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Cong Van Khoa Tim mach can thi€p bénh vién Théng Nhit.
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MO DAU

- Tinh cap thiét cia dé tai

Bénh mach vanh 1a mét trong cac nguyén nhan hang dau gay tan phé
va tir vong & cac nudc dd phat trién cling nhu cac nudc dang phat trién.
Bénh mach vanh gay ra do tién trién ctia cic mang xo vita trong dong mach
vanh. Bénh phéi tic nghén man tinh 13 mot bénh c6 thé phong ngira va diéu
tri dugc voi cac bénh di kém va cac hau qua dang ké trén hé théng. Bénh
phoi tic nghén man tinh hién nay dung th tu trong cac nguyén nhan hang
dau gay tir vong trén toan thé gidi va 1a bénh 1y duy nhat trong 10 bénh 1y
hang dau van con tiép tuc gia ting[158]. Trong thoi gian tir ndm 1970 dén
nam 2002, ty I¢ t&r vong do ddt quy giam 63% va tir vong do bénh tim mach
giam 52% trong khi ty 1& tir vong do bénh phdi tic nghén man tinh ting
100%][158].

Bénh phdi tic nghén man tinh 1a mot bénh 1y phire tap gom céc biéu
hién tai phoi va cac biéu hién ngoai phdi. Su lién két giita cac biéu hién tai
phdi va cac biéu hién ngoai phdi van con chua dugc biét rd va cac biéu
hién ngoai phoi trong bénh phdi tic nghén man tinh duoc goi 1a cic anh
huong hé théng cua bénh phdi tic nghén man tinh[26]. Do d6, bénh phdi
tic nghén man tinh hién nay dugc xem la mot bénh 1y da thanh phén, bénh
hé thdng[30],[39],[55].

Céc chung ctr hién nay cho thiy viém hé thdng, duoc biéu hién qua
su gia ting nong do cta cac chat chi diém viém trong méau nhu protein
phan tng C, yéu tb hoai tir u alpha, dong vai trd quan trong trong cac hau
qua trén hé thong ciia bénh phoi tic nghén man tinh, bao gdm yéu cac co
ngoai bién, réi loan chic ning tim, dinh dudng...Hon nita, cac bénh nhan

bénh phoi tic nghén man tinh ciing hay ¢ cac bénh 1y di kém dang ké nhu



bénh 1y tim mach khong nhitng gay khé khin trong chan doan va diéu tri
bénh ma con gdp phan vao su gia ting tan tit ciing nhu tir vong ctia bénh
phéi tic nghén man tinh. Nghién ctru TORCH cho két qua 1a trong 911
truong hop tir vong ¢6 35% do nguyén nhan ho hap (75% sau mot dot kich
phat cta bénh phdi tic nghén man tinh), 26% do cac bién cb tim mach
trong do bién ¢ bénh mach vanh la quan trong nhét, 21% do ung thu, 10%
do cac nguyén nhan khac va 7% khong rd nguyén nhan[166].

Ca bénh phdi tic nghén man tinh va bénh mach vanh c6 cing cac yéu
td nguy co quan trong nhu thoi quen hat thude 14, tudi gia ting va déu 1a
bénh 1y viém man tinh. Nhiéu nghién ciru thay c6 phdi hop bénh phdi tic
nghén man tinh trén cadc bénh nhan c6 bénh mach vanh va ngugc lai. Bénh
mach vanh c6 thé gap voi tan sudt tr 7 -13% cac bénh nhan dugc chan
doan bénh phdi tic nghén man tinh va bénh phdi tac nghén man tinh c6 thé
gap trong 26 — 35% céac bénh nhan c6 bénh tim thiéu mau cuc bd. Tan suit
ctia bénh tim thiéu mau cuc bd gia tang cung vd&i do ndng cua bénh phéi tac
nghén man tinh, dat dén 60% trén cac bénh nhan cé bénh phéi tic nghén
man tinh tién trién. Tinh trang hut thudc 14 va viém hé théng murc do thép
dugc coi la co ché chinh gan két giita hai bénh 1y nay. Bénh phoi tic nghén
man tinh dudng nhu 13 yéu t6 nguy co tir vong doc 1ap trén cac bénh nhan
c6 bénh mach vanh. Cac bénh nhan bi nhdi mau co tim hay nhap vién diéu
tri bénh tim thiéu mau cuc bd c6 kém bénh phéi tac nghén man tinh co
nguy co tir vong trong 3 nam cao hon 50% so véi cac bénh nhan khong c6
kém bénh phéi tac nghén man tinh. Nguoc lai, bénh mach vanh 1a nguyén
nhan hang dau cua tir vong ciia cac bénh nhan c6 bénh phoi tac nghén man
tinh murc d6 nhe — trung binh[152].

C6 nhiéu nghién ctiru vé vai tro caa cac yéu té viém hs-CRP, TNF-o.

trén bénh nhan bénh phéi tac nghén man tinh cling nhu trén bénh mach



vanh. Tuy nhién, it c6 tai liéu vé cac yéu td chi diém viém nay trén cdc
bénh nhan c¢6 bénh 1y phdi hop ciia ca bénh mach vanh va bénh phoi tic
nghén man tinh. Do d6, chiing t6i tién hanh nghién ctru dé tai “Nghién ciru
noéng do hs-CRP va TNF-o. huyét thanh & bénh nhan bénh mach vanh ¢
hay khéng c6 bénh phéi tic nghén man tinh” véi cac muc tiéu:
1. Xac dinh néng do hs-CRP va TNF-o & ba nhoém bénh mach vanh,
bénh mach vanh kém bénh phéi tac nghén man tinh va nhém bénh
phéi tic nghén man tinh
2. Khao sat mdi lién quan va tuong quan gitta hs-CRP va TNF-o ¢ cac
nhom bénh nhan trén véi mot sé yéu té nguy co, FEVI va mirc do
ton thuong mach vanh theo thang diém Gensini.
- 'Y nghia khoa hoc va tinh thue tién ciia luin 4n
+ Y nghia khoa hoc

Qua nghién ctru hs-CRP va TNF-a s& cung cap thém céc thong tin
méi vé né)ng d6 céac chat gdy viém hé théng nay trén bénh nhan bénh mach
vanh, bénh mach vanh kém bénh phéi tac nghén man tinh va bénh phéi tac
nghén man tinh. Pong thoi, nghién ctru nay ciing gitp danh gid cic moi
lién quan cua tdn thuong hé dong mach vanh khi c6 hién dién cta bénh
phoi tac nghén man tinh.
+ Y nghia thyc tién

Xeét nghiém hs-CRP va TNF-a trén bénh nhan bénh mach vanh, bénh
mach vanh kém bénh phéi tic nghén man tinh va bénh phé)i tac nghén man
tinh c6 thé giup danh gia mac d6 viém hé théng. Qua d6 gop phan vao viéc
danh gid mic d6 ning cta bénh va dy phong cac bién chimg cia bénh
mach vanh, bénh mach vanh kém bénh phé)i tac nghén man tinh va bénh

phoi tac nghén man tinh.



CHUONG 1
TONG QUAN

1.1 TONG QUAN VE BENH MACH VANH
1.1.1 Dich t& hoc bénh mach vanh

Bénh tim thiéu mau cuc bd hay bénh mach vanh (BMV) theo dinh
nghia cta T6 chirc Y té Thé gii 1a mot bénh cua cac mach mau cung cip
cho co tim[132]. Bénh mach vanh la nguyén nhan thuong gap gay tir vong
trén toan thé gii voi ude tinh 6 trudng hop tr vong thi ¢c6 mot truong hop
do BMV. Nam 2010, c¢6 hon 52,7 triéu trudng hop tir vong trén toan thé
gidi trong d6 15,6 triéu 1a tr vong do nguyén nhan bénh tim mach. Udc
tinh ¢én nam 2030, tir vong do bénh tim mach udc tinh dat dén 23,4 triéu
ngudi trong 46 BMV chiém hon 50%[61]. Mot minh BMV chiém khoang
50% cac truong hop tir vong lién quan dén bénh tim mach & Hoa Ky trong
nam 2009; gay ra hon 116 trén 100.000 trueong hop tir vong va la nguyén
nhan hang dau cua tr vong sém trong nam 2010.
1.1.2 Giai phiu déng mach vanh

Céac DMV binh thuong phat sinh vuong goc vo1 dong mach chu phia
dudi phan chuyén tiép giita thin dong mach chu va xoang Valsalva.
Thudng c6 hai 16 DPMV: mot cia DMV phai va mot ctia DMV trai [71].
1.1.2.1 Bong mach vanh trai

Than chung cia DMV trai xuét phat tlr xoang vanh trai dén chd xuét
phat cua dong mach lién that trudce va dong mach mi, c6 duong kinh 3 —
6mm va dai khoang 0 — 10mm.

Pong mach lién that trude: di trong ranh lién that trudéc dén mom

tim, gdm c6 cac nhanh chinh 1a cac nhanh vach va cac nhanh chéo. Nhanh



vach cua dong mach lién that trude co thé ndi v6i nhanh véach cua dong
mach lién that sau cia DMV phai tao thanh hé théng bang hé. Nhanh chéo
cua dong mach lién thét trudc chay mat trude bén cua tim.

Pong mach mil: bat ngudn tir chd phan nhanh cua than chung PMV
trai, di xudng theo nhanh nhi — thét trai[4].
1.1.2.2 Bong mach vanh phai

Tir xoang vanh di xudng ranh lién that dén mom tim. DMV phai chia
cac nhanh gém dong mach nén, dong mach nat xoang nhi, dong mach lién

that sau.

Hinh 1.1 Hinh anh trén CT 3 chiéu cia PMC xuéng va hé mach vanh[71].
RCA: DMV phai; LM: than chung DMV tréi; CX: DM mii; OM: nhanh bo; DB: céac
nhéanh chéo; LAD: nhanh lién that trudc; RV: nhanh that phai.

1.1.2.3 Phdn bé cung cdp mdu cho cdc ving ciia tim
- Hai tdm nhi phai va trai dugc cap mau boi nhanh mil va nhanh nhi

cta hai dong mach vanh.



- Mit trude cha vach lién that duoc cép méau bdi nhanh lién that trudce
cia DMV trai. Nhanh dong mach vach sau cia DMV phai cdp mau
cho mit sau cua vach lién that.

- Thanh tu do cua that trai dugc tudi mau bdi cac nhanh cua DMV
trai. Mat hoanh cia that trai do nhanh cia DMV phai va nhanh mil
cia DMV trai cung cap.

- Co nht: phia trudc do DMV trédi cung cap; phia sau do ca DMV phai
va trai cung cp.

- Thaét phai: chii yéu do PMV phai cung cap mau nudi[4].

1.1.3 Cac yéu t6 nguy co ciia bénh mach vanh

Céc yéu td nguy co kinh dién cia BMV 1a hut thudc 14, réi loan lipid
mau, ting huyét ap, dai thdo duong, tudi, 16i séng it van dong, béo phi, va
yéu tb gia dinh[112].
1.1.3.1 Hut thuoc ld

Hut thudc 1a 1a mdt trong cic yéu té nguy co quan trong nhat cia
BMV. Nguy co mach vanh ting gap doi ¢ nguoi hit thude, nhat 1a & ngudi
hut 40 diéu/ ngay[12]. Mot sb nghién ctru thiy tan suat HTL cua cac bn
mic BMV sém (40 — 50 tudi) 1én dén 80%[167]. Két qua cta nghién ctu
INTERHEART cho thay HTL dimg th{r hai trong cac yéu td nguy co hang
dau co thé diéu chinh dugc cua bénh tim thiéu mau cuc bo, chi dimg sau
tang cholesterol mau [154]. HTL lam gia tang gap 2 lan nguy co mac tat ca
cac loai bénh tim mach trong d6 c¢6 bénh mach vanh. Nguoi HTL c6 gia
tang nguy co mac BMV cao hon nguoi khong HTL gap 4 1an va nguy co tir
vong lién quan véi BMV gép 2 dén 3 1an[107]. Céc té bao viém bi hoat hoa
do khoi thubc 14 gy san sinh ra cac chit trung gian gdy viém nhu cic
protein pha cip va cac cytokin. Gan ddy, cac chat trung gian gdy viém duoc

nghién ctru cho thiy 1a cac chat chi diém cua cac thay doi hé thdng tiém an



va kéo dai. Nhiéu nghién ctru thdy co6 thay d6i ndng do cia cc chét trung
gian viém khong chi & phdi ma con c6 trong hé tuan hoan cta ngudi hut
thudc 14 nhu CRP, TNF-a va fibrinogen va sy gia ting cla cac chat trung
gian giy viém nay ciing két hop véi nguy co cac bién c6 tim mach.
1.1.3.2 Réi loan lipid mdu

Pay 1a mot trong cac yéu td nguy co quan trong nhit cia BMV. Noi
chung, ting LDL-c 1% lam ting nguy co bénh tim mach 2 — 3%[17]. Nong
dd cholesterol cang cao thi nguy co tim mach cang cao. Gidm LDL-c
1mg/% giup giam 30 — 35% bénh mach vanh. Nguy co bi BMV ting gan 2
lan véi nong d6 cholesterol mau trong khoang 5,5 mmol/L (212mg/dl) dén
6,5 mmol/L (250 mg/dL)[78]. Ty sb cholesterol toan phan/ HDL-c 1a yéu to
du doan nguy co BMV manh duy nhét. Trén cac d6i tugng co6 ndng do
cholesterol toan phan va nong d6 HDL-c thap thi ty s6 cholesterol toan
phﬁn/ HDL-c cao c¢6 thé dai dién cho hoi chimmg HDL-c thép don doc
thuong gdp trén cac bn c6 BMV[83].
1.1.3.3 Tang huyét ap

C6 mdi lién quan thudn lién tuc theo duong thang gitra huyét 4p tim
thu va huyét ap tdm truong véi tan suat nhoi mau co tim ¢ moi ltra tudi.
Trén cac bn ting huyét ap, BMV 1a nguyén nhan gy tr vong thudng gip
nhat. Khoang 50% bn tang huyét ap ciing c6 bat thudng lipid mau [78].

Tang huyét ap lam ton thuong dong mach, ting xo vita dong mach,
tang nhu cau oxy cho co tim va 1am tram trong thém muc d6 thiéu mau cuc
bo trén bénh nhan c6 BMV. Giam huyét 4p tdm thu 10mmHg hay huyét ap
tam truong SmmHg trong nhém tudi 40 — 69 két hop voi giam 40% nguy
co dot quy va 30% nguy co tir vong ctia bénh tim do thiéu mau cuc bd va

cac bién ¢6 mach mau khac.



1.1.3.4 Pdi thao duong

Ca bénh dai thao dudng tip 1 va tip 2 déu lam gia ting nguy co mic
BMV doc lap véi cac yéu td nguy co khac. Cac bn bi bénh dai thao dudng
tip 2 ¢ gia ting nguy co mic BMV gip 2 — 4 1an va nguy co tir vong do
BMV ting gip 4 lan. Tuy nhién, anh huéng cua dai thio duong phu thudc
nhiéu vao cac yéu td nguy co khac di kém nhu triglycerid mau, huyét ap,
fibrinogen, HTL, cholesterol va insulin cing v&i béo phi va nong d6 HDL-
c. Nong d6 glucose mau sau an ciing c6 lién quan véi bénh tim mach trén
nguoi khong bi bénh dai thao duong nhung anh hudng dén cac bién cd
mach mau ndo hon 13 nhdi mau co tim[78]. Bénh nhan dai thdo dudng
thuong c6 ton thuong mach vanh lan téa va phurc tap. Cac nghién cru cho
thay c6 mdi lién quan theo dudng thang giita nguy co bénh tim mach voi
ndéng d6 HbA1C va gitta nguy co tim mach v6i ndng d6 glucose mau 2 gid
sau an. Trén cac bénh nhan bi bénh dai thao duong, giam HbA1C 1% giup
giam 7% nhoi mau co tim sau 5 nam.
1.1.3.5 Tudi va gidi tinh

Céac nghién ctru cho thay ty 16 BMV ting theo tu6i. Khi tudi ting,
qua trinh xo vita dong mach ciing tang. DSi véi ngudi trudng thanh, ting
mdi 5 tudi két hop véi gia ting nguy co tir vong do BMV gép 2 1an & ca
nam va nit gioi[78]. O New Zealand, 85% trudng hop tir vong do BMV xay
ra & nguoi sau 65 tudi. Tan sudt biéu hién BMV ¢ nir gidi xay ra sau nam
gi¢i khoang 10 nam. Tan suat nhdi mau co tim hay dot tor & nit giéi cham
hon nam gigi 20 nam[107]. Nam gidi < 55 tudi ¢6 nguy co nhdi mau co tim
cao hon nir giéi gip gan 4 1an. Mic du su khac biét nay giam dan theo tudi
nhung tan suat nhdi méu co tim & nit giéi van thap hon so véi nam

gi6i[123].



1.1.3.6 Tién sir gia dinh co bénh mach vanh

Tién st gia dinh c6 nguoi quan h¢ than thudc bac mot méic BMV khi
con tré cling la mot trong cac nguy co cia BMV.
1.1.3.7 Cdc yéu t6 nguy co khdc

Ngoai cac yéu td nguy co trén, cac yéu t6 nhu tang lipoprotein,
homocystein va CRP ciing dugc xem 1a cac yéu té nguy co cia BMV[17].
Viém 1a mot yéu td nguy co khac cia BMV. Viém giy bt 6n mang xo vira.
CRP cho thay 1a mot yéu t6 chi diém nguy co cia BMV. C6 méi lién quan
chat ché giita hs-CRP voi cai thién tién luong trong dap ung diéu tri statin
cho thiy vai tro hs-CRP 14 chat chi diém tién lwong ddc 1ap véi nong do
lipid mau va vai tro ctia viém hé thong trong tién trién cia BMV[83].

1.1.4 Chan doan bénh mach vanh
1.1.4.1 Lam sang

Sy tién trién cua ton thuong XVDM c6 thé gay giam luu lwong mau
dong mach din dén khoi phat triéu chimg dau thit nguc. Pau thit nguc
dién hinh thudong xay ra voi ton thuong giy hep 60 — 70% trong cac tinh
huéng 1am ting nhu ciu oxy cia co tim nhu gang stc. Khi mic do hep
dong mach vanh tr¢ nén trAm trong hon, céc tri¢u ching co thé x:fly ra luc
nghi ngoi hay chi véi gang sitc nhe[78].

Con dau that nguc dién hinh c¢6 cac tinh chat: thuong xuét hién khi
ging strc hay ting xc cam, bn c6 cam giac ning nguc hay bop nghet ving
sau xuong tc, lan 1én ¢, goc ham, tay trai. Con dau ting dan vé cuong do
trong vai phut va giam khi bn nghi ngoi hay ding cac thubc gidn mach
vanh nhom nitrate [131].

Truong hop nhdi mau co tim bn ciing ¢6 con dau twong ty nhung

thot gian kéo dai, thuong > 30 phut, khong giam khi nghi ngoi hay dung



cac thuc giin mach vanh nhom nitrate. Trong hoi chimg mach vanh cép,
con dau that nguc c6 thé xuat hién khi nghi.
1.1.4.2 Dién tim

Trong con dau that nguc, dién tim c6 thé binh thudng trong 50%
truong hop. Cac thay doi dién hinh trén dién tim trong con dau thit ngyc 13
song T cao nhon (thiéu mau), ST chénh 1én (t6n thwong) va xuat hién séng
Q bénh 1y (hoai tir) trén cac chuyén dao twong tng voi mach vanh ton
thuong.Dién tim binh thuong khong gitup loai trir chan doan BMV man.
Tuy nhién, dién tim binh thudng cho tién lugng tét hon vi thudng an y
chtic ning thét trai c6 thé binh thuong[131].
1.1.4.3 Cac enzym chdn dodn va theo déi bénh tim mach

Céac enzym chi diém t6n thuong cta co tim nhu CK-MB, CK, LDH,
SGOT, Troponin ting khi c6 nhdi mau co tim. Ngay nay, hai chi ddu CK-
MB va Troponin | hodc Troponin T dugc sir dung chinh trong chan doan
nhdi mau co tim cép, dac biét hs-Troponin I da tré nén mot chi diu sinh
hoc c6 cira s6 chan doan rong va co6 vai tro tién lugng.
1.1.4.4 Pién tim gdng sitc — Holter dién tim — Siéu dm tim gdng sirc — Xa
hinh co tim géng sirc

Céc xét nghiém tham do trén ¢ gia tri chan doan, tién lugng va danh
gia diéu tri. Holter tim dung dé theo ddi chan doan céc rdi loan nhip tim
khong xay ra thuong xuyén. Siéu 4m tim ging sttc khong nhiing c6 vai
trong danh gia hinh thé hoc ctia tim ma con cho biét chirc ning. Pic biét
siéu 4m tim ging sic bang dobutamine 12 mot phuwong phap danh gia tinh
séng con cua co tim, cho phép chi dinh can thiép mach vanh c6 hiéu qua.

Dién tim géng suc nhay hon va dic hi¢u hon dién tam dd lac nghi
trong phat hién BMV va la xét nghiém duogc chon lya trén cac bn nghi ngo

BMV va danh gia kha ning gang siic & cac bénh nhan da biét BMV va tién
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luong. Xét nghi¢ém nay c6 d nhay 1a 68% va do dac hi¢u la 77% trong viéc
phat hién c6 BMV[131].
1.1.4.5 Sieu am noi mach vanh

Siéu Am ndi mach vanh cung cp cac thong tin vé vi tri ton thuong
cua mach vanh, théy duoc cac dic tinh ton thuong ctia mach vanh nhu
bong mang xo vira, boc tach, tu mau thanh mach. Si€éu am nd1 mach vanh
con cho phép danh gia chinh xac duong kinh trong cia DMV, danh gia cac
ton thuong XVDM. Pay ciling 12 mot cong cu quan trong dé danh gia cac
ton thuong cu tric myc tidu can can thiép va vi tri dit stent. Phuong phap
nay gitp danh gia tot giai phau DMV va gia tang hitu ich khi phéi hop véi
chup DMV, dic biét trong cac trudng hop can can thiep PMV[131].
1.1.4.6 Chup mach vanh

La xét nghiém c6 vai tro quyét dinh chan doan va danh gia, dung dé
danh gia d6 niang cia BMV ciing nhu dung dé khang dinh chan doan vi tri
hep dong mach vanh, gitp cho chi dinh can thiép va 1a phuong tién dé can
thiép[13]. Chup mach vanh cung cdp cac thong tin vé vi tri, mic do ton
thuong cia hé mach vanh va qua do6 gitp hudng can thi¢p mach vanh nhu
nong dong mach vanh biang bong qua da, dit stent hay phau thuat bac cau
ndi dong mach vanh. Chup DMV 1a phuong phap chan doan giai phiu
DMV trén cac bn dau that nguc 6n dinh khi nghi ngd c6 BMV ning hay c6
triéu chimg khong dap tng véi diéu tri ndi khoa tdi wu. Cac chi dinh khéc
gom: co triéu chiung dau that nguc va suy tim, dat tiéu chuan nguy co cao
trén két qua xét nghiém gang stc, bn sdng sot sau ngung tim, ¢ rdi loan
nhip that va tién cin c6 can thiép mach vanh (con dau that nguc tai di tai lai

sau can thiép mach vanh qua da hay sau md bac cau mach vanh)[131].
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1.2 TONG QUAN VE BENH PHOI TAC NGHEN MAN TiNH
1.2.1 Pinh nghia bénh phoi tic nghén man tinh

Bénh phoi tic nghén man tinh (BPTNMT) 1a mot bénh thudng gip
c6 kha nang phong ngira va diéu tri duogc, dic trung boi giéi han luu luong
khi dai dang, thuong tién trién va két hop véi gia ting dap Umg viém ¢ cac
duong dan khi va phdi véi cac chét khi hay cic phan tir doc hai. Cac dot
kich phat va cac bénh 1y di kém gop phan vao do ning chung cia timg bénh
nhan[96].

1.2.2 Dich t& hoc ciia bénh phdi tic nghén man tinh

BPTNMT la mdt trong cic nguyén nhan hang dau cta bénh suit va
tir sut trén thé gidi.Trong sO cac nguyén nhan hang dau gy t vong thi
BPTNMT dung thtr sau vao nam 1990, dung tht tu ké tir nam 2000 va du
bao s€ dung thtr ba vao ndm 2020. Vao nam 2030, BPTNMT sé 1a nguyén
nhan tryc tiép cua 7,8% cac truong hop tr vong va chiém dén 27% cac
truong hop tir vong c6 lién quan véi hat thude 14 [23], [44]. [23, 44].

Mét s nghién ctru dich t& hoc bénh phéi tac nghén man tinh ¢ 12
nuéc khu vic chau A Thai Binh Duong cho thay ty 1& bénh thap nhat 1a
3,5% (Hong Kong va Xinh-ga-po) va cao nhat 1a 6,7% & Viét Nam. Tuy
vay, mot nghién ctru ndm 2007 & Trung Qudc cho tan suat BPTNMT la
8,2%[170].Tan suat cia BPTNMT khoang 10% trén toan thé gii[164].
Uéc tinh dén nam 2030, mdi nim s& c6 khoang 9 tridu nguoi chét do
BPTNMTI[158].

Theo két qua nghién ctru dugc thyc hién trén gﬁn 2.600 nguoi ¢ Ha
Noi, 6,8% s6 ngudi trén 40 tudi bi bénh phdi tic nghén man tinh. Tai khoa
Ho6 hép ciia Bénh vién Bach Mai, s6 bénh nhan ndi tra diéu tri bénh nay
chiém 26%[2]. O Hoa ky, BPTNMT la nguyén nhén tir vong dmg hang thi

4 sau bénh tim, ung thu, bénh mach méau nao[2]. Hon 10% dan s6 trén 45
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tudi & Hoa Ky bi giéi han luu luong khi it nhit & mtc do trung binh theo
tiéu chuan cua ho hap ky. Nam 2007, chi phi y khoa va mat ngay cong lao
dong do BPTNMT vuot qua 40 ty d6 la & Hoa Ky. Chi phi truc tiép diéu tri
cling gia ting do BPTNMT ngdy cang ning hon va sd 14n nhép vién vi cac
dot kich phat ctia bénh ciing gia ting hon 1,5 1an[62].
1.2.3 Céc yéu td nguy co ciia bénh phdi tic nghén man tinh

C6 nhiéu yéu t6 gbp phan gdy BPTNMT gdm céc yéu t6 di truyén va
cac yéu té moi truong. Sy tuong tac gitta cac yéu td ndy dong vai trd quan
trong gdy BPTNMT[159].
1.2.3.1 Nhitng yéu té co dia
+Gen: Thiéu trim trong enzym o l-antitrypsin 13 yéu t6 di truyén duy nhat
dugc chimg minh 13 yéu t6 nguy co cia BPTNMT[2]. Tinh trang nay chi
thay 1 — 2% nhitng bénh nhan mac BPTNMT[62],[159]. Nhiing nguoi nay
rat nhay voi cac ton thuong do khoi thudc 14 va co thé mac BPTNMT rat
som.
1.2.3.2. Nhitng yéu t6 méi truong
- Hiit thuéc la: Hat thude 14 1a nguyén nhan chinh cia BPTNMT[62],[159].
Hut thude 14 lién hé rat chit ché véi BPTNMT. 50% ngudi HTL 10 goi-
nam bi BPTNMT[46]. Hut thudc 14 > 20 goéi-ndm c6 nguy co cao dan dén
BPTNMT.Tuy nhién, khong phai tit ca ngudi hat thudc 14 déu bi
BPTNMT. Mic du 85 - 90% bénh nhan bi BPTNMT la do thudc 14 nhung
chi khoang 15 - 20% ngudi HTL bi BPTNMT. Diéu nay c6 thé con ¢ su
tham gia cila nhiing yéu t6 di truyén[2].

Mdi hoi thudc 14 ¢6 chira hon 2000 thanh phan doc hai va 10 gbc tu
do[132].Tiép xuc thu dong vai khéi thude 14 ciing co thé gop phan gay nén
nhimg triéu ching hé hip va BPTNMT[2]. Hat thudc 1a lam giam chuc

nang phoi nhi€u hon sy suy giam chic ndng phdi do tudi va mac do suy

13



giam nay tuy thudc ca vao mirc do va thoi gian tiép xtc véi khoi thude 1.
Hut thudc 14 gop phan gay tir vong do BPTNMT gap 10 1an so voi nhiing
nguoi khong HTL[166].
- Bui va chdt hod hoc nghé nghiép: Khi tiép xuc bui va chat hoa hoc nghé
nghiép day du va kéo dai, c6 thé gay nén BPTNMT doc 1ap voi HTL va
lam gia ting nguy co bénh néu dong thoi HTL[2].
- O nhiém méi trwong trong va ngoai nha: O nhiém méi trudng trong nha
nhu chat dot, chat dot chay tir ndu an va hoi néng 1a nhimng yéu té nguy co
cia BPTNMT 6 céac nudc dang phat trién[2], [158]. O An Do, 30% — 50%
BPTNMT khong lién quan véi HTL[46].
1.2.4 Cac hiu qua ciia viém tai phoi trong bénh phéi tic nghén man
tinh

Viém tai phoi gdy nhiing bién d6i giai phiu bénh cia BPTNMT xay
ra & cac duong dan khi trung tdm, dudng dan khi ngoai bién, chit mé phoi
va hé thong mach mau phéi [99],[143]. Ton thuong cua cac duong dan khi
gay hep va gidi han luu lugng khi. Tinh trang phéa hay cac thanh vach cua
phé nang gay khi phé thiing va lam & khi phdi. Giam s lugng mach mau
phdi va co that mach mau phdi do giam oxy méau lam ting ap dong mach

phoi.
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Hinh 1.2 Cac thay ddi sinh 1y bénh cia BPTNMT][46].

Bang 1.1 Vi tri ton thuong & phdi va sy hién dién cua cac loai t€ bao

viem[2].

Nhitng phé quan 16n + Dai thuc bao
+ Té bao lympho T (dic biét CD8+ )
+ Bach cau trung tinh (chi trong bénh ning)

+ Bach cau &i toan (6 mot s6 bénh nhan)

Nhitng phé quan nho + Pai thuc bao
+ Té bao lympho T (dic biét CD8+)

+ Bach cau &i toan (6 mot s6 bénh nhan)

Nhu mé phoi + Pai thuc bao
+ Té bao lymphd T (dic biét CD8+ )
+ Bach ciu trung tinh

Nhiing dong mach phoi | + Té bao lympho T (dic biét CDS+ )

+ Bach ciu trung tinh
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1.2.5 Chan do4n bénh phdi tic nghén man tinh

Bénh phéi tac ngh&n man tinh dac trung boi sy gidi han luu lugng

khi va phan giai doan bénh ma hién nay dang sir dung chu yéu 1a dua trén

mirc d6 gi6i han luu luong khi khong hdi phuc mic du khong c6 lién quan

chit ch& gitta muc do tac nghén cia dudng dan khi véi cac triéu ching 1am

sang. Nghién ctru ECLIPSE ghi nhan mtrc d¢ gidi han luu lugng khi it 1ién

quan véi tridu chimg kho tho, kha niang ging strc va sd dot kich phat bénh

phéi tic nghén man tinh/nam[24]. Sy hién dién cia tic nghén luu luong khi

va do nang cua BPTNMT duoc xac dinh béng do ho hép ky va la tiéu

chuan vang cua chan doan.

