI 75 cao hon ¢ nhimg bénh nhan trong nhom tudi > 33, mic
do bénh vira.
— Céc yéu to gioi, tién st gia dinh, tudi khoi phat, thoi gian mac bénh, mirc
d6 bénh, tién st diéu tri khong anh hudng dén ti 1¢ dat PASI 75.
— Piém chit luong cudc sdng trung binh tai thoi diém két thac nghién ctru
ctia 2 nhom dat va khong dat PASI 75 khi so sanh trude va sau diéu tri déu
giam c6 y nghia théng ké voi p déu <0,05. Trong d6 & nhoém dat PASI 75, ¢c6
35,71% bénh nhan c6 diém chat lugng cudc séng < 5 sau diéu tri.
— Téac dung khong mong mudn hay gip nhat 1a ting sac t6 chiém 97,67%, cac

tac dung phu khéc hiém gap.



149

— Céac chi s cong thirc mau va sinh héa mau trude va sau diéu tri thay doi
khong c6 ¥ nghia thong ké ¢ ca 2 nhom dat va khong dat PASI 75.

2. Thay d6i ndng @9 1L-17, IL-23, TNF-a trong huyét thanh truée va sau
diéu tri bénh viy nén thong thwong mirc d vira va ning duwoc chiéu tia
cwe tim dai hep (UVB 311nm)

— Khi bt dau diéu tri:

+ Nong d6 trung binh cua IL-17, IL-23 va TNF-a lan luot 1a 8,02+15,52,
15,81+21,70, 120,80+293 (pg/ml).

+ Khodng c6 moi lién quan gitta nong do IL-17, IL-23 va TNF-a véi tudi,
gio1, muac do bénh, thoi gian mac bénh, tién st dung thubc toan than, tién sir
gia dinh.

+ Khdng c6 mbi lién quan giita cac chi s6 IL-17, 1L-23 va TNF-o. v6i nhau.

— Khi dat PASI 75:

+ Nong dé |L-17 va IL-23 gidm cé y nghia théng ké véi p < 0,05. Nong dé
TNF-a gidam khéng cé y nghia thong ké véi p>0,05.

+ C6 sy khac biét co ¥ nghia thong ké giira su thay d6i nong do IL-17 trude
va sau diéu tri & cAc nhom: gidi nam; > 33 tudi; tudi khoi phat dudi 40; thoi
gian bi bénh > 5 nam; mic bénh muc d6 vira va khong co tién sir gia dinh.

+ CO6 su khac biét c6 ¥ nghia thong ké giita su thay d6i nong d6 IL-23 trudc va
sau diéu tri & c4C nhom gidi nit; tudi khoi phat < 40 tudi; thoi gian mac bénh > 5

nam; mac bénh marc o vira va da ting dung thuoc toan than.
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KIEN NGHI

— Ap dung phéac d6 diéu tri vay nén thong thuong thé vira va thé nang
bang phuong phéap chiéu tia UVB dai hep véi liéu chiéu tinh theo lidu d6 da
tbi thiéu, voi cac co so diéu trj chua c6 may do lidu MED thi ¢6 thé ap dung
liéu MED trung binh ciia nghién ctru 1am liéu khai dau cho phac d6 diéu tri.

— Nghién ctru hiéu qua diéu tri vay nén thong thudng thé vira va ning
bang chiéu tia cuc tim dai hep véi thoi gian theo ddi trong nhiéu nam dé danh
gia tinh 6n dinh cta két qua diéu tri cling nhu tac dung phu 1au dai.

— Nghién ctu diéu tri vay nén thong thuong thé vira va ning bang chiéu

tia cuc tim dai hep phéi hop védi cac phuong phap diéu tri khac.
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PHU LUC
Phu Luc 1:
PHIEU CHAP THUAN THAM GIA NGHIEN CUU

Ong/Ba duoc moi tham gia tu nguyén vao mét nghién ctru diéu trj bénh
vay nén bang tia cuc tim dai hep (NB-UVB). Tru6c khi dong y tham gia vao
nghién ctru ndy, Ong/Ba can biét cac nguy co va loi ich dé ¢ thé dua ra quyét
dinh sau khi dd hiéu r6. Qua trinh nay duoc goi 13 “Chip thuin tham gia
nghién ciru”.

Thong tin trong phiéu ndy cho biét vé nghién ciru ma c6 thé Ong/Ba
mudn tham gia. Xin vui 1ong doc k¥ thong tin va thao luan v&i bat ky ai ma
Ong/Ba muén. Do co thé 1a ban bé hodc nguoi than. Néu co bat ky thic mic
nao, hay hoi Béac si hodc nhan vién nghién ctru dé duogc giai dap.

Viéc tham gia nghién ctru nay khong thay thé cho cham soc y té thudng
quy ciia Ong/Ba.

Khi d3 biét rd vé nghién cru va cic qui trinh s& thyc hién, Ong/Ba s&
dugc yéu cau ky tén vao phiéu nay dé tham gia nghién ctru. Quyét dinh tham
gia ctia Ong/Ba 1a ty nguyén. Co nghia 1a Ong/Ba duoc tu do quyét dinh tham
gia hoic khong, va viéc tir chdi tham gia s& khong anh hudng dén sy chim
soc y té cua Ong/Ba. Ong/Ba ciing duoc tu do ngung tham gia nghién ctru va
cac hoat dong lién quan dén nghién ctru vao bat cir lic nao ma khéng can dwa
ra Iy do. Néu chon phuong an khong tham gia, Ong/Ba c6 thé thao luin véi
Bac si nghién ctru vé viéc chim soc y khoa thong thudng.

