TAP CHi NGHIEN CU’U Y HOC

MOT SO YEU TO NGUY CO LIEN QUAN PEN TANG AP
DONG MACH PHOI & BENH NHAN XO CI’NG BI

Vii Thi Hang"", Hoang Thi Lam?

Chu Chi Hiéu', Nguyén Nhw Nguyét'
'Bénh vién Bach Mai

2Bénh vién Pai hoc Y Dwoc TP. H6 Chi Minh

Tang 4p déng mach phéi géy ra 26% trong céc truong hop tir vong & bénh nhén xo cting bi. Nghién ctru
mé ta cat ngang duoc tién hanh nham danh gia mét sé yéu té nguy co tang &p déng mach phéi & bénh nhan
xo cting bi. Trong téng sé 50 bénh nhan xo ctng bi ¢ tédng &p déng mach phdi va 25 bénh nhan xo ctng bi
khéng c6 tang &p déng mach phdi nhap vién Trung tdm Dj (rng — Mién dich I4m sang, Bénh vién Bach Mai trong
1 ndm (tir thdng 08/2017 dén théng 8/2018). Bénh nhén c6 tudi 20 - 40 tudi, khang thé RNP dwong tinh ¢é nguy
co téng 4p déng mach phdi véi OR Ian luot 13 5,4 (95%Cl: 1,14 - 25,81) va 9 (95%CI: 1,01 - 80,1). NT-proBNP
va diém Rodnan la yéu tb nguy co doc lap lién quan dén téng ap phdi & bénh nhén xo ctng bi. NT-proBNP
tang 1én 1 pmol/L thi nguy co tdng &p déng mach phéi tang 1én 1,039 Ian, diém Rodnan tdng Ién 1 diém thi
nguy co téng &p déng mach phdi téng 1én 1,079 lan. Kha ndng duw béo diing cdia mé hinh da bién nay la 80,7%.

T khéa: Xo cirng bi hé théng, tang 4p ddng mach phdi, NT-proBNP, diém Rodnan, yéu té nguy co.

I. DAT VAN DE

Tan suét tdng ap dong mach phdi xuét hién
khoang 5 - 9 % & bénh nhan xo ctrng bi (XCB).!
Bénh lién quan dén tién trién cta hién twong
Raynaud, tén thwong da khu trd va khang thé
khang centromere dwong tinh. Trong nghién
clru ctia EULAR 2010 vé nguyén nhan t&r vong
trong xo ctrng bi, thi tdng ap déng mach phéi
chiém dén 26%.2 Néu bénh nhan xo cirng bi cé
tang ap dong mach phdi khéng dwoc diéu tri,
thdi gian séng sau 1 nam la 50%, con & bénh
nhan khéng c6 tédng ap lwc déng mach phéi la
trén 90%.% Mot sé yéu td giup dw béo nguy co
tang ap déng mach phéi da duoc cong bd. E.
Hachulla va cong sw (2010) nghién cteu hdi clru
trén 78 bénh nhan xo clng bi, c6 55% bénh
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nhan dwoc chan doan tang ap phdi sau 5 nam
c6 triéu chirng dau tién khong phai Raynaud,
dién hinh xuét hién & nhitng ngudi gia, tuy
nhién khong cé sw khac biét trong tan suét khéi
phat sém tang 4p dong mach phéi gitra nhém
xo' clrng bi khu tri va lan téa.* Biéu hién gian
mao mach va bat thwong giwdng moéng gop
phan tdng nguy co phat trién thanh tang ap
ddéng mach phéi & bénh nhan xo ctrng bi.’ Theo
nghién cru DETECT, c6 mét sbé nguy co' lam
tang kha nang tang ap déng mach phdi (mac
xo cieng bi > 3 nam, dé khuéch tan cacbon
monoxide phé nang DLCO < 60%).5 Theo
DETECT trong nhom PAH, c6 20% xo clng bi
lan tda, 70 % dang xo clrng bi khu tra. Tilé tang
ap dong mach phdi lién quan dén bénh phéi ké
tuy tleng nghién ctru 1 - 4%."7 Tai Viét Nam,
cac nghién clru vé tang ap lwc dong mach phdi
& bénh nhan xo crng bi con it dwgc quan tam
dén. Chinh vi vay, chung téi tién hanh nghién
clu nay véi muc tiéu: Danh gia mot sb yéu td
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nguy co lién quan tdng ap dong mach phdi &
bénh nhan xo clrng bi.

