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PAT VAN PE

1. TINH CAP THIET CUA DE TAI

Vitamin D 13 mot trong cac dudng chat thiét yéu dé duy tri sttc khoe
con ngudi, 1a thanh vién cia gia dinh hormon, c6 vai trd kinh dién trong
diéu hoa chuyén hoa calci va thém vai trd méi trong anh huéng dén ting sinh
va biét hoa té bao [139]. Gan day, su phat hién hang nghin thu thé vitamin D
lién két cac vi tri thong qua bo gen kiém soat hoat dong ciia hang trim gen va
viéc tim théy cac thu thé vitamin D trong hau hét tit ca cac mé, tir do, co ché
tac dong d6i v4i nhidu qua trinh sinh hoc ctia vitamin D d3 dugc chang minh
boi cac nghién ctru [47]. Tac dung cta vitamin D bao gdm giai doc hoa chat,
giam stress oxy hoa, chiic ning bao vé than kinh, tinh khang khuan, diéu hoa
mién dich, tac dung chong viém, chéng ung thu va loi ich tim mach [65].

Hoi chimg chuyén hoéa (HCCH) lam ting dang ké nguy co xuat hién
DTD tip 2 va bénh tim mach, tir d6 lién quan chit chd dén qua trinh 130 hoa
va mot loat cac két cuc xau. Udc tinh hién tai c6 khoang 20 — 25% dan )
thé giéi bi anh huéng béi HCCH, ty 18 mac HCCH ting theo d¢ tudi va
c6 hon 45% s6 nguoi trén 60 tudi cd6 HCCH. Béo phi, dic biét 13 béo bung
hay béo phi trung tam véi su lang dong lipid trong gan 1a mot dic diém cot 16
cua HCCH [88]. Nang luong dugc du trir qua mirc trong mé md va Cac
co quan khiac dudi dang lipid, dé giy ngo doc lipid va tinh trang viém
chuyén hoa, tir 46 hoat héa cac protein kinase trong té bao va giy ton thuong
cac thanh phan tin hiéu cua insulin, v hau qua 1a giy khang insulin.
Khang insulin 12 nguyén nhan chu yéu gay HCCH, mot nhom céc rdi loan co
mdi twong quan véi nhau, bao gdm béo phi, rdi loan lipid mau, ting huyét ap

va tang glucose mau [116].



Hoat dong phan tir cia vitamin D c6 lién quan dén duy tri ndng do
khi nghi binh thudng cia cac dang oxy hoat dong va Ca®*, khong chi trong
cac té bao, ma con trong cac mo dap Gmg véi insulin. Ca hai hoat dong
qua gen va khoéng qua gen cua vitamin D déu huéng dén tin hiéu insulin.
Qua d6, vitamin D lam giam mc do bénh 1y lién quan dén khang insulin nhu
stress oxy hoa va viém. Gan day, mot s6 nghién ctru d chtirng minh vitamin D
ngan ngira su bién doi di truyén ngoai gen lién quan dén khang insulin va
dai thao duong (DTD) [130]. Céac khuyén céo hién tai huéng din chung ta
sit dung nong do 25-hydroxyvitamin D [25(0OH)D] luu hanh trong mau dé
danh gia tinh trang vitamin D [78]. Trén thé gidi, nhiéu nghién ciru da
xac dinh méi lién quan gitta giam ndng do 25(0OH)D voi khang insulin va
HCCH. Nghién ctru ctia Tepper va cong su (2014) ghi nhan mdi twrong quan
nghich giira nong d6 25(0OH)D trong mau vai insulin va HOMA-IR [132].
Mot nghién clru trén ngudi cao tudi séng & mién Bic Phan Lan (2019)
ghi nhan cac d6i tuong HCCH ¢6 ndng d6 25(0OH)D thp hon cac dbi tuong
khong c6 HCCH, nong d6 25(0OH)D trong mau c6 mdi tuong quan nghich véi
vong bung, glucose, insulin va HOMA-IR [104]. Gan day, mot thir nghiém
]am sang ngiu nhién c6 d6i chimg ctia Bhatt SP va cong su (2020) ghi nhan
giam nong do glucose mau doi, glucose mau 2 gid sau an, HbAlc va
md dudi da sau khi b6 sung vitamin D [45]. Tuy nhién, két qua cia mot so
nghién ctru khac con mau thuin va tranh luan [37], [84], [140].

O Viét Nam, dd co cac cong trinh nghién ctu ndéng do 25(0OH)D
trong mau & ngudi bénh nhdi mau co tim cap, & ngudi DTD tip 2 va véi
khang insulin & phu nit mac DTD thai ky [7], [15], [18]. Viéc x4c dinh mdi
lién quan giita nong d6 25(0OH)D trong mau voi khang insulin, hoi chimg
chuyén hoa...gitp cung cip thém thoéng tin vé vai tro cua vitamin D trong
mot s6 khia canh bénh 1y con méi mé nay, qua d6 c6 thé gop phan vao viéc

theo ddi va diéu tri bénh. Xuat phat tlr boi canh thuc té trén, chung t6i tién



hanh dé tai "Nghién ciru moi lién quan giita nong dé 25-hydroxyvitamin D
huyét twong vdi tinh trang khdng insulin va hi chirng chuyén héa".
2. MUC TIEU NGHIEN CUU

1. Xac dinh ty 1& thiéu vitamin D, khang insulin va hoi ching chuyén
hoa & ddi twong dén kham stc khoe tdng quét tai Trung tdm diéu tri theo
Yéu cau va Qudc té — Bénh vién Trung wong Hué.

2. Khao sat méi lién quan giita nong do 25-hydroxyvitamin D huyét twong
véi khéang insulin va hoi ching chuyén héa ¢ ddi tuong nghién cuu.

3. Y NGHIA KHOA HQC VA THUC TIEN
3.1. Y nghia khoa hoc

HCCH 14 mot nhém céc yéu td nguy co vé chuyén hoéa tim mach co
lién quan dén tinh trang khang insulin dang trg thanh mot méi quan tam
dac biét. Cac d6i twong co khang insulin, HCCH sé& ting nguy co phét trién
bénh tim mach va BTD.

Pia c6 nhiéu nghién ctu chiang minh nong d6 25(0OH)D trong mau c6 mdi
twong quan nghich véi khang insulin va HCCH. Tuy vay, mdi quan hé nhan qua
gitra giam nong do 25(0H)D trong méu véi khang insulin va HCCH van chua
dugc chiing minh rd rang. Két qua caa nghién ciu da cung cap dir liéu khoa hoc
quan trong vé nong do6 25(0H)D trong méau trén ddi tugng cd khéang insulin,
HCCH, va ung ho gia thuyét vé mai lién quan giira thiéu vitamin D véi khang
insulin vd HCCH, nhét 1a ¢ Viét Nam.

3.2. Y nghia thuc tién

Két qua caa nghién cau di xac dinh ndng d6 25(OH)D huyét twong trén
d6i twong khang insulin, HCCH, va khang dinh méi lién quan gitra thiéu
vitamin D véi khang insulin va HCCH.

Can thuc hién xét nghiém 25(0OH)D huyét trong & nguoi ¢6 khang insulin
hoac HCCH. Chiing toi dé xuat cac nghién cau tién ctu va can thiép vitamin D

trén doi tugng c6 khang insulin va HCCH.



Chuong 1
TONG QUAN

1.1. PAI CUONG VITAMIN D
1.1.1. Sur diéu hoa tong hop va chuyén hoa vitamin D

Vitamin D 13 chit mé ta chung cho tit ca cac steroid mang hoat tinh
sinh hoc cua cholecalciferol, gom 2 loai: Vitamin D2 1 din xuét cua
ergocalciferol, dwoc san xudt tong hop boi sy quang phan cua céc
sterol thuc vat. Vitamin D3 13 din xuat cta cholecalciferol, dugc san xuit
chuyén héa théng qua qua trinh quang phan tu nhién cta tién vitamin D3
(7-dehydrocholesterol) duoc chuyén hoda thanh vitamin D3 trén bé mat cua da
tiép xuc vé6i tia cuc tim nhu anh nang mat troi [50].

Ca vitamin D2 va vitamin D3 ¢ nguon gbc tir su tong hop trong da va
ché d6 an udng duoc van chuyén boi protein lién két vitamin D (VDBP) theo
dong mau hodc duoc luu trit trong t& bao md va sau do giai phong vao
tuan hoan. Budc tiép theo cia qua trinh chuyén hoa vitamin D bao gdm hai phan
tmg hydroxyl héa enzym lién tiép dan dén hoat h6a vitamin D. Budc dau tién
cua hoat héa vitamin D la sy hinh thanh 25(OH)D trong gan boi vitamin
D-25-hydroxylase, 1& mét loai enzym cytochrom P450 (chu yéu 13 CYP2R1)
[65]. Ké tiép, 1,25-dihydroxyvitamin D [1,25(0OH),D] hinh thanh do két qua cua
qua trinh hydroxyl héa 25(0OH)D duogc thuc hién boi 25(0OH)D-1a-hydroxylase
(CYP27B1). Enzym nay khong chi hién dién trong 6ng than, ma con & nhiéu té
bao bao gdm dai thuc bao, t& bao md va té bao B tuyén tuy [130].

1,25(0OH),D (calcitriol) gay ra sy thodi hdéa cua chinh né thong qua
25(OH)D-24-hydroxylase (CYP24A1). CYP24A1 la mot enzym chiu trach nhiém
cho su thoai hoa cua ca 1,25(0H),D va 25(0OH)D thanh cac chat chuyén hoa
khong c6 hoat tinh sinh hoc, tirc 13 acid calcitroic dugc bai tiét qua mat.
Nong d6 thdp cia vitamin D va calci kich thich tuyén cin gip giai phong
hormon tuyén can giap (PTH) va cam ung su tong hop CYP27B1, dan dén



tang hoat hoa 1,25(0H),D. 1,25-dihydroxyvitamin D c¢6 thé giam tong hop
ctia chinh né thong qua co ché diéu khién nguoc va giam ca tong hop va
tiét PTH. Hormon tuyén can giap ciing c6 kha niang ¢ ché CYP24Al1 va
cam ung tong hop yéu tb ting truong nguyén bao soi-23 (FGF-23). FGF-23
diéu hoa can bang ndi moi vitamin D thong qua trc ché biéu hién CYP27BI1 &
than va kich thich biéu hién CYP24A1 dan dén giam ndéng d6 1,25(0H),D
trong méau [130].
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1.1.2. Co ché va vai tro hoat dong ciia vitamin D
1.1.2.1. Co ché hoat dpng cia vitamin D

Co ché hoat dong ctia vitamin D qua gen: trung gian boi thu thé vitamin D
(VDR), thudc ho thu thé hat nhan va hoat dong nhu mot yéu 6 phién ma duoc
hoat hoa boi phdi tir (ligand). Dang hoat dong ctia vitamin D, 1,25(0H),D,
lién két véi VDR, tir d6 tao thanh phtc hop 2 chudi khong ddng nhat
(heterodimer) véi thu thé retinoid X (RXR: Retinoid X receptor). Sau do,
phtc hop 1,25(0H),D-VDR-RXR dugc chuyén vao nhan, noi n6 lién két véi
cac thanh phan dap mg véi vitamin D (VDRES) trong ving khoi dong cua
cac gen dap tng vitamin D. Sy twong tac gitra 1,25(0OH),D-VDR-RXR va
VDRE dan dén viéc tuyén dung cac phtc hop dong diéu chinh hoat dong
enzym da dang, gilp diéu hoa thuén hoic nghich su biéu hién cua gen dich,
bao gém su tang sinh va biét hoa té bao, hoat dong diéu hoa mién dich va
tan sinh mach [130].

Co ché hoat dong cta vitamin D khéng qua gen: dugc biéu hién bang sur
hoat héa cua nhiéu phan tr tin hiéu nhu phosphatidylinositol-3 kinase,
phospholipase C (PLC), Ca**-calmodulin kinase Il (CaMPKII), protein kinase
A (PKA), mitogen-activated protein kinases (MAPKSs), src, protein kinase C
(PKC). Muc tiéu cua cac kinase nay la cac yéu to phién mi (protein dic hiéu
SP1, SP3 va RXR) lan luot tuong tac voi VDRE trén ving khéi dong céc gen
dap Gng vitamin D. Vitamin D ciing tham gia vao viéc san xuit tin hiéu
truyén tin thir hai (AMP vong, Ca®*, cac acid béo va 3-phosphoinositid) [76].
1.1.2.2. Vai tro hoat dgng cia vitamin D

Vai tro hoat dong kinh dién cua vitamin D: Diéu hoa can béng nd1 moi

calci va phosphat. Vitamin D tham gia vao viéc diéu hoa nong do calci va



phosphat ion hoéa trong mau bang cach tac déng vao su hip thu & rudt, bai tiét
qua thén va huy dong calci tir xuong [65].

Céc vai tro hoat dong mai cia vitamin D: Piéu hoa su tang sinh, biét hoa
té bao va cac dap tng cta hé théng mién dich va than kinh. Cac nghién ctru
quan sat cho thdy ndng do vitamin D trong méau cao giap chdng lai
bénh tim mach, PTD va ung thu dai truc trang [65]. Gan day, sy phat hién
hang nghin thu thé vitamin D lién két cac vi tri thong qua bd gen kiém soat
hoat dong ctia hang trim gen va viéc tim thiy cac thu thé vitamin D trong
hau hét tit ca cac mo, tir d6, tic dong d6i voi nhiu qua trinh sinh hoc cia
vitamin D d3 duoc chimg minh bdi cac nghién ctu [47]. Bang ching vé
tac dung ngoai xuong cua vitamin D bao gdm giai doc hoa chat, giam stress
oxy hoa, chirc ning bao vé than kinh, tinh khang khuan, diéu hoa mién dich,
tac dung chong viém, chong ung thu va loi ich tim mach [65].

1.1.3. Panh gia tinh trang vitamin D

Cac khuyén cdo hién tai hudng dan chung ta st dung ndng do 25(0OH)D
lwu hanh trong mau dé danh gia tinh trang vitamin D. Thoi gian ban hily cta
25(0OH)D 14 2 — 3 tuan, dai hon rat nhiéu so véi 1,25(0H),D 1a khoang 4 gid.
Nong d6 25(0H)D trong mau lién quan tryc tiép voi tong luong vitamin D
dugc tao thanh ¢ da va hép thu tir thic n, trong khi nong do 1,25(0H),D
duogc kiém soat chii yéu boi nong do calci, phosphat, FGF-23, PTH mau va né
khong phan anh du trir vitamin D. St dung 1,25(OH),D trong danh gia tinh
trang vitamin D bi han ché do nguoi thiéu vitamin D thuong gdy cudng can
giap tha phat lam ting biéu hién lo-hydroxylase o than. Vi thé, nong do
1,25(0H),D trong mau ¢ nguoi thiéu vitamin D thuong ¢ ngudng binh

thuong va tham chi c6 thé tang [74].



Mot sd hiép hoi, td chirc y hoc da phat trién céc huéng dan vé tinh trang
vitamin D nham xac dinh tinh trang thiéu ning, thiéu nhe va da vitamin D.

Bang 1.1. Tinh trang vitamin D theo ndng d§ 25(OH)D huyét twong

Vién Y hoc My Hi Noi tiét My Vién 1am sang Mayo
[118] [78] [87]
Thiéu nang: Thiéu nang: Thiéu nang:
<12 ng/mL <20 ng/mL <10 ng/mL
Thiéu nhe: Thiéu nhe: Thiéu nhe dén vira:
12 — 20 ng/mL 20 — 29 ng/mL 10 — 24 ng/mL
bu: > 20 ng/mL bu: > 30 ng/mL bu: 25 — 80 ng/mL

1.1.4. Thiéu vitamin D
1.1.4.1. Nguyén nhan cda thiéu vitamin D

Thiéu vitamin D ¢6 nguyén nhan nguyén phat va thir phat.

+ Nguyén nhan nguyén phat lién quan dén viéc cung cap vitamin D
khong du [50]:

- Tiép xuc khong du véi anh sang mat troi.

- Tiéu thy khong du thuc pham co chira vitamin D (cac loai cé béo,
san pham tir sira va thuc pham ting cudng).

+ Nguyén nhén thir phat lién quan dén giam héap thu, chuyén hoéa
hoic lién két nhan té bao ciia vitamin D [50]:

- Cac bénh vé duong tiéu hoa (bénh rudt non, cat da day, viém tuy)
lién quan dén kém hap thu vitamin.

- Bénh gan man tinh (xo gan mat, viém gan): Lam gidm hoat dong cua

25-hydroxylase.




- Bénh than: Lam gidm hoat dong cua I1-hydroxylase (viém than,
suy than) hodc gay mat 25(OH)D vao nudc tiéu (hdi ching than hu).

- Do thudc (phenobarbital, diphenylhydantoin): Gay ra su di hoa cua ca
25(0OH)D va 1,25(0H),D.

- Suy tuyén can giap: Lam giam kha ning dap tmg vdi calci mau cao
bang cach ting hoat dong cua 1-hydroxylase.

- Dot bién CYP27B1: Din dén mat hoat tinh 1-hydroxylase ddi véi
25(OH)D trong bénh coi xuong tip 1 phu thudc vitamin D.

- Pot bién VDR: Kam giam sy phién mi cua gen diéu hoa vitamin D
trong bénh coi xuong tip 2 phu thudc vitamin D.

- Khang PTH: Din dén bénh gia suy giap, tic 1a giam calci mau ma
khong dugc bu bang cach tang luu giit calci tai than hoic huy dong tir xuong,
mic du tiét PTH binh thuong.

- Khang vitamin D: Khiém khuyét & ca hap thu tai rudt va tai hip thu
tai Ong than cia phosphat, qua man cam voi PTH, va giam qud trinh
1-hydroxyl hoa 25(OH)D.
1.1.4.2. Lién quan cia thiéu vitamin D véi cac bgnh man tinh

Thiéu vitamin D ¢6 lién quan chat ché dén sy xudt hién va phat trién cua
nhiéu bénh man tinh nhu:

+ Vitamin D va bénh tim mach: Mot s6 t& bao va mo cta hé théng
tim mach biéu hién phong pht ca vitamin D hodc VDR. Hoat hoa VDR trong
cac t& bao ndi mac c6 thé diéu hoa su phat trién cua chung thong qua
diéu chinh cac yéu t6 thuc day ting truong ndi mac mach mau. Hon nira,
biéu hién VDR cao hon d3 duoc quan sat théy trong cac té bao ndi mac bi
stress va gia ting néng do vitamin D da duoc ching minh 13 lam giam cac

cytokin tién viém va biéu hién phéan tir két dinh. Vitamin D diéu hoa su
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truong thanh va xam nhép cua dai thuc bao vao mach mau, sau doé diéu hoa su
biéu hién ctia cac cytokin tién viém va cdc phan tr két dinh, 13 thanh t6
quan trong trong su tién trién ctia vita xo dong mach [105].

+ Vitamin D va bénh PTD: Thiéu vitamin D ¢ thé gop phan vao su
khoi phat cia DTD, diéu nay dugce ching minh béi viée phat hién cac da hinh
ciia VDR ¢6 lién quan dén BT [125]. Vitamin D kiém soat nhiéu qua trinh
khoi dau cho su khoi phat DTP nhu sy hinh thanh cioa cic dang oxy
hoat dong (ROS) va Ca*". Vitamin D con kiém soat biéu hién cta cac gen c6
chirc niang dam bao ndng do Ca®* va ROS duoc duy tri & ndng do sinh 1y thap
binh thudng cta chiing. Vitamin D 1am giam viém chuyén hoa gitip kiém soat
khang insulin l1a nguyén nhan chinh gay ra bénh BDTD [44].

+ Vitamin D va bénh ung thu: Cac nghién ctru cho thdy ndng d6 protein
lién két vitamin D (VDBP) thap lién quan dén ung thu vu, tién liét tuyén va dai
truc trang. Cac nghién ctru dich t& hoc cho thiy néng d6 25(OH)D thap c6 lién
quan dén ting nguy co méic ung thu dai trang, tuyén tién liét va va tir 30 — 50%,
cung véi ty 18 tir vong cao hon tir cac bénh ung thu nay. Nong do 25(0OH)D giam
trong qua trinh phat trién cta xo gan dén ung thu gan [139].

+ Vitamin D va cac bénh h¢é mién dich: Vitamin D c6 vai tro trong
diéu hoa chirc ning mién dich, e ché phan tng viém va bénh tu mién.
Nhiéu té biao mién dich trong co thé nguoi nhu cac bach ciu don nhan,
dai thuc bao, té bao dudi gai, té bao T va B ¢o6 biéu hién VDR. Vitamin D
két hop v6i VDR trong té bao T co thé wc ché hoat dong cua té bao Thi,
do do, giam t¢ bao T CD4+, tr d6 giam san xuit interleukin-2,
interferon vy, va yéu t6 hoai tr u giap lam cham tién trién ctia bénh tu mién
viém man tinh. Vitamin D con thic déy su biét hoa cua céc té bao don nhan

thanh dai thuc bao, ting cudng san xuit cac chemokin va ting kha ning
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kiém soat nhiém trang. Vitamin D tc ché sy biéu hién cua phirc hop hoa hop
md chii yéu 16p 11 trén cac té bao trinh dién khang nguyén dé du phong
hoat hoa hé thong mién dich. Vitamin D ciing gdy ra tang sinh té bao B va
tiét globulin mién dich E va M, dan dén hinh thanh té bao B nhé va thic day
qua trinh chét té bao theo chuong trinh [139].

+ Vitamin D va cac rdi loan tim than kinh: Vitamin D lién quan mat
thiét t6i chuyén hoa ciia CYP27B1, dugc biéu hién ¢ té bao than kinh va té
bao than kinh dém & cé thai nhi va ngudi 16n, dic biét & liém den trén thi va
mo canh ndo thit dudi doi thi. VDR dugc biéu hién cao ¢ ving dudi doi,
cau ndo, nhan nén, hai ma, ciing nhu trong sy phat trién cia mo ndo, goi y
rang vitamin D c6 thé lién quan dén su phét trién va chirc ning cua nio bo.
Vitamin D con tham gia vao qué trinh tong hop chat dan truyén than kinh,
qua trinh viém va can bang calci. Cac nghién ctru cho thay vitamin D c6 thé
bao vé té bao than kinh boi tac dong chdng oxy héa cta nd. Cé nhiéu
nghién ciru ghi nhan méi lién quan gitra thiéu 25(OH)D trong mau véi ting
nguy co tram cam, bénh Alzheimer, dong kinh va suy giam nhan thirc
than kinh [139].

+ Vitamin D va cdc bénh khac: Két cuc cua thiéu vitamin D trong
bénh lodng xuong, nhuyén xuong va ting nguy co giy xuong da duoc
biét. Vitamin D con c6 lién quan sinh bénh hoc cuia bénh gan man do tac
dong trén hé théng mién dich va chéng x0 hoa. Mot ty 1€ cao cua nguoi
mac viém gan C man (46 — 92%) ¢6 nong d6 25(0OH)D thip va hon 25%
thiéu vitamin D ning. Ngoai ra, vitamin D con c6 vai trd trong cic bénh
khac nhu xo cliing rai rac, bénh vay nén, viém xuong khép va bénh than

man [139].
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1.1.4.3. Tinh hinh thiéu vitamin D trén thé gigi va Viét Nam

Céac dit liéu dan sd han ché vé tinh trang vitamin D tir cac nudc thu nhap
thap va trung binh, nhung dit liéu c6 sin cho thay tinh trang thiéu vitamin D
c6 thé lan rong trén toan cau, dic biét 12 & cac khu vuc khong c6 chuong trinh
bd sung vitamin D [119].

Ty 16 thiéu vitamin D trong dan s nam gidi A Rap Xé Ut 1a 76,1% [56],
trong nghién ctru da trung tdm & Trung Qudc 1én t6i 94,6% [146], & Mong Co
1a 80,1% c6 thiéu vitamin D niang vao mua dong va & An Do tir 80 — 90%
[35]. Ty 1¢ thiéu vitamin D 1én dén 81,6% trong quan thé dan cu & khu vuc
Nam A [30]. Khao sat kiém tra sttc khoe va dinh dudng quéc gia Han Qudc
cong bé ty 1¢ thiéu vitamin D trong nam 2008 13 51,8% & nam gidi va 68,2%
& nir gidi nhung da tang lén tuong tng 75,2% va 82,5% trong nam 2014
[108]. Kiém tra quy mo 16n nhét vé tinh trang vitamin D & ngudi Thai Lan da
béo cao ty 1& thiéu vitamin D 1a 45,2% [51].

O Viét Nam, ty 1é thiéu vitamin D cua phu nit séng tai Ha Noi va
Hai Duong 1a 48% [75], ctia ngudi dan séng & thanh phd H6 Chi Minh &
nam gidi co ty 1& 1a 20% va nir gidi 1a 46% [79]. Mot nghién clru cat ngang
dugc thuc hién béi Arnaud Laillou va cong su trén 595 phu nir trong do tudi
sinh san va 535 tré em dudi 5 tudi dén tir 19 tinh cua Viét Nam, véi ty 18
thiéu vitamin D 13 57% & phu nit va 58% tuong tng ¢ tré em [90].

1.2. VITAMIN D VA KHANG INSULIN
1.2.1. Co ché bénh sinh khang insulin
1.2.1.1. Hoat dgng ciia insulin trong diéu kién sinh Iy
Insulin duoc tiét tir t& bao B tuyén tuy lam giam ndng do glucose mau va

kich thich qué trinh dong hoéa va su séng ciia cac mo dich khac nhau [116].
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Hoat dong cua insulin dugc bat dau thong qua lién két v6i thu thé insulin
(IR: Insulin receptor). Sy hoat hoa IR gdp phan vao qué trinh dimer hoa cia
thu thé va tao ra dang heterotetramer (protein chtra bon tiéu don vi khong
lien két cong hoa tri, trong d6 cac tiu don vi khong giéng nhau).
Tu phosphoryl hoéa IR din dén hinh thanh nhiéu phan du phosphotyrosin 1a
vi tri ghép tiém ning cho thanh t6 cia cac con duong tin hiéu khac. Qua trinh
phosphoryl hoa nhiéu loai protein co chit, bao gdm ca protein co chat thy thé
insulin (IRS: Insulin receptor substrate) thong qua nhiéu phosphotyrosin.
Phosphoryl hda cac IRS gilip hoat hoa va chuyén vi phosphatidylinositol-3-kinase
(PI3K) toi mang sinh chat, va PI3K phosphoryl hda phosphatidylinositol
4,5-biphosphat (PIP2) thanh phosphatidylinositol-3,4,5-phosphat (PIP3), mot
phan tir tin hiéu lipid mau chét. Mac d6 PIP3 nam duéi sy kiém soat cua
phosphatase va chat tuong dong tenin (PTEN) va inositol 5-phosphatase-2
chia SH2 (Src homology) (SHIP2) thuc hién qua trinh khit phospho PIP3.
Ting ndng do PIP3 qua trung gian insulin gdy ra béi nhdm serine hodc threonine
cua protein kinase phu thudc phosphoinositide-1 (PDK: Phosphoinositide -
dependent protein kinase), do d6 din dén su phosphoryl héa va hoat hoa
protein kinase C (PKC {/A) va protein kinase B (PKB con dugc goi la AKT).
Mot trong nhiing hoat dong ctia chiing 1a chuyén vi chat van chuyén glucose-4
(GLUT: Glucose transporter) sang mang té bao va do d6, gia ting hap thu
glucose. AKT ciing kich thich tong hop protein, glycogen va tao m&, nhung
trc ché qua trinh  thoéi hoa lipid va glycogen, tao ra glucose tir cac chat nén

carbon khong carbohydrat va thoai hoa protein [130].
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Hinh 1.2. Con dwdng tin hiéu insulin trong diéu kién sinh 1y [130]
1.2.1.2. Khang insulin trong chuyén héa

+ Khai niém: Khang insulin 14 bat thudng dap tng sinh hoc véi insulin,
cho du 13 nguon gdc ndi sinh hay ngoai sinh, c6 kha ning han ché dé
dao nguoc tinh trang chuyén héa ting glucose mau [122].

+ Anh hudng cta khang insulin 1én chuyén hoa:

- Hau hét cac té bao sir dung glucose 1am co chat chinh, hap thu glucose
ctia t& bao can insulin. Giam nhay cam insulin do gian doan cac con duong
phan t& khac nhau giy ra khéng insulin. Tu d6, khang insulin gay ra cac
roi loan chuyén héa nhu DTD tip 2 va HCCH, do suy giam cac con dudng
tin hiéu insulin 1am gian doan glucose di vao té bao md va co van [144].