Bang 1.2 Panh gia do ning cia BPTNMT duya theo ho hap ky [2].

Giai doan bénh

Tiéu chuan(sau test gian phé quan)

Giai doan 1 (nhe)

FEV1/FVC <70%.
FEV1 >80% so voi 1y thuyét.
C6 hay khong co triéu chung man tinh

(ho, khac dam).

Giai doan 2 (trung binh) FEV1/FVC <70%.
50% < FEV1< 80% so véi 1y thuyét.
Giai doan 3 (nang) FEV1/FVC <70%.

30% < FEV1< 50% so véi 1y thuyét.

Giai doan 4 (rat nang)

FEV1/FVC <70%.
FEV1< 30% so véi ly thuyét hay <50% +
phéi hop véi suy ho hip man hay dau

chirng suy tim phai.
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1.3 MOI LIEN QUAN GIUA BENH PHOI TAC NGHEN MAN TiNH
VA BENH MACH VANH

Ca BPTNMT va BMV déu 1a cac bénh c6 tan suat cao trén toan thé gioi
va gia ting cung vé6i tudi. Ddi voi BPTNMT, khoang 9 — 10% dan s > 40
tudi mac bénh. Tan suat nay gia ting nhanh véi tudi, co thé dén hon 20% ¢
nhimg ngudi > 70 tudi, dic biét ddi v6i nhitng nguoi hat thude 14 > 20 goi-
nam thi tan suat nay 1én dén 34%. Tan sudt cia BMV ciing gia ting theo
tu6i. Khoang 35 — 40% nguoi trong nhém tudi 40 — 59 mac bénh va c6 thé
dat dén 70% & nhom tudi 60 — 70[132]. Uéc tinh dén nim 2020, BMYV,
bénh mach mau ndo va BPTNMT la 3 bénh 1y gdy tr vong hang dau trén
toan thé gioi.

BPTNMT va bénh tim thiéu mau cuc bd 13 hai nguyén nhan hang dau
ctia nhap vién va tir vong & Bic My. Ca hai bénh 1y nay chiém > 60% cac
truong hop tir vong ¢o lién quan véi hat thude 14. Theo Jonathan P. Man,
bénh tim thiéu mau cuc bd va BPTMT thuong di kem v61 nhau. Hon 1/3
cac bn c6 BMV duoc ching minh qua chup dong mach vanh cling co
BPTNMT dugc chimg minh bang do hd hip ky [103]. Do c6 gia ting tan
suat cia BPTNMT trong BMV va nguoc lai ciing nhu ca hai bénh 1y déu 1a
viém man tinh nén Agglos S. Aggelakas dat van dé “Bénh mach vanh 1a
biéu hién ngoai phdi ciia bénh phdi tic nghén man tinh”’[23] ciing nhu Don
D. Sin nghi vin “bénh phdi tic nghén c6 phai 1a mot bénh tim
mach?”’[141].

BPTNMT dugc coi 1a yéu to nguy co cia BMV. Nghién ctru cta
Lies Lahousse va cs trén 253 bn BPTNMT cho thay cac bn BPTNMT c6
gia ting d6 day cua 10p ndi-trung mac dong mach canh va mang xo vira it
6n dinh hon[91]. Mic du c6 su két hop gitta BPTNMT véi bénh tim thiéu

mau cuc bd nhung co ché bénh sinh van chua dugc hiéu rd hoan toan[34].
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Theo Sunil K. Chhabra, viém hé thong 1a mdi lién két gitra BPTNMT va
BMV béi co ché bénh sinh qua trung gian TNF-a[51].

Khoi thude 14 ¢6 vai trd quan trong trong khéi dong qué trinh viém &
cac bn BPTNMT. Viém khong chi 13 yéu t6 bénh sinh chinh gay BPTNMT
ma con 1 mot thanh phan sinh 1y bénh quan trong trong viéc hinh thanh
XVDM][34]. Viém hé thong muic do thap anh hudng ca trén cac té bao noi
mo tim mach va trén duong din khi ciing nhu nhu mé phdi. Nghién ctru
cho thdy viém hé théng c6 tuong quan nghich véi chiic nang phoi[38] va
giam FEV1 c6 nguy co gia tang xo vira dong mach[34]. Ngoai ra, cac thay
d6i sinh 1y bénh cia BPTNMT ciing ¢6 thé anh hudng truc tiép 1én chirc
nang tim mach. Nghién ctu cua Joseph Finkelstein va cs cho thay
BPTNMT ciing 13 mot yéu td nguy co cua bénh tim mach[67]. Tuy nhién,
c6 kha ning da yéu to nhu cac yéu t6 di truyén, thay doi mo co lién quan
v6i tudi, cac kich thich gdy doc tir méi trudng cing tham gia gy ra céc
biéu hién cia BPTNMT va BMV[132].

1.3.1 Tan suit lién quan giira bénh phoi tic nghén man tinh va bénh
mach vanh

BPTNMT c6 dic trung 1a gidi han luu luong khi tién trién kéo dai va
két hop véi dap Gmg viém bat thudng cua phdi va dudng dan khi voi cac
phﬁn tor hay cac chit khi doc hai. Bénh mach vanh 1a hau qua cua sy tich tu
cac mang xo vira trong thanh cua cic dong mach vanh cung cép oxy va cac
chat dinh dudng cho co tim. Phan tich dir liéu tir Nghién ctru Dinh dudng
va Suc khoe qubc gia tir nam 2007 dén nim 2010 ghi nhan tan suit bénh
tim mach, bénh mach mau nao l1a 20% trén cac bn ¢c6 BPTNMT so véi
7,4% trén cac di tuong khong c6 BPTNMT (p< 0,001). BPTNMT la yéu
td nguy co doc 1ap cua bénh tim mach, bénh mach mau nio (OR= 1,4;

khoang tin cdy 95%: 1,1 — 1,8)[21]. Hana Miillerova va cs tong hop 25
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nghién ctru vé két hop BPTNMT véi bénh tim mach. Tan suit bénh tim
mach trong BPTNMT thay d6i tir 28% dén 70% tuy ddi twong nghién ciru
va cac dinh nghia vé bénh tim mach trong d6 bénh tim do bénh mach vanh
(gém nhdi méau co tim, dau thét nguc, bénh dong mach vanh va bénh tim
thiéu mau cuc bd) ¢ tan suét tir 4,7% dén 60% bn c6 BPTNMT[113].
1.3.1.1 Tan sudt bénh mach vanh trén cdc bénh nhdn c6 bénh ph0;i tic
nghén man tinh

Cac bn bi BPTNMT c6 tan suét cao bi bénh tim thiéu méu cuc bo.
Pilar de Lucas-Ramos va cs thyc hién nghién ctru da trung tam trén 1200
bn BPTNMT va 300 dbi tugng lam nhém chtng. Két qua: so véi nhom
chtng, cac bn bi BPTNMT c6 tan suat cao hon dang ké ctia bénh tim thiéu
mau cuc bd (12,5% so vo1 4,7%; p < 0,001), bénh mach mau nao (10% so
vt 2%; p < 0,001) va bénh mach mau ngoai bién (16,4% so voi 4,1%; p<
0,001)[58]. Tea Yun Park va cs nghién ctru 113 bn BPTNMT ghi nhéan
61% bn ¢ hep mach vanh dang ké[124].

Te-Chun Shen va cs thuc hién nghién ctru hdi ctru trén cac hd so cia
bao hiém Y té & Pai Loan trong thdi gian tir 1998 and 2008 ghi nhan tan
suat BMV trén bn BPTNMT la 38,6%, cao hon dang ké so véi cac bn
khong ¢c6 BPTNMT la 16,1% (p< 0,001)[138].
1.3.1.2 Tan sudt bénh phéi tdc nghén man tinh trén cdc bénh nhdn c6 bénh
mach vanh

Céc nghién ciru vé tan suat cia BPTNMT trén cac bn bi nhdi mau co
tim cho két qua khac nhau. Nghién ciru SPRINT nghién ctru cic bn sau giai
doan cip ciia nhdi mau co tim cho ty 18 BPTNMT la 7% trong khi két qua
nghién ciru PREMIER ciing trén cac bénh nhan séng sot sau nhdi mau co

tim nhung ti€u chuan ap dung khong loai trir dugc bénh hen thi cho ty 1€

19



1én dén 15,6%[75]. Bursi nghién ctru trén cic bénh nhan c6 nhdi mau co
tim 1an dau va loai trir hen cho ty 16 BPTNMT la 12%][47].

Bt ké su khac biét vé ap dung tiéu chuin chian doan BPTNMT, cac
két qua nghién ctru ghi nhan c6 su gia ting tan sudt ctia bénh 1y ndy trong
s6 cac bénh nhan c6 bénh mach vanh. Soriano J.B. b4o cdo tin suit cua
BPTNMT c6 xac dinh gidi han luu luong khi 1én dén 33,6% trong s6 119
bn BMV dugc theo doi tai bénh vién truong dai hoc tir thang 10/ 2006 dén
thang 6/2008[144]. AlaEldin H. Ahmed thyc hién nghi€én ctu tim
BPTNMT trén 59 bn ¢6 BMV. Két qua 1a c6 dén 44% bn bi BMV ¢6
BPTNMT di kem[28].
1.3.1.3 Anh hwong qua lai cua bénh phéi tac nghén man tinh va bénh mach
vanh
- Anh hudng cia BPTNMT lén BMV

Su hién dién ctia ca BPTNMT va BMV trén cung mot bénh nhan cé
thé cho cac anh huong lam trim trong thém timg bénh[120]. Sy hién dién
ctia BPTNMT lam gia tdng nguy co bién ¢6 mach vanh 30%. V&i mdi 10%
giam cua FEV1 lam gia ting tir vong chung ciia tat ca cac nguyén nhan 1én
14%, gia tang tir vong do bénh tim mach 1én 28% va gia ting cac bién cd
mach vanh khong tir vong 1én 20%[49]. Gavin C. Donaldson ghi nhan viém
hé thong gia ting trong cac dot kich phat cia BPTNMT va nguy co NMCT
tang gap 2,27 lan trong vong 5 ngay sau dot kich phat[63]. Mat khac, su
hién dién cia BPTNMT lam ting nguy co tir vong va nhu cau tai tudi mau
mach vanh sau can thi€p mach vanh[66]. Pontus Andell nghién ctru tim anh
huong cua BPTNMT trén tién luong lau dai ctia cac bn bi NMCT trén
81.191 bn trong thoi gian 2005 — 2010 va dugce chia lam 2 nhém: nhom c¢6
tién can duoc chan doan BPTNMT va nhom khong co tién cin BPTNMT.
Két qua cho thiy so véi cac bn khong c6 kém BPTNMT, cac bn c6 kém
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BPTNMT co6 ty 1€ tir vong trong 1 nam cao hon (24,6% so v&i 13,8%) va
c6 ty 1é suy tim moi xuat hién cao hon (gap 1,35 1an)[35]. Artur Dziewierz
nghién ciru 714 bn c6 hoi chimg vanh cip gom 81 bn c¢6 kém BPTNMT
(11,3%) va 633 bn khong c6 BPTNMT (88,7%). Két qua nghién ctru cho
thay so voi cac bn khong c6 kém BPTNMT, cac bn ¢6 kém BPTNMT c6 ty
1é tir vong trong thdi gian nam vién cao hon (29,6% so v&i 14,1%)[64].
Tomas Konecny nghién ctru 14.346 bn c6 BMV dugc can thi€p dong mach
vanh qua da trong do c¢6 2001 bn c6 kem BPTNMT (16,21%). Chi c6 60%
bn BPTNMT dugc do ho hap ky dé chan doan BPTNMT. Két qua cho thay
thoi gian sdng 5 nim sau can thiép dong mach vanh qua da 1a 84% ddi voi
cac bn khong co6 kém BPTNMT; 79% dbi véi cac bn c6 kém BPTNMT
nhe-trung binh; 65% ddi voi cac bn c¢6 kém BPTNMT muc do nang va
56% d6i voi cac bn c6 kém BPTNMT giai doan rat ning (p< 0,001)[89].
- Anh huéng ctia BMV 1én BPTNMT
Céac bn bi BPTNMT c6 nguy co cao tir vong do bénh tim mach gip

2-3 lan; chiém khoang 50% cac truong hop tir vong[120]. Antonelli Incalzi
va cs theo ddi cac bn BPTNMT sau khi nhap vién vi dot kich phat thay
nhirng bn c6 biéu hién bénh tim thiéu mau cuc bo trén dién tim c6 thoi gian
séng s6t ngan hon (2,19 nim so voi 3,26 nim; p< 0,01). Sy hién dién cua
BPTNMT ciing c¢6 anh hudéng xau trén sb 1an nhap vién va tir vong trong
bénh vién ctia cac bn bi bénh tim thiéu méau cuc bd[79].
1.3.2 Bénh phoi tic nghén man tinh va bénh mach vanh cing c6 cac
yéu t6 gy va duy tri tinh trang viém hé thong ¢ mic d6 thap

Trong cac yéu td nguy co chung giira BPTNMT va BMV gy ra viém
hé théng thi hat thude 14 1a yéu t6 thuong gip nhat[97], [166]. Khoi thude
14 gdy ra t6n thuong cta ca biéu mo phoi va cac té bao ndi md mach mau.

Khoi thude 14 gay ton thuong mé do tac dong tai chd ciia cac hoa chat trong
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khoi thude, va gy kich thich dap tng viém hé théng anh hudng trén toan
bd co quan trong co thé[132].

Hut thudce 14 rd rang 13 mot yéu td nguy co tim mach nhung cac anh
huong caa HTL khong du dé giai thich nguy co tim mach gia ting trén céc
bn mic BPTNMT[82]. %FEV1 giam ciing gia ting nguy co tr vong trén
nhimg nguoi khéng HTL[167]. Cung véi HTL, cac yéu t6 nguy co khac
nhu 16i sdng it van dong, béo phi va tinh trang khang insulin ciing c6 lién
quan v&i viém hé théng mirc do thap va stress oxy hoa. Cac nghién ctru cho
thay béo phi dang nam lam giam chirc niang ho hap va lam ting tinh trang

dé khang insulin/ dai thdo dudng ciing hay gip trén cac bn BPTNMT.

Vigm tai phéi trong EFTHMT
Viem cap ViEm man
Viém )
MG 6 thibambithinkihteel  TNFacEP
hach E?Jl Fibrinogen R loan nbup tim Lot vita ddmg mach
trang tinh
) o Biénh tim thién min o b
Tiam dimg min '
ALy tum

Hinh 1.3 Viém trong BPTNMT gop phan gay cac bién ¢b tim mach.
(GM-CSF: granulocyte-macrophage colony-stimulating factor Yéu t6 kich thich tao
dong té bao hat-dai thuc bao)[59].
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1.3.3 Cac anh hwéng ciia viem hé thong trén déng mach vanh va trén
phoi

Viém hé thong giy ton thuong moé va hoat hoa hé mién dich bét
thuong c6 thé 1a con dudng chung lién két gitta XVDM va tic nghén dudng
dan khi. Nhiéu nghién ctru cho thiy c6 vai trd cta cac té bao viém va cac
chat trung gian gdy viém tai mang xo vita. Viém tham gia vao qua trinh
khoi dau, phat trién va vé mang xo vira[98].

Nén tang ciia BMV 1a hang loat cac dap Gmg viém gay ra dudi tac
dong cua cac yéu té kich thich nhu ting cholesterol mau, béo phi, ting
duong huyét, ting huyét 4p va HTL[37]. Qua trinh xo vita khoi dau véi ton
thuong cua 16p néi md 1am thay doi hang rao 16p néi mo. Lop ndi méd boc
16 nhiéu céc phan tir két dinh bé mat va gay tham nhap cac bach cau va cac
LDL bij oxy hoa vao thanh mach mau. Céc cytokin, cic yéu t ting truong
va cac chat trung gian khéac tir 16p ndi mo bi viém thuc day bach cau don
nhan di vao mang xo vira va bi¢t hoa ban dau thanh dai thuc bao va sau do
1a cac té bao bot. Cac thanh phan lipoprotein cua huyét tuong, LDL bi oxy
hoa va cac chat khac dong vai tro nhu khang nguyén, kich thich gia ting
xam nhap thém céc t& bao viém nhu té bao lymphd T va khuéch dai phan
mg viém. Pap tng mién dich phdi hop tai mang xo vita 1a bién c6 chinh
dan dén hinh thanh va cubi cing 1a v& mang xo vira[132].

Viém hé thong trong BPTNMT la mot phin quan trong ctia vong
xoan bénh 1y.Viém ngoai phoi dong vai trd quan trong trong bénh sinh cta
cac thanh phan hé thong trong BPTNMT. Thanh phan hé théng nay khong
chi do su gia ting cua IL-8 va TNF-o & ph6i tham nhap vao mau ma con co
su tham gia cta cac té bao viém trong tuan hoan. Céac yéu té khac dong gop
vao anh huéng hé théng cia BPTNMT gom giam oxy mo, stress oxy hoa,

16i sdng it van dong va cac bat thudng vé chuyén hoa khac. Cac anh hudng
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hé théng gip trong BPTNMT gdm réi loan chirc ning co xwong, sut can,
cac bat thuong trén hé tim mach va hé than kinh, loang xuwong[93]. Giam
khéi co va sut cAn trAm trong ctia cac bn BPTNMT c6 thé lién quan véi gia
taing ndong do6 ctia TNF-a, gy chét theo chuong trinh ciia cac té bao co.
Mutrc d0 anh huong hé thdng cia BPTNMT thay d6i trén ting bn va tuy
thudc vao cac yéu té khac nhu di truyén va cac bénh 1y két hop nhu bénh
tim, dai thao duong va HTL[27].

Xo vita dong mach cung chia sé nhiéu co ché viém nhu trong
BPTNMT. Qua trinh bénh 1y gdy ra do cc chat trung gian gy viém ¢ dong
mach ciia XVDM véi & phoi trong BPTNMT giong nhau[156]. Ciing nhu
trong XVDM, tai cdu tric duong dan khi va huy hoai nhu mé phoi cé thé
do cac co ché viém tai chd va viém hé thdng. Khoi dau, c6 su gia ting dap
tmg mién dich qua ting phong thich cac cytokin nhu TNF-a va céc
interleukin, cac dai thyc bao va bach cau trung tinh tip trung tai ving viém.
Sau do, dap Ung viém gay phong thich cac enzym phéan huy protein va cac
gbc oxy phan g lam ton thwong mé hon nita. Cac chat dugc phong thich
tr mo hoai tir hay cac té bao ton thuong va cac chat la co thé dong vai tro
nhu cac khang nguyén va trinh dién véi té bao lymphd T. Qua trinh nay
gay tang tiét dam, hay hoai nhu mo phdi gay khi phé thiing, xo héa quanh
tiéu phé quan, day va tai cau tric duong dan khi, giam kha ning thanh loc
chat nhay va pha v& hang rao bao vé 16p biéu mo[132]. O giai doan sau,
cac thay d6i & nhu mo phoi va duong dan khi nhu ly giai protein va thodi
bién chat nén ngoai bao cho cac biéu hién giéng nhu trong XVDM. O phoi,
ly giai protein gdy khi phé thiing con trong XVDM gay niit v& bao soi clia
mang xo vira[132].

Do d6, tinh trang viém man tinh cling nhu tinh trang ton thuong va

sua chita mo tai di tai lai xay ra & cdc cac mach mau cda tim va & nhu mo
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phoi. Tién trinh ndy gy ra hinh thanh, phat trién va v& mang xo vita trong
bénh tim thiéu mau cuc bo va gay gidi han luu lugng khi va viém phé quan
man trong BPTNMT[132]. Két qua sau 3 nim theo ddi trong nghién ciru
1755 bn c6 BPTNMT cua Agusti A. cho thiy so véi cac bn khong co viém
hé théng, cac bn c6 viém hé théng co ty 18 tir vong cao hon (13% so voi
2%; p< 0,001) va cé nhiéu dot kich phat cuia BPTNMT hon (1,5dot kich
phat BPTNMT/nam so véi 0,9 dot kich phat BPTNMT/nam; p< 0,001)[25].
1.3.4 Cac chat chi diém viém trong tuin hoan trong bénh phdi tic
nghén man tinh va bénh mach vanh

Trong ca BPTNMT va BMV c¢6 chung co s¢ bénh 1y 1a su gia tang
trong huyét twong nong dd cua cac protein pha cap va cic chat chi diém
viém nhu bach cau, CRP, céc interleukin 6, 7, 8 va fibrinogen[132].

CRP 1 chat chi diém viém va ciing 13 mot yéu té trong bénh sinh cia
XVDM qua hoat héa céc té bao ndi mo va té bao co tron cua dong mach
vanh. Sy gia ting ndng d6 ctia CRP c6 thé déng vai tro quan trong trong sy
tién trién ctia XVDM & cac bn bi BPTNMT. Cac bn ¢6 tic nghén luu luong
khi mirc d9 trung binh — ning co tinh trang viém hé thong mirc do thap lam
gia ting nguy co bi ton thuong tim. Hon nita, viém hé théng mirc d6 thap
kéo dai trong BPTNMT c6 thé gdy cac anh hudng xau trén tim va cac mach
mau [156].

1.3.5 Cac co ché bénh sinh chung khéc ciia bénh phéi tic nghén man
tinh va bénh mach vanh

Viém hé thong duong nhu 13 co ché chinh lién két gitta BPTNMT va
BMV. Tuy nhién, ciing c6 cac co ché khac c6 thé gop phan:

MAt can bang giira hinh thanh cuc mau dong va chéng cuc mau dong
v6i gia ting hoat tinh tién dong mau ciing thiy trén cac bn c6 BPTNMT.

Do d6, cac bénh 1y c6 lién quan voi tang dong mau nhu cac roi loan tim
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mach, nhdéi mau co tim va thuyén tic phdi ciing hay gip trén cac bn
BPTNMT[132]. Tudi gia ting gy viém hé thong mirc d6 thap, stress oxy
hdéa man tinh ciling gdp trén ca cac bn c6 BMTNMT ciing nhu cac bn c6
BMV. Céc yéu té nay lam gia ting mat dan hdi ctia nhu mé phdi, gia ting
d6 ctng cta thanh dong mach, rdi loan chirc ning cia 16p ndi md va giy

canxi hoa thanh mach[132].
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Hinh 1.4 Co ché bénh sinh chung ctia BPTNMT va BMV véi trong tam 1a
viém hé thng gy ton thuong va stra chita mo, dan dén hau qua 13 lam ton

thuong nhu mé va biéu hién 1am sang[132].
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1.4 TONG QUAN VE hs-CRP VA TNF-a

Khi dap tmg vé6i ton thuong, cac té bao viém tai chd (bach cau trung
tinh va dai thuc bao) tiét ra mot sb cytokin vao mau, trong d6 dang chua y
nhit 1 IL-1, IL-6 va IL-8, va TNF-a. Gan dap (mg gay sinh ra mot s cac
protein pha cap nhu CRP. Céc protein pha cap c6 nhiéu tac dung gop phan
vao co ché bao vé co thé. Chiing co thé truc tiép trung hoa cac tac nhan giy
viém, giup giam mirc do ton thuong mo tai chd cling nhu tham gia vao qua
trinh stra chita va tai tao mo[54].
1.4.1 Tong quan vé hs-CRP

Vao thap nién 1990, cac k¥ thuat méi gitp phat hién duoc ndng do
CRP trong huyét thanh & ngudng thip hon so véi cac ky thuat can 1am sang
trudc d6 (dén 0,3mg/L) va dugc goi 1a hs-CRP. Cac ky thuat nay dugc
dung dé danh gia nguy co tim mach két hop véi viém mach mau man tinh
trong XVDM][140]. hs-CRP 1a k¥ thuat c6 do nhay cao c6 thé phat hién
dugc nong do CRP trong mau ¢ ngudng rat thip so voi xét nghiém CRP
thong thuong[129]. Theo Hiép hoi Tim mach va Trung tam Kiém soat va
Phong ngtra Bénh tat cia Hoa Ky (AHA/CDC) thi d¢ nhay cao la c6 kha
ning do duoc CRP & muc thip du chinh xac dé phan ting & nguoi khoe
manh theo tam phan vi, t& phan vi va ngli phan vi. Trén thuc té, 1a xét
nghiém phai do dugc ndng do < 0,3mg/L va do 1éch < 10% & ndong 46 CRP
tir < 0,5 dén 1mg/L[18].
1.4.1.1 Cdu triic phén tir ctia CRP

CRP tdn tai nhiéu ciu trac khac nhau trong thé dich va ca trén mang
phospholipid ciia té bao[5]. Dang hinh vong bac 5 cia CRP: 1a mot protein
ctia pha cdp gdm 5 chudi polypeptid. Mdi chudi c6 trong luong phan tir
23kDa chita 1 diém ndi v6i 1 phan ttr phosphocholin va 2 diém ndi voéi

canxi. Nhirng vi tri nay cho phép CRP nhan dién va gan voi céc vi sinh vat,
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té bao sgi, cac hop chét sinh hoc khac cua mang té bao bi ton thuong, chét
nhiém sic va khang nguyén. Két qua 1a hinh thanh phtac hop CRP-phdi
tr.Phirc hop ndy co thé gan truc tiép voi bach cau trung tinh, dai thuc bao
va cac loai thuc bao khac, kich thich dap tng viém va gidi phong

cytokine[5].

Hinh 1.5 Phan tr C Reactive Protein[127].

1.4.1.2 Sinh téng hop CRP

CRP 1a mdt thanh vién ctia mot nhom cac chat phan tmg pha cip va
noéng do6 ctia né gia ting trong qua trinh viém. IL-6 va TNF-ala cac cytokin
gdy viém va 1 céc chat chinh gy gan ting san xuit CRP[100]. CRP chu
yéu do gan sinh ra dap ng vdi cac yéu td trung gian cta qua trinh viém,
ton thuong md nhu interleukin 1p, interleukin 6 va TNF-a[162]. Mot s6 co
quan ngoai gan ciing tham gia tong hop CRP 1a té bao biéu moé duong ho
hap va lymphd T. Trén cac bn c6 hoi chimg vanh cip, CRP duoc phat hién
trong thanh mach mau va néng d6 ciia CRP & xoang vanh cao hon & dong
mach chu, goi ¥ tim ciing 1a ngudn gdc ciia CRP. Tuy nhién, gan van 1a co
quan chinh sinh téng hgp CRP[140].
1.4.1.3 Chirc ndng ciia CRP doi véi hé thong mién dich

CRP 1a mét protein phan tng pha cip do gan tong hop dé dap tmg

vo1 cac kich thich cta IL-6. CRP c6 thudc tinh tién viém va tién xo vira
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manh trén cac t& bao néi mo[34]. CRP rat nhay, c6 thé ting gip 100 lan
trong qué trinh viém. CRP bat dau ting 4 — 6 gid sau khi ¢6 nhiém khuan
hay mo bj ton thuong. Nong d6 CRP ting & murc tdi da trong vong 48 gio
va néu khong con tac nhan kich thich s& trd vé binh thuong sau 96 gio.
Thoi gian ban huy khoang 19 gio[134], [150]. Khong gidng voi cac chat
chi diém pha cdp khac, nong 46 CRP tuong d6i on dinh, khong thay d6i
dang ké trong ngay[140].

VIEM
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Hinh 1.6 Kich thich va sinh tong hop cac protein phan tng pha cip trong
viém[157].

1.4.1.4 CRP va bénh mach vanh

Nhiéu nghién ctru cho théy bénh mach vanh 1a mgt bénh ly viém man
tinh vo1 sy gia tdng cua cac chit chi diém viém, dic biét 1a chét protein
phan tmg C va yéu t6 hoai tir u[98]. CRP ¢ cac anh huong trén bénh sinh
cia XVDM va 1di loan chirc ning té bao ndi md. CRP kich thich IL-6 va
san xuat ra endothelin-1, thic ddy cic bién ¢ giy hinh thanh cuc mau
dong[98].
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- Vai tro cua CRP trong xo vita dong mach
Nhiéu nghién ctru cho thdy CRP c6 vai tro truc tiép trong hoat hoa
16p nd1i mac mach mau, trong tién trinh viém va ton thuong xo vita dong

mach.

C#u tric 5 phan ti cia CRP

Ciu tric don phan ti cia CRP

Hoat héa ndi mé-sin suat Tien trinh gay xo vika

Két dinh bach cau %
? cytokin dong mach

Hinh 1.7 CRP tham gia vao qua trinh gay xo vita dong mach[157].
CRP lién quan dén rdi loan chtrc ning 16p ndi mac do 1am ting stress
oxy hoda va lam giam tac dung sinh hoc cua Nitric oxyde (NO), lam gidm
phong thich prostacyclin tir t& bao ndi mac, kich thich bach cau phong thich
ET-1. CRP khong chi hoat hoa té bao ndi mac ma con tham gia chu dong

trong dap Gng viém ngay tai long mach[5].

31



e . Dong mau
Mau R g TF+Vila G2 TF:Vila
Fibin  FOP | ¢— &

Xa
Prothrombin —» Thrombin
Plasminogen Plasmin

Fibrinogen  Fibrin

A

Long  Ngungtip tiéu cau Di chuy'e-‘n-két dinh dai
mach thwe bao

PAI-1
tPA | ‘

Noi mé

Té bao co tron

4 gidn co dich chnyén va tang sinh
Noi mo binh thwong

Noi mo roi loan chikc nang

X0 VUA DPONG MACH

Hinh 1.8 CRP tham gia vao qua trinh bénh sinh mang xo vira[85].

- Vai tro cua CRP trong bénh mach vanh

CRP duoc tong hop chil yéu & té bao gan nhung ciing duoc phong
thich tir cac t& bao md6 m& va tir cac té bao co tron cia DMV dugc nudi ciy
cho théy tinh trang viém tai chd co thé 1am tiét CRP. CRP duoc phat hién
bang phuong phap mién dich huynh quang tir cic mang xo vita cla
DPMV[150]. Sudha Thakur nghién ctru 150 bn BMV va 50 nguoi khoe
manh 1am nhoém chtmg cho két qua ndng d6 hs-CRP trung binh trong nhém
BMV 1a 1,7 + 0,75mg/L, cao hon dang ké so voi nhém chimg 0,93 +
0,35mg/L (p<0,001)[147].

Hiép hoi Tim mach Hoa Ky (AHA) va Trung tim Kiém soat va Phong
ngura Bénh tat Hoa Ky (CDC) phan nhém nguy co bénh mach vanh theo
ndng d6 hs-CRP:

= Nguy co thap: hs-CRP < 1Img/L.

* Nguy co trung binh: hs-CRP 1 — 3mg/L.
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= Nguy co cao: hs-CRP > 3mg/L[18],[115].

Niam 2003 AHA va CDC dua khuyén céo chung vé viéc Gmg dung cac
chi diém sinh hoc trong danh gid nguy co BMV, tién luong va quyét dinh
diéu tri gom:

(1)-hs-CRP 1la chit chi diém viém cua bénh mach vanh duoc chi dinh
trén lam sang.

(2)-Bénh nhan thudc nhom nguy co mach vanh trung binh (10% - 20%)
nén duoc chi dinh hs-CRP dé danh gia va quyét dinh diéu tri (du phong).

