TAP CHIi NGHIEN CPU Y HOC

DA HINH PNPLA3 rs738409 VA HOI CHI’'NG CHUYEN HOA &
NGUOl TRUONG THANH VIET NAM KHONG MAC MASLD

Nguyén Hiru Ngoc Tuan™, Nguyén Minh Ha
Trirong Pai hoc Y khoa Pham Ngoc Thach

Pa hinh PNPLA3 rs738409 (C>G) thiic day gan nhiém m& nhung téc dong hé théng cta né & nhitng ngudi
khéng méc bénh gan nhiém mé lién quan dén réi loan chuyén héa (MASLD) van chua ré rang. Nghién ctru nay
danh gia méi lién quan gitra bién thé nay va nguy co héi chirng chuyén héa (HCCH) & mét doan hé Viét Nam
khéng mac MASLD. Nghién ctru cét ngang trén 429 ngudi triréng thanh khéng mac MASLD hodc viém gan
virus qua kham strc khée dinh ky. Kiéu gen rs738409 (CC, GC, GG) duoc xac dinh. HCCH duoc dinh nghia khi
¢6 = 3 tiéu chi. Hoi quy logistic da bién, hiéu chinh theo tubi, giéi tinh va BMI, duoc thuc hién dé danh gia moi
lién quan. Tén sé alen G la 35,1%. Ty Ié hién mdc HCCH chung la 11,4% (15,1% & CC, 8,5% & GC va 10,0% &
GG). Trong mé hinh tréi (GC+GG so véi CC), nguoi mang alen G gidm dang ké nguy co mac HCCH (OR hiéu
chinh = 0,40; KTC 95%: 0,20 — 0,83, p = 0,014). Céc chi sé thir cép nhu triglyceride-glucose (TyG) va men gan
khéng khac biét gitta céc nhém. Alen G ctia PNPLA3 rs738409 c6 lién quan nghich véi nguy co mdc HCCH
& nguoi khéng méc MASLD, goi y hién twong phéan ly chuyén hba khi chuwa tién trién thanh gan nhiém mé.

Tir khéa: PNPLA3, hoi chirng chuyén héa, MASLD, phan ly chuyén héa, Viét Nam.

. DAT VAN BE

Hoi chirng chuyén héa (HCCH) 1a mét tap
hop céc réi loan bao gébm béo phi trung tam, rbi
loan lipid mau, tang huyét ap va khang insulin,
dong vai trd 1a yéu té nguy co hang dau dbi
v&i bénh ly tim mach va dai thao duwdng tip 2.
Trong nhirng thap ky gan day, sy gia tang ty 1&
hién mac HCCH tai chau A, dac biét 1a & Viét
Nam, da tré thanh mét ganh ndng y té céng
coéng cap bach.2 HCCH c6 méi lién hé sinh ly
bénh hoc chat ché véi bénh gan nhiém m&
lién quan dén réi loan chuyén héa (MASLD),
trong do tinh trang tich tu lipid tai gan va khang
insulin toan than thuwéng déng dién va thuc day
l&n nhau.’