- Tich lity lipid qua mirc trong chat béo hodc trong gan, co van, tim va
cac mach mau cé thé gay phan tmg viém mo. Cac acid béo bdo hoa du giy ra
viém chuyén hoa va thiic day khang insulin. Viéc luu trit nang luong qua mirc
c¢6 kha ning 1am suy yéu tin hiéu insulin dan dan trong cdc mé ngoai vi, nhu
md md, gan va co van, kich thich cac té bao P tuyén tuy lam ting tiét insulin

va kha nang chong lai tang glucose mau. Tang insulin méau dién ra trudce khi
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khoi phat bénh DTD va c6 thé ¢ tac dong gay khang insulin khi béo phi
[116]. Kich thich qua muc té bao B tuyén tuy trong khang insulin gop phan
lam ting nong do Ca® va gay tiét insulin qua mic. Do d6, tin hiéu Ca**
qua murc ¢6 lién quan dén chét té bao B tuyén tuy [130].

- Khang insulin & mod khong md phat trién do ngd doc lipid. Mot sb
con dudng phén tir dong vai tro quan trong trong rdi loan nay. Acid béo tu do
va C4c chat chuyén hoa cé lién quan bao gdém ceramide, acyl-CoA,
diacylglycerol théng qua hoat dong trén nhiéu protein kinase, tirc 1a yéu t6
nhan-kappa B (NF-«kB) kinase-p [IxB kinase-p (IKK-B)], jun kinase (JNK),
PKC /A, PKC 0 gop phan vao qua trinh phosphoryl hoa co chét thu thé
insulin tr d6 lam suy giam tin hiéu insulin [130].

- Khang insulin 1am tang glucose man tinh, tir d6 kich hoat stress oxy hoa
gay ra phan ung viém lam ton thuong té bao va gay roi loan lipid méau [106].
ROS kich hoat cac phan ti gidy viém nhu IKK, PKC, Ser kinase gay
gian doan tin hiéu insulin va cudi ciing pha v& tin hiéu insulin [68].

Insulin

IR 9}9..‘.... ...............‘..

Glucose

Hinh 1.3. Sy suy giam con dwong tin hi¢u insulin trong khang insulin [130]
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1.2.2. Co ché tac dong cia vitamin D doi véi khang insulin
1.2.2.1. Vitamin D duy tri chizc ning té bao p tuyén tuy

Két qua cua cac nghién ciu tién 1am sang ghi nhan vitamin D 14
mot yéu t6 diéu hoa tiém ning dbi vé6i tiét insulin, ndng d6 Ca®* va sy séng
ciia cac té bao P tuyén tuy. Mot sd nghién ctu di ching minh rang
thiéu vitamin D gép phan lam suy giam tiét insulin qua trung gian glucose
trong cac t& bao P tuyén tuy. Cac nghién ctru cho thay tiét insulin qua
trung gian glucose duoc phyc hdi thong qua viéc bd sung vitamin D. Két qua
cia mot s6 nghién ctru 14m sang cling da chi ra rang bd sung vitamin D ¢
lién quan dén viéc cai thién tiét insulin [130].

+ Thu thé vitamin D va CYP27B1 duogc biéu hién trong céac té bao B
tuyén tuy. Hoat dong cua vitamin D trong cac té bao B tuyén tuy duoc
tac dong truc tiép thong qua su lién két cia vitamin D véi VDR. Vitamin D
¢4 thé kich thich tryc tiép tiét insulin vi VDRE dugc x4c dinh trong ving khoi dong
gen insulin trong té bao P tuyén tuy. VDRE khong chi tao ra sy phién mi cua
gen insulin ma con nhiéu gen khéac lién quan dén t6 chtc t& bao, lién két
ndi bao va sy tang truong cua té bao P. Vitamin D c6 anh huong dén su
nhay cam insulin thong qua diéu hoa néng d6 Ca** ngoai bao va dong chay
ctia n6 qua mang té bao. Thiéu vitamin D gdp phan lam ting ndng do Ca*",
tir d6 ¢ thé 1am giam hoat dong GLUT-4 dan dén khang insulin [130].

+ Co ché hoat dong khong qua gen cua vitamin D 1am tiang néng do Ca®*
trong t& bao chat, kich thich tiét insulin. Hiéu timg nay thong qua trung gian
hoat hoa hai con dudng tin hi¢u. Pau tién 1a qua trinh hoat héa PKA dé
phosphoryl hoa cac protein khac nhau tham gia v6i vai tro cia cac kénh Ca**

phu thudc dién thé tip L lién quan dén gia ting tiét insulin. Cac dudng tin hiéu
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the hai ndy bao gébm hoat héa tong hop inositol trisphosphat (IP3) va
phospholipase C (PLC), gop phan giai phong Ca®* tir ludi ndi chit va
diacylglycerol (DAG) d¢ 1an lugt kich hoat PKC. Cac PKC duoc kich hoat c6
trach nhiém phosphoryl héa céc kénh Kare va Ca** phu thudc dién thé tip L.
Tat ca cac qué trinh nay din dén khir cyc mang té bao chit va md cac kénh
Ca™ tip L va tip T, lam ting Ca*" ndi bao, sau do kich thich tiét insulin.
PKC ciing c6 thé huy dong cac vi tai bao tiét ra cing véi nong do Ca*
ting cao thuc déy tiét insulin. Gia ting ndng d6 Ca*" giy tiét insulin thong
qua hoat hoa CaMKII (Ca**/calmodulin (CaM)-dependent protein kinase I1).
CaMKII 1a mot protein kinase threonine serine dugc dinh vi trong cac vi tdi
bao tiét insulin. Chirc ning chinh ctia no 13 thuc ddy qua trinh phosphoryl hoa
céc protein lién quan dén ca viéc huy dong va xuat bao cla cac vi thi bao tiét
insulin. Gia ting ndng do Ca®* ndi bao c6 thé gy ra biéu hién cia gen insulin
théng qua protein lién két voi yéu to dap ung AMP vong (CREB: cAMP-
responsive Element-binding Protein) [32].

+ Vitamin D 1am ting biéu hién cta cac thanh t6 gitp duy tri nong do
Ca’" khi nghi thép, nhu bd dém calbindin-Dygy, calbindin-Dogy va parvalbumin,
cac bom Ca”, chit trao doi Na/Ca (NCX: Sodium/calcium exchanger) va
Ca”*-ATPase 1b mang té bao (PMCALb: Plasma membrane Ca2+-ATPase 1b).
Céc tin hiéu Ca** qua muc giy chét t& bao p tuyén tuy [44].
1.2.2.2. Vitamin D tac dong Ién tin hi¢u va nhay cam insulin

Vitamin D lam ting nhay cam insulin théng qua lién két cia
1,25(0OH),D vé6i VDR, cam ung biéu hién cac VDR trén mo dich, cling nhu
hoat hoa thy thé duoc hoat hoa boi yéu td biét hoa & peroxisome delta (PPAR-§).

Vitamin D c6 kha nang kich thich cac VDR trong cac mo6 dich dép tng voi
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insulin. Trong cac té bao dap tmg voi insulin, 1,25(0H),D tuwong tac véi
VDR, tir d6 lién két véi RXR. Sau d6, phuac hop 1,25(0OH),D-VDR-RXR
lién két v6i VDRE ¢ ving gen khoi dong thu thé insulin, gay hoat hoa
phién mi gen thu thé insulin dugc ting cudng va gia ting sd luong thu thé
insulin. Sy ting cuong hoat dong cua gen md hoa thu thé insulin duy tri
con dudng tin hiéu insulin thich hop. Do d6, chat chuyén héa hoat dong cua
vitamin D la chat kich thich bi€u hién thy thé insulin, tir d6 cai thién
nhay cam insulin [130].

Vitamin D cai thién qua trinh chuyén héa glucose thong qua ting
diéu hoa dong thac tin hiéu SIRT1/IRS1/GLUT-4 va hip thu glucose trong
cac ong co C2C12. Sirtuin 1 (SIRT1) mot chat diéu hoa quan trong cua
qua trinh chuyén héa glucose thong qua sy diéu hoa qué trinh phosphoryl hoa
thu thé insulin va co chat thu thé insulin mot cach doc 1ap véi insulin [94].

Thiéu vitamin D ciing lién quan dén ting nong d6 PTH lién két véi
khéng insulin. PTH c6 thé lam ting nong do Ca® tu do ndi bao trong cac md
dap Gmg véi insulin, bao gom ca co van va md md. PTH giy khang insulin
thong qua giam sd lugng GLUT-1 va GLUT-4 ¢ mang té bao, tir d6 1am giam
hép thu glucose. PTH thiic day khang insulin théng qua giam hép thu glucose
& mé md, gan va co van [130].

Vitamin D cai thién nhay cam insulin théng qua hé théng
renin-angiotensin-aldosterone. Angiotensin-2 dwoc cho 1a gbp phan vao
khang insulin & co van thong qua hoat hda NF-xB. Thiéu vitamin D c6
lién quan dén su gia ting chat béo trong co van, khong phu thudc vao

khéi luong co thé, c6 thé gop phan 1am giam tac dung cua insulin [34].
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Vitamin D tac dong d6i v6i qua trinh tao md va tan tao glucose & gan.
Hoat dong nay c6 duoc trung gian thong qua cac con duong khac nhau dugc
diéu hoa boi vitamin D bao gdm protein kinase duoc hoat hoa bai
adenosin monophosphat (AMPK), tin hiéu calmodulin va AKT/NOTCH [130].

Vitamin D diéu hoa chirc ning ty thé thong qua hai tic dong. Pau tién,
thong qua VDR trong hat nhan dé ting biéu hién cta nhiéu thanh té chiu
trach nhiém vé chtc niang ty thé. Thir hai, VDR vao ty thé qua cac cac
16 ban thAm cua mang trong ty thé, noi né cé thé hoat dong truc tiép dé
diéu hoa churc ning ty thé. Sy gia ting ROS va giam hinh thanh ATP sé& ¢6
tac dong 16n dén can bang ndi moéi Ca® co thé giai thich cho su giam
tiét insulin ctia cac té bao P tuyén tuy [44].

Vitamin D hoat ddng cuing véi Nrf2 (nuclear factor erythroid 2-related factor 2)
va Kloto (protein xuyén mang, kiém soat vé do nhay cam cua sinh vét véi insulin va
liéen quan dén ldo hoa) co thé diéu hoa biéu hién cia nhiéu hé théng chong
oxy héa lam giam stress oxy hoa bang cach loai bdo ROS va ciing bang cach
dao nguoc cac thay doi oxy hoa xay ra trong qud trinh truyén tin hiéu ROS
qua muc. Vitamin D d3 dugc ghi nhan diéu hoa giam NADPH oxydase
(NOX) tao ra ROS, trong khi diéu hoa ting superoxide dismutase (SOD) chiu
trach nhiém chuyén superoxide thanh hydro peroxide. Hon nita, vitamin D
lam tang san Xuat glutathione (GSH), bd dém oxi héa khir chinh thong qua
diéu hoa ting glutamate cysteine ligase, glucose-6-phosphate dehydrogenase
(G6PD) va glutathione reductase. Vitamin D gip duy tri nong do khi nghi
binh thuong cua ca Ca®* va ROS nén khi thiéu 25(OH)D c¢6 lién quan dén sy
khoi phat DTD [44].
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1.2.2.3. Vitamin D ngdn ngira sw bién doi di truyén ngoai gen déi véi cac
gen demethylase DNA

O nguoi béo phi, sy methyl héa DNA gia ting va dugc xac dinh 1a mot
trong cac yéu td nguy co phat trién bénh DTD. Scavenger Receptor Class A
Member 3 (SCARAZ3) va Peroxiredoxin-2 (PRDX2) 1a cac gen bi bat hoat do
ting methyl hoa, dan dén ting ROS. Cac gen SCARA3 va PRDX2 mi hoa
cac protein 1am giam ndéng d6 ROS. Vitamin D giup duy tri sy biéu hién céc
gen demethylase DNA thong qua co ché hoat dong qua gen. Theo cach nay,
vitamin D diéu hoa su biéu hién demethylase DNA phu thudc vitamin D,
tuc 1a demethylase ddc hi¢u lysine 1 va 2 (LSD1 va LSD2) va protein chura
mién Jumonji 1A va 3 (JMIDIA va JMID3). Cac enzym nay ngin chin
qua trinh tang methyl hoa cta cac ving gen khai dong [130].
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1.2.2.4. Vitamin D tdc dgng |1én qua trinh tgo té bao mé

Vitamin D diéu hoa qué trinh tao mo & cac cép do khac nhau cua
qua trinh biét hoa. Nhiéu phan tir tin hiéu, bao gdm cac thanh vién cua
gia dinh WNT (tdp hop cac con dudng dan truyén tin hiéu té bao khoi dau
bang loai protein WNT va sé& két thic khi protein WNT nay duogc tiép nhan
boi thu thé bé mit té bao) duogc tiét ra ¢ giai doan biét hoa tién té bao ma.
Tac dung chéng tao m& cta vitamin D di dugc phat huy théng qua viée
duy tri con duong WNT/-catenin, thuong dugc diéu hoa giam trong qua trinh
tao md. Ngoai ra, vitamin D ciing (rc ché phién m&d mRNA va phosphoryl héa
cua kinase dugc diéu hoa ngoai bao, mot trong cac tin hi¢u protein kinase
hoat hoa phan bao va do d6, trc ché su biét hoa té bao md [22].
1.2.2.5. Vitamin D déi véi chét té bao mé theo chwong trinh

Dang hoat tinh sinh hoc ctia vitamin D kich thich ca dong Ca* phu thudc
dién thé va khong nhay cam dién thé trong cac té bao md trudng thanh,
dan dén viéc giai phong Ca®* tir ludi ndi chit thong qua cac thu thé ryanodin
va thu thé inositol trisphosphat. Tang ndng d6 Ca’* ndi bao giy hoat hoa chét
té bao md theo chwong trinh thdng qua calpain protease phu thudc Ca*
dan dén hoat hoa caspase-12 phu thudc Ca**/calpain [130].
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Hinh 1.5. Vitamin D giy cim tng qua trinh chét té bao m&

theo chwong trinh [22]
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1.2.2.6. Vitamin D tdac dong lén quda trinh viém lién quan voi khdang insulin

Vitamin D 1am giam viém lién quan dén khang insulin, hiéu ung nay
duogc két ndi véi didu hoa tiét cac adipokin nhu adiponectin va leptin. Béo phi
duoc dic trung boi sy phi dai cia moé md, tir d6 dan dén sy xam nhap cua
dai thuc bao, thiéu oxy va viém. Cac té bao m& bi phi dai ting giai phong cac
cytokin gay viém nhu IL-8, IL-6, TNF-a, MCP1 va resistin, ciing nhu
giam tiét adiponectin. Do d6, mot trong cac hau qua ctia béo phi 1a sy thay doi
tiét adipokin. Sy rdi loan diéu hoa ctia nhiéu con duong trong mé mé& phi dai
dan dén khai phat khang insulin [130].

Vitamin D kich thich sy chuyén vi cia GLUT-4 vao mang té bao, thuc day
tiét adiponectin. Adiponectin 1a mot hormon chdng viém va nhay cam voi
insulin, day 1a loai adipokin chinh dugc tiét ra boi cac té bao md [120].

Vitamin D anh huéng dén cin bang ndi méi ning luong bang cach
diéu hoa truc tiép biéu hién leptin. Su hién dién cua con dudng tin hi€u gitra
leptin va 1,25(0OH),D va/hoic phosphat xay ra trong té bao chit thong qua cac
con duong phosphoryl hoa. Leptin (rc ché hoat héa ¢ thin cua vitamin D
thanh 1,25(0OH),D gian tiép thong qua viéc kich thich san xuat FGF-23 ¢
té bao xuong hodc nguyén bao xwong, hodc ca hai. FGF-23 ngan chin sy
tong hop 1,25(0OH),D thong qua trc ché CYP27B1 ¢ than [22].

Vitamin D c¢6 chic nang diéu hoa mién dich. Két qua cua mot )
nghién ctru cho thay vitamin D ngan chin viém man tinh & t& bao m& nguoi
va dong té bao 3T3-LI chudt. MO md trang tich liy cic dai thuc bao
giai phong cac cytokin viém, bao gom TNF-o c6 vai trd quan trong trong
su phat trién cua khang insulin. Vitamin D trc ché tiét protein hoa huéng dong

bach cau don nhan-1 (MCP-1: Monocyte chemoattractant protein-1) gy ra
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bdi TNF-a. Hon nira, 1,25(0OH),D lam giam phién ma cua cac gen viém nhu
IL-6, IL-8 va MCP-1 gay ra boi IL-1f [130].

Vitamin D ¢6 tac dung chdng viém bang cach uc ché cac con dudng
truyén tin hiéu NF-kB va MAP kinase. Ngoai ra, vitamin D lam giam
biéu hién thu thé toll-like, gay tang O ca té bao mién dich va md m& tir cac
d6i twong thira can va béo phi. Thu thé toll-like 1a mot protein xuyén mang
hoat hoa cac yéu td phién ma gen, nhu san xuat NFkB va cytokin. Hoat hoa
con duong tin hiéu NFxB 1a diéu can thiét trong su truyén tin hiéu cta céc
cytokin tién viém trong té biao md. Vitamin D lam ting biéu hién IxBa,
giam qua trinh phosphoryl hoa, chuyén vi tri cia NFkB p65 vao nhan té bao
va dan dén sy khtr phosphor cta p38 [22].

Vitamin D [am gidm viém md m& tac dong 1én sy xam nhap bach cau va
su truong thanh cia té bao md. Tac dung ctia nd d6i véi cac té bao dudi gai
bao gom ting san xuat IL-10 khang viém va giam giai phong cac cytokin giy
viém nhu TNF-o, IL-12 va interferon-gamma (IFN-y). Hon nita, cac té bao
dudi gai co dugc cac dic tinh dung nap va vai trd diéu hoa mién dich do
tac dong cua vitamin D. Trong bach cau don nhan, vitamin D lam giam
biéu hién va san xuit cac cytokin tién viém nhu IL-1p , TNF-a, IL-6 va IL-8.
Trong cac té bao lympho, vitamin D tham gia chuyén tir dap (mg viém
nhiéu hon cta T-helper 1 (Th1)/Th17 sang Th2/Treg it viém hon. Hai co ché
quan trong lién quan dén khang insulin da duoc lam rd, phu thudc va khong
phu thudc vao béo phi. Khang insulin lién quan dén béo phi duoc cho 1a do
viém boi dai thuc bao. Khong phu thudc béo phi, khang insulin lién quan
dén tudi, dugc diéu hoa thong qua cac té bao T diéu tiét cu tra & mdé md
(aTregs). Vitamin D 1am giam viém do kha ning ting cudng hoat dong trc ché
cua Tregs [130].
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1.3. VITAMIN D VA HQI CHUNG CHUYEN HOA
1.3.1. Co ché bénh sinh hdi chitng chuyén hoa

Nguyén nhan co ban cia HCCH 14 thira cin, béo phi, thiéu hoat dong
thé lyc va khuynh hudng di truyén. Méau chét cia HCCH 1a su tich tu cua
mod m& din dén khang insulin. Cac cytokin gay viém nhu yéu té hoai tir u,
leptin, adiponectin, chit tc ché hoat hoa plasminogen va resistin, dugc
giai phong tir md m& phi dai, lam thay doi va tac dong xdu dén hoat dong
ctia insulin. Khang insulin c6 thé mic phai hoic do yéu té di truyén. Suy giam
duong din tin hiéu, khiém khuyét tiét insulin va thu thé insulin déu co thé
g6p phan vao khang insulin. Theo thoi gian, dinh diém cta cac nguyén nhan
nay gay ra HCCH. Sy tich tu chat béo & trong m& ndi tang va dudi da
dong vai trd quan trong trong phat trién khang insulin. O nguoi béo phi,
noéng do céac acid béo khong ester héa cao dugc giai phong tir mé md khién
tich lity lipid & cc co quan khac ctia co thé nhur gan va co van, tiép tuc duy tri
khang insulin [129].
1.3.1.1. Béo phi

M6 md gébm céc té bao md, tién té bao tao md, té bao mién dich, ndi mac
va c6 su phi dai va tang san té bao md khi ning luong co thé du thira. Khi do,
su cung cap mau cho té bao md bi giam gay hoai tr va xdm nhap dai thuc bao
vao mdé m& din dén san xuit qua muc cac chat chuyén hoa cé hoat tinh
sinh hoc duoc goi 13 adipocytokin bao gom glycerol, cac acid béo tu do,
chat trung gian hda hoc tién viém nhu interleukin-6, TNF-o, chit rc ché
hoat hoa plasminogen-1 va protein phan tmg C. Piéu ndy giy viém do
chuyén hoa c6 lién quan dén phat trién cac bénh 1y di kém véi béo phi [85].

Béo phi gay hau qua thiéu twong dbi insulin, chu yéu do giam sb luong
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thu thé & cac t6 chic phu thudc insulin. Do giam sé luong thu thé insulin &
té bao md va co VAN nén giam tinh thdm mang té bao dbi voi glucose &
t6 chirc m& va co van, e ché qua trinh phosphoryl hoa glucose giam hoat tinh
men hexokinase va oxy héa glucose, 1am chim qua trinh chuyén hoa gay
tang glucose mau [13].

+ Acid béo tu do: Té bao m& duéi da tao ra ph?m 16n cac acid béo tu do
luu hanh, trong khi ham lugng md bung c6 tuong quan thuan véi muac acid
béo tu do ndi tang co thé gop phan vao su tich lily md ¢ gan thuong thiy &
ngudi béo bung. Hon nira, gia tang acid béo tu do ¢ co van gay khang insulin
do trc ché hap thu glucose bai insulin, trong khi ting acid béo ty do man tinh
gy suy giam chuic ning té bao B tuyén tuy. Cac acid béo tu do con 1am ting
san xuét fibrinogen va chat wrc ché hoat héa plasminogen-1 [85].

+ Yéu t6 hoai tr u-a (TNF-0): LA mot chat trung gian cén tiét trong
té bao m& va lam giam nhay cam véi insulin cia té bio md. TNF-a giy chét
té bao m& theo chuwong trinh va thic ddy khang insulin bang cach tGc ché
tin hi€u protein co chét thu thé insulin-1. Hoat dong can tiét nay lam tang
giai phong cac acid béo tu do, gay vira xo dong mach do rdi loan lipid mau.
TNF-o trong mau cé tuong quan thuin véi BMI, chu vi vong bung va
triglycerid, trong khi, twrong quan nghich véi HDL-C [85].

+ Protein phan tng C (CRP: C reactive protein): Nong do6 CRP trong
mau tang cao c6 lién quan dén tdng chu vi vong bung, khang insulin, BMI,
glucose mau va voi cac thanh t6 cia HCCH. Nong do CRP gilp du béo
doc 1ap bénh tim mach trong tuwong lai & ngudi c6 HCCH va 1 yéu t6 du bao

doc 1ap cua két cuc khong thuan loi trong HCCH [85].



26

+ Interleukin-6 (IL-6): Puogc giai phong boi moé md va co van & nguoi.
Thu thé IL-6 biéu hién trong mot s6 vung cua ndo, nhu vung dudi doi,
kiém soat sy thém an va hap thu niang lugng. 1L-6 13 mot adipokin toan than,
c6 ca hoat tinh viém va chdng viém, khéng chi 1am suy giam nhay cam
insulin va 13 yéu t6 chinh quyét dinh su san xuit CRP cua gan. IL-6 c0
kha ning @rc ché lipoprotein lipase va duoc chimg minh cé twong quan thuin
v6i BML insulin méu, phat trién caa DTD tip 2 va twong quan nghich véi
HDL-C [85].

+ Chét tc ché hoat hoa plasminogen-1 (PAI-1: Plasminogen activator
inhibitor-1): La mot chat e ché protease serine dugc tiét ra tir té bao md
bung, tiéu cau va ndi mac mach mau. PAI-1 co tac dung trc ché chét hoat héa
plasminogen md va do d6 dugc xem 1a chat chi diém cua suy giam
tiéu soi huyét va vira xo dong mach [85].

+ Adiponectin: Co tic dung diéu hoa chuyén hoéa lipid va glucose,
tang nhay cam insulin, diéu hoa lugng thuc an, trong luong co thé va bao vé
chdng lai viém chuyén héa. Nong do adiponectin c6 tuong quan nghich véi
huyét ap, LDL-C va triglycerid. Biéu hién va tiét adiponectin bi giam boi
TNF-a. Adiponectin khéng chi 1a yéu t6 bao vé dbi voi cac thanh té cua
HCCH ma con thong qua su dbi khang voi hoat dong ctia TNF-a [85].

+ Leptin: La mot adipokin lién quan dén diéu hoa cam giac no va hap
thu ning luong. Nong do leptin ting trong béo phi va suy giam trong qua
trinh giam can. Cac thy thé leptin biéu hién chu yéu & ving dudi ddi va than
ndo0. Cac tin hiéu thong qua cac thy thé kiém soat cam giac no, tiéu hao ning

luong va chirc ning than kinh noi tiét [85].
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1.3.1.2. Réi logn lipid mau

Khang insulin dan dén rdi loan lipid mau theo nhiéu cach. Pau tién,
insulin &rc ché qua trinh phan giai lipid trong t& bao md, khi suy giam tin hiéu
insulin gay ting phén giai lipid, ddn dén ting acid béo tu do (FFA: Free fatty acid).
O gan, cac FFA dong vai trd 1a co chéat dé tong hop triglycerid. FFA gay ting
san xuat apoB, 13 lipoprotein chinh cta cac hat lipoprotein ty trong rat thap
(VLDL: Very Low Density Lipoprotein), dan dén san xuat VLDL nhiéu hon.
Thtr hai, insulin lam suy giam apoB thong qua con duong phu thudc PI3K,
do d6 khang insulin gay ting truc tiép san xuat VLDL. Th¢ ba, insulin
diéu hoa hoat tinh cia lipoprotein lipase, chat trung gian chinh va gi6i han
gidi tbc d6 thanh thai VLDL. Cudi cung, ting triglycerid mau trong
khang insulin 1a két qua cua ca ting san xudt va giam thai VLDL.
VLDL duoc chuyén hoa thanh lipoprotein du va LDL nho-dam dac, ca hai
déu co thé thiic day hinh thanh mang vira [85].
1.3.1.3. Tdng huyét ap

Tang huyét ap thuong lién quan dén mot sb bat thuong vé chuyén hoa
nhu béo phi, r6i loan dung nap glucose va rdi loan lipid mau. Cac nghién ctru
cho thay ting glucose va insulin mau gay hoat hoa hé thdng renin angiotensin
bang cach ting biéu hién cua angiotensinogen, angiotensin-2 va thu thé
angiotensin-1 c6 thé goép phan vao sy phat trién cuia THA & nguoi
khang insulin. Ting insulin mau va khéang insulin gay hoat hoa hé thng
than kinh giao cam va do d6, ting tai hap thu natri ¢ than, lam ting
cung lugng tim va co thit ciia cac mach méau, gy THA. Gan day, nguoi ta da
phat hién cac té bao md ciing san xuat aldosteron dap mg véi angiotensin-2.
Té bao md c6 thé duoc coi 1a mot hé théng renin-angiotensin-aldosteron

thu nho [85].
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1.3.1.4. Chirc nang néi mac magch mau

Chtrc nang ndi mac mach mau dugc dac trung bdi suy gidm gian mach
phu thudc vao ndi mac, tang do cting dong mach va qua trinh ting vira xo
dong mach. Cac yéu td khac nhau nhu stress oxy hoa, ting glucose mau,
cac san pham cudi bac cao cua glycat hoa, acid béo tu do, cac cytokin viém,
hoac adipokin gay roi loan chuc nang ndi mac mach mau. Céc té bao
mién dich déng vai trd quan trong trong tit ca cac giai doan ctia qué trinh
vita xo dong mach. Giam tong hop nitric oxide, 1a chat diéu hoa chinh cua
can béng ndi mac, va su gia tang ROS dan dén rdi loan churc nang ndi mac va
thuc day vira xo mach mau [85].
1.3.1.5. Stress va hogt dégng glucocorticoid

Stress c6 thé dong mot vai tro chinh trong phat trién va duy tri béo phi ¢
nhimg ngudi co st dung hodc nhay cam véi glucocorticoid. Cac ddi tuong
dé bi ton thuong hon trong mdi quan hé hai chiéu giita stress va béo phi.
Qua trung gian 1a tang hoat dong glucocorticoid, bi anh huong boi sy
nhay cam cta ting ddi twong va mirc d6 thay doi cua cac loai glucocorticoid,
ca hai déu c6 lién quan dén thanh phan co thé va rdi loan tim than trong céc
nghién ctru gan day [135].
1.3.2. Vitamin D va héi chitng chuyén hoa
1.3.2.1. Béo phi

M&i lién quan giira thiéu vitamin D va béo phi da dugc chirng minh boi
cac nghién ctu. Phan tich tdng hop dau tién khang dinh méi twong quan
thuan gitta BMI va thiéu vittamin D di duoc céng bd vao nim 2015 trong sd
23 bai béo. Ty I¢ thiéu vitamin D cao hon 35% & ngudi béo phi va hon 24% &

nhom thira can, va c6 tdi 37% tré em va thanh thiéu nién béo phi bi
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thiéu vitamin D, trong khi ¢ nguoi truong thanh va nguoi gia béo phi, ty 18
nay l1a 33%.Két qua phan tich tong hop ndy nhan manh dén ty Ié
thiéu vitamin D ¢ nguoi thira can va béo phi [110]. Vao cudi nam 2015,
mot phan tich tong hop khac tir cac quan thé khac nhau di dugc cdng b,
xem xét 15 nghién ctu, ¢ 3867 dbi twong béo phi va 9342 d6i tuwong
khoe manh. Két qua cho thay ty Ié thiéu vitamin D ¢ sy khéac biét gitra
nhém béo phi va nhém chang, va ty 1é thiéu vitamin D c6 lién quan dén
béo phi & ngudi My goc chau Au va chau A [143].

