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Phan A: GIOI THIEU LUAN AN

1. PAT VAN PE

Bénh vay nén 1a bénh da man tinh, tién trién that thuong, anh hudng
nhiéu dén chat lugng cudc song. Bénh gip ¢ moi lta tudi, ca hai gidi, &
khap cac chau luc, chiém ty 18 1-3% dan so thé gidi tlly theo cac quéc gia,
Chung toc. Tl nam 1970 dén nam 2000, ty le ngu’ori mac vay nén tang lén
gap d6i. O Viét Nam, ty 1¢ bénh nhan vay nén chiém khoang 2,2% tong 5O
bénh nhan dén kham bénh. Sinh bénh hoc bénh vay nén cOn Mot sb van dé
chua sang to, nhung cho dén nay da sd céc tac gia da thong nhat cho bénh
vay nén 1a mot bénh rdi loan mién dich c6 lién quan yéu t6 di truyén. C6
nhiéu cytokine ting cao & bénh nhan vay nén, dic biét 1a cac cytokine
Th1/Th17. Chinh cac cytokine dong vai tro duy tri va tao nén hai dac tinh
quan trong cua bénh vay nén do6 13 ting san cac té bao thuong bi va viém.
Truc IL-23/Th17 déng vai tr0 quan trong trong co ché bénh sinh vay nén,
trc ché truc nay dem lai nhiéu thanh tyu trong diéu tri. MTX la mét thude
diéu tri c6 hiéu qua cao trong bénh vay nén, dic biét cic truong hop vay
nén thé mang, thé khdp. O Viét Nam, chua c6 nghien clru nao xac dinh sy
thay d6i nong do cac cytoklne ¢ bénh nhan vay nén thong thuorng cling nhu
mébi lién quan glu’a nong d6 céc cytokine véi két qua diéu tri bang MTX.

2. MUC TIEU CUA PE TAI

Chdng tdi tién hanh nghién cau dé tai “Nghién ctu dic diém 1am sang
va mai lién quan gitra ndng do cytokine vdi két qua diéu tri bénh vay nén
thong thuong bang Methotrexate” V&i muc tiéu:

1. Khdo sat dic diém lam sang va mét sé yéu té lién quan dén bénh vay
nén tai Khoa Da liéu-Di iing BVTUQOD 108.

2. Danh gia sy thay doi mot soé cytokine (IL-2, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10,
IL-17, 1L-23, TNF- o, INF-y) va méi lién quan véi két qua dieu tri bénh
Vay nén thong thuong mic do vira, nang bang Methotrexate (MTX).

3. TINH CAP THIET VA Y NGHIA CUA LUAN AN

Vay nén 1a bénh da man tinh, gip ¢ moi la tudi, ca hai gidi, khap cac
chau luc, c6 xu huéng gia ting trong nhimg nim gan ddy. Bénh chiém 1-3%
dan s thé gioi. Tuy it gy nguy hiém dén tinh mang nhung tai phat thuong
Xuyén nén anh huong rat nhiéu dén tham my, thm Iy va chét luong cudc
séng, 1a ganh ning y té cho gia dinh va xa hoi. Mac du co ché bénh sinh
vay nén chua duoc hoan toan sang to nhung da sé cac nghién ciu cho rang
day 1a bénh tu mién, lién quan dén yéu té di truyén, chiu su tic dong cia
nhiéu yéu t6 nhu méi trudng, chan thwong, mot sé thude...Dudi tac dong
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clia cac yéu to, cac cytokine duoc tiét ra, chi yéu 12 Th1/Th17 nhu IL-17,
IL-23, TNF-0, INF-y...Cé4c cytokine nay hinh thanh va duy tri cac tén
thuong vay nén. C6 thé sir dung cac cytokine ndy nhu nhitng marker theo
di hitu ich bénh nhan vay nén trong qua trinh diéu tri cling nhu muc do
bénh. Piéu tri vay nén con gap nhiéu kho khin, muc dich diéu tri 1am sach
ton thuong, kéo dai thoi gian 6n dinh bénh, gop phan nang cao chat luong
cuoc séng. Methotrexate van dugc coi 1a mot trong cac thude ré tién, c6
hiéu qua cao trong diéu tri bénh vay nén.

Pén nay, da co rat nhiéu nghién ctru & ngoai nudc vé ché bénh sinh,
xéac dinh sy thay doi cytokine, HLA... O Viét Nam, chua ¢ nghién ciu
nao xac dinh su thay d6i nong do cac cytoklne & bénh nhan vy nén thong
thu’orng cling nhu moi lién quan gitra nong do cac cytoklne v6i két qua diéu
tri bang MTX. Chinh vi vay, danh gia su thay d6i va méi lién quan cua
mot s6 cytokine trong bénh vay nén, dic biét sy thay doi trén bénh nhan
duoc diéu tri bang MTX 14 can thiét va cd y nghia thuc tién cao.

4. NHUNG PONG GOP MOI CUA LUAN AN

Nghién ctru duoc tién hanh trén 168 bénh nhan vay nén, khong nhiing
chi ra dic diém 1am sang, mot sd yéu t6 lién quan dén bénh vay nén ma con
danh gia sy thay d6i ndong d6 mot sé cytokine trudc va sau diéu tri bang
MTX. Nghién ctru con so sanh néng do cac cytokine ndy véi nhom nguoi
khoée manh, gop phan hiéu biét thém vé lién quan cia cac cytokine trong co
ché bénh sinh ciia vay nén. Pong thoi nghién ciu ciing chi ra sy thay doi
nong do cac cytokine chia khoa trong bénh vay nén théng thudng nhur IL-
17, TNF-a va INF-y nhu 13 nhitng marker gbp phan chian doan va danh gia
két qua diéu tri
5. BO CUC CUA LUAN AN

Ludn &4n gom 129 trang, ngoai dat van dé va két luan, khuyén nghi, luan an

€0 4 chuong:
Chuong 1. Tong quan tai liéu 36 trang
Chuong 2. Péi twong va phuong phap nghién ciru 15 trang
Chuong 3. Két qua nghién ctru 31 trang
Chuong 4. Ban luan 42 trang

Luan 4n c6 23 bang, 29 bicu d, 1 so' d6, 9 hinh, 1 phu luc va 140 tai liéu
tham khéo (130 tai lidu tiéng Anh, 10 tai lidu tiéng Viét, s6 tai liéu 5 ndm gan day
(2010-2014) I 47=36,15%).
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Phan B: NOI DUNG LUAN AN
CHUONG 1: TONG QUAN

1.1. Bénh vay nén
1.1.1. Tinh hinh bénh viy nén

Bénh vay nén 1a mot trong nhimg bénh da pho bién, thuong gip, ¢ ca
nam va nit, & moi Ira tudi, khap cac chau luc. Nghién ctu ctia Habif va
Rodriguez, bénh vay nén chiém 1-3% dan so thé gidi. O Viét Nam ty 1¢ bénh
nhan vay nén chiém khoang 2,2% tong s6 bénh nhan dén kham bénh, chiém
1,5% dan sd. Theo Mrowietz , nam chiém 60%, nit 40%. O Viét Nam, da c6
mot sd nghién ciru vé gidi tinh trong bénh vay nén tai mot s6 co sd'y té, ty 16
mac vay nén ¢ nam cao hon nir.
1.1.2. Sinh bénh hoc bénh viy nén