(3)-hs-CRP gitip tién lwong & bn bénh mach vanh (gdm tir vong va bién
cd mach vanh tai phat).

hs-CRP duoc dung dé tai phan bé nhom nguy co trong thang diém
Framingham. Thang diém Framingham dugc chia 1am 3 nhém nguy co:
thap — vira — cao. Nhém nguy co thip ude tinh co6 < 10% kha ning bi cac
su ¢6 mach vanh, nhém nguy co trung binh ¢6 10 — 20% va nhém nguy co
cao ¢6 > 20%. Ngudi ta thdy 1a Thang diém Framingham ban dau dya vao
cac yéu t nguy co truyén thong (khong tinh hs-CRP) 1a ning vé tudi, c6
nhiéu trudng hop udc tinh dudi muic nguy co that sy, nhat 13 & nhom nguy
co trung binh. Két qua tir nhiéu nghién ctru cho thiy hs-CRP 1a yéu t6 nguy
co doc lap ctia bénh mach vanh va viéc dua hs-CRP vao gip xap xép lai
Bang phan loai nguy co, dic biét 1a nhém c6 nguy co trung binh c¢6 dén
20% - 30% c6 hs-CRP > 3mg/L dugc xép lai vao nhom nguy co cao[18].

So voéi cac yéu to nguy co truyén thong, hs-CRP 13 yéu to tién luong
manh nhit va két hop véi cac yéu td tién luong khac nhu ndng do
cholesterol, LDL-C, triglycerid va glucose lam tang kha ning tién lugng
bénh. Trén cac bn c6 hdi chiing vanh cr?'lp, hs-CRP c6 lién quan dén do
ning, 1a yéu té gitp tién luong cac su ¢b mach vanh va tir vong. Ngudng

cua hs-CRP trong truong hop nay 1a 10mg/L. Nhitng bn dugc can thiép
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mach vanh qua da cé né)ng dd hs-CRP cao hon cling ¢6 du hau xau hon
nhom co6 hs-CRP thap[18].
1.4.1.5 CRP va bénh phéi tic nghén man tinh

CRP duoc danh gia trong nhiéu bénh canh khac nhau cia BPTNMT
nham tim su két hop giita tinh trang viém hé théng co ban trong giai doan
bénh 6n dinh, cac bién ¢d tim mach, tién luong bénh va xac dinh cac dot
kich phat nhiém trung. Trong giai doan bénh on dinh, néng do CRP co
khuynh hudng doc 1ap véi viec HTL, chitc nang ho hap nhung c6 lién quan
manh v&i phan ap oxy trong mau dong mach va kha nang di bo 6 phut[90].
Céc chét trung gian gdy viém nhu CRP c6 thé hién dién 10 — 20 nim sau
khi bénh nhan di ngung HTL c6 thé giai thich sy xuat hién cia BPTNMT
trén cac bn c6 tién can HTL va 1a mbi lién két cia HTL véi tinh trang viém
co ban trén cac bn BPTNMT c6 cac bénh di kém[165]. Sy gia ting nong do
hs-CRP trén ngudi HTL ¢6 thé dy bao BPTNMT tiém an[153].

- hs-CRP chi diém viém trong bénh phdi tic nghén man tinh

Mot s6 nghién ctru cho thdy cac chit chi diém viém hé théng nhu hs-
CRP trong mau cao hon trén bn BPTNMT so v&i nguoi khong c6 bénh nay
va doc lap voi tinh trang HTL[70].

V M Pinto-Plata nghién ctru 88 bn BPTNMT so v4i nhom ching
goém 33 nguoi HTL va 38 nguoi khong HTL. Két qua 1a ndong do CRP cao
hon dang ké trong nhém bn BPTNMT (5,03mg/L) so v6i nhém chimng
(2,02mg/L va 2,24mg/L) va két luan CRP c6 thé 1a chat chi diém viém h¢
théng cta qua trinh viém trén cac bn BPTNMT[126]. Nghién ctru ctia Van
Durme Y. M. va cs cho két qua nhitng ngudi HTL ¢6 nong do hs-CRP
>3mg/L ¢6 nguy co cao mac BPTNMT (HR= 2,2; khoang tin cdy 95%:
1,12-3,74;p< 0,01)[153].
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- CRP gia ting cing do nang ciia bénh phoi tic nghén man tinh

Pavol nghién ctru trén 43 bn BPTNMT vdi tudi trung binh 13 65,
FEV1 trung binh 13 46,2%. Trong sd 19 bn c6 tang ap phdi, ndng do CRP
va TNF-o cao hon déng ké so véi cac bénh nhan khong c6 tang ap phoi
(CRP 1a 3,6mg/L so voi 1,8mg/L; TNF-a trung binh 1a 4,2pg/ml so véi
3,1pg/ml). Khong c6 su khac biét vé ndng d6 cta IL-6 giira 2 nhém nay. Sy
gia ting cua ap luc dong mach phoi co két hop voi gia ting nong do cua
CRP va TNF-o dat ra vai tro cia viém hé théng o muc do thép trong bénh
sinh ctia ting ap phoi trén bn BPTNMT][84].

Izvorni Znanstveni Clanak nghién ctru 150 bn BPTNMT va nhom
chtimg gom 51 nguoi. Két qua cho thay nong do CRP gia ting dang ké trén
cac bn c6 BPTNMT so v61 nhém chirng (12,92 mg/1 so véi 7,70mg/1) va sy
gia tang cua CRP theo giai doan ndng cia BPTNMT. Nghién ctru cua J. P.
de Torres ciing thidy nong do CRP gia ting trén bn BPTNMT so v&i nguoi
khoe manh va c6 tuong quan nghich véi FEV1 va FVC[60].

Khalil Ansarin nghién ctru 94 bn BPTNMT cho két qua 1a so véi cac
bn BPTNMT khong ting ap dong mach phoi, cac bn BPTNMT c¢6 ting ap
dong mach phoi c6 ndong d6 hs-CRP cao hon c6 ¥ nghia thng ké (8,8mg/L
so voi 4,07mg/L; p< 0,05)[36].

- CRP la chi diém nguy co tan phé va tir vong ciia cdc bénh nhdn bénh phéi
tiic nghén man tinh

Céc nghién ciru gan day cho thay viém hé thong két hop véi gia tang
tan phé va tir vong ctia cac bn BPTNMT. Zai-Chun Deng nghién ctru 116
bn BPTNMT 6n dinh va 35 nguoi khée manh véi chiic nang ho hap binh
thuong lam nhoém ching va thot gian theo doi 1a 32 thang hay khi bn tr
vong. BPTNMT duoc chan doan dua theo tiéu chuin GOLD. Két qua
nghién ctru cho thdy nong d6 CRP ciia cac bn BPTNMT cao hon dang ké
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so v&1 nhom ching (4,48 + 0,83 so véi 1,01 + 0,27 mg/1; p<0,05). Ngoai ra,
cac bn c6 ndng d6 CRP > 3mg/l ¢o tién lwong xau hon so véi cac bn co
noéng d6 CRP < 3mg/1[169]. Twong ty, Bartolome R. Celli nghién ctru 1843
bn BPTNMT. Sau 3 nam theo doi c6 168 bn tir vong. Céac bn tir vong co
néng 46 CRP cao hon dang ké so véi cac truong hop khong tir vong
(4,6mg/L so véi 3,1mg/L; p< 0,001)[50].

Qua két qua cta nghién ctru tim mach thanh phé Copenhagen, Dahl
nhan thiy, nguy co nhép vién va tir vong cia BPTNMT ciing cao hon d6i
v6i cac bn co nong dd hs-CRP > 3mg/L. Két qua tir nghién ctru stc khoe
phéi (The Lung Health Study) ciing thdy c6 lién quan giita su gia ting ndng
d6 ciia CRP véi tir vong cia BPTNMT. Nong do cua CRP ciing c6 lién
quan nghich véi kha ning gang strc cia bn BPTNMT[27].

1.4.2 Tong quan vé TNF-a

TNF-o 1 chat trung gian gdy viém tham gia vao nhiéu qua trinh
bénh 1y cua viém, nhiém trung, bénh ty mién ciing nhu cac bénh 1y ac
tinh. TNF-o. duoc san xuit ra dé dap tmg véi nhiém tring duoc xem nhu
dap tng mién dich co thé. Mic du anh hudng cia TNF-a trong bénh 1y
nhiém tring c6 hiéu qua bao vé nhung cling can kiém soét chit ché sy san
xuat TNF-o. dé giam tac tac dung bat lgi cuia TNF-o db6i voi co
thé[105]. TNF-o. ¢ thé gia ting qua muc & nhitng ngudi HTL[74]. Theo
Felipe Villar Alvarez, mdi lién quan gitta BPTNMT va bénh tim mach c6
thé qua trung gian ctia TNF-a[34].
1.4.2.1. Nguon goc ciia TNF-a

Nhiéu loai té bao c6 kha ning tiét TNF-o. gdm bach cau don nhan,
dai thuc bao, bach cau trung tinh, céac té bao biéu mo, té bao lympho T va

cac t& bao co tron cua duong dan khi va té bao co tim[40],[45]. Poan gen
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mi hoéa cho TNF-o nam trén nhiém sac thé sd 6, giita cac gen HLA-DR
nhom I va cac gen HLA-B nhom I1. Vi tri ndy dua dén gia thuyét co su két
hop ctia céc allen tao TNF-o v&i mot s6 bénh 1y[56],[80].

1.4.2.2 Chuc nang cua TNF-a

TNF-a tham gia vao phan tng viém theo nhiéu cach khac nhau. Cac
té bao ndi mo tiép xuc vdi TNF-a. din dén gia ting cic phan tir két dinh bé
mat, lam gia tang su két dinh cua bach cau trung tinh va bach cau don
nhan. TNF-o gdy ting san xuéat IL-6, mdt chat giy ting san xudt cic
protein pha cap ¢ gan. Ngoai ra, TNF-o hoat héa céac dai thuc bao, cac té
bao biéu mé va trung mo gay san xuit cac chat hoa hudng dong ddi véi cac
té bao viém nhu IL-8 va leukotrien B4[52].

TNF-o c6 cac thudc tinh tién viém quan trong[87]. Cytokin nay duoc
nhiéu loai t€ bao bai tiét ra nhu dai thuc bao, cdc bach cau don nhan, céc té
bao lymphd T, cac té bao co tron, té bao md md va cic nguyén bao soi[34].
TNF-o. cling dugc tim thdy ¢ mang xo vita[87].
1.4.2.3 TNF-a tam sodt bénh mach vanh

TNF-a tham gia vao bénh sinh cua nhiéu bénh Iy tim mach nhu
XVDM, nhdi mau co tim, suy tim va viém co tim[45]. TNF-a cung véi cac
phan tir viém khac dong vai tro khoi phat va kéo dai nhiéu bénh tim mach.
Mic du tim ngudi binh thuong khong sinh TNF-o nhung khi tim bi tén
thuong c6 thé tiét ra mot luong déang ké TNF-a[22]. Nong do TNF-o gia
tang trong tuan hoan ciing két hop véi gia ting nguy co nhdi mau co tim tai
phat, diy dong mach canh do xo vita[87].

Viém déng vai trd chinh trong bénh mach vanh. Viém tham gia tat ca
cac giai doan tir luc hinh thanh mang xo vita dén khi v& mang xo vita gay

hoi chimg vanh cap. Theo Anthony S. McLean, hau hét cac bénh tim c6 thé
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chia lam 3 giai doan: giai doan viém, giai doan ton thuong té bao co tim va
giai doan stress trén tim. Trong mdi giai doan nay c6 cac chat chi diém sinh
hoc tuong ung trong d6 CRP va TNF-a ¢6 vai tro trong giai doan viém[37].

Shubair M.K. nghién ctru trén 100 bn c6 BMV do xo vita dugc
chtng minh qua chup mach vanh va 81 ngudi khée manh. Két qua nong do
TNF-a. trén cac bn c6 BMV cao hon dang ké so vi nhom ching (129,13 +
325,29pg/ml so v6i 25,90 £ 27,76pg/ml)[111].

Mot nghién cuu khac tai Trung tdm nghién ctru bénh tim mach cua
Iran nim 2009 do Basiri tién hanh trén 135 bn dugc chup mach vanh, trong
do 19 truong hop (14,1%) ¢6 mach vanh binh thuong, 6 truong hop (4,4%)
c6 ton thuong mach vanh nhe, 43 truong hop (31,8%) c6 BMV 1 nhanh, 29
truong hop (21,5%) ton thwong 2 nhanh va 38 truong hop (28,1%) bi ton
thuong 3 nhanh mach vanh[42]. Nong do CRP trung binh trén ngudi co
mach vanh binh thuong 1a 64 mg/L va trén bn c6 BMV 1a 17£9 mg/L.
Néng do TNF-a cta cac bn ¢c6 BMV trung binh 1a 6,3+3,8 pg/mL, con trén
nguoi c6 mach vanh binh thuong 1a 4,5 + 2,2 pg/mL. Nghién ctru cua Israel
Gotsman ciing cho thay TNF-a c6 lién quan véi @6 niang cia BMV qua sb
mach vanh bi t6n thuong va thang diém Gensini[72]. Piéu nay cho thay co
su lién quan gitta cac yéu to viem (CRP va TNF-a) v6i bénh 1y mach
vanh[132].
1.4.2.4 TNF-a ting nguy co bién cé mach vanh tdi phat

Nghién ctru ctia Paul M. Ridker trén 272 bn sau nhéi mauco tim sau
8,9 thang theo ddi bién cb tim mach tai phat tir vong va khong tir vong. Két
qua 1a néng 46 TNF-o gia ting kéo dai trén cac bn sau nhdi mau co tim c6

nguy co bi cac bién c6 mach vanh tai phat. Nguy co nay gia ting gan 3 lan
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(RR = 2,7; khoang tin cdy 95%: 1,4 — 5,2, p<0,01) trén cac bn c6 noéng do
TNF-o> 4,17pg/ml[130].

Basiri nghién ctru 135 bn dugc chup mach vanh, trong d6 19 truong
hop (14.1%) c6 mach vanh binh thudong, 6 truong hop (4.4%) co ton
thuong mach vanh nhe, 43 truong hop (31.8%) cd bénh mach vanh 1
nhanh, 29 truong hop (21.5%) tén thwong 2 nhanh va 38 truong hop
(28.1%) bi ton thuong 3 nhanh mach vanh. Nong do CRP trung binh trén
nguoi c6 mach vanh binh thuong la 6+4 mg/l va trén bn c6 BMV la 1719
mg/L. Nong d6 TNF-o. cia cac bn ¢6 BMV trung binh 1a 6,3+3.8 pg/mL,
con trén nguoi c6 mach vanh binh thuong 1a 4,5 + 2.2 pg/mL[42].
1.4.2.5 TNF-a va bénh phéi tac nghén man tinh

TNF-o. dong vai trd quan trong trong nhiéu bénh 1y ho hap nhu hen,
BPTNMT, ton thuong phdi cip va hdi chung nguy kich ho hap
cap[45]. TNF-a dugc cho 1a dong vai tro trong tim trong viém tai phoi va
viém hé thong cia BPTNMT[143]. TNF-a. gy ra cic ton thuong bénh 1y
gidng v6i BPTNMT trén dong vat thi nghiém nhu tham nhiém céc té bao
viém & phoi, xo hoa phdi va khi phé thiing[22]. Chat trung gian viém dau
tién duoc tim thiy c6 gia tang trén bn BPTNMT la TNF-a. TNF-o 13 mot
cytokin tién viém manh, c6 lién quan véi yéu co va tang ap dong mach
phoi trén cac bn BPTNMT. Sevenoakscoi TNF-a. ¢6 vai trd trong tim trong
bénh sinh cia BPTNMT, thdm chi dua ra thuat ngir “viém kiéu TNF-o -
inflammation TNF-a phenotype”[88].

Thudc 14 1a yéu t6 nguy co chinh cia BPTNMT.Hat thube 1a c6 thé
gy viém hé théng nhung trén cac bn BPTNMT, tinh trang viém hé théng
nhiéu hon[41]. Nhitng bn bi BPTNMT c6 gia ting s6 lugng bach ciu trung

tinh trong phoi, gia ting hoat hda ciia bach cau trung tinh trong mau ngoai
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vi va gia ting TNF-o va thu thé TNF hoa tan. Khéi thudc 14 gdy ting phong
thich TNF-a va dong vai tro quan trong trong bénh sinh cia BPTNMT[3].

TNF-a 13 mot protein dong vai trd quan trong cta viém hé théng
trong BPTNMT[34]. Tanni nghién cuu 53 bn BPTNMT da ngung hut
thudc 14, 24 bn BPTNMT con hut thudc 14, 24 nguoi chimg con hut thude
14 va 34 nguoi chimg khong hut thude thiy nong do cia TNF-o cao hon
trén nhitng ngudi con hat thude 14 so véi nhitng ngudi dd ngung hat va
khong hut (4,8pg/ml va 4,8pg/ml so véi 4,3pg/ml va 3, 7pg/ml) va két luan
1a hat thude 14 c6 thé gay viém hé thong qua trung gian ciia TNF-a[146].
Nghién ciru ciia Victor Pinto-Plata cho thiy c6 méi twong quan ctia TNF-o
v6i cac chét chi diém viém khac nhu IL-6, IL-8 trén bn c6 BPTNMT[126].

TNF-a gia tang vo1 mic d§ nang cua BPTNMT[90]. Pavol Joppa
nghién ciru vé viém hé thong trén 43 bn BPTNMT trong d6 19 bn
BPTNMT c6 ting ap dong mach phoi. Két qua 1a c6 sy gia ting dang ké vé
noéng d6 CRP trong nhém bn BPTNMT c6 ting 4p dong mach phoi so véi
cac bn c6 BPTNMT khong c6 ting ap dong mach phdi (3,6mg/L so voi
1,8mg/L) ciing nhu vé ndng d6 ctia TNF-a giita 2 nhom nay (4,2pg/ml so
v6i 3,1pg/ml). Tac gia cho 1a sy gia ting ap luc dong mach phdi trén céc bn
BPTNMT két hop voi su gia ting vé ndng d6 cia CRP va TNF o dat ra kha
nang vé vai tro bénh sinh cta viém hé thong & mirc d6 thap trong bénh sinh
clia ting ap dong mach phdi trén cac bn BPTNMT[84].

TNF a cling gia tang trong cac dot kich phat cia BPTNMT. Eric
Bathoorn nghién ctru 45 bn BPTNMT trong lic bénh 6n dinh va trong dot
kich phat. Két qué c6 su gia tang cua bach cau 4i toan, bach cau trung tinh
va bach cau lympho trong cac dot kich phat cia BPTNMT. Su gia ting

viém hé théng duong nhu c6 lién quan véi nhiém trang duong ho hap dudi.
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Nong d6 TNF-o chi diém kha niang c6 nhiém tring duong dan khi. Juan
Xie nghién ctru 30 bn BPTNMT trong dot kich phat, 30 bn BPTNMT 6n
dinh va 30 nguoi khoe manh khong HTL lam nhém chimg. Két qua nghién
ctru cho thdy nong d6 TNF-a trong huyét thanh gia ting dang ké trong dot
kich phat BPTNMT va BPTNMT 6n dinh so v&i nhom chung (ndng do
TNF-a trong dot kich phat BPTNMT: 84,43 + 14,73pg/ml; BPTNMT on
dinh: 30,59 + 5,62pg/ml va nhém ching: 15,12 +4,62; p< 0,01)[163].
1.5 CAC NGHIEN CUU LIEN QUAN DPE TAI
1.5.1 Nghién ciru vé nong d9 hs-CRP & bénh nhan bénh tim thiéu mau
cuc bo

Pham Trung Ha va cs nghién ctru hs-CRP & bn bénh tim thiéu méau
cuc boo BV Théng Nhét trén 74 bn ¢6 BMV man, 51 bn bi NMCT cép va
43 nguoi khoe manh. Két qua ndong do hs-CRP trung binh & nhom bénh tim
thiéu mau cuc bd man tinh 13 3,89 + 2,89 mg/L, & nhém bn NMCT cip 1a
28,01 + 27,64 mg/L. Khong thiy twong quan giita hs-CRP véi s nhanh
mach vanh bi hep[7].
1.5.2 Nghién ctru ndng dd TNF-o trén ngudi cao tudi cé hdi chirng
mach vanh cép

T6 van Tuén va cs nghién ctru ndng do TNF-o. ¢ 30 bn bi hoi ching
vanh cdp c6 d6 tudi 70 — 80 va 20 ngudi khoe manh co do tudi twong
duong tai BV Trung wong Hué[19]. Két qua nghién ctru cho thiy ndng do
cia TNF-a trong nhém bénh trung binh 1a 52,64pg/ml so vé1 nhém ching
1a 13,43pg/ml (p< 0,001). Piém cat ROC ctia TNF-a 14 24,50pg/ml v&i do
nhay gia tri chan doan 1a 86,7% va dd dic hiéu 1a 95%. Co su tuong quan
ciia TNF-o. vi CRP (r = 0,705; p<0,005). Su gia ting ctia nong do TNF-a,

1a mot yéu td nguy co & bn hoi chtng vanh cap.
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1.5.3 Nghién ciru lién quan nong d hs-CRP véi ton thwong mach vanh

Nguyén Minh Ptic va cs nghién ctru mdi lién quan giita ndng do hs-
CRP véi ton thuong giai phau dong mach vanh qua chyp mach vanh can
quang & bn c6 bénh dong mach vanh trén 129 bn & BV Théng Nhit gom 53
bn duoc chan doan 1a dau thét nguc 6n dinh va 76 bn c6 hoi ching mach
vanh cap[6]. Két qua 1a ndng d6 trung binh cta hs-CRP trong nhom hoi
ching vanh cép 1a 21,39mg/L, cao hon so véi nhom khong hep la
4,55mg/L (p< 0,001). Piém Gensini trung binh trong nhom hoi chimg vanh
cap 12 37,61. C6 méi tuong quan gitta ndng d6 hs-CRP voi s6 nhanh mach
vanh hep trong nhom hoi ching vanh cap (r= 0,516; p <0,001) va voi
Thang diém Gensini (r = 0,518, p< 0,001).
1.5.4 Nghién ciru vé nong dd hs-CRP va ndng d0 TNF-o trong bénh
mach vanh

Mabhalle N. va cs nghién ciru trén 300 bn bi BMV cho két qua nong
d6 hs-CRP trung binh 1a 11,7 + 9,7mg/L va ndng do TNF-a trung binh 1a
25,3 £+ 40,9pg/ml[100].
1.5.5 Nghién ciru ton thwong PMV trén bénh nhian ¢c6 BPTNMT

Pei-Hsun Sung va cs nghién ctru 1554 bn bi NMCT c¢6 ST chénh 1én
dugc can thi€p mach vanh qua da véi 124 bn BPTNMT (9,7%) va 1430 bn
khong c6 BPTNMT (90,3%)[145].

Tiéu chuan chan doan BPTNMT: c6 1 trong 4 yéu t6: tién cin can ding
thudc gidn phé quan; tién cian FEV1 < 70%; Kham thuc thé bn thd kho khé
thi tho ra, khi phé thiing; dang dung thudc gidn phé quan trong khi bi
NMCT. Két luan cuia nghién ciru 1a khong cé khéac biét vé ton thuong mach
vanh gitra 2 nhom c6 va khong c6 kém BPTNMT.

Nguoc lai, Liang B. M. nghién ctru trén 354 bn dugc chup MDCT
d6ng mach vanh va do ho hap ky dé chan doan BPTNMT cho két luan 1a so
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v6i cac bn khong c6 BPTNMT, cac bn ¢c6 BPTNMT c6 tén thuong nhiéu
nhanh DMV hon va c6 ndong d6 CRP cao hon so vdi cac bn bi BMV khong
c6 kem BPTNMTI[95].

1.5.6 Nghién ciru hs-CRP trong bénh phoi tic nghén man tinh

Reshu Agarwal nghién ctru 50 bn BPTNMT 6n dinh va 50 nguoi
khoe manh 1am nhom chung. Két qua cho thay ndng do cta hs-CRP trong
nhém BPTNMT cao hon so v1 nhoém chig (4,82mg/L so vaoi 0,88 mg/L p
< 0,01). C6 mbi twong quan nghich giira ndng do cua hs-CRP véi %FEV1
(r=—0,813; p < 0,01). Cac tac gia két luan 1a nong do chat chi diém viém
trong tuan hoan hs-CRP gia ting dang ké trén cac bn c6 BPTNMT cho thiy
BPTNMT la mot thanh phﬁn ctia r6i loan viém.

SA Alavi nghién ctul60 bn nhdp vién vi dot kich phat cua
BPTNMT. Két qua nghién ctru 1a ndng do hs-CRP huyét thanh trung binh
1a 11,65 + 15,03mg/L. C6 mdi tuong quan nghich gitta hs-CRP voi FEV1
v6i hé s twong quan r= - 0,392 (p< 0,001)[32].

1.5.7 Nghién ctru hs-CRP va TNF alpha trong bénh phoi tic nghén
man tinh

Nervana Samy va cs nghién ctu 90 bn BPTNMT va 20 nguoi khoe
manh 1am nhom chtg ghi nhan c6 su gia ting ddng ké nong d6 hs-CRP va
TNF-o trong BPTNMT va ¢6 lién quan v6i mirc do ning ctia bénh. C6 moi
tuong quan nghich giira hs-CRP va FEV1[136].

Sanja Marevie va cs nghién ciru 34 bn BPTNMT duoc chan doan
dua vao két qua do ho hap ky v6i FEV1 <80% du doan. Nhom chimg gom
34 nguoi trong d6 28 ngudi HTL va 6 ngudi khdng HTL[104]. Két qua
nghién ciu cho thidy nhom BPTNMT c6 nong d6 TNF-o trung binh
11,6pg/ml va hs-CRP trung binh 1a 3,9mg/L.
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Juan Xie va cs nghién ctru 30 bn BPTNMT trong dot kich phat, 30
bn BPTNMT 6n dinh va 30 ngudi khoe manh khong HTL lam nhém
ching. Két qua nghién ctru cho thay ndong dd TNF-a trong huyét thanh gia
ting dang ké trong dot kich phat BPTNMT va BPTNMT 6n dinh so véi
nhom chimg (ndng do TNF-a trong dot kich phat BPTNMT: 84,43 +
14,73pg/ml; BPTNMT 6n dinh: 30,59 + 5,62pg/ml va nhom chung: 15,12
+4,62; p< 0,01)[163].

1.5.8 Nghién ctru tan suat ciia bénh phoi tic nghén man tinh trong
bénh mach vanh va ton thwong dong mach vanh

Tan suat cia BPTNMT trong BMV thay dbi giita cac nghién ciru tiy
thudc vao tiéu chuan chon bénh va phwong phap nghién ciru.

- Sonkamble Siddharth va cs nghién ctru bn BMV. Tiéu chuin chan
doan BPTNMT dua theo tiéu chuan GOLD. Tiéu chuin chan doan BMV:
tién cin co thay doi trén dién tim, stress gang stc, siéu 4m tim hay chup
mach vanh. Két qua cua nghién ctru 14 ¢6 19 bn (19%) c6 BPTNMT theo
tiéu chuan GOLD[139].

- Joan B. Soriano va cs nghién ctru trén 450 nguoi lam ching khong
c6 bénh tim mach, 52 bn bénh tim mach va 119 bn nhép vién vi bénh mach
vanh. Tiéu chuin chan doan gidi han luu lwong khi ctia nghién ciu dua
theo tiéu chuan GOLD. Tan suét giéi han luu lugng khi ctua 3 nhom lan
luot 14 17,5%, 19,2% va 33,6%. Ty 1€ gidi han luu lugng khi khong duoc
chan doan truge d6 trong cac bn c6 bénh tim mach 1a 60% va & cac bn nhap
vién vi bénh mach vanh 1a 87,2%. 60% nguoi cd gioi han luu lugng khi
trong ca 3 nhom nghién ctru chua bao gio duge diéu tri vé gidi han luu

luong khi[144].
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- Hesham Z. Saleha nghién ctru trén 11.217 bn mé bic cau dong
mach vanh c¢6 do hé hip ky ghi nhan c6 2895 (25,8%) bn c6 BPTNMT
theo tiéu chuan GOLD[135].

- Talha Mahmud va cs nghién ctru trén 124 bn c6 bénh tim thiéu mau
cuc bo ghi nhan c6 47 bn (37,9%) c6 kém BPTNMT theo tiéu chuan
GOLDJ[101].

- Faris Muthana va cs nghién ctru 59 bn c6 BMV ¢ 2 trung tam véi
tiéu chuan chan doan BPTNMT la dya vao bang ciu hoi tim cac bn co
nguy co cao bi BPTNMT hoic do ho hip ky ¢6 % FEV1 < 80% dy doan.

Két qua nghién ctru cho thiy trong 59 bn c6 BMV thi ¢6 27 bn ¢
kém BPTNMT (chi ¢6 9 bn dugc ching minh ¢6 FEV1 < 80%), tan suét
BPTNMT trong BMV ciia nghién ctrula 44%.18 bn BPTNMT c6 ton
thuong 1 nhanh dong mach vanh (62%) so véi 9 bn BPTNMT c6 ton
thuong nhiéu nhanh dong mach vanh (30%). Céc tac gia két luan 1a cac bn
BPTNMT thuong c6 ton thuong 1 nhanh PMV [114].

1.5.9 Nghién ciru lién quan nong dd TNF-o v6i dd ning ciia bénh mach
vanh qua thang diém Gensini.

Israel Gotsman va cs nghién ctru néng d6 ctia TNF-o trén 201 bn
BMV. Két qua cho thay c6 gia ting nong do ctia TNF-a trén cac bn BMV
va 6 twong quan v6i d6 niang cia BMV qua Thang diém Gensini voi r =
0,23 (p< 0,05) cho quan thé nghién ctru; r = 0,26 (p< 0,05) d6i v&i cac bn
BMYV 6n dinh va r = 0,15 trong hdi chtng vanh cap[72].

1.5.10 Nghién ciru ton thwong dong mach vanh trén bénh nhin bénh
phoi tic nghén man tinh

- Tae Yun Park va cs nghién ctru cac bn BPTNMT dugc chup dong
mach vanh vi dau thit nguc. BPTNMT duoc dinh nghia khi FEV1/FVC sau
test gian phé quan < 70%. Ton thuong dong mach vanh déng ké khi hep it
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nhit 50% cta mot nhanh mach vanh [124]. Két qua cta nghién ctu trén
113 bn BPTNMT, 88% ¢ giai doan nhe — trung binh (trong d6 46% & giai
doan nhe; 42% ¢ giai doan trung binh); chi ¢c6 9% (6 bn) ¢ giai doan nang
va khong c6 giai doan rat nang. 100% co lién quan véi HTL véi trung binh
la 38,95 géi-—nam. % FEV1 trung binh 1a 75,74%; FEV1/FVC trung binh la
55,48.61% bn BPTNMT c6 két qua ton thuong hep dong mach vanh dang
ké. 34,8% bénh 1 nhanh dong mach vanh, 65,2% cé tén thuong > 2 nhanh
(27,5% ton thuong 2 nhanh dong mach vanh va 37,7% c6 ton thuong 3
nhanh dong mach vanh).