Cac céch giai thich khac nhau dd dwgc dé& xuat cho thiéu vitamin D
lién quan dén béo phi bao gém: a) Pha lodng thé tich c6 nghia 1a nong do
vitamin D trong mau giam khi tang kich thudc co thé va tang du trit & mo ma.
b) Khéc biét trong 16i séng gitta ngudi béo phi va ngudi khéng béo phi:
ngudi béo phi nhay cam vé hinh thé, tham gia cac hoat dong ngoai troi it hon
va mac nhiéu quan 4o hon nguoi khong béo phi va diéu nay lam giam tiép xdc
véi anh nang mat troi. ¢) Khac biét vé kha niang hoat héa vitamin D gitra
nguoi béo phi va ngudi khdng béo phi: muc do biéu hién cua cac enzym
hoat hoa vitamin D nhu CYP2J2 va CYP27B1 thap hon. d) C6 lap vitamin D
trong m6é ma&: hap thu vitamin D qua dn ubng va tong hop ¢ da duoc luu trix
trong md m& va do d6 khong dugc giai phong thich hop vao tuan hoan
dé cung cap cho 25(OH)D luu hanh. Cic bao cdo cho riang cac dbi tuwong
béo phi c6 dap ung yéu hon véi lidu tia cuc tim tiéu chuan so Vi
ngudi khdng béo phi [22].
1.3.2.2. Réi loan lipid mau

Mot s nghién ciu ghi nhan méi lién quan giira thiéu vitamin D va vira xo
dong mach do réi loan lipid mau dic trung boi tang triglycerid, giam HDL-C.

Céc phat hién gan day vé mdi lién quan gitra ting lipid mau c6 yéu té gia dinh,
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réi loan lipid mau nguyén phét lién quan chit ché véi HCCH va giam nong do
25(0OH)D. Cac co ché giai thich méi lién quan giira thiéu vitamin D va réi loan
lipid mau bao gom tac dung diéu hda cua vitamin D ddi véi biét hda md ma,
tic ché lipoprotein lipase va anh huéng cua vitamin D trén khang insulin va
céc chat diéu hoa chinh ciia chuyén hoa lipid nhu PPAR-6 [96].
1.3.2.3. Tdng huyét ap

Vitamin D con hoat hda ving gen khoi dong renin, ting biéu hién
mRNA renin 1am ting renin mau gy THA [81]. Mt s6 phan tich téng hop
cho thay méi lién quan gitra THA va thiéu vitamin D. Céc co ché ching minh
diéu nay gom méi tuong quan nghich caa nong do6 25(0OH)D véi hoat dong
hé théng renin-angiotensin-aldosteron va tac dung cua vitamin D trong viéc
cai thién chac nang ndi mac mach mau va ngan ngua cuong can giap
tha phat. Nong d6 PTH cao 1a mot dau hiéu caa thiéu vitamin D va c6
lién quan dén phi dai co tim va THA [114].
1.3.2.4. Glucose mau tang

Ngay cang c6 nhiéu bang chung cho thay thiéu vitamin D gop phan vao
su khai phat caia bénh BTD, diéu nay dugc chang minh bai viéc phét hién cac
da hinh cua thu thé vitamin D c6 lién quan d¢én DTD [125]. Cac co ché cua
vitamin D tac dong lén can bang noi mdi glucose bao gom [102]:

+ Tac dong 1én té bao B tuyén tuy lam ting tiét insulin: Giam qua trinh
chét té bao P tuyén tuy theo chuong trinh, diéu chinh dong calci vao té bao B
va diéu hoa chic niang protein lién két véi calci.

+ Tac dong 1én md md 1am tiang nhay cam insulin: Kich thich biéu hién
thu thé insulin, hoat héa thu thé PPAR-8 va diéu hoa tang truong va tai tao

mo mOo.
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+ Tac dong 1én co lam ting nhay cam insulin: Kich thich biéu hién
thu thé insulin, hoat héa thy thé PPAR-, cai thién qua trinh phosphoryl
oxy hda & co van va thay doi nong do calci noi bao.

+ Tac dong 18n viém chuyén hda: Bao vé chéng lai chét té bao B theo

chuong trinh giy ra boi cac cytokin va diéu hoa giam yéu té hat nhan NF-«B.

?
_ » Béo phi trung tam
Thiéu
vitamin D
i o HDL
Tiét cytokin lns.l:lm ~Hoa‘t dong N2
chéng viem\ tle't ¥ cua ving gen LpL P
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renin, biéu hién Triglycerid
Cytokin {9§\z} ren}u¢ 1
tién viem P va renin mdu

| ! | !

‘ Viem l . Tang . Tag Réi logn ’
glucose mau huyét ap lipid mau |
1 1 [] ]

Hdi chirng chuyén héa

Hinh 1.6. Anh hwéng ciia thiéu vitamin D 1én chuyén hoéa [82]

1.4. CAC NGHIEN CU'U LIEN QUAN
1.4.1. Nghién ctru trong nwéc

Lé Quang Toan (2016) di nghién ctru moi lién quan gitta néng do
25(0H)D huyét tuong v6i khang insulin va hiéu qua bd sung vitamin D
d6i voi khang insulin trong PTD thai ky. Két qua nghién ctu ghi nhan
noéng d6 25(0H)D huyét tuong c6 tuong quan nghich véi khang insulin & phu
nit mac DTD thai ky [18].
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1.4.2. Nghién ctru ngoai nuéc
1.4.2.1. Nghién csu thugn chiéu

Mobt cudc khao sat cit ngang trén mot mau dai dién quéc gia cua dan sb
M¥ (6228 ngudi, ¢ 2766 ngudi My da tring khong géc TAy Ban Nha, 1736
da den khong gbc Ty Ban Nha va 1726 gdc México), Scragg R, Sowers M
va Bell C (2004) di két luan ndng d6 25(OH)D trong mau cd mdi trong quan
nghich véi khang insulin & ngudi My gbc México va da tring khong gbc
Tay Ban Nha [123].

Hypponen E va cong sy (2008) da khao sat trén 6810 ngudi Anh
da tring do6 tudi 45 ghi nhan néng d6 25(0OH)D trong mau c6 méi twong quan
nghich véi HCCH va c6 lién quan véi ting HbAlc, TG mau va huyét ap [81].

Lu L va cong su (2009) nghién ciru nong do 25(OH)D trong mau va
HCCH ¢ ngudi trung nién va cao tudi Trung Qudc ghi nhan thiéu vitamin D
phd bién & nguoi trung nién va cao tudi, va néng d6 25-OH-D thip co
lién quan véi tang nguy co mac HCCH va khang insulin [92].

Kayaniyil S va cong sy (2010) da tim hiéu méi lién quan giita vitamin D
v6i khang insulin va réi loan chirc ning té bao B ¢ 712 dbi tuong co nguy co
mic DTP tip 2. Két qua nghién ctru ghi nhan vitamin D c¢6 thé dong mot
vai tro trong sinh bénh hoc ctia DTD tip 2, vi nong do 25(OH)D trong mau co
lién quan doc 1ap v6i ca nhay cam insulin va chtc ning té bao p ¢ nhimng
nguoi c6 nguy co mac DTD tip 2 [86].

Phetkrajaysang N va cong su (2013) ghi nhan nguoi HCCH co ty 1€
thiéu vitamin D cao, trong d6 vong bung, ndng do cholesterol toan phan va

HATT cao c¢6 lién quan véi gia ting nguy co thiéu vitamin D [115].
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Tepper S va cong su (2014) ghi nhan BMI, vong bung, TG, HATT va
HATTr c6 mdi twong quan nghich véi nong 6 25(0H)D trong mau. D& xuat
ngudng ndng do 25(0H)D trong mau 1a 11 — 14 ng/mL ¢6 lién quan dén cac
chi s6 chuyén hoa tim [132].

Nghién ctru ciia Lu Y va cong sy (2015) ghi nhan thiéu vitamin D
thuong gip 6 nguoi trudng thanh Trung Qudc va ngudi co néng d6 25(0H)D
trong mau thip c6 nguy co miac HCCH cao hon, xic dinh diém cit cia
noéng d6 25(0OH)D trong mau la 15,6 ng/mL dé du bio nguy co phat trién
HCCH véi d6 nhay 67,0%, d6 dac hi¢u 39,0% [93].

Nghién ctru ctia Al-Dabhani K va cong su (2017) ghi nhan nong do
25(0OH)D trong méu thap hon 8% & cac dbi tuwong c6 HCCH so véi cac
ddi tuong khong c6 HCCH, vong bung, néng dd HDL-C, TG déu c6 lién quan
v6i thiéu vitamin D [28].

Piantanida E va cong su (2017) da ghi nhan c6 mbi twong quan nghich
gitta néng do 25(0OH)D trong mau véi BMI, vong bung, glucose mau doi va
HATT. O ngudi ¢6 HCCH, nong do 25(OH)D trong mau thap co lién quan
dén tang nguy co THA va ting glucose mau [111].

Nghién ctru ctia Fu J va cong sy (2018) ghi nhan néng do 25(0OH)D
trong mau thap hon dang ké ¢ cac ddi twong tham gia c6 béo phi, nong do
triglycerid cao, TP tip 2 hodc HCCH. Céc ddi tuong c6 nong do 25(0H)D
trong mau thap nhét c6 nguy co mac HCCH cao hon 2,5 1an [59].

Yun Gao va cong su (2018) ghi nhan thiéu vitamin D c6 lién quan dén
nguy co phat trién tién DTD va PTD. Trong phan tich hdi quy tuyén tinh
da bién, ndng do 25(0OH)D trong méu thip 1a mot yéu té du bao doc 1ap tang
khang insulin [61].
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Nghién ctru ctia Carnero R, Antonio E (2019) d4 x4c dinh diém cit cua
néng d6 25(0OH)D trong mau la 26 ng/mL dé du bao nguy co phat trién
HCCH véi d6 nhay 72,2%, d6 dac hi¢u 66,4% [49].

Trong mdt thir nghiém 1am sang mu doi, ngau nhién, c6 ddi ching cua
Tabesh M, Azadbakht L va Faghihimani E (2014) vé hiéu qua cta bd sung
calci-vitamin D 1én théng s6 chuyén hoa & nguoi thiéu vitamin D mic DTD
tip 2, dd két luan bd sung calci-vitamin D din dén giam ndng do6 insulin,
HbAlc, HOMA-IR, LDL-C va cholesterol toan phan, c6 su gia ting dang ké
d6i voi QUICKI, HOMA-B va HDL-C [131].

Tepper S va cong su (2016) d nghién ctru ndng d6 insulin va HOMA-IR
sau khi bd sung vitamin D & 130 nam gi¢i & do tudi 20 — 65 c6 ndng do
25(0OH)D trong méau dudi 20 ng/mL di ghi nhan ndéng d6 insulin va
HOMA-IR van 60n dinh trong sut thoi gian nghién ctru & nhom diéu tri nhung
tang 16% & nhom chung [133].

Nghién ctru cia Mashahit MA, Ezzat EM (2017) trén 90 nguoi c¢o
HCCH duoc diéu tri 200000 IU vitamin D tiém bép mdi 4 tuan trong 12 tuan,
sau khi can thiép ghi nhan giam ding ké HOMA-IR (3,05 + 0,34 va
2,08 £ 0,25, p=0,003) so voi trude khi can thiép [95].

Nghién ctru cua El Hajj C va cong su (2018) ghi nhan sau bo sung
30000 TU cholecalciferol mdi tudn 1am giam dang ké HOMA-IR, ndng do
cholesterol toan phan va LDL-C va glucose méau d6i & nhoém can thiép so voi
gia duoc [55].

Mot phan tich tong hop cac nghién ctru can thiép ciia Hu Z va cong su
(2019) vé hiéu qua cia bo sung vitamin D trong kiém soat glucose mau &
ngudi DTP tip 2. Tong cong 19 nghién ciru thir nghiém ngdu nhién co

d6i chimg lién quan dén 747 ddi tuong can thiép va 627 ddi chung gia duoc.
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Két qua phan tich tong hop ghi nhin nhém bd sung vitamin D ngin han gitp
giam HbA lc¢, insulin va khang insulin so vdi nhom chirng [80].

Nghién ctru cia Mutt SJ va cong su (2019) ghi nhan néng do 25(0H)D
trong méu c6 mdi twong quan nghich voi BMIL, vong bung, ndng do insulin,
glucose mau doi, cholesterol toan phan, TG va HOMA-IR. Cac ddi tuong
bd sung vitamin D c6 ty 16 miac HCCH va cac thanh t6 cia HCCH thap hon
dang ké (42,6% so voi 57,4%) khi so véi cac dbi tuong khong dugc bo sung
vitamin D [104].
1.4.2.2. Nghién csu tréi chiéu

Mot phan tich tong hop cua Ju SY, Jeong HS va Kim DH (2014)
ghi nhan mdi twong quan nghich giita nong d6 25(OH)D trong mau véi ty 1¢
mac HCCH trong dan sb truong thanh dugc thiét 1ap trong cac nghién ctu
cat ngang, tuy nhién, mdi twong quan da khong dugc tai tao trong céc
nghién ctru doc [84].

Wimalawansa SJ (2018) nhan dinh mic du c6 mot sé lugng 16n cac
nghién cttu quan sat ghi nhan cai thién DTD tip 2, khang insulin, béo phi va
HCCH véi bd sung du vitamin D, nhung van chua do bing chung tir céc
thar nghiém 1am sang ngau nhién c6 ddi chiing cho thay, cac réi loan nay dugc
ngan chan sau khi toi vu hda nong do 25(OH)D trong mau [140].

Phén tich tong hop ctia Pramono A va cong sur (2020) ghi nhan khong ¢
bang chtng khi b6 sung vitamin D ¢6 anh hudng c6 loi dén nhay cam insulin
ngoai vi & cac dbi tugng co nguy co hodc khang insulin [113].

Aquino SLS va cdng sy (2020) ghi nhan khong c6 bang chung cho thiy
néng do 25(0OH)D trong mau & ddi twong HCCH 13 nguyén nhan hoic
hau qua cia HCCH va bo sung vitamin D ciing khong c6 loi ich trén cac

thanh t6 cia HCCH [37].
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Hinh 1.7. Méi lién quan giira thiéu vitamin D v6i khang insulin, béo phi,

dai thao dwdng tip 2 va hdi chirng chuyén héa [140]
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Chuong 2
POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. POI TUQNG NGHIEN CUU
2.1.1. Pdi twong nghién ciru

+ D6i twong nghién ctu 1a nhitng nguoi dén kham stc khoe tdng quat tai
Trung tdm diéu tri theo Yéu cau va Qudc té — Bénh vién Trung wong Hué,
ddng y tham gia nghién ciu va khdng cé cac yéu té cua tiéu chuan loai trur.

+ Cac ddi twong tham gia nghién duoc ching t6i kham 1am sang két hop
véi can 1am sang dé danh gia tinh trang vitamin D, khang insulin va HCCH.

+ Nghién ctru thu nhan duoc 330 dbi tugng tham gia nghién cau.
2.1.1.1. Tiéu chudn ddnh gid tinh trang vitamin D

Déi twong nghién ciu c6 thiéu vitamin D dua theo tiéu chuan caa Hoi Noi
tiét My nam 2011 (ndng d6 25(0OH)D huyét twong < 30 ng/mL) (Bang 2.1).
Bang 2.1. Phén loai tinh trang vitamin D theo Hoi Ngi tiét My (2011) [78]

Tinh trang vitamin D Nong d9 25(OH)D huyét twong
Thiéu ning <20 ng/mL
Thiéu nhe 20 — 29 ng/mL
bu > 30 ng/mL

2.1.1.2. Tiéu chudn ddnh gidg tinh trang khang insulin
+ Déi twgng nghién ciru c6 khang insulin dua theo HOMA-IR.
+ Cong thirc tinh: HOMA-IR = 1g X G¢/22,5.
+ Khang insulin dugc xac dinh khi HOMA-IR > 2,6 theo Ascaso JF va

cong su [38].
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2.1.1.3. Tiéu chudn chdn dodn héi chirng chuyén hoa

Déi twong nghién ciru duoc chan doan HCCH dua theo IDF (2005) [26],
[27], khi thoa mén cac diéu kién sau:

+ Tiéu chi bat bugc 1a phai c6 ting vong bung (cho ching toc chau A):
vong bung > 90 cm d4i v&i nam gidi; > 80 cm ddi véi nit gidi.

+ Két hop véi it nhat 2 trong 4 tiéu chi sau:

- Tang triglycerid mau > 150 mg/dL (> 1,7 mmol/L), hodc diéu tri ting
triglycerid mau.

- Giam HDL-Cholesterol méu < 40 mg/dL (1,03 mmol/L) dbi V&i
nam gidi; < 50 mg/dL (< 1,29 mmol/L) ddi véi nit gisi, hodc diéu tri giam
HDL-Cholesterol mau.

- Huyét ap tang > 130/85 mmHg hoic diéu tri THA.

- Tang glucose mau d6i > 100 mg/dL (> 5,6 mmol/L), hoic di dugc chan
doan DTD tip 2.

2.1.2. Tiéu chuan loai trir

Qua tham kham 14m sang két hop vé6i hoi tién sir va bénh str, chung t6i
loai trir cac d6i tuong sau:

+ Céc d6i tuong khong dong y tham gia nghién ctu.

+ Pang mang thai.

+ Pang sir dung cac thudc ¢é chira vitamin D.

+ Pang mic cac bénh cap tinh.

+ Pang mac cac bénh ly &c tinh.

+ Pang mac cac bénh ly ty mién.
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+ Céac ddi twong c6 cac bénh ly man tinh nhu: xo gan, suy than man,
bénh tuyén can giap, lodng xuwong, nhuyén xuong, dung corticoid dai ngay (>
1 thang) va BTD.

+ Céc dbi twong bi di tat viing bung, cot séng 1dng nguc.

+ Céc d6i twong khong thé tu dting duoc.

+ Cac ddi twong sa sut tri tué ning.

2.1.3. Pia diém va thoi gian nghién ctu

Nghién ciru duoc tién hanh tai Trung tdm diéu tri theo Yéu cau va
Quéc té — Bénh vién Trung uong Hué tir thang 08 nim 2018 dén thang 02
nam 2020.

2.2. PHUONG PHAP NGHIEN CUU

Nghién cttu mé ta cit ngang.
2.2.1. C& méu
Ap dung cong thirc tinh c& mau:
2
Z1—0{/2 p(l_ p)
d 2

Zy.42 = 1,96 tuong tng véi do tin cay 95%.

n=

p: Ty & thiéu vitamin D & cong ddng trong nghién ctu cua tac gia
HG6 Pham Thuc Lan va cong su 1a 37,7% [79], nén chon p = 0,377.

d: Sai s6 tuyét d6i, bang 0,06.

n: S6 ngudi tham gia nghién cuu.

Tinh ra ¢& mau téi thiéu n = 251.

Chuing t6i tién hanh chon mau thuan tién cho dén khi du s6 lwong cua
c& maul.

Trong nghién ciu ndy, chdng téi tién hanh trén 330 d6i tuong.
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2.2.2. N¢i dung nghién ciru
2.2.2.1. Héi bénh va khdm ldm sang dé thu thdp mét sé ddc diém caa
déi tweng nghién ciru

+ Céc thong tin tir héi bénh

- Tudi

- Gioi

- Tién sir: Pang dung thudc diéu tri THA, rdi loan lipid mau, BTD va
cac dic diém cua tiéu chuan loai tru.

+ Po chu vi vong bung, chiéu cao, can ning, tinh BMI

- Bo chu vi vong bung

Dung thudc ddy nilon ¢ chia don vi dén 0,1 cm. Déi tugng nghién cau
dang thang, chan rong bang vai. Pat thuéc day & bo trén mao chau ngang
mac véi ron, dua thuéc day vong qua bung déi twong nghién ciu va lay
két qua Iic tho ra nhe nhang. Két qua tinh bang xang-ti-mét (cm).

- Po chiéu cao

Dung can ban c6 gan thudc do chiéu cao. Doi twong nghién ctu
dung thang nguoi theo tu thé tu nhién, dau dé thang sao cho dudi mét va 15 tai
ngodi nam trén mot duong ngang song song mit dat, bon diém phia sau 1a
cham, lung, mong va got chan ap sat thuéc do. Tir tir ha thanh ngang cua
thuéc do xubng. Khi thanh ngang cua thuéc do cham diém cao nhit cua
dinh dau thi dung lai va doc két qua. Pon vi cia chiéu cao dugc tinh bang
mét (m) va sb do duoc tinh chinh xac dén xang-ti-mét (cm).

- Do can nang

Péi tugng nghién ciu duoc do can nang dong thoi véi do chiéu cao trén
cung ban can. Pon vi do can ning la kildgam va sé do duoc tinh chinh xac

dén 0,5 kg va sai s6 khong quéa 100g.



41

- Chi s6 khéi co thé (BMI: Body Mass Index)

Cong thte tinh BMI = Can ning (kg)/[Chiéu cao (m)]?

- Po huyét ap

Str dung may do huyét ap déng hd hiéu ALPKA-2 caa Nhat. Béi tugng
dugc do khong hat thudc 14, uéng ruou, uéng ca phé trudc khi do 30 phuat va
dugc nghi it nhat 5 phat trude khi do huyét ap. Po huyét ap ¢ 2 tay va lay
tri s6 & bén cd sb do cao hon. Po 2 1an rdi lay trung binh cong cua 2 lan do.
2.2.2.2. Cac xét nghiém cgn lam sang

L4y méau tinh mach cua déi twong nghién ciu vao budi sang, ltc chua an
(cach bira an trudc it nhat 8 gio). Toan bo xét nghiém dugc thuc hién tai
phong xét nghiém Hoa sinh — Huyét hoc — Trung tam diéu tri theo Yéu cau va
Qudc té — Bénh vién Trung wong Hué.

Cac xét nghiém bao gom:

+ Glucose huyét twong d6i

- Phuwong phap do: do bang phuong phap dung enzym hexokinase.

- Nguyén ly k¥ thuat

Glucose bi phosphoryl hdéa boi enzym hexokinase khi cé su hién dién
cua adenosin triphosphat (ATP) va ion magie dé tao thanh glucose 6-phosphat
va adenosin diphosphat (ADP). Glucose-6-phosphat dehydrogenase (G6PDH)
sé oxy hoa dac hiéu glucose-6-phosphat thanh gluconat-6-phosphat kem theo
phan tng khir NADP* thanh NADPHH®. Sy hap thu ¢ buéc séng 340 nm
ty 1& thuan véi ndng do glucose c6 trong mau nghiém [2].

HK
Glucose + ATP ———— G-6-P + ADP
G-6-PDH
G-6-P + NADP'———— Gluconate-6-P + NADPH + H*
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Do tbc do ting mat d6 quang cia NADPHH" & buédc song 340 nm [2].

- Xét nghiém duoc thuc hién trén may AU680-Beckman Coulter.

- Chung t6i dung chi s6 Gy dé phan 4anh ndéng do glucose méau luc doi,
don vi biéu thi mmol/L.

- Go: 5,6 — 6,9 mmol/L: ¢ gidi han tién DTD [33].

- Go > 7,0 mmol/L: & giéi han DTD [33].

1

Hinh 2.1. May AU680-Beckman Coulter
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+ Insulin huyét twong

- Phuong phap do: do bang phuong phap mién dich vi hat hoa
phat quang (CMIA: Chemiluminescent Microparticle Immunoassay) dua trén
nguyén ly sandwich [2].

- Nguyén ly k¥ thuat

Tong thoi gian cua phan tng 1a 18 phat. Lan @ dau tién: gom mau
bénh pham (huyét thanh, huyét twong), mot khang thé don dong dic hiéu
Vi insulin da duoc gan véi biotin va mot khang thé don dong hiéu véi insulin
dugc gan véi phicc hop ruthenium dé tao thanh phuc hop kiéu sandwich.
Lan u thtr hai: sau khi cho thém cac vi hat dugc bao phu boi streptavidin,
phic hop s& bdm vao pha rian qua phan @ng cua biotin va streptavidin.
Phirc hop phan tng duoc dwa vao budng do. Tai ddy cac vi hat (microparti)
duoc gitr lai bang tr tinh trén bé mat dién cuc. Cac chat thira dugc ria di.
Dung dong dién mot chiéu 2 volt tic dong vao nham kich thich quang va
cuong do tin hiéu anh sang phat ra cé thé do duoc bang bo phan nhan quang.
Két qua duoc tinh todn dua vao duong cong chuan thu duoc bang céch
hai diém va dudng cong goc duoc cung cap tir nha san xuat. Nong do insulin
ty ¢ thuan véi cuong @6 anh sang thu duoc [2].

- Xét nghiém dugc thuc hién trén may ARCHITECT i2000SR.
Dung chi s6 Iy dé phan anh nong do insulin mau doi, don vi biéu thi: plU/mL.

- Tri s6 tham khao: 2,6 — 24,9 plU/mL [2].
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Hinh 2.2. May ARCHITECT i2000SR
+ Bilan lipid huyét twong

Phuong phéap do: triglicerid, HDL-Cholesterol dugc dinh lugng theo
phuong phap enzym so mau [2].

Xét nghiém duoc thuc hién trén may AU680-Beckman, don vi biéu thi:
mmol/L.

- Nguyén ly dinh lwong triglycerid

Dinh Iugng triglycerid trong mau theo phuong phap enzym so mau theo

phuong trinh phan tng sau:
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LPL
Triglycerid+H,0 — > Glycerol+3RCOOH
CK
Glycerol+ATP — > Glycerol-3-phosphate+ADP
Mg?*
GPO

Glycerol-3-phosphate+O,— Dihydroxyacetone phosphate+H,0,
Peroxydase

H,0,+4-aminophenazone+4-cholorophenol — 4-(p-enzoquinone-
monoimino)-phenazone+H,0,+HCI

LPL: Lipoprotein lipase

GK: Glycerol kinase

GPO: Glycerol phosphate oxidase

Chét 4-(p-enzoquinone-monoimino)-phenazone c¢6 mau doé va dugc do
bang may quang phd & budc séng 500 nm [2].

Gia tri binh thuong: < 1,7 mmol/L [2].

- Nguyén ly dinh lwong HDL-Cholesterol

HDL-C duogc dinh lugng theo phuong phap enzym so mau.

PEG-Cholesterol esterase

HDL-C esters+H,0 =  HDL-C+RCOOH
PEG- Cholesterol oxydase
HDL-C+0, = A*_cholestenone+H,0,
Peroxydase

2H,0,+4amino-antipyrine+tHSDA+H"+H20 ——— hop chat mau

xanh tim
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PEG: polyethylene glycol

HSDA: Sodium N-(2-hydroxy-3-sulphopropyl)-3;5-dimethoxyanilin

Phirc hop mau xanh tim duge do bang may quang phd ¢ budc song
600/700nm.