Tuy nhién, tinh sinh m& va cac rdi loan
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chuyén hoéa khong chi chiu anh hwéng bdi
16i sébng ma con bi chi phdi manh mé béi cac
yéu t6 di truyén.® Bién thé da hinh nucleotide
don rs738409 (C>G, thay thé isoleucine bang
methionine & vi tri 148 [I148M]) trén gen
PNPLA3 (patatin-like phospholipase domain-
containing 3) hién dwoc cdng nhan 1a yéu td
nguy co di truyén manh nhét déi véi sy khoi
phat va tién trién cia MASLD.* Mac du, alen
G cla PNPLA3 lam suy gidm kha nang thay
phan triglyceride tai gan, dan dén tinh trang
gan nhidm m& nghiém trong, nhiéu bang
chirng dich t& hoc lai cho thdy mét nghich ly
Idm sang: nhirng ngwdi mang alen nay thwdng
khong biéu hién tinh trang khang insulin toan
than twong xing v&i mirc dd nhiém mé& & gan.®
Hién twong nay dwoc goi la “sw phan ly chuyén
héa” (metabolic dissociation), ggi y rang bién
thé PNPLA3 c6 thé gitr lipid tai gan thay vi giai
phéng vao tuan hoan, qua d6 cé thé gidm phoi
nhiém lipid d6c hai & cac mé ngoai vi.
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Dén nay, phdn I&n cac nghién ctu vé
PNPLA3 déu tap trung vao cac quan thé da
dwoc chan doan MASLD hodc co tién trién xo
gan. Hién chwa cé nghién cru nao danh gia
trwc tiép méi lien quan gitra bién thé rs738409
va nguy co mac HCCH & nhirng céa thé khong
mac MASLD. Khoang tréng nay dac biét quan
trong & quan thé Viét Nam, vén mang cac dic
diém nhan trac hoc va hinh thai béo phi khac
biét so v&i nguwdi phuwong Tay. Do dé, nghién
ctvu nay duoc thwc hién nham danh gia mdi
lién quan gitra da hinh PNPLA3 rs738409 va
nguy co mac HCCH trong mot doan hé nguoi
trwdng thanh Viét Nam khoéng mac MASLD
thong qua cac dot kham strc khde dinh ky.
Chung t6i gia thuyét réng trong bdi canh khéng
c6 tinh trang qua tai lipid tai gan, alen G c6 thé
thé hién nhirng tac dong hé théng khac biét I1én
cac chi sd chuyén hoa toan than.

Il. DOI TWONG VA PHUONG PHAP
1. Péi twong

Quan thé ngudn bao gébm cac nhan vién y té
va nhan vién hanh chinh t& Bénh vién Nguyén
Tri Phwong va bai hoc Y khoa Pham Ngoc
Thach, nhirng nguwoi da tham gia kham suic
khde nghé nghiép thwédng nién.

Tiéu chuan Iwa chon: yéu ciu nguwdi tham
gia phai c6 di¥ liéu hop 1& vé kiéu gen PNPLA3
rs738409. Céc tiéu chuan loai trir dwoc 4p dung
tuan tw nham loai bd nhirng c& nhan cé céc tinh
trang bénh ly cé thé gay nhiéu nghiém trong, cu
thé bao gdm: (1) C6 chan doan MASLD ho&c
biéu hién nhi&m mé gan trén siéu am bung (d4u
hiéu gan tang am); (2) Nhiém virus viém gan B
hoac C; (3) Phu nl c6 thai; va (4) Cac bénh ly
gan nén khac bao gébm viém gan tw mién, viém
gan do thudc, bénh gan do & st va bénh gan
& déng.

2. Phwong phap
Thiét ké nghién ctru
Nghién ctu nay la mét phan tich thir cap,

thiét ké cat ngang, st dung di¥ liéu tlr mot doan
hé kham strc khde dinh ky tién ctru. Muc tiéu
chinh clia phan tich nay la danh gia méi lién
quan gilra da hinh nucleotide don PNPLA3
rs738409 (C>G) va nguy co mac Hdi chirng
chuyén héa (HCCH) & nguoi trwdng thanh
khéng méc bénh gan nhiém mé& lién quan dén
rbi loan chuyén hoa (MASLD).

Quan thé nghién ctru va chon méu

D liéu cha doan hé gbc dwoc thu thap tir
ngay 31/10/2022 dén ngay 21/12/2023. Trong
giai doan nay, tbng cong 700 nguwoi tham gia
da duoc tuyén nhan cho cac nghién ctru chinh.
Débi vé&i ban thdo thir cap nay, moét tap con phan
tich gdm 429 nguoi tham gia da dwoc trich xuét
tr tap d liéu hién cé.

Thu thap diF liéu va bién s6

Tét ca cac di lieu Iam sang, nhan tréc hoc
va can lam sang dwoc st dung trong phan tich
nay déu dwoc thu thap tv cung mot dot kham
lam sang. Bién két cuc chinh 1a sy hién dién
ctia HCCH, dwoc x& ly nhw mét bién nhi phan
va dinh nghfa theo tiéu chuan déng thuan quéc
té 2009 (Harmonized Criteria) v&i nguwéng vong
eo ap dung cho dan sé chau A (co tr 3 tré 1én
trong 5 bat thwong chuyén héa: béo phi trung
tam, téng triglyceride, gidm HDL-C, tdng huyét
ap va tang glucose mau luc doi).