Néu c6 (nhirng) triéu chirng khac thuwong vao bat ky hic nao trong
thoi gian nghién ctru, xin vui long bao cho Bac si hoac nhan vién nghién
ctru biét.

Chung t6i s& cho Ong/Ba biét moi thong tin méi c¢6 thé anh huéng dén

su tham gia ctia Ong/Ba trong nghién ctru. Khi ay, Ong/Ba c6 thé quyét dinh



xem c6 mudn tiép tuc didu trj va cac hoat dong khéc lién quan téi nghién ctru
hay khdng.

Béc si nghién ctru c¢6 thé riat Ong/Ba ra khoi nghién ciru nay vi bat ky
mot 1y do chinh dang nao theo dé cuong.

Céac vi du vé 1y do tai sao Ong/Ba phai ngimng mot s6 hodc tat ca cac
hoat dong nghién clru, bao gé)m diéu tri nghién cuu, la:

1. Tiép tuc nghién ciru s& c6 hai cho Ong/Ba.

2. Ong/Ba can mot diéu tri khéng dugc phép dung trong nghién ciru
nay.

3. Ong/Ba khong tuan thi hudng dan.

4. Mang thai.

5. Nghién ctru bi huy bo.

Néu Ong/Ba quyét dinh ngimg diéu tri nghién ctru va/hoic cac hoat
dong khac lién quan vé1 nghién ctru, hay thong bao véi Bac si hoac nhan vién
nghién ctru. Cac quy trinh yéu cau tiép theo s& duoc thyc hién.

Piéu tri nghién ctru

Piéu tri vay nén bang tia UVB 1a phuong phap diéu tri anh sang hay
dung trong diéu tri mot s6 bénh da nhu vay nén, bach bién, cham va mot sb
bénh da khac. Piéu tri vay nén bang anh sang di dugc phat hién va st dung tir
rat 1au. Phuong phap quang tri liéu chu yéu 1a tia cuc tim budc soéng trung
binh UVB va quang hoa tri liéu c6 su két hop cua str dung chat tang tac dung
tia cuc tim 14 Psoralen véi chiéu tia cuc tim budce song dai (PUVA) c6 hiéu
qua t6t trong diéu tri vay nén va mot sd bénh da c6 viém khac. Mic du c6 mét
s6 tac dung phu nhu bong nang, ting sic t, d6 da, hay nguy co xa 13 thoai
hoa da va ung thu da, nhung v6i hiéu qua diéu tri vay nén cing chi phi diéu
tri thap, hai phuong phap nay duoc cho 1a sy lwa chon hang dau cho cac

truong hop vay nén voi dién tich ton thuong da Ién.



Ong/Ba sé& dugc chiéu tia cyc tim budc séng 311nm ¢b ning luong cao
v6i khoang thoi gian thay d6i. Diéu tri nay c6 thé gitp kiém soat va cai thién
tinh trang bénh. Nguoi bénh sir dung phuong phap ndy c6 thé 6n dinh trong
mot hodc nhiéu nam.

MBJi tinh trang bénh va mdi bénh nhan khac nhau doi héi thoi gian va
tan suit diéu tri khac nhau trong mot tudn va thoi gian sach tén thuong ciing
khac nhau. Hau hét bénh nhan khoi dau diéu tri 3 1an/tudn. Ong/Ba luc dau s&
dugc chiéu tia trong khoang thoi gian ngén sau d6 sé ting dan theo sy chi
dinh ctia Bac si. Khoang thoi gian diéu tri sach ton thuong thuong 1a tir 15 —
25 1an chiéu hodc d6i khi dai hon.

Trong nghién ctru nay, Ong/Ba s& dugc chiéu ti da 36 budi trong vong
12 tuan (mdi tudn 3 budi). Khong phai tit ca bénh nhan déu sach toan bo
thuong ton. Mot s6 it bénh nhan cdi thién it va doi khi khong cai thién véi
phuong phap diéu tri ndy va phai ngimg diéu tri dé chuyén sang phuong phap
diéu tri khéc.

Muc dich nghién ciru va trién khai thyuc hién

Pay 1a mot nghién ctru clia nghién ctru sinh da duoc Hoi dong dao duc
truong Pai hoc Y Ha N§i phé duyét.

Muc dich cua nghién ciru nay 1a danh gia két qua diéu tri bénh vay nén
thong thuong thé vira va ning bang chiéu tia cuc tim dai hep (UVB 311nm)
theo lidu do da tdi thiéu. Xac dinh mot sé thay doi mién dich: 1L-17, 1L-23,
TNF-a trong mau trudce va sau diéu tri khi PASI dat giam 75%.

Néu dong y tham gia nghién ctru, Ong/Ba s& duoc yéu cau dén bénh
vién mdi tudn 3 1an dé chiéu tia UVB 311nm theo phac db diéu tri.

Cac giai doan nghién ctru

Nghién ciru nay cac budc tién hanh khac nhau: Kham, chi dinh xét
nghiém, chi dinh chiéu tia.

Ong/Ba dong ¥ va dugc ky chap thuan tham gia nghién ctru, kham 1am

sang va 1am bénh 4n theo mau, tinh chi s6 PASI.



Ong/Bél duoc chi dinh lam cac xét nghiém

1.