- Ramazan Topsakal va cs nghién ctu trén 88 bn BPTNMT, 82 bn
khéng c6 bénh phdi 1am nhom ching. Chan doan BPTNMT dua trén két
qua do ho hip ky va theo tiéu chudn GOLD. Cac bn dugc chup PMV va
tinh do ning theo thang diém Gensini[151].

Két qua nghién ctru 13 khong c6 su khac biét vé tudi gilta 2 nhom
(61% 7 tudi so voi 63 % 5 tudi; p> 0,05). So véi nhém BMV, céac bn ¢ bénh
phéi hgp BPTNM+BMV c¢6 s6 nhanh mach vanh ton thuong nhiéu hon ¢
y nghia théng ké (2,5 nhanh so véi 2,1 nhanh; p< 0,01). Khong c¢6 mbi
twong quan c6 y nghia thong ké gitta diém Gensini véi FEVI va
FEV1/FVC (p> 0,05).
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CHUONG 2
POI TUQONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1 POI TUQNG NGHIEN CUU

Céc truong hop dugc chon nghién ctu 1a cac bénh nhan da duogc
chup dong mach vanh, déng y tham gia nghién cru.
2.1.1 Tiéu chuin chon bénh

Péi twong nghién ctru 1a 193 truong hop da duoc chup dong mach
vanh tai 3 BV ¢ thanh phé Ho6 Chi Minh, trong do tai Vién tim c6 15
truong hop; BV Thong Nhit c6 87 trudng hop va & BV Nhan dan 115 co
91 truong hop.

Cac bénh nhan duogc chia thanh 4 nhom:
2.1.1.1 Nhom bénh mach vanh co bénh phéi tac nghén man tinh

La 33 bn co két qua chup mach vanh c6 ton thuong y nghia ¢ it nhat
1 vi tri ciia hé dong mach vanh va két qua do ho hap ky c6 bang chimg gidi
han luu lwong khi khong hoan toan hdi phuc.
2.1.1.2 Nhom bénh mach vanh

La 86 bn co két qua chup mach vanh c6 ton thuong y nghia & it nhat
1 vi tri cua hé dong mach vanh va két qua do ho hap ky khong cé bang
chung gidi han luu luong khi. Pay 1a cdc bn bi BMV man va céc truong
hop hoi chimg vanh cap duoc loai trir nghién ctru.
2.1.1.3 Nhom bénh phéi tic nghén man tinh

La 21 bn c6 két qua chup mach vanh khong c6 ton thuong hay c6 ton
thuong nhung khong c6 ¥ nghia va két qua do ho hap ky co bang ching

gidi han luu lugng khi khong hoan toan hoi phuc.
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2.1.1.4 Nhom chung

La 53 truong hop c6 két qua chup mach vanh khong c6 ton thuong
hay c6 ton thuong nhung khong c6 ¥ nghia va két qua do ho hap ky khong
c6 bang chimg gi6i han luu luong khi.

2.1.2 Tiéu chuin chan doin bénh

2.1.2.1 Tiéu chudn chdn dodn bénh mach vanh

Chuing t61 chon tiéu chuan chan doan BMV 14 c4c bénh nhan c6 bénh
mach vanh dugc chan doan qua chup mach vanh c6 bang ching xo vira
dong mach gay hep hoac tac it nhat & mot vi tri ciia mach vanh.
+ Ton thwong déng mach vanh cé y nghia

Ton thuong dong mach vanh c6 ¥ nghia khi c6 ton thuong xo vira
gay hep it nhét > 70% cua mot nhanh dong mach vanh hoac hep > 50% cua
than chung dong mach vanh trai[78].

+ Nhdanh mach vanh ton thwong

LM: than chung dong mach vanh trai.

LAD: dong mach vanh nhanh lién that trudc.

LCx: dong mach vanh nhanh mfi.

RCA: dong mach vanh phai.
+ Ddnh gid do nang ciia bénh mach vanh theo thang diém Gensini
- Mtrc d6 giam khau kinh

o 25% - 1 diém.

e 50% -2 diém.

o 75% - 4 diém.

e 90% - 8 diém.

e 99% - 16 diém.

o 100% - 32 diém.
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- Vi tri mach vanh tén thuwong

Béang 2.1 H¢ s6 theo vj tri mach vanh ton thuong tinh diém Gensini

Vi tri mach vanh bi ton thwong H¢ 50
Than chung 5
Pong mach lién that truéc | Poan gﬁn 2,5
Doan gitra 15
Vung mom 1
Nhanh chéo 1 1
Nhanh chéo 2 0,5
Pong mach mi Poan gan 2,5 (3,5)
Poan xa 1(2)
Nhanh bo 1
Nhéanh sau dudi 1
Nhanh sau bén 0,5
bong mach vanh phai 1

- D6 néng ciia ton thiong déng mach vanh

Do ning cia ton thuong = Tong s cac diém tén thuong x Hé s6[69].

2.1.2.2 Tiéu chudn chan dodn bénh phéi tic nghén man tinh (GOLD 2010)

- Cac dau hiéu chinh dé chan doan

+ Ho man tinh: cach khoang hay hang ngay. Thuong bénh nhan ho ca

ngay, hiém khi chi ho vé dém.

+ Khac dam man tinh: bat ky tinh trang ho man tinh nio ciing nén nghi

kha ning BPTNMT, nht 1a khi bénh nhan c6 tiép xuc véi cac yéu to

nguy co..

+ Nhiéu dot viém phé quan cap tai di tai lai.
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+ Khoé tho tir tir (ngay cang ning dan), thuong xuyén (hing ngay),

ning thém khi bénh nhan ging sirc hay khi ¢6 nhiém trang dudng hod

hap.

+ Tién can ti€p xUc vdi cac yéu té nguy co: hut thude 1a va cac chat

hoa hoc nghé nghiép, khéi bép[96].

- Chdn dodn va phan giai doan bénh phéi tic nghén man tinh

Bénh nhan BPTNMT dién hinh cho két qua giam ca 2 tri s6 FEV1 va
FEV1/FVC. Muc do giam FEV1 sau test gidn phé quan phan anh mtrc 4o
ning cia BPTNMT. Theo GOLD, BPTNMT c6 thé chan doan xéac dinh
bang do ho6 hap ky ¢o ty s6 FEVI/FVC < 70% sau test gidn phé quan[121].
Bang 2.2 Phan chia giai doan bénh cuia BPTNMT][2].

Giai doan bénh

Tiéu chuan

Giai doan 1 (nhe)

FEV1/FVC <70%.
FEV1 >80% so voi 1y thuyét.
C6 hay khong co6 triéu chung man tinh

(ho, khac dam).

Giai doan 2 (trung binh) FEV1/FVC <70%.
50% < FEV1< 80% so véi 1y thuyét.
Giai doan 3 (nang) FEV1/FVC <70%.

30% < FEV1< 50% so v&i 1y thuyét.

Giai doan 4 (rat nang)

FEV1/FVC <70%.
FEV1< 30% so véi ly thuyét hay <50% +
phéi hop v6i suy hé hip man hay diu

chung suy tim phai.
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2.1.3 Tiéu chuén loai trir

Céac bénh nhan suy tim (phan suat tong mau that trai <40%), nhdi
mau co tim hay dau thét nguc khong 6n dinh: con dau nguc, khoé tho,
bién tim c6 ST chénh 1én dong hoc, tding men tim.
Céac bénh nhan dang c6 nhiém trung cip phat hién qua kham lam
sang hodc can lam sang.
Sét do cac nguyén nhan khac nhau.
Pang duoc diéu tri bang cac thude e ché mién dich.
Bénh ung thu di dugc chan doan hay nghi ng.
Suy than, chan thuong hay tai bién mach méau nio dudi 3 thang.
Tién can c6 bénh dai thao duong.
C6 céc bénh kém theo nhu viém khép, bénh hé thong. ..
Céc truong hop chdng chi dinh do ho hap ky[57]:

+ Moi bi nhdi mau co tim (trong vong 1 thang), ting huyét ap
khong kiém soat hodc dot quy.
Ho ra mau lugng trung binh hay nhiéu khong 1& nguyén nhan.
Pang bi hay nghi ngo c6 viém phoi, lao phoi.
Mdi bi hay dang c6 tran khi mang phoi.

+ 4+ + 4+

Moi ph?lu thuat nguc, bung hay mat.

Céc bénh nhan khong dong ¥ tham gia nghién ctu.

2.2 PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.2.1 Thiét ké nghién ciru

Nghién ctru mo ta cit ngang.

2.2.2 C& mau nghién ctru

C& mau: theo cong thuc tinh ¢& mau udc lugng mot ty 18.
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p(1-p)

N = --mmmmmmmmmmoes (Z1-2) 2
42
p=0281-p=0,78.
o =5%
d=10%

(p=0,28 13 tan suat ciia bénh phoi tic nghén man tinh trén cic bénh nhan c6
bénh mach vanh theo két qua nghién ctru cua AlaEldin H.Ahmed[28]).

Két qua: n = 77,44 bénh nhan. Dy tru nghién ctru > 80 bénh nhan
c6 két qua chup mach vanh co t6n thuong ¥ nghia. Mit khac, trong qua
trinh thu thap sb liéu, cac truong hop két qua chup mach vanh khong c6 ton
thuong dong mach vanh cé y nghia va do ho hap ky khong cé giéi han luu
luong khi s& dugc thu thap vao nhom ching va cac bn két qua chup dong
mach vanh khong c6 ton thuong dong mach vanh c6 ¥ nghia nhung két qua
do ho6 hap ky c6 gii han luu lugng khi khong hoan toan hoi phuc dugc thu
thap vao nhom bénh phdi tic nghén man tinh.

2.2.3 Cac buéc tién hanh nghién ciru
2.2.3.1 Kham lam sang
- Thu thap cac ho so bénh 4n cua cac bénh nhan d3 duoc chup dong mach
vanh, xac dinh cac tiéu chuan chon bénh, tim cac tiéu chuan loai trir nghién
cuu.
- Hé1 bénh.
- Tién can hat thubc 14
+ S6 goi thudc 14 bénh nhan hat trong mot ngdy. SO goi tinh bang sb
diéu thudc hut trong ngay chia 20.

+ S niam hat thudc 14.
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+ Tinh chi s6 goi — nam = s gbi hut trong ngay x sé nam hut thude 14.
- Hoi va kham 1am sang tim cac tiéu chuén loai trir nghién ciru.
2.2.3.2 Po chiéu cao cia bénh nhan

Thude do chiéu cao 1a thude do mau cia Viét Nam duoc gén lién véi
can ban.

Bénh nhan do chiéu cao trong tu thé dimg thiang thoai mai, mat nhin
vé phia trudc, hai got chan dung sat mit sau ciia can, ban chan dit hoan
toan trén mat can va chum lai thanh hinh chit V, dam bao bon diém trén co
thé cham vao thudc do chiéu cao 13 ving cham, xuwong vai, mong va got
chan. Bénh nhan di chan tran, khong ddi non, khong cam bat ctr vat gi, mac
quan 40 mong.

Chiéu cao dugc tinh bang mét (m) va sai s6 khdng qué 0,5cm.
2.2.3.3 Do trong luong co thé

Can ban cua Viét Nam duogc dat trén mat phéng 6n dinh. Bénh nhan
ding nhe nhang trén ban can. Khi kim béo trong luong da hoan toan dung
yén méi doc két qua.

Két qua duoc tinh bang Kg va sai s6 khong qua 100g.
2.2.3.4 Phan loai BMI

BMI duoc tinh theo cong thirc

BMI = can ning (kg)/ [chiéu cao (m)]?.

Dua theo tiéu chudn danh gia béo phi theo cac nudc Asean gidng voi
tiéu chuan Chau A truong thanh[119]:

—  Gay: BMI < 18,5 kg/m?.

—  Binh thuong: BMI 18,5 — 22,9 kg/m?.

—  Tang can: BMI 23 — 24,9 kg/m?.

—  Béo phi do 1: BMI 25 — 29,9 kg/m?,

—  Béo phi do 2: BMI > 30 kg/m?.
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2.2.3.5. Phuwong phap do dong mach vanh
- Bo QCA: Céc bénh vién do QCA cung phuong phép. ( Xin xem
phan phu luc)
- Cdc may chup dong mach vanh ( xin xem phan phu luc)
+ Vién tim thanh phé H5 Chi Minh: May Philips ( hang Philips
Hoa Lan)
+ Bénh vién Nhan dan 115: May Siemens Axiom Artis ( hang
Siemens Durc)
+ Bénh vién Thong Nhat thanh phd HO6 Chi Minh: M4y Siemens
Axiom Artis ( hdng Siemens Durc)

Cac may chup dong mach vanh cua 3 Bénh vién noi trén déu hién dai,
dugc bao tri va kiém tra chat luong thuong xuyén qua cac cong ty cung cap
may.
2.2.3.6 Phuong phdp do chire ning hé hdp

Po h6 hép ky bang may Koko, do hing san xuit nSpire Health —
USA nbi véi may vi tinh xach tay. Cach do[108]:

- Chuéan bi bénh nhan:

+ Bénh nhan dugc giai thich vé loi ich cua viée do chuc nang thong khi
phdi, duoc hudéng dan cac budce tién hanh. Nguoi thuc hién do can
lam mAu cho bénh nhan xem va bénh nhan can thuc hién tht trude
khi tién hanh do.

+ Bénh nhan khong thé oxy it nhat 15 phit trudc do, khong hut thude
1a 1 gio trude khi do va khong do ngay sau khi an.

+ Ngung cac thude gidn phé quan tac dung ngén it nhat 3 gid trude do

+ Po chiéu cao va can nang cua bénh nhan. Bénh nhan can duoc nghi
ngoi it nhat 15 phut trude khi do, néi 1ong quan 4o va lay ring gia

(néu co).
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- Cong tac chuan bj may:

+

+

+

Noi bd do luu luwgng tudc bin vao may.
Bat cong tac.
Nhép ngay, thang, nam va céc dir liéu cta bénh nhan vé tén,

tuoi, chi€u cao, can ning, chan doan.

- Tién hanh do:

+

Tu thé bénh nhan: ngdi hay dimg thing, thoai mai, tay cAm Bo
do luu luong tudc bin ngang tim miéng bénh nhan, ngam kin
6ng thoi, kep mili bénh nhan va din bénh nhan thd hoan toan
qua duong miéng, khong dé ludi vao 1ong dng.

Nguoi do nhan phim chirc nang FVC.

Bénh nhan hit vao va thé ra binh thuong qua duong miéng
(ngam 6ng) 3 1an rdi hit vao ¢ hét sirc sau d6 thd ra nhanh va
hoan toan.

Po 3 lan va chon ra chi sb t6t nhat cua bénh nhan. May s€ tu
dong do cac thé tich phdi (L), do cac luu luong (L/gidy) va
tinh ty s6 phan trim cac tri sé do duoc véi cac tri s6 1y thuyét.
Cac dbi tuong co gia tri FEVI/FVC < 70% tri s6 1y thuyét
dugc test gidn phé quan véi thude salbutamol hit (ventolin)

400pg va do lai chirc nang ho hap sau 30 phit hit salbutamol.

- Céach danh gia két qua do thong khi ho hap:

_I_

+

Thong khi binh thudng: FEV1 >80% tri s6 ly thuyét, FVC
>80% tri s6 1y thuyét va ty sd FEV1/FVC >70%.

Hoi chimg rdi loan thong khi tic nghén: khi FEVI/FVC <
70% tri s6 1y thuyét.[62] Dua vao % FEV1 so véi tri s6 1y
thuyét dé danh gia d6 nang cia BPTNMT[96].
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2.2.3.7 Pinh lwong hs-CRP huyét thanh

Phuong phap: hs-CRP huyét thanh dugc dinh luong theo phuong
phap mién dich do d6 duc cua Tina-Quant hs-CRP: CRP ctia huyét thanh s&
két hop v6i khang thé khang CRP ¢6 sin trong dung dich cua Kit thir. Phuc
hop khang nguyén — khang thé nay s& 1am duc dung dich thir. D6 duc nay
thay doi theo néng d6 ciia CRP c6 trong mau xét nghiém. Po do duc bang
may quang phd va quy chiéu gia tri cia CRP sang don vi mg/L.

Gia tri hs-CRP binh thuong: 0 — 3mg/L.

Mau bénh pham 12 mau mau 2ml khong c6 chat chdng dong, quay ly

tam dé tach 1ay phan huyét thanh va bao quan & 20°C cho dén khi dugc xét
nghiém. Xét nghiém duogc thuc hién trén may Olympus Model AU2700 cua
hang Beckman Coulter. Cac bénh nhan duoc 1dy miu mau ngay dau tién
nhap vién. Xét nghiém duoc thuc hién tai khoa sinh héa Bénh vién Nhan
dan 115.
2.2.3.8. Dinh lwong TNF- o huyét thanh
- Nguyén ly: TNF-a dugc dinh luong bang phuong phap mién dich hoa
phat quang (chemiluminescent immune Assay— CLIA) v&i chu trinh u 1a 60
phut. Xét nghiém dugc thuc hi¢n trén may Immulite 1000 System do hang
Siemens, Dirc san xuét.
- Nguyén tic: Khang nguyén TNF-a 6 trong huyét thanh ctia bénh nhan s&
ngung két voi khang thé TNF-a trong kit thir tao thanh phirc hop khang
nguyén — khang thé. May mién dich phat quang giup nhan biét phtc hop
khang nguyén — khang thé, qua d6 do duoc néng d6 TNF-o trong huyét
thanh cua bénh nhan.

- Lay mau xét nghiém:
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Tat ca dbi twong trong mau nghién ctru déu duoc 1dy miu méau xét
nghiém TNF-a vao ngay vao vién.

Céac d6i twong xét nghiém can nhin d6i qua dém it nhat 12 gio,
khong dung cac thudc co thé gay anh huong dén két qua xét nghiém nhu
corticosteroid, cac thudc e ché mién dich. Mau mau xét nghiém 1a 2ml
mau tinh mach, duoc 1iy vao budi sang theo dung quy trinh vo trung va k¥
thuat va dugc chuyén ngay dén phong xét nghiém. Mau mau duoc dé trong
moi truong lanh 2°C — 8°C khoang 30 phut roi quay ly tim 3.500 — 4.000
vong/ phut trong 15 phut. Sau khi quay ly tdm, tach 1y 100ul huyét thanh
dua vao may Immulite 1000 System dé dinh luong TNF-a.

- Thude th:

Thubc thir 13 cac don vi test TNF-a.. Mdi don vi ma vach duge danh
dau chira mot hat phu khang thé don dong chudt khang TNF-a va dugc bao
quan ¢ 2°C — 8°C.

Gi4 tr1 binh thuong cia TNF-a theo phong xét nghiém 1a < 8,1pg/ml.
Xét nghiém nay duoc thuc hién tai Khoa sinh héa cua Trung tam chan
doan Y khoa Hoa Héo thanh phd H6 Chi Minh. Cac miu mau xét nghiém
sau khi 1dy dugc bao qua trong tai chtra d4 lanh dé giit nhiét do 2 — 8°C va
véan chuyén ngay dén phong xét nghiém.
2.2.3.9 Dinh lvong bilan lipid mau

Lay mau cung thoi diém véi cac xét nghiém hs-CRP, TNF-a vao lic
6 gio sang, trudc d6 bénh nhan phai nhin n it nhat 12 gio. Mau mau xét
nghiém 1 2ml mau tinh mach, dugc quay ly tim dé tach phan huyét tuong
va tién hanh dinh luong ngay trén may phan tich tu dong Cobas C 501. Hoa
chat sir dung 1 kit cua hing Roch véi phuong phap dinh lugng 1a phuong
phap so mau dung enzym.

- Pinh lwong Cholesterol todn phan
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Nguyén 1y: cholesterol ester dugc thuy phan bang enzyme cholesterol-
esterase. Cholesterol dugc giai phong ra dugc dinh lugng bang phuong
phép so mau dung enzym (enzymatic colorometric) theo k¥ thuat CHOD-
PAP.

Céc phan g x4y ra trong xét nghiém dinh luong cholesterol mau:

Cholesterol esterase
Cholesterol ester ---------------------- — cholesterol + R1-COOH.

Cholesterol oxydase

Cholesterol ------------=-----=------- —4-cholestentrione + H,0,
Peroxydase
H,0, + phenol + 4-amino antipyrine ------------- — quinoneinin + 4H,0

Cuong do mau ty 16 ndng do cholesterol huyét thanh.
Gia trj cholesterol toan phan binh thudng: <200mg/dl hay < 5,17 mmol/L.
- Dinh luong triglycerid.:

Nguyén Iy: triglycerid huyét thanh dugc dinh lugng bang phuong
phap so mau dung enzyme (enzymatic colorometric).

Céc phan ng x4y ra trong xét nghiém triglycerid:

Lipase

Triglycerid + H,O ------------mmmmmmm - — glycerol + acid béo.

Glycerol kinase
Glycerol + ATP ---------mmemmemmmee- — glycerol — 3 — photphat + ADP

Glycerol — 3 — photphat oxydase
Glycerol — 3 — photphat + Op---------- — dihydroxyacetonphotphat + H,O;

Peroxydase

H.0O, + Parachlorophenol + 4-aminoantipyrine ----— quinoneimine + H,0O;

(mau d6 hong)
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Cuong d6 mau ty 1 ndong do triglyceride huyét thanh.
Gi4 tri triglyceride binh thuong: <150mg/dl hay < 1,7mmol/L.
- Dinh lwong HDL-C

Nguyén 1y: HDL-c duge dinh luong bang phuong phap so mau ding
enzyme (enzymatic colorometric). Cac thanh phan nhu chylomicron,
VLDL va LDL-c trong huyét thanh ctia bénh nhan s& bi két tua khi gip acid
phosphotungstic véi su c6 mit ctia ion magnesium. Sau khi ly tAm hon hop
nay s& thu duoc dung dich ndi chira HDL-c. Nong ¢6 HDL-c trong dung
dich ndi duogc dinh luong theo k§ thuat CHOD-PAP nhu d6i vai dinh luong
cholesterol toan phan.
Gia tri HDL-c binh thuong: >40mg/dl (>1,03mmol/L) ¢ nam va >50mg/dl
(> 1,3mmol/L) & nir.
- Dinh luwong LDL-C

Nguyén 1y: LDL-¢ duoc dinh luong bang phuong phap enzyme. Két
tia LDL-c bang dung dich thich hop gdm céc polyanion surfactant va dung
dich dém & pH béng 6,1. LDL-c két tua duoc hoa tan va dugc dinh lugng
bang k¥ thuat CHOD — PAP nhu d6i véi cholesterol.
Hoic LDL-c duoc tinh gian tiép qua cong thite FRIEDWALD:
LDL-c = Cholesterol toan phan — (Triglycerid/2,2 + HDL-c) mmol/L
LDL-c = Cholesterol toan phan — (Triglycerid/5 + HDL-c) mgdl.
Cong thirc nay ap dung khi ndng d6 triglyceride dudi 400mg/dl.
Gia tri LDL-c binh thuong: <100mg/dl. ( twong dwong 2,6 mmol/L)
- Ty s6 TG/HDL-C:

Binh thuong TG/HDL-c <3.

Ty s6 TG/HDL-c tang khi > 3.
2.2.3.10. Pinh lwong glucose/ huyét twong:
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Lay miu mau tinh mach vao budi sang sau khi nhin d6i it nhat 12

gi0, bo vao 6ng nghiém c6 chat chdng tiéu duong Na Fluor. Glucose huyét

tuong dugc dinh lugng bang phuong phap so mau ding enzym GOD-PAP.

2.2.4 Cac bién s6 nghién ctru

Tudi: tinh theo nam tudi.

G161 tinh: nam hay nir.

Hut thude 14: c6 hay khong hit thude 1.

Goi nam: sd gbi thude 14 hit trong mot ngay x sé nam huat thude 14
hoic s6 diéu thudc 14 hit trong mot ngay/ 20 x s6 nam hit thude 1a.
BMI: tinh bang can ning/ chiéu cao’theo don vi kg/m?.

FEV1: tinh theo % ctia FEV1 véi tri s6 tham chiéu ctia bénh nhan.
hs-CRP: tinh theo don vi mg/L.

TNF-a: tinh theo don vi pg/ml.

D0 nang cua bénh phéi tic nghén man tinh: theo FEV1 cua bénh
nhan thanh cac giai doan nhe, trung binh, ndng va rat nang.

DJ nang cua ton thuong mach vanh: theo Thang diém Gensini tuy
thudc vao mic do ton thuong x h¢ s6 ctia nhanh mach vanh ton
thuong.

Bilan lipid mau tinh theo don vi mg/dl.

+ cholesterol toan phan

+ triglyceride

+ HDL-c

+ LDL-c

Ty 1€ triglyceride/ HDL-C
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2.2.6 So' @6 nghién ciru

BENH NHAN DA CHUP MACH VANH

0 TON THUONG
MACH VANH

KHONG TON THUONG
MACH VANH

XET NGHIEM hsCRP, TNF-q, BILAN LIPID MAU,
PO CHUC NANG HO HAP

Khing tic
nehén

Khing tic (é tic nghén

nghén

(6 tic nghén

NHOMBT | | Nhim BPTNMT Nhiom BMV Nhom BPTNMT +
BMV

So d6 2.1 So d6 nghién ciru.
2.3 PHUONG PHAP XU LY SO LIEU NGHIEN CUU
Céc s6 lidu dugc nhap vao may vi tinh va sir dung phan mém thong
ké SPSS (Statistical Package for Social Science) 4n ban 17.0 for window.
Céc bién s6 dinh lwong c6 phan phéi chuan dugc trinh bay dudi dang

cac tri sO trung binh va d¢ 1éch chuan. Cac bién s6 dinh lugng c6 phan phdi
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khéng chudn dugc trinh bay dudi dang trung binh va do 1éch chuan, trung
vi, trung binh va d6 1éch chuén cua log ctia bién sé do.

Céc bién s6 dinh tinh dugc trinh bay duéi dang ty 18 phan tram (%).

So sanh cac tri s6 trung binh ddi v6i cac bién sé dinh lwong c6 phan
phéi chuan dung phép kiém T Test doi dé kiém dinh 2 trj sb trung binh va
phan tich phuong sai ANOVA dé so sanh nhiéu tri s6 trung binh. Ddi véi
v6i cac bién s6 co phan phdi khong chuan dung phép kiém Mann —
Whistney dé so sanh 2 tri s trung binh va ding phép kiém Kruskal —
Wallis khi so sanh hon 2 tri s6 trung binh.

Dung phép kiém Chi binh phuong dé tim méi tuong quan giira cac
bién dinh tinh.

Str dung hé sb twong quan Spearman’s rho dé xac dinh méi tuong
quan gitta ndng do hs-CRP v&i sé nhanh mach vanh bj hep va diém sb
Gensini.

Pbi véi bién dinh luong c6 phan phdi chuin dugc trinh bay bang
biéu d6 Histogram; cac bién dinh luong c6 phan bd khong chuan duoc trinh
bay qua biéu d6 Boxplot so sanh céc tri s6 trung binh.

Céc bién dinh tinh duoc trinh bay qua biéu d6 tron véi ty 1& phan
tram (%).

Tuong quan giita cac yéu t6 duoc biéu hién qua hé sd twong quan r

+ r> 0 tuong quan thuan.

+ 1 = 0 khong tuong quan.

+ r< 0 twong quan nghich.

+ 1< 0,3: twong quan rat it.

+1: 0,3 - <0,5: twrong quan muc do vura.

+1: 0,5 - <0,7: tuong quan khé chat ché.

+ 1> 0,7 twong quan rat chat chg.
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Gi4 tri cua p

+ p> 0,05: khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké

+ p< 0,05: khac biét c6 y nghia thong ké.

+ p< 0,01: khéc biét rat c6 y nghia théng ké.

2.4 PAO PUC CUA NGHIEN CUU

Nghién ctru duoc thuc hién thong qua Hoi ddng khoa hoc Trudng
Pai hoc Y Dugc Hué. Nghién ctru cling duoc chép thuan bo1 Hoi déng Y
dtic ctia bénh vién Nhan dan 115 va duge su cho phép lay mau nghién ctru
ctia Ban giam dbc Vién tim thanh phé H6 Chi Minh, Ban Giam déc bénh
vién Théng Nhét thanh phé HO Chi Minh va Ban Giam ddc bénh vién
Nhan dan 115.

Nghién ctru chi thue hién khi c6 sy dong ¥ tham gia nghién ctru cia
cac bénh nhan.Nghién ctu sir dung cac két qua chup dong mach vanh cua
cac bn da dugc chyp dong mach vanh. Do chirc nang ho hép duoc tién hanh
dung chi dinh, bang may do Ho hép ky dién tir va 1a k§ thuat khong xam
nhap. Pinh lugng hs-CRP va TNF-a qua 5ml mau tinh mach khong gay

nguy hiém cho bénh nhan.
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CHUONG 3
KET QUA NGHIEN CUU
Chung t6i thu thap dugc 193 trudng hop tham gia nghién ctru, gdm
119 truong hop ton thuong dong mach vanh. Céac trudng hop tham gia
nghién ctruduoc chia 1am 4 nhom véi cac dic diém sau:
3.1 PAC PIEM CUA CAC NHOM NGHIEN CUU
3.1.1 Ty 1€ % bénh nhan trong cac nhém nghién ciru

Béang 3.1 Ty 1€ % bénh nhan trong cidc nhom nghién curu.

Nhoém n Ty 1€ %
ching 53 27,46
BPTNMT 21 10,88
BMV 86 44,56
BMV +BPTNMT 33 17,10
Tong cong 193 100,00

Nhom BMV chiém 44,56%; nhom BMV+ BPTNMT chiém 17,10%.
3.1.2 Tudi ciia cac ddi twong nghién ciru
Tudi trung binh cta cac dbi twong nghién ciru 14 62,41,

Bang 3.2 Tu6i trung binh cua cac doi tugng nghién ciru

Nhom chang | BPTNMT BMV | BMV+ BPTNMT p
n 53 21 86 33
X+ SD 60,47 64,14 62,11 65,21
(tudi) + + + +
11,65 9,82 10,64 9,92 >0,05
Lén nhat 88 83 84 87
Nho nhat 32 45 42 44

Khéng co su khac biét co ¥ nghia thong ké vé tudi trong cac nhom nghién

ctu (p >0,05).
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Tan suat

30.00 4000 50.00 60.00 70.00 80.00 9000

Biéu d6 3.1 Phén bd tudi trong nghién ctru.
3.1.3 Gidi tinh cia cac nhém nghién ciru

Bang 3.3 Ty 1& % gidi tinh cua ddi teong nghién ciru

Nhoém chimg | BPTNMT BMV | BMV +BPTNMT
n 53 21 86 33
nam | 31 21 69 33
Gisi (58,50%) |  (100%) | (80,20%) (100%)
tinh | nir 22 0 17 0
(41,50%) |  (0,00%) | (19,80%) (0,00%)

S6 bn nam tham gia nghién ctru 13 154 truong hop, chiém 79,80%.
S6 bn nir trong nghién ctru 1a 39 trudng hop, chiém 20,20%. Trong nhom
chtng, s6 trudng hop nam va nir x4p xi (58,50% va 41,50%) nhung trong
cac nhom bénh 1y, nam gi6i chiém wu thé rd rét véi 80,20% trong nhém

BMV, 100% trong nhém BPTNMT va 100% trong nhom BMV+BPTNMT.
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3.1.4 Tinh trang hit thudc 14 cia cac dbi twong nghién ciu

Bang 3.4 Tinh trang hut thudc 14 trong nghién ctu.