Hién nay, nho nhimg tién bo khoa hoc, dic biét 1a hda md mién dich, mién

dich hoc, sinh hoc phan tir. ..da s cac tac gia déu cho rang sinh bénh hoc bénh
vay nén c6 lién quan dén co dia di truyén, rdi loan mién dich, dugc khoi dong
boi nhiéu yéu t6, vai trd cia t& bao lympho T ma vai tro trung tam 14 truc
Th1/Th17. Trén co dia c6 lién quan dén yéu t6 di truyén, dudi tic dong cua
nhiéu yéu t6, t& bao lympho T dugc hoat hoa, cic cytokine duoc tiét ra boi
nhiéu loai t& bao khac nhau. C6 nhiéu cytokine tham gia vao co ché bénh sinh
bénh vay nén nhung truc IL-23/Th17 déng vai trd trung tam.

Céc thay doi mién dich chi yéu trong bénh vay nén bao gom:

1. Cac KN bén ngoai (vi khuan, virus...) dugc cac té bao trinh dién KN
(APC) xu Iy, trinh dién va hoat hoa té bao lympho T.

2. Té bao lympho T hoat hoa c6 vai trd cia MHC va cac phan tir két dinh.

3. Té bao lympho T hoat hoéa tiét ra cac cytokine (IL-2, 1L-17, IL-23,
TNF-a, INF-y...), di chuyén t6i da.

4. Té bao lympho T hoat hoa tiét ra cac cytokine, kich thich té bao simg
phét trién, ting san, ting sinh mach, viém...dan dén hinh thanh vay nén.
1.2. Pic diém 1am sang va diéu tri
1.2.1. Triéu chirng ldm sang

Té6n thuong co ban ctia bénh vay nén 1 cAc méang san do, noi 1én mit da,
ranh giGi rd, bé mit nhiéu vay da trang duc, hoi bong, kich thudc to nho khac
nhau. T6n thuong hay gip ¢ da dau, viing ty d&, sap xép ddi ximg.



- C4c thé 1am sang
+ Vidy nén thong thuwong:

+ Theo kich thudc va sb lugng ton thuong gom: Vay nén thé mang, vay
nén thé giot, vay nén thé dong tién.

+ Theo hinh thai 1am sang va vi tri giai phau: Vay nén & nép gap hay vay
nén dao nguoc; vay nén ¢ da dau va mat; vay nén 10ng ban tay, ban chan; vay
nén cic mong.

+ Thé diic biét: \Vay nén thé mu, vay nén khdp, vay nén do da toan than
- Mtrc d§ bénh

Dua vao chi s6 PASI, bénh vay nén thong thuong duoc chia ra 3 mic do:

nhe PASI: <10; vira PASI: 10 - <20; nang PASI: > 20.

1.2.2. Cdc phwong phdp diéu tri

- C&c thudc diéu tri tai chd: St dung cac thudc cé tic dung bat sing
bong vay, chéng viém, diéu bién mién dich tai chd nhu acid salicylic,
corticoide, vitamine D3...

- Céc thude dung dwong toan than

+ Methotrexate: MTX (4-Amino-N10 methyl pteroylglutamic acide),
mot chat doi khang véi acid folic. MTX téc dong dic hiéu ¢ pha tang truéng
té bao, pha S, tic ché tong hgp DNA va RNA,; tic dung chong viém ciia MTX
théng qua Adenosine, trc ché qua trinh oxy hda cua bach ciu, hoa img dong
bach cau, giam hoat tinh manh C5a, tc ché hoat tinh cua leucotrien B4, giam
tiét nhidu cytokine nhu IL-8, IL-10, IL-12, IL-17, 1L-23, TNF-a.

+ Retinoide va cac din xuat: Retinoid 13 mot din xuét tong hop cia
vitamin A acid, ¢0 tac dung diéu hoa ting sinh va biét hoa té bao stmg.

+ Cyclosporin (CyA): Uc ché mién dich, tac dung trén nhiéu loai té
bao, trc ché hoat hda té bao lympho T va sao chép gen tong hop cac cytokine
IL-2, INF-y din dén giam IL-2, ngan can ting don dong lympho T, ngan can
hoat hda thanh Th, giam INF-y s& cat dit sy qua lai gitta lympho T va DTB.

+ Cac ché pham sinh hoc: Diéu tri sinh hoc bao gom ddi khang
phan tir két dinh nhu Alefacept, d6i khang cytokine nhu d6i khang TNF-
a, IL-12, IL-23...

1.3. Vai tro cac cytokine trong bénh vy nén
Bénh vay nén duoc xem 1a bénh cta Thl, boi vi ¢O Su gia ting cac
cytokine caa Thl nhu IFN-y, TNF-o, IL-2, IL-12... Nong do cic cytokine
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nay tang cao trong huyét thanh bénh nhan. Hon nita, ndong 46 TNF-a, IFN-
v, IL-12 va IL-18 c6 lién quan chat ché dén mirc d6 bénh.

Interferon-y (INF-y): Tiét ra boi cac té bao Thi, té bao tua va té bao
NK; 1am ting cac té bao mién dich di chuyén dén da, anh huéng dén dap
mg mién dich, diéu chinh hoat hoa té bao, ting san va biét hoa té bao T,
B, dai thuc bao, té bao NK. IFN-y kich thich san xuat nhiéu yéu to tién
viém nhu IL-1, IL-6, IL-8, IL-12, IL-15, IL-23, TNF. Nong d6 IFN-y ting
trong huyét thanh bénh nhan vay nén va lién quan dén mirc do bénh.

Yéu t6 hoai tir khoi u (TNF-a): Mot cytokine khac ctia Thl, anh
huéng dén qua trinh tang san, hoat hoa va biét hoa mot s6 dang té bao,
kich thich chét theo chuong trinh, ting tong hop mét sé cytokine nhu IL-1,
IL-6, yéu t6 (rc ché bach cau va hoat dong ctia cac phan tir két dinh ICAM-
1. Kich thich cé4c té bao trinh dién KN tiét ra IL-23 va dap tGng cta Thl7,
tang san cac té bao T tai chd. Nong do TNF-a tang trong huyét thanh bénh
nhan vay nén va c0 sy trong quan véi mire do bénh.

IL-23: T¢ bao tua, dai thyc bao sin xuat ra IL-23, 1L-23 hoat héa,
kich thich su ting san va kéo dai thoi gian ton tai cua Thl7, day Ia
cytokine chia khod trong bénh 1y bénh vay nén. Mit khac IL-23 lam ting
cudng dap tmg mién dich type | & da, gdy ra hién tuong ting gai va tham
nhiém té bao viém ¢ trung bi. Cytokine nay con cd kha niang kich thich
TNF-a lam ting biéu dat trong dai thuc bao. Hién nay sir dung cac khang
thé don dong ngan ngira IL-23 va IL-12 gin vao té bao dich mang lai hiéu
qua cao trong diéu tri vay nén.