Il. DOI TUQNG VA PHUONG PHAP
1. Péi twong

Bénh nhan dwoc chan doan xo cirng bi bao
gdm cé tang ap dong mach phdi va khéng tang
ap dong mach phdi nhap vién tai Trung tam Di
&ng — Mién dich 1am sang thod mén tiéu chuan
Ira chon va loai trtr nhw sau:

Tiéu chuén Iwa chon bénh nhan

-Bénh nhan dwoc chan doan Xo cung bi
hé théng theo tiéu chuan cta Hoi khép hoc My
va hoi khép hoc Chau Au (ACR/EULAR) 2013.

- Chén doan tang ap dong mach phéi dwa
theo khuyén céo ctia Hoi tim mach Chau Au va
Hoi hd hdp Chau Au (ESC/ERC) ndm 2009 dua
trén siéu am Doppler tim. Trong nghién ctru
nay, chung t6i lwa chon mirc ap lwc ddng mach
phdi tdm thu wéc tinh trén siéu am Doppler tim
> 36mmHg lam tiéu chuén Iwa chon bénh nhan
vao nhém bénh nhén xo cing bi c6 tang ap
dong mach phéi.

Tiéu chuén loai troe

- Bénh nhan duai 16 tudi.

- Bénh tw mién khac: Viém khép dang théap,
viém da co, viém da co, lupus ban dé hé thong,
héi chirng Sjogren.

- Phu n¥ ¢ thai, bénh nhan khéng déng y
tham gia nghién ctu.

2. Phwong phap

Thiét ké nghién cteu, c& mau: Nghién ctru
tién clru, mo ta cat ngang, c6 déi chirng véi c&
mau thuan tién.

Dja diém, thoi gian nghién ciru: Nghién
ctu dwoc tién hanh tai Trung tdm Di ng —
Mién dich 1am sang, Bénh vién Bach Mai. Thoi
gian tir thang 08/2017 dén thang 08/2018.

Quy trinh nghién ciru: Bénh nhan du tiéu
chuén lwa chon vao nghién ciru sé dwoc kham
lam sang phat hién cac tén thwong co quan cla

bénh xo clrng bi, triéu chirng clia tdng ap déng
mach phdi. Bénh nhan dwoc kham lam sang,
can lam sang. Siéu am tim tai Vién tim mach
Viét Nam trong vong 1 - 2 ngay sau khi nhap
vién, dua trén két qud siéu am phan loai hai
nhém ting ap dong mach phéi va khong tang
&p dong mach phéi. Thu thap théng tin vao mau
bénh an sn. X tri sé liéu va dwa ra két luan.

Phwong phép xw tri va phan tich sé liéu:
Nhap sb liéu bdng phdn mém SPSS version
20. St dung cac thuat toan min, max, trung
binh va do léch chudn, tinh ti 1&. S& dung céac
test thdng ké phu hop: Test ANOVA, test Khi
binh phwong, Fisher exact test, Independent
samples T test. Hi quy Binary logistic da bién.
LAy mirc y nghia théng ké khi p < 0,05.

3. bao dirc nghién ciru

Tét ca cac hoat dong tién hanh trong nghién
clvu nay déu tuan tha qui dinh va nguyén téc
chudn muc vé dao dic nghién ciru y sinh hoc
cuia Viét Nam va quéc té. Cac hoat dong nghién
ctu khéng gay nguy hiém va cac nguy co cho
ddi twong nghién ctru. TAt ca cac déi twong
nghién ctru tw nguyén tham gia vao nghién ctru
sau khi dwoc tw van day da. Céac sb liéu y hoc
mang tinh ca nhan trong nghién ctru dwgc ddm
bao nguyén tic bi mat.

I. KET QUA
1. Dac diém tubi, giéi

Nhém xo ctrng bi ¢é tang ap déng mach phéi
hay g&p bénh nhan tré (20-40 tudi) hon nhém
X0 clrng bi khdéng tang ap déng mach. Nhirng
bénh nhan cé tudi 20-40 tudi c6 nguy co tang
&p dong mach phdi tang OR = 5,4 (95%Cl: 1,14
- 25,81). Ca 2 nhom xo clrng bi c6 va khong cé
tang ap dong mach phdi déu gép chd yéu Ira
tudi trung nién (41 - 60 tudi).