Nhom ching | BPTNMT| BMV | BMV+BPTNMT p
n 53 21 86 33
Khong| 33 1 31 0 <0,01
(62,30%) | (4,80%) | (36%) (0,00%)
Hat | co 20 20 55 33
thude (37,70%) | (95,20%) | (64%) (100,00%)
14 Goi- 22,95 3545 | 29,16 29,16 >0,05
nam + + + +
16,02 14,25 | 20,38 20,38

66,3% (128/193) d6i twong nghién ciru ciia chung t6i c6 HTL. Trong
khi nhém chung chi c6 37,70% c6 HTL thi ty 1¢ nay trong nhém BMV la
64,0%; trong nhom BPTNMT la 95,2% va trong nhom BMV+BPTNMT Ia

100%. Khong co6 khac biét vé s6 goi-nam thuoc 14 gitra cdc nhém khao sat

(p>0,05).

Bang 3.5 Tuong quan FEV1 véi lugng thude 14 hat (sb goi-nam) ciia cac

doi tuong nghién ctru.

Tuong quan(Spearman’s rho) r p
FEV1 - 0,22 <0,05
S6 goi-nam

C6 moi twong quan nghich giita s6 goi-nam voéi gia tri % FEV1 (r =

- 0,22, p < 0,05).
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Bang 3.6 Lién quan hut thudc 14 giita nam va nit giéi

Hut thudc 14 Tong sd p
khong co
Gidi tinh | nam | 28 (18,20%) | 126 (81,80%) | 154 (100%) <0,05
nt | 37 (94,90%) | 2 (5,10%) 39 (100%)
Tong s6 65 128 193

126/ 154 bn nam trong nghién ciru ¢6 HTL, chiém 81,80% trong khi
chi ¢6 5,10% bn nit c6 HTL (p< 0,05).

3.1.5 Chi s6 khdi co thé (BMI) ciia cac ddi twong nghién ciru

3.1.5.1 BMI cua cac nhom nghién ciru

Bang 3.7 BMI cua cac ddi tugng nghién ciru.

hém ching BPTNMT BMV BMV+BPTNMT
BMI 53 21 86 33
X+SD | 23,35+4,09 22,25 + 3,62 23,32+ 3,21 20,74 £ 2,81
(kg/m?)
L&n nhat 38,54 27,34 34,89 27,18
Nho nhat 15,06 15,05 16,41 13,67
p (so v&i nhom ching) >0,05 >0,05 <0,01
>0,05%
<0,01 %+
* p so vdi nhom BPTNMT.

%% p so v&1 nhom BMV.

Khong cé sy khac biét co y nghia théng ké vé BMI giita nhom chimg
so v6&1 cac nhom BPTNMT va nhom BMV (p>0,05). BMI trung binh trong
nhom BMV+BPTNMT thap hon BMI trung binh ctia nhém ching va nhoém
BMV (p<0,01).
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3.1.5.2 Phédn loai BMI trong cac nhom nghién ciru

Bang 3.8 Phan loai BMI cuia cdc nhém nghién ctru.

Nhom chung | BFTNMT| BMV |BMV+BPTNMT| p
BMI 53 21 86 33
Gay — 27 10 38 26
binh (50,90%) | (47,60%) | (44,20%) (78,80%)
thudng <0,05
Tang can — 26 11 48 7
béophi | (49,10%) | (52,40%) | (55,80%) (21,20%)

Céac bn bi BMV+ BPTNMT c6 BMI thap hon cac nhom khac (p< 0,05).
3.1.6 Glucose huyét twong

Bang 3.9 Glucose huyét twong cta cac nhom nghién ciru (mmol/L)

Nhom chung | BPTNMT BMV | BMV+ BPTNMT P
n 53 21 86 33
X 5,87 5,82 5,88 5,54 >0,05
SD 1,27 1,38 1,86 0,99

Sy khéc biét vé glucose huyét twong giita cac nhom khéng co ¥

nghia thong ké (p>0,05).

3.1.7 Bilan lipid mau

Trong nghién ctru, chi c6 180 bn dugc xét nghiém lipid mau.
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3.1.7.1-Cdc két qua lipid mdu trong cic nhom nghién ciru

Bang 3.10 Két qua lipid mau trong cac nhém nghién ctru

Thong s6 | Giatri ching BPTNMT BMV BMV
+BPTNMT
n 49 20 82 29
X+SD | 169,96+ | 162,86+ | 170,06+ 159,90 +
Cholesterol 39,65 43,24+ 41,33+ 56,47
mg/dI Trungvi | 169,99 159,03 160,57 151,92
X+SD | 167,06+ | 151,35+ | 207,99+ 247,20 +
Triglycerid 121,81 88,49% 130,98 271,85%
mg/dl Trung vi | 134,00 131,00 175,83 168,00
X+SD | 42,39+ 40,05 + 37,80 + 36,75 +
HDL-c 9,35 7,25% 7,45%% 9,57
mg/dl | Trungvi | 41,61 40,25 36,78 36,00
X+SD | 99,79 + 94,42 + 97,84 + 85,01 +
LDL-c 33,60 34,83+ 32,76+ 43,11+
mg/dl Trung vi | 101,00 97,50 93,51 77,60

* Khong khéac biét co y nghia thong ké so vi nhém ching (p>0,05).

+x Khac biét c6 ¥ nghia thong ké so v6i nhdm ching (p<0,05).

Khong c6 su khac biét co y nghia thong ké vé nong do cholesterol

toan phan,noéng do triglyceride va ndong do6 LDL-c giita cac nhom khao

sat (p> 0,05).Khong c6 sy khac biét c6 y nghia théng ké vé ndng do

HDL-c gitra nhém chirng véi nhém BPTNMT (p > 0,05).

Nong d6 HDL-c trong nhém BMV va nhém BMV+ BPTNMT thap

hon c6 ¥ nghia thong ké so voi nhom chimg (p< 0,05).
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3.1.7.2 Ty sé TG/HDL-c trong cic nhém nghién ciru
Bang 3.11Ty s6 TG/HDL-c trong cic nhom nghién ciru.

Thong s | ching | BPTNMT | BMV | BMV+BPTNMT P
TG/HDL-c | =« . . .

n 49 20 82 29 ¥ va % >0.05;

X 415 394 | 572 6,96 sk va kakk >0 05;

* va *%% <0,05;

SD 2,91 2,50 3,81 6,60
* va *kkkk <0,05;

*% vy *xxxk <0 05

Khéng c6 khac biét co ¥ nghia thong ké vé ty s6 TG/HDL-c giita
nhom chimg véi nhom BPTNMT (p> 0,05); gitta nhom BMV véi nhom
BMV+ BPTNMT (p> 0,05).

C6 khac biét c6 ¥ nghia théng ké vé ty s6 TG/HDL-c giita nhom
ching v61 cdc nhom BMV (p< 0,05) va nhém BPTNMT+BMV: nhém
BMV va nhém BMV + BPTNMT c¢6 ty s6 TG/HDL-c cao hon so véi
nhém chung.

C6 su khac biét co ¥ nghia théng ké vé ty s6 TG/HDL-c giita nhém
BPTNMT véi BMV + BPTNMT (p<0,05): nhém bénh phdi hop cé ty
s6 TG/HDL-c cao hon.

3.1.7.3 Ty s6 TG/HDL-c va BMV
Bang 3.12 Ty s6 TG/HDL-c va BMV.

BMV Tong s6 p
khong co
<3 | 30 (50,0%) | 30 (50,0%) | 60(100%) <0,05
TG/HDL-c | >3 | 39(32,5%) | 81(67,5%) | 120(100%) | OR=2,07

Tong sb 69 111 180 (1,10-3,91)
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120/180 bn trong nghién ctru c6 ty s6 TG/HDL-c > 3, chiém 66,7%.
Trong s6 60 bn ¢6 TG/HDL-c < 3 thi ¢6 30 bn (50,00%) c6 BMV trong
khi 81/120 bn ¢6 TG/HDL-c > 3 ¢c6 BMV, chiém 67,50%. Céc bn ¢6 ty
s6 TG/HDL-c> 3 ¢6 nguy co bi BMV cao hon (OR=2,07; khoang tin

cay 95%: 1,10 - 3,91).

3.1.8 FEV1 caa cac nhom nghién ciru

Béng 3.13 FEV1 trong cac nhom nghién cuu

hom Chung BPTNMT BMV BMV + BPTNMT
FEV1 * * % ok e ok
n 53 21 86 33
X+ SD 97,22 59,00 88,97 61,48
(%) + + + +
21,19 13,66 20,99 13,79
p (so voi nhom chung) <0,001 <0,05 < 0,001
dk v kkok sk v okokokok *% yva %% >0,05
<0,01 <0,01

% FEV1 trong cac nhom bénh 1y déu giam c6 y nghia so v§i nhom

ching. C6 su giam c6 ¥ nghia cia % FEV1 gitta caic nhém BPTNMT voi
nhom BMV va nhom BMV + BPTNMT véi nhom BMV (p <0,001).
Khong c6 su khac biét vé % FEV1 giita nhom BPTNMT va nhom BMV +
BPTNMT (p >0,05).

3.1.9 Pic diém nhém bénh phoi tic nghén man tinh

Trong 21 truong hop BPTNMT trong nghién ctru dugc phan thanh

cac giai doan cua bénh, tuy thudc vao % FEV1, theo phan do nang GOLD.
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Bang 3.14 Phan d6 ndng cua BPTNMT cua nhém BPTNMT thanh 2 nhom

nhe-trung binh va ndng-rat ndng

Giai doan n Ty I¢ %
Nhe — Trung binh 16 76,2
Ning — Rét ning 5 23,8
Tong s6 21 100

Hau hét cac bn BPTNMT trong nghién ctru thuéc nhom bénh nhe-
trung binh theo phan loai bénh GOLD.
3.1.10 Pic diém nhoém bénh mach vanh
3.1.10.1 S6 mach vanh ton thwong trong nhom bénh mach vanh

Bang 3.15 S6 mach vanh ton thuong 1 nhanh va nhiéu nhanh (> 2 nhanh)

trong nhom BMV
S6 mach vanh ton thuong n Ty 1€ %
1 60 69,80
> 2 nhanh 26 30,20
Tong s6 86 100

Phan 16n bn bj t6n thuong 1 nhanh dong mach vanh (69,80%).
3.1.10.2 Nhanh mach vanh tén thirong trong nhém bénh mach vanh

Bang 3.16 Cac nhanh mach vanh tén thuong trong nhém BMV

Nhanh mach vanh n Ty 1€ %
LAD 60 69,8
LCx 22 25,6
RCA 38 442

Tén thuong thuong gip nhat 1a nhanh LAD (69,8%) va nhanh RCA
(44,2%).
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3.1.10.3 Thang diém Gensini trong nhém bénh mach vanh
Thang diém Gensini trung binh trong nhém BMV 13 27,59+ 28,24
Bang 3.17 Phan nhom thang diém Gensini trong nhém BMV

Piém n Ty 1& %
<10 24 27,9
10 - 29 32 37,2
30 — 49 16 18,6
50 — 69 3 3,5
70 -89 7 7,1
>90 4 4,7
Tong 86 100

65,1% bn trong nhém BMV ¢6 thang diém Gensini < 30.
3.1.11 Pic diém nhém bénh mach vanh c6 bénh phoi tic nghén man
tinh

Chung t6i thu thap duoc 33 trudng hop c6 két qua chup dong mach
vanh c6 tén thuong ¥ nghia ddong thoi thoa tiéu chuan BPTNMT thanh
nhom BMV + BPTNMT, 100% la nam gidi voi tudi trung binh 13 65.21;
nguoi 16n tudi nhat 1a 87 (tudi) va nho tudi nhat 1 44 (tudi); 100% c6 HTL
v6i trung binh s6 thudc 14 hat 1a 33,36 + 12,40 goi-nam.
3.1.11.1 Cac giai doan bénh cua bénh phcfi tac nghén man tinh trong nhom
bénh mach vanh co bénh ph(fi tic nghén man tinh

Bang 3.18 Cac giai doan bénh cia BPTNBMT trong nhom BMV + BPTNMT

BMV + BPTNMT Ty 1€ % p
Giai doan nhe-trung binh 26 78,80 >0,05
Giai doan nefmg-rét nang 7 21,20
Tong sd 33 100

78,8% bn thudc giai doan nhe-trung binh cuia BPTNMT.
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3.1.11.2 Vi tri dong mach vanh ton thirong trong nhom bénh phéi tic nghén
man tinh co bénh mach vanh

Béang 3.19 Vi tri dong mach vanh tdn thuong trong nhom BMV +BPTNMT

Nhanh mach vanh n Ty 1€ %
LAD 22 66,70
LCx 12 36,40
RCA 21 63,60

Ton thuong nhanh LAD thudng gip nhat (66,60%); nhanh RCA chiém
63,60%.

3.1.11.3 S6 nhdnh mach vanh ton thwong trong nhom bénh mach vanh co
bénh phéi tic nghén man tinh

Bang 3.20 S6 mach vanh ton thuong 1 nhanh va nhiéu nhanh (> 2 nhanh)

trong nhom BMV + BPTNMT

S6 mach vanh ton thuong n Ty 1€ %
1 15 45,50
> 2 nhanh 18 54,50
Tong s6 33 100

54,5% truong hop co ton thuong > 2 nhanh dong mach vanh.
3.1.11.4 Thang diém Gensini ciia nhém bénh mach vanh cé bénh phéi
tic nghén man tinh

Thang diém Gensini trung binh trong nhém BMV + BPTNMT la
33,66+ 27,43.
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Bang 3.21 Thang diém Gensini trong nhém BMV + BPTNMT

Diém n Ty 1& %
<10 8 24,20
10 - 29 9 27,30
30— 49 9 27,30
50 — 69 3 9,10
70 -89 2 6,10
>90 2 6,10
Tong 33 100

51,5% bn co thang diém Gensini < 30 diém. 78,8% bn c6 thang diém

Gensini < 50 diém.

3.2 NONG PO hs-CRP VA TNF-o. TRONG CAC NHOM NGHIEN

CcUU

3.2.1 So sanh ndng d9 hs-CRP ciia cic nhém nghién ciru

3.2.1.1 So sanh néng 6 hs-CRP giita cdc nhém bénh phéi tic nghén man

tinh, nhom bénh mach vanh va nhom bénh mach vanh co bénh phéi tac

nghén man tinh

Bang 3.22 Nong do hs-CRP trong cac nhém nghién ciru

Nhom | chang * | BPTNMT #% | BMV #*% | BMV + BPTNMT s#3#xx
hs-CR n=53 n=21 n=86 n=33
X+ SD 2,38+258 | 4,18 £3,94 | 9,91+12,97 12,15 £18,91
(mg/L)
Trung vi 1,30 3,20 4,54 5,20
(mg/L)
p (SO vi nhém chirng) <0,05 <0,001 <0,01
p gitta cac nhém bénh ®k Y kokok sk Vv skokokok ok va sk >0,05
<0,01 <0,05
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C6 sy gia ting ndng do ctia hs-CRP trong cac nhoém bénh 1y khao sat
so voi nhém chung (p<0,05).
C6 su khac biét vé nong do hs-CRP giita nhém BPTNMT véi BMV
(p < 0,001) va voi nhém bénh phdi hgp BMV + BPTNMT (p < 0,05)
nhung khong c6 su khac biét vé ndng d6 hs-CRP giita nhom BMV voi
nhom BMV + BPTNMT (p > 0,05).
3.2.2 So sanh nong d6 TNF-o. ciia cac nhém nghién ciru
3.2.2.4 So sanh nong dé6 TNF-a giita cdc nhém bénh phéi tic nghén man
tinh, nhom bénh mach vanh va nhom bénh mach vanh co bénh phéi tac
nghén man tinh

Bang 3.23 Nong do TNF-a trong cac nhom nghién ctru

Nhoém ching BPTNMT BMV BMV + BPTNMT
TNF- n=53 n=21 n=86 n=33
X+ SD 18,84 38,62 28,35 33,26
(pg/mli) + + + +
8,67 24,29 29,07 18,60
Trung vi 16,8 29,60 21,00 26,10
(pg/ml)
p (so v6i nhom ching) <0,05 <0,01 < 0,001
p gitra caic nhém bénh >0,05

C6 su gia ting ndng d6 ciia TNF-a trong cac nhom bénh 1y khao sat
so v&1 nhom ching (p< 0,05).

Nong d6 TNF-a & nhom BPTNMT cao hon nhém BMV va nhom
BMYV + BPTNMT nhung chua c6 ¥ nghia thong ké (p >0,05).
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3.3 KHAO SAT MOI LIEN QUAN VA TUONG QUAN GIUA NONG
PO hs-CRP VA TNF-a VOI CAC YEU TO NGUY CO, PAC PIEM
CUA BENH PHOI TAC NGHEN MAN TiNH, BENH MACH VANH
VA BENH MACH VANH CO BENH PHOI TAC NGHEN MAN
TINH

3.3.1 Lién quan giira hs-CRP va TNF-a véi gioi

Bang 3.25 Lién quan nong do hs-CRP va TNF-o v6i gidi

Gi61 n X SD p
hs-CRP Nam 154 8,18 12,91 > 0,05
(mg/L) N 39 5,34 9,54
TNF-a Nam 154 29,94 25,63 <0,01
(pg/ml) N 39 18,82 7,20

Nong d6 TNF-o. & nam gidi cao hon nit gidi co ¥ nghia thong ké (p< 0,01).

3.3.2 Lién quan giira hs-CRP va TNF-a véi tinh trang hit thudc 14

Bang 3.26 Lién quan nong do hs-CRP va TNF-o v6i hut thudce 14

HTL n X SD p
hs-CRP khong 65 5,27 8,19 < 0,05
(mg/L) co 128 8,79 13,86
TNF-o khong 65 20,72 12,11 <0,01
(pg/ml) co 128 31,24 26,94

Nong d6 hs-CRP va TNF-a ¢6 lién quan véi HTL (p<0,05) va p<0,01).

3.3.3 Twong quan giita hs-CRP va TNF-a v6i FEV1 ctia nhéom bénh

phdi tic nghén man tinh
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Bang 3.27 Tuong quan hs-CRP va TNF-a véi FEV1

Tuong quan FEV1 v&i r p
(Spearman’s rho)
hs-CRP(mg/L) - 0,240 <0,05
TNF-a(pg/ml) - 0,531 <0,001

C6 mbi twong quan nghich giita ndng d6 hs-CRP va néng d6 TNF-a

véi % FEV1 (p< 0,05).
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Biéu d6 3.2 Tuong quan giita nong do hs-CRP véi % FEVI.
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Biéu d6 3.3 Tuong quan giita nong 46 TNF-o. véi % FEV1.
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3.3.4 Twong quan giira ndng d9 hs-CRP va néng @6 TNF-a v6i dd ning
ciia bénh mach vanh theo thang diém Gensini & nhém bénh mach vanh
Bang 3.28 Tuong quan ndng dd hs-CRP va TNF-o voi d6 nang cia BMV
theo thang diém Gensini ctia nhém BMV

Tuong quan véi Gensini r p

(Spearman’s rho)

hs-CRP(mg/L) 0,407 < 0,001

TNF-a(pg/ml) 0,208 <0,05

C6 mdi tuwong quan thuan giita ndng d6 hs-CRP va néng do TNF-o

v6i do nang cua ton thuong mach vanh theo thang diém Gensini (p< 0,05).

6000

20007 , @ Q

R S Linear = 0103

R Sq Linear =0.103

oy B 0 0

| I I I I ! I
000 000 4000 60.00 80.00 10000 12000

Thang iliém Censini

Biéu do 3.4 Tuong quan néng do hs-CRP v6i1 d nang cua tdn thuong mach

vanh theo thang diém Gensini trong nhém BMV.
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Biéu d6 3.5 Tuong quan ndng do TNF-a v6i d6 ning cua ton thuong mach
vanh theo thang diém Gensini trong nhém BMV.

3.3.5 Twong quan giira nong d9 hs-CRP va nong d6 TNF-a véi dd ning

ciia bénh mach vanh theo thang diém Gensini & nhém bénh mach vanh

¢6 bénh phoi tic nghén man tinh

Bang 3.29 Tuong quan hs-CRP va TNF-o voi thang diém Gensini trong

nhom BMV + BPTNMT

Tuong quan thang diém Gensini voi r p
(Spearman’s rho)
hs-CRP(mg/L) 0,402 < 0,001
TNF-a(pg/ml) 0,422 <0,001

C6 mdi tuwong quan thuan giita ndng d6 hs-CRP va néng do TNF-o
vol dO nang cua ton thuong mach vanh theo thang diém Gensini (p<

0,001).
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Biéu d6 3.6 Tuong quan giita d6 ning ton thuwong mach vanh véi nong do

hs-CRP trong nhom BMV + BPTNMT.
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Biéu d6 3.7 Tuong quan giira do ning cua tén thwong mach vanh véi ndng

do TNF-a trong nhém BMV + BPTNMT.
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3.3.6 Twong quan giira ndng dd hs-CRP va nong dd TNF-a véi FEV1
trong bénh mach vanh c6 bénh phoi tic nghén man tinh
Bang 3.30 Twong quan gitta ndng d6 hs-CRP va nong d6 TNF-o. v6i FEV1

trong nhom bénh mach vanh c6 bénh phdi tic nghén man tinh

Tuong quan FEV1 r p

(Spearman’s rho)

hs-CRP(mg/L) - 0,394 < 0,001

TNF-a.(pg/ml) - 0,503 < 0,001

C6 mdi twong quan nghich giita ndong d6 hs-CRP va néng d6 TNF-o
voi % FEV1 (p<0,001).
3.3.7 So sanh thang diém Gensini ciia nhém bénh phdi tic nghén man
tinh va nhém bénh mach vanh c6 bénh phoi tic nghén man tinh

Bang 3.31 S6 diém Gensini ctia nhém BMV va nhém BMV + BPTNMT

P
n BMV BMV + BPTNMT
> 0,05
86 33
X 27,59 33,66
SD 28,24 27,43

Thang diém Gensini trong nhom phdi hop BMV + BPTNMT cao
hon nhém BMV nhung khong c¢é ¥ nghia thong ké (p > 0,05).
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3.3.8 Phén tich da bién véi cac yéu t6 nguy co kinh dién ctia bénh mach

vanh va cac yéu té nghién ciru (hs-CRP, TNF-a, BPTNMT) véi bénh

mach vanh

Bang 3.32 Phan tich da bién véi cac yéu té nguy co kinh dién cua bénh

mach vanh va cac yéu t6 nghién ctru (hs-CRP, TNF-0,, BPTNMT) véi bénh

mach vanh

Yéu to BMV | BMV | OR | Khoing tin p

(+) () ciy 95%

Hut thude 1a 69,2% | 30,8% | 3,27 | 1,22-8,74 | <0,05
BPTNMT 59,2% | 40,8% | 0,33 | 0,14-0,81 | <0,05
Gi6i (nit/ nam) 44,7% |55,3% | 0,87 | 0,29-2,57 | >0,05
Tudi > 70 63,6% |36,4% | 1,55 | 0,68-3,53 | >0,05
Puong huyét > 5,6mmol/L | 59,2% | 40,8% | 0,78 | 0,39-1,57 | >0,05
TG/HDL-c >3 67,5% |325% | 2,32 | 1,14-4,71 | <0,05
hs-CRP >3mgl/L 75% | 25% | 3,28 | 1,65-652 | <0,01
TNF-o >17pg/ml 66,9% |33,1% | 2,55 | 1,19-546 | <0,05

Nhén xét: Cac yéu to nguy co du bao BMV 1a:
- Hat thudc 14 (OR=3,27; 95%: 1,22-8,74; p<0,05)
- BMTNMT (OR=0,33; 95%: 0,14-0,81; p<0,05)
- Ty s6 TG/HDL-c >3 (OR=2,32; 95%: 1,14-4,71; p<0,05)
- Noéng dd hs-CRP >3mg/L (OR=3,28; 95%: 1,65-6,52; p<0,01)
- Nong d6 TNF-a> 17pg/ml (OR=2,55; 95%: 1,19-5,46; p<0,05)
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Biéu d6 3.8: Phan tich da bién cac yéu to nguy co v6i bénh mach vanh.
3.3.9 Lién quan céc vi tri ddng mach vanh ton thuwong giira nhém bénh

mach vanh va nhém bénh mach vanh c¢é bénh phdi tic nghén man tinh

Bang 3.33 Lién quan gitta BPTNMT va nhanh mach vanh ton thuong

BPTNMT n p
khéng co

Ton thuong | khdng | 26 (30,20%) 11 (33,30%) 37 | >0,05

nhanh co 60 (69,80%) 22 (66,70%) 82

LAD

Ton thuong | khdng | 64 (74,40%) 21 (63,60%) 85 | >0,05
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nhanh LCx | c6 22 (25,60%) 12 (36,40%) 34

Tén thwong | khong | 48 (55,80%) 12 (36,40%) 60 | <0,05
nhanh co 38 (44,20%) 21 (63,60%) 59 | (phép
RCA kiém 1
Tong so 86 (100%) 33 (100%) 119 | dudi)

Trong s6 cac nhanh mach vanh t6n thuong khong cé su khac biét vé
ton thuong cac nhanh LAD, LCx gitta cic bn bi BMV khong c6 BPTNMT
va cac bn bi BMV ¢6 kem BPTNMT. Tuy nhién, c6 sy khac biét vé vi tri
ton thuong nhanh RCA giita cic bn nay: Trong sd 33 bn bi
BPTNMT+BMYV thi ¢6 21 bn (63,60%) c6 ton thuong & nhanh RCA so voi
38/86 (44,20%) bn bi BMV ma khéng c6 BPTNMT (p< 0,05).

3.3.10 Lién quan s6 ton thwong mach vanh giira nhém bénh mach vanh

va nhém bénh mach vanh cé bénh phéi tic nghén man tinh

Bang 3.34 Lién quan BPTNMT véi s6 mach vanh ton thuong (1 nhanh va

nhiéu nhéanh).

S6 nhanh mach vanh Tong s6 p
1 >2
BPTNMT | Khong 60 26 86 < 0,05
(69,80%) | (30,20%) | (100%) |OR=2,77;
Co 15 18 33 (1,21- 6,32)
(45,50%) | (54,50%) | (100%)
Tong s6 75 44 119

— Cac bn bi BMV ¢6 kém BPTNMT c6 khuynh huéng tén thuong
nhiéu nhanh mach vanh hon (OR=2,77; 1,21- 6,32).
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— Trong 86 truong hgp BMV khong c6 BPTNMT thi c6 26 truong hop
c6 ton thuong tir > 2 nhanh mach vanh nhung trong 33 trudng hop
BMV + BPTNMT thi ¢6 18 BN ¢6 ton thuong tir > 2 nhdnh mach
vanh (30,20% so voi 54,50%; p< 0,05). Trung binh, mdi bn trong
nhém BMV c¢6 ton thuong 1,39 nhanh trong khi mdi bn trong nhém
BMV + BPTNMT c¢6 t6n thuong 1,66 nhanh. Nhitng bn bi BMV co
kém BPTNMT c6 khuynh huéng ton thuong nhiéu nhanh mach vanh
hon so v&i cac bn bi BMV khong kem BPTNMT.
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CHUONG 4
BAN LUAN

4.1 PAC PIEM CUA CAC NHOM NGHIEN CUU
4.1.1 Tudi

Tubi trung binh cua cac dbi twong trong nghién ctru cia chiing t6i 1a
62,41 (bang 3.2) . Tudi nho nhat 14 32 va tudi 16n nhét 1a 88. Tudi trung
binh trong nhom ching 1a 60,47; trong nhdm BPTNMT la 64, trong nhom
BMV la 62 va trong nhém BMV + BPTNMT 1a 65. Khong c6 su khac biét
vé tudi trong cac nhom nghién ciru (p > 0,05). Két clia nghién ctru cua Tae
Yun Park va cs ciing khong thiy su khac biét vé tudi gitta nhom BPTNMT
v6i nhom phdi hgp BMV + BPTNMT (67,07 tudi + 7,80 so voi 68,84 tudi
+7,61; p> 0,05)[124].

Tudi trung binh trong nhém BPTNMT cua chiing toi 1a 64 tudi, ciing
tuong ty nhu tudi trung binh trong nhiéu nghién ctru khac vé BPTNMT:
ciia Henrik Watz va cs 1a 64 tudi [161]; cua Funda Aksu va cs 1a 60,6
tu6i[30]; ctia Eagan T. M. va cs 13 60,9 tudi [65]; ciia Mette Thomsen va cs
1a 65 tudi[148], cua Alvar Agusti va cs 1 63,4 tudi [24] va nghién ctru cla
Mette Thomsen 1 65 tu6i[148].

Tudi trung binh trong nhém BMV cua chung tdi (62 tudi) thip hon
tudi trung binh cua cac bn BMV trong nghién ctru ciia Luong thi Kim Lién
va cs 13 65 tubi[10]; ctia Nguyén Quang Tam 1a 65 tudi; ciia Tran Viét An
1a 68 tudi[1] (p< 0,05) nhung tuong ty nhu cac két qua vé tudi cua Nguyén
Puc Hai 1a 63 tudi cling nhu cac két qua cia nghién ctru ngoai nudc nhu
Changlei Guo va cs 1a 61,13 tudi (p> 0,05)[73], nghién ctru ciia Mahalle N.
va cs 12 60,9 tudi (p> 0,05)[100]. Trong nhém BMV + BPTNMT ciia ching
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t61 ¢6 tudi trung binh 1a 65. Két qua nay tuwong tu nhu két qua vé tudi trong
nghién ctru cia Anand A. Dalal va cs 14 64 tudi, nghién ctru cua Liang Bin-
miao va cs 1 67 tudi (p> 0,05)[95].

Céc két qua nay ciing phu hop véi Y vin 1a cac bn BPTNMT ciing
nhu nhitng bn bi BMV thuong 13 16n tudi. Tudi 1a mot trong cac yéu td
nguy co quan trong cia BMV cling nhu BPTNMT. Theo M. Malerba va G.
Romaelli, tudi 1a mot yéu té quyét dinh quan trong trong ca ctng dong
mach va khi phé thiing. Mic du tiép xtc v6i khéi thude 14 1a nguyén nhan
chinh cia BPTNMT nhung mirc d§ anh huong cta khoi thudc 1a khong
giéng nhau. Nhiéu biéu hién cia BPTNMT ciing c6 thé gip trén nhing
nguoi 10n tudi khong HTL. Giam chiic ning phdi tién trién 1a mot dic
trung cia BPTNMT nhung ciing 1a mot dién tién binh thudng theo tudi trén
nhimg nguoi khoe manh. Phoi cia nhiing nguoi 16n tudi cling co hién
tugng phinh gidn cac phé nang ngoai vi két hop véi thoai bién cua elastin
va giam kha ning dan hoi gy ra biéu hién gidng khi phé thiing[102].