Kiéu gen cta da hinh PNPLA3 rs738409
duwoc phan loai thanh ba nhém: CC (kiéu gen
dai), GC (di hop ttr) va GG (ddng hop t&r mang
alen nguy co). Cac bién sb lién tuc thir cap
dwoc danh gia bao gdm néng do triglyceride,
glucose, HDL-C, men gan (AST, ALT) va chi sb
Triglyceride-Glucose (TyG). Cac bién sé kiém
soat cdt 16i dwoc dwa vao cac mod hinh da bién
bao gdm tudi, gidi tinh va Chi sé khéi co thé
(BMI) theo chuan ngudi chau A.

Phén tich théng ké

Céc phan tich théng ké duoc thiét ké tuan
tha theo huwéng dan STROBE danh cho cac
nghién clru quan sat. Pac diém ban dau cla

TCNCYH 203 (06) - 2026

883



TAP CHI NGHIEN CU'U Y HOC

quan thé dwoc tém tat cho toan bo doan hé va
phan ting theo kiéu gen PNPLA3. Céc bién lién
tuc dwoc trinh bay dwéi dang trung binh £ dé
léch chuan (SD) va duoc so sanh béng phan
tich phwong sai mot chidu (ANOVA). Céc bién
phan loai duoc trinh bay dwéi dang tan sé (ty 1&
phan trdm) va so sanh bang kiém dinh Chi-binh
phwong clia Pearson.

Dé giai quyét van dé dir liéu bj khuyét & mot
s6 bién sb lam sang, phwong phap gan don dwa
trén md hinh hdi quy da bién (single imputation)
da dwoc 4p dung nhdm bao toan ciu tric
twong quan gbc cla tap di¥ liéu. Nhadm danh
gia mdi lién quan doc lap gitra da hinh PNPLA3
rs738409 va nguy co mac HCCH, cac mé hinh
hdi quy logistic da bién da dwoc xay dwng theo
ba cu tric di truyén: mé hinh trdi (GC+GG so
v&i CC), md hinh Ian (GG so véi CC+GC) va
mé hinh alen (tinh theo mirc tdng ctia mbi ban
sao alen G), dwoc hiéu chinh theo tudi, gidi
tinh va BMI. Két qua duwoc bao cdo dudi dang
ty s6 sb chénh da hiéu chinh (Adjusted OR)
cuing khodng tin cay (KTC) 95%. Hdi quy tuyén
tinh da bién ciing dwoc thuwc hién dé danh gia
tac dong lén cac két cuc thir cp. Mirc y nghia
théng ké duwoc xac dinh khi gia tri p < 0,05. Phan
tich di¥ liéu dwoc thwe hién béng ngdn nglr lap
trinh Python. Can bang Hardy-Weinberg duoc

kiém dinh bang phép kiém chi-binh phwong (x?)
cho toan bd quan thé nghién ciru.
3. bao dirc nghién ctru

Cac nghién ctru gbc cung cap di liéu cho
phan tich nay da dwoc tién hanh tuan thd
nghiém ngat theo Tuyén ngbn Helsinki. Sw
ddng y tham gia nghién cru da dwoc thu thap
tir tt cd nhivng ngwdi tham gia. Nghién ciru da
duoc théng qua béi Hoi ddng Dao dirc trong
Nghién ctru Y sinh hoc Dai hoc Y Duwgc Thanh
phd H6 Chi Minh (Sé6 788/HPDD-DHYD);
Trwérng Pai hoc Y khoa Pham Ngoc Thach (Sé
859/TDHYKPNT-HDDD); va Bénh vién Nguyén
Tri Phwong (S6 2572/NTP-HDDD).

ll. KET QUA
1. Dac diém dan sé nghién ctru

Sau khi ap dung cac tiéu chi loai trtr 1am
sang va thyc hién phép gan lap don Ié cho cac
bién bi khuyét, tdng cong 429 nguwdi tham gia
khéng méc MASLD da duoc dwa vao phan tich
cudi cung (Bang 1). Phan bd kiéu gen cla da
hinh PNPLA3 rs738409 1a 41,7% (n = 179) déi
v6i CC, 46,6% (n = 200) dbi voi GC va 11,7% (n
= 50) déi véi GG, twong trng vo&i tan sé alen G
la 35,1%. Phan bd kiéu gen tuan theo can bang
Hardy-Weinberg (p > 0,05).

