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nam vién diéu tri noi tra.
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DANH GIA NONG PO ISG20 HUYET THANH (' BENH NHAN UNG THU
BIEU MO TE BAO GAN CO HBsAg DUONG TiNH
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TOM TAT

Muc tiéu: danh gid bi€u hién protein I1SG20 va
méi lién quan den Idm sang, can lam sang bénh nhan
ung thu bleu mo té bao gan lién quan nhiém HBV. Dai
tugng va phu‘dng phap: ngh|en cllu md ta cét
ngang trén cac doi tugng bao gom 115 bénh nhan ung
thu biéu mb té& bao gan, 100 bénh nhan xd gan va 120
ngudi khde manh 1a nhém chimg. Nong do 1SG20
huyét thanh dugc dinh lugng theo phudng phap
ELISA. Két qua: nong do ISG20 huyét thanh & nhom
bénh nhan HCC thdp hon so v6i nhém LC va nhém
nguGi khde manh (p<0,05). Nong do ISG20 huyét
thanh c6 mGi tugng quan nghich vGi hoat d6 AST,
tuong quan thuan vGi dd tubi (p<0,05). Két luan:
protein 1SG20 gidm biéu hién & bénh nhan ung thu
biéu md t& bao gan, c6 mdi lién quan dén tudi va hoat
do enzyme gan.

Tw khoa: 15G20, virus viém gan B, ung thu biéu
mo t€ bao gan.
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HEPATOCELLULAR CARCINOMA PATIENTS
WITH HBsAg (+)

Objectives: to evaluate ISG20 protein expression
and its clinical and laboratory relevance in patients
with HBV infection-associated hepatocellular
carcinoma. Material and method: A cross-sectional
descriptive study on subjects including 115 patients
with hepatocellular carcinoma, 100 liver cirrhosis
patients and 120 healthy individuals. Result: serum
ISG20 concentrations were determined by ELISA
method. The results showed that protein ISG20
concentrations of HCC patients were decreased when
compared to LC group and HC group (p<0,05). ISG20
serum levels were associated with AST levels and ages
(p<0,05). Conclusion: ISG20 protein decreased
expression in HCC patients, related to age and liver
enzyme activity.

Keywords: 1SG20, hepatitis B virus, hepatocellular
carcinoma.

I. DAT VAN PE

Ung thu biéu md t& bao gan (hepatocellular
carcinoma - HCC) la mét bénh ly &c tinh phd bién,
thong ké GLOBOCAN nam 2018 cé 841.000
trudng hop méi méc va ding hang thir 4 vé ty 1é
tlr vong.! HCC c6 cd ché bénh sinh phdc tap, triéu
chitng 1dm sang md nhat, chan doan cha yéu dua
trén chan doan hinh anh. Hién nay ngoai mot s
marker dugc (ng dung trong chan doan tién
lugng trong thuc hanh Iam sang nhu: AFP, AFP-
L3, DCP. thi mot s6 marker sinh hoc phan t&r nhu:
doét bién hé gen, miRNA, methyl hda DNA... ngay
cang dugdc chiing minh cd vai trd quan trong
trong chan doan sdm va tién lugng HCC.
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ISG20 (interferon stimulated gene 20- gen
kich thich interferon s6 20) la mot protein ma
hoda cho gen 1SG20 tham gia vao con dudng tin
hiéu JAK/STAT chong lai su xdm nhap clla mam
bénh vao co thé vat chd. ISG20 déng vai trd (¢
ch€ qua trinh nhan Ién cla mot sd virus nhu:
VSV (vesicular stomatitis virus- virus gay viém
loét miéng), SINV (sinbis virus), virus HIV. Véi
cac virus viém gan, ISG20 rc ché qua trinh nhan
Ién cua HAV, HCV. ISG20 Uc ché qua trinh sao
chép ngugc cua HBV thong qua cac goc cua
vong lap epsilon cla HBV-RNA.? V&i bénh ung
thu, ISG20 tham gia diéu hoa estrogen ddng vai
tro trong qua trinh tang sinh va biét hda té bao
ung thu vi va c6 tr cung. ISG20 lién quan qua
trinh tang sinh mach, néng do AFP, kich thudc
khGi u va giai doan bénh nhan ung thu gan
thong qua intelekin 8. MOt nghién clfu gan day
cho thdy, néng d6 ISG20 huyét thanh ting &
bénh nhan HCC so v&i bénh nhan xd gan va
ngudi khée manh va cd mai lién quan dén AFP,
AST, ALT3. Nhitng nghién cltu trén da cho thay
ISG20 6 tac dung chéng lai virus va mai lién
quan véi bénh ly ung thu nhu ung thu c6 tor
cung va ung thu biéu md té& bao gan.

Il. BOI TUQONG VA PHU'ONG PHAP NGHIEN CU'U

1. Po6i tugng nghién ciru. Téng s6 335 d6i
tugng dugc chia vao 3 nhdm nghién ctu: Nhom
HCC gém 115 bénh nhan ung thu bi€u md té& bao
gan V@i tiéu chuan Iua chon 1a chin doan xac
dinh theo tiéu chudn bd y t€ ndm 2012 khdi u
gan co kich thudc >1cm ngdm thu6c nhanh & thi
dong mach thai nhanh & thi tinh mach va thi
mudn trén phim chup CLVT gan ba pha, co
HBsAg (+) hodc mo6 bénh hoc xac dinh. Tiéu
chuan loai trir: ¢ anti-HCV va/hodc HIV dudng
tinh hodc khéng dong y tham gia nghién ciu.
Nhom LC (liver cirrhosis): 100 bénh nhan xa gan
trén lam sang véi hai hoi chifng suy chirc ndng
gan va tang ap luc tinh mach clra. Nhdm HC
(healthy control): 120 ngudi hi€n mau tinh
nguyén. Trong qua trinh dinh lugng ndng do
protein ISG20 ¢6 17 mau huyét thanh nhdm
HCC, 1 mau nhdm LC khdng dat tiéu chuén dinh
lugng bang phuang phap ELISA vi vay ching toi
tién hanh phan tich nong dé protein 1SG20 & 97
bénh nhan HCC, 99 bénh nhan nhéom LC va 120
do6i tugng nhém HC.