Tubi gia tang ciing c6 dic diém 1a rat ngin cac doan cudi cua nhidm
sic thé (telomers), noi ¢ vai tro trong sy thodi hoa va 1do hoa. Trén hau hét
cac té bao, cac doan cudi cua nhiém sic thé s& ngan dan theo chu ky té bao
va stress oxy hoa ciing nhu viém 1am gia ting qua trinh rat ngan nay.

L3o hoa té bao két hop voi sy rit ngan hay ton thuong cua cac doan cudi
nhiém sic thé, lam thay ddi cdu trac hay chirc ning té bao. Cac té bao ldo
hoa cling gia tang phong thich cac cytokin, cdc chemokin va tang hoat tinh
enzym metalloprotease 1 cac chat tham gia vao co ché giy gia ting hién
tugng viém va pha hily mo trong khi phé thiing. Sy rit ngan cia cac doan
cubi nhiém sic thé do tudi tac ciing gan két voi bénh tim mach. Chiéu dai
cta doan cudi nhiém sic thé 13 mot yéu t6 du doan céc bién ¢b tim mach va

gidm chiéu dai cua doan cuoi nhiém sac thé cta t€ bao bach cau két hop véi
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tat c4 cac nguyén nhan gay tir vong trén cac bn ¢ BMV 6n dinh. Mit khac,
nguoi ta cling thiy cac doan cudi ciia nhiém sic thé cta cac té bao ndi mod
va té bao co tron mach méau ldo hoa ciia mang xo vita dong mach ciing
ngan hon. Cac té bao 1do hoa giy réi loan chic ning 16p ndi mo, giy xo
vita dong mach va duong nhu ciing ¢ vai trd trong su bat 6n ctia mang xo
vita. Do d6, tudi gia ting c6 thé c6 vai tro trong su gin két gitta BPTNMT
v6i gia tang nguy co mac cac bénh tim mach[81],[102].

Két qua nghién ctru cua chung t6i vé tudi giita cac nhom BPTNMT,
nhém BMV va nhom BPTNMT+BMV khac biét khong c6 ¥ nghia théng
ké (p > 0,05). Piéu nay cho thay tudi khong quyét dinh sy phan biét bn mac
BPTNMT, BMV hay phdi hop ca 2 bénh 1y trén.

4.1.2 Giéi tinh

Theo két qua nghién ctru (bang 3.3), nhém chimg c6 ty 16 nam/nir 13
1,4/1 (31/22). So v61 nhém chiing, cac nhoém bénh 1y trong khdo sat cua
chung t6i déu c6 nam gidi chiém wu thé v6i nhom BMV 1a 80,2% nhom
BPTNMT va nhom BMV + BPTNMT 1a 100%. Két qua nghién ctu cia
chung t6i thay c6 su khac biét vé giéi tinh gitta nhom BMV véi cac nhom
BPTNMT va nhom BMV + BPTNMT (p< 0,05). Diéu ndy c6 thé do wu thé
HTL trong dan s6 nam gidi ctia nghién ctru chung toi. Két qua nghién ctu
cia Tae Yun Park va cs ciing thdy nam gidi chiém wu thé trong nhom
BPTNMT va nhém BMV + BPTNMT nhung khong thiy su khac biét vé
gidi tinh gitra nhém BPTNMT véi nhém phdi hop BMV + BPTNMT (96%
nam gidi so véi 93% nam gidi; p> 0,05)[124].

Céac nghién ctru vé BPTNMT ciing nhu cic nghién ctu vé BMV
cling cho thdy nam gidi chiém uu thé trong 2 bénh 1y nay. Trong nghién
ctru cua Liang Bin-miao va cs, nam gidi ciing chiém 67% trong nhom phéi

hop BMV + BPTNMT [95].
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Theo Y vin, gi6i tinh nam 13 mot yéu t6 nguy co quan trong cia
BMV va duoc cho 1a do hormon nir ¢6 vai tro bado vé€. Tuy nhién, sau man
kinh do giam estrogen nén nit gidi cling gia ting nguy co mac bénh tim
mach. Trong BPTNMT, nam giéi mic bénh uu thé 1a do nam gidi co thoi
quen HTL nhiéu hon nir giéi. HTL dong thoi ciing 14 yéu to nguy co cta
BMV. Diéu nay co thé thiy qua két qua nghién ctu 1a trong sb 154 nam
gidi ctia nghién ctu thi ¢6 dén 81,8% (126/154) ¢6 HTL trong khi trong 39
nguoi nit gidi thi chi ¢6 5,1% (2/39) 1a ¢6 HTL. Trong két qua nghién ctru
cta chung t6i, 100% bn trong nhém phdi hop BMV + BPTNMT 1a nam
gi6i. Tuy nhién, chung t6i cho 1a do do mau nghién ciru con it nén chua du
dé rat ra két luan.

4.1.3 Hut thube 14

66,3% ddi twong nghién ctru ctia ching t6i c6 HTL trong d6 ty 18
thap nhat 1a nhém chang 37,7%, 64% trong nhém BMV ¢6 HTL, 95,2% bn
trong nhom BPTNMT c6 HTL va cao nhét 1a nhém BMV + BPTNMT
100% c6 HTL (bang 3.4).

Két qua vé HTL cua chung toi ciing giéng véi két qua HTL cua tac
gia Poan van Phudc trong nghién ctru vé bénh tim mach va rdi loan chuyén
hoa trén bn c6 BPTNMT[14]. Trong nghién clru nay, tac gia ghi nhan
89/99 bn c6 HTL. Céc tac gia nudc ngoai nghién ctiru vé BPTNMT cho cac
két qua voi ty 18 khac nhau nhung ciing thiy co6 ty 1& cao HTL trong
BPTNMT nhu ty 1¢ 46% ctia Pei-Hsun Sung va cs [145], 36% trong nghién
ctu cua Liang Bin-Miao va c¢s[95]; 69% cua Victor Pinto-Plata va cs[126];
86,5% trong nghién ctru ciia Funda Aksu[30].

Chung t6i khong ghi nhan su khac biét c6 y nghia thong ké vé sb
go6i-nam thudc 14 giita cac nhom khao sat (p > 0,05). Két qua nghién ctru

ctia Tae Yun Park va cs ciing cho thiy khong c6 su khac biét c6 y nghia
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théng ké vé sb goi nam giita nhém BPTNMT v6i nhéom BMV + BPTNMT
(38,95+ 21,51 so vai 38,95 + 21,51; p> 0,05)[124]. Tuy nhién, chung t6i
ghi nhan c6 méi lién quan nghich giita s6 goi-ndm véi gid tri % FEVI (r = -
0,222, p < 0,05). Theo Sara Roversi, %FEV1 giam c6 lién quan véi sb
lwong goi-nam cua thude 14 hat 1a 8ml/ gdi-ndm ddi véi nam gidi va 10ml/
g6i-nam ddi véi nir gi¢i[132].

HTL Ia mdt trong cac thoi quen gay nghién thuong gdp va nguy
hiém ctia con nguoi tir hon 4 thé ky qua va hién nay van con gia ting & cac
nuéc dang phat trién. Du doan dén nam 2030, néu xu huéng HTL van con
ting thi s& gdy tir vong cho hon 9 triéu ngudi mdi ndm[165].

Theo y vin thi HTL 1a yéu t6 nguy co chinh cia BPTNMT va
BMV[75]. Nhiéu nghién ctru cho thay khoi thubc 14 khéi dong qua trinh
viém khong chi & phoi ma con gay viém hé thong va giy ra nhiéu bénh 1y
man tinh, dugc goi 1a cac bénh gay ra do thudc 14. Tai phé)i, khéi thude 14
c6 thé tac dong truc tiép do cac doc chat co trong khoi thude. Cac bénh 1y
ngoai phdi ¢ lién quan dén HTL duge cho 1a do khéi thude 14 giy hién
tugng viém hé thdng dugc nhiéu nghién cru chimg minh qua su gia ting
trong tuan hoan ca cac t& bao viém va cic chat trung gian giy viém nhu
CRP, fibrinogen, TNF-c....M6t nghién ctru & Anh thdy nong d6 CRP trong
mau van con gia ting dang ké 10 — 19 nam sau khi ngung HTL va sau 20
nim, nong d6 CRP van khong tré vé mirc co ban nhu ngudi khong
HTL[165].

Két qua nghién ciru ciia chung toi ghi nhan ty 1& cao HTL véi s6
luong goi-nam dang ké & cac nhoém bénh 1y. Pidu nay dic biét quan trong
voi nudce ta vi theo tac gid Luong Ngoc Khué thi & Viét Nam, ty 1€ nguoi
trén 15 tudi HTL thuong xuyén 1a 19,5% va khong thuong xuyén 13 4,3%.
38,7% nam gidi va 1,2% nir gidi HTL hang ngay[9]. Theo Piéu tra toan
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cau nam 2010 vé str dung thudc 14 & ngudi trudng thanh (>15 tudi) thi Viét
Nam 1a 1 trong 15 qubc gia c6 ty 1& nguoi HTL cao nhat thé giéi[9].
4.1.4 BMI (kg/m?)

Két qua trong nghién ciru ciia ching t6i (bang 3.7) cho thdy BMI
trung binh cua cac d6i twong nghién ctru 1a 22,77+ 3,57 kg/m?; trong d6
BMI trung binh ctia nhom ching 1a 23,35 kg/m?; cia nhom BPTNMT la
22,25 kg/m?; cia nhom BMV 1a 23,32 kg/m? va cia nhom phdi hop BMV
+ BPTNMT 1a 20,74 kg/m?.

Khéng c6 su khac biét ¢6 ¥ nghia thong ké vé BMI giita nhom chimg
so vo1 cac nhom BPTNMT va nhém BMV nhung cé cao hon so véi nhom
BMV + BPTNMT (p> 0,05). Khong c6 khac biét vé BMI giita nhom
BPTNMT va nhom BMV. BMI cia nhom BPTNMT cao hon nhom BMV
+ BPTNMT nhung khong cé ¥ nghia thong ké (p> 0,05). Co su khac biét
¢6 y nghia thong ké vé BMI giita nhém BMV véi nhom BMV + BPTNMT
(p<0,01). BMI trung binh trong nhém c6 bénh phdi hop thap hon dang ké
so vo1 nhém chung va nhém BMV. 78,8% bn trong nhom BMV +
BPTNMT cua ching toi thudc nhoém giy-binh thudng so v6i 44,2% trong
nhéom BMV va 47,6% trong nhom BPTNMT (p< 0,05). Nhiéu nghién ctru
ghi nhan viém hé thdng man tinh dong vai tro quan trong trong sut can cia
cac bn BPTNMT. Sy hi¢n di¢n cua ca hai bénh 1y viém man tinh trén cung
mot bn 6 thé anh huong dang ké dén BML.

BMI trong nhém BPTNMT cua ching t61 khong c6 khac biét co ¥
nghia thong ké so véi BMI ciia nhém BPTNMT trong nghién ciru cia Tae
Yun Park va cs (22,25 kg/m? so voi 23,68 kg/m?;p > 0,05)[124].Tuy nhién,
BMI trong nhom BMV + BPTNMT cua chung t6i thip hon c6 ¥ nghia
thong ké so v6i BMI trong nhém BMV + BPTNMT cuta Tae Yun Park va
cs (20,74kg/m? so véi 23,41kg/m?; p <0,001). Su khéc biét c6 thé do sb bn
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thudc giai doan ning — rit ning cia BPTNMT trong nhom BMV +
BPTNMT cua chung t61 nhiéu hon so v&i sd bn thude giai doan nang — rat
nang cua BPTNMT trong nhém BMV + BPTNMT cua Tae Yun Park va cs
(20,59% so véi 15,94%) ciing nhu c¢6 FEV1 thip hon (61,48% so voi
75,84%; p <0,001)[124].

4.1.5 Lipid mau

Nghién ctru vé bilan lipid méu cac nhém BMV, BMV+BPTNMT va
BPTNMT (bang 3.10) cho thay:
4.1.5.1 Cholesterol toan phin

Nong do cholesterol toan phan trong nghién ctru cia ching toi 1a
167,59mg/dl. Chiing t6i khong thay c6 su khac biét c6 y nghia vé nong do
cholesterol toan phan giita nhom khéng c6 BMV va nhém c6 BMV
(169,96mg/dl so véi 170,06mg/dl; p>0,05).

Két qua vé cholesterol toan phan ciia nhéom BMV trong nghién ctu
ciia chung t6i tuong dong voi két qua vé cholesterol toan phan trong
231.986 truong hgp nghién cou BMV cua Amit Sachdeva va cs
(170,06mg/dl so véi 174,4mg/dl; p >0,05)[133] va két qua cholesterol toan
phan trong nghién ctru cua Alberto Cordero va cs (170,06mg/dl so voi
162,20mg/dl; p>0,05)[53].

Két qua cholesterol toan phan trong nghién ciru cta chiing t6i thap
hon dang ké so voi nong d6 cholesterol toan phan trong nghién ciu cia
Protasio Lemos da Luz va cs (170,06/dl so véi 210mg/dl; p<0,001)[53].
56% dbi tuong nghién ciu cia Protasio Lemos da Luz va cs co ting
cholesterol toan phan trong khi két qua nghién ctru cua ching toi chi c6
19,1% cac bn ¢c6 BMV (nhom BMV va nhém BMV + BPTNMT) c¢6 tiang
cholesterol toan phan. Két qua nghién ciru ctia Nguyén Ciru Loi[11] ciing

ghi nhén c6 15,75% bn BMV c6 tang cholesterol toan phan.
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Nong do cholesterol toan phan trung binh trong nhém BPTNMT cua
chung t6i 1a 162,86mg/dl. Két qua cua ching t6i cling giébng voi két qua
cholesterol toan phan cta 50 bn trong nghién ctru cia Niranjan M.R. va cs
(162,86mg/dl so véi 178,36mg/dl; p> 0,05)[118]. Két qua tir nghién ciu
chung t6i twong tu véi két qua nghién ctu cua Niranjan M.R. va cs 1a
khéng c6 khéac biét co ¥ nghia vé ndng d6 cholesterol toan phan ctia cac bn
BPTNMT véi nhom chimg. Tuy nhién, ndng do cholesterol cholesterol
toan phan trong nhém BPTNMT cua chung t6i thiap hon so véi két qua
nghién ctru cia Shah Mohammad Abbas Waseem va cs (162,86mg/dl so
v6i 241,08mg/dl; p< 0,001)[160] va két qua nghién ctru cia Hwa Mu Lee
va cs (168,62mg/dl so vdi 214,2mg/dl; p<0,001)[92].
4.1.5.2 Triglycerid

Nong do triglycerid trung binh trong nghién ctru ctia ching toi 1a
196,87mg/dl. Su khac biét khong co ¥ nghia théng ké vé nong do
triglycerid mau gitta nhém chirng vd1 nhém BPTNMT (167,06mg/dl so voi
151,35mg/dl; p> 0,05); gitta nhom ching véi nhom BMV (167,06mg/dl so
voi 207,99mg/dl; p > 0,05); gitta nhoém ching véi nhom BMV + BPTNMT
(167,06mg/dl so véi 247,20mg/dl; p> 0,05). Nong do triglycerid c6 khuynh
huéng thap trong nhém BPTNMT. Nong do triglycerid mau trong nhom
BPTNMT cua ching t6i tuong dong véi két qua triglycerid trong nghién
ciu cua Niranjan M.R. va cs (151,35mg/dl so v&1 129,38mg/dl; p
>0,05)[118] va nghién ctru cia Shah Mohammad Abbas Waseem va cs
(151,35mg/dl so vé6i 132,65mg/dl; p> 0,05)[160]. Nong do triglycerid mau
trong nhdém BPTNMT cua ching toi thap hon so véi nhom chimg nhung
khong c6 ¥ nghia théng ké (151,35mg/dl so voi 167,06mg/dl; p> 0,05). Két
qua tir nghién ctru cia Hwa Mu Lee va cs cho két qua nong do triglycerid

mau trong nhom c¢6 BPTNMT thap hon so vi nhom ching (158,3mg/dl
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cua cac bn BPTNMT nhe va 154,2mg/dl cia cadc bn BPTNMT trung binh
nang so véi 165,9mg/dl so voi nhom chung; p< 0,05)[92]. Xiaoou Li va cs
nghién ctu 62 bn BPTNMT (gé)m 34 bn giai doan nhe; 16 bn giai doan
trung binh va 12 bn giai doan ning) so voi 64 dbi twong ciia nhom chimg
cling cho két qua ndng do triglycerid mau cta cac bn BPTNMT thap hon
dang ké so voi nhém ching va giam dan theo giai doan ning cia BPTNMT
(ndng do triglycerid cua giai doan nhe 12 1,02mmol/L; giai doan trung binh
la 0,78mmol/L va giai doan nang la 0,71mmol/L so v&i nhom chung 1a
1,43mmol/L; p< 0,05). Theo Xiaoou Li, gidm néng do triglycerid mau cua
cac bn BPTNMT phan anh tinh trang gia tang di hoa[94].

4.1.5.3 HDL-c

Nong d6 HDL-c trung binh trong nghién ctru cta ching toi 1a
39,13mg/dl. Néng d6 HDL-c trong nhém BPTNMT thap hon so voi nhom
chtmg nhung khong c6 ¥ nghia thong ké (40,05mg/dl so véi 42,39mg/dl;
p> 0,05). Két qua nghién ctru ctia chiing t6i cho thay sy khac biét khong co
y nghia thong ké vé ndng d6 HDL-c giita nhom BPTNMT véi nhém BMV
(40,05mg/dl so véi 37,80mg/dl; p >0,05) va nhom BMV + BPTNMT
(40,05mg/dl so vai 36,75mg/dl; p> 0,05). Do do, ching t61 cho 1a HDL-c
khong phai 1a yéu to lam gia ting nguy co mic BMV trén cic bn ¢
BPTNMT.

Céc bn c6 BMV (nhom BMV va nhom BMV + BPTNMT) trong
nghién ciru ctia chiing toi ¢ nong do6 HDL-c thap hon dang ké so v6i nhom
chtng (37,80mg/dl va 36,75mg/dl so véi 42,39mg/dl; p < 0,05). Két qua
nghién ctru cla ching t6i cling phu hop véi y van la HDL-c c6 vai tro bao
vé dbi v6i hé tim mach. Méi lién quan giita giam nong do HDL-c véi gia
ting nguy co mic bénh tim mach di dugc xac 14p tir cic nghién ctiru khac

nhau. Nghién ctru Framingham da néu 1én vai tro bdo v¢ tim mach cua
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HDL-c. Theo nghién ctru Framingham, véi giam HDL-c méi Smg/dl 1am
gia tang nguy co nhdi mau co tim 25%. Mbi lién quan gitta HDL-c va bénh
tim mach rat phirc tap va bao gdm it nhat 3 yéu to: (1)-giam ndng do HDL-
¢ trong tudn hoan chi diém réi loan chuyén hoa gdy XVDM bao gbm béo
phi, tang huyét ap, khang insulin va ting triglycerid mau; (2)-giam nong do
HDL-c trong méau chi diém XVDM tién trién qua vai tro e ché phan tng
pha cip va (3)-mét sd chimg ctr cho thdy giam ndng d6 HDL-c trong mau
c6 lién quan nhan qua véi sy phat trién caa XVDM.

4,154 LDL-c

Nong d6 LDL-c trung binh trong nghién ctu cia chung toi
1495,92mg/dl. Chiing toi ghi nhan khong c6 su khac biét c6 y nghia thong
ké vé nong do LDL-c gitta cac nhém nghién ctru (p> 0,05).
4.1.5.5 Ty I¢ triglycerid/ HDL-C

Tang ty 18 triglycerid/ HDL-c duoc coi 1a mot chi so danh gia nguy
co cua BMV. Ty ¢ triglycerid / HDL-c trung binh trong nghién ctru cua
chung t61 1a 5,29. Cac bn c6 BMV (nhém BMV va nhém BMV +
BPTNMT) ¢6 ty 1¢ triglycerid/ HDL-c cao hon ¢ ¥ nghia thong ké so véi
cac nhom chung va nhom BPTNMT (ty sb triglycerid/ HDL-c cia nhém
BMYV la 5,72 va nhom BMV + BPTNMT la 6,96 so voi nhom ching 1a
4,15 va nhom BPTNMT Ia 3,94; p <0,05).

Ty 1€ triglycerid/ HDL-c cia nhom BMV trong nghién ctu cua
chang t6i ciing gidng véi két qua ctia Nguyén Ciru Loi trén 292 bn bi BMV
(5,72 so v6i 5,04; p > 0,05)[11] va két qua nghién ctru cta Protasio Lemos
da Luz va cs trén 374 bn bi BMV (5,72 so véi 5,1; p> 0,05)[128].

Ty 1¢ triglycerid/ HDL-c trong nhém BPTNMT cua chung toi thap
hon so v6i nhém chimg nhung khong c6 ¥ nghia thong ké (3,94 so voi

4,15; p > 0,05). Tuy nhién, c6 sy khac biét co y nghia thong ké vé ty 1é nay
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gitta nhdm BPTNMT vé&i nhom BMV (,3,94 so véi 5,72; p <0,05) va voi
nhom BMV + BPTNMT (3,94 so v&i 6,96; p< 0,05). Su khac biét nay co
thé 1a do nhém BPTNMT trong nghién ctru cua ching t6i c6 néng do
triglycerid c6 khuynh huéng thip ma chung t6i dd ban ¢ phan triglycerid.

Tom lai, qua khao sat cac thanh phan lipid mau, ching t6i ghi nhan
c6 rbi loan cac thanh phan lipid mau trong cac nhom bénh 1y khao sat. Tuy
nhién, nghién ctru ctia chung t6i khong thay sy khac nhau vé lipid méu 1am
gia ting nguy co mic BMV trén cac bn c6 BPTNMT. Anup N. Nillawar va
cs nghién ctiru 45 bn BPTNMT va 45 nguoi khée manh ciing két luan 1a
khong c6 su khac biét vé lipid mau gitra nhom BPTNMT véi nhom
chung[117].

4.1.6 %FEV1

FEV1 trung binh trong nghién ctru cua chung to1 la 83,28% (bang
3.13). Co sy khac biét co ¥ nghia thong ké vé FEV giira nhom chung véi
nhom BPTNMT (97,22% so véi 59,00%; p <0,001), véi nhom BMV
(97,22% so véi 88,97%; p< 0,05) va véi nhém BMV + BPTNMT (97,22%
so vo1 61,48%; p< 0,001). TAt ca cac nhom bénh 1y khao sat cua chiing toi
déu c6 FEV1 giam hon so véi nhom ching. Giam FEV1 trong cic nhom
BPTNMT va nhéom BMV + BPTNMT cé thé hop 1y do ban chét cua
BPTNMT c6 gidi han luu luong khi. Tuy nhién, ngay ca doi véi nhom
BMYV trong nghién ctru cua ching t6i cling c6 giam FEV1.

Mot s6 nghién ciru trén thé gidi khao sat sy lién quan cua FEV1 voi
bénh tim mach ciing rat ra két luan 1a giam FEV1 13 yéu td nguy co cia
bénh tim mach. Higgins va Keller nghién ctru thdy nhiing nguoi c6 FEV1
<2L c6 gia ting nguy co tir vong do bénh tim mach 1én gap 5 lan so voi
nhiing doi tuong c6 FEV1 > 2L (RR= 5,03; khoang tin cay 95%: 3,07 —
8,22). Hole va cs thyc hién nghién ctru & nuéc Anh thdy giam FEV1 gay
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26% cac truong hop tir vong do bénh tim thiéu mau cuc bd & nam gidi va
24% & nit gidi. Mitc dd gép phan gay tir vong ctia giam FEV1 twong tu nhu
mic do gdp phan giy tir vong do ting cholesterol mau. Tham chi téc do
giam FEV1 ciing 13 vin dé c4n quan tim. Mot nghién ctru ¢ Baltimore sau
16 nam theo ddi thdy so v&i nhitng ngudi co tbe d6 giam FEV1 cham,
nhitg nguoi c¢6 toc dd giam FEV1 nhanh c6 nguy co tir vong do bénh tim
mach ting gip 3 — 5 1an. Ngay ca nhiing nguoi khong bao gio HTL thi viéc
giam nhanh FEV1 ciing gdy gia tang nguy co nay 1én gap 5 — 10 1an[142].
Vi giam FEV1 mdi 10% lam ting nguy co tir vong do bénh tim mach 1én
28% va ting nguy co cac bién ¢b mach vanh khéng tir vong 1én 20%.

Nghién ctu cua Lies Lahousse va cs trén 253 bn BPTNMT va 920
nguoi c6 chitc nang hd hap binh thuong lam nhoém chimg thiy cac bn co
BPTNMT c6 nguy co day thanh dong mach canh trén siéu am gap 2 lan so
véi nhom ching (OR= 2,0; khoang tin cdy 95%: 1,44 — 2,85; p< 0,001)
[91]. Hon nita, trén két qua chup MRI, cac bn BPTNMT ciing thuong cd
mang xo vira khong 6n dinh hon so véi nhém chimg (OR= 2,1; khoang tin
cdy 95%: 1,25 — 3,69; p <0,05). Piéu nay cho thiy giam FEV1 1a yéu t6
nguy co tr vong dgc 1ap ctia bénh tim mach va c6 thé 1a mot trong cac yéu
t6 gop phan lam gia ting nguy co bénh tim mach trén cac bn c6 BPTNMT
[49].
4.1.7 Pic diém nhém bénh phéi tic nghén man tinh

Chung t6i thu thap dugc 54 trudng hop thoa mian tiéu chuan chan
doan BPTNMT. Trong 54 trudng hop ndy, co 33 trudng hop cd két qua
chup dong mach vanh cho thay c6 ton thuong dong mach vanh co6 y nghia.
Do d6, dé khao sat sy khac biét vé viém hé théng nén ching toi tach 33
truong hop nay thanh nhom bénh phdi hop va con lai 21 trudng hop thanh
nhom BPTNMT véi tudi trung binh 1a 64,14, ngudi 16n tudi nhat 1a 83
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(tudi) va nho tudi nhét 13 45 (tudi); 100% 1a nam gidi; 95,2% c6 HTL voi
trung binh sb thudc 14 hat 1a 33,76 + 15,9 gbi-nim.

Phan giai doan cuia BPTNMT (theo GOLD) trong nghién ctru cua
chung t61 ¢ giai doan nhe chi c6 1 bn (4,8%); giai doan trung binh ¢6 15 bn
(71,4%); giai doan ning c6 4 bn (19,0%) va giai doan rat ning co 1 bn
(4,8%). Nhu vay, 76,2% cac bn trong nhom BPTNMT cua chung t6i ¢ giai
doan nhe-trung binh cua bénh (bang 3.14). Nghién ctru cua Pilar de Lucar-
Ramos va cs nghién ctu da trung tdm trén 1200 bn BPTNMT thay giai
doan nhe ciing chi c6 1,3% (13/1200)[58].

4.1.8 Pic diém nhém bénh mach vanh

Chung t6i thu thap duge 119 truong hop c6 két qua chup dong mach
vanh c6 ton thuong ¥ nghia. Trong sd 119 truong hop ndy, c6 33 bn thoa
tiéu chuan BPTNMT nén chung t6i tach riéng thanh nhém phdi hop BMV
+ BPTNMT. Nhu vdy, nhém BMV cua ching toi c6 86 bn véi tudi trung
binh 13 62,11, nguoi 16n tudi nhét 1a 84 (tudi) va nho tudi nhat 1a 42 (tudi);
nam gidi chiém 80,2% (69/86); 64,0% c6 HTL véi trung binh s thude 14
hut 1a 20,38 goi-nam.
4.1.8.1 Sé6 nhdnh déng mach vanh tén thwong trong nhém bénh mach
vanh

Theo két qua nghién ciru ciia chung toi thi trong nhom BMV ton
thuong 1 nhanh dong mach vanh chiém nhiéu nhét véi 60/86 truong hop
(69,8%); ton thuong 2 nhanh co 18/86 trudng hop (20,9%) va tén thuong 3
nhanh chiém it nhat voi 8/86 trudng hop (9,3%). 69/8% bn ciia nhom BMV
c6 ton thuong 1 nhanh dong mach vanh va 30,2% bn c6 ton thuong > 2
nhanh dong mach vanh (bang 3.15).

Két qua tir nghién ctru ctia Nguyén Minh Tri cling cho thiy ton thuong

1 nhanh dong mach vanh chiém nhiéu nhat véi 36,4%, ton thuong 2 nhanh
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dong mach vanh chiém 26,4% va ton thuong 3 nhanh dong mach vanh
chiém it nhat véi 17%. Két qua nghién ctru ctia Luong thi Kim Lién ciing
cho ty 1¢ ton thuong 1 nhanh dong mach vanh nhiéu nhat véi 37%[10]. Tuy
nhién, ty 1& phan trim cua cac nhanh dong mach vanh ton thuong cua
chung t6i cao hon do chung toi chi xét cac truong hop tén thuong cd ¥
nghia (>70%) trong khi cac tic gia trén xét ton thuong > 50% va con chia
sé ty 1& phan tram véi cac bn ¢ ton thuong 0 nhanh dong mach vanh.

Két qua nghién ctru ctia Lé thi Bich Thuén 1a ton thwong 1 nhanh > t6n
thuong 3 nhanh > ton thuong 2 nhanh véi ty 1€ lan luot 13 41,1%; 34,5% va
25,7% trong khi két qua cua chung toi ton thuong 1 nhanh > ton thuong 2
nhanh > ton thuong 3 nhanh vai ty 1€ 1a 47,78%; 31,11% va 21,11%[16].
Két qua nghién ctru ctia Nguyén Puc Khanh ciing cho hep 1 nhanh chiém
da s v6i 36,3%, hep 2 nhanh c6 33,8% va hep 3 nhanh c6 30%][8].
4.1.8.2 Vi tri dpng mach vanh téon thwong trong nhém bénh mach vanh

Theo két qua nghién ctru cua ching t6i (bang 3.16), ton thuong
nhanh LAD thuong gip nhit véi 60 truong hop (69,8%); nhanh RCA
chiém 38 truong hop (44,2%); LCx ¢6 22 truong hop (25,6%). Két qua cua
chung t6i khong c6 ton thuong nhanh LM. Diéu nay ¢ thé do nhanh LM 1a
nhanh chinh cung cép méau cho tAm tht trai, vi tiéu chuan chon bénh cua
nghién ctru cua ching toi 13 ton thuong c6 y nghia khi hep >70% nhanh
mach vanh thi cic bn ¢6 ton thuong nhanh LM c6 thé kém suy tim hay c6
kho tho trén 1am sang va cac diac diém nay 1a tiéu chuan loai trir trong
nghién ctru cua ching toi.

Két qua nghién ctru cta ching t6i cling khong c6 su khac biét voi két
qua cia Lé thi Bich Thuan trong d6 t6n thuong gip nhiéu nhat 1a nhanh
LAD chiém 84,7%, nhanh RCA chiém 55,6%, nhanh LCx chiém 34,7% va
it nhat 1a LM chiém 6,94%[16]. Két qua tir nghién ctru ctia Nguyén Puc
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Khanh ciing thdy 1a ton thuwong cua nhianh LAD thuong gip nhat voi
78,8%, ton thuong nhanh RCA chiém 62,5%, t6n thuong nhanh LCx chiém
47,5% va it nhat 1a LM véi 6,3%][8].
4.1.8.3 Thang diém Gensini trong nhém bénh mach vanh

Thang diém Gensini trong nhém BMV trung binh 13 27,59. 27,98% bn
nhéom BMV ¢6 thang diém Gensini < 10 diém; tir 10 — 29 diém chiém
37,2%. 65,1% bn trong nhdm BMV trong nghién ctru cia ching t61 co
thang diém Gensini < 30 (bang 3.17). Két qua ciia chiing t6i ciing giéng véi
két qua cua Lé thi Bich Thuan vdi ton thuong < 10 diém chiém 27,8%, tir
10 — 29 diém chiém 30,6%[16].