Bang 1. Dac diém nhan trac, 1am sang va sinh héa ban dau cta doan hé khong mac
MASLD phan tang theo kiéu gen PNPLA3 rs738409

DAéc diém Téng cong (n  Kiéugen CC  Kiéugen GC  Kiéu gen GG Gid tri p
lam sang = 429) (n=179) (n=200) (n =50)
Tudi (nam) 36,9+£9,2 37,3+£8,9 36,8 £9,5 36,2+8,9 0,759
N gidi, n (%) 310 (72,3%) 129 (72,1%) 149 (74,5%) 32 (64,0%) 0,332
BMI (kg/m?) 22,027 22,025 22,0+2,9 22,3+2,3 0,770
Glucose (mmol/L) 51+0,8 51+0,9 5,1+0,9 5,0+0,6 0,504
Triglyceride
(mmolL) 1,1+£0,8 1,2+0,9 1,1+£0,8 1,1+£0,8 0,565
HDL-C (mmol/L) 1,2+0,3 1,2+0,3 1,2+0,3 1,2+0,2 0,908
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DAéc diém Téngcong KiéugenCC  Kiéugen GC  Kiéu gen GG Gid tri p

lam sang (n = 429) (n=179) (n =200) (n =50) ’
AST (IU/L) 21,1+ 8,6 21,1 +£10,1 21,0+7,6 22,0+ 6,6 0,733
ALT (IU/L) 19,2+ 14,8 18,9 + 16,6 18,9+ 13,4 21,1135 0,626
Chi s6 TyG 8,3+0,6 8,3+0,6 8,2+0,6 8,2+0,6 0,371
S6 lwong tiéu chi
HCCH 1,2+1,0 1,3+1,1 1,2+£1,0 1,0£0,9 0,278
Hien macHCCH, 4o (11.4%) 27 (15.1%) 17 (8,5%) 5(100%) 0,125

n (%)

Di liéu duoc trinh bay dudi dang trung binh + do léch chuén (SD) déi véi cac bién lién tuc va dudi
dang tan sé n (%) déi véi céc bién phén loai. So sanh giita cac nhém duoc thuc hién bang phan tich
phuong sai mot chiéu (ANOVA) cho dir liéu lién tuc va kiém dinh Chi-binh phuong (Chi-square) cua
Pearson cho di¥ liéu phan loai
MASLD, bénh gan nhiém mé& lién quan dén réi loan chuyén héa; BMI, chi s6 khéi co thé; AST,
aspartate aminotransferase; ALT, alanine aminotransferase; TyG, chi sé triglyceride-glucose; HCCH,
hoi chirng chuyén héa

Doan hé nghién ctvu c6 dd tudi trung binh [a
36,9 + 9,2 tudi va chi yéu la niv gisi (72,3%).
Khong c6 sw khac biét co y nghia théng ké gitra

cac nhém kiéu gen vé tudi (p = 0,759), gidi tinh
(p = 0,332), BMI (p = 0,770) hodc ndng dd men

hiteng chuyén héa (%)

4c Hoi ¢

én mac

Ty 18 hi

20
17,5
15
12,5
10
75

[$,]

2,5

gan ban dau (AST, p = 0,733; ALT, p = 0,626),
cho th&y khéng cé sw khac biét ¢ y nghia théng
ké vé dac diém nén gitra cac nhom kiéu gen.
2. Méi lién quan giira kiéu gen PNPLA3 va
Hoi chibng chuyén héa

Kiéu gen PNPLA3 rs738409

15,1

CcC

8,5

GC GG

Biéu d6 1. Ty 1é hién mac hdi chirng chuyén héa (HCCH) theo kiéu gen PNPLA3 rs738409
trong doan hé khéng mac MASLD

Biéu db cét minh hoa ty Ié phan trém chuwa hiéu chinh cta céc ca nhan cé = 3 tiéu chi chuyén hoa,
phén tang theo céc bién thé kiéu gen dai (CC), di hop ti¥ (GC) va dbng hop tir (GG). Céc nhan di
liéu chi ra ty 1é hién méc tuyét doi
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Ty l& hien mac HCCH trong quan thé nghién
ctu la 11,4%. Ty lé hién mac HCCH c6 xu
hwéng khac nhau gitka cac nhom kiéu gen,
mac du sw khac biét chwa dat y nghia théng
ké trong phan tich don bién (p = 0,125), v&i ty
lé méc 1a 15,1% & nhém CC, gidm xudng con

8,5% va 10,0% twong rng & cac nhom GC va
GG (Biéu db 1).