IL-17: Té bao Th17 san xuat ra IL-17, mot thanh phan quan trong
hinh thanh va duy tri qua trinh viém, do I1L-17 kich thich céc té bao noi
mac va dai thuc bao san xuat ra cac cytokine tién viém khac. Nong do IL-
17 tang cao trong huyét thanh bénh nhan va tai da ton thuong, lién quan t6i
muc do nang bénh.

IL-8: Trong bénh vay nén cac té bao biéu mo stng tiét ra IL-8, 1am
di chuyén va thodi hoa bach cau hat. IL-8 hoat ho4, 1am di chuyén cac té
bao lympho T, NK va bach cau. Ngoai ra, IL-8 ¢6 vai trd quan trong trong
két dinh té bao, 14 con dudng thong thuong cudi ciing qua IL-1 va TNF-a
dan dén tang biéu hién cua ICAM-1.
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CHUONG 2: POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. Poi twong va vat liéu nghién ciu
2.1.1. Déi twong nghién ciru

- Bao gém: 168 bénh nhan duogc chan doan xac dinh 14 bénh vay nén,
diéu tri noi tra tai Khoa Da 1idu-Di tng , BVTUQD 108, tir thang 12/2011
dén thang 11/2014. Trong do:

+ Cho muc tiéu 1: 168 bénh nhan dugc chan doan xac dinh bénh vay
nén, khao sat mot s6 yéu t6 lién quan va dic diém lam sang.

+ Cho muc tiéu 2: 72 bénh nhan vay nén thong thuong nhe, vira va
nang xét nghiém cac cytokine. 52 bénh nhan vay nén thong thuong mirc do
vira, ning diéu tri bang MTX liéu 7,5mg/tuan, khi PASI>75, xét nghiém
lai cac cytokine.

+ Nhom chung: Xét nghiém cytokine 44 mau mau cua nhimng ngudi
hién mau, nguoi khoe manh, tudi va gidi twong doéng véi nhom nghién
clru.

2.1.2. Vit liéu nghién Ciru

- Methotrexate: Thuéc Methotrexate (MTX) vién nén ham luong
2,5mg, Mg Salicylic 5%, Telfast 60 mg, Vitamin 3B do Khoa Dugc
BVTUQP 108 cung cap.

- Hoa chat, sinh pham: Hai bo kit va hoa chat xét nghiém 7 cytokine
(IL-2, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, TNF-a va INF-y) do héng Bio-Rad (My) san
Xuat; bo kit xét nghiém IL-17, 1L-23 do hing Sigma (M¥) san xuét.

+ Hon hop véi s6 lugng bang nhau cac loai hat nhya khac nhau, mdi
loai dugc gan 18n bé mat mot trong cac loai khang thé don clon khac nhau
ddc hiéu véi cac cytokine ctia ngudi, yéu to kich thich tao colony cac té
bao don nhan va té bao hat, interferon gamma (IFN-y) va yéu t6 hoai ttr u
alpha (TNF-a).

+ Hon hop khang thé phat hién (detecting antibody) chita cac khing
thé don clon dic hiéu véi cac cytokine dd gan biotin.

+ Phirc hop chat huynh quang PE gan streptavidin.

+ Hon hop chuan gdm 27 cytokine ctia nguoi véi nong do da biét.

+ Céc dung dich pha miu, dung dich pha sinh pham, dung dich rtra,
dung dich chay may do Bio-Rad san xuét va cung cip.

+ Heé thong Bio-Plex va phan mém diéu khién di kém do hang Bio-
Rad ché tao.
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+ C4c vat liéu va thiét bi labo phu trg khac nhu mdy lic, may hat chan
khong, cé4c loai pipét, dau pipét, gidy bac, gidy tham, nudc cat, ong nghiém
déu dat tiéu chuan quéc té dugc cung cap tir chinh hang san xuat.
2.2. Phwong phap nghién ciru
2.2.1. Thiét ké nghién ciru

- Muyc tiéu 1: Tién ctru, mo ta cit ngang dé khao sat mot sd yéu td lién
quan va dic diém 1am sang.

- Muc tiéu 2: Tién ctru, thir nghiém 1am sang so sanh trude va sau diéu
tri bang ubng MTX/tuan dé xac dinh su thay ddi cac cytokine (IL-2, IL-4,
IL-6, IL-8, IL-10, IL-17, IL-23 TNF-a va INF-y).
2.2.2. Cé méu nghién ciru

- Muyc tiéu 1: chon mau thuan tién, chon nhitng bénh nhan du tiéu
chuan nghién ciru.

- Muc tiéu 2: C& mau dugc tinh theo cong thirc:

[ Z1-0i2V2P(1-P) + Zg\[P1(1-P1) + Po(1-P,)T

N{= Ny=
i (P1-Po)° i ,

n;: C& mau nhom nghién ciru (NNC), n;: C& mau nhém doi chimg
(NDC), 71 - oo: HE s6 tin cay 95% ( = 1,96), Zg: Luc mau (= 1,645), Py: Ty
1é¢ bénh nhan nhém nghién ciru co thay doi: Udc lugng 1a 95%, P,: Ty 18
bénh nhan nhém ddi chung c6 thay d6i: Udc luong 1a 55%, P = P, +
P,/2=0,59+0,55=0,725; két qua tinh todn ¢& mau nhén n; = n, = 39,5 bénh
nhan. Nhu vay, mdi nhém it nhat phai 1a > 40 bénh nhan.

2.3. Cac bude tién hanh

- Thu thap bénh nhan: Kham lam sang xac dinh bénh vay nén: Khao
sat mot s6 yéu t6 lién quan va dic diém 1am sang bénh vay nén.

- Thu thap théng tin: Theo mau bénh 4n nghién ciru.

- Xét nghiém cac cytokine

+ Tuyén chon bénh nhan vay nén thong thuong du tiéu chuan nghién
ctru, mac do nhe, vira va nang.

+ Lay mau ly tim tach huyét thanh xét nghiém cac cytokine (IL2, IL-
4, IL-6, IL-8, IL-10, IL-17, IL-23 TNF-o va INF-y).
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+ Tuyén chon bénh nhan vay nén théng thuong mutc do vira, ning du
diéu kién nghién ciu diéu tri bang MTX; dinh luong lai cac cytokine (IL-
2, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, IL-17, IL-23 TNF-a va INF-y) khi dat PASI-75.

+ Nhom chimg: 1 nhimg ngudi khoe manh, twong dong vé tudi va gioi.

- Cac ky thuat ap dung trong nghién ciru

+ Nguyén ly phan ung phat hién cytokine: Cytokine dugc phat hién
bang phan tng mién dich huynh quang kiéu sandwich trén bé mit cta cac
vi hat nhya dua trén k¥ thuat flow cytometry-assisted immunoassay St
dung cac hat c6 kich thudc bang nhau (twong tu nhu té bao) nhung phét ra
tin hiéu huynh quang khac nhau lam gia d& dé gan cac phan tir sinh hoc
nhu khang thé dic hiéu 1én bé mit.