Sinh héa

2. Cong thirc mau

3. Sinh thiét 1am giai phdu bénh dé chan doan (néu can)

4,

5. Po IL-17, IL-23, TNF-a trong mau trudc va sau diéu tr1 khi dat

Kham mit kiém tra thuy tinh thé va day mat

PASI 75

Ong/Ba sé& duoc chi dinh xét nghiém trudc khi diéu tri va khi dat PASI

75 hodc sau 36 1an chiéu.

Xac dinh lidu do da tdi thiéu: Puoc xac dinh bang cach cho anh sang

chi€u vao 10 vi tri lién ti€p cua vung it ti€p xic vo1 anh sang nhu lung, mong,

mdi vi tri ¢6 duong kinh 1cm. Tuwong tng mdi vi tri lidu NBUVB 1a 120, 160,
240, 320, 400, 460, 500, 600, 700, 800 mJ/cm*. Poc két qua sau 24 gio, vi tri
nao gy ra do da téi thiéu thi gia tri d6 chinh 1a MED.

Khoi dau 50% MED

Lan 2-10: tang 10% MED

Lan 21 tré di: theo 1am sang, khong vuot qua 3 1an liéu do da toi thiéu
hoac khong qua 5000 mJ/cm2
Diéu tri duy tri sau khi dat 75% sach t6n thuong theo liéu:

Chiéu 1 lan/tudn X 4 tuan: lidu cudi khi sach ton thuong

Chiéu 1 lan/tudn X 4 tuan: giam liéu 25%

Chiéu 1 1an/tuan: 50% liéu cao nhat

Trach nhiém cia bénh nhan

Mot diéu rat quan trong 1a Ong/Ba phai déu din dén tai kham & tat ca

cac lan kham theo lich tai bénh vién nhu dd hen. Ong/Bé phai tuan thu

nghiém ngdt cidc quy trinh nghién ctru va nhitng chi dan cia Béc si va nhan

vién nghién ctu. Cling can bdo cho nhan vién nghién ctru bi€t vé moi thu



thudc ma Ong/Ba dang dung trong thoi gian nghién ctru, bao gém thude duoc
ké toa, thudc mua khong can toa va vitamin, va vé nhiing thay di liéu luong
ctia nhitng thtr thudc dang dugce dung déu din.

Néu c6 bat ky triéu chting nao khac, xin béo cho bac si hodc nhan vién
nghién ctru biét.

Mot diéu hét strc quan trong 13 néu mudn mang thai. Ba phai cho it nhét
16 tuan sau khi chiéu 1an cudi cung.

Bang cach ky vao phiéu chip thuin tham gia nay, Ong/Ba dong y tuan
thu nhimg chi din ctia Bac si nghién ctu, dén kham dung gid ¢ tat ca cac lan
kham lién quan, hoan thanh tat ca cac hoat dong nghién ctru, bao cdo nhiing
thay d6i vé strc khoe, va bao quan can than vat tu dugc cap cho Ong/Ba.

Ngirng diéu tri nghién ciru

Xin bao cho bac si hodc nhan vién nghién ctru biét néu Ong/Ba quyét
dinh tam thoi hodac ngung han viéc diéu tri chiéu véi nghién ciru. Ong/Be‘l S€
dugc yéu cau quay tré lai bénh vién cang sém cang tot dé kiém tra strc khoe.
Ong/Ba nén mang theo vat tu dugc cap. Mat khac, Bac si nghién ciru cling co
thé quyét dinh ngung diéu tri chiéu cho Ong/Ba.

Riit lai sy dong y tham gia nghién ctru

C6 thé Ong/Ba s& quyét dinh khong nhitng mudn ngung diéu tri nghién
ctru ma con khong mudn dén kham 1an nao nita, khong muén nhan vién
nghién ctru danh gia thém hoac tiép tuc lién lac. Viéc nay dugc xem la rut lai
su dong ¥ tham gia nghién ctru. Diéu quan trong 1a Ong/Ba phai bao cho Bac
s nghién ctru biét quyét dinh nay ctia minh.

Nguy co va nhirng phién ha

1. Tac dung phu hay gip nhat 1a bong nang. Tac dung phu nay c6
thé gip ¢ bat ky thoi gian nao trong qua trinh diéu tri. Mot sd
thudc ma Ong/Ba udng c6 thé giy bong ning. Hay thong bao cho
béc si ctia Ong/Ba vé cac thuéc ma Ong/Ba dang st dung, hoic
bat ky thuéc nao ma Ong/Ba du dinh st dung.



2. Gidng nhu cac diéu tri bang anh sang, diéu tri bang chiéu UVB
dai hep lam tiang nguy co gdy ung thu da sau khi sir dung rat
nhiéu 1an chiéu.

3. Diéu trj bang chiéu UVB dai hep c6 thé gy kho da va ngira.

4. Thoai hoa da do anh ning ciing ting dan khi diéu tri bang chiéu
UVB dai hep kéo dai nhu ddm néu, ting sic t6 da. ..

5. Tia UVB giy tac dong c6 hai 1én mét va ting nguy co giy duc
thity tinh thé. Ong/Ba can phai deo kinh chong tia UV trong qua
trinh chiéu.

6. Can phai che pht bao vé bo phan sinh duc nam khi diéu tri kéo dai.

7. Tia UVB c6 thé giy bung phat mot sé bénh khac nhu lupus do,
Pemphigus...

Tranh thai va mang thai

Phuy nit mang thai hodc nudi con bang sita me khéng thé tham gia vao
nghién ctru ndy. Ba phai khang dinh theo nhiing gi minh biét, rang hién tai Ba
khéng mang thai va khong cé y dinh mang thai trong thoi gian nghién ctru.