DPé danh gia xu huwéng ty 1& nghich nay mot
cach chat ché, cac mé hinh hoéi quy logistic
chwa hiéu chinh va da hiéu chinh da bién da
dwoc thwe hién (Bang 2).

Bang 2. Cac mé hinh héi quy logistic chwa hiéu chinh va da hiéu chinh da bién danh gia méi
lién quan giira da hinh PNPLA3 rs738409 va nguy co’ mac hoi chietng chuyén héa

Mé hinh di truyén OR d4 hiéu chinh (KTC 95%)* Giatrip
Troi (GC+GG so v6i CC) 0,40 (0,20 — 0,83) 0,014
Lan (GG so véi CC+GC) 0,62 (0,20 — 1,92) 0,404
Alen G 0,54 (0,31 — 0,94) 0,029

HCCH dwoc dinh nghia la sw hién dién cua = 3 tiéu chi chuyén héa. *Da hiéu chinh theo tudi, gi6i

tinh va chi s6 khéi co thé (BMI)

Sau khi kiém soat cac yéu td nhiéu gdm tudi,
gi¢i tinh va BMI, md hinh di truyén troi (GC+GG
so v&i CC) cho thay viéc mang alen G co lién
quan dén sw sut gidm cé y nghia théng ké vé
nguy co méc HCCH (OR da hiéu chinh = 0,40;
KTC 95%: 0,20-0,83; p = 0,014). Phan tich dap

&ng lidu alen ciing xac nhan mét méi lién quan
bao vé dang ké twong (ng v&i mdi mirc tang
cla alen G (OR da hiéu chinh =0,54; KTC 95%:
0,31-0,94; p = 0,029). M6 hinh di truyén lan
khong dat dwoc y nghia théng ké (p = 0,404).

3. Cac két cuc chuyén hoéa va gan thir cap

.Bang 3. H6i quy tuyén tinh da bién danh gia anh hwéng cia mé hinh tréi PNPLA3 rs738409
(tinh trang mang alen G) Ién cac két cuc chuyén héa va chirc ning gan thir cap

Chi sé sinh hoa Hé s6 Beta da hiéu chinh (KTC 95%)t Giatrip
Triglyceride (mmol/L) -0,078 (-0,226 dén 0,070) 0,301
Glucose (mmol/L) -0,048 (-0,203 dén 0,108) 0,546
HDL-C (mmol/L) 0,012 (-0,036 dén 0,059) 0,632
Chi s6 TyG -0,071 (-0,172 dén 0,030) 0,167
AST (IU/L) 0,171 (-1,441 dén 1,782) 0,835
ALT (IU/L) 0,468 (-2,190 dén 3,125) 0,730

Hé sé Beta (B) dai dién cho sw khéac biét trung binh cta két cuc lién tuc tuwong (g lién quan dén sy
hién dién cta = 1 bén sao alen G (GC hodc GG) so véi kiéu gen hoang dai (CC), da hiéu chinh theo

tudi, gici tinh va BMI

DPé xac dinh xem da hinh PNPLA3 c6 tac
dong don 18 1&n tirng thong sb cu thé doc lap
véi ngudng chan doan tébng hop cia HCCH
hay khong, cac mé hinh hdi quy tuyén tinh da
bién da dwoc thyc hién, tap trung vao tinh trang

mang alen G theo mé hinh trdi. Phan tich cho
thdy khong co6 méi lién quan dang ké nao gitra
viéc mang alen G va céac bién lién tuc don 18,
bao gém triglyceride huyét thanh (B = -0,078; p
=0,301), glucose luc d6i (B = -0,048; p = 0,546),
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hoac HDL-C (B = 0,012; p = 0,632). Dang chu y,
phan bé cla chi sb Triglyceride-Glucose (TyG)
- mét dai lwgng thay thé dang tin cay cho tinh

11,0+

10,0+

9,04

8,04

Chi s6 Triglyceride-Glucose (TyG)

7,04

TAP CHi NGHIEN CU’U Y HOC

trang khang insulin toan than - khéng c6 sy
khac biét dang ké gitra cac kiéu gen PNPLA3
(B =-0,071; p = 0,167) (Bang 3) (Biéu dd 2).