+ Qui trinh xét nghiém dinh luong cytokine: Lay 3ml mau ly tim tach
huyét thanh & 4°C, téc do 4.000 vong/phut trong 30 pht rdi chia déu vao 2
6ng eppendof loai 1,5 ml va bao quan lién tuc & -80°C cho dén khi xét
nghiém.

+ Qui trinh bao quan cac cytokine: Sau khi ly tm tach huyét thanh,
chia déu vao 2 6ng eppendof loai 1,5 ml. Cac 6ng eppendof dugc mi hoa
theo bénh nhan, loai bo nhimg mau huyét thanh c6 tan mau. Chuyén ngay
cac ong eppendof co huyét thanh bao quan lién tuc & -80°C cho dén khi xét
nghiém. Qua trinh ly tdm tach huyét thanh va bao quan dugc tién hanh &
Khoa Sinh hoc phan tir - BVTUQD 108.

+ Phuong phép diéu tri: 52 bénh nhan dugc chan doan xac dinh vay
nén thong thuong, mic do vira v ning, da tiéu chuan nghién ctu duoc
diéu tri bang ubng MTX 2,5mg x3 vién/tuan, udng mot liéu duy nhat vao
budi t6i, két hop bdi m& Salicylic 5%, udng Vitamin 3Bx2 vién/ngay,
Telfast 60mg x 1 vién/ngay. Thoi gian diéu tri cho dén khi dat PASI-75 thi
xet nghiém lai cytokine.

- Céc chi tiéu danh gia két qua diéu tri

+ Xac dinh mirc dd bénh: Dua theo chi sé6 PASI. Mtc do nhe PASI:
< 10, mtrc do vura PASI: 10 - < 20, mtrc do nang PASI: > 20
2.3.4. Phuirong phdp xir Iy sé li¢u

S6 liéu thu thap dugc md hda, nhap vao may tinh va xir 1y theo
chuong trinh SPSS 12.0, Microsoft Excel 2007. Gia cua p tinh toan <0,05
duogc coi 1a ¢6 ¥ nghia thong ke.



9
CHUONG 3: KET QUA NGHIEN CUU

3.1. Mot s6 yéu t6 lién quan va dic diém 1am sang

Bdng 3.1. Phan bo theo nhém tudi ciia bénh vay nén (n=168)

Nhom tuoi n %
20 - 29 12 7,14
30-39 23 13,69
40 - 49 43 25,60
50 -59 41 24,40
60 — 69 31 18,45

> 70 18 10,72
Téng 168 100,0
X+ SD 51,5+14,9

Nhém tuoi tir 40-49 chiém cao nhat 25,60%, > 70 1a 10,72%.

Bdng 3.2. Phdn bo vé tudi khéi phat ciia bénh nhan vy nén (n=168)

P tudi khéi phat n %
15-18 25 14,89
19-<40 73 43,45
>4() 70 41,66
Téng 168 100,0

Do tudi khoi phat bénh & tudi 19-<40 chiém 43,45%, trén 40 13 41,66%.
Bang 3.3. Phdn bé vé thoi gian bi bénh ciia bénh nhdn vdy nén (n=168)

Thoi gian bi bénh (nam) n %
<5 55 32,73
5-10 63 37,50
> 10 50 29,77
Téng 168 100,0
X+ SD 9+6,76

Bénh nhan c6 thoi gian bi bénh trung binh la 9 + 6,76 nam, trong do6
bi bénh tir 5 dén 10 nim chiém 37,50%, duédi 5 nam 1a 32,73%.
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Bdng 3.4. Phdn bé theo gidi ciia bénh viy nén (n=168)

Gi6i tinh n %
Nam 146 86,90
N 22 13,10

Tong 168 100

Két qua tai bang 3.4 cho thdy nam 1a chii yéu chiém 86,90%.

Bang 3.5. Phdn bo bénh vay nén theo nghé nghiép (n=168)

Nghé nghiép n %
B doi 74 44,04
Cong chac, vién chirc 68 40,48
No6ng dan 16 9,52
Hoc sinh, sinh vién 10 5,96
Tong 168 100,0

B6 ddi chiém nhiéu nhat 44,04%, cong chirc, vién chic 40,48%.

Bang 3.8. Bénh két hop gdp trong bénh vay nén (n=168)

Cac bénh Lwot bénh nhan %
Réi loan chuyén hoa lipid 65 38,69
Tang huyét ap 28 16,67
bai thao duong 16 9,52
Loét da day, ta trang 9 5,36
Bénh tai-mii-hong 9 5,36
Bénh tim 8 4,76
Viém tui mat 6 3,57
Viém gan B 4 2,8
Hen phé quan 2 0,12

Réi loan chuyén hoéa lipid chiém ty 18 38,69%, tang huyét ap 16,67%.
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Bang 3.6. Tién sit gia dinh bénh vay nén (n = 168)

Tién sir bi vay nén n %
Cha 12 7,14
Me 7 4,17
Anh, chi, em ruot 11 6,55
Ong hoic ba 5 2,98
Tong 35 20,84

Tién sir gia dinh vay nén gip 20,84%, trong d6 gip nhiéu nhat 1a c6
b, me bi vay nén chiém 11,31%.

Bang 3.9. Yéu t6 khoi dong & bénh vay nén (n=168)

Yéu to khéi dong n %
Stress 58 34,52
Chan thuong da (vét xudc, chan thuong) 13 7,74
Nhiém khuan (xoang, miii, hong) 8 4,76
Thude (khang sinh, giam dau) 13 7,74
Thire an (thit cho, ga, hai san) bia, ruou 48 28,57

Stress chiém cao nhat 34,52%, tiép theo 1a do thuc an, d6 uéng bia,
ruou 28,57%.

Bang 3.10. Vi tri ton thuong lic khéi phat bénh (n=168)

Vi tri ton thblg(:lllg khoi phat n %
Dau 135 80,36
Chi trén 16 9,53
Lung 4 2,38
Nguc 3 1,78
Chi duéi 10 5,95
Tong 168 100,0

Vi tri ton thuong khoi phét gap chii yéu viing da dau chiém 80,36%.
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Bang 3.11. Vi tri ton thuong hién tai (n=168)

Vi tri ton thwong hién tai n %

Dau 135 80,36

Mat 30 17,86

Chi trén 143 85,12

Thé&n minh 152 90,48

Nguc 152 90,48

Chi dudi 143 85,12

Nép gap 26 15,48

Khép 7 4,17

Pa s6 bénh nhan ¢d vi tri ton thuong & than minh chiém ty 1& 90,48%,
chi trén, chi dudi 85,12%, dau 80,36%, it nhat 13 & nép gap 4,17%.
Bang 3.124. Cdc thé lam sang Vay nén (n=168)

Thé 1am sang n %
Vay nén thong thuong 142 84,52
Vay nén thé mu 9 5,36
Vay nén do da todn than 10 5,95
Vay nén khép 7 4,17
Tong 168 100

Vay nén thong thuong chiém nhiéu nhat 84,52%, vay nén khop 4,17%.
Bang 3.12B. Cdc thé lam sang Vay nén théng thirong (n=142)