Hay thao luan véi Bac singhién ciru vé bién phap tranh thai thich hop
nhat voi Ba, déng thoi ciing phit hop véi tp quan vin hoa va ton gido va co
tinh dén nhiing thudc khac dugc béc si ké toa cho Ba.

Néu mang thai hodc nghi ngd mang thai trong thoi gian chiéu tia, Ba
phai thong bao ngay cho Béc si, va ngay lap tirc ngung chiéu tia UVB. Ba s&
khong duoc phép tiép tuc diéu tri nghién ctru néu mang thai. Bac si nghién
ctru s& theo ddi thai ky ctia Ba vé mat y khoa cho dén khi sinh dé danh gia su
an toan cua Ba va ctia em bé.

Chi phi va sy bu diip cho viéc tham gia nghién ciru

Ong/Ba s& khong ton bat ky chi phi ndo khi tham gia nghién ciru nay.
Ong/Ba khong phai tra tién chiéu tia UVB hodc bat ky xét nghiém hodc quy

trinh nao dugc thuc hién cho muc dich nghién ctru.



Loi ich cta diéu tri
1. Cai thién tinh trang ton thuong hién tai.
2. Ngin ngtra xuat hién ton thuong méi.
3. Giam bénh, trong nhiéu truong hop diéu tri c6 thé sach hét ton
thuong. Thoi gian giam bénh khac nhau & mdi bénh nhan, sau do
can tién hanh diéu tri duy tri.
Lién lac

Néu Ong/Ba c6 bat ky cau hoi nao vé diéu tri hodc lién quan dén
nghién ctru, xin lién lac véi:

Ho va tén nghién ctru vién: Ths.BS Pinh Hiru Nghi

Dién thoai: 0904 182 286



Trang chir ky chip thuin tham gia nghién ciru

To6i da doc va hiéu day du cac thong tin trén vé diéu tri bang chiéu
UVB dai hep. Tbi ciing hiéu rang diéu tri nay khong gitp 1am khoi bénh cua
t61 va t6i can diéu tri duy tri.

T6i hiéu rang toi c6 thé rut ra khoi nghién ctru bt ky luc nao ma khong
anh hudng dén viéc chiam soéc y té cia toi trong twong lai. Nghién ctru vién
ctia nghién ctru nay duoc dé tén & dudi. Toi s& duoc nhan 1 ban sao phiéu
chap thuan tham gia nghién ctru nay.

Thong qua viéc ky tén vao phiéu chap thuan tham gia nay, t6i cho phép
st dung, truy cdp, va chia sé thong tin y khoa ca nhan cua toi.

To6i da doc tai liéu nay va duoc giai thich noi dung. Téi hiéu muc dich
ctuia nghién ctru va nhiing gi s€ xdy ra cho t61 trong nghién ctru nay. T61 hoan
toan ty nguyén dong ¥ tham gia vao nghién ctru nhu di mé ta trong tai licu.

To1 biét rang t61 s€ dugce git mdt ban sao tai li¢u nay sau khi da ky tén dudi

day.
Ho tén d6i tugng tham Chtr ky Ngay/thang/nam
gia nghién clru
Tén nghién clru vién Chtr ky Ngay/thang/nam

hodc nguoi 1ay mau




Phu luc 2: Méu bénh 4n nghién ciru

LAN KHAM SANG LOQC

THONG TIN HANH CHINH

Ngay kham:.................. Bac sTkham:.........cccooeeeeivicieeienee, Ky tén:.....oooovennne.
HO va ten DENN NNAN:.......cooiiiii e
NQAY SINN: ..o Gidi: Nam/Ni:.....ooveeeeieeieenene.
DA ChIie s
NEh& NERIEP: ..., Trinh d6 hoc vAn:..................
Dién thoai:....ccoooviieieieeieeeeeee e Email:.......................ol.

I. TIEU CHUAN LUA CHON (Nghién ciru vién dién ddy dii cdc tiéu

chmfn)
1. Vay nén thé thong thuong vira va niang Co o
2. PASI >10 Céo
3. Két qua md bénh hoc bénh vay nén Co o
4. Trén 16 tudi Co o
5. Khéng mang thai va khéng cho con bu Co o
6. Khong dang dung cac thudc ting nhay cam anh sang Co o
7. Khong c6 bénh 1y gan than Céo
8. Khoéng c6 bénh 1y lién quan dén anh sang Co o
9. Khéng c6 tién sir ca nhan va gia dinh ung thu da Co o
10.Khong c6 tién sir cac bénh vé khép va mau Co o
II. HOI BENH
1. Thoi gian khoi phat bénh......... thang
2. Yéu td tinh than khoi phét (cang thang tim 1y): Khong 0 Co o ......

3. Tién st ca nhan
3.1. Tién st di tmg (thudc, khac): Khéng o CO D...............
3.2. Tién sir bénh khac: Khéng o CO O...oocovn....