Gia tri binh thuong: ddi véi nam gigi > 1,03 mmol/L; ddi véi nit gioi
> 1,29 mmol/L [2].

+ Nong d9 25-hydroxyvitamin D huyét twong

- Phuong phap do: ARCHITECT 25-OH Vitamin D la xet nghiém
mién dich canh tranh cham mot budc dé dinh luong vitamin D trong
huyét thanh va huyét tuong ngudi bang ky thuat xét nghiém mién dich vi hat
hoa phéat quang (CMIA: Chemiluminescent Microparticle Immunoassay) vai
quy trinh xét nghiém linh hoat, con goi la Chemiflex.

- Nguyén 1y k¥ thuat

* Mau, dung dich pha lodng xét nghiém va vi hat thuan tr phu
anti-Vitamin D dugc két hop lai. 25-OH vitamin D c6 trong mau dugc
thay thé tir vitamin D gan két protein va gan voi antivitamin D phu vi hat
thuan tir, hinh thanh phic hop khang nguyén — khang thé.

* Sau khi 1, chat két hop gom vitamin D c6 danh déu acridinium dugc
thém vao hdn hop phan ung va gan véi cac diém antivitamin D trén vi hat
chua c6 lién két.

* Sau khi u thém va rira, dung dich Pre-Trigger va Trigger dugc thém
vao hon hop phan tng.

* Két qua caa phan ung hoa phat quang dugc tinh bang don vi anh sang
tuong d6i (RLUs: Relative light units). C6 su twong quan gitta luong
25-OH vitamin D trong mau va RLUs duoc bd phan quang hoc trong
ARCHITECT iSystem phét hién.
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* Két qua caa phan ung hoa phat quang duoc tinh bang don vi anh sang
tuong ddi (RLU). C6 su twong quan giita lwong 25-OH vitamin D trong mau
va RLUs dugc bo phan quang hoc trong ARCHITECT iSystem phat hién.
Két qua dugc tinh todn ty dong dua trén dudng cong hiéu chuin da duoc
thiét lap trude dé [23].

- Xét nghiém dugc thuc hién trén may ARCHITECT i2000SR, c6 kiém
chuan va thyuc hién theo phuong phap tu dong. Pon vi két qua miac dinh cho
ARCHITECT 25-OH Vitamin D la ng/mL (hé sé chuyén doi nmol/L 14 2,5).

- Khoang ndéng d6 dich theo khuyén cdo cho 25(OH)D huyét twong:
30 — 40 ng/mL [23].

2.2.3. Cac tiéu chuin chan doan va danh gia
2.2.3.1. Tiéu chudn ddnh gid thiéu vitamin D

Trong nghién ctru ciia ching t6i: thiéu vitamin D theo tiéu chuan cta Hoi
Noi tiét My (2011) [78]:

+ Nong d6 25(0OH)D huyét trong < 30 ng/mL, dugc ching t6i sir dung
lam diém cat.
2.2.3.2. Tiéu chudn danh gia tinh trang khang insulin

Trong nghién clru cua ching toi:

+ Tang ndng d6 insulin mau dugc xac dinh khi:

Nong d6 insulin mau > 12 pU/ml theo Tohidi M va cong su [134].

+ Giam chirc ning té bao p duoc xac dinh khi:

Cong thirc tinh: HOMA1-%B = (20 x 1p)/(G, - 3,5).

Chi s6 HOMA1-%B < 116,65 theo Al-Mahmood A. K va cong su [31].

+ Khang insulin dugc xac dinh Khi:

HOMA-IR > 2,6 theo Ascaso JF va cong su [38].



48

2.2.3.3. Chdn dodn héi chieng chuyén hda
Chan doan HCCH dua theo IDF (2005) [26], [27].
2.2.3.2. Chdn dodn thira can, béo phi

Bang 2.2. Tiéu chuén chin doan béo phi ciia T6 chire Y té Thé gi6i
nim 2000 danh cho ngudi truéng thanh Chau A [141]

Thé trong BMI (kg/m?)
Binh thuong 18,5-229
Béo >23
+ Thura can 23,0-249
+Béo do 1 25,0-29,9
+ Béo dd 2 > 30

Trong nghién curu nay, chdng téi chon:
+ 23,0 <BMI < 24,9: Thura can [141].
+ BMI > 25,0: Béo phi [141].
2.2.4. Phwong phap xir 1y s liéu
+ Xir 1y s liéu bang phuong phap thong ké y hoc, sir dung phan mém
théng ké SPSS (Statistical Package for Social Sciences) phién ban 25.0 va
Medcalc phién ban 19.1.3.
+ Céc bién s dinh luong duogc trinh bay duéi dang trung binh va d6 1éch
chuan néu 1a phan phdi binh thuong.
+ Céc bién s6 dinh luong phan phéi khong binh thuong dugce trinh by dudi
dang trung binh véi do 1éch chuén va trung vi, khodng tir phan vi 25%, 75%.
+ Cac bién sb dinh tinh va dinh danh duoc trinh bay dudi dang ti 16

phan tram.
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+ Nhan biét sb liéu 1a phan phdi chuin: Dung phép kiém dinh
Kolmogorov-Smirnov khi ¢& mau 16n hon 50 hoic phép kiém Shapiro-
Wilk khi ¢& miu nho hon 50. Pugc coi 1a ¢6 phan phdi chuan khi mirc
y nghia (Sig) 16n hon 0,05.

+ Dung phép kiém t dé so sanh 2 s trung binh néu bién sd phan phdi
binh thuong.

+ Dung phép kiém Mann-Whitney dé so sanh 2 sb trung binh néu bién s6
khong c6 phan phéi binh thudng.

+ Dung phép kiém thong ké Chi-square dé so sanh > 2 ti 18.

+ Panh gia hé s6 p:

- p > 0,05: Su khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké.

- p < 0,05: Su khac biét co y nghia thong ké.

- p < 0,01: Su khac biét rat c6 ¥ nghia thong ké.

+ Phuong trinh hoi quy: y = ax + b. Trong dé:

n

) DI
inyi =l i=l

i=l n

Zx—;[Zx]

a=
i=ls i=l
b=y—ax

- H¢ sO tuong quan:
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- Bé khao sat mdi tuong quan giita cac thong sd, chung toi tinh hé sb
tuong quan r véi khoang tin cay 95%. Muc do tuong quan dugc tinh:

Ir| >0,7 : Twong quan rat chit ché

0,5< |r] <0,7 : Tuong quan kha chét ché

0,3< |r|<0,5 :Tuong quan vira

Ir| <0,3 : Tuong quan yéu
r>0 : Tuong quan thuan
r<o : Twong quan nghich

+ Panh gia nguy co bang ty sd chénh OR (Odds Ratio), kiém dinh
bang test Z.

+ Panh gia ning lyc chan doan hay do chinh xac ciia mot xét nghiém
dua vao duong cong ROC (Receiver Operating Characteristic curve). Trong
duong cong ROC truc tung biéu thi ty 1¢ duong that (d§ nhay) va truc hoanh
biéu thi ty 1¢ duong tinh gia (100 — d6 dic hiéu). Mdi vi tri trén dudng cong
ROC biéu thi mot cap gia tri cua do nhay va d¢ dac hiéu tuong img vo1 mot
ngudng nhat dinh. Mot xét nghiém c6 ning lyc chan doan t6t khi duong cong
ROC nim & gbc trai trén cia do thi (46 nhay 100%, d6 dic hidu 100%).
Puong cong ROC cang gan goc trai trén thi ning luc chan doan hodc do

chinh xac cua xét nghiém cang cao.

Dién tich duéi duong cong AUC Gia tri chan do4n
>0,8-1 Rat tot
>0,6-0,8 Tot
>0,4-0,6 Trung binh
>0,2-04 Kém
0-0,2 Vo ich
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+ Phuong trinh hoi quy nhi phan Binary Logistic c6 dang:

P:
1n(1 ‘P) = By + B X; + B, X,+... +B; X,
- g

Trong do:

P;: X&c suét xay ra su kién.

Bo, By,...Bi: Hé s6 hdi quy

Xo, X4,... Xy Bién doc lap

Ung dung rat manh caa hoi quy nhi phan Binary Logistic 1a kha nang du
b&o. T phuong trinh hdi quy, chung ta ¢6 phuong trinh mé hinh ham du bao
nhu sau:

e(Bo+le1+Bzxz+---+kak)

1+ e(

P=E(Y=1/X)=

By+B, Xy +B, X5 +.. 4By X )

Trong d6 P; = E(Y) = 1/X) = P(Y=1) goi la xac suat dé su kién xay ra
(Y=1) khi bién doc lap X c6 gia tri cu thé X;.
2.2.5. Khong ché sai so

+ Ap dung céc tiéu chuan chan doan rd rang cho cac ddi tugng tham gia
nghién ctru.

+ B0 cong cu duoc thiét ké va tién hanh thir trude.

+ Céch khai thac thong tin, ghi chép théng nhét.

+ K¥ thuat can do chinh xac, dung cu, mady méc da duogc chuan hoa.

+ Xét nghiém dugc tién hanh labo hién dai duoc trang bi day du thiét bi,
may moc: phong xét nghiém Hoa sinh — Huyét hoc — Trung tam diéu tri theo

Yéu cau va Quéc té — Bénh vién Trung wong Hué.



52

2.3. PAO PUC TRONG Y HQC

+ Chlng toi tién hanh nghién ctru khi duoc sy déng ¥ ctia Truong Pai hoc
Y Dugc, Pai hoc Hué va Bénh vién Trung wong Hué. Thiét ké nghién ctru
dugc xay dung va ghi rd trong dé& cuong nghién ctiu va di duoc hoi dong
khoa hoc va dao dtrc thong qua.

+ Quyén cta d6i tuong nghién ctru dugce dam bao toan ven va ludn duge
dit 1én hang dau. Chung t6i tudn tha cic ndi dung co ban vé chuin muyc
dao durc trong nghién ciru y sinh hoc, ddm bao su bi mat riéng tu cia dbi tuong
va han ché tac dong cua nghién ctru Ién sy toan ven vé thé chat, tAm than,
nhan pham cua d6i tuong nghién ctru. Cac d6i tugng tham gia nghién ciu
dugc giai thich o rang vé muc dich va noi dung trién khai nghién ciu,
chi dua vao nghién ciru nhitng ddi twong tu nguyén tham gia, néu khong
ddng ¥ chiing t6i sé& loai khoi nghién ciru.

+ Xét nghiém 25(OH)D, insulin dugc thuc hién danh cho nghién ctu,
khong nam trong quy trinh chan doén va diéu tri nén hoan toan mién phi cho

d6i tuong tham gia nghién ctu.
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POI TUQNG THAM GIA NGHIEN CUU
(ngudi di kham stc khoe téng quat tai
Trung tdm diéu tri theo Yéu cau va Qudc té —
Bénh vién Trung uong Hugé)

| |

KHAM LAM SANG XET NGHIEM
- Tudi, gidi - Glucose, insulin
- \VVong bung, BMI - Triglycerid, HDL-C
- Huyét ap - 25(0OH)D

XACPINH TY LE
- Thiéu vitamin D
- Khang insulin
- Héi chitng chuyén hoa

M@i lién quan giira nong dd Mdi lién quan giira nong dd
25(OH)D huyét twong véi 25(OH)D huyét twong véi
khang insulin HCCH

KET LUAN

So @ 2.1. Thiét ké nghién ciru
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Chwong 3
KET QUA NGHIEN CUU

Qua nghién ctru 330 ddi tuong di kham stc khoe téng quat va thuc hién
cac can lam sang tai Trung tam diéu tri theo Yéu cau va Quéc té — Bénh vién
Trung wong Hué tir thang 08 nim 2018 dén thang 02 nim 2020, chung toi
ghi nhan két qua nhu sau:

3.1. PAC PIEM CHUNG O POI TUQNG NGHIEN CUU

3.1.1. Pic diém gi6i va tudi & ddi twong nghién ciru

Nam
53,6%

" Nu

Biéu d6 3.1. Pic diém gi6i ¢ ddi twong nghién ciru
Nhan xét: O ddi tuong nghién ctru, c6 153 ddi twong nam chiém ty 1¢

46,4%, c6 177 d6i tuong nit chiém ty 18 53,6%.
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Bang 3.1. Pic diém tudi ¢ dbi twong nghién ciru

Tubi (nam) n %
< 40 64 19,4
40 - 59 208 63,0
> 60 58 17,6
Téng 330 100,0
X+ SD 49,90 + 11,38 tudi

Tudi 16n nhat

83

Tudi nho nhat

26

Nhan xét: O dbi twong nghién cau, ty 1& nhom tudi < 40 1a 19,4%,

nhom tudi 40 — 59 13 63,0% va > 60 tudi 1a 17,6%. PO tudi trung binh 1a

49,90 + 11,38.
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3.1.2. Pic diém thé trong & ddi twong nghién ciru

Bang 3.2. Pic diém thé trong theo gi6i ¢ ddi twong nghién ciru

Gioii Chung Nam Nir
(N = 330) (n = 153) (n=177) p
Thé trong n % n % n %
Binh thuong (a)| 144 | 43,6 | 65 | 424 | 79 | 446 ;
Thiracan(b) | 98 | 29,7 | 45 | 294 | 53 | 29,9 | Ppen) > 0,05
Béophi(c) | 88 | 267 | 43 | 281 | 45 | 254 | ppeg > 0,05
X + SD 23,47 +3,00 | 2347 +324 | 2347 +2.78 > 0,05

Nhéan xét: O doi tugng nghién clu, thé trong ¢ nt gidi va nam gidi

khoéng c6 su khac biét ¢ ¥ nghia thong ké (p > 0,05).
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3.2. PAC PIEM NONG PO 25-HYDROXYVITAMIN D HUYET TUONG,

KHANG INSULIN VA HOI CHUNG CHUYEN HOA

3.2.1. Pic diém ndng dd 25-hydroxyvitamin D huyét twong ¢ doi twong

nghién ctru

3.2.1.1. Nong dp 25-hydroxyvitamin D huyét twong & déi twong nghién ciru
Bang 3.3. Nong d 25(OH)D huyét twong & doi twong nghién ciru

25(0OH)D (ng/mL) (N = 330)
X+ SD 29,84 + 8,55
Trung vi (khoang tr phan vi) 28,65 (24,10 — 34,33)
Kiém dinh Kolmogorov-Smirnov p <0,001

Nhan xét: Trung vi (khoang t& phan vi) nong d6 25(OH)D huyét tuong
& ddi tuong nghién ciru 13 28,65 (24,10 — 34,33) ng/mL.

“Pu = Thiéu

Biéu d6 3.2. Ty 1€ thiéu vitamin D & d6i twong nghién ciu

Nhan xét: CO 182 ddi twong thiéu vitamin D, chiém ty 1& 55,2%.
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3.2.1.2. Nong dé 25-hydroxyvitamin D huyét twong theo gidi ¢ déi twong
nghién criu
Bang 3.4. Nong d 25(OH)D huyét twong theo giéi
& doi twgng nghién ciru

Gidi Nam Nir
P
25(0OH)D (ng/mL) (n =153) (n=177)
Trung vi 32,10 26,70
<0,01
(khoang ttr phan vi) (26,10 — 37,50) |(22,50 — 31,30)

Nhan xét: Trung vi (khoang t&r phan vi) ndng do 25(OH)D huyét twong

& nam gidi cao hon nit gidi co y nghia thong ké (p < 0,01).

TV 18 %

p < 0,001

70,0% +

60,0% -

50,0% -

40,0% -

30,0% -

20,0% -

10,0% -

0,0% I ' } |
Nam N

Gioi

Biéu d6 3.3. Ty 1¢ thiéu vitamin D theo gi6i & ddi twong nghién ciru
Nhan xét: Ty 1¢ thiéu vitamin D ¢ nit gi6i (68,4%) cao hon nam gidi

(39,9%) c6 ¥ nghia théng ké (p < 0,001).
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>

3.2.1.3. Nong dé 25-hydroxyvitamin D huyét twong theo nhém tuéi ¢
déi twong nghién ciru
Bang 3.5. Nong d§ 25(OH)D huyét twong theo nhém tudi
& doi twgng nghién ciru
Nhém tudi D
<40tudi | 40-59 tudi | >60 tudi
25(0H)D (n=64) (n=208) (n=58) |(a)&(b)|(a)&(c)
(ng/mL.) (@) (b) (©)
Trung vi 27,35 29,50 27,20
>0,05|>0,05

(khoang ttr phan vi) | (22,65 — 32,93) | (24,30 — 34,60)| (24,48 — 33,90)

Nhin xét: Khong co su khic biét c6 y nghia thong ké vé trung vi

(khoang tr phan vi) ndng d6 25(0OH)D huyét twong theo cic nhom tudi

(p > 0,05).

Ty 18

70,0% -
60,0% -
50,0% -
40,0% -
30,0% -
20,0% -
10,0% -

0,0%

< 40 tudi

40 - 59 tudi

> 60 tudi

Nhém tudi (nim)

Biéu d6 3.4. Ty 1€ thiéu vitamin D theo nhém tudi & ddi twong nghién ciru

Nhéan xét: Ty 1é thiéu vitamin D & ddi twong nghién ctu theo cac

nhom tudi khéng cé su khac biét c¢6 ¥ nghia thdng ké (p > 0,05).
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3.2.1.4. Nong dé 25-hydroxyvitamin D huyét twong theo thé trong &
déi twong nghién ciru

Bang 3.6. Nong d§ 25(OH)D huyét twong theo thé trong

& doi twgng nghién ciru

25(0OH)D (ng/mL) Trung vi
Thé trong (khoang tir phan vi) p
Binh thuong (a) 30,00 _
(n=144) (25,00 — 34,58)
Thira céan (b) 27,20
(n=98) (22,80 - 34,18) Praan) > 0,05
Béo phi (c) 27,05
(n=88) (22,65 — 33,08) Prag < 0,05

Nhan xét: Trung vi (khoang t&r phan vi) nong d6 25(OH)D huyét tuong
& nhom thé trong binh thudng cao hon nhém béo phi c6 ¥ nghia thong ké
(p <0,05).

0 < 0,05 l

70,0% - | p>005 v
60,0% 1

50,0% -
40,0% -
30,0% -
20,0% -
10,0% -

0,0% . : .
Binh thuong Thira can Beo phi

99,2%

Biéu d6 3.5. Ty 1€ thiéu vitamin D theo thé trong & d6i twong nghién ciu
Nhén xét: Ty 1¢ thiéu vitamin D & nhom thé trong binh thuong thap hon
nhém béo phi c6 ¥ nghia théng ké (p < 0,05).
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3.2.2. Pic diém khang insulin & dbi twong nghién ciru
3.2.2.1. Néng dé insulin, chi sé HOMA1-%B va HOMA-IR ¢ déi twong
nghién criu

Bang 3.7. Nong d9 insulin, chi s6 HOMA1-%B va HOMA-IR

& doi twgng nghién ciru

] ’ - Trung vi Kiém dinh
Thong s X+5D (khodng tir phan vi) K‘gmffnoor\? .
Ins%kln:(ggé;nL) 9,74 +7,02 (5’007;75’1’33) p <0,001
HOMAL-%B 84,00
(N = 330) 9314 £5135 | (5741 —11546) | P <000
HOMA-IR 1,93
(N = 330) 286 £220 (L20-292 | P<0001

Nhan xét: O dbi tuong nghién ciru, trung vi (khoang tir phan vi) nong do
insulin 1a 7,75 (5,00 — 11,33), chi s6 HOMA1-%B la 84,00 (57,41 — 115,46)
va HOMA-IR 12 1,93 (1,20 — 2,92).
3.2.2.2. Ty 1é tang néng dé insulin, giagm chirc ning té bao B va khang
insulin & déi tweng nghién cizu

Bang 3.8. Ty 1¢ ting ndng d6 insulin, giam chirc ning té bao p va

khang insulin & doi twong nghién ciru

Théng so n %
Insulin (LU/ml) >12 77 23,3
(N =330) <12 253 76,7
HOMA1-%B < 116,65 248 75,2
(N =330) >116,65 82 24,8
HOMA-IR >2,6 105 31,8
(N =330) <26 225 69,2

Nhan xét: O d6i tugng nghién ciru, ty 18 ting ndng do insulin 1a 23,3%,
giam chi s6 HOMA1-%B 1a 75,2% va tang HOMA-IR la 31,8%.
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3.2.2.3. Nong d¢ insulin, gidm chizc ning té bao p va khdng insulin theo

gidi & déi tweng nghién ciru

Bang 3.9. Nong dd insulin, chi s6 HOMA1-%B va HOMA-IR

theo gi¢i & ddi twong nghién ciu

- Gidi Nam Nir
Théng s6 (n = 153) (n = 177) P
Insulin Trung vi 6,80 8,50 <001
(MU/ML) | (khodng tif phan vi)| (4,75—10,50) | (6,05-13,10) | <9
Trung vi 75,38 93,75
HOMAL-%B | thoang tir phan vi)| (48,46 — 101,08) | (65,50 — 124,38) |~ 0001
Trung vi 1,67 2,09
HOMA-IR | (thoang tir phan vi)|  (1,09-2,64) | (1,41-316) | <905

Nhan xét: O ddi tuong nghién ctru, ndng do insulin, chi s6 HOMA1-%B
va HOMA-IR ¢ nam gi6i thap hon nit gi6i c6 y nghia théng ké (p < 0,05 dén
p < 0,001).

Tyl¢
90,0%
80,0% -
70,0% -
60,0% -
50,0% -
40,0% -
30,0% -
20,0% -
10,0% -
0,0%

p<0,01
83,0%

68,4%
p <0,05

3617% & Nam gidi

p <0,05

28,2%

17,6%

Insulin HOMA1-%B HOMA-IR Théng sb

Biéu d6 3.6. Ty 1& ting ndng dd insulin, giam chirc ning té bao B
va khang insulin theo gi6i ¢ d6i twong nghién ciru
Nhin xét: O ddi twong nghién ciu, ty 1é ting nong do insulin, HOMA-IR &
nit giéi cao hon nam gidi c6 y nghia thong ké (p < 0,05), ty 1é giam chi so
HOMA1-%B & nam gidi cao hon nir gii c6 y nghia thong ké (p < 0,01).
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3.2.2.4. Nong d¢ insulin, giam chize ning té bao p va khdng insulin theo

nhom tudi ¢ déi tweng nghién ciru
Bang 3.10. Nong d9 insulin, chi s6 HOMA1-%B va HOMA-IR

theo nhém tudi ¢ ddi twong nghién ciru

< 40 tubi 40 — 59 tudi > 60 tudi
Nhom
(n = 64) (n = 208) (n = 58) p
tudi
(a) (b) (c)
i . Trung vi Trung vi Trung vi
Thong so (Q)&(b)|(2)&(c)
(khoang tir phan v1)| (khoang tir phan v1)| (khoang tir phan v1)
Insulin 7.70 7.85 7.70
>0,05|> 0,05
(MU/mL) | (5,13-10,40) | (4,93 -11,30) | (5,18 — 13,45)
82,48 82,69 86,67
HOMA1-%B >0,05|> 0,05
(60,00 — 121,33)| (56,36 — 114,05)| (52,72 — 117,08)
1,88 1,96 1,95
HOMA-IR >0,05|> 0,05
(1,29-254) | (1,18-2,91) | (1,24-3,43)

Nhan xét: O d6i tuong nghién cuu, néng do insulin, chi s6 HOMA1-%B

va HOMA-IR khong c6 sy khac biét c6 y nghia thong ké theo cac nhom tudi

(p > 0,05).
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Ty 1€ 75,9%

: 73,4% 19,5% 5270 7
80,0% ° < 40 tudi
70,0% - ® 40 — 59 tudi
60,0% - u > 60 tudi
50,0% -

39,7%

40,0% -
30,0% -
20,0% -
10,0% -
0,0% -

Insulin HOMAL-%B HOMA-IR Théng sb

Biéu @6 3.7. Ty 1¢ ting nong dd insulin, giam chirc ning té bao B va
khang insulin theo nhém tudi & ddi twong nghién ciu
Nhan xét: O ddi twong nghién ctu, ty 18 ting ndng do insulin,
HOMA-IR va giam chi s6 HOMA1-%B ting dan theo nhom tudi.
3.2.3. Pic diém hdi chirng chuyén hoéa & ddi twong nghién ciru

3.2.3.1. Ty Ié hgi chieng chuyén hoa ¢ doi tweng nghién ciru

“HCCH
= Khéng HCCH

Biéu d6 3.8. Ty 1¢ HCCH & dbi twong nghién ciru

Nhén xét: O ddi tugng nghién ciru, c6 119 ddi tugng c6 HCCH chiém
ty 18 36,1%, c6 211 d6i tugng khong c6 HCCH chiém ty 1& 63,9%.
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3.2.3.2. Dic diém céac thanh té cia héi chieng chuyén hda ¢ déi tweng

nghién caru
Bang 3.11. Pic diém cac thanh t6 cia HCCH & doi twong nghién ciru
Thanh tb n %
Tang 162 49,1
Vong bung (cm)
Khong tang 168 50,1
Tang 166 50,3
Triglycerid (mmol/L)
Khong tang 164 49,7
Giam 160 48,5
HDL-C (mmol/L)
Khong giam 170 51,5
Tang 100 30,3
Huyét ap (mmHg)
Khong tang 230 69,7
Tang 136 41,2
Glucose (mmol/L)
Khong tang 194 58,8

Nhén xét: O ddi tugng nghién cuu, ty 1& ting vong bung 1a 49,1%,
tang triglycerid 1a 50,3%, giam HDL-C 14 48,5%, huyét ap tang 1a 30,3%,
tang glucose 1a 41,2%.
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Bang 3.12. Tri trung binh cac thanh t6 ciia HCCH

& doi twgng nghién ciru

Trung vi Kiém dinh
Thanh té X +SD (khoang tir | Kolmogorov-
phan vi) Smirnov
Nam 85,00
83,94 £ 9,99 <0,01
Vbng bung (n = 153) (76,00 — 91,50)
(cm) Nit 81,00
79,73 +8,44 < 0,001
(n=177) (74,00 — 85,00)
Triglycerid (mmol/L) 1,71
2,00+£1,17 < 0,001
(n =330) (1,11 - 2,55)
Nam 1,14
1,18 + 0,32 < 0,001
HDL-C | (n=153) (0,97 - 1,35)
(mmol/L) Nir 1,26
1,27 £0,26 < 0,001
(n=177) (1,10 -1,42)
HATT (mmHg) 120,00
121,79 + 21,73 < 0,001
(n =330) (100,00 — 140,00)
HATTr (mmHg) 80,00
73,82 + 10,58 < 0,001
(n =330) (60,00 — 80,00)
Glucose (mmol/L) 5,40
5,61 +0,92 < 0,001
(n =330) (5,10 — 5,90)

Nhén xét: O d6i tuong nghién ctru, trung vi (khoang tr phan vi) vong
bung ¢ nam gidi la 85,00 (76,00 — 91,50), nir gidi 1a 81,00 (74,00 — 85,00),
noéng do triglycerid 1a 1,71 (1,11 — 2,55), nong d6 HDL-C & nam gié6i 1a 1,14

(0,97 — 1,35), & nit giéi 1a 1,26 (1,10 —

1,42), HATT la 120,00

(100,00 — 140,00), HATTr 12 80,00 (60,00 — 80,00) va ndng do glucose la

5,40 (5,10 — 5,90).




67

3.2.3.3. Ty 1é cac thanh té cia héi ching chuyén hoéa é doi twong

nghién caru
Bang 3.13. Ty 1¢ cac thanh t6 cia HCCH & ddi twong nghién ciru

S6 thanh t6 n %

0 42 12,7

1 75 22,7

2 84 25,5

3 57 17,3

4 50 15,2

5 22 6,7
Téng 330 100,0

Nhan xét: O ddi twong nghién ctru, ddi tuong c6 da 5 thanh t6 cua
HCCH chiém ty 1& 6,7%, c6 4 thanh t6 chiém ty 1 cao nhat 15,2%, c6 3 thanh
t6 13 17,3%, c6 2 thanh t6 1 25,5%, c6 1 thanh t6 13 22,7%, khong c6 thanh t6
nao 1a 12,7%.
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3.2.3.4. Phan bé hai chieng chuyén hoéa theo gidi va tudi é doi twong

nghién criu

p<0,01
Ty 1¢

50,0% -

40,0% - v
30,0% -
20,0% -

10,0% -

0,0%
Nam gidi Nir gidi Gidi

Biéu dd 3.9. Pic diém HCCH theo gi6i ¢ d6i twong nghién ciru
Nhén xét: O ddi twong nghién ctu, ty 16 HCCH ¢ nit giéi cao hon

nam giGi co y nghia thong ké (p < 0,01).