Thé 1am sang vay nén thong thwong n %
Vay nén mang 121 85,21
Vay nén giot 12 8,45
Vay nén dong tién 9 6,34
Tong 142 100,0

Vay nén mang chiém nhiéu nhat 85,21%.
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Bang 3.13. Mirc dg bénh viy nén théng thuwong theo PASI (n=142)

Mitc d6 bénh n %
Nhe 18 12,68
Vira 71 50,00
Nang 53 37,32
Tong 142 100,0

Bénh nhan vay nén thong thuong mirc dd vira chiém ty 18 cao nhat
50,0%, tiép dén mirc do ning 37,32%, mirc do nhe 12,68%.
3.2. Két qua xét nghiém cac cytokine va méi lién quan véi két qua diéu

tri bénh vay nén théng thuwong bing MTX
Bang 3.14. Két qua mét sé dic diém ciia nhém NC va NPC

T NNC (n=72) NDC (n = 44) P
Tuéi 53,75 + 15,44 49,64+9,38 | >0,05
Nam 87,5% (n=63) | 72,28 % (n=34) | >0,05
Nir 12,5 % (n=9) 22,72% (n=10) | >0,05
Nhe (n =10) 13,89 %
Mirc
do Vira (n = 40) 55,55 %
bénh
Niang (n = 22) 30,56 %
PASI (X+ SD) 17,03+7,63
Thoi gian bi bénh TB 10.9+9.4

(X+SD) (nim)

Tudi doi va gigi tinh ciia nhém nghién ciu va nhém dbi chimg 1a
tuong dwong nhau v4i p>0,05. Bénh nhan vay nén muic d6 vira chiém ty 18
cao nhat 55,55 %, mirc do nang 30,56%, muc d6 nhe 13,89%. Chi s6 PASI
trung binh la 17,03+7,63 va thoi gian bi bénh trung binh la 10,9+£9,4 nam.
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Bdng 3.15. So sanh nong dé cac cytokine ¢ bénh nhan VNTT trude diéu tri

bang MTX (nN=72) Vi nguoi khée manh (NPC) (n=44)

Nhom NC (n=72) Nhom DC (n=44)
Cytokine — — p
X+ SD X+ SD
IL-2 (pg/ml) 1,07 £2,81 0,24 £ 0,95 <0,001
IL-4 (pg/ml) 2,06 £0,43 0,36 £ 0,33 <0,001
IL-6 (pg/ml) 6,98 £ 9,43 0,78 £1,09 <0,001
IL-8 (pg/ml) 16,93 + 27,55 3,85 £ 6,20 <0,001
IL-10 (pg/ml) 7,79 £4,90 2,77 £ 7,25 <0,001
IL-17 (pg/ml) 21,56 + 44,84 4,26 £12,21 <0,01
IL-23 (pg/ml) 14,98 + 23,77 10,59 + 11,18 <0,001
TNF-a (pg/ml) 37,16 + 133,97 0,08 £0,12 <0,001
INF-y (pg/ml) 77,25 + 86,50 12,17 £ 2,37 <0,01

Nong do cac cytokine IL-2, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, IL-17, IL-23,
TNF-0 va INF-y & 72 bénh nhan vay nén thong thudng cao hon nhom doi
chtmg. Su khac biét co y nghia thong ké véi p<0,001 va p<0,01.
Bdng 3.19. Két qud nong dé cac cytokine theo mite dé bénh (n=72)

Muc @6 nhe | Mtrc d§ vira | Muc do nang p
Chiso | (1=10)(1) = (n=40)(2) = (n=22)(3) P P P
X+ SD X+ SD X+Sp | Pewng | P12 | Fas 13
IL-2 0844001 | 0802076 | 1.65¢502 | 005 50,05 >005 | >005
(pg/ml)
IL-4 5344001 | 2084043 | 1,89+047 | <005 50,05 005 | <005
(pg/ml)
IL-6 1101841131 545613 | 832+12,83 | >005 0,05 0,05 | 0,05
(pg/ml)
(p'g']-/'rﬁl) 5,50+6,59 | 13,62+19,33 | 28,11+40,50 | <0,01 | >0,05 <0,05 | <0,01
IL-10 7.67+480 | 8,17+517 7,13+4,59 | >0,05 >0,05 >0,05 | >0,05
(pg/ml)
(L;/rlnﬂ) 1,9642,63 | 11,60424.23 | 48,42467,68 | <0,05 <0,01| <0,01 |<0,001
(L;/rzrﬁ) 0,89+0,01 | 11,90+21,66 | 26,99+27,84 | <001 <005  <0,05 | <0,01
(I)B'/fn‘lx) 37.86+31,35|47,22+176,90 18,56+39,86 | <005 <0,05 >0,05 | <0,01
(Lg/FmVI) 12,14+0,01 | 44,8345549 | 165,79+85,71 <0,001 <0,01 | <0,001 | <0,001
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Nong do IL-8, 1L-17, 1L-23 va INF-y & bénh nhan vay nén thong

thuong mirc 6 nang cao hon mirc d6 vira, nhe (p<0,01, p<0,05, p<0,001).
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Nong do IL-8, IL-17 & bénh nhan vay nén thong thuong mic do
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Bang 3.20. Méi lién quan giita nong do cdc cytokine véi chi sé PASI (n=T72)

INF-y | TNF-a | IL6 | IL8 |IL17| IL2 | IL4 |IL10| IL23

PASI | r| 054| -0,10|-0,02| 0,19| 0,37| 0,03|-0,29|-0,09| 0,27

p| 000 038| 088 0,11} 0,00| 0,79| 0,01| 0,43| 0,02
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nong do IL-17 véi chiso PASI  nong a9 1L-23 véi chi s6 PASI nong d§ INF-y véi chi sé6 PASI

C6 mbi twong quan thuan giira nong d6 IL-17, 1L-23 va INF-y véi
chi s6 PASI véi p<0,001, p<0,02 va p<0,001.

Bang 3.21. So sanh nong dé cdc cytokine truée va sau diéu tri MTX (n=52)

Cytokine Truwéc diéu tri (nN=52) | Sau diéu tri (n=52) )
X+ SD X+ SD
IL-17 (pg/ml) 23,83 + 47,33 5,60 + 11,41 <0,05
TNF-o (pg/ml) 40,82 + 157,18 13,58 + 18,89 <0,05
INF-y (pg/ml) 96,43 + 89,83 67,52 + 68,65 <0,05

O bénh nhan vay nén TT mic d6 vira, ning sau khi diéu tri bang
MTX, nong d6 IL-17, TNF-o va INF-y thay d6i co y nghia véi p<0,05.
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CHUONG 4: BAN LUAN

4.1. Pic diém 1am sang va mot sé yéu to lién quan bénh vay nén

Két qua nghién ctu cua chung t6i tai bang 3.1 cho thay phan 16n
bénh nhan vay nén tap trung & do tudi tir 20-60, chiém 46,44%, trong d6
nhom tuéi tir 40-49 chiém ty 1& 25,60%, 50-59 la 24,40%, 40-49 la
25,60%. Khong co su khac biét giita cac nhoém tudi. Nghién ctiru ctia ching
t6i trong tu voi két qua cua Pang Van Em, nghién ctru 153 bénh nhan vay
nén cho thay, tudi doi gip trong bénh vay nén chu yéu tir 20-49 chiém
69,12% ; Bd Tién Bo, Pang Van Em, tudi gip trong bénh vay nén thong
thuong tir 19-40 chiém 72,60% va sau 40 tudi 13 22,40%. Trén co dia di
truyén, bénh c6 thé khoi phat bat ky luc nao dudi tac dong cta nhidu yéu
t, & ltra tudi 20-60 thuong c6 nhiing thay doi vé hé théng mién dich, noi
tiét, dé bi tic dong nhiéu boi cac yéu tb moi trudng, chan thuong, stress...