DPéi twong nir chiém da sb, ty 1& 1an lwot cla
hai nhém co6 va khéng c6 tang ap déng mach
phdi la 86% (p < 0,01) va 76% (p < 0,01). Ti &
gi¢i n gitba hai nhom la nhw nhau.
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Biéu d6 1. Biéu d6 phan bé nhém tubi (n, = 50, n,= 25)

2. Dac diém lam sang, can lam sang
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Biéu d6 2. Tén thwong dau chi (n, = 50, n,= 25)

H&u hét bénh nhan xo ctrng bi (ca hai nhém
c6 va khoéng cé tang ap déng mach phdi) déu
c6 hoi chirng Raynaud, ti & 1an luvot 90%, 84%.
Ti & hoi chivng Raynaud, seo 18m dau chi, loét
dau chi, hoai t&¢ khé va cét cut ngén cla hai
nhém la nhw nhau.

Diém cirng da Rodnan trung binh ctia nhém
xo clrng bi ¢c6 tang &p ddng mach phdi la 25,3
+ 12,08, khdng khac biét so vo&i diém ciia nhom

xo cirng bi khéng tdng ap déng mach phdi la
20,08 + 9,58.

Ti 1& gap viém phdi k& va xo phdi & nhém
tang 4p dong mach phéi 1a nhw nhau (39,1%
va 19,6%, p = 0,14). Ti I& viém phdi k&, xo phéi
gilka nhdom xo' clrng bi ¢é va khéng co tang ap
ddéng mach phoi cling khéng co sy khac biét (p
= 0,08 va p =0,06).
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Biéu d6 3. Tén thwong phdi ké (n, = 46, n, = 22)
Bang 1. Tw khang thé

Nhém tang ap
dong mach phéi

Nhém khoéng tang ap
dong mach phéi

Tén thwong mién dich p
n % n %
Khang thé ANA
33 94,3 9 81,8 0,24
(n,=35,n,=11)
Khang thé Scl - 70 9 081 . 5 026
(n,=32,n,=10) ’ ’
Khang th& RNP .5 50 ] 0 003
(n,=30,n,=10) ’

Ty 1& RNP duwong tinh clia nhém tang ap
ddng mach phdi cao hon hén so véi nhém khéng
tang ap déng mach phéi (p = 0,03). Nhém bénh

nhan cé khang th& RNP dwong tinh, nguy co
tang ap dong mach phdi gép 9 1an so véi khang
thé& RNP am tinh (95%Cl: 1,01 - 80,1).

Bang 2. Néng dd bé thé (n,= 39, n,=18)

Nhém tang ap

Nhém khéng tang ap

Bo thée . 2. A 2. Y
dong mach phoi dong mach phoi
C3 trung binh 0,96 + 0,28 1,12+ 0,23 0,04
C4 trung binh 0,196 £+ 0,08 0,249 £ 0,10 0,04

Néng dd C3, C4 clia nhdm xo cirng bi ting
ap dong mach phdi thap hon so véi nhém xo
ctrng bi khong c6é tdng ap dong mach phéi, sy
khac biét co y nghia thdng ké véi ca hai p la
0,04.

Néng d6 NT-proBNP trong nhém ting ap
dong mach phdi cao gap hon 20 l1an so véi
nhém khéng téng ap déng mach phdi sy khac
biét cé y nghia théng ké, p = 0,004.
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Biéu dé 4. Gia tri NT-proBNP trong tén thwong tiang ap déng phéi (n, = 50, n,= 25)

3. Yéu t6 nguy co lién quan dén ting ap déng mach phéi

Bang 3. Yéu t6 nguy co lién quan ting ap dong mach phoi

Bién phu thudc nguy co tiang ap dong mach phoi

Tén bién doc lap

OR p 95%Cl
Tubi 0,967 0,425 0,890 - 1,050
Théi gian phat hién xo ctng bi 1,074 0,372 0,919 - 1,255
Cc3 5,165 0,527 0,032 - 831,437
c4 0,000 0,208 0,000 - 139,173
NT-proBNP 1,039 0,026 1,004 - 1,074
Piém Rodnan 1,079 0,042 1,003 - 1,161

Chi c6 ndng dd NT-proBNP va diém Rodnan
la yéu t6 nguy co doc lap lién quan tang ap
ddéng mach phéi & bénh nhan xo cirng bi. NT-
proBNP tang 1én 1 pmol/L thi nguy co tang
ap dong mach phdi tang lén 1,039 1an. Diém
Rodnan tang I&n 1 diém thi nguy co tang ap
dong mach phdi tdng 1&n 1,079 1an. Kha nang
duw béo dung ctia mé hinh da bién nay la 80,7%.