4. Tién sir gia dinh bénh vay nén: Khong o© Co Oovnnnninnn.
5. Diéu tri di co
5.1. Tai cho
Tiéu stng bong vdy: Khong o COOuerrniiiiien,
Corticoid: Khéng o COOiriiiiininnn,
Calcipociol: Khong o CoOOrniiiiinnnn,
5.2. Toan than
Corticoid: Khong o CoOvnnninninnnn
Vitamin A acid: Khong o O/l m PO
Methotrexat: Khong O (O i A
Thubc sinh hoc: Khong o COD.vueiiainn,
DMARD:s: Khong o s
Dong y: Khong o (7 m PO
I1I. KHAM BENH
PASI (SAng 10C):..cvvneeennnnnnn... (diém)
Vi tri Vung du (H) Chi trén (U) Théan minh (T) Chi duéi (L)
= = = =
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DfR‘)i301234 0[1]2]3]|4 0[1]2|3]|4 0|1|2|3]|4
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PASI | 0.1(Ry+Th+Sn)An | 0.2(R,+T,+S,)A, 0.3(R¢ +T; +S; )A 0.4(R, +T, +S)A




VI. RUA GIAI THUOC
Thudc boi: Khongo Coé o



...............

LAN KHAM BAN DAU

TEN bENh NNAN: ...
NGAY SINN: Lo e st e e re e re e renreas
DA Chi: e

Bénh nhan da hoan thanh rira giai (NCV dién day di):

1. Toan than

Pa hoan thanh o

Mach: ........... Huyét 210 Nhiét do: ...........
Nhip tho: ........... Hach ngoai vi: Khong o Céo..........
Can nang (kg): ......... Chiéu cao (cm): ......... Vong bung (cm): .........
BMI: ........
2. Co nang
Nguwa o Nong rat O Dau nhuc o Khéac o.........
3. PASI (BAN DAU): ....... diem
Vi tri Viung dau (H) Chi trén (U) Than minh (T) Chi dwéi (L)
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(M
Vay
da (012|314 01|23 |4 0111234 0112|314
(S)
]t)l,';?0123456012345601234560123456
© O O (o)
% 12/a2IR1RI121R2/21RI%|3ZIE(22RIZIRIZIE I2I2IRRIR[ZI2
(A) S|lo|lw| g | N|lO|g||o|lw| g N g|@|o|wW a|N|Y gl |olw y|lN|lY|ig
S|o|o|ol8 S|o|o|o|S8 o|o|o|o|S8 o|o|o|o|S8
PASI Ol(Rh +Th +Sh )Ah OZ(RU +T, +S, )Au 03(Rt +T: +S¢ )At 04(R| +T, +S )A|




. Murc do bénh: Vira O Nang o

. T6n thuong moéng: Khong o O )

4
5
6. Ton thuong khép: Khong o Ol A
7. To6n thuong niém mac:  Khong o COO v
8

DLQI:.........c........ diém
0: Khong lién quan 1: It 2. Nhiéu 3: Rdt nhiéu
Cau héi Diém

Tuén qua, ban théy da ngtra, dau, nhuc, nhic nhiéu nhu thé nao?

Tuan qua, ban cam thay boi ro61 hay mac cam vé bénh da nhu thé

nao?

Tuan qua, vay nén da lam tr& ngai dén cudc song hang ngay cua ban

nhu thé nao?

Tuan qua, vay nén anh hudng nhu thé nao dén trang phuc cua ban

(kiéu, c¢&, mau sic)?

Tuan qua, muc d¢ anh hudng ctia vay nén dén cac hoat dong xa hoi

hay giai tri ?

Tuan qua, vay nén da khién ban kho khian nhu thé nio trong hoat

dong thé thao?

Tuan qua, vay nén co khién ban phai nghi 1am hay nghi hoc?

Tuan qua, vay nén c6 c6 giy tr¢ ngai trong cac moi quan he:

Vq/chéng, ban bé?

Tuan qua, vay nén dnh hudéng dén do1 song tinh duc cua ban nhu thé

nao?

Tuan qua, van dé di€u tri VN gdy anh huéng dén cudc song cua ban

nhu thé ndo?

Téng




9. Can lam sang
9.1. Cong thirc mau

9.2. Sinh hdéa mau

- Glucose:...........

- Creatinin:.......... umol/1

- Uren............

- Cholesterol:............ mmol/l
- Triglycerid:............ mmol/l/
- ALT:............ Ul

- AST.....coen. Ui/l

- Bil TP

- Bl T

9.3. Gidi phau bénh:

9.4. Xét nghiém huyét thanh:
- IL-17 trong Mau: ......cceevennneen, Ui/l
- IL-23trong Mau: .......cccccvevenneen, Ui/l
- INFo trong mau:.........cceeeeneenne Ui/l



BENH VIEN DA LlEU TW M3 bénh nhan (dan dé can in sin)

PE TAI PIEU TRI VAY NEN BANG UVB
311INM

PHIEU CHI PINH CAN LAM SANG

LAN CHIEU................
HO VA tEN: .uvvviiiiiiiiiiiiiiiii e Tudizeen.... Nam/Nir
DA Chii..oee e ———————— s
Khoa:.......oovviveninnn, PhoNg:....cccovvviiiienen, (€ 71070 1 V-SSR
CRAN QOB .ottt ettt ee e et esee et et e eaeseeeeeseeeeeneeens

Xét nghiém huyét thanh

- IL-17 trong mau: ........cceeevveveenen, Ui/l
- IL-23 trong mau: ......c..ccccovevenenn, Ui/l
- INF-a trong mau: ...........ccccuenee, Ui/l

Ha Noi, ngay  thang  nam 201 Ha Néi, ngay thang  nam 201
Bac si diéu tri Bac si khoa xét nghiém

(Ky, ghi r6 ho tén) (Ky, ghi r6 ho tén)



LAN CHIEU .....
(Nhiing 1an chiéu khong phai lam xn)
Ngay kham: .........cccccevveieinnnn, Béac st kham: ........cccooovveviineennnn. Ky tén:...