Két qua nghién ctru bang 3.2. cho thay, tudi khoi phat bénh ¢ tudi
15-18 chiém 14,89%, 19-<40 chiém 43,45%, trén 40 12 41,66%. Tuoi khoi
phat bénh chil yéu trude 40 chiém 58,34%. Két qua ndy phu hop véi cac
tac gia trong va ngoai nudc (Pang Van Em, khai phat trude 40 1a 71,89%,
Mrowietz 40%).

Két qua tai bang 3.3, thoi gian bi bénh trung binh 13 9 + 6,76 nim,
trong d6 thoi gian bi bénh tir 5 dén 10 nam chiém nhiéu nhat 37,50%. Két
qua ndy phu hop véi nhiéu nhan xét vay nén 13 bénh man tinh, tai phat do
tac dong cta nhicu yéu tb.

Két qua bang 3.4 cho thdy nam 1a cha yéu chiém 86,90%. ty 1é nam
bi vay nén cao hon nir ¢ thé tai dia diém nghién ctu, day 1a tuyén cudi
diéu tri cua quan ddi, noi nam giéi thuong cao hon nit gidi.

Két qua bang 3.6 cho thay, ty 1 gip tién sir gia dinh vay nén chiém
20,84%, trong d6 bd va me bi vay nén chiém 11,31%, anh, chi em rudt
6,55% Vva 06ng ba 2,98%. Két qua ndy phl hop v6i nhan xét ciia nhiéu tac
gia vé tinh gia dinh cta vay nén. Chinh vi vay, nhiing nguoi mang co dia
di truyén, gen cam thu, can c6 16i song phl hop tranh vay nén xuét hién.

Két qua tai bang 3.8 cho thay roi loan chuyén hoéa lipid chiém ty 1&
cao 38,69%, tiép dén ting huyét ap 16,67%, dai thao duong 9,52%. Két
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qua ndy phl hop véi nhan xét ctia nhiéu tac gia, ngoai ton thuong ¢ da,
khép, vay nén c6 kém theo nhiéu bénh 1y khac, dic biét 1a hoi ching rdi
loan chuyén hoa lipid.

Két qua tai bang 3.10 cho thdy, ton thuong da khai phat bénh chu
yéu gip ¢ vung da dau chiém 80,36%, chi trén 9,53%. Két qua nghién ciu
ctia chiing toi twong tu voi két qua nghién ctu cta nhiéu tac gia. Két qua
bang 3.11 cho thay, ton thuong da hién tai chu yéu gap & than minh, nguc
chiém 90,48%, céac chi 85,12%, da dau 80,36%. Két qua nay tuong tu voi
két qua nghién ctu cua nhiéu tac gia. Theo DS Tién Bo (2012), vi tri ton
thuong & than minh chiém 100%, cac chi 88,7%, da dau 53,2%. Vi tri ton
thuong rat ¢ gia tri trong chan doan bénh vay nén. Vi tri ton thuong can
dugc quan tam 12 vi tri ton thuong lac khoi phét va hién tai.

Can ctr vao chi s PASI, ngudi ta chia vay nén thong thudng ra 3
murc d§: mirc d§ nhe khi PASI <10; mirc do vira khi PASI tir 10-<20; mirc
d6 nang khi PASI>20. Két qua bang 3.13 cho thay vay nén thong thuong
mtc d6 vira chiém ty I¢ cao nhat 50,0%, tiép dén muic do nang 37,32%,
muc do nhe 12,68%. Thong qua xdc dinh mic do bénh dé dua ra chién
lugc diéu tri phll hop, danh gia dugc hiéu qua diéu tri.

4.2. Két qua xét nghiém cac cytokine va maéi lién quan véi két qua diéu
tri bénh vay nén théng thuwong bing MTX
4.2.1. Két qud xét nghigm céc cytokine va méi lién quan véi bénh vy nén

Chung tdi tién hanh dinh luong c4c cytokine trén 72 bénh nhan vay
nén thong thudng, trong d6 mic do nhe (PASI<I10) chiém 13,89%, muc do
vira (PASI tir 10-<20) chiém 55,55%, muc d6 ning (PASI > 20) chiém
30,56%, chi s6 PASI trung binh 17,03+7,63, thoi gian bi bénh trung binh
1a 10,9+9.4 nim. Tudi doi, gii tinh & bénh nhan vay nén théng thuong
twong duong vé1 nhém PC 1a nguoi khde manh vé1 p>0,05.

Két qua xét nghiém cytokine IL-2 madi lién quan véi bénh vay nén:
Két qua tai bang 3.15 cho thiy nong d6 IL-2 (1,07 + 2,81 pg/ml) & nhom
nghién ctiru cao hon nhdém ching (0,24 £ 0,95 pg/ml), su khac biét co y
nghia théng ké véi p<0,001. Két qua nghién ctu cua ching ti tuong tur
Vv6i két qua nghién ctru ciia mot sb tac gia nhu Takahashi va Ragab, nong
d6 IL-2 ting cao trong huyét thanh bénh nhan vay nén. Trong vay nén, IL-
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2 duoc tiét ra tir cac té bao NK, Thi, receptor caa IL-2 13 IL-2R, kich thich
tang truong té bao T, NK, ting cudng hoa tmg dong bach cau va gay ngira.
Khéng c6 méi tuong quan gitta nong d6 IL-2 véi chi sé6 PASI véi r=0,03,
p<0,79. Chua c6 nghién ciru nao danh gia méi lién quan gitta IL-2 véi chi
s0 PASL

Két qua xét nghiém cytokine 1L-8 mdi lién quan véi bénh vay nén:
Két qua bang 3.15 cho thay nong d6 IL-8 & nhoém nghién ciu (16,93 +
27,55 pg/ml) cao hon nhém ching (3,85 + 6,20 pg/ml) cé y nghia thong ké
V6i p<0,001. Két qua nghién ctru cta ching toi cling twong tu voi két qua
nghién ctru cua Pietrzak, Jacob va Zalewska. Két qua tai bang 3.19, biéu
do 3.4 cho théy néng do IL-8 & nhom bénh mirc 0 nang cao hon mic do
vira, nhe; sy khac biét c6 y nghia thong ké véi p<0,01. Nghién ciu cia
ching tdi phu hop véi nhan xét cua nhiéu tac gia IL-8 ting trong huyét
thanh bénh nhan vay nén va co lién quan dén mirc d6 bénh, c6 thé sir dung
dé xac dinh mac do bénh. Két qua tai bang 3.20, biéu d6 3.13 cho thay,
khong c6 mbi tuong quan giita nong d6 IL-8 vé&i chi sé6 PASI (1=0,19,
p<0,11). Két qua nay tuong tu V&i nghién ciru clia Arican. Trong bénh vay
nén cac té bao biéu mo sung tiét ra IL-8. 1L-8 hoat ho4, 1am di chuyén cac
té bao lympho T, NK va bach ciu, thoai hoa bach cau hat. Ngoai ra, IL-8
c vai tro quan trong trong két dinh té bao, 1a con dudng thong thudng
cudi ciing qua IL-1 va TNF-a din dén ting biéu hién ctia ICAM-1.