Ty 16
45,0% -
40,0% -
35,0% -
30,0% -
25,0% -
20,0% -
15,0% -
10,0% -
5,0% -
0,0%

< 40 tudi 40 - 59 tudi >60 tudi  Nhém tudi (niim)

Biéu d6 3.10. Pic diém HCCH theo nhém tudi & doi twong nghién ciru
Nhan xét: Ty 16 HCCH & dbi twong nghién ctu ting dan theo

nhom tuoi.
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3.3. MOI LIEN QUAN GIUA NONG PO 25-HYDROXYVITAMIN D
HUYET TUONG VOI KHANG INSULIN VA HQI CHUNG CHUYEN HOA
3.3.1. Méi lién quan giira nong d6 25-hydroxyvitamin D huyét twong voi
khang insulin
3.3.1.1. Nong dé 25-hydroxyvitamin D huyét twong trén déi twong
khang insulin

Bang 3.14. Nong do 25(OH)D huyét twong trén ddi twong khang insulin

Khéng insulin Cé Khong
P
25(0OH)D (ng/mL) (n =105) (n =225)
X+SD 26,59 = 7,90 31,35+£8,43
< 0,001
Trung vi 24,70 30,20
(khoang tr phan vi) (21,25 - 30,50) | (25,50 — 35,25)

(p tir test phi tham s)

Nhan xét: Trung vi (khoang t&r phan vi) nong do 25(0OH)D huyét tuong
trén dbi twong khang insulin 1a 24,70 (21,25 — 30,50) ng/mL thap hon
d6i tugng khong khang insulin 13 30,20 (25,50 — 35,25) ng/mL cé ¥ nghia
thong ké (p < 0,001).
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Ty 18
80,0% -
70,0% -
60,0% -
50,0% -
40,0% -
30,0% -
20,0% -
10,0% -

72,4%

p < 0,001

0,0%

Co

Khéng

Khang insulin

Biéu d6 3.11. Ty 1 thiéu vitamin D trén déi twong khang insulin

Nhan xét: Ty 1¢ thiéu vitamin D trén ddi tuong khang insulin 1a 72,4%

cao hon dbi twong khong khang insulin 1a 47,1% c6 y nghia thong ké

(p < 0,001).

3.3.1.2. Lién quan giga thiéu vitamin D véi néng dé insulin, giagm chac

néng té bao p va khdng insulin

Bang 3.15. Lién quan giira thiéu vitamin D véi nong a9 insulin, chi s6
HOMA1-%B va HOMA-IR & dbi twong nghién ciru

Vitamin D Thiéu Pu
Thong sb (n=182) (n = 148) P
Insulin Trung vi 9,25 6,25 < 0.001
(WU/mL) | (khoang t phan vi) | (6,30 — 14,53) | (4,40-9,60) | '
Trung vi 97,13 65,09
HOMA1-%B ’ < 1
%Bl khoang tir phan vi) |(70,79 — 132,75) | (45.14 - 95,29)| < %°
Trung vi 2,22 1,50
HOMA-IR ’ < 0,001
(khoang tir phan vi) | (1,43 —3,86) | (1,04 —2,40)

Nhan xét: Trung vi (khoang t& phan vi) nong do insulin, chi sb

HOMA1-%B va HOMA-IR & nhom thiéu vitamin D cao hon so véi

nhém du c6 ¥ nghia théng ké (p < 0,001).
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Bang 3.16. Lién quan giira ty 1¢ thiéu vitamin D véi nong d¢ insulin,
chi s6 HOMA1-%B va HOMA-IR & d6i twgng nghién ctru

Vitamin D|  Thiéu Pi
OR
(n=182) | (n=148) p
(95%CI OR)
Théng s6 n|%/| n | %
Khong tang
118 | 64,8 | 135 | 91,2
Insulin (n =253) 5,63
< 0,001
(LU/mL) Tang (2,95 — 10,74)
64 | 352| 13 | 8,8
(n=77)
Khong giam
65 | 357 17 11,5
(n = 82) 4,28
HOMA1-%B <0,001
Giam (2,38 - 7,72)
117 | 64,3 | 131 | 88,5
(n = 248)
Khong tang
106 | 58,2 | 119 | 80,4
(n =225) 2.94
HOMA-IR < 0,001
Tang (1,78 — 4,86)
76 418 29 19,6
(n =105)

(OR lay tlr phén tich hdi quy don bién)

Nhan xét: O dbi tuong nghién ctru, trong nhém thiéu vitamin D, ty 1¢
taing nong do insulin, HOMA-IR, va giam HOMA1-%B cao hon so v&i
nhom du c6 ¥ nghia thong ké (p < 0,001).
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3.3.1.3. Lién quan gi#a nong dé 25(0OH)D huyét twong theo khéang

insulin va glucose mau déi > 7 mmol/L & déi trong nghién ciu

Bang 3.17. Lién quan giira nong do 25(OH)D huyét twong theo
khang insulin va G, > 7 mmol/L & déi tweng nghién ctru

5(OH)D (ng/mL)

_ Trung vi
n X+ SD P
(khodng tir phan vi)
Poi tuong
Khéng khang insulin
. 30,20
vaGo<7mmol/L | 222 | 31,26 + 8,42 :
(25,48 — 35,05)
()
Khang insulin 24,70
89 | 26,66 + 8,19 P(agb) < 0,001
(b) (21,35 - 30,25)
Go > 7 mmol/L 37,40
3 13813+7,13 Plage)> 0,05
(c) (34,40 — 41,50)
Khang insulin va
25,10
Go > 7 mmol/L 16 | 26,23 6,28 Paga) < 0,05
(20,90 - 31,15)
(d)
q 28,65
Tong 330 | 29,84 +8,55

(24,10 — 34,33)

(p tlr c4c test phi tham s6)

Nhan xét: So voi nhéom khong khang insulin va Gy < 7 mmol/L,

trung vi (khoang t&r phan vi) ndong d6 25(0H)D huyét tuong trén ddi tuong

khang insulin, va ddi tuong khang insulin va Gy > 7 mmol/L thap hon co
¥ nghia thong ké (p < 0,05 dén p < 0,001).
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Bang 3.18. Lién quan giira ty 1 thiéu vitamin D theo khang insulin
va Gy > 7 mmol/L & ddi tweng nghién ciru

Vitamin D Thiéu Dii
P
] n % n %
Poi twgng
Khéng khang insulin
vaGo<7mmollL 1 195 | 477 | 116 | 523 i
(n =222) (a)
Khang insulin
65 73,0 24 27,0 |paan < 0,001
(n=89) (b)
Gy > 7 mmol/L
0 0,0 3 100,0 P(a&c) -
(n=3)(c)
Khang insulin va
Go > 7 mmol/L 11 68,8 5 313 | Prasay> 0,05
(n=16) (d)
Tong (N = 330) 182 55,2 148 44,8

Nhén xét: So voi nhém khong khang insulin va Gy < 7 mmol/L, ty 1€

thiéu vitamin D trén ddi twong khang insulin cao hon c6 ¥ nghia théng ké

(p < 0,001).
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3.3.1.4. Gia tri dw béo cia néng dé 25-hydroxyvitamin D huyét twong déi

vgi khang insulin

25(OH)D va khang insulin

100 |~
80 |-
2 60 |-
: =
= =
el 1=
D 40
20 |
| AUC = 0,683
- 8 P < 0,001
LY i P I T T IR
0 20 40 60 80 100

100-d6 dac hiéu

Biéu d6 3.12. Puong cong ROC ciia ndng dd 25(0OH)D huyét twong

trong duw bao khang insulin & d6i twong nghién ctru

Nhan xét: Véi diém cat < 27,3 ng/mL, néng d6 25(OH)D huyét twong
c6 gia tri du bao khang insulin & d6i twong nghién ctru, véi d6 nhay: 67,6%
(95%CI: 57,8 — 76,4%), d6 dac hiéu: 64,0% (95%CI: 57,4 — 70,3%),
p < 0,001, AUC: 0,683 (95%Cl: 0,63 — 0,73).
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3.3.1.5. C4c Yéu té nguy co trong dw béo khang insulin é déi twong

nghién caru

Bang 3.19. Piém cit cic yéu té nguy co trong dw bao khang insulin

& doi twgng nghién ciru

Thong s6 | Piém cit| P nhay Do dic hiéul AUC | 95%CI p
25(OH)D (ng/mL) | <273 | 67,6% | 640% | 0683 | 0,63—-0,73 |<0,001
Tudi (ndm) >46 | 686% | 476% | 0574|052 —063| <0,05
BMI (kg/m?) | >223 | 838% | 440% | 0,665 | 0,61—-072 |<0,001
Vongbung| Nam | >89 | 725% | 743% | 0,751 | 0,67-0,82 | <0,001
(cm) Nit | >79 | 939% | 616% | 0809 | 0,74—086 |<0,001
Triglycerid (mmol/L), >2,1 | 581% | 76,0% | 0,697 | 0,65-0,75 |<0,001
HDL-C | Nam | <101 | 475% | 681% | 0581 | 050—0,66 | >0,05
(mmolll) | Nir | <132 | 785% | 438% | 0612 | 054-0,68 | <0,05
HATT (mmHg) | >130 | 514% | 83,1% | 0,697 | 065—0,75 |<0,001
HATTr(mmHg) | >75 | 705% | 587% | 0,698 | 0,65-0,75 | <0,001
Glucose (mmol/L) | >56 | 733% | 804% | 0832 | 0,79-0,88 | <0,001
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Bang 3.20. Hoi quy logistic nhi phan don bién giira cac yéu té nguy co
v6i khang insulin & déi twong nghién ctru

Khéng insulin

Thong s OR 95%CI OR p
25(0OH)D < 27,3 ng/mL 3,71 2,27 - 6,07 < 0,001
Tudi > 46 1,98 1,21 3,22 <0,01
Gidi nir 1,64 1,02 - 2,63 < 0,05
BMI > 22,3 3,78 2,11 -6,78 < 0,001
Tang vong bung 12,75 6,90 — 23,56 < 0,001
Triglycerid > 2,1 mmol/L 3,99 2,45 -6,51 < 0,001
Giam HDL-C 2,55 1,57 - 4,13 < 0,001
HATT > 130 mmHg 521 3,11-8,75 < 0,001
HATTr > 75 mmHg 3,39 2,06 — 5,57 < 0,001
Glucose > 5,6 mmol/L 11,31 6,57 — 19,48 < 0,001

Nhan xét: Khi hdi quy logistic nhi phan don bién, cic yéu to nong do
25(0OH)D huyét tuong < 27,3 ng/mL, tudi > 46, giéi nit, BMI > 22,3, ting
vong bung, triglycerid > 2,1 mmol/L, giam HDL-C, HATT > 130 mmHg,
HATTr > 75 mmHg, glucose > 5,6 mmol/L c6 méi lién quan véi khéng insulin
(p < 0,05 dén p < 0,001). Chung toi dua cac yéu t6 nay phan tich hdi quy

logistic nhi phan da bién.
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Bang 3.21. Hoi quy logistic nhi phan da bién giira cac yéu t6 nguy co
v6i khang insulin & ddi twong nghién ctru

Khéng insulin
OR 95%CI OR p
Théng s6
25(0OH)D < 27,3 ng/mL 1,38 0,61 3,10 > 0,05
Tudi > 46 1,54 0,74 - 3,22 >0,05
G161 nir 1,51 0,69 — 3,33 > 0,05
BMI > 22,3 1,01 0,42 - 2,43 > 0,05
Tang vong bung 8,85 3,49 — 22,45 < 0,001
Triglycerid > 2,1 mmol/L 3,74 1,82-7,71 < 0,001
Giam HDL-C 1,74 0,82 — 3,66 > 0,05
HATT > 130 mmHg 2,08 0,87 —4,97 > 0,05
HATTr > 75 mmHg 1,18 0,50-2,74 > 0,05
Glucose > 5,6 mmol/L 17,71 8,21 - 38,17 < 0,001

Nhin xét: O ddi tuong nghién ctu, cic yéu t6 ting vong bung, ting
triglycerid va glucose > 5,6 mmol/L 14 cac yéu t6 nguy co doc lap ddi véi
khang insulin (p < 0,05 dén p < 0,001). Nong do 25(OH)D huyét twong khong
phai 12 yéu té nguy co doc 1ap ddi v6i khang insulin (p > 0,05).
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3.3.2. Méi lién quan giira ndng d¢ 25-hydroxyvitamin D huyét twong véi
hdi chimg chuyén héa
3.3.2.1. Nong dé 25-hydroxyvitamin D huyér twong trén doi twong
héi ching chuyén hoa

Bang 3.22. Nong dd 25(OH)D huyét twong trén ddi twong HCCH

HCCH Cé Khong
25(0OH)D (ng/m (n=119) (n=211) P
X+SD 2491 +7,01 32,62 + 8,08
Trung vi 24,00 31,80 < 0,001
(khoang tt phan vi) (20,90 — 27,00) | (26,90 — 36,20)

(p tur cac test phi tham sé)

Nhan xét: Trung vi (khoang tir phan vi) ndng do 25(OH)D huyét twong
trén d6i tuong HCCH 1a 24,00 (20,90 — 27,00) ng/mL thap hon ddi tuong
khéng HCCH 14 31,80 (26,90 — 36,20) ng/mL c6 ¥ nghia théng ké (p < 0,001).

o l p <0,001
Ty 1¢
90,0% -
80,0% -
70,0% -
60,0% - 4
50,0% -
40,0% -
30,0% -
20,0% -
10,0% -

0,0%

37,9%

Co Khéng HCCH

Biéu d6 3.13. TV 1¢ thiéu vitamin D trén déi twong HCCH
Nhin xét: Ty 18 thiéu vitamin D trén ddi tuong HCCH 1a 85,7% cao
hon dbi tuong khdng HCCH 12 37,9% c6 ¥ nghia thong ké (p < 0,001).
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3.3.2.2. Lién quan thiéu vitamin D véi cac thanh té cia hgi chirng

chuyén hoa

Bang 3.23. Lién quan gitra thiéu vitamin D véi cdc thanh t6 ciia HCCH

& doi twgng nghién ciru

Vitamin D Thiéu Pi
, P
Thanh to (n=182) (n =148)
Vong bung Trung vi 83,00 80,00
< 0,001
(cm) (khoang tir phan vi) | (78,00 —91,00) |(71,25 — 86,00)
Triglycerid Trung vi 1,90 1,47
> 0,05
(mmol/L) | (khoang tir phan vi) | (1,16 —2,73) | (1,05-2,32)
HDL-C Trung vi 1,21 1,24
> 0,05
(mmol/L) | (khoang t& phan vi) | (1,01-1,35) | (1,03 -1,42)
HATT Trung vi 120 120
<0,05
(mmHg) | (khoang tr phan vi) (100 — 150) (100 — 130)
HATTr Trung vi 80 70
> 0,05
(mmHg) | (khoang tr phan vi) (60 — 80) (60 — 80)
Glucose Trung vi 5,45 5,35
> 0,05
(mmol/L) | (khoang t& phan vi) | (5,10-6,00) | (5,10 —-5,90)

Nhan xét: O d6i tugng nghién ctru, trung vi (khoang tir phan vi)
vong bung va HATT & nhom thiéu vitamin D cao hon so véi nhom du c6
¥ nghia théng ké (p < 0,05 dén p < 0,001).
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Bang 3.24. Lién quan giira ty 1¢ thiéu vitamin D véi
cac thanh té ciia HCCH & ddi twong nghién ciru

o Thiéu P
Vitamin D OR
, (n=182) | (n=148) 0
Thanh t6 (95%Cl OR)
n % n %
Binh thuc
‘ WREUONE | 60 1330/ 108 | 73,0
Vong bung | (n=168) 5,49 <0.001
(cm) Tang (3,41 —-8,84) ’
122 |67,0| 40 | 27,0
(n = 162)
Binh thuc
Co | PTRTONE ag 1440] 84 | 56,8
Triglycerid| (n = 164) 1,67 <0.05
(mmol/L) Tang 102 560l 64 | 432 (1,08 — 2,59) ’
(n = 166) | |
Binh thu
YN8 80 |44.0| 90 | 608
HDL-C | (n=170) 198 | _ o
(mmol/L) Giam 102 560l 58 |39 (1,27 — 3,08) ’
(n = 160) | |
Binh thu
, IRHUONE | 05 157.7| 125 | 845
Huyétap | (n=230) 3,99 <0.001
(mmHg) Ting 27 laoal 23 |155 (234-6,79) |
(n = 100) | ’
Binh thu
IREIONE | 05 157.7] 89 | 60,1
Glucose (n=194) 1,11 . 0.05
(mmol/L) Ting 27 123l 59 |309 (0,71-1,72) ’
(n = 136) | ’

(OR 14y tir két qua hoi quy don bién)

Nhan xét: O dbi tuong nghién ciru, trong nhom thiéu vitamin D, ty 1¢
ting vong bung, ting triglycerid, giam HDL-C, huyét ap ting cao hon voi
nhém du c6 ¥ nghia thong ké (p < 0,05 dén p < 0,001).
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3.3.2.4. Gia tri duw bao cia nong dg 25-hydroxyvitamin D huyét twong

déi véi hgi ching chuyén hoa

25(OH)D va HCCH

100 |—
80 |—
> 60
: -
= =
< N
20 -
4 AUC = 0,802
-F P < 0,001
O i | ] | I 1 | | l ] | | I | | | I ] | |
0 20 40 60 80 100

100-d6 dac hiéu
Biéu d6 3.14. Puong cong ROC ciia ndng dd 25(OH)D huyét twong
trong dw bao HCCH & ddi twong nghién ciru
Nhan xét: Véi diém cat < 28,2 ng/mL, néng d6 25(0OH)D huyét twong
co gid tri du bao HCCH ¢ ddi tuong nghién cuu, véi do nhay: 83,2%
(95% CI: 75,2 — 89,4%), d0 dac hi¢u: 71,1% (95%Cl: 64,5 — 77,1%),
p < 0,001, AUC: 0,802 (95%CI: 0,76 — 0,84).



82

Bang 3.25. Piém cit nong d§ 25(OH)D huyét twong trong duw bao
cac thanh t6 ciia HCCH & dbi twong nghién ciru

Thong so Piém cit |[Po nhay|Po dic hiéu| AUC 95%ClI p
Tang vong bung | <285 | 72,2% 72,0% 0,736 | 0,69-0,78 |<0,001
Tang triglycerid | <26,6 | 47,0% 68,3% 0,573 | 0,52-0,63 | <0,05

Giam HDL-C | <27,9 | 59,4% 62,9% 0,615 | 0,56 -0,67 |<0,001
Huyét ap taing | <26,6 | 67,0% | 72,6% |0,717 | 0,67-0,77 |<0,001
Tang glucose mau| <23,1 | 27,2% 80,9% 0,541 | 0,49-0,69 |>0,05

Nhan xét: Vi p < 0,05 d¢én p < 0,001, ndng d6 25(0OH)D huyét twrong c6

gid tri trong du bao tang vong bung, tang triglycerid, giam HDL-C va

huyét 4p tang & doi tugng nghién ciru.

3.3.2.5. Cac yéu té nguy co trong dw bao héi ching chuyén hoa ¢ doi

twong nghién curu

Bang 3.26. Piém cit cac yéu to nguy co trong dw bio HCCH

¢ doi twong nghién ciru

Thong so0  |Piém cit| P nhay P9 dic hitu AUC | 95%CI P
25(OH)D (ng/mL) | <282 | 832% | 71,1% | 0,802 |0,76—-0,84| <0,001
Tudi (nim) >58 | 26,1% | 889% | 0550 [0,49-0,60 >0,05
BMI (kg/m?) | >245 | 57,2% 78,2 0,738 |0,69-0,78| <0,001
HOMA-IR >22 | 857 80,1 0,876 |0,84—0,91| <0,001
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Bang 3.27. Hoi quy logistic nhi phan don bién giira cic yéu té nguy co
v6i HCCH & d6i twong nghién ctru

HCCH
OR 95%CI OR p

Théng s6
25(0OH)D < 28,2 ng/mL 12,17 6,92 — 21,42 <0,01
Tudi > 58 1,83 1,06 — 3,18 < 0,05
Gidi nit 1,93 1,21 — 3,05 <0,01
BMI >245 4,78 293-7,80 | <0,001
HOMA-IR >2.2 19,35 10,82 -34,62| <0,05

Nhan xét: Khi hoi quy logistic nhi phan don bién, cic yéu to nong do
25(0OH)D huyét twong < 28,2 ng/mL, tudi > 58, giéi nir, BMI > 245
va HOMA-IR > 2,2 ¢6 mdi lién quan v6i HCCH (p < 0,05 dén p < 0,001).

Chung t6i dua cac yéu td nay phén tich hdi quy logistic nhj phan da bién.
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Bang 3.28. Hoi quy logistic nhi phan da bién giira cac yéu t6 nguy co
v6i HCCH & doi twong nghién ciru

HCCH
OR 95%CI OR p
Théng s6
25(0OH)D < 28,2 ng/mL 34,99 13,26 - 92,29 | <0,001
Tudi > 58 4,42 1,66 — 11,81 <0,01
Gidi nit 0,98 0,44 -221 > 0,05
BMI > 24,5 11,31 4,73 — 27,05 < 0,001
HOMA-IR > 2.2 38,33 15,56 — 94,39 | <0,001

Nhan xét: O dbi twong nghién ctu, cac yéu td nong do6 25(0OH)D
huyét tuong < 28,2 ng/mL, tudi > 58, BMI > 24,5 va HOMA-IR > 2,2 1a
cac yéu td nguy co doc 1ap ddi voi HCCH (p < 0,05 dén p < 0,001).
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3.3.3. Méi lién quan giira ndng d9 25-hydroxyvitamin D huyét twong

theo khang insulin va hdi chirng chuyén héa
Bang 3.29. Nong @9 25(OH)D huyét twong theo khang insulin va HCCH

& d6i twong nghién ciru

25(0OH)D
(ng/mL) _ Trung vi
n X+SD p
(khoang tir phan vi)
Poi twong
Khéng khang insulin 31,70
o 190 32,60 + 8,30 -
va khong HCCH (a) (26,80 — 36,30)
32,70
Khang insulin (b) 21 |32,77 £5,83 Pean) > 0,05
(30,35 — 36,35)
24,90
HCCH (c) 35 [24,59 £5,38 Peag < 0,001
(20,90 - 26,90)
Khéng insulin va 23,25
84 [25,05+7,62 Pragg) < 0,001
HCCH (d) (20,75 - 27,10)
7 28,65
Tong 330 (29,84 £8,55

(24,10 — 34,33)

(p tir cc test phi tham sd)

Nhéan xét: So vdi nhom khong khédng insulin va khéng HCCH, trung vi
(khoang tr phan vi) nong d6 25(OH)D huyét tuong trén dbi tuong HCCH,
va trén doi tuong c6 khang insulin vd HCCH thép hon co ¥ nghia thong ké

(p < 0,00).
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Bang 3.30. Lién quan giira ty 1é thiéu vitamin D theo khang insulin
va HCCH & d6i twong nghién ctru

Vitamin D Thiéu Pi
P
] n % n %
Poi twgng
Khéng khang insulin
va khong HCCH 76 | 400 | 114 | 600 i
(n=190) (a)
Khang insulin
4 19,0 17 81,0 P(agb) > 0,05
(n=21) (b)
HCCH
30 85,7 5 14,3 |paac < 0,001
(n=35) (¢)
Khang insulin va
HCCH 72 | 857 | 12 | 143 |pase<0,001
(n=284) (d)
Tdng (N = 330) 182 55,2 148 44,8

Nhan xét: So v6i nhom khong khang insulin va khong HCCH, ty 1€
thiéu vitamin D trén d6i tuong HCCH, va trén dbi twong c6 khang insulin va
HCCH cao hon ¢6 ¥ nghia thong ké (p < 0,001).
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3.3.4. Céc yéu t6 nguy co trong du bdo thiéu vitamin D & do6i twong

nghién ciru

Bang 3.31. Piém cit cic yéu té nguy co trong dw bao thiéu vitamin D

& doi twgng nghién ciru

Thong so Piém cit| P nhay P9 diic hiéu AUC | 95%CI p
Tudi (ndm) <50 | 588% | 487% | 0,520 |0,465—-0575| >0,05
BMI (kg/m?) | >216 | 819% | 351% | 0587 |0,532—0,641| <0,01
Vongbung| Nam | >89 | 623% | 783% | 0,717 |0,638—0,787| <0,001
(cm) Nir | >80 | 653% | 696% | 0,658 |0,583—0,728|<0,001
Triglycerid (mmol/L)| >153 | 604% | 534% | 0,557 |0,501-0,611| >0,05
HDL-c | Nam | <114 | 60,7% | 565% | 0,603 |0520-0,681| <0,01
(mmollL) | N | <136 | 744% | 429% | 0554 (0478-0,629 >0,05
HATT (mmHg) | >130 | 385% | 851% | 0,566 |0,511—0,620| <0,05
HATTr(mmHg) | >80 | 203% | 905% | 0,542 |0,487—0,597| >0,05
Glucose (mmol/L) | >6,1 | 220% | 865% | 0522 |0,466—0,577| >0,05
HOMA-IR >30 | 363% | 905% | 0,667 |0,613—0,718| <0,001
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Bang 3.32. Hoi quy logistic nhi phan don bién giira cic yéu té nguy co

voi thieu vitamin D & doi twgng nghién ciru

Thiéu vitamin D
] OR 95%CI OR p
Thong so

Tudi <50 1,35 0,87-2,09 | >0,05
Gidi nir 3,26 2,07 -5,13 | <0,001
BMI > 21,6 2,37 1,43-3,94 <0,01
Tang vong bung 5,40 3,34 -8,73 <0,001
Triglycerid > 1,53 mmol/L 1,75 1,13-2,71 < 0,05
Giam HDL-C 2,44 1,55-3,83 <0,001
HATT > 130 mmHg 3,58 2,08 — 6,16 <0,001
HATTr >80 mmHg 2,44 1,26 -4,72 <0,01
Glucose > 6,1 mmol/L 1,80 1,00 - 3,24 <0,05
HOMA-IR > 3,0 4,95 2,63 -9,29 <0,001

Nhan xét: Khi hdi quy logistic nhi phan don bién, cac yéu t6 gidi ni,
BMI > 21,6, tang vong bung, triglycerid > 1,53, giam HDL-C, HATT > 130
mmHg, HATTr > 80 mmHg, glucose > 6,1 mmol/L va HOMA-IR > 3,0 c0
mdi lién quan véi thiéu vitamin D (p < 0,05 dén p < 0,001). Chung t6i dua cac

yéu t6 nay phan tich hdi quy logistic nhi phan da bién.
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Bang 3.33. Hoi quy logistic nhi phan da bién giira cic yéu té nguy co
v6i thiéu vitamin D & ddi twong nghién ciu

Thiéu vitamin D
OR 95%CI OR P
Théng s6
G161 nit 2,88 1,71 -4,85 <0,001
BMI > 21,6 1,01 0,54 -1,90 > 0,05
Tang vong bung 2,91 1,56 —5,42 <0,01
Triglycerid > 1,53 mmol/L 1,19 0,68 —2,08 > 0,05
Giam HDL-C 1,55 0,91 -2,62 > 0,05
HATT > 130 mmHg 2,76 1,13-6,73 <0,05
HATTr >80 mmHg 0,53 0,18-1,56 > 0,05
Glucose > 6,1 mmol/L 0,56 0,22 —1,43 > 0,05
HOMA-IR > 3,0 3,19 1,23 8,26 <0,05

Nhén xét: O ddi tuong nghién ctru, cic yéu té gidi nit, ting vong bung,
HATT > 130 mmHg va HOMA-IR > 3,0 1 cc yéu t6 nguy co doc lap déi voi
thiéu vitamin D (p < 0,05 dén p < 0,001).