Conang: NgtaO

Pau nhitc o Khac o.........

PASI (lin chiéu ....): ......... diém Giam PASI so véi lin kham ban
dau (%): ......
Vi tri Ving dau (H) Chi trén (U) Than minh (T) Chi duéi (L)
,A§z<z§ Dz <z 2 §z<2‘§’ Szl < z| ™
Mirc dd | of 5 21 8 2, o & & 2| & o = = B 5 o = g gl e
g7 5EE | |7 5| # 2" 5# 5 2| ¢ 5| #|F
(0] [0} (4] (0]
D("R‘)’301234 ol1]2]3]4 ol1]2|3]4 ol1/2]3]4
D?¥)da01234 0l1(2]3]4 0[1]2]3]4 0l1(2(3]4
Vayda | gl119(3]4 ol1/2]3]4 ol1l2]3]4 ol1]2|3]|4
(S)
lt)l,fr?0123456012345601234560123456
0 dAEE83S JAB888a3dA888a3 o] AlBYg g3
AJ(A)o\:g&AAA,’_\\C\’OBé\OAAA/_\O\OHAAAA,’_\C\’OHA/\/\/\,/_\
883389 88338 g 3833 38 8 °l 8l &l 3 8 8
PASI | 0.1(Rn+Tn +Sn)An | 0.2(Ry +Ty +Sy )A, 0.3(Re +T¢ +S¢ A, 0.4(R, +T, +S))A,

Tac dung phu sau chiéu lan ....:

Bong da (46 da, dau rat): Khong o

Ngua:

Tang sac to:

Khoéng o
Khong o

bolo Do2o
Nhe O Vua o

Coo

bo3oc Do4o
Nang o




LAN CHIEU .....

(Ap dung cho 1an chiéu phai lam xét nghiém)

Ngay kham: .........cccccevveieinnnn, Béac st kham: ........cccooovveviineennnn. Ky tén:...
Ten bénh nhan:. ...
Toan than: Mach: .......... Huyét ap: ............ Nhiét do:.............
Conang: NgtaO Nong rat o Paunhtco Khaco.......
PASI (Iin chiéu ...): ......... diém Giam PASI so véi lin kham ban

dau (%): ...
Khi dat PASI 75, BS chi dinh: SHM, CTM, Luu huyét thanh

Vi tri Ving dau (H) Chi trén (U) Than minh (T) Chi dwoi (L)
= e 3 =
. Z| 2 A z| 2 A Z| 2 A Z| 2
Mire do S’):Zrégs 355@(: 3§§g‘: 355@‘5
S| % |r|E EIES S| % |0 B S| | ® ||
[4)] e (4] o
P d
("R)301234 0l1]2|3]4 0/112]3]2 0l1]2[3]4
Day d
"’(1%301234 ol1/2]3]4 ol1]2(3|4 0l1]2|3]4
Vay d
zg)a01234 0l1]2|3]4 0/112]3]2 0l1]2[3]4
Diéntich| 0|1[2|3|4|5|6|0[1|2|3]4(5|6|0[1|2|3|4|5|6/0[1|2[3]|4|5]|6
NEE RN EEE AN E R EENNEERER
% A) |SIR| A A A AAISEAARKAASI R AARAASIBIAAAAA
OO(D(H\ILOOOO(DCH\IOOOOOOU'I\ILOOOOOJU'I\I@O
o|o|o|o s o|o|ogos o|o|oo 3 o|lo|lolol s
PASI O.l(Rh +Th +Sh )Ah O.Z(Ru +T, +S, )Au 0.3(Rt +T: +S¢ )At 0.4(R| +T, +S )A|

Tac dung phu sau chiéu lan ...:

Boéng da (46 da, dau rat): Khong o bolo bo2o Doé3oc bd4do

Ngua: Khongo  Nheno Vwa o  Nang O
Tang sic tb: Khongo  Céo
KNAC: e

Ghi nhan AE, SAE khéac: Khong o Co o

Can lam sang




Cong thirc mau:

Sinh héa mau:

- Glucose:...........

- Creatinin:.......... umol/l

- Uren............

- Cholesterol:............ mmol/l
- Triglycerid:............ mmol/l/
- ALT:............ ull

- AST....n Ui/l

- Bl TP,



KHAM KHI PAT PASI 75
HOAC SAU LAN CHIEU THU 36

Ngay kham:............ccceevene. Bac s kham: ........cccccoevveieiiennnn, Ky tén..............
Ten benh Nhan:. ... . oo ——
NOAY SINN:. ..t
1. Toan than
Mach:.....ccooiii, Huyét 4p:....cocvevereeerennens Nhiét do: ........
Nhip tho: ...l Hach ngoai vi: Khong O Co o
Can nang (kg): ...... Chiéu cao (cm): ....... Vong bung (cm): ..... BMI: ...
2. Co nang:
Ngua O Nong rat O Dau nhuc o Khico..................
3. PASI (lan chiéu 36): ........... diém Giam PASI so véi ban dau (%): 75
Khi dat PASI 75, BS chi dinh: SHM, CTM, MD (néu bénh nhan dwoc chon).
Vi tri Vung dau (H) Chi trén (U) Than minh (T) Chi duéi (L)
7 7 7 7
A Q0> A o> A > -~ >
micay | S| 2| 5 £\ 2 258 2 gz 5| % 2 SEEEE
:snmoq-g( éwwm-g( éﬂmm'g( éomm-g(
« [0je] [0je] [0je] o
Poda(R)|0|1]2[3]4 o[1]2]3]4 o|1]2]34 0|1]2]3]4
Day da
0111234 0111234 011234 0(1(2(34
(M
Viy da
©) 011234 0111234 011234 0(1(2(34
Diéntich|0|12|3|4|5|6|0(1{2|3|4|5|6|0|1/2|3|4|5|6|0(1(2|3|4|5]|6
50883 SEEEE 58833 58838
%A QA RRMRARAILDLERAMANRASARRARRARAE R R XA A
Slolwl ol N o Bl Sowa N o B S ol wal N ol Bl S ol wal N el s
ol o|o|l o 8 S| oo o8 S|l ol oo 8 S| ol oo 8
PASI | O.I(Rn+Th+Sn)An | 02(Ry+T,+S,)A, | 03(R +T, +Sy)A, 0.4(R, +T, +S))A,