Piém s6 Gensini trung binh trong nghién ciru ctia chung toi thap hon
so v4i diém sd Gensini ctia nhom bn dau that nguc 6n dinh cia Nguyén
Minh Bitrc (27,59 so véi 35,75; p< 0,01)[6]. Piém Gensini ctia ching toi
cling thap hon dang ké so v&i két qua ciia Nguyén Ptrc Khanh (27,59 so
véi 43,63; p< 0,001)[8]. Chiing t6i cho 1a su khac biét do nghién ctru cua
cac tac gia trén co ca cac bn bi nhdi mau co tim cap. Cac bn bj nhdi mau co
tim cap thudc ddi tuong loai trir trong nghién ctru ciia ching t6i do nhiing
bn nay c6 chéng chi dinh do hé hap ky dé danh gia chirc niang ho hap.

Két qua nghién ctru cia Mohammad Assadpour Piranfar trén 85 bn
c6 sang thuong mach vanh do xo vita dong mach ciing cho két qua hep nhe
v6i Gensini < 10 chiém 34,1%, hep vira voi Gensini 10 — 50 diém chiém
37,7% va hep nang voi Gensini > 50 diém chiém 28,2%[109].

4.1.9 Pic diém nhém bénh mach vanh c6 bénh phoi tic nghén man
tinh

Chung t61 thu thap duoc 33 bn co két qua chyp dong mach vanh c6
ton thuong ¥ nghia dong thoi thoa tiéu chuan BPTNMT thanh nhém BMV
+ BPTNMT, 100% la nam gi6i v6i tudi trung binh 1a 65,21; ngudi 16n tudi
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nhit 13 87 (tudi) va nho tudi nhat 12 44 (tudi); 100% c6 HTL véi trung binh
s6 thude 14 hat 14 33,36 + 12,40 gbinam.
4.1.9.1 Tan sudt bénh phéi tic nghén man tinh trong bénh mach vanh

Két qua nghién ctru thu duoc 193 truong hop tham gia nghién ciu
ctia ching t6i cho thay c6 119 bn c6 tén thuong dong mach vanh cé ¥
nghia. Trong s6 119 bn nay, c6 33 bn thoa tiéu chuan chan doan BPTNMT
khi do ho hép ky véi FEVI/FVC <70% sau test gidn phé quan. Do d6, tan
suat cia BPTNMT trén cac bn ¢c6 BMV trong nghién ctru cua chung toi 1a
27,73% (33/119). Chung t6i cho 1 tan suat ndy van chua phan anh dung
thuc té vi cac 1y do:

— Cac d6i tugng nghién ciru cua ching toi dugc ldy tir cac bn nhap
vién tai khoa tim mach can thi€p cua cac bénh vién nén khong phan
anh duoc tinh hinh BPTNMT.

— Chiing t6i loai trir cac bn bi NMCT cép va cac bn khé thd luc nghi vi
trong nghién ctru chiing t6i cin do ho hip ky va test gidn phé quan
do d6 thiéu phan anh tan suat cia BPTNMT trong nhom bn nay.
Piéu nay c6 thé thdy duoc 1a cac bn BPTNMT ¢ giai doan ning va
rat nang trong nghién ctru ctia chung toi rat it, chi chiém c6 22,2%
cac bn bi BPTNMT (12/54).

Két qua nghién ctru cta chung toi ciing x4p xi voi tn sudt BPTNMT
trong s cac bn c6 BMV trong nghién ctru cia Hesham Z. Saleha va cs 1a
25,8%[135] va nghién ctru cua AlaEdin H. Ahmed va cs 1a 28%][28].
Rafael Garcia Fuster va cs nghién ctu 1412 bn md bic cau dong mach
vanh tir naim 1993 dén nam 2004 c¢6 do ho hap ky trudec mo ciing ghi nhan
c6 26% bn ¢ tac nghén duong dan khi (FEV1/FVC <70%)[68].

Tuy nhién, két qua ctia chung toi cao hon so voi két qua cua tac gia Pei-

Hsun va cs 1a chi c6 9,7% c6 kém BPTNMT trén cac bn dugc can thiép
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mach vanh qua da[145]. Chang t6i cho 1a sy khac biét do dbi tugng nghién
ctru ctia Pei-Hsun 1a c&c bn bi nhdi méau co tim cip ¢6 ST chénh 1én va tiéu
chuan chan doan BPTNMT la khi ¢6 1 trong 4 yéu to:

- Tién st can dung thudc gidn phé quan.

- Tién st FEV1 < 70%.

- Kham thuc thé bn c6 thd kho khé thi thd ra, khi phé thiing.

- Pang dung thudc gian phé quan trong khi bi NMCT

Céc tac gia khong dung tiéu chuan chan doan BPTNMT theo khuyén
cdo 1a FEVI/FVC <70% sau test gian phé quan dé chimg minh co tic
nghén luu lugng khi. Theo cac Y van thi cac bn & giai doan nhe va trung
binh cia BPTNMT c6 thé khong co triéu ching hodc chi c6 ho va khac
dam ma chua biéu hién kho thé trén 1am sang. Mat khac, ciing nhu theo ghi
nhan cta cac tac gia ndy thi d6i tuong nghién ciru ciia cac tac gia 1a nhimg
bénh nhan duoc can thi€p mach vanh qua da sau nhdi mau co tim cép nén
c6 mot ty 1& cic bn tir vong sau can thiép dong mach vanh ma khong thé
khao sat duogc[145].

Két qua nghién ciru ciia chiing toi ciing cao hon két qua ciia Liang Bin-
Miao va cs: chi co 29 trong 245 bn ¢6 BMV c6 kém BPTNMT, chiém
11,83%][95]. Su khac biét nay c6 thé do nghién cta cua Liang Bin-Miao va
cs chan doan BMV dua vao két qua chup MDCT, trong khi chung t6i dung
tiéu chuan vang 1a két qua chup dong mach vanh can quang dé chan doan.
Mit khéc, su khac biét vé két qua cua ching tdi so voi 2 nghién ctru trén
cling ¢ thé do chiing toi dung tiéu chuan c6 BMV khi ¢6 ton thuong cé ¥
nghia 14 > 70%, trong khi hai nghién ctru trén dung tiéu chuén c6 BMV khi
hep dong mach vanh >50%. Tan suidt BPTNMT trong BMV cua nghién
clru ctia ching t6i ciing cao hon so vé6i két qua nghién ctru cua Sonkamble

Siddharth va cs (27,73% so voi 19%)[139] va nghién ctru cia Gianluca
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Campo va cs (27,73% so véi 18,2%)[48]. Trong nghién ctu cuia
Sonkamble Siddharth va cs, tiéu chuan chan doan BPTNMT dua theo tiéu
chuan GOLD nhung tiéu chuin chan doan BMV ciia nghién ctru nay dua
vao tién cin c6 thay d6i trén dién tim, stress ging sirc, siéu 4m tim hay
chup mach vanh. Trong nghién ctru ctia Gianluca Campo va cs, ddi tuong
nghién ctru 1a cac bn bi nhdi méau co tim va chan doan BPTNMT dya vao
tién cin bn ting nhap vién vi BPTNMT. Két qua cua chung ti cling cao
hon két qua nghién ctru ciia Francesca Bursi va cs (27,73% so v6i 12%)
[47]. Su khac biét nay 1a do céac tac gia chon phuong phap nghién ctru hoi
ctru v6i d6i tuong 13 cac bn bi nhdi mau co tim cdp va tiéu chuan BPTNMT
ctia nghién ctru dua vao hd so ma khong do ho hap ky.

Tan suat BPTNMT trén cac bn BMV trong nghién ciru cia Joan B.
Soriano va cs cao hon ciia chung t6i[144]. Trong s6 119 bn nhap vién vi
BMV cua tac gia, c6 dén 33,6% c6 BPTNMT. Nghién ctru ndy ciing ghi
nhan c6 dén 60% bn bi giéi han luu luong khi (trong d6 42,3% tic nghén
duong dan khi mirc do trung binh va 5,8% co tic nghén duong din khi muc
d6 ning ) dugc chan doan bang do ho hap ky da khong dugc chan doan va
diéu tri[144]. Tuong tu, két qua tir nghién ctru cta Talha Mahmud va cs
cling cho két qua tan suat cia BPTNMT trong cdc bn c6 bénh tim thiéu
mau cuc bd 1én dén 37,9% va cac bn ndy chua timg duoc chan doan cd
BPTNMT[101].

Két qua tir mot dicu tra trong dan s thay tan suat cia BPTNMT
trong bénh tim thiéu mau cuc bd (nhéi mau co tim, dau thét nguc va hep
dong mach vanh) thay d6i tir 26% dén 35%[132].Katsuya Onishiva cs
nghién ctru tai 17 trung tdm ¢ Nhat Ban trén 995 bn dén kham vi bénh tim
mach. Két qua cho thay tdn sudt BPTNMT 13 27% va 87,7% cac bn nay
chua timg duoc chan doan BPTNMT trude d6[122].
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Tan suit cia BMV trong BPTNMT tham chi con cao hon.Tae Yun
Park va cs nghién ctru 113 bn BPTNMT.Két qua chup dong mach vanh
phat hién BMV chiém 61% trong cac bn BPTNMT. Mot nghién ciru khac
trén 60 bn cho ty 16 BMV trong BPTNMT 1a 53,3%[124]. Két qua nghién
ctru cua Nguyén Ngoc Phuong Thu va cs trén 96 BN BPTNMT tai BV
Nhan dan 115 ciing cho ty 1€ BMV & cac bn c6 BPTNMT la 48,9%][15].

Tir két qua nghién ctru ctia chiing toi va tham khao cac nghién ctru
khac cho thay c6 su két hop BPTNMT véi BMV vdi ty 1 cao.
4.1.9.2 Giai doan bénh cua bénh pho‘i tdc nghén man tinh trong nhom bénh
mach vanh co bénh phéi tic nghén man tinh

Ciing tuong tu nhu nhém BPTNMT, nhém BMV + BPTNMT cua
chung toi cling c¢6 s6 bn thudc giai doan nhe-trung binh cia BPTNMT
chiém da sb véi 78,8%, giai doan néng-rét nang chi c6 21,2%. Ching to1
thay khong c6 su khac biét co ¥ nghia théng ké vé giai doan bénh cua
BPTNMT cua 2 nhom nay (p> 0,05).

Nghién ctru ctia Pei-Hsun Sung va cs c6 129 bn ¢c6 BPTNMT nhung
cac bn nay khong duoc do ho hap ky nén khong co giai doan BPTNMT
[145]. Trong nghién ctu cua Liang Bin-Miao va cs thi 29 truong hop
BPTNMT c6 duge do ho hap ky nhung khong thay tac gia phan giai doan
bénh cia BPTNMT[95].

Su khong khac biét vé giai doan cua BPTNMT gilta 2 nhom
BPTNMT va nhém BPTNMT+BMYV cua chung t6i c6 thé do mau nghién
ctru cua chung to1 it nén chua phan anh ding. Trong BPTNMT, cic bn
thugc giai doan nhe thuong khong co triéu chig hoac triéu chung it nén
khong di kham bénh. Con & cac giai doan nang-rat ning thuong cé kho tho

va thudc ti€u chuan loai trir trong nghién ctru ctuia chiing t6i.
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4.1.9.3 %FEVI trong nhom bénh mach vanh co bénh phéi tic nghén man
tinh

FEVI trung binh trong nhom BMV + BPTNMT cua chung t6i 1a
61,48+ 13,79%. FEV1 trong nhém BMV + BPTNMT cua ching toi thap
hon dang ké so véi nhom chimg (61,48% so v6i 97,22%; p< 0,001) va thap
hon so v&i nhém BMV (61,48% so véi 88,97%; p< 0,001). Tuy nhién, so
v6i nhom BPTNMT thi khéng c6 sy khac biét c6 y nghia thong ké (61,48%
so vo1 59,00%; p> 0,05). FEV1 trong nhém BMV + BPTNMT cua chiing
t6i thap hon c6 ¥ nghia théng ké so voi FEV1 trong nghién ctu ctia Tae
Yun Park va cs (61,48% so voi 75,84%:; p <0,001) c6 thé do sd bn thudc
giai doan ning — rat ning cia BPTNMT cua nhom BMV + BPTNMT trong
nghién ctru ctia ching t6i nhiéu hon so voi giai doan nang-rat ning cia
BPTNMT trong nghién ctru ciia Tae Yun Park va cs (22,20% so véi
15,94%)[124].
4.1.9.4 Vi tri va s6 nhanh dong mach vanh ton thiwong trong nhém bénh
mach vanh co bénh phéi tac nghén man tinh

Trong nhém BMV + BPTNMT, ton thuong nhanh LAD thudng gip
nhat (66,70%); nhanh RCA chiém 63,60% va it nhat 1a nhanh LCx (36,4%)
(bang 3.19). 45,5% c6 ton thuong & mdt nhanh dong mach vanh; 54,5% cé
ton thuong >2 nhanh dong mach vanh (bang 3.20).
4.1.9.5 Thang diém Gensini cia nhom bénh mach vanh ¢é bénh phéi tic
nghén man tinh

Thang diém Gensini trung binh trong nhém BMV + BPTNMT cuia
chang t6i 14 33,66+ 27,43. Thang diém Gensini trong nhém phbi hgp BMV
+ BPTNMT cao hon nhom BMV nhung su khac biét khong c6 y nghia
thong ké (27,59+ 27,24 so véi 33,66 + 27,43; p> 0,05).
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4.2 NONG PO hs-CRP VA TNF-o. TRONG CAC NHOM NGHIEN
cUu

4.2.1 So sanh ndng d9 hs-CRP ciia cic nhém nghién ciru

4.2.1.1 So sanh nong do hs-CRP gitta nhém binh thwong véi nhém bénh
phéi tic nghén man tinh

Nong d6 hs-CRP trung binh trong nhém BPTNMT ctia nghién citu
chung t6i cao hon dang ké so voi nong do hs-CRP ctia nhém chimg (4,18+
3,94 mg/L so voi 2,38 + 2,58mg/L; p< 0,05). Khong c6 khac biét co y
nghia théng ké vé ndng do hs-CRP giita giai doan nhe — trung binh véi
ning — rat ning (p> 0,05) (bang 3.22).

Nong do hs-CRP trong nhom BPTNMT cua chung ti ciing gidng
v6i ndong dd hs-CRP trong nghién clu cla cic tic gia Sarya Marevie
[104]]) 1a 3,9 mg/L (3,9 — 4,9), cua tac gia Anup N. Nillawar 1a 4,6 mg/L
[116]; cua Surya P Bhatt 1a 4,59mg/L[43] va cia V M Pinto-Plata la
5,03mg/L[126].

Nervana Samy va cs ciing cho két qua nong d6 hs-CRP 1a 4,30 mg/L
nhung két qua cuia cac tac gia Nervana Samy va cs cho thiy co su gia ting
noéng d6 hs-CRP theo giai doan ctia BPTNMT (v6i néng d6 trung binh cia
cac giai doan nhe, trung binh, ning va rat ning lan luot 1a 1,19 mg/L; 2,93
mg/L; 6,13 mg/L va 6,96 mg/L)[136]. Chung t6i cho 1a c¢6 thé do nhom
BPTNMT cua ching t6i con it (16 bn thudc giai doan nhe — trung binh va 7
bn & giai doan ning — rat nang) nén khong cho thay su khac biét nay. Fisun
Karadag va cs nghién ctru ndng dé6 CRP trén 35 bn BPTNMT va 30 nguoi
khoe manh ciing thiy co sy gia ting nong do ciia CRP trén cic bn
BPTNMT so véi nhém chimg nhung khong thiy c6 su khac biét c6 y nghia
thong ké vé nong do nay trong nhém BPTNMT c6 FEVI > 50% va nhém
FEV1<50% (10,89mg/L so véi 11,09mg/L, p> 0,05) va cling dugc tac gia
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cho 1a mAu nho nén chua thdy dugce su khac biét[86]. Nong do hs-CRP
trong nhém BPTNMT cua chiing t6i thdp hon so v&i nong dd hs-CRP trong
nghién ctru cia SA Alavi va cs (4,40mg/L so véi 11,65mg/L; p< 0,001). Sy
khac biét ndy c6 thé 1a dbi twong nghién ctu cia SA Alavi 1a cac bn
BPTNMT trong dot kich phat[32].

Tuy nhién, cic két qua nay ciing cho thiy c6 sy gia ting ctia ndng do
hs-CRP trén cac bn bi BPTNMT so voi ching.
4.2.1.2 So sanh néng do hs-CRP giita nhém binh thwong véi nhém bénh
mach vanh

Nong do hs-CRP trung binh trong nhém BMV ctia chung t6i 13 9,91 +
12,97mg/1, cao hon dang ké so v6i nhom chimg (p< 0,001) (bang 3.22).

Két qua hs-CRP trong nhom BMYV cuia nghién ctru chiing toi giong véi
két qua vé nong dd hs-CRP trong nghién ciru ctia Mahalle N. va cs
(9,91mg/L so voi 11,7mg/L; p> 0,05)[100] va nhom dau thit nguc 6n dinh
(9,91mg/L * 12,97s0 vé6i 7,79 + 5,15mg/L; p>0,05) nhung thap hon so véi
ndéng do hs-CRP ctia nhom dau thit nguc khong 6n dinh trong nghién ctru
ctia Nguyén Minh Puc (9,91mg/L so voi 12,8mg/L; p< 0,05)[6].

So v&i két qua cua tac gia Pham Trung Ha, ndng d6 hs-CRP trong
nghién ctru cta chung toi cao hon két qua hs-CRP trong nhém bénh tim
thiéu mau cuc bd man tinh (9,91mg/L so voi 3,89mg/L; p< 0,01) nhung
thap hon so v6i nhom bn bi nhdi mau co tim cip (9,91mg/L so voi
28,01mg/L; p< 0,001)[7]. Két qua hs-CRP cua chung toi cling thap hon so
v6i két qua ciia Nguyén Puc Khanh (9,91mg/L so véi 42,96mg/L; p<
0,001)[8]. Su khac biét 1a do cac ddi tugng BMV cuia ching t6i 1a cac bn

khong c6 nho1 mau co tim cap.
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4.2.1.3 So sanh néng do hs-CRP gitta nhom bénh mach vanh co bénh phéi
tic nghén man tinh véi nhém binh thuwong, nhém BPTNMT va nhém bénh
mach vanh

Nong d6 hs-CRP trong nhém BMV + BPTNMT cua ching t6i cao
hon so véi nhém ching (12,15mg/L so vai 2,38mg/L; p< 0,01) va nhom
BPTNMT (12,15mg/L so vo1 4,18mg/L; p< 0,05). Tuy nhién, so v&i nhém
BMV thi sy khac biét khong c6 ¢o ¥ nghia thong ké (12,15mg/L so voi
9,91mg/L; p> 0,05) (bang 3.22).
4.2.2 So sanh ndng d TNF-o ciia cac nhém nghién ctru
4.2.2.1 So sanh nong do TNF-a gitta nhém chimg véi nhém bénh phéi tic
nghén man tinh

Nong @6 TNF-o trung binh trong nhom BPTNMT 1a 38,62pg/ml va
tang hon c6 y nghia thong ké so v6i ndng d6 TNF-o. trong nhém ching (p<
0,05) (bang 3.23). Két qua nong d6 TNF-a trong nhom BPTNMT cua
chung tdi ciing giéng véi két qua nghién ciru ciia Fisun Karadag va cs trén
35 bn c6 BPTNMT 6n dinh (38,62pg/ml so véi 32,87pg/ml; p> 0,05)[86].

Céc nghién ctru vé ndng do ctia TNF-a trong BPTNMT cia céc tac
gia khac ciing cho thdy c6 sy gia ting cta chat chi diém viém nay so voi
nhom chimg. Nervana Samy va cs nghién ctru tim mdi lién quan gitra cac
chét chi diém viém véi tbc d6 giam chirc ning phdi ciing thdy néng do cua
TNF-o gia ting tir 3,62pg/ml d6i voi BPTNMT giai doan nhe va 7,84pg/ml
d6i véi BPTNMT & giai doan rat nang so vi nhém ching cua tac gia 1a
3,12pg/ml[136]. Nghién ctru cia Suzana E Tanni trén 77 bn BPTNMT
cling thay c6 gia tang nong do cia TNF-a so v6i nhém ching (4,8pg/ml so

véi 3,7pg/ml; p< 0,05)[146].
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Tuy nhién, két qua nghién ctru ciia Sanja Marevie va cs cho thiy su
khac biét khong c6 ¥ nghia théng ké vé nong do ciia TNF-o giita cac bn
BPTNMT v6i1 nhiing ngudi chung ¢c6 HTL va nguodi chung khong HTL
(ndbng d6 TNF-o trong cac nhom lan luwot 1a 11,6pg/ml; 15,0pg/ml va
12,8pg/ml; p> 0,05)[104]. Su khac biét vé két qua nay cia tic gia so voi
két qua cua chung toi cling nhu cac tac gia khac ¢ thé do tiéu chuan chin
doan BPTNMT. Trong nghién ctru ciia Sanja Marevie, cac bn duogc chan
doan 1a BPTNMT khi két qua hé hip ky c6 FEVI < 80% du doan[104].
Trong BPTNMT, dé chin doan c6 tic nghén luu luong khi khong hdi phuc
can dua vao ty s6 FEV1/FVC < 70% sau test gidn phé quan. %FEV1 giam
so voi du doan co thé xdy ra véi cac bénh phoi han ché trong d6 ty 16
FEV1/FVC binh thuong. Mdt khac, phan giai doan bénh cia BPTNMT,
theo GOLD, ¢ giai doan nhe cua bénh thi FEV1 > 80% du doan.
4.2.2.2 So sanh néng d6 TNF-a giita nhém chirng véi nhém bénh mach
vanh

Nong dd trung binh ctia TNF-o trong nhém BMV cia nghién ctru
chung t61 1a 28,35pg/ml, gia tang so v&1 nhém chung 1a 18,84pg/ml (p<
0,01) (bang 3.23).

Nong d6 trung binh cia TNF-o trong nhém BMV ciia nghién ciru
chung t6i khong khac biét co ¥ nghia théng ké véi nong dd6 TNF-o trong
nghién ctu cua Mahalle N. va cs (28,35pg/ml so voi 25,3pg/ml; p>
0,05)[100].

Nong d6 trung binh cia TNF-o trong nhém BMV ciia nghién ciru

chung t6i thap hon dang ké so voi ndng d6 trung binh TNF-a trong nghién

110



4.3 KHAO SAT MOI LIEN QUAN VA TUONG QUAN GIUA NONG
PO hs-CRP VA TNF-a VOI CAC YEU TO NGUY CO, PAC PIEM
CUA BENH PHOI TAC NGHEN MAN TiNH, BENH MACH VANH
4.3.1 Lién quan giira hs-CRP va TNF-a vé6i giéi va hit thude 1a

Chung t6i khong ghi nhan c6 lién quan giita gidi tinh véi ndng do hs-
CRP (p>0,05). Tuy nhién, két qua nghién ctru cho thiy nam gidi c6 noéng
do TNF-a cao hon so vo1 nit gior (29,94pg/ml so vor 18,65pg/ml; p<
0,001) (bang 3.25) va nhing d6i tuong HTL c6 ndng d6 TNF-a cao hon so
vo1 nhitng nguoi khong HTL (34,13pg/ml so voi 20,67pg/ml; p< 0,05)
(bang 3.26). Piéu nay c6 thé do tac dong cua thube 14 lam gia ting TNF-a.
va nam gidi 1a ddi tugng thudng co thoi quen HTL. Florin Petrescu va cs
nghién cttu 43 nguoi khée manh c6 HTL va 19 nguoi khoe manh khong
HTL ghi nhan nong d TNF-o trong mau ciia cac dbi twong HTL cao hon
dang ké so voi nhitng ddi twong khong HTL (p< 0,05)[125]. Nghién ctu
ctia Juan Diez-Pina ciing thiy c6 gia ting ndong d6 cua TNF-o trén nhiing
ngudi HTL nhung khong c6 lién quan voi lugng thude 14 hit.

TNF-o 12 mot yéu td tién viém manh va cac nghién ciru cho thay co
gia ting ndng do ctia TNF-a trong dam, dich rira phé quan-phé nang, mo
phoi sinh thiét va trong huyét thanh ctia bn c6 BPTNMT. Diéu nay cho
thay vai tro khoi dong va tién trién viém ctia TNF-o khong chi tai chd ma
con gay viém hé thong [125]. Nghién ciu clia ching t6i cling thay c6 mbi
tuong quan nghich giita ndng d6 ciia TNF-a voi %FEV1 (hé sé tuong quan

=-0,268; p< 0,001).
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4.3.2 Twong quan giira hs-CRP va TNF-a véi FEV1 cia nhom bénh
phoi tz’ic’nghén man tinh , ,

Két qua nghién ctu cta ching t61 cho thdy c6 moi tuong quan
nghich giita néng d6 ciia hs-CRP véi FEV1 (hé s6 tuong quan r = - 0,240;
p < 0,05) ciing nhu gitra ndng d6 ciia TNF-o véi FEV1 (hé s twong quan r
=-0,531; p<0,001) (bang 3.27).

Mot s6 cong trinh nghién ctru khac cling cho thdy méi twong quan
nghich cta cac chat chi diém viém v6i FEV1. Krystyna Komnata nghién
ctru anh hudng clia qué trinh viém trén suy giam chtc nang thong khi phoi
& 60 bn BPTNMT thiy c6 gia ting nong dd cua hs-CRP va TNF-atrong
mau[88]. Céc tac gia cling thay c6 mdi twong quan nghich gitta nong do
ctia hs-CRP va cac dau hiéu @ khi phoi (hé sd twong quan r = - 0,29; p<
0,05) va c6 mdi twong quan thudn giita nong d6 TNF-o. véi PaCO2 (hé sd
tuong quan r = 0,281; p< 0,05) va &p suét tdm thu that phai trén siéu am (hé
s6 twong quan r = 0,332; p< 0,01). Nghién ctru cia Nervana Samy trén 96
bn BPTNMT va nhém ching gom 20 ngudi khoe manh ¢6 chic ning ho
héap binh thuong thdy c6 mdi twong quan nghich gitta ndng d6 cua hs-CRP
véi FEV1 (hé sb tuong quan r = - 0,63; p < 0,05)[136]. J.P. de Torres
nghién ctru trén 130 bn BPTNMT ciing thdy c6 twong quan nghich gitta
ndéng do hs-CRP véi % FEV1 (hé sb twong quan r = - 0,20; p< 0,05) [60].
Tuong tu, Reshu Agarwal va cs nghién ciru tim mdi lién quan giira nong do
ctia hs-CRP va cac yéu t6 tién luong trong BPTNMT trén 50 bn BPTNMT
6n dinh so voi 50 nguodi khoe manh 1am nhém ching ciing cho két qua
nong do cua hs-CRP trong nhom BPTNMT cao hon so véi nhom ching
(4,82mg/L so véi 0,88 mg/L p < 0,01) va c6 mdi tuong quan nghich giita
noéng do6 cua hs-CRP voi %FEV1 (r=—0,813; p < 0,01)[20].
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Mohammad Shameem va cs nghién ctu sy két hop giita nong do
CRP va cac chét chi diém dyu doan tién lugng ctia bn BPTNMT trén 50 bn
ghi nhan néng do CRP c6 tuong quan nghich véi FEV1 (hé sd twong quan r
= - 0,736; p< 0,001) nhung khong co twong quan voi tudi caa bn (p> 0,05)
[110]. Alavi SA. va cs nghién ctu trén 160 bn BPTNMT ciing thiy co
tuong quan nghich giita ndng d6 hs-CRP va FEV1 (hé s twong quan r = -
0,392; p< 0,001)[32]. Abdelsadek H. Al-Aarag va cs nghién ctru nong do
CRP trén 40 bn BPTNMT thay nong do CRP gia ting dang ké trén nhom
BPTNMT (31,09 mg/l so v1 6mg/dl) va cé tuong quan nghich véi FEV1
(hé s twong quan r = - 0,61; p < 0,001)[31].

Mobi twong quan nghich giita nong d6 cua chat chi diém viém hé
théng véi chirc ning phdi cling co gia tri theo ddi chirc ning phdi. Rafea
Shaaban va cs nghién ctru su thay doi cua ndng do hs-CRP va FEV1 theo
thoi gian trén 531 dbi tugng voi tudi trung binh 13 37. Sau 8,5 nam theo ddi
cho két qua 1a % FEV1 ¢6 tuong quan nghich véi sy gia ting ctia ndng do
hs-CRP (p< 0,05)[137]. M6t nghién ctru khac ctia Yuji Higashimoto nghién
ctru trén 96 bn BPTNMT ciing ghi nhén c6 twong quan nghich gitra sy thay
d6i vé nong do hs-CRP véi sy thay doi ciia % FEV1 trong thoi gian theo
ddi trung binh 14 25 thang voi hé s6 tuong quan r = - 0,354; p< 0,01[76].

Qua két qua nghién ctru clia chiing toi va clia cac cong trinh nghién
ctru trén, ching toi théy co su hién dién cua viém hé théng trén cac bn
BPTNMT va tinh trang viém niy gy anh huong dang ké trén chiic ning
ctia phoi. Mt khac, hs-CRP ¢6 thé dung dé theo ddi chiic nang phoi trén
cac ddi tugng co nguy co cao nhu HTL ¢ nhing noi khong c6 diéu kién do

ho hap ky.
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4.3.3 Twong quan giira ndng dd hs-CRP va néng @9 TNF-a v6i dd ning
ciia bénh mach vanh theo thang diém Gensini & nhém bénh mach vanh

Chung t6i ghi nhan c6 mdi twong quan thun giita ndng do hs-CRP
v6i thang diém Gensini trong nhém BMV (hé sb tuong quan r = 0,407, p<
0,001) ciing nhu trong quan thuan gitta ndéng do TNF-o voi diém Gensini
(hé s6 twong quan r = 0,208; p< 0,05) (bang 3.28).

Moi twong quan thuan giita nong d6 hs-CRP véi mire do tram trong
cta ton thuong dong mach vanh da duoc ghi nhian qua két qua cta nhiéu
nghién ctru nhu nghién ctru cia Lé thi Bich Thuan (hé s6 twong quan r =
0,256); nghién ctru ctia Nguyén Minh Pirc (hé s twong quan r = 0,574; r =
0,516 d6i véi hoi ching vanh cp va hé sé twong quan r = 0,756 ddi véi
dau that nguc 6n dinh)[6]; nghién ctru ciia Nguyén Pic Khanh (r = 0,546;
p< 0,001)[8].