Két qua xét nghiém cytokine IL-17 méi lién quan véi bénh vy nén:
Két qua tai bang 3.15 cho thdy nong do IL-17 & nhom nghién ctu cao
(21,56 £ 44,84 pg/ml) hon nhom ching (4,26 + 12,21 pg/ml), sy khac biét
c6 y nghia thong ké véi p<0,01. Két qua bang 3.19, biéu d6 3.6 cho thay
néng do IL-17 & nhém bénh mic d§ ndng cao hon muc dd vira, nhe su
kh&c biét co y nghia thong ké véi p<0,05. Cé mdi lién quan giira nong do
IL-17 véi chi s6 PASI véi r = 0,37; p<0,01 (bang 3.20, biéu d6 3.17), IL-
17 véi IL-4 Véi r = 0,25; p<0,001 (biéu do 3.21), IL-17 véi INF-y Véi r =
0,27; p<0,02 (biéu d6 3.26). Méi lién quan giira IL-17 va INF-y 1a phu hop
véi co ché bénh sinh vay nén, sau khi INF-y duogc tiét ra, no kich thich té
bao tua san xuat ra IL-23, IL-23 kich thich Th17 san xuat ra IL-17. Két
qua nghién ctu cua ching toi tuong tu két qua cia Zhang va Yilmaz, 1a
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nong do IL-17 trong huyét thanh bénh nhan vay nén lién quan c6 y nghia
Vvé6i chi s6 PASL Trong co ché bénh sinh bénh vay nén, khi té bao tua duoc
hoat hoa, san xuat chi yéu ra IL-23, kich thich Th17 san xuét ra IL-17, IL-
17 c6 thé gian tiép giy ting gai, ting stmg, viém thuong bi, trung bi, gay
hién tuong hoa tmg dong bach cau.

Két qua xét nghiém cytokine 1L-23 méi lién quan véi bénh vay nén:
Két qua bang 3.15 cho thay, nong d6 IL-23 & nhoém nghién ctu (14,98 +
23,77 pg/ml) cao hon nhoém chimg (10,59 + 11,18 pg/ml) ¢ y nghia thong
ké voi p<0,001; néng d6 IL-23 & nhom bénh muc dd ning cao hon nhom
bénh muc d6 vira, nhe voi p<0,01 (bang 3.19 va biéu d6 3.7). C6 mdi lién
quan gitra nong d6 IL-23 véi chi s6 PASI (bang 3.20, biéu d6 3.18) vdir =
0,27, p<0,02, giita IL-23 v&i INF-y (biéu do 3.23) véir = 0,61, p<0,001).
C6 rat it nghién ctru vé su thay d6i nong do IL-23 trong bénh vay nén ciing
nhu lién quan v6i mirc d6 bénh. Theo Stoma, ndng do IL-23 ¢ bénh nhan
vay nén cao hon nhom chung, nhung sy khac biét khong c6 ¥ nghia théng
ké voi p<0,094. IL-23 dugc chi ra 1a dong vai tro trung gian gay tang san
cac té bao thuong bi, ly gai, ting stmg thong qua TNF-a va I1L-20R2.

Két qua xét nghiém cytokine TNF-o. mdi lién quan voi bénh vay nén:
Két qua tai bang 3.15 cho thiy, nong do TNF-o & nhom nghién ctu (37,16
+ 133,97 pg/ml) cao hon nhom chiung (0,08 £ 0,12 pg/ml) c6 y nghia
théng ké véi p<0,001. Biéu d6 3.8 cho thidy nong d6 TNF-o ¢ bénh nhan
vay nén thong thuong muic d6 nhe cao hon mirc 9 nang. Su khac biét co y
nghia v&i p<0,05. Khong c6 mdi lién quan gita TNF-o véi chi s6 PASI
(bang 3.20, biéu d6 3.16). C6 méi twong quan tuyén tinh gitra ndng do
TNF-a va IL-6 véi r = 0,38, p<0,001 (bang 3.20, biéu do 3.19). Két qua
nghién ciu cta chung téi cling twong tu véi nghién ciu ciua Mussi,
Mohammad nong do TNF-o trong huyét thanh bénh nhan vay nén cao hon
nhém chimg. Nghién ctru cia Arican, cho thdy nong d6 TNF-o trong huyét
thanh bénh nhan vay nén ting cao va khong cé lién quan chi s PASI véi r
= -0,29, p<0,12. Trong bénh vay nén, TNF-a c6 kha nang kich thich san
xuat mot s6 cytokine tién viém théng qua hoat hoa té bao lympho T hoic
té bao thuong bi. TNF-a tac dong truc tiép vao CK6 (cytokeratin 6), mot
marker hoat hoa va ting san té bao thuong bi. Mat khac, TNF-a kich thich
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cac té bao trinh dién KN (APCs) tiét ra IL-23, ting dap ung cta Thl7.
TNF-a 1am ting san va thAm nhiém cac té bao lympho T tai chd va cac té
bao viém khac.

Két qua xét nghiém cytokine INF-y méi lién quan véi bénh vay nén:
Két qua bang 3.15 cho thay nong d6 IFN-y & nhom nghién ciu (77,25 +
86,50 pg/ml) cao hon nhom ching (12,17 = 2,37 pg/ml), su khéac bi¢t co y
nghia théng ké véi p<0,01. Nong do INF-y ¢ bénh nhan vay nén thong
thudng muc d6 nang cao hon muc d vira, nhe (bang 3.19, bicu d6 3.9) voi
p<0,001. C6 mdi lién quan chat ché giita nong d6 INF-y véi chi s6 PASI
V6i 1 = 0,54, p<0,001 (bang 3.20, biéu d6 3.15). C6 mbi lién quan gitta
nong do INF-y véi IL-17, IL-4 va IL-23. Két qua nghién ciru cta chiing toi
tuong tu voi két qua nghién ctu cua Jacob nong d6 IFN-y trong huyét
thanh bénh nhan vay nén cao hon so véi nhom ching. Nghién ciu cia
Arican 1a IFN-y trong huyét thanh bénh nhan vay nén cao hon nhém
chtmg, lién quan c6 y nghia voi chi s6 PASL IFN-y kich thich san xuat
nhiéu yéu t6 tién viém nhu IL-1, IL-6, IL-8, 1L-12, IL-15, TNF. IFN-y con
kich thich té bao tua san xuat IL-1, IL-23, IL-23, Kich thich Th17 san xuat
IL-22.