Thdi gian dia dém nghién clru. Nghién ciu
dugc thuc hién tai Bénh vién Quan y 103 va b0
mon Sinh ly bénh Hoc vién Quan y tUr thang
8/2017 dén thang 1 nam 2019.

2. Phudng phap nghién ciru. Chung t6i tién

hanh nghién c(tu mé ta cat ngang, tién ciiu cd doi
chirng so sanh. Lua chon bénh nhan du tiéu
chuén nghién cliu trong cac nhém, khai thac 1am
sang va cac xét nghiém can ldam sang. Lay 5ml
mau tinh mach chia déu 2 6ng EDTA ly tam 3000
vong 5 phat tach 2 phan huyét tugng va khoi
hong cau trong 4 6ng nghiém bao quan & -80d06 C.

Céac chi tiéu bao gom tudi, giGi moét s6 xét
nghiém can lam sang nhu: AST, ALT, GGT,
protein, albumin... khai thac theo bénh an mau
nghién clru. Mlc dd xd gan theo bang diém Child
Pugh, phan loai giai doan bénh theo tiéu chuén
phan loai clia Barcelona.

Pinh lurgng nong do ISG20 huyét thanh.
Dinh lugng ndng dd ISG20 huyét thanh bdng bo
sinh phdm Human Interferon Stimulate Gene 20
kDa Protein (ISG20) ELISA KIT (Melsin Medical
Co, Limited, China) si* dung phudng phap
Sandwich- ELISA. Moi gi€éng dugc phu san mot
I6p khang thé I1SG20 thé rén. Mau can phén tich
cho vao cac giéng ISG20 gan Vi khang thé
khang ISG20 trong giéng d& gan san véi HRP tao
thanh phdic hop khang nguyén-khang thé-enzym.
Sau thdi gian U 30 phat & nhiét d6 37°C, cac
giéng dugc rira vdi dung dich rira, 50ul dung
dich Chromogen A va 50pl dung dich Chromogen
B cho moi giéng, day ndp va 0 10 phit & 37°C va
thém 50pl dung dich dirng phan (ng. Do d6 mat
quang (OD) & budc song 450 nm sau 15 phut khi
thém dung dich ding phan (rng. Bon vi: pg/ml
gia tri cho phép doc 3 pg/ml-120pg/ml.

Phan tich va xur ly so liéu. SO liéu dugc
nhap va quan ly bang Excel 2007 va dugc phan
tich bang phan mém SPSS v.22. Cac thdong s6
dugc trinh bay bang gia tri trung binh va dé 1éch
chudn néu sb liéu tudn theo phan phdi chudn
hoac gia tri trung vi, I6n nhat (LN) va nho nhat
(NN) v&i bién khéng tudn theo phan phdi chuan.
DGi vGi cac bién dinh tinh dugc trinh bay bang
tan s6 va gia tri %. Kiém dinh su’ khac biét gitra
cac bién dinh lugng bang phucng phap Mann-
Whitney U test hodc Kruskal-Wallis test. So sanh
cac ty 1é dugc thuc hién bang phuang phap Chi-
square hodc Fisher’s exact test. Su’ khac biét co y
nghia thong ké khi gia tri p<0.05.

3. Pao dirc nghién clru. Nghién clu bao
dam su tu nguyén doéng y cla cac doi tugng .
Pugc thong qua bdi hoi dong chuyén mon cla
Hoc vién Quan y va b6 mon Noi tiéu hoa Bénh
vién Quan y 103, Hoc vién Quéan y. Cac xét
nghiém ISG20 khong lam anh hudng dén qua
trinh diéu tri bénh cling nhu tdng ganh ndng vé
tai chinh cho bénh nhadn. Ngugc lai két qua
nghién clftu giup ich cho qua trinh tién lugng va
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diéu tri bénh. | vi | nhédt | nhat
Pic diém cia nhém nghién clru. Tudi Gioi (nam; %) 107 (93%)
trung binh cla nhom nghién ctu la 60,5+10,9, Hong cau am 4,7 2,6 6,5
ty 1& bénh nhan 13 nam gidi chiém 93%. Gia tri Bach cau (G/1) 6,6 2,7 | 153
trung vi cla cic hoat d6 AST, ALT, GGT, Tieu cau (G/I) 169 44 | 492
Billirubin TP, TT déu cao han gia tri binh thudng. Prothrombin (%) 86 33 119
Nong dd protein trong gigi han binh thudng, AST (U/1) 60 17 448
albumin cia nhém xo gan trong gidi han binh ALT (U/l) 45 14 469
thudng (Bang 1). VGi mic dd xd gan ching toi GGT (U/1) 1658 | 20,7 | 7719
nhan thay ty 1& xa gan Child Pugh A chiém da s6 | Bilirubin TP (umol/l) | 17,