T
GC GG

Kiéu gen PNPLA3 rs738409

Biéu d6 2. Phan bé chi sé Triglyceride-Glucose (TyG) phan tang
theo kiéu gen PNPLA3 rs738409
Biéu db violin thé hién méat d6 va phéan bé trong khodng tir phan vi (cac duong tir phan vi bén
trong) ctia chi sé TyG, mét dai long thay thé cho tinh trang khéng insulin, gitra cadc nhom kiéu
gen. Khéng ghi nhan sw khéc biét cé y nghia théng ké gitka cac nhém (p = 0,371)

Bién thé di truyén nay ciing khéng lién quan
dén sw gia tdng ndng dd men gan trong doan
hé khong méc MASLD nay. Diéu nay clng cb
hién twong phan ly chuyén hoa, trong d6 sw
hién dién cla alen PNPLA3 rs738409 G khong
thuc day tinh trang khang insulin toan than hay
lam suy gidm chuyén héa ngoai gan & nhirng
bénh nhan khaéng cé biéu hién rd rang ctia bénh
gan nhiém m&.

IV. BAN LUAN

Nghién clru cta ching téi da cung cap
nhirng phat hién mai vé vai trd cla bién thé
PNPLA3 rs738409 dbi v&i nguy co mac HCCH
& ngudi trwdng thanh Viét Nam khéong méc
MASLD. Két qua dang chi y nhat 1a mdi lién
quan nghich d&o cé y nghia thdng ké gitra alen

G va HCCH. Theo mé hinh di truyén troi, nhirng
nguwdi mang it nhat mot ban sao cta alen G
(GC hodc GG) c6 nguy co méc HCCH giam t&i
60% so v&i nhivng ngudi mang kiéu gen dai CC
(OR hiéu chinh = 0,40; p = 0,014), doc lap vé&i
cac yéu t6 nhidu vé tudi, gidi tinh va chi sé BMI.

Phat hién nay ban dau cé vé di ngwoc lai
v&i quan niém truyén thdng coi alen G la mot
yéu té nguy co’ chuyén héa. Tuy nhién, né hoan
toan phu hop véi co s& sinh ly bénh hoc cla
hién twong “phan ly chuyén héa” da dwoc dé
cap trong cac y vdn gan day.¢ Enzyme PNPLA3
1148M bi suy gidm chirc nang thiy phan, dan
dén viéc gil lai cac giot lipid bén trong té& bao
gan. O nhitng ca thé chwa tién trién thanh
MASLD, co ché git lipid tai gan dwoc gia thuyét
c6 thé hoat dong nhw mot hé théng dém, lam
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gidm s gidi phong cac acid béo tw do (FFA)
va cac chat chuyén héa lipid doc hai vao tuan
hoan chung. Theo gia thuyét nay, sw giam giai
phéng lipid vao tuan hoan cé thé han ché tinh
trang nhiém déc lipid & md ngoai vi va gép phan
bao tén do nhay insulin toan than.

Pdng thuan véi co ché nay, phan tich hdi
quy tuyén tinh ctia chang toi trén cac két cuc
thi cp khong ghi nhan bat ky sw gia tang nao
vé chi s6 TyG hay ndng do triglyceride huyét
thanh & nhirng nguwoi mang alen G. Mot sb
nghién ctu quy md I&n tai chau A va chau Au
cling da bao cao rang bénh nhan MASLD mang
alen G ciia PNPLA3 cé nguy co mac dai thao
dwdng tip 2 va cac bién cb tim mach thap hon
S0 v&i nhirtng bénh nhan MASLD khdng mang
dot bién nay.”® Nghién clru cta ching téi mé
réng quan diém nay béng cach goi y rdng méi
lién quan bdo vé nay cé thé dwoc quan sat &
cép do can lam sang, truwéc khi sy tich tu m&
& gan dat dén nguéng chin doan MASLD. Tuy
nhién, can lwu y rang tac dong cla bién thé
PNPLA3 c6 thé phu thudc vao bdi canh chuyén
héa, va mot sé nghién ctru da chi ra rang hiéu
ng bao vé nay chi rd rét & nhirng ca thé co réi
loan chuyén héa nén.