IV. BAN LUAN

Téng sbé 75 bénh nhan xo cing bi trong
nghién clru clGa ching t6i (bao gdm 50 bénh
nhan cé tdng ap dong mach phdi va 25 bénh
nhan khéng cé tdng ap dong mach phédi), da sé

bénh nhan & Ira tudi trung nién 41 - 60 tudi. O
nhém tdng ap dong mach phdi hay gdp bénh
nhan tré (20 - 40 tudi) hon nhém xo cing bi
khéng tang ap déng mach phdi. Cirng da la
diu hiéu lam sang chinh clGa bénh xo cing
bi hé théng.8 Diém day da Rodnan trung binh
ctia nhédm xo clrng bi tdng &p dong mach phéi
la 25,3 £ 12,08, khéng khac biét so v&i nhom
xo cirng bi khéng tdng ap déng mach phéi la
20,08 + 9,58. Biém Rodnan trong nghién ctru
cla chung téi cao hon so v&i két qua nghién
ctru clia Lwu Phuwong Lan va nhirng nghién
ctvu nwédc ngoai, Diab (2014) cé diém Rodnan
nhém xo cirng bi chung la 18,1 + 10,3, cua
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Schneeberger la 11,8.91° Sy khac biét do bénh
nhan cla chdng téi chd yéu trong giai doan tién
trién bénh phai diéu tri ndi tra. T7 & loét dau chi
gitra hai nhém c6 va khbng tang ap dong mach
phdi cling khong cé sw khac biét. So v&i nghién
clru nwdc ngoai ti 1 loét dau chi trong nghién
ctru ctia chung tdi thap hon han, Alhajeri nghién
clru trén 724 bénh nhan loét dau chi 54%, seo
I6m dau chi 43%." Tac gia Diab va cong sw
nghién ctru da trung tdm trén 1417 bénh nhan
seo 16m dau chi 54,9%, loét dau chi 58,4%.°
Sw khéac biét nay co lién quan dén nén nhiét
cta Viét Nam thép hon so v&i cac nwdc luc dia
Au - My, nhiét do cang thap thi nguy co loét
do co mach dau chi cang cao & bénh nhan cé
héi chirng Raynaud. Tang 4p dong mach phdi
va ton thwong phdi ké 1a hai tén thwong phdi
hay gap trong xo' cirng bi hé théng. Tén thwong
tang ap phdi cé thé phdi hop hodc doc lap voi
ton thwong phdi ké. Tén thuong phdi ké c6 thé
gap & 1/3 bénh nhan xo cirng bi."? Tuy nhién,
trong nghién ctu ctia chung t6i, i 1& viém phdi
ké va xo phdi ciing khéng co sw khac biét gitra
hai nhdm c6 va khdéng cé tang ap déng mach
phdi. Co thé do mét vai yéu tb twong tac, khién
cho két qua khi phan tich riéng lai khéng co6 sy
lién quan dén tang ap dong mach phdi. Ti 1é
khang thé ANA, Scl 70 dwong tinh & hai nhém
la nhw nhau. Nhém ting ap ddong mach phéi
c6 50% bénh nhan cé khang thé RNP duong
tinh."™® T7 1& nay khac biét cé y nghia théng ké
véi ti 1@ RNP dwong tinh & nhom khong tang
ap dong mach phdi, 10% (p = 0,032). Nhém
bénh nhan cé6 RNP dwong tinh, nguy co tang
ap dong mach phdi gap 9 1an so véi RNP am
tinh (95%Cl: 1,01 - 80,1). Khang thé khang
U1-RNP & bénh mo lién két co lién quan dén
sy xuat hién cta hién twong Raynaud, sung
phdng tay, khd da, bénh phédi, viém khép, dau
khép, viém co va bénh thwe quan. Phi dai vach
ngdn va mach mau phdi dan dén tang ap dong