90

Chuong 4
BAN LUAN

4.1. PAC PIEM CHUNG O POI TUQNG NGHIEN CUU

Két qua nghién ctru cua chung t6i ghi nhan ¢ ddi tuong nghién ctu, c6
153 d6i twong nam chiém ty 18 46,4%, c6 177 dbi twong nir chiém ty 1¢
53,6%. Ty 1&é nhom tudi < 40 1a 19,4%, nhém tudi 40 — 59 1a 63,0% va
> 60 tudi 12 17,6%. Do tudi trung binh 14 49,90 + 11,38. Thé trong & nit gidi
va nam gioi khong cé su khac biét (p > 0,05).

4.2. PAC PIEM NONG PQ 25-HYDROXYVITAMIN D HUYET TUONG,
KHANG INSULIN VA HQOI CHUNG CHUYEN HOA

4.2.1. Pic diém nong dd 25-hydroxyvitamin D huyét twong & d6i twong
nghién ciru

+ Nong dp 25(0H)D huyét twong ¢ déi twong nghién ciru

Két qua nghién cru ciia ching t6i ghi nhan & d6i tugng nghién ctu,
noéng d6 25(0OH)D huyét tuong 1a 28,65 (24,10 — 34,33) ng/mL. Trong do,
c6 182 dbi tuong thiéu vitamin D, chiém ty 18 55,2%.

Mot sd nghién ctu trong nudc cling ghi nhan nong do6 25(0OH)D
trong mau trén cac d6i tuong. Nghién ctru ciia Nguyén Thanh Phong,
Nguyén Hong Son (2014) ghi nhan ndng do 25(0OH)D trong mau trén 110
nguodi khoe manh 13 41,52 + 20,54 ng/mL [15]. Két qua nghién ciu cia
Phan Qudc Hai, Poan Chi Thang, Huynh Van Minh (2019) ghi nhan nong d6
25(0OH)D trong mau trén 100 ngudi khoe manh 1a 36,31 + 5,35 ng/mL [7].
Theo L& Quang Toan (2016) ghi nhan noéng dd 25(OH)D trong mau trén
55 thai phu khong mac DTPD thai ky 1a 28,26 + 5,27 ng/mL [18].
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Hilger va cong su (2014) da nghién ctru cac gia tri lién tuc ctia ndng do
25(OH)D trong mot danh gia c6 hé théng cta 195 nghién ctru dya trén dan sb
toan thé gidi. Cac nghién ctru lién quan dén hon 168000 ngudi tham gia
tr 44 qudc gia cho thdy c6 sy thay d6i dang ké vé nong do trung binh
25(0OH)D luu hanh, khac nhau tir 2 dén 54 ng/mL véi 88,1% cia céc
nghién ctru bdo cdo ndng dd trung binh dudi 30 ng/mL, 37,3% dudi
20 ng/mL va 6,7% dudi 10 ng/mL [77].

O Viét Nam, ty 1¢ thiéu vitamin D & phu nit sng tai Ha Noi va Hai
Duong 13 48% [75], ctia nguoi dan séng tai thanh phé H6 Chi Minh &
nam gidi co ty 1& 12 20% va nir gidi 1a 46% [79]. Mot nghién clru cit ngang
dugc thuc hién boi Arnaud Laillou va cong su trén 595 phu nit trong do tudi
sinh san va 535 tré em dudi 5 tudi dén tir 19 tinh cta Viét Nam, vai ty 1& thiéu
vitamin D 1a 57% & phu nit va 58% tuong ung o tré em [90].

Trén thé gidi, ty 18 thiéu vitamin D trong dan s6 nam gidi A Rap Xeé Ut
la 76,1% [56], trong nghién ctru da trung tdm & Trung Qudc 1én téi 94,6%
[146], & Mong C6 1a 80,1% co thiéu vitamin D ning vao mua dong va ¢
An D6 tir 80 — 90% [35]. Ty 18 thiéu vitamin D 1én dén 81,6% trong quan thé
dan cu ¢ khu vuc Nam A [30]. Khdo sat kiém tra sttc khoe va dinh dudng
qubc gia Han Qudc cong bd ty 1& thiéu vitamin D vao nim 2008 1a 51,8%
& nam giol va 68,2% & nit gidi nhung da tang 1én tuong ung 75,2%
va 82,5% vao nam 2014 [108]. Kiém tra quy mo 16n nhat vé tinh trang
vitamin D ¢ ngudi Thai Lan d3 béo céo ty 1¢ thiéu vitamin D 1a 45,2% [51].

Nhu vay, ching t6i nhan dinh nong d6 25(0OH)D trong méu va ty I¢
thiéu vitamin D ¢6 nhiéu tri s6 két qua khac nhau c6 thé phu thudc vao ddi
tuong nghién ctu, chang toc, vi dg, mua, labo xét nghiém, phuong phap

dinh luong...
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+ Nong dé 25(OH)D huyét twong theo gidi ¢ doi twong nghién civu

Két qua nghién cau cua ching téi ghi nhan néng do 25(OH)D
huyét trong & nam gidi 1a 32,10 (26,10 — 37,50) ng/mL cao hon nit giéi 1a
26,70 (22,50 — 31,30) ng/mL (p < 0,01), ty 1& thiéu vitamin D & nit gidi
(68,4%) cao hon nam gidi (39,9%) (p < 0,001).

Két qua cua cac nghién ctu da cho thdy su khac biét vé nong do
25(0OH)D trong mau theo gidi tinh. Genzen JR va cong su (2013) nghién ctu
tinh trang vitamin D cua 715769 mau trong cong dong ¢ My da ghi nhan
nong d6 25(0OH)D trong mau cao hon & nam gigi so véi nit gisi [63].
Yu H-J va cong su (2016) da khao sat trén 95137 ddi twong ngudi Han Quéc
dé phan tich tinh trang vitamin D ghi nhan su khéc biét vé nong d6 25(0H)D
trong mau cao hon & nhitng nguoi tham gia la nam gidi [145]. Tuong tu,
két qua nghién ctu cia Yan X va cong su (2019) ciing ghi nhan nong do
25(OH)D trong mau & nit giéi thap hon nam giéi [142]. Nhung theo két qua
nghién ciu cia Khazaei Z va cong su (2017) trén 102 d6i twong khée manh
ghi nhan nong do 25(0OH)D trong méau khong cé su khac biét vé gidi tinh
[89]. Trong khi d6, Hilger va cong su (2014) da ghi nhan cac gié tri nong do
25(OH)D cao nhat di duoc quan sat thiy & Bac My va khong co su khac biét
lién quan dén gidi tinh ¢ bat ky khu vuc nao [77].

Giovanna Muscogiuri va cong su (2019) da ghi nhan néng do 25(0OH)D
& nit giéi thap hon nam giéi va ty 1& nix gisi thiéu vitamin D 1 68,0% so véi
nam gioi 1a 62,4%, nong do 25(OH)D & nam gidi cao hon dang ké so véi
nit gidi ¢ tat ca cac nhom BMI va giam cling voi sy gia tang cta CAc gid tri
BMI. Nit gidi bi thiéu vitamin D ¢6 phan trim khéi lugng m& cao hon so v6i

nam giéi bi thiéu vitamin D. Nong d6 25(0OH)D trong mau c6 méi tuong quan



93

nghich véi phan tram khdi lugng m& ¢ ca hai giéi [103]. Trong khi do,
nghién cau & An Do cua Dharambir K Sanghera va cong su (2017) vé
tinh trang vitamin D, sy khéc biét vé giéi va stc khoe chuyén hoa tim d nhan
xét khi phan tich riéng mdi gisi theo thé trong, ndng d6 25(OH)D trong mau
giam dang ké & nam gigi khi so sanh vai nit gidi, dang chd y, mac trung binh
nong d6 25(0H)D van giam lién tuc & nhitng ngudi tham gia 1a nam gioi bat
ké tinh trang béo phi va BTD tip 2 [121].

Nhu vay, sy khac biét vé lugng m& dudi da giitra nam gigi va nir giéi
c6 thé 1a mot trong nhitng 1y do chinh cho su khac biét vé nong d6 25(0H)D
trong mau theo gigi tinh. Nir gioi c6 nhiéu md dudi da hon nam gidi,
trong khi d6, vitamin D 1a mot hormon hoa tan trong chat béo va mé mo
dué6i da c6 thé luu trit mot luong Ion vitamin D. Do d6, lwong m& dudi da 16n
hon & nir gidi chiém nhiéu phan tir vitamin D duoc san xuat tir qué trinh
quang phan & da, dan dén it phan ti vitamin D di vao luu thong trong mau &
nir gidi hon nam gidi. Ngoai ra, lugng maé ndi tang ¢ nit gidi ¢o lién quan chat
ché vai nong do estrogen, tir d6 anh hudng dén nong do 25(0OH)D trong mau.

+ Néng dé 25(0OH)D huyét twong theo nhom tuéi 6 doi twong
nghién ciru

Két qua nghién ciu cua ching tdi ghi nhan khong c6 sy khac biét vé
nong do 25(0H)D huyét tuong theo cac nhom tudi (p > 0,05). Ty I¢ thiéu
vitamin D theo cac nhdm tudi khéng co su khéac biét (p > 0,05).

Trong nghién ctu cia Yu H-J va cong su (2016) ghi nhan trong cong dong,
nong d6 25(0H)D va ty I& thiéu vitamin D c¢6 xu hudng cao hon theo céc
nhom tudi tré hon [145]. Khao sét kiém tra sic khoe va dinh dudng qubc gia

Han Qudc nam 2008 d3 béo cdo ty Ié thiéu vitamin D phd bién nhat duoc
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ghi nhan & nhém tudi tir 20 — 29, trong khi & nhém tudi tir 60 — 69 cho thay ty 1¢
thiéu vitamin D thap hon [53]. Theo Hilger va cong sy (2014), tudi khong
lién quan dang ké véi néng do 25(OH)D ¢ khu vuc Chau Au hay Bic MY,
nguoc lai véi khu vuc Chau A/Thai Binh Duong va Trung Pong/Chau Phi.
Bé4o céo tong hop nay da tim thay gia tri nong d6 25(0OH)D trung binh da
chuan héa thip hon so voi nguoi cao tudi chua chuan hoa, dic biét 1a &
Chau Au va khu vuc Chau A/Thai Binh Duong [77].

Bang 4.1. Nong dd 25(0OH)D (nmol/mL) trén thé gi¢i theo tudi va khu vure [77]

Khu vire GTTB 95%ClI S6 NC | NTGNC
Chau Au
Tré em/thanh thiéu nién 20,2 13,7 - 26,7 6 1816
Ngudi trudng thanh 21,2 18,0 -22,6 35 28844
Ngudi cao tudi 20,7 18,3-23,1 30 10894
Bic My
Tré em/thanh thiéu nién 31,3 23,8-38,9 3 993
Ngudi truong thanh 28,7 23,1-34.4 8 6201
Nguoi cao tudi 28,7 259-314 15 5307
Chau A/Thai Binh Duong
Tré em/thanh thiéu nién 12,8 0,0-155°2 3 899
Nguoi trudng thanh 27,2 23,9-30,5 13 3709
Nguoi cao tudi 26,5 249 -28,1 9 4965
Trung Pong/Chau Phi
Tré em/thanh thiéu nién 30,2 22,6 —37,8 6 1913
Ngudi truong thanh 13,9 11,7 -16,0 6 2079
Ngudi cao tudi 15,3 11,7-18,9 4 874

Tuéi nhém tré em/thanh thiéu nién: 1 — 17 tudi; Negwoi trucng thanh > 17 — 65 tuéi; Nguroi
cao tuoéi > 65 tudi; a: gid tri khdc biét dang ké so véi cdc nhom tuoi khac; GTTB: gid tri trung
binh; NC: nghién curu; NTGNC: nguoi tham gia nghién cuu.
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+ Néng dp 25(0H)D huyét twong theo thé trong & doi twong
nghién caru

Két qua nghién cau cua ching téi ghi nhan néng do 25(OH)D
huyét twong & nhém thé trong binh thuong 1a 30,00 (25,00 — 34,58) ng/mL
cao hon nhom béo phi 1a 27,05 (22,65 — 33,08) ng/mL (p < 0,05). Ty lé
thiéu vitamin D ¢ nhém thé trong binh thuong (47,9%) thdp hon nhém
béo phi (62,5%) (p < 0,05).

Cac nghién cau trén thé gidi ciing da chang minh méi lién quan giia
thiéu vitamin D va béo phi. Nghién ctu caa Vigna L va cong su (2017) vé
mbi lién quan gita nong do 25(0OH)D trong mau vai gigi tinh, thira can,
khang insulin va viém trong mot doan hé cat ngang ¢ Bac Y da ghi nhan
& nhom dbi tuong thira can ¢ ty 18 thiéu vitamin D 1a 27,38% va da xac dinh
mbi twong quan nghich gitra nong d6 25(0OH)D trong mau véi BMI [136].
Robert Scragg va cong su (2004) da tim hiéu méi lién quan giira nong do
25(0OH)D trong mau va nguy co mac DTD va liéu n6 co thay ddi theo sic toc
hay khong cua mot mau dai dién quéc gia cho dan s6 My ghi nhan BMI
c6 mbi twong quan nghich véi nong d6 25(OH)D trong mau [123]. Tuong tu,
két nghién ctu cua Barja-Fernandez S va cong su (2018) d3 ghi nhéan
c6 mdi twong quan nghich cia BMI va tudi véi tinh trang vitamin D trén
471 tré em va thanh thiéu nién (2 — 18 tudi), dang chd ¥, trong mo hinh hoi
quy tuyén tinh cho thiy 39,6% cua bién thién nong d6 25(OH)D trong mau
duogc giai thich bang BMI [42]. Mot phan tich tong hop dugc cong bd gan day
da dé cap dén mai lién quan gitra nong do 25(0OH)D trong méu va ty 1& phan
tram khéi lugng chat béo, két hop voi két qua caa cac nghién ctru quan sét va

thir nghiém 1dm sang ngiu nhién, ghi nhan nong d6 25(0OH)D trong mau co
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mdi twong quan nghich véi ty 1& phan trim khdi luong chit béo nhung
bd sung vitamin D khéng 1am ting mat luong md trong co thé [66]. Nong do
25(0H)D luu hanh trong mau duoc xac dinh mot phan bai cac yéu to
di truyén. Cac bién thé di truyén thy thé vitamin D c6 lién quan dén béo phi
trong mot s nghién ctru. Co ché phan tir cia méi lién quan giira thiéu
vitamin D va béo phi 1a tac dong cua vitamin D trong diéu hoa biéu hién gen
lién quan dén qua trinh tao md, viém, stress oxy hoa va chuyén héa ¢ cac
té bao m& trudng thanh [120].

MO m& 1a kho luu trir va mo dich cho tac dung sinh hoc caa vitamin D.
Thiéu vitamin D va su gia ting nhanh chéng ty 18 bénh béo phi, lam gia tang
tr suat va bénh suat tim mach. Vai trd ¢4 dién caa vitamin D 1a tham gia
quéa trinh chuyén héa xwong, ngoai ra con tham gia nhiéu hoat dong sinh ly
chuyén hda khac, nén thiéu vitamin D s& gép phan gay bénh bao gom béo phi
va HCCH. Do d6, hiéu duoc co ché hoat dong cua vitamin D trong té bao m&
c6 thé co tac dong dang ké dén viéc duy tri sic khoe chuyén hoa.

4.2.2. Pic diém khang insulin & d6i twong nghién ciru

+ Ty Ié khdng insulin 6 déi twong nghién ciru

Két qua nghién ctru ctia chung t6i ghi nhan & d6i tugng nghién ctu,
trung vi (khoang tr phan vi) nong d¢ insulin 1a 7,75 (5,00 — 11,33), chi so
HOMA1-%B la 84,00 (57,41 — 115,46) va HOMA-IR 1a 1,93 (1,20 — 2,92).
Ty 1é ting nong d6 insulin 1a 23,3%, giam chi s6 HOMA1-%B la 75,2% va
tang HOMA-IR la 31,8%.

Mo hinh xé4c dinh khang insulin bang hang dinh ndi moi 1a mot mo hinh
thé hién mdi lién quan giita insulin va glucose dé du bao nong do insulin va

glucose luc d6i cho mdt loat cac két hop co6 thé cd cua khang insulin va
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chtrc ning té bao B. Nong d6 insulin phu thudc vao dap ung té bao B tuyén tuy
v6i nong do glucose, trong khi ndng do glucose duge diéu hoa boi san xuat
glucose qua trung gian insulin & gan. Do d6, chirc ning té bao B giam s&
lap lai dap tmg giam dan cua té bao B dbi véi tiét insulin duoc kich thich boi
glucose. Tuong tu, khang insulin duwoc phan anh bdi hiéu tGng Gc ché
giam dan cua insulin dbi véi san xuét glucose & gan. M6 hinh HOMA da
duoc ching minh 12 mot cong cu lam sang va dich t& hoc manh mé dé
danh gia khang insulin. M6 hinh dugc xay dung dua trén cac phuong trinh phi
tuyén tinh rat ra tir thyc nghiém. Péi voi st dung 1am sang, HOMA-IR,
QUICKI va Matsuda 1a thich hop. Trong khi d6, k¥ thuat kep dang glucose
taing insulin mau, chi s& McAuley, Belfiore, Avignon, Gutt va Stumvoll
phu hop cho muc dich nghién ctru dich té hoc [72]. Chinh vi vay, chung t6i
chon HOMA-IR lam dai dién dé danh gia khang insulin cho nghién ctru nay.

Trong nuéc, két qua nghién ctru ctia Pao Thi Dira, Nguyén Hai Thuy
(2006) da ghi nhan HOMA-IR ¢ nhom chtng 1a 1,79 + 0,64 [6]. Két qua
nghién ctu caa H6 Thi Kim Thanh (2013) ¢ ngudi binh thuong cao tudi
ghi nhan HOMA-IR la 1,42 + 0,82 [17]. Theo V& Minh Phuong (2018)
ghi nhan HOMA-IR & nhém ching 1a 1,30 + 0,75 [16]. Nghién ctu cua
Tran Minh Triét (2019) ghi nhan HOMA-IR ¢ nhém chang 1a 1,3 (0,9 — 1,8)
[19]. Nghién cttu cua Lé Van Chi (2010) ghi nhan ty 1€ tang HOMA-IR &
nhom chimg 1a 25% [4]. Nghién ctu caa HO Thi Kim Thanh (2013) ghi nhan
ty 1¢ ting HOMA-IR la 5,4% & nguoi binh thuong [17].

Ty 1é khang insulin rat khac nhau qua két qua cua cac nghién ctu
nhan khau hoc. Trong khi dan sé chau Au c6 ty 1¢ khang insulin thap hon,

udc tinh khoang 17% trong mot nghién ctu cia Pan Mach [57], ty 1é
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khang insulin di duoc bao cao 1én téi 51% & mién Trung Iran [147]. Mat
khac, ty 18 khang insulin dugc wdce tinh 13 39,1% o cac ddi tuong ngudi My
gbc Mexico [117].

Nhu vay, cac yéu tb di truyén, bién d6i vé di truyén ngoai gen va yéu tb
van hoa xa hoi khac nhau 1a nhitng yéu té quan trong quyét dinh d6 nhay
insulin. Ngoai ra, viéc st dung cac phuong phap danh gia khang insulin,
stt dung diém cit HOMA-IR khac nhau ciing c6 thé gdp phan vao su khac
nhau vé ty 1¢ khang insulin.

+ Khdng insulin theo gidi va tudi 6 doi twong nghién ciru

Két qua nghién ctru ctia ching tdi ghi nhan ¢ dbi twgng nghién ctru, nong do
insulin, chi s6 HOMA1-%B va HOMA-IR & nam gi6i thap hon nit giéi c6 y nghia
thong ké (p < 0,05 dén p < 0,001). Ty 1é ting nong 46 insulin, HOMA-IR &
nir giéi cao hon nam giGi c6 y nghia thong ké (p < 0,05), ty 1& giam chi s6
HOMAZ1-%B & nam gidi cao hon nit gidi c6 ¥ nghia théng ké (p < 0,01). Nong do
insulin, chi s6 HOMA1-%B va HOMA-IR khéng c6 su khac biét co ¥ nghia
thong ké theo cac nhém tudi (p > 0,05). Ty 1é ting nong do insulin, HOMA-IR va
giam chi s6 HOMA1-%B ting dan theo nhom tu6i.

Nghién ctru cia Nguyén Thiy Nhung, Tran Kim Trang (2019) ghi nhan
khong co su khac biét vé tudi cling nhu gidi gitta hai nhém c6 va khong co
khéang insulin (p = 0,407, p = 0,477) [14]. Theo Hoang Manh, H6 Thugng Diing,
Nguyén Btic Cong (2012) ghi nhan khong c6 su khac biét vé ty 18 khang insulin
theo gidi va & nhém > 60 tudi va nhom < 60 tudi cling khong co su khac biét
(p > 0,05) [10]. Theo Ngo6 Binh Chau (2010) ghi nhan ty 1¢ khang insulin giira
nam gi6i va nit giéi khong khac biét (p > 0,05) nhung tudi cta cac ddi tuong

c6 khang insulin 16n hon cac d6i twong khong c6 khang insulin (p < 0,01) [3].
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Nghién ctru cua Bermudez V va cong su (2016) ghi nhan ty 1¢ khang insulin
la 46,5% trong dan sb noi chung, v6i 46,7% & nit gidi khong khéac biét so véi
46,4% & nam gioi (p = 0,895) [43]. Tuy nhién, mdt nghién ctru trén 2246 nguoi
truong thanh Tdy Ban Nha khong mic DTD cho thiy HOMA-IR & nam gidi
cao hon nir gigi (p = 0,047) [62]. Nghién ctru ciia Pang S-j va cong su (2018)
ghi nhan ¢ nhom co rdi loan glucose d6i va nhom glucose d6i binh thuong thi
nong do insulin va HOMA-IR & nit gii cao hon nam gi6i (p < 0,001), tuy nhién
& nhom PTP méi chan doan khong c6 su khac biét vé né)ng do insulin theo
gidi tinh (p = 0,101) [107].

Nhiéu da hinh di truyén c6 lién quan véi chirc ning té bao B tuyén tuy va
khang insulin ngoai vi. Mot trong s6 nhitng da hinh nay phu thudc vao céc
chung toc khac nhau [46]. Vi vay, nhimg khac biét co thé 13 do anh hudng
ctia chung toc va sac toc dbi vai can bang ndi moi glucose va ndng do insulin
luu hanh.

Nghién ctru cuia Bermudez V va cong su (2016) ghi nhan ty 1¢
khang insulin cao hon & nhom 30 — 59 tudi (49,7%) va > 60 tudi (49,8%),
khi so v&i nhom < 30 tudi (40,1%) (p = 2,33x10°*), trong phén tich da bién
cho thdy cac déi twong & nhom tudi > 60 c6 ty 18 khang insulin thdp hon
[43]. Theo két qua nghién ctru ctia Pang S-J va cong su (2018) ghi nhan c6
xu hudng giam noéng do insulin va HOMA-IR theo tudi ¢ ca hai gi6i trén
nhom c6 rdi loan glucose d6i va nhom glucose d6i binh thuong [107].

Nhu vy, tudi cang 16n thuong di kém véi nhiing thay doi trong thanh
phan co thé, thoi quen an udng va hoat dong thé chat, tat ca déu co thé anh
hudng dén nhay cam insulin. Do d6, can nhiéu nghién ctru hon dé danh gid méi

lién quan cta hoat dong insulin véi tudi va gidi ¢ cdc nhom dan tdc khac nhau.
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4.2.3. Pic diém hdi chirng chuyén héa ¢ ddi twong nghién ciru

+ Ty 1¢ HCCH ¢ dbi twong nghién ciru

Két qua nghién ctru cua chang toi ghi nhan tong sd dbi tugng cua
nghién ctru 1a 330 ngudi, trong d6 c6 119 ddi twong c6 HCCH chiém ty 1¢
36,1%, c6 211 ddi twong khong c6 HCCH chiém ty 1 63,9%.

Trong nudc, nghién ciru cia Trinh Kién Trung (2015) ghi nhan trén
1185 nguoi trong cong dong c6 ty 16 HCCH 1a 16,5% [20]. Két qua nghién ctru
cia H6 Thi Kim Thanh (2013) ghi nhan trén 740 ngudi cao tudi trong
cong dong co ty 16 HCCH 1a 38,1% [17]. Trong khi d6, nghién ctru
cia Nguyén Lién Hanh, HO Thi Kim Thanh, Nguyén Phiic Nguyét va
Nghiém Nguyét Thu (2019) trén 474 ddi twong 30 — 60 tudi di kham strc khoe
ghi nhan ty 1€ HCCH 1a 20,4% [8]. Theo Tran Thira Nguyén, Pham Ngoc Thong
(2018), ty 16 miac HCCH & 207 bénh nhan dén kham va diéu tri & khoa
Noi Tong hop — L&o khoa 14 50,2% [12].

O nudc ngoai, Maria Aguilar va cong su (2015) dd nghién ctu ty 18
mac HCCH trong dan s6 My tir 2003 — 2012 ghi nhan ty 16 HCCH 1a 33% [25].
Mot cude khao sat cat ngang trén 10441 nguoi Trung Qudc do tudi > 18 cua
Boren Jiang va cong su (2018) ghi nhan ty 16 mac HCCH 1a 22% [83].
Nghién cuu cuia Herningtyas va cong su (2019) ghi nhan trén 8573 nguoi
trong dan sd Indonesia c6 ty 16 mac HCCH 1a 21,66% [73].

Nhu vay, ty 16 mac HCCH khac nhau c6 thé tuy thudc vao ddi tuong
nghién ciru, cach chon mau, ¢ mau, khu vuc dia 1y va dan toc. biéu nay co
thé cho chlng ta goi y vé tic dong clia 4nh nang mat troi, cling nhu ché do

dinh dudng va tip quan cta cac dan toc ddi v6i nguy co mac HCCH.
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+ Déc diém cdc thanh t6 ciia HCCH ¢ déi twong nghién ciru

Két qua nghién ctru ctia chiung t6i ghi nhan & d6i tugng nghién ctu,
d6i tugng c6 du 5 thanh t6 cia HCCH chiém ty 18 6,7%, c6 4 thanh t6 chiém
ty 16 cao nhat 15,2%, c6 3 thanh t& 1a 17,3%, c6 2 thanh t§ 1a 25,5%,
c6 1 thanh té 13 22,7%, khong c6 thanh t6 nao 1a 12,7%. Trong do, ty 1é tang
vong bung la 49,1%, tang triglycerid 1a 50,3%, giam HDL-C la 48,5%,
huyét ap tang 1a 30,3%, ting glucose 14 41,2%.

Trong nudc, nghién ctu cua Trinh Kién Trung (2015) ghi nhan
d6i tuong c6 du 5 thanh t6 cia HCCH chiém ty 18 1,0%, ¢ 4 thanh t chiém
ty 18 5,7%,c6 3 thanh t6 14 9,8%, c6 2 thanh t6 1a 38,2%, c6 1 thanh té 1a
28,8%, khong co thanh t6 nao 13 16,8%, trong do ty 16 tang triglycerid 13 cao nhat
(55,0%), giam HDL-C (31,7%), huyét ap tang (43,0%), tang vong bung (21,8%),
va ting glucose mau (11,1%) [20]. Nghién ctru ciia H6 Thi Kim Thanh (2013)
ghi nhan ddi tuong c6 da 5 thanh t6 cia HCCH chiém ty 18 2,1%, ¢ 4 thanh t6
chiém ty 18 13,0%, c6 3 thanh t6 1a 23,0%, ¢6 2 thanh t6 14 24,5%, ¢6 1 thanh t6
1a 30,5%, trong d6 ty 1& huyét ap tang 1a cao nhat (49,1%), tang triglycerid
(48,8%), giam HDL-C (32,7%), béo bung (18,1%) va tang glucose mau
(28,2%) [17]. Theo Tran Kim Cuc, Nguyén Trung Kién, Pham Vin Linh
(2013) ghi nhan ¢ ddi tuong c6 du 5 thanh t6 cia HCCH chiém ty 1& 0,4%,
c6 4 thanh t6 chiém ty 18 3,1%, c6 3 thanh t6 1a 15,0%, c6 2 thanh t6 13
30,4%, c6 1 thanh té 1a 34,8%, khong c6 thanh t6 nao 1a 16,3%, con c6 ty 18
tang huyét ap 1a 57,8%; tang triglycerid mau 1a 32,7%; ting glucose mau
la 13,0%, tang vong bung la 29,9%; giam HDL-C méau la 21,5% [5].