Két qua bang 3.16, bang 3.17, bang 3.18 cho thdy, khong co su khac
biét vé nong 46 1L-2, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, I1L-17, IL-23, TNF-o. va INF-
y theo gidi tinh, tudi doi, thoi gian bi bénh véi p>0,05. Két qua nghién ciu
ctia chung toi tuong tu két qua cua Arican, khong c6 méi lién quan gitra
tuoi, giéi vai nong do cytokine.

4.2.3. Két qud xét nghigm cdc cytokine truwéc va sau diéu tri bénh vdy
Nén thong thwong mirc dj vira, ning bang MTX

Két qua tai bang 3.21, bang 3.22, bang 3.23 cho thdy, sau diéu tri
bang MTX véi PASI>75, phan 16n nong do cac cytokine giam nhung chi
cO IL-17, TNF-a va INF-y giam c6 y nghia. Nhung & mirc d0 vira chi co
TNF-o giam c6 y nghia thong k&, con mic do nang ca IL-17, TNF-a va
INF-y déu d3 giam c6 ¥ nghia thong ké. Bén canh tac dung tc ché mién
dich, MTX con c6 tac dung chéng viém théng qua Adenosine. MTX trc
ché AICAR, mot chat xtc tac giai doan cudi cling tong hop purin, dan dén
tang Adenosin ndi bao va ngoai bao (mot nucleotid cua purin. Adenosin cé
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tac dung chong viém manh thong qua mot s6 cac té bao dich khac nhau.
Adenosin trc ché qua trinh oxy hda cua bach cau, hoa ung dong bach cau,
giam hoat tinh manh C5a, trc ché hoat tinh cua leucotrien B4, giam tiét
nhiéu cytokine nhu IL-8, 1L-10, IL-12, IL-17, IL-23, TNF-o ciia bach cau
don nhan, dai thuc bao. Ngudi ta tim thay céc receptor ctia Adenosin trén
C4c té bao ndi mach, co thé day la dich tac dung chong viém cia Adenosin.
Nghién ctru ctia Ameglio cho thay, nong 46 TNF-a giam dang ké sau diéu
tri 6 hiéu qua bénh nhan vay nén bang UVB ; Mussi cho thay sau diéu trj
TNF-a va PASI déu giam dang ké. Nghién ctru cta Elango cho thdy, nong
d6 IL-6 va chi s6 PASI giam c6 y nghia khi diéu tri bang MTX liéu 7,5
mg/tuan & bénh nhan vay nén thong thuong. MTX tc ché mién dich,
chong viém théng qua Adenosin, giam tiét nhiéu cytokine tién viém, diéu
chinh rdi loan mién dich trong vay nén. Chua c6 tac gia nao dé cap dén co
ché tac dong ctia MTX lam thay d6i nong d6 INF-y, nhung c6 thé thong
qua trc ché mién dich, (rc ché ting san cac té bao, trong d6 co té bao lam
giam tiét INF-y . Cac dap ung diéu tri véi MTX & bénh nhan vay nén co
thé duoc nhin thdy & ca cip d6 1am sang va phan ti.

KET LUAN

1. Mét s6 yéu td lién quan va diic diém 1Am sang bénh vay nén
1.1. Mét s6 yéu t6 lién quan

- Tudi hay gip tir 20-60 chiém 46,44%.

- Tudi khai phat bénh chu yéu dudi 40 tudi chiém 58,34%.

- Thoi gian bi bénh tir 5-10 ndm chiém 37,50%.

- Bénh gp chil yéu ¢ nam giéi chiém 86,90%, nit gidi 13,10%.

- Nghé nghiép bo doi 44,04%, céng chc, vién chirc 40,48%,

- Tién sir gia dinh bi bénh vay nén chiém 20,84%, trong d6 bd va me
chiém bi vay nén chiém 11,31%.

- Bénh gip cha yéu vao mia rét chiém 66,66%.

- Stress gap 34,87%.

- Chan thuong da, xay xat da chiém 1,69%.
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- Nhiém khuan miii, hong chiém 4,62%.

- Khoi phat do thude gip 7,69%, trong d6 chi yéu 1a thudc khang
sinh, giam dau.

- Thtc dn, d6 ubng gap 28,72%.

- Bénh két hop gip cha yéu 1a réi loan chuyén héa lipid chiém
38,69%, tang huyét ap 16,67%.
1.2. Pic diém lim sang

- Ton thuong khai phat da s6 ¢ da dau chiém 80,36%.

- Ton thuong hién tai gap chil yéu ¢ than minh, nguc chiém 90,48%,
céc chi 85,12%, da dau 80,36%.

- Hinh théi 1am sang: vay nén thong thuong chiém chi yéu 84,52%,
trong dé 50,0% muc do vira, 37,32% muc d0 nang, 12,68% mirc do nhe.
2. Két qua xét nghiém cac cytokine va méi lién quan véi két qua diéu
tri bénh vay nén théng thuwong bing MTX

- Néng do cac cytokine bao gém IL-2, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, IL-17,
IL-23, TNF-a va INF-y ¢ bénh vay nén thong thudng cao hon nhoém doi
chimg (nguoi khoe). Khong co su lién quan giira nong do cytokine véi gidi
tinh, tudi doi, thoi gian bi bénh.

- Nong d6 IL-17, IL-23, INF-y ting huyét thanh bénh nhan vay nén, lién
quan c6 y nghia véi chi s PASL

- Nong do IL-8, INF-y ting trong huyét thanh bénh nhan vay nén, lién
guan vo1 mac do bénh.

- C6 mbi lién quan giita nong d6 gitta IL-4 véi IL-6 va IL-17; giira
TNF-a voi IL-10 va IL-6; gitra IL-10 va IL-6; gitta INF-y voi IL-4, IL-17,
IL-23.

- Sau khi diéu tri bang MTX v&i PASI >75, phan 16n nong do cac
cytokine giam nhung chi c6 IL-17, TNF-a va INF-y gidm c6 y nghia.
Nhung & muc d6 vira chi c6 TNF-a giam c6 ¥ nghia théng k&, con mirc do
nang ca IL-17, TNF-a va INF-y déu da giam c6 y nghia thong ké.
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KIEN NGHI

- Bénh vay nén khoi phat hay vuong bénh do tac dong cia nhicu yéu
t6 moi trudng nhu chan thuong tam ly, chan thuong da, mot s6 thude, khi
hau thoi tiét, thirc dn, ruou, thube 14..Do vay, bénh nhéan can tu van day du
trude khi bude vao chién luge diéu tri bénh.

- Nong do IL-17, TNF-a va INF-y nhu 1a nhimg marker gop phan
chan doan va danh gia két qua diéu tri.

- Can tiép tuc diéu tri duy tri mac du d4 dat PASI>75 méi hy vong
duy tri kéo dai bénh bénh 6n dinh.