mach phéi cling da dwoc ghi nhan & bénh nhan
c6 khang thé khang U1-RNP dwong tinh.' U1-
RNP ciing la mét trong nhitng yéu td nguy co
tang ap dong mach phdi & bénh nhan xo cirng
bi. Néng d6 C3, C4 trung binh & nhém ting
4p dong mach phdi thap hon han so véi nhém
khong tdng ap ddng mach phdi. M6t sé nghién
clu bao céo c6 sw kich hoat bat thuweng bb thé
va vling dudi t& bao ndi mé dan dén lang dong
phirc hop mién dich & nhirng trwérng hop viém
mach." Viém mach gép phan trong co ché téng
&p dong mach phdi. Pay la Ii do & nhirtng bénh
nhan tang ap dong mach phéi co suv kich hoat
va st dung bd thé, dan dén nong d6 bd thé cia
nhém ting ap ddng mach phdi thdp hon & nhém
khong tang &p dong mach phdi. NT-proBNP |a
mo6t hormone dwoc gidi phong vao mau, NT-
proBNP dwoc biét dén l1a mét dau an sinh hoc
cla bénh tim mach. Két qua nghién ctu cta
chang tdi, ndng d6 NT-proBNP trong nhém tang
ap dong mach phdi cao gép hon 20 I1an so véi
nhém khéng ting ap dong mach phdi. Nghién
ctu ctia C.T Gan cho thdy & bénh nhan téng ap
phdi, NT-proBNP bién dbi song song v&i thay
dbi trong cAu tric cla that phai va chirc nang
tam thu.'® NT-proBNP cao c6 thé phan anh sw
tdng hop tdng cwong va phong thich vao tuan
hoan do qua tai that phai. Theo y van, tang ap
ddéng mach phéi trong xo' clrng bi dwoc xem
nhw biéu hién mudn cla tién trién bénh (it nhat
10 nadm sau khi mac bénh xo clrng bi) va ti Ié
cao hon dugc bao cao & bénh nhan xo clrng
bi khu tri. Yéu td 1am sang nguy co phat trién
tang ap déng mach phdi trong xo clrng bi da
dwoc xac dinh gébm: tudi, tén thwong da, sau
man kinh, bénh Ii mach mau ngoai vi nang, tdn
thwong xo phéi, trao ngwoc da day thwe quan
va kho nubt.' Biéu hién gian mao mach va bat
thwdng giwdng moéng gop phan tang nguy co
phat trién thanh tang 4p déng mach phéi & xo
crng bi.5 Theo nghién ctru DETECT, c6 mot
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s6 nguy co lam tang kha nang téng ap dong
mach phdi (Mac xo cing bi > 3 nadm, khuéch
tan cacbon monoxide phé nang DLCO < 60%).°
Trong nghién clru cda chung ti, khi xét riéng
tirng yéu t6 doc lap bénh nhan co do tudi 20
- 40 c6 nguy co tdng ap dong mach phdi cao
hon 5,4 lan so v&i nhém tudi khac, RNP duong
tinh tdng nguy co tang ap déng mach phdi gap
9 1an so v&i nhém RNP am tinh. Khi danh gia
mo hinh da bién trong méi twong tac véi cac
yéu t6 bao gébm: tudi, C3, C4, NT-proBNP, diém
Rodnan. Chi c6 ndng dd NT-proBNP va diém
Rodnan 1a yéu té6 nguy co tdng ap déng mach
phdi & bénh nhan xo ctrng bi. NT-proBNP ting
[én 1 pmol/L thi nguy co tang ap dong mach
phdi tang I&n 1,039 Ian. Piém Rodnan téng 1én
1 diém thi nguy co tdng ap déng mach phéi
tang 1&n 1,079 1an. Kha ndng dw bao dung cla
mo hinh da bién nay 1a 80,7%.

V. KET LUAN

Néng d6 NT-proBNP va diém Rodnan la
yéu t6 nguy co tang ap dong mach phéi & bénh
nhan xo cing bi.
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Summary

RICK FACTORS ASSOCIATED WITH PULMONARY ARTERIAL
HYPERTENSION IN SYSTEMIC SCLEROSIS

Pulmonary arterial hypertension (PAH) in systemic sclerosis (SSc) is a lethal complication
affecting 26% of patients. The cross-sectional study was conducted to determine rick factors
associated with pulmonary arterial hypertension in systemic sclerosis. Among 50 patients with SSc
- PAH and 25 patients with SSc - nonPAH at Center of Allergy and Clinical Immunology, Bach Mai
hospital for 1 year (from June 2017 to June 2018). The result showed, age from 20 to 40 and anti
RNP positive increase rick of PAH with odds ratio 5.4 (95%CI: 1.14 - 25.81) and 9 (95%ClI: 1.01 -
80.1), respectively. NT-proBNP and Rodnan score were independent rick factors that associated
pulmonary arterial hypertesion in systemic sclerosis. An increase of 1 poin in Rodnan score was
associated with a 1.039 times higher in rick of PAH and an increase of 1 pmo/L in NT-proBNP
was associated with a 1.079 times higher in rick of PAH, correct prediction percentage was 80.7%.
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