O nudc ngoai, nghién ciru cua Herningtyas va cong sy (2019) ghi nhan

thanh t6 cia HCCH & nguoi Indonesia chiém ty 1¢ cao nhét 1a giam HDL-C
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(66,41%), sau d6 1a ting huyét ap (64,45%) va béo bung (43,21%) [73].
Nghién cuu & Lebanon cua Rachelle Ghadieh va cong su (2018) ghi nhan
ty 1¢ luu hanh cia cac thanh t6 cia HCCH nhu béo bung la tinh trang
phd bién nhét (50,6%), trong khi réi loan glucose mau doi (20,3%), huyét ap
tang (21,2%), giam HDL-C (23,8%) va tang triglycerid (32,6%) [64].
O Trung Qudc, Yu Lan va cong su (2018) ghi nhan thanh t6 phd bién nhét 1a
tang huyét ap (24,52%), tiép theo 1a rdi loan lipid méau (24%), BMI > 25,0
(22,07%) va tang glucose mau (19,25%) [91].

Nhu vdy, mdi qudc gia c6 mot md hinh khac nhau vé mirc d6 phd bién
ctia timg thanh t6 cia HCCH va do d6 kho c6 thé c6 mot mé hinh chuan duoc
dong khung trén mdi dan sé do su khac biét 16n vé nén van hoéa, yéu td
nhan khau hoc va kinh t€ xa hoi.

+ Phdn b6 HCCH theo gidi va tuéi ¢ doi twong nghién civu

Két qua nghién ctru ctia ching toi ghi nhan & ddi twong nghién ciru,
ty 1¢ HCCH ¢ nir gidi 1a 42,9% cao hon nam gidi 1a 28,1% (p < 0,01). Ty 1€
HCCH ting dan theo nhom tudi (< 40 tudi: 31,3%, 40 — 59 tudi: 35,1%
va > 60 tudi: 44,8%).

Trong nudc, nghién ctru cia Hoang Pang Mich (2012) vé ty 16 mac HCCH
ghi nhan & nit gidi 12 61%, nam gidi 12 39% va ¢ nhom tudi > 70 c6 ty 1é mac
HCCH cao nhét 38,5% [11]. Theo Bui Phuong Anh, Nguyén Minh Ping
(2012) ghi nhan ty 1¢ mdc HCCH cao hon dang ké & nam gidi so voi nit gi6i
(72,5% so v6i 27,5%,) va & nhom tudi 40 — 59 chiém ty 18 cao nhat 1a 81,9% [1].
Nghién ctru ctia Bui Quang Vinh, Hoang Nghia Nam, Nguyén Trung Kién
(2012) ghi nhan ty 1€ HCCH ¢ nam la 24,49%, ¢ nit 14 43,13% va HCCH gap

cha yéu & cac dbi twong trén 60 tudi (78,8%) [21]. Theo Tran Thira Nguyén,
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Pham Ngoc Thong (2018) ¢6 ty 1& mic HCCH ¢ nit giéi va nam gi6i déu 1a
50%, nhom tudi trén 60 1a 68,3% [12]. Nghién ctru ctiia Pao Thi Thanh Loan,
Pham Thanh Phong, Nguyén Minh Vii va Pang Quang Tam (2018) ghi nhan
ty 1€ mic HCCH ¢ nit gioi 1a 64,58%, & nam gidi 1a 35,72% va HCCH c¢é
nhém tudi > 60 12 66,67% [9].

O nuéc ngoai, Maria Aguilar va cong su (2015) ghi nhan ty 1& mic
cao hon & nit gidi so voi nam gidi (35,6% so voi 30,3%), ty 16 mac HCCH
ghi nhan véi tudi ngdy cang ting & tit ca cac nhom tudi, ty 16 mac HCCH
1a 18,3% & nhom tudi 20 — 39 tudi va ting 1én 46,7% & nhing ngudi trén
60 tudi. Trong sd nhitng nguoi trén 60 tudi, hon 50% nit gidi va ngudi goc
Tay Ban Nha mac HCCH [25]. Tuong tu, nghién ctru cta Herningtyas va
cong su (2019) ghi nhan trong dan sé Indonesia mac HCCH & nit gi6i
(75,28%) va nam gidi (24,72%) [73]. Nghién ctru cua Boren Jiang va cong su
(2018) ghi nhén ty 16 mac HCCH & nit gidi cao so v6i nam gidi (32,3% so v6i
28.,5%), ty 16 midc HCCH chuan hoa theo tudi ghi nhan khong co su khéc biét
gitra gidi tinh (21,9% so véi 22,0%, p > 0,05), & nir gidi, ty 16 mic HCCH
tang nhanh cung véi tudi (10,4%, 29,9%, 44,9%, 54,9%, tuong ung vdi
cac nhom tudi 18 — 45, 46 — 55, 56 — 65, > 65, p< 0,001), & nam gidi, ty 16 mic
HCCH cao hon dang ké & cac ddi tuong trén 45 tudi so voi nhém 18 — 45 tudi,
nhung khong co6 su khac biét & cac nhém tudi 46 — 55, 56 — 65, > 65, c6 nghia
1a ty 16 mdc HCCH khong ting theo tudi ¢ nam gidi [83]. Két qua
nghién ciru & A Réap Xé Ut cia Al-Daghri NM va cong su (2014) cho thay
ty 18 luu hanh chung cia HCCH ting dong déu voi su gia ting theo tudi
& ca nam giéi va nit giéi. O nam gii, mdi lién quan gitta tudi va HCCH

da dugc tim thiy trong nhom 20 — 40 tudi, bi mat & cac nhom tudi sau nay.
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Tuy nhién, ¢ nit gidi, co su gia ting ty 16 mic HCCH tir 41 — 70 tudi.
Giam ty 16 miac HCCH di duoc ghi nhan ¢ nhém tudi > 65 tudi [29].
Theo Aquino va cong su (2018) ghi nhan ty 1é mac HCCH & nit gidi (78%) va
nam giéi (22%) [36]. Nhung két qua nghién ctu cua Park S.-Y va cong su
(2015) ¢ ngudi truong thanh Han Quédc ghi nhan ghi nhan ty 16 mac HCCH ¢
nit gidi (49,2%) va ty 1¢é nam gidi (50,8%) [109].

Theo tac gia Borch-Johnsen K (2013), dit liéu lién quan gitra gidi tinh
va HCCH dang mau thuin v6i phan 16n cic nghién ciu véi ty 16 cao hon
& nit gidi so vi nam giéi. Trong khi d6, két qua cac nghién ciru tir chau Au
cho thdy khong co su khac biét vé gidi tinh. Két qua cac nghién ciru vé gidi tinh
mic HCCH mau thudn c6 thé duoc giai thich mot phan do sir dung
cac tiéu chuan chan doan HCCH khac nhau. Ty 1& mac béo phi, ting huyét ap,
roi loan lipid mau va ting glucose mau, tat ca ting theo do tudi va do do
khong c6 gi ngac nhién khi ty 16 mic HCCH ciing ting theo d6 tudi. Ty 1¢
mac HCCH cao nhit vao do tudi 60 — 75 tudi, sau d6 lai giam di. Piéu nay c6
thé duoc giai thich boi su khac biét vé ty 1& con séng ctia nhitng nguoi ¢ va
khéng c6 HCCH [48].

43. MOI LIEN QUAN GIUA NONG PO 25-HYDROXYVITAMIN D
HUYET TUONG VOI KHANG INSULIN VA HOI CHUNG CHUYEN HOA
4.3.1. Méi lién quan giira nong d9 25-hydroxyvitamin D huyét twong véi
khang insulin

+ Nong d¢ 25(0OH)D huyét twong va khang insulin

Két qui nghién ciu coa ching t6i ghi nhan ndng do 25(OH)D
huyét twong trén dbi twong khang insulin 1a 24,70 (21,25 — 30,50) ng/mL
thdp hon ddi tugng khong khang insulin 1a 30,20 (25,50 — 35,25) ng/mL

(p < 0,001). Trong d0, ty 1é thiéu vitamin D trén ddi twong khang insulin 1a
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72,4% cao hon dbi twong khong khang insulin 1a 47,1% (p < 0,001). So véi
nhém khong khang insulin va Gy < 7 mmol/L, trung vi (khoang t&r phan vi)
ndng d6 25(OH)D huyét twong trén d6i twong khang insulin, va trén d6i tuong
khéng insulin va G > 7 mmol/L thap hon ¢ ¥ nghia thong ké (p < 0,05 dén
p <0,001).

Thiéu vitamin D gép phan vao co ché bénh sinh cua khang insulin
ban dau va két cuc gay DTD do chét té bao B tuyén tuy. Vitamin D c6
tac dung duy tri cac qua trinh té bao va diéu nay co tic dung lam giam su
khoi phat cua DPTD nhu: Duy tri con duong tin hiéu Wnt/-catenin c6 tac dung
trc ché biét hoa té bao md trong qué trinh tao md. Ngin ngira chét té bao theo
chuong trinh bang cach trc ché protein khong két cip 2. Hoat dong dé duy tri
con duong truyén tin hiéu insulin bang cach ting biéu hién cta thy thé insulin.
Vitamin D gitp diéu hoa tiét cac adipokin, chét co vai trd quan trong trong
viéc duy tri can bang ndi moi glucose va lipid. Bang cach diéu hoa su
hinh thanh cua leptin, 1am giam thém an va 1am giam hap thu cac chét chuyén
hda qua muc [44].

Hién tai, dit liéu cua cac nghién ctiru vé ndong do 25(0OH)D va ty 1¢ thiéu
vitamin D trén ddi tugng khang insulin, ching t6i van chua tim thay.

+ Méi lién quan giita thiéu vitamn D véi khdng insulin

Két qua nghién ciru ctia chung t6i ghi nhan & d6i tugng nghién ctu,
trung vi (khoang t& phan vi) ndng do insulin, chi s6 HOMA1-%B va
HOMA-IR & nhém thiéu vitamin D cao hon so voi nhom du co6 y nghia
thong ké (p < 0,001). Trong nhém thiéu vitamin D, ty 1¢ ting nong do insulin,
HOMA-IR, va gidm HOMAI1-%B cao hon so v41 nhom dua c6 y nghia
thng ké (p <0,001).
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Két qua nghién ctru cua ching t6i twong ddéng véi cac nghién ciu
trudc day vé modi lién quan gitta ndng do 25(0OH)D trong méau voi
khang insulin.

Sheena Kayaniyil va cong sy (2010) da nghién ctru mbi lién quan giita
ndéng d6 25(0OH)D trong mau v&i khang insulin va rdi loan chirc nang té bao B
tuyén tuy trén cac dbi twong sébng & Toronto va London cd nguy co mic
bénh DTD tip 2, ghi nhin c6 mdi trong quan nghich giita nong d6 25(0H)D
trong mau va HOMA-IR (r = -0,29, p < 0,0001) [86]. Bing Han va cong su
(2017) khao sat mdi lién quan giita ndng d6 25(0OH)D trong mau véi
khang insulin & ngudi Trung Qudc dd ghi nhan mdi twong quan nghich cua
néng d6 25(0OH)D véi khang insulin trong din sé ndi chung, néng do
25(0H)D c6 lién quan dang ké vdi HOMA-IR trong dan sé thira can hoic
tien PTD. Két qua ciia nghién ciru ndy khang dinh thé trong va néng do
glucose mau 1a cac yéu td quan trong trong viéc danh gia mdi lién quan gitta
khang insulin va noéng do 25(0OH)D trong mau [71]. Nghién ctru ¢ Brasil
cia Schmitt EB va cong sy (2018) trén phu nit man kinh ghi nhan & nhom
noéng d6 25(0OH)D thap c6 mbi lién quan véi ndng do insulin va HOMA-IR
cao hon (p < 0,05) [124]. Trong nghién ctru cit ngang cua Vigna L va cong su
(2017) trén 385 ngudi Y trudng thanh ghi nhan néng d6 25(OH)D trong mau
c6 twong quan nghich véi BMI va HOMA-IR [136]. Nghién ctu & Uc cia
Gagnon C va cong su (2012) ghi nhin ndng d6 25(OH)D trong mau c¢6 mdi
tuong quan nghich véi HOMA-IR (p < 0,001), thiéu vitamin D ¢4 lién quan
dén gia ting nguy co khang insulin cao hon sau 5 nim [60]. Bing Han va
cong su dd khao sat ciat ngang dua trén dan s6 vé ty 1& méc cac bénh

chuyén héa va cac yéu td nguy co & mién Pong Trung Qubc (2018) ghi nhan
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tang ndong d6 25(OH)D trong mau c6 mdi lién quan véi giam HOMA-IR & ca
nam gidi va nit gidi, c6 mdi twong quan nghich gitra nong do 25(0OH)D trong
mau voi HOMA-IR & nam gidi (r = -0,055, p < 0,028) [72]. Khao sat kiém tra
sttc khoe va dinh dudng quéc gia Han Quédc (2010 — 2012) thuc hién & nhiing
nguoi truong thanh trén 20 tudi khong mic DTD (n = 15169) ghi nhan c6
mdi twong quan nghich giita néng do 25(OH)D trong mau voi chi so
HOMA1-%B (r =-0,031, p < 0,027) va HOMA-IR (r =-0,138, p < 0,0001).

Ngay cang c6 nhiéu bing chtng cho thay vitamin D c6 vai trd trong
khang insulin, dugc xem 1a co ché trung tdm cua HCCH. Vitamin D co
tac dong lam ting nhay cam insulin theo nhiéu cach, bao gdm ting biéu hién
thu thé insulin, hoat hoa céc yéu td phién ma quan trong trong can béng noi
moi glucose hoic gian tiép théng qua didu hoa calci, rat can thiét cho cac
qua trinh noi bao qua trung gian insulin. Anh huéng dén chirc nang té bao B
tuyén tuy c6 thé qua trung gian bang cach lién két cta dang hoat dong,
1,25(0H),D, vé6i thu thé vitamin D dugc biéu hién trong cic té bao P
hodc bang cach hoat hoa cta vitamin D, c6 thé xdy ra trong té bao p boi
25(OH)D-1a-hydroxylase (CYP27B1), dugc biéu hién trong cac té bao P.
Vitamin D ciing ¢6 thé tac dong gian tiép dén chtrc nang té bao B théng qua
diéu hoa dong calci, do d6 anh hudng dén tiét insulin, mot qua trinh phy thudc
vao calci [98].

Céc thur nghiém 1am sang can thi¢p tap trung vao danh gia hi¢u qua ctua
viéc bo sung vitamin D dbi vdi cac thong sé chuyén héa lién quan dén
khang insulin.

Trong mot thir nghiém 1am sang mu déi, ngdu nhién, c6 dbi chimg cia

Tabesh M, Azadbakht L va Faghihimani E (2014) vé hiéu qua cta bd sung
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calci-vitamin D trén thong sé chuyén hoéa & nguoi thiéu vitamin D miéc
DTD tip 2, da két ludn bo sung calci-vitamin D 1am giam ndéng do insulin,
HbAlc, HOMA-IR, LDL-C va cholesterol toan phan, va c6 su gia ting dang
ké d6i voi QUICKI, HOMA-B va HDL-C [131]. Tepper S va cong su (2016)
d3 nghién ctru ndng do insulin va HOMA-IR sau khi bd sung vitamin D &
130 nam gidi & do tudi 20 — 65 v4i néng d6 25(0OH)D trong mau dudi
20 ng/mL d3 ghi nhan néng d6 insulin va HOMA-IR van 6n dinh trong sudt
thoi gian nghién ctru & nhom diéu tri nhung ting 16% & nhom ching [133].
Nghién ctru ciia Mashahit MA, Ezzat EM (2017) trén 90 ngudi ¢c6 HCCH
dugc diéu tri 200000 TU vitamin D tiém bap mdi 4 tuan trong 12 tuan, sau khi
can thi¢p ghi nhan c6 su giam dang ké HOMA-IR (3,05 +£ 0,34 va 2,08 + 0,25,
p = 0,003) so voi trudc khi can thiép [95]. Nghién ctru cua El Hajj C va
cong sur (2018) ghi nhan b6 sung 30000 IU cholecalciferol mdi tuan 1am giam
HOMA-IR, cholesterol toan phan, LDL-C va glucose mau déi & nhom can
thiép so véi gia duoc [55]. Mot phan tich tong hop cac nghién ciru can thiép
ciia Hu Z va cong su (2019) vé hiéu qua cua viéc bo sung vitamin D trong
kiém soat glucose mau & ngudi DTD tip 2. Tong cong 19 nghién clu
thir nghiém ngdu nhién c6 d6i chimg lién quan dén 747 ddi twong can thiép va
627 dbi chimg gia dugc. Két qua phan tich tong hop ghi nhan nhom bo sung
vitamin D ngan han gitip giam HbA1c, giam khang insulin va néng do insulin
so voi nhém chung [80].

Nhu viy, Cac phat hién gan day cho thdy nén tiang phan tr cua su
hinh thanh khang insulin c6 lién quan dén thiéu vitamin D. C4 hoat dong
phan tr qua gen va khong qua gen cua vitamin D déu lién quan dén duy tri

nhay cam insulin. Cac tac dong thuan loi nay khong chi lién quan truc tiép
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dén tin hiéu insulin, ma con gian tiép théng qua giam stress oxy hoa,
viém chuyén héa va diéu hoa di truyén ngoai gen cta biéu hién gen ciing nhu
hé théng renin—angiotensin—aldosterone. Két qua ciia cac nghién ciru co ban
va 1am sang cho thay thiéu vitamin D 1a mot yéu t6 quan trong c6 thé thic day
nhanh qué trinh hinh thanh khang insulin. Hiéu siu hon vé sy tham gia cta
phan tir vitamin D trong cic qua trinh lién quan dén tin hiéu insulin c6 thé
dua ra cac chién luge diéu tri mai du phong su phat trién cua cac roi loan
chuyén hoa lién quan dén khang insulin.

+ Gid tri dw bdo cia nong dp 25(0H)D huyét twong doi vii
khang insulin

Két qua nghién ciu cua ching toi ghi nhan voi véi diém cat
< 27,3 ng/mL, ndng d6 25(OH)D huyét tuong c6 gia tri du bao khang insulin
& do6i tuong nghién ctru véi do nhay: 67,6%, do dac hiéu: 64,0%, p < 0,001,
AUC: 0,683.

Cac nghién ctru trén thé gidi cling dd chimg minh gia trj du bao cua
noéng d6 25(OH)D huyét twong ddi v6i khang insulin.

Mot cudc khao sat cat ngang trén mot mau dai dién quéc gia cua dan sb
My (6228 ngudi, c6 2766 ngudi My da tring khong gbc Tdy Ban Nha,
1736 da den khong gc Tay Ban Nha va 1726 gbc México), Scragg R, Sowers M
va Bell C (2004) di két luan nong do 25(OH)D trong mau c6 mdi twong quan
nghich véi khang insulin & ngudi My gbc México va da tring khong gbc
Tay Ban Nha [123]. Lu L va cong su (2009) nghién ctru nong d6 25(0OH)D
trong mau vi HCCH ¢ ngudi trung nién va cao tudi Trung Qudc ghi nhan
néng d6 25(OH)D trong mau thdp c6 lién quan dang ké voi ting nguy co

khang insulin [92]. Kayaniyil S va cong su (2010) da tim hiéu méi lién quan
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gifta vitamin D v6i khang insulin va rdi loan chtc ning té bao B tuyén tuy
& 712 dbi tugng c6 nguy co mic DTD tip 2, két qua nghién ciru ghi nhan
vitamin D c6 thé dong mot vai tro trong co ché bénh sinh cua DTD tip 2 vi
néng do 25(OH)D trong mau c6 mbi lién quan doc ldp voi ca nhay cam
insulin va chirc ning té bao B & cac dbi tuong cd nguy co mac DTD tip 2 [86].
Nghién ctru ciia Badawi A va cdng su (2014) ¢ nguoi truong thanh Canada,
cling ghi nhan mdi twong quan nghich gitta nong do 25(OH)D trong mau
v6i ndéng @6 insulin (p < 0,003, = -0,16 + 0,04) vda HOMA-IR (p = 0,002,
B = -0,18 + 0,05) [40]. Nghién ctru ¢ Trung Qudc cua Wang C va cong su
(2016) trén 167 ddi twong nam gidi thira cdn béo phi c6 glucose mau
binh thuong, trong phan tich da bién, da ghi nhan thiéu vitamin D 1a yéu té
nguy co doc lap dbi voi ting HOMA-IR & nam gidi béo phi (B = -0,016,
p = 0,004) [137]. Nghién ctru & Brasil ctia Barbalho SM va cong su (2018) vé
mdi lién quan giira tinh trang vitamin D véi cac yéu t6 nguy co HCCH,
ghi nhan & nhém néng do 25(0H)D thip c6 nong d6 insulin va HOMA-IR
cao hon (p < 0,05) so v&i nhom c¢6 du vitamin D [124]. Yun Gao va cong su
(2018) khao sat nong do 25(OH)D trong méu c6 thé du bao duge su khai phat
ctia tién DTD hay PTD tip 2 trong dan sé Trung Qudc hay khong, trong
phan tich hoi quy tuyén tinh da bién, ghi nhan néng d6 25(OH)D trong mau
thap 1a mot yéu to dy bao doc 1ap véi ting khang insulin trong thoi gian
4 nam (p < 0,05) [61].

Vitamin D ciing c6 tac dung giam viém chuyén hoa, d6 1a mot qué trinh
chinh gay khéang insulin. Phan 16n tinh trang viém dugc thic day bai cac
dai thuc bao tich lily trong mdé md tring. Tinh trang viém nay din dén su

hinh thanh cac cytokin, nhu interleukin-6 va yéu to hoai tir u, dong vai tro
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chinh trong phat trién cta khang insulin. Cac cytokin nay con kich thich ca
con duong Jun N-terminal kinase 1 (JNK1) va IKK-/NF-B, sau d9, cac kinase
nay phosphoryl hoa IRS-1, dan dén giam tin hiéu insulin. Ngay cang c6 nhiéu
bang chtng cho thdy vitamin D c6 tic dung lam giam su giai phong céc
chemokin va cytokin gay viém, va no cling lam giam hudng hoa bach cau
don nhan. Mot chét kich hoat dang ké khac trong khang insulin 1a gia ting
hinh thanh caa ROS. C6 nhiéu bang chimg cho thiy stress oxy hoa nay co thé
phat sinh thong qua viéc ting acid béo tu do tic dong 1én ty thé gay tang su
hinh thanh ctia ROS. Sy gia tdng ciia ROS c6 tac dung lam giam hoat dong
ciia con dudng truyén tin hiéu insulin. Vitamin D déng vai trd quan trong
trong viéc giam hinh thanh ROS & té bao md. Tac dung nay cia vitamin D
trong viéc diéu hoa ndéng d6 ROS phu thuéc vao kha ning kiém soat
su biéu hién cua cac chat chéng oxy hoa té bao giup duy tri sy on dinh
kiéu hinh cua con dudng tin hiéu té bao [46].
4.3.2. Méi lién quan giira nong d9 25-hydroxyvitamin D huyét twong véi
hdi chirng chuyén hoa

+ Nong dp 25(0OH)D huyét twong va héi chieng chuyén héa

Két qua nghién ciru cua ching t6i ghi nhan nong do 25(OH)D
huyét twong trén ddi twong HCCH 1a 24,00 (20,90 — 27,00) ng/mL thap hon
d6i tuong khong HCCH 1a 31,80 (26,90 — 36,20) ng/mL (p < 0,001).
Trong d6, ty 1 thiéu vitamin D trén dbi twong HCCH la 85,7% cao hon
d6i tuong khong HCCH 1a 37,9% (p < 0,001). Trung vi (khoang t&r phan vi)
vong bung va HATT & nhom thiéu vitamin D cao hon so véi nhom dua c6
¥ nghia thong ké (p < 0,05 dén p < 0,001).

Két qua cua nhiéu nghién ctru trén thé gidi di chung minh méi

lién quan giira ndng d6 25(OH)D huyét twong va HCCH.
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Nghién ctru ciia Gagnon C va cong sy (2012) vé nong d6 25(OH)D
trong mau thap c6 lién quan dén ting nguy co phat trién HCCH sau 5 nim
da ghi nhan ndéng d6 25(0OH)D ¢ nhéom HCCH 1a 25 (9) ng/mL thip hon
nhém khéng HCCH la 27 (10) ng/mL [60]. Mitri J va cong su (2014)
thuc hién nghién ctru ndng do 25(OH)D trong mau va nguy co HCCH da
ghi nhan ndng d6 25(0OH)D ¢ nhom HCCH 1a 20,9 (9,4) ng/mL thap hon
nhém khéng HCCH 1a 23,2 (10,3) ng/mL va ty 18 thiéu vitamin D ¢ nhém
HCCH 1a 75,7% [92]. Trong nghién ctru cua Lu Y va cong su (2015) vé
néng do 25(0H)D trong mau thdp va nguy co mac HCCH ¢ Trung Qudc
ghi nhan noéng d6 25(0OH)D ¢ nhém HCCH 1a 15,13 (6,23) ng/mL so voi
nhom khong c6 HCCH 1a 19,48 (8,62) ng/mL va ty 1¢ thiéu vitamin D &
nhoém HCCH 1a 82,07% [87]. Piantanida E va cong sy (2017) di tim hiéu
“Strc khoe chuyén hoa tim & nguoi béo phi: vitamin D ¢é vai trd khong?”
ghi nhan nong d6 25(0OH)D trong mau & nhéom HCCH 1a 13,3 ng/mL
so vo1 nhom khong c6 HCCH la 16 ng/mL [111]. Nghién cttu cua Fu J va
cong su (2018) ¢ dbi twong tir 18 — 28 tudi ghi nhan nong d6 25(0OH)D
trong mau ¢ nhom HCCH 13 12,49 (10,34 — 18,28) ng/mL thip hon nhoém
khdng HCCH 1a 14,21 (11,08 — 19,09) ng/mL va ty 18 thiéu vitamin D &
nhém HCCH la 80,7% [59].

Nhu vay, két qua cta cac nghién ciru trén tuong dong véi két qua
nghién ctru cia chung toi. Tuy nhién, néng do 25(OH)D trong mau va
ty 18 thiéu vitamin D khac nhau c6 thé phu thudc vao phuong phap dinh
luong nong do 25(OH)D trong mau, mua, vi do, dbi tuong tham gia

nghién ctru...
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+ Moi lién quan giiva thiéu vitamin D vdi hi chitng chuyén héa

Két qua nghién ctru ctia ching t6i ghi nhan ¢ dbi twong nghién ctu, trong
nhom thiéu vitamin D, ty 1é ting vong bung, ting triglycerid, giam HDL-C,
huyét 4p ting cao hon véi nhém du c6 ¥ nghia théng ké (p < 0,05 dén
p <0,001).

C6 nhiéu nghién ctu 16n tap trung vao khao sat méi lién quan giira
thiéu vitamin D véi tan sudt mac HCCH va cac thanh té cua HCCH.

Hypponen E va cong sy (2008) da khao sat trén 6810 nguoi Anh
da tring d6 tudi 45 ghi nhan ndéng d6 25(0OH)D trong mau c6 mdi twong quan
nghich v6i HCCH va c¢6 lién quan véi ting HbAlc, huyét ap va
triglycerid [81]. Nghién ctru ctia Gagnon C va cong su (2012) ghi nhéan
néng do 25(0OH)D trong mau c6 tuong quan nghich véi vong bung,
triglycerid, glucose mau d6i va thiéu vitamin D c6 lién quan dén ting
vong bung, triglycerid, glucose luc doi [60]. Mitri va cong su (2014) thuc
hién nghién ctru néng d6 25(0H)D trong méau va nguy co HCCH da ghi nhan
sau khi diéu chinh da bién, nhitng nguodi tham gia & nhom c6 tr phan vi
noéng d6 25(0OH)D cao nhit co ty 1é miac HCCH thap hon, vong bung nho hon,
HLD-C cao hon va glucose mau thdp hon so véi nhitng ngudi tham gia c6
ttr phan vi nong d6 25(OH)D thap nhéat [98]. Mot cudc khao sat 16n cua
Han Qudc (2016) danh gia trén 180918 ddi twong da két luan rang duy tri
ndéng d6 25(OH)D trong mau trén mot mirc nhét dinh trong dan sé Han Quéc
(> 21,4 ng/mL & nam gidi va > 17,2 ng/mL & nit giéi) c6 thé co tac dung
bao vé chéng lai cac bénh chuyén hoa, bao gém cd HCCH va khang insulin
[128]. Piantanida E va cong su (2017) ciing ghi nhan méi twong quan nghich

giita néng do 25(0OH)D trong méau véi BMI, vong bung, glucose mau déi va
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HATT [111]. Nghién ctru ciia Al-Dabhani K va cong su (2017) ghi nhan
ndéng do 25(0OH)D trong mau thap hon 8% & cac ddi tuong c6 HCCH so voi
cac d6i tuong khong c6 HCCH, trong d6 vong bung, HDL-C, TG déu c6
lién quan voi thiéu vitamin D [28].