4. Mirc d¢ bénh: Sach ton thwong o Nheo Vwuao Nango

5. Ton thwong méng: Khongo COO..ovvvviiiiiiiiiiia,
6. Ton thwong khép: Khong o COO vt
7. Ton thwong niém mac: Khong o COO v
8.DLQI: ......... diém
0: Khong lién quan 1: It 2. Nhiéu 3: Rdt nhiéu

Cau héi Diém

Tuén qua, ban théy da ngtra, dau, nhuc, nhic nhiéu nhu thé nao?

Tuan qua, ban cam thay boi ro61 hay mac cam vé bénh da nhu thé

nao?

Tuan qua, vay nén da lam tr& ngai dén cudc song hang ngay cua ban

nhu thé nao?

Tuan qua, vay nén anh hudng nhu thé nao dén trang phuc cua ban

(kiéu, c¢&, mau sic)?

Tuan qua, muc d¢ anh hudng ctia vay nén dén cac hoat dong xa hoi

hay giai tri ?

Tuan qua, vay nén da khién ban kho khian nhu thé nio trong hoat

dong thé thao?

Tuan qua, vay nén co khién ban phai nghi 1am hay nghi hoc?

Tuan qua, vay nén c6 c6 giy tr¢ ngai trong cac moi quan he:

Vq/chéng, ban bé?

Tuan qua, vay nén dnh hudéng dén do1 song tinh duc cua ban nhu thé

nao?

Tuan qua, van dé di€u tri VN gdy anh huéng dén cudc song cua ban

nhu thé ndo?

Téng




9. Can lam sang
9.1. Cong thurc mdu:

9.2. Sinh héa mau

- Glucose:...........
- Creatinin:.......... umol/l
- Uren............
- Cholesterol:............ mmol/l
- Triglycerid:............ mmol/l/
- ALT:............ Ul
- ASTiie. ul/l
- Bil TP
- BilTT
9.3. Xét nghiém huyét thanh
- IL-17 trong MAau: .......ccovvvvvereenen, Ui/l
- IL-23 trong Mau: ......c.ccceevevvernnnne Ui/l
- INFoa trong mau:......ccccccevvvrnnennen, Ui/l

10. Tac dung phu sau chiéu (khi dat PASI 75 hoic sau lan chiéu thir 36)
Bong da (46 da, daurat): Khongo Do lo Po2o D63 o bo4o

Tang sic tb: Khong o COO it
Ngua: Khongo Nheo  Vwa o  Nango
Khac: ...

Ghi nhan AE, SAE khac: Khong o COO i,

Tu véan két thiic nghién ctru



Phu luc 3: BENH AN PIEU TRI NGOAI TRU

BO Y TE
BENH VIEN DA LIEU TRUNG UONG

BENH AN PIEU TRI NGOAI TRU

PIEU TRI VAY NEN THONG THUONG MUC PQ VUA VA NANG
BANG CHIEU UVB 311NM THEO LIEU MED




U\

MAT TRUGC MAT SAU
I1. PIEU TRI VA THEO DOI
1. Chi dinh diéu tri

- Loai UVB 311nm. -S4 lan: 3 1an/tuan
- Liéu bat dau:.....coocoveeeeennn. - Du kién tang
Léu:..ounn...... /1an

- Baové: o Mit o Sinhduc - BSChidinh:........cccvvveeeennnnn.



2. Theo déi diéu tri

Theo dbi diéu tri UV

Ngay

biéu tri

Liéu

So lan

Loai

Thot

gian

Tay/chan

Bo6 xung

Muc
do da

Xu tri




TONG KET BENH AN:

1. Qua trinh bénh 1y va didn bién 1AM SANG: ..cvcvveeeeeeeeeeeeeeeee e,

- B&nh K&m theo (NEU CO):.....vveeeeeeeeeeeeeeeee e, HEEN

4. Phuwrong PhAP @HCU Tri......coeivveeeeeeieeeeeeeeees et




Phu luc 04:
QUY TRINH KY THUAT CHIEU UVB 311NM TOAN THAN
1. MUC PiCH
- Lam sach ton thuong vay nén, viém da co dia, 4 vay nén.
2. CHUAN BI
2.1. Chuén bi ngwoi bénh
- Puogc tu van vé bénh, tu van vé diéu trj: hiéu qua cua diéu tri, tac dung
phu, cac nguy co khi diéu tri bang UVB 311nm.
- Peo kinh den trong thoi gian chiéu va khi ra ngoai nang.
- Kiém tra y Iénh cta béc si.
- Nhan dinh tinh trang ngudi bénh cé da diéu kién an toan dé ap dung ki
thuat hay khong
- Tam, vé sinh sach s&.
2.2. Chuin bj dung cu
- Kinh bao vé mit cho bénh nhan.
- Méy chiéu toan than.
2.3 Pia diém
- Phong chiéu sach s&, ¢6 binh phong ngin cach cac budng chiéu, may chiéu.
2.4. Chuan bj diéu dwdng.
- Kinh bao v¢ mét.
- Mic dong phuc theo quy dinh.
3. CAC BUOC TIEN HANH
a) Chuan bi
- Thong béo, giai thich, dong vién nguoi bénh va gia dinh nguoi bénh
trude khi chiéu.
- Kiém tra lidu béc si chi dinh: ~ + Liéu khéi dau.