Mac du c6 nhirng diém manh vé thiét ké khi
loai tr» nghiém ngat cac yéu t6 nhiéu vé gan,
nghién ctru nay van tdn tai mot sd han ché.
Thiét ké cét ngang gi¢i han kha ndng xac dinh
méi quan hé nhan qua theo thdi gian. Mac du
c& mau dd dé phat hién hiéu (ng theo mé hinh
tréi, nhwng lai han ché strc manh théng ké dé
danh gia cac tac déng da hinh lan (nhém GG).
Viéc thiéu cac di¥ liéu danh gia truc tiép do
nhay insulin cling yéu cau chung t6i phai phu
thudc vao cac chi sé gian tiép nhw TyG. Ngoai
ra, nghién clru chuwa kiém soat dugc mot sb
yéu t6 gay nhiéu tiém an nhw ché d6 an udng,
mirc dd hoat dong thé chat va tinh trang kinh
té x& hoi. Quan thé nghién ctru chi bao gébm
nhan vién y té va hanh chinh tai hai co s& &

TP. H4 Chi Minh, do d6 két qua can duwoc than
trong khi khai quat hoéa cho dan sb Viét Nam
néi chung.

V. KET LUAN

Da hinh PNPLA3 rs738409 co lién quan
nghich véi nguy co mac HCCH & ngui trudng
thanh Viét Nam khéong mac MASLD. Phat hién
nay nhan manh sw phurc tap clia hé gen chuyén
héa, trong d6 mét alen nguy co gay tén thwong
cAu trac gan lai ¢ thé lién quan dén sy thay
dbi cac chi sb chuyén hoa ngoai vi, c6 thé thong
qua co ché tai phan bd lipid. Trong thuc hanh
lam sang, viéc gidi ma gen PNPLA3 tai cac dot
kham strc khée dinh ky c6 thé giup phan tang
rGi ro chinh xac hon, goi y rdng nhitng bénh
nhan khéng mang alen G (kiéu gen CC) thyc
chét c6 thé doi héi sy giam sat chat ché hon vé
cac bién cb chuyén hoéa toan than. Tuy nhién,
can thém cac nghién ciru tién clru véi c& mau
Ién hon va da trung tam dé xac nhan phat hién
nay trwdc khi dwa ra khuyén céo lam sang.
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Summary

PNPLA3 rs738409 POLYMORPHISM AND METABOLIC
SYNDROME IN NON-MASLD VIETNAMESE ADULTS

The PNPLA3 rs738409 (C>G) polymorphism drives hepatic steatosis, but its systemic effects
in individuals without metabolic dysfunction-associated steatotic liver disease (MASLD) remain
unclear. We investigated the association between this variant and metabolic syndrome (MetS) risk in
a non-MASLD Vietnamese cohort. A cross-sectional analysis included 429 adults without MASLD or
viral hepatitis undergoing routine health examinations. The rs738409 genotype (CC, GC, GG) was
determined. MetS was defined as presenting = 3 metabolic criteria. Multivariable logistic regression,
adjusted for age, sex, and BMI, was performed to evaluate the genotypic effect on MetS risk. The
G-allele frequency was 35.1%. The overall MetS prevalence was 11.4% (15.1% in CC, 8.5% in GC,
and 10.0% in GG). In the dominant genetic model (GC+GG vs. CC), G-allele carriers exhibited a
significantly reduced risk of MetS (adjusted OR = 0.40; 95% CI: 0.20 — 0.83, p = 0.014). Secondary
continuous markers, including the triglyceride-glucose (TyG) index and hepatic transaminases,
showed no significant variations across genotypes. The PNPLA3 rs738409 G allele is inversely
associated with MetS risk in non-MASLD adults. This suggests a metabolic dissociation phenomenon,
wherein the variant does not precipitate systemic insulin resistance in the absence of steatosis.

Keywords: PNPLA3, metabolic syndrome, MASLD, metabolic dissociation, Vietham.
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