Céc két qua nghién ciru cia Mohammad Assadpour Piranfar [109] va
nghién ctru ciia Arslan Masood [106] ciing thiy c6 lién quan giita nong do
cua hs-CRP v61 mirc do nang cua hep dong mach vanh tinh theo thang
diém Gensini.

Israel Gotsman va cs nghién ctru trén 201 bn dugc chyp dong mach
vanh ciing cho thiy c6 mbi twong quan thuan giita nong d6 TNF-a véi
thang diém Gensini (hé s6 twong quan r = 0,23 trong d6 hé sb tuong quan r
= 0,26 d6i v6i cac bn BMV 6n dinh va hé sb tuong quan r = 0,15 dbi véi
cac bn ¢6 hoi chimg vanh cép; p < 0,05)[72].

4.3.4 Twong quan giira nong dd hs-CRP va nong d6 TNF-a véi dd ning
ciia bénh mach vanh theo thang diém Gensini & nhém bénh mach vanh
¢6 bénh phoi tic nghén man tinh

Chung t6i ghi nhan c6 méi tuong quan thuan giita thang diém

Gensini véi nong do cua hs-CRP ¢ nhom BMV+BPTNMT (hé sb tuong
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quan r = 0,402; p< 0,001) va voi néng do TNF-a (hé s6 tuong quan r =
0,422; p < 0,001).

Chung t6i ciing ghi nhan ¢ twong quan thuan vé nong do cua hs-
CRP va ndng d6 TNF-o. trong nghién ctru nay (hé sé twong quan r = 0,327;
p< 0,05).

Nhu vay, chung toi thay 1a c6 su phdi hop dang ké cia BPTNMT
trong cac bn cd6 BMV. Céc bn c¢6 phdi hop BMV + BPTNMT c¢6 dic diém
ctia bn c6 BPTNMT va dic diém cta bn c6 BMV. Mic du néng do cua cac
chit chi diém viém hé théng khong c6 su khac biét dang ké so véi tung
bénh 1y riéng biét nhung nhimg bn c6 phdi hop BMV + BPTNMT cua
ching t6i c¢6 ton thuong nhidu nhanh déng mach vanh hon va thuong c6
phdi hop véi ton thuong cua nhanh dong mach vanh phai hon.

4.3.5 So sanh thang diém Gensini ciia nhém bénh mach vanh va nhém
bénh mach vanh + bénh phdi tic nghén man tinh

Thang diém Gensini trong nhém BMV + BPTNMT cao hon thang
diém Gensini trong nhém BMV nhung khong ¢ ¥ nghia thong ké (33,66+
27,43 so voi 27,59 + 28,24; p> 0,05) (bang 3.31).

4.3.6 Phan tich da bién véi cac yéu to nguy co kinh dién ciia bénh mach
vanh va cac yéu t6 nghién ciru (hs-CRP, TNF-a, BPTNMT) véi dd
nang cia bénh mach vanh

Tir két qua phan tich trong quan mét s yéu td nguy co, hs-CRP,
TNF-ao va BPTNMT cho du bao bénh mach vanh cho th?iy: hat thude 14
(OR=3,27; 95%: 1,22-8,74; p<0,05); BMTNMT (OR=0,33; 95%: 0,14-
0,81; p<0,05); ty s6 TG/HDL-c >3 (OR=2,32; 95%: 1,14-4,71; p<0,05);
ndéng do hs-CRP >3mg/L (OR=3.28; 95%: 1,65-6,52; p<0,01) va ndng do
TNF-o> 17pg/ml (OR=2,55; 95%: 1,19-5,46; p<0,05) (Bang 3.32).
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Hut thudce 14 va rdi loan lipid mau 13 cac yéu t6 nguy co quan trong
cia BMV. Nghién ctu INTERHEART ghi nhén sau tdng cholesterol mau,
hut thude 14 ding thir hai trong cac yéu td nguy co cia BMV[154]. Trong
cac rdi loan lipid mau, ty s6 TG/HDL-c > 3 duogc xem la yéu td du bao
nguy co BMV manh[83]. BPTNMT, mdt bénh 1y thuong di kém véi BMV,
theo két qua phan tich twong quan ciing cho thdy c6 anh huéng dén du bao
cia BMV. Ca BMV va BPTNMT c6 cung yéu t6 nguy co quan trong 1a hat
thudc 14 va c6 cing co ché bénh sinh, hién tuwong viém hé théng mic do
thap. Hai yéu t6 chi diém viém hé thong trong nghién ctru ndy gdém hs-CRP
va TNF-o ciing thdy c6 vai trd trong du bao BMV. Nong do hs-CRP >
3mg/L lam ting 3,28 lan ty sé chénh vé nguy co BMV. Nong do hs-CRP
>3mg/L cling da dugc Hi¢p hoi Tim mach Hoa Ky (AHA) va Trung tam
Kiém soat va Phong ngira Bénh tat Hoa Ky (CDC) phan nhém nguy co cao
ciia BMV[147]. TNF-o trong nghién ctru chung toi ciing cho thiy c6 vai
tro trong du bao nguy co BMV. Nong d6 TNF-a > 17pg/ml 1am ting 2,55
1an ty s6 chénh vé nguy co BMV. Chat chi diém TNF-a cho viém hé thong
c6 lién quan chit ché véi hut thude 14 va viée gia ting ndng 46 TNF-a co
thé khoi dong qua trinh viém hé thong trong d6 cé vai tro cua hs-CRP va
gay gia tang nguy co BMV.

4.3.7 So sanh cac giai doan ciia bénh phéi tic nghén man tinh giira 2
nhém bénh phdi tic nghén man tinh va nhém bénh mach vanh c6 bénh
phoi tic nghén man tinh

Trong nhom BPTNMT cua chung t61, 76,20% bn thudc giai doan
nhe-trung binh; 23,80% thudc giai doan ning-rat nang. Trong nhém BMV
+ BPTNMT, 78,80% bn thudc giai doan nhe-trung binh va 21,20% bn

thudc giai doan naflng—rét nang. Chung t61 khong ghi nhan c6 sy khac biét co
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v nghia théng ké vé giai doan bénh cia BPTNMT giita 2 nhém BPTNMT
va nhom BMV + BPTNMT (p> 0,05).
4.3.8 So sanh cac vi tri ddng mach vanh ton thwong giira nhém bénh
mach vanh va nhém bénh mach vanh cé bénh phéi tic nghén man tinh
Két qua nghién ctru cta chung toi thay su khac biét khong co ¥ nghia
théng ké vé& vi tri dong mach vanh bi ton thuong giita cac bn BMV +
BPTNMT so v6i cac bn bi BMV & cac nhanh LAD (p> 0,05) va & vi tri
LCx (p> 0,05) (bang 3.32). Tuy nhién, c6 su khac biét c6 ¥ nghia thong ké
vé vi tri ton thuong nhanh RCA gitta cic bn nay: trong s6 33 bn bi BMV +
BPTNMT thi ¢ 21 bn (63,60%) c6 ton thuong & nhanh RCA so vé&i 38/86
(44,20%) bn bi BMV ma khong c6 BPTNMT. Nhu vay, cac bn c6 BMV c6
kém véi BPTNMT c6 khuynh hudng ton thuong nhanh RCA di kém nhiéu
hon so vd1 cac bn bi BMV khong ¢c6 BPTNMT. Mansoor Ahmed va cs
nghién ctru 400 bn c6 BMV trong d6 184 bn ¢6 HTL va 216 bn khong HTL
ghi nhan c6 sy khac biét c6 y nghia vé vi tri nhanh mach vanh bi ton
thuong gitta nhom c¢6 HTL va nhém khong HTL: t6n thuong nhanh LAD
71% so voi 59% (p<0,005); ton thuong nhanh LCx 56% so v&i 37%
(p<0,001) va ton thuong nhanh RCA 59% so v&i 46% (p< 0,05). Mt khac,
so v6i nhitng bn khong HTL, nhitng bn HTL c6 sé6 mach vanh ton thuong
nhiéu hon (ton thwong 3 nhanh: 42% so véi 29%)[29]. Nghién ctructia
Roger Vander Zwaag va cs tim mdi twong quan gitta HTL va vi tri ton
thuong dong mach vanh cho két qua cac ddi tugng HTL c6 nguy co t6n
thuong DMV phai nhiéu hon (OR = 5,8; khoang tin cay 95%: 4,6-7,2; p<
0,05)[155]. Hussein A. Fakhir Nafakhi nghién ctru 393 bn BMV gdm 198
bn c¢6 HTL va 195 bn khong HTL. Két qué ciing cho thay cac bn c6 HTL
c¢6 ton thuong nhanh RCA nhiéu hon (58%) va ton thuong nhiéu nhanh
PMV hon nhém khong HTL (ton thwong 2 nhanh 63% so voi 37%;
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p<0,05)[77]. Tuong tu, Rahel Alemu va cs thuc hién nghién ctru tai Hoa
Ky va tong hop cac nghién ciru tir Ireland, Uruguay va Israel nham tim sy
khac biét vé vi tri nhdi mu co tim thanh trudc v6i nhdi mau co tim thanh
dudi gitra nhom c6 HTL va nhom khong HTL. Két qua ghi nhin nhiing
ngudi HTL ¢6 nguy co bi nhdi mau co tim thanh dudi nhiéu hon so véi
nhitg nguoi khong HTL véi OR thay doi tir 1,15 dén 2,00 (trung binh
1,32). Céc tac gia két luan 1a HTL 1am anh huéng dén tuan hoan ciia dong

mach vanh phai nhiéu hon d6ng mach vanh trai[33].

Két qua nghién ctru ctia ching t6i khac véi két qua ctia Pei-Hsun
Sung va cs [145]. Két qua ctia cac tac gia ndy cho thiy su khac biét khong
c6 ¥ nghia thong ké vé vi tri mach vanh ton thuong trong nhém BMV ¢6
BPTNMT va nhom BMV khong c6 BPTNMT. Nhu ching t61 da ban, su
khac biét c6 thé do tiéu chuan chan doan BPTNMT cua céc tac gia khong
gidng vai céc tiéu chuan chan doan BPTNMT cua chung toi.
4.3.9 So sanh sb ton thwong mach vanh giira nhém bénh mach vanh va
nhém bénh phdi tic nghén man tinh c6 bénh mach vanh

Trong nhém BMV, ton thuong mot nhanh dong mach vanh chiém da
s6 v6i 69,80% (60/86); ton thuong > 2 nhanh déng mach vanh chiém
30,20% (26/85). Trong nhém BMV + BPTNMT, ton thwong 1 nhanh chi
chiém 45,50% (15/33) trong khi ton thuong > 2 nhanh dong mach vanh
chiém 54,50% 18/33) (bang 3.33). Trung binh mdi bn trong nhém BMV
ctia chung tdi ¢6 t6n thuong 1,39 nhanh dong mach vanh trong khi mdi bn
trong nhém BMV + BPTNMT cua chiing toi c6 ton thuong trung binh 1,66
nhanh va sy khac biét nay c6 y nghia thong ké (p< 0,05). Nhu vay, su hién
dién dong thoi cia BPTNMT trong BMV lam gia ting nguy co ton thuong
s6 nhanh mach vanh (OR=2,77; khoang tin cay 95%: 1,21 — 6,32). Két qua
nghién ctru cua Xiao Lei Zhang va cs cling ghi nhan cac bn BMV c6 kem

BPTNMT c6 ton thuong nhiéu nhanh dong mach vanh hon so v&i cac bn bi
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BMV khong kém BPTNMT. Theo s6 liéu tir nghién ciru cua Xiao Lei
Zhang va cs trén 378 bn BPTNMT dugc diéu tri can thiép dong mach vanh
qua da tir thang 4 nam 2007 dén thang 4 nam 2012 cho thay ¢ 26,72%
(101/378) ¢6 ton thuong 1 nhanh dong mach vanh; 73,28% (277/378) co
t6n thuong > 2 nhanh dong mach vanh. Trung binh mdi bn BPTNMT cua
nghién ciru nay cé ton thuong 2,33 nhanh dong mach vanh[168]. Két qua
nghién ctru ctia Ramazan Topsakal va cs cling cho thay 1a so v6i nhom
BMYV, cac bn c6 bénh phéi hop BMV + BPTNMT co6 s6 nhanh mach vanh
ton thuong nhiéu hon c6 y nghia théng ké (2,5 nhanh so v&i 2,1 nhanh; p<
0,01)[151].
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KET LUAN

Qua nghién ctru nay, chung toi rat ra mot s két luan sau:
1-Nong d6 hs-CRP va TNF-a trong cic nhém bénh ly

-No6ng do hs-CRP trong cac nhom bénh 1y gia ting so v6i nhém chimg

Nhom bénh mach vanh: 9,91 + 12,97mg/L ( trung vi 4,54 mg/L); nhom
bénh mach vanh + bénh phdi tic nghén man tinh: 12,15 + 18,91mg/L(
trung vi 5,20 mg/L) va nhom bénh phdi tic nghén man tinh: 4,18 + 3,92
mg/L (trung vi 3,20 mg/L) so v&i nhdm chung: 2,38 + 2,57mg/L(trung vi
1,30 mg/L)

N6ng do hs-CRP nhom bénh mach vanh va nhém bénh mach vanh +
bénh phoi tic nghén man tinh cao hon nhém bénh phdi tac nghén man tinh
N6ng do hs-CRP nhom bénh mach vanh thép hon so vo1 nhom bénh mach
vanh + bénh phdi tic nghén man tinh, tuy nhién su khac biét chua c6 c6 y
nghia théng ké.

-Nong d6 TNF-a trong cic nhom bénh 1y gia ting so véi nhom ching

Nhém bénh mach vanh: 28,35 + 29,07pg/ml (trung vi 21,00pg/mL);
nhom bénh mach vanh + bénh phdi tic nghén man tinh: 33,26 *
18,60pg/ml ( trung vi 26,10 pg/mL) va nhom bénh phdi tic nghén man
tinh: 38,62+ 24,29pg/ml (trung vi 29,60 pg/mL) déu cao hon so v6i nhom
chung: 18,84+ 8,67pg/ml; ( p<0,01).

TNF-a cua nhém BPTNMT cao hon so véi nhom BMV va BMV+
BPTNMT, TNF-a cia nhdém BMV + BPTNMT cao hon so voi nhom
BMV don thuan , tuy nhién su khéac biét chua c6 ¥ nghia thong keé.
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2-Moi lién quan va twong quan hs-CRP va TNF-a v6i cic dic diém
bénh ly:

- Lién quan hut thudc 14 v6i hs-CRP va TNF-o: Nguoi hat thude 14 ¢6
gia ting dang ké ndéng do hs-CRP (5,27 + 12,11mg/L so voi 8,79 +
13,86mg/L; p<0,05) va TNF-o trong mau (20,72 = 12,11pg/ml so véi
31,24 + 26,94pg/ml; p<0,01).

- Lién quan chtic ning thong khi phdi (FEV1) va thang diém Gensini
(tim mach ) v&i hs-CRP va TNF-a.:

+ Nhém bénh mach vanh + bénh phéi tac nghén man tinh:

C6 mdi twong quan nghich giita FEV1 v&i néng do hs-CRP (1= - 0,394;
p<0,001) va néng d6 TNF-a. (r = - 0,503; p<0,001).

C6 modi tuong quan thuin gitta d6 ning ctia bénh mach vanh theo thang
diém Gensini voi nong do hs-CRP (r = 0,402; p<0,001) va véi ndng dod
TNF-a (r = 0,422; p<0,001).

-Nhom bénh mach vanh: C6 méi twong quan thuan gitta d6 ning cua
bénh mach vanh theo thang diém Gensini v&i nong do hs-CRP (r= 0,407;
p<0,001) va v&i nong do TNF-a (r= 0,208; p<0,05).

- Nhom bénh phdi tic nghén man tinh: C6 mdi twong quan nghich giita
FEV1 véi nong d6 hs-CRP (r= - 0,240; p<0,05) va ndng do TNF-a (r= -
0,531; p<0,001).

- Phan tich da bién véi cac yéu td nguy co kinh dién cta bénh mach
vanh va cic yéu td nghién ctru (hs-CRP, TNF-o, BPTNMT) trong du bao
bénh mach vanh

+ Hut thude 1a (OR=3,27; 95%: 1,22-8,74; p<0,05)

+ BMTNMT (OR=0,33; 95%: 0,14-0,81; p<0,05)

+ Ty sé TG/HDL-c >3 (OR=2,32; 95%: 1,14-4,71; p<0,05)
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+ Nong do hs-CRP >3mg/L (OR=3,28; 95%: 1,65-6,52; p<0,01)

+ Nong d6 TNF-o> 17pg/ml (OR=2,55; 95%: 1,19-5,46; p<0,05)

- Vi trf mach vanh ton thuong gitra nhom bénh mach vanh va nhém
bénh mach vanh + bénh phdi tac nghén man tinh: khong c6 su khac biét vé
ton thuong cac nhanh LAD, LCx nhung c6 su khac biét vé vi tri ton thuong
nhanh RCA: cac bn bénh mach vanh + bénh phéi tac nghén man tinh c6 ton
thuong nhanh RCA nhiéu hon (63,6% so voi 44,2%; p< 0,05)

- S6 nhanh mach vanh ton thuong gitta nhém bénh mach vanh va nhém
bénh mach vanh + bénh phéi tac nghén man tinh: Cac bénh nhan bi bénh
mach vanh c6 kém bénh phdi tic nghén man tinh c6 khuynh huéng tén

thuong nhiéu nhanh mach vanh hon (OR=2,77; 95%: 1,21- 6,32).
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KIEN NGHI

hs-CRP va TNF-a. 13 hai chit chi diém viém hé thdng giup 1am sang
tam soat nhitng nguoi hat thude 14 ¢6 bénh mach vanh co hay khong co

kém bénh phoi tic nghén man tinh.
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PROTOCOL NGHIEN CUU
Pé tai: “Nghién ctru ndng d6 hs-CRP va TNF-o huyét thanh & bénh nhan
bénh mach vanh c6 hay khong c6 bénh phoi tic nghén tinh”.
M3 sb nghién ctru:
M3 H6 so bénh an:

Bénh vién:

I-PHAN HANH CHANH
1-Ho tén:
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3-Gi61: nam [ nir [
4-Nghé nghiép:

5-Dia chi:

6-Ngay vao vién:

II-TIEN CAN
1-Hut thude 14: ¢6 [ khéng [
2-S6 gbi-nam:
3-Chiéu cao:
4-Can nang:
5-BMI:
II-KET QUA PO HO HAP KY
1-Trude test gidn phé quan
+ FEV1
+ FVC:
+ FEV1/FVC:



2-Sau test gifin phé quan (néu co)

+ FEV1:

+ FVC:

+ FEV1/FVC:
3-Két qua:
Hoi chimg tic nghén: Co
Hbi phuc véi test gidn phé quan: Co

IV-XET NGHIEM
1-Néng do hs-CRP:
2-Néng d6 TNF-a.:
3-Lipid mau:
e Cholesterol toan phan:
e Triglyceride:
e HDL-c:
e LDL-c:
4-Duodng huyét:

V-KET QUA CHUP PONG MACH VANH

a-Vj tri nhanh mach vanh ton thuong va mirc do tdn thuong

Tén thuong

Mitc do hep (%)

Nhéanh LM

Nhanh LAD

Nhanh LCx

Nhéanh RCA

b-S6 nhanh mach vanh ton thuong y nghia:
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VI-PHAN NHOM
1-BT

2-BPTNMT L]
3-BMV [

4-BMV + BPTNMT (]

Nguoi 1ap Bang nghién ctru



PHU LUC
CAC MAY DUNG TRONG NGHIEN CcUU

Hinh may xét nghiém hs-CRP.



Hinh may xét nghiém TNF-a.



Hinh Phong va M4y chup dong mach vanh tai Vién tim.



Hinh Phong va May chup dong mach vanh tai bénh vién Nhan dan 115.

i, P -&»’z =

Hinh Phéng va may chup dong mach vanh tai bénh vién Thong Nhét thanh
phd H6 Chi Minh.
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QUY TRINH THUC HIEN PO QCA
Budce 1: Chon hinh can do

Chon vao QCA (quantitative coronary analysis)




Budc 2: Chon phan catheter dé lay chuan theo Kich thudc catheter dang
dung




Budc 3: Lay mdc catheter

CF 0.1317 mm/pix




Buéc 4: Chon doan mach mau can do

Length 14.55
MinD 0.81
MaxD 244
Mean D 1.69




Budc 5: Automatic obstruction dé may tu tinh

File Edit Tools Admin

Sten. dia. 0.81
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Max D 2.44
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Exp. Dia. 2.19
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DANH SACH BENH NHAN VIEN TIM

Pé tai: “Nghién ctru su bién d6i nong d6 hsCRP va TNF-o & bénh nhan bénh

phéi tac nghén man tinh c6 bénh mach vanh”

STT HOQ TEN NS | NGAYVV | SOVV
1 |LEVAND. 1958 | 01/12/2012 | 1205269
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DANH SACH BENH NHAN BENH VIEN THONG NHAT

D8 tai: “Nghién ctru su bién dbi ndng d6 hsCRP va TNF-a. & bénh nhan bénh

phéi tic ngh&n man tinh c¢6 bénh mach vanh”.
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38 | DINH THI S. 1963 | 10/9/2012 | 120910095
39 |NGUYEN THIT.T. 1958 | 10/9/2012 | 120910104
40 | NGUYENN.T. 1959 | 10/9/2012 | 120910013
41 |PHANC.T. 1949 | 10/9/2012 | 120910093
42 | TRAN VAN L. 1968 | 20/10/2012 | 121021035
43 |NGUYEN X. L. 1945 | 23/10/2012 | 121207015
44 |NGUYEN VAN D. 1931 | 24/10/2012 | 121024044
45 | TRAN VAN C. 1955 | 16/11/2012 | 121116074
46 |LEVANT. 1937 | 19/11/2012 | 121119071
47 | DINH THI Q. 1941 | 20/11/2012 | 121120084
48 | TONG V. V. 1966 | 12/5/2012 | 120512006
49 | TRAND. D. 1956 | 16/12/2012 | 121216010
50 [NGOTHIT.T. 1948 | 18/12/2012 | 121218031
51 |PHAN V. T. 1932 | 18/12/2012 | 121218062
52 | BUI THI P. 1940 | 19/12/2012 | 121219061
53 |NGUYEN H.N. 1950 | 24/12/2012 | 121224042




54 | NGUYEN H. H. 1938 | 27/12/2012 | 121227054
55 | VO THIP. 1942 | 1/5/2013 | 130501056
56 |LE VAN M. 1975 | 15/01/2013 | 130115110
57 |NGUYEN THI X S. 1940 | 15/01/2013 | 130115024
58 |NGUYEND. T. 1950 | 16/01/2013 | 130116071
59 | PHANN.T. 1949 | 16/1/2013 | 130116074
60 | NGUYEN Q. V. 1952 | 25/01/2013 | 130125072
61 | TO VAN L. 1961 | 26/01/2013 | 130126015
62 | TO VAN MINH 1972 | 2/4/2013 | 130402097
63 | MAI VAN Q. 1951 | 2/10/2013 | 13061164
64 |NGUYENT.H. 1964 | 19/02/2013 | 130219090
65 | NGUYEN THI P. 1957 | 19/02/2013 | 130219089
66 | NGUYEN VANT,. 1937 | 22/02/2013 | 130218087
67 |PHANT. H. 1950 | 3/4/2013 | 130403003
68 | NGUYEN H. 1951 | 3/7/2013 | 13050430
69 |NGUYEN M. H. 1950 | 3/9/2013 | 13711984
70 |LEC.C. 1933 | 13/03/2013 | 120404076
71 |LED. M. 1954 | 17/03/2013 | 130317022
72 |HUYNHC.G. 1952 | 19/03/2013 | 130319025
73 | TRAN THI M. T. 1978 | 20/03/2013 | 130320067
74 | VO VAN C. 1966 | 4/6/2013 | 130604073
75 | NGUYENT. 1961 | 16/04/2013 | 130416034
76 | BUIC. M. 1954 | 27/04/2013 | 130427008
77 | TRAN Q. T. 1961 | 13/05/2013 | 130513002
78 | LUU VAN N. 1949 | 18/05/2013 | 130518013
79 |LE M. 1940 | 27/05/2013 | 130527031
80 | NGUYEN VAN C. 1947 | 31/05/2013 | 130531050
81 |NGUYEN VAN T. 1942 | 6/3/2013 | 130306052
82 | TRANT. 1954 | 7/3/2013 | 130307032
83 |HUYNH VAN D. 1936 | 17/07/2013 | 13078807
84 1948 | 25/07/2013 | 13705817
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85 | TRAT.S. 1975 | 29/07/2013 | 13706398
86 | NGUYEN VAN C. 1948 | 19/08/2013 | 13709604
87 | NGUYEN A N. 1948 | 11/9/2013 | 13713103
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DANH SACH BENH NHAN BENH VIEN NHAN DAN 115

D& tai: “Nghién ctru sw bién ddi ndng do hsCRP va TNF-o, & bénh nhan bénh

phoi téc ngh&n man tinh ¢6 bénh mach vanh”.

STT HO TEN NS | NGAY VV | SO HO SO
I |[TRANP. H. 1960 | 07-12-12 | 08024604
2 |PHAMT.P. 1952 | 11-12-12 | 12783611
3 |LYP.D. 1946 | 11-12-12° | 12179610
4 |DIEPT. H. 1954 | 12-12-12 | 11066027
5 |TRUONGT. A. 1965 | 13-12-12 | 12767357
|6 [TRANK.V. 1955 | 14-12-12 | 12776878
|7 [PANG VAN V. 1953 | 21-12-12 | 12701340
| 8 |LAIB.K 1945 | 23-12-12 | 10844552
9 |BUIH. V. 1960 | 25-12-12 | 12787619
10 |[NGUYEN VANK. 1955 | 02-01-13 | 13000430
11 | TRUONG VAN L. 1948 | 07-01-13 | 11719159
12 |HOC L. 1969 | 08-01-13 | 12004041
13 | TRINH X. L. 1946 | 08-01-13 | 13003408
14 [VOH.L. 1939 | 10-01-13 | 10816990
| 15 [NGUYENH. M. 1969 | 22-01-13 | 13010886
| 16 | TRUGNG VAN N. 1940 | 26-01-13 | 12700585
| 17 |NGUYENH. X. 1941 | 26-01-13 | 12779422




18 |NGUYEND. P. 1970 | 27-01-13 13013433
19 | TRAN THI H. 1953 | 28-01-13 13010205
20 |PHAM THIR. 1939 | 29-01-13 | 11738238
21 |NGUYENTHIH. A 1943 | 01-02-13 13016402
22 | PHUNG b. M. 1966 | 13-02-13 13021852
23 |NGO THIT. 1949 | 14-02-13 10815363
24 |CAOTHID. - 1950 | 16-02-13 13023080
25 |NGUYEN VAN C. 1965 | 16-02-13 13023060
26 | PANG VAN M. 1962 | 17-02-13 12770344
27 |[NGUYENT.C. 1931 | 18-02-13 13023970
28 |[NGUYEND. 1934 | 18-02-13 13023838
29 | TRAN VANN. 1932 | 19-02-13 | 13012617
30 | YMIE. 1970 | 19-02-13 13024362
31 |[VOTHIV. A, 1955 | 20-02-13 13025112
32 |PHAMT.T. 1947 | 21-02-13 10028531
33 | TRAN VANT. 1963 | 21-02-13 13025859
34 |NGUYEN VANK. 1944 | 22-02-13 12761703
35 |LE VAN B. 1964 | 22-02-13 12211788
36 | TRUOGNG N. 1952 | 24-02-13 12767895
37 |HUYNHN. T. 1968 | 25-02-13 12767401
38 |NGUYEN THI H. 1958 | 26-02-13 | 13030334
39 | TRAN VANC, 1962 | 27-02-13 13029235
40 [VOT.T. 1963 | 28-02-13 13030295
41 | TRAN VANV, 1968 | 07-03-13 13033710
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42 |NGUYEN X. P. 1951 | 08-03-13 12024994
43 | CHEARON S, 1956 | 11-03-13 13036250
44 |LETHI A 1942 11-03-13 13015408
45 |PAO VANL, 1957 | 12-03-13 13036864
46 |NGUYEN M. T. 1958 | 12-03-13 13036763
47 .| VO VANRU 1962 | 14-03-13 | - 12211514
48 |NGUYEN THI N. 1954 | 15-03-13 10102976
49 |LUONGT. H, 1959 | 17-03-13 11672653
50 |LY THIT. 1940 19-03-13 12757960
51 | TRAN VANT. 1966 | 21-03-13 13042517
52 |NGUYEN THI B. V. 1960 | 21-03-13 13042622
53 |NGUYEN VAN V. 1951 | 25-03-13 13044668
54 [K’K. 1964 | 25-03-13 13048114
55 |LE VANP. 1952 | 27-03-13 13046363
56 .|PHAMT. N. 1982 | 29-03-13 | 13047468
57 |DAON. H. 1958 | 02-04-13 12786056
58 |HONGT.T. 1954 | 05-04-13 13051358
59 |BACHN.D. 1937 | 05-04-13 13051721
60 | HUYNH THI R. 1956 | 08-04-13 11666049
61 [LY THIK. A. 1949 | 08-04-13 13053266
62 | TRANA. L. 1969 | 03-05-13 13712929
63 |NGUYEN VANT. 1957 | 21-05-13 13035150
64 | POAN THI H. 1938 | 23-05-13 13710834
65.|LYC.T. 1948 | 29-05-13 | . 12723761
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66 |NGUYEND. N. 1940 | 04-06-13 13093240
67 |PHAMD. T. 1962 | 04-06-13 09032940
68 |LAMT.T. 1936 | 15-07-13 11686285
69 | MAI VANT. 1947 | 06-08-13 11662525
70 | TRAN Q. 1933 | 13-08-13 11087783
71 | VO VAN X. 1950 | 04-09-13 11734444
72 |NGUYEN VAN E. 1947 | 12-09-13 08067275
73 |LE VANC. 1953 | 16-09-13 | 13744547
74 |[NGUYENH. Q. 1958 | 19-09-13 13161952
75 |LYT.L. 1954 | 20-09-13 13165486
76 |LEH. M. 1956 | 23-09-13 13718432
77 |NGUYEND. H. 1956 | 27-09-13 13747850
78 | VO VANT. 1962 | 02-10-13 10122990
79 |LEN. 1. 1961 | 03-10-13 10126690
80 | VOH.C. 1943 | 04-10-13 09756366
81 | TRINH VANT. 1949 | 11-10-13 13732303
82 | PANG VAN C. 1940 | 23-10-13 13192254
83 |[NGUYEN VANT. 1044 | 26-10-13 | 13756404
84 | TRAND. H. 1957 | 29-10-13 10095891
85 |NGUYENT. T. 1951 | 05-11-13 13759434
86 |NGUYEN B. P. 1954 | 24-11-13 13765309
87 |VOC.S. 1950 | 09-12-13 13769976
88 |LE VANT. 1966 | 11-12-13 13754952
89 | TRAN THI C. 1941 | 13-12-13 12784320
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90 |PHAM VANY. 1954 18-12-13 13770792
91 | TRAN Q. D. 1961 18-01-14 13774998

- Danh séch gdm 91 bénh nhén

Xac nhan cia Bénh vién Nhan dan 115 [&
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