+ Liéu tiép theo cho nhiing lan sau.



b)Tién hanh

- Str dung ngudn dién 220-250V.

- Huéng dan bénh nhan cdi bo quén 4o, che kin bd phan sinh duc.

- Nhic bénh nhan deo kinh bao vé mat.

- Hudng dan bénh nhan tu thé dung trong budng chiéu: Ptng thang nguoi,
hai mit nham, hai tay dat chéo che kin bg phan sinh duc.

- Bénh nhan vao budng chiéu, dong cira budng chiéu.

- Diéu dudng bat may theo cac budc:

+ B1: Bat 6n ap va bat khoa nguon dién ciia mdy.

+ B2: Bat nat khoi dong may.

+ B3: Chon 1énh chiéu theo y 1énh.

+ B4: Chon liéu chiéu theo y 1énh.

+ B5: Nhan nut start.

+ B6: Kiém tra lai buéng chiéu: bénh nhan an toan, cic bong den hoat dong.

- Hét thoi gian may tu dong tit, mo buéng chiéu cho bénh nhan ra ngoai, mac
quan 4o.

- Hudng dan bénh nhan bdi kem dudng am, chéng ning va mic trang phuc
chéng ning.

*Chuy:

- Chiéu cho bénh nhan dung theo liéu ctia bac si chi dinh trong bénh an.

- Theo ddi va hoi cam giac bénh nhan sau mdi lan chiéu c6 cam giac bong
rat khong? Néu khong bong rat thi ting lidu cho nhitng 1an sau theo y 1énh.
4. DANH GIA, GHI HO SO

4.1. Danh gia:

- Péanh gia tinh trang ngudi bénh trude, trong, sau khi chiéu.

4.2. Ghi hd so

- Ghi vao bénh an ngay chiéu, liéu chiéu.

- Ghi vao so theo doi hang ngay.

- Vao may nhép so6 liu.



4.3. B4o cao

- Bao céo bac sy chi dinh tinh trang bénh nhan trudc, trong va sau khi chiéu.

Bang kiém quy trinh k¥ thuat chiéu UVB toan than

STT NOI DUNG CO | KHONG
1 Kiém tra y lénh.
2 Nhéan dinh nguoi bénh.
Hudng dan bénh nhan deo kinh bao vé mit trude khi
3 vao budng chiéu.
A Huéng dan bénh nhéan cdi bo quan 4o, che kin ving
sinh duc.
Hudng dan bénh nhén tu thé dimg chiéu, nham mat khi
° & trong budng chiéu.
6 Kiém tra ngudn dién trude khi khoi dong may.
7 Bat 6n 4ap va bat khoa nguon dién ciia may.
8 Bat nat khoi dong may.
9 Chon 1énh chiéu theo y 1énh.
10 | Chon liéu chiéu theo y 1énh.
11 | Nhan nat Start.
Kiém tra lai buéng chiéu: Bénh nhan an toan, cac bong
12 den hoat dong.
13 | Theo ddi thoi gian két thuc
1 Hudng fiﬁn bé’nh nh,ﬁn theo ddi sau chiéu, bdi kem
dudng am, chong nang.
15 | Ghi s0, bénh an va nhap may.




HINH ANH MOQT SO BENH NHAN TRUOC VA SAU PIEU TRI
KHI PAT PASI 75

Truéc diéu tri Pat PASI 75 sau 19 lan chiéu

Dwong Van M, nam 22t Dwong Van M, nam 22t

Truéc diéu tri Pat PASI 75 sau 31 lan chiéu
Nguyén DPire T, nam 39t Nguyén Dirc T, nam 39t



Truéc diéu tri Pat PASI 75 sau 20 lan chiéu
Nguyén Tién T, nam, 23t Nguyén Tién T, nam, 23t

Truéc diéu tri Pat PASI 75 sau 15 lan chiéu
Pham Quang H, nam 33t Pham Quang H, nam 33t



Truéc diéu tri Pat PASI 75 sau 14 lan chiéu
Tran Thi Phwong L, nir 30t Tran Thi Phuong L, nir 30t

Truéce diéu tri Pat PASI 75 sau 36 lan chiéu
Nguyén Thi Lan A, nir 29t Nguyén Thi Lan A, nir 29t



HINH ANH MOQT SO BENH NHAN TRUOC VA SAU PIEU TRI
KHONG PAT PASI 75

Truéc diéu tri PASI = 12,5 Sau 36 1an chiéu PASI = 6,2 (PASI 50)
Ng6é Duy B, nam, 54 tuoi Ngé Duy B, nam, 54 tudi

Lé Quy D, nam, 26 tudi Sau 36 l1an chiéu PASI = 6,5 (PASI 59)
Truwéc diéu tri PASI =11 Lé Quy D, nam, 26 tudi