Nghién ctru ctia Mousa A va cong su (2017) da khao sat mdi lién quan
giita ndng d6 25(0OH)D trong mau va cac yéu td nguy co tim mach lién quan
v6i HCCH (thtra can/béo phi, rdi loan dung nap glucose, khang insulin va
huyét ap) & 111 ngudi truong thanh béo phi khong mic PTD: sau khi
phan tich don bién di tim thdy mdi lién quan gitta ndong do 25(0OH)D
trong mau véi khoi luong md co thé ciing nhu nong do glucose 2 gid sau
nghiém phéap dung nap glucose dudng udng, huyét ap va nhay cam insulin,
tuy nhién, sau khi diéu chinh theo tudi, gi6i tinh va ty 16 m& co thé, nong do
25(OH)D trong mau chi con lién quan véi glucose mau doi va huyét ap, cho
thdy mdi lién quan giita ndng d6 25(OH)D trong méau va cac yéu td nguy co
chuyén hoa tim & nhitng nguoi khoe manh chi yéu 1a qua trung gian md [99].
Nghién ctru ctia Fu J va cong sy (2018) trén 559 d6i tuong 14 — 28 tudi
nguoi Trung Qudc ¢6 nguy co mic HCCH cao ghi nhan nong do 25(0H)D
trong mau thip hon dang ké & cac d6i tuong tham gia c6 béo phi,
triglycerid cao, TP tip 2 hoac HCCH, trong dé cac d6i tuong co6 nong do
25(OH)D trong mau thap nhét c6 nguy co mac HCCH cao hon 2,5 lan [59].
Mirhoseini M va cong su (2018) d3 nghién ctru mdi lién quan gitta
thiéu vitamin D vd HCCH & cac d6i twong béo phi, két qua ghi nhan nong do
25(OH)D trong mau thap hon dang ké trong nhdm béo phi mac HCCH so véi
nhoém béo phi khong mic HCCH, ndng do triglycerid va glucose mau doi

giam khi tang nong d6 25(OH)D trong méu [97].
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Két qua cua cic nghién ctu trén di xac dinh ndéng do 25(OH)D
trong mau cé thé duoc st dung dé tién luong va phat hién sém nhiing nguoi
c6 nguy co mic HCCH.

Nghién ctru ¢ Tay Ban Nha ctia Gradillas-Garcia A va cong su (2015) da
ghi nhan c6 mdi twong quan nghich giira nong do 25(0OH)D trong mau voi
vong bung (r = -0,19, p = 0,0014), huyét ap (r = -0,14, p = 0,0272), triglycerid
(r = -0,18, p = 0,0037) va c6 mbi twong quan thuan véi HDL-C (r = -0,14,
p = 0,0266) [69]. Chiang JM va cong su (2018) di nghién ctru ndng do
25(OH)D trong mau, BMI va cac nguy co chuyén hoa & ngudi My gbc Nam A,
ghi nhan thiéu vitamin D c6 lién quan voi HATT (p = 0,004), HATTr
(p = 0,01) va glucose mau doi (p = 0,01) cao hon [52]. Nghién ctru & Brasil
ciia Barbalho SM va cong sy (2018) vé mbi lién quan giira tinh trang
vitamin D va céac yéu t6 nguy co HCCH trén 463 phu nit man kinh, ghi nhan ¢
nhém thiéu vitamin D c6 vong bung, ndng do triglycerid va HCCH cao hon
nhém du vitamin D, trong d6, ndng d6 25(OH)D trong méu c¢6 méi trong quan
nghich véi huyét ap, triglycerid, glucose mau, va tuong quan thuan véi
HDL-C, nong d6 trung binh 25(0H)D giam voi s6 thanh t6 cua HCCH
cang tang (p = 0,016) [41]. Barbalho SM va cong su (2018) da nghién ctru trén
200 dbi twong 41 — 70 tudi (nir giéi = 111) ghi nhan & nhom thiéu vitamin D
c6 vong bung, huyét ap, triglycerid, glucose mau, ty 1& mac HCCH cao hon va
HDL-C thip hon nhém du vitamin D, néng d6 25(OH)D trong mau c6 mbi
tuong quan nghich véi triglycerid va tuwong quan thuan véi HDL-C [42].
Gan day, Cuijuan Wang va cong su (2019) di nghién ctru méi lién quan giita
ndng d6 25(0H)D trong mau v6i béo bung & 159 nam gidi 25 — 40 tudi ngudi

Trung Quéc c6 glucose mau binh thudng, ghi nhan trén cac ddi tuwong
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thiéu vitamin D, vong bung c6 mdi twong quan nghich véi nong do 25(0OH)D
trong mau (r = -0,666, p < 0,001) [138].

Céc co ché khac nhau da dwoc dé xuat dé giai thich méi lién quan
giita thiéu vitamin D vé&i cac yéu t6 nguy co HCCH. Cuy thé, ndng do
25(OH)D trong méau c6 mdi tuong quan nghich véi hoat dong cua hé thong
renin—angiotensin—aldosterone va vitamin D gop phan cai thién chic ning
noi mac va ngan ngira cudng can giap tht phat. Ngoai ra, ndng d6 PTH cao
thuong dugc quan sat thay trong tinh trang thiéu vitamin D va c6 lién quan
dén ching phi dai co tim va ting huyét ap [114]. Nong do 25(0OH)D trong
mau thap hon ¢ nhitng ngudi béo phi c6 thé 1a do tiép xtuc khong du véi
anh sang mat troi, giam hép thu vitamin D ¢ rudt va hoac ¢6 lap vitamin D
trong mo6 md& véi sy hién dién cua thy thé vitamin D trong té bao md.

Trong s6 cac co ché tiém nang, Fu va cong su (2016) di danh gia trén
cac d6i tuong tré tudi c6 nguy co mic HCCH, lidu néng do 25(0H)D
trong méu c6 diéu hoa dugce nong do B-trophin trong méau [58]. Beta-trophin
1a chat c6 lién quan dén chuyén hoéa lipid thong qua tic ché lipoprotein lipase
va déng vai tro trong cin bang ndi mdi glucose bang cach gay tang sinh
té bao P tuyén tuy [24]. Fu va cong su (2016) dd nhan thiy ndng do B-trophin
c6 méi tuong quan nghich véi ndong d6 25(OH)D trong mau va tuong quan
thuan véi cholesterol toan phan, triglycerid, LDL-C, HbAlc va adiponectin.
Piéu thu vi 14, trong nhom thiéu vitamin D, néng d6 p-trophin ciing c6 modi
tuong quan thuan voi ting huyét ap, réi loan lipid mau va ting glucose mau,
nguoc lai, & nhém du vitamin D. Vi vay, néng d6 25(OH)D trong mau da
xac dinh duoc mdi twong quan nghich véi néng do insulin mau doi, insulin

mau 2 giod sau nghiém phap dung nap glucose va khang insulin [58].
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Pé danh gia hiéu qua cua viéc bd sung vitamin D & nhitng ddi tuong
mic bénh chuyén héa, mot thir nghiém ngiu nhién c6 ddi chimg véi gia duoc
cua Sun X va cdng su (2016) da ghi nhan trén 96 nguoi Nhat Ban khoe manh
dugc b sung vitamin D (420 IU/ngdy vitamin D3) hodc gia duoc,
81 d6i twong dd hoan thanh nghién ctru sau 1 nam, két qua cta nghién ctu
ghi nhan ndéng do 25(0H)D trong mau ting tir 13,2 ng/mL 1én 24,4 ng/mL,
néng d6 trung binh glucose mau dé6i giam 3 mg/dL va giam HOMA-IR
tir 1,17 xubng 0,84 trong nhom dugc can thiép [127]. Nghién ctru Mutt va
cong su (2019) trén 636 nguoi cao tudi song ¢ mién Biac Phan Lan vé
tinh trang vitamin D va céc thanh t6 cia HCCH, két qua cho thdy néng do
25(OH)D trong mau c6 mdi twong quan nghich véi BMI, vong bung, nong do
glucose méau déi, insulin, cholesterol toan phan, triglycerid va HOMA-IR,
hon nita, & nhém du vitamin D c0 lién quan tang nhay cam insulin khi so sanh
v6i nhém c6 thiéu vitamin D, cac d6i tuwong mac HCCH (41%) c6 ndng do
25(OH)D trong mau thap hon khi so voi cac ddi twong khong mic HCCH
(38%), & cac dbi tugng bd sung vitamin D c6 ty 16 mac HCCH va cac thanh t6
cia HCCH thap hon dang ké (42,6% so véi 57,4%) khi so véi cac dbi tugng
khong dugc bd sung [104]. Mot thir nghiém ngiu nhién c6 d6i chimg cia
El Hajj va cong sy (2018) nham danh gia hiéu qua cua diéu tri vitamin D
d6i v6i can bang ndi mdi va chuyén hoa glucose & 115 nguoi cao tudi
Lebanon trong 6 thdng, nhom can thi€p sir dung 30000 IU cholecalciferol
mdi tuan, két qua cua nghién ctru ghi nhan bd sung vitamin D 1am giam
dang ké HOMA-IR, cholesterol toan phan, LDL-C va glucose mau d6i &
nhom can thiép so vai gia dugc [55].

Tat ca cac nghién ctru cho thay bo sung vitamin D c6 kha nang co loi it

nhat trén mot trong nam thanh td cia HCCH, véi tac dung 0 rét hon ¢ nhiing
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ngudi khoe manh. Bb sung vitamin D c6 thé c¢6 loi hon trong giai doan dau
ctia bénh chuyén hoa. Piéu nay cho thdy mot ché do dinh dudng can bang véi
ham luong vitamin D day di (c4c lodi ca béo, san pham tir sita va thuc pham
ting cuong) co loi cho viéc du phong HCCH ¢ moi ltra tudi. Nhu vy,
phan 16n cac bang chung hién tai ing ho gia thuyét du vitamin D gilp
cai thién cac khia canh chuyén hoéa ctia nhay cam insulin, PTD, HCCH va
béo phi...

+ Gid tri dw bdo ciia nong dp 25(0H)D huyét twong déi véi hi chirng
chuyén héa

Két qua nghién cru cta chung t6i ghi nhan & d6i tugng nghién cuu,
v6i diém cit < 28,2 ng/mL, ndng do 25(0H)D huyét tuong c6 gia tri du bao
HCCH véi d6 nhay: 83,2%, d6 dac hi¢u: 71,1%, AUC: 0,802 p < 0,001.
Trong d6, nong dd 25(0OH)D huyét twong 13 yéu to nguy co doc 1ap d6i voi
HCCH (OR: 34,99, p < 0,001). Két qua cuia cac nghién ctru trén thé gidi cling
da chirng minh vai tro cta vitamin D trong HCCH.

Tuong dong véi két qua nghién ctu cta chung toi, Carnero R va
Antonio E (2019) di x4c dinh diém cit cta ndong d6 25(OH)D trong mau
la 26 ng/mL gilp du bao nguy co phat trién HCCH véi do nhay 1a 72,2%,
d6 dic hiéu 12 66,4% [49]. Tuy nhién, két qua nghién ctru ciia Yanhui Lu va
cong su (2015) co diém cét thdp hon nghién ciru ctia ching t6i 13 15,6 ng/mL
véi do nhay 1a 67,0%, do dac hi¢u 1a 39,0% [93]. Nghién ciru & Tay Ban Nha
cia Gradillas-Garcia A va cong sy (2015) ghi nhan méi lién quan giita
ndéng d6 25(0OH)D trong mau duéi 20 ng/mL va HCCH sau phan tich hoi quy
tuyén tinh da bién (OR: 2,02, p < 0,021) [69]. Nghién ctru & Brasil cta

Barbalho SM va cong su (2018) vé mdi lién quan gitra tinh trang vitamin D va
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cac yéu td nguy co HCCH, trong phan tich hdi quy tuyén tinh da bién,
ghi nhan ndng d6 25(0OH)D trong mau dudi 30 ng/mL c6 lién quan dang ké
voi HCCH, tang triglycerid va giam HDL-C (p < 0,05) so voi phu nir ¢c6 du
vitamin D [124]. Nghién ctru & Lebanon ctia Ghadieh R va cong sy (2018)
d3 ghi nhan & cac dbi tuong thiéu vitamin D s& 1am ting nguy co miac HCCH
1én 2,5 lan (OR: 2,496, p < 0,05), tang triglycerid va giam HDL-C mau c6
lién quan dén thiéu vitamin D (p < 0,05) [64]. Nghién ciru ctia Barbalho SM
va cong su (2018) trong phan tich hdi quy tuyén tinh, ghi nhan ndng do
25(0OH)D trong mau tbi thiéu 1a 15,1 ng/mL dé duy tri cac théng sb
chuyén hoa, it nhat 12 tai gia tri duong bién [41].

Theo Combs Gerald F va McClung James P (2017), chi s6 thong tin
quan trong nhit vé tinh trang vitamin D 13 néng do 25(OH)D trong mau,
binh thudng trong khoang 10 — 40 ng/mL [50]. Gia tri diém cat tdi uu cua
noéng d6 25(OH)D trong mau van con giy tranh cdi. Tuy nhién, qua nhiéu
thap ky tranh ludn, van chua co su déng thuan vé néng do 25(OH)D
trong mau dé dy béo va dy phong HCCH, bénh tim mach va cic bénh
man tinh lién quan khac. Tuy nhién, cac nghién ctru trén da ghi nhan & nguoi
c6 ndng do 25(0OH)D trong méu thap c6 nguy co HCCH cao hon. Vi vay,
gia tri du bao cua néng d6 25(OH)D trong mau ddi véi HCCH da duoc
chtimg minh bdi nhiéu nghién ciru, tuy nhién, can c6 nhiéu khao sat hon dé
1am rd tac dung bao vé cta vitamin D ddi v6i nguy co réi loan chuyén hoéa.
4.3.3. Moi lién quan giira nong do 25-hydroxyvitamin D huyét twong theo
khang insulin va HCCH & dbi twgng nghién ctru

Két qua nghién ctru cta chiing toi ghi nhan so voi nhom khéng khang

insulin va khong HCCH, trung vi (khoang t& phan vi) nong d6 25(OH)D
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huyét tuong trén d6i tuong HCCH, va trén d6i tuong c6 khang insulin
va HCCH thép hon c¢6 ¥ nghia thdng ké (p < 0,001). Ty 18 thiéu vitamin D
trén d6i twong HCCH, va trén ddi tuong c6 khang insulin va HCCH cao hon
so v6i nhom khéng khang insulin va khong HCCH c¢6 ¥ nghia théng ké
(p < 0,001).

Béo phi trung tdm 1a két qua cua sy tiéu thu qua nhiéu thuc pham giau
chat béo, va khiém khuyét trong qua trinh chuyén héa chat béo gay kich thich
qua mirc hé théng renin-angiotensin-aldosteron va hé thong than kinh
giao cam 1a nhiing yéu to gdy bénh chinh trong co ché bénh sinh cua
khang insulin. Cac yéu t6 gy bénh nay tiép tuc hinh thanh cac yéu t6 lién két
chung va cot 18i gitra tinh trang viém chuyén hoa va HCCH. Mot sb co ché
hién da duoc biét dén cho thay sy tién trién cua khang insulin dén viém do
chuyén hoa, tinh trang nay tiép tuc tién trién thanh bénh tim mach trong
HCCH [126]. Chan doan HCCH trong nghién ciru ctia chung tdi dua theo IDF
(2005), bai vi, tiéu chi chan dodan HCCH nay ldy ting vong bung 1am tiéu chi
bat budc. Trong khi d6, mau chdt caia HCCH 13 sy tich tu ctia moé md din dén
khang insulin va su lién két ctia nong do 25(OH)D huyét twong thap véi
béo phi trung tdm d3 dugc ching minh boi nhidu nghién ctu [100], [115],
[128], [138].

Cac kham pha dya trén bang chimg vé hiéu tng manh mé cia viéc
bd sung vitamin D d6i v6i dong thac viém va khang insulin c¢6 thé 1am thay
ddi két cuc bénh tim mach & nguoi co6 HCCH. C6 mdt $6 nghién ctru duogc
thuc hién trén thé gidi, dd két ndi gitra thiéu vitamin D véi tinh trang viém
nhu HCCH. Mot nghién ctru 1dm sang duogc tién hanh trén 157 ngudi My

gbc An cua Dutta D va cong sy (2013) ghi nhan thiéu vitamin D duogc tim
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thiy & 73,25% cac ddi tugng méic tién PTD, HOMA2-IR cao hon dugc
quan sat thdy & cac ddi twong c6 ndng do 25(0OH)D trong mau thap hon [54].
Gan day, mot thir nghiém 14m sang ngiu nhién c6 d6i ching cua Bhatt SP va
cong su (2020) ghi nhin giam dang ké glucose mau doi, glucose mau 2 gid
sau an, HbAlc va m& dudi da sau khi bd sung vitamin D trong 78 tuan &
nit gidi thira cAn—béo phi co6 tién DTD va thiéu vitamin D [45]. Vitamin D
cling diéu hoa hoat dong ctia mot chat quan trong dugc goi 1a calbindin.
Calbindin thudong duoc thiy trong té bao B tuyén tuy, 1a mot loai protein
lién két vé6i calci trong té bao va diéu hoa tiét insulin théng qua khtr cuc
té bao. B6 sung vitamin D giup khoi phuc va diéu hoa hon nita glucose
kich hoat tiét insulin, va cOn diéu chinh san xuit cic cytokin, do do
taing cudng kha ning sdng cua té bao B tuyén tuy. Vitamin D ciing da duoc
chirng minh tdc dung tdng cudng hoat dong cua insulin, vé mat van chuyén
glucose va giam muc do viém té bao thong qua co ché diéu hoa cta IL-6,
TNF-a, IL-10, hs-CRP, va tiép tuc duy tri mirc d6 tuong ddi cta IL-6 dén
IL-10 cing véi hoat dong phién ma yéu t6 nhan-kappa B [126].
4.3.4. Cac yéu td6 nguy co trong du bao thiéu vitamin D & ddi twong
nghién ciru

Két qua nghién ciru cta chung t6i ghi nhan & déi twong nghién ciru, cac
yéu t6 gidi nit, ting vong bung, HATT > 130 mmHg va HOMA-IR > 3,0 la c4c
yéu t6 nguy co doc lap ddi vai thiéu vitamin D (p < 0,05 dén p < 0,001).

Vitamin D 12 mot loai vitamin hoa tan trong chat béo chu yéu dugc biét
dén vé&i vai trd trong chuyén héa calci va tich cyc tham gia vao mot s6
con dudng chuyén hoa, dic biét 1a trong hé thdng tim mach va khang insulin.

Udc tinh ¢6 30 — 50% dan s trén toan thé gidi bi thiéu vitamin D [67].
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MGéi lién quan giita cac yéu td nguy co chuyén hoa véi thiéu vitamin D ciing
duoc chung minh boi cac nghién ctu.

Lu L va cong su (2009) nghién ctru ndong do 25(0OH)D trong méau va
HCCH ¢ nguoi trung nién va cao tudi Trung Qubc dd ghi nhan ndng do
25(OH)D trong mau thap c6 lién quan déang ké dén ting nguy co mic
HCCH [92]. Phetkrajaysang N va cdng su (2013) ghi nhan nguoi HCCH co6
ty 1& thiéu vitamin D cao, trong d6 vong bung, cholesterol toan phin va
HATT cao c6 lién quan dang ké véi gia ting nguy co thiéu vitamin D [115].
Nghién ctru ctia Arti S Muley va cong su (2014) vé tinh trang vitamin D va
HCCH & dan s6 An D¢ truong thanh, trong phan tich hoi quy tuyén tinh
da bién ghi nhin vong bung 1a yéu t6 nguy co doc lap trong du bao néng dd
25(0OH)D trong mau (OR: 0,281, p = 0,03) [100]. Cuijuan Wang va cdng su
(2019) ghi nhan vong bung 13 yéu t6 nguy co doc lap doi véi nong do
25(OH)D trong méau & cac ddi tugng thiéu vitamin D (B =-0,577, p = 0,0001),
v6i diém cat > 89,5 cm, vong bung c6 gia tri trong du béo thiéu vitamin D,
véi @6 nhay 75,3%, do dac hiéu 77,1% [138]. Nghién ctru cua Piantanida E va
cong su (2017) ghi nhan ¢ ngudi HCCH c6 nong d 25(0OH)D trong mau thap
cod lién quan tang nguy co THA va tang glucose mau cao hon [111].
Nghién cau cua Aquino va cong su (2018) vé cac yéu té dy bao vé tinh trang
vitamin D & cac d6i tugng mac HCCH ¢ Brasil ghi nhan giéi tinh, ty s6 vong
bung/vong mdng 1a cac yéu té du béo thiéu vitamin D [36].

Nong d6 chat béo cao & ving bung c6 thé can tro qua trinh chuyén hoa
vitamin D. Piéu nay duoc giai thich 1a do tinh hoa tan trong m& cua
vitamin D, do d6, ndong d6 chat béo cao hon & ving bung c6 loi cho su

hap thu vitamin D vao mdé m&, dan dén nong d6 250HD trong mau khong du.
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Miflambres 1 va cong su (2012) da ghi nhan tinh trang thiéu vitamin D bt ké
murc do béo phi, mot phét hién ang ho sy ton tai cia méi twong quan nghich
gitta md m& & bung cao hon véi thiéu vitamin D [101]. Két qua cua cac
nghién ctru mot 1an nita nhdn manh méi lién quan giira tich liy chat béo cao

trong co thé voi thiéu vitamin D.
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KET LUAN

Qua khao sat néng do 25-hydroxyvitamin D huyét twong trén 330
d6i twong di kham strc khoe tong quat. Chiing toi rat ra két ludn sau:
1. Ty 1¢ thiéu vitamin D, khang insulin va hi ching chuyén héa &
ddi twong nghién ciru
1.1. Ty I¢ thiéu vitamin D ¢ déi twong nghién ciru

- Trung vi (khoang t& phan vi) néng do 25(OH)D huyét twong &
d6i twong nghién ctru 1a 28,65 (24,10 — 34,33) ng/mL.

- C6 182 @6i twong thiéu vitamin D, chiém ty 1& 55,2%.
1.2. Ty 1é khdng insulin 6 doi twong nghién ciru

- Trung vi (khoang tr phan vi) néng do insulin 1a 7,75 (5,00 — 11,33), chi
s6 HOMA1-%B 14 84,00 (57,41 — 115,46) va HOMA-IR 12 1,93 (1,20 — 2,92).

- Ty 18 ting nong do insulin 1a 23,3%, giam chi s6 HOMA1-%B la
75,2% va tang HOMA-IR (khang insulin) la 31,8%.
1.3. Ty 1¢ héi chieng chuyén héa 6 doi twong nghién civu

- C6 119 d6i twong c6 HCCH chiém ty 18 36,1%, co6 211 d6i tuong
khong c6 HCCH chiém ty 1& 63,9%.

- Ty 1€ tang vong bung 1a 49,1%, tang triglycerid 1a 50,3%, giam HDL-C
14 48,5%, huyét ap tang 1a 30,3%, ting glucose 1 41,2%.
2. Méi lién quan giira ndng d9 25-hydroxyvitamin D huyét twong véi
khang insulin va hdi ching chuyén hoa
2.1. Méi lién quan giita nong dé 25-hydroxyvitamin D huyét twong véi
khang insulin va héi chieng chuyén héa

- Trung vi (khoang t&r phan vi) nong do 25(0OH)D trén d6i tuong khang
insulin 1a 24,70 (21,25 — 30,50) ng/mL thap hon d6i tuong khong khang
insulin 12 30,20 (25,50 — 35,25) ng/mL (p < 0,001). Ty 1¢ thiéu vitamin D trén
d6i tugng khang insulin 13 72,4% cao hon dbi tugng khong khang insulin
1a47,1% (p < 0,001).
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- Ty 1& khéang insulin 1 41,8% & nhém thiéu vitamin D cao hon so véi
nhom du vitamin D 14 19,6% (p < 0,001).

- Ty 1é thiéu vitamin D trén ddi twong khang insulin 1a 73,0% cao hon so
v&i nhom khong khang insulin va Gy < 7 mmol/L 12 47,7% (p < 0,001).

- Néng d6 25(0OH)D < 27,3 ng/mL c6 gia tri trong dy bao khang insulin
véi do nhay: 67,6%, d6 dac hiéu: 64,0%, AUC: 0,683, p <0,001.

- Trung vi (khoang tr phan vi) ndng d6 25(OH)D trén d6i tugng HCCH
la 24,00 (20,90 — 27,00) ng/mL thap hon d6i twong khéng HCCH 1a 31,80
(26,90 — 36,20) ng/mL (p < 0,001). Ty 1& thiéu vitamin D trén ddi tuong
HCCH 14 85,7% cao hon dbi tugng khéng HCCH 1a 37,9% (p < 0,001).

- Trong nhom thiéu vitamin D: Ty 1¢ ting vong bung, tang triglycerid,
giam HDL-C, huyét ap ting cao hon véi nhom du vitamin D (p < 0,05 dén
p <0,001).

- Nong d6 25(OH)D 1a yéu té nguy co doc lap d6i véi HCCH
(OR: 34,99, p <0,001).

- Trung vi (khoang t& phan vi) néng do 25(0H)D trén dbi tuong cod
khang insulin va HCCH la 23,25 (20,75 — 27,10) ng/mL thap hon dbi tuong
khong khang insulin va khéng HCCH la 31,70 (26,80 — 36,30) ng/mL
(p < 0,001).

- Ty 18 thiéu vitamin D trén d6i tuong c6 khang insulin va HCCH 1a
85,7% cao hon so vo1 nhom khong khang insulin va khong HCCH 1a 40%
(p <0,001).

2.2. Cdc yéu té nguy co trong dw bdo thiéu vitamin D & déi twong
nghién ciru

- Cac yéu td tang vong bung, HATT > 130 mmHg va HOMA-IR > 3,0 13
cac yéu td nguy co doc 1ap di véi thiéu vitamin D (p < 0,05 dén p < 0,001).
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NHUNG HAN CHE CUA PE TAI

Nhitng han ché cta dé tai bao gdm: Thiét ké cat ngang cta no, khién
cho khong thé biét ban chit cia mdi lién quan dugc phat hién giira
thiéu vitamin D v6i khang insulin, HCCH va céc thanh t6 cia HCCH. Thuc té
1a vi cac d6i tuong duoc chon tir nhitng ngudi di kham stc khoe tong quat,
thay vi tir m6t miu ngiu nhién cta diéu tra dan sd, ty 1& luu hanh cia ca
thiéu vitamin D, khang insulin vda HCCH c6 kha niang khac nhau.

Céc kho khian trong thyc hanh tiéu chuan danh gia tinh trang vitamin D &
cac d6i twong vi cac phuong phap duoc st dung dé dinh luong néng do
25(0OH)D trong mau lién quan truc tiép voi tong lugng vitamin D dugc tao
thanh & da va hap thu tir thic an, nhung khong phai 1a vitamin D tu do hodc
c6 dang co hoat tinh sinh hoc, khién that kho dé biét chinh xac tinh trang
vitamin D thyc té [112] va néng do protein lién két vitamin D, yéu t6 quyét
dinh chinh ctia nong d6 25(OH)D trong mau thu duoc véi cac phuong phap
dugc st dung trong thyc hanh tiéu chuan, c¢6 twong quan nghich véi khang
insulin [39], cho thdy nong do 25(OH)D trong mau c6 kha nang 13 hau qua

cua khang insulin.
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KIEN NGHI

Qua két qua nghién ctiru ndy, ching t6i c¢é kién nghi nhu sau:

+ Can dinh luong noéng do 25-hydroxyvitamin D trong mau & ngudi co
khang insulin va/hoic c6 hoi chiing chuyén hoa.

+ Nhitng ngudi c6 cac yéu té nhu: Tang vong bung, ting huyét &p va

khang insulin can bé sung vitamin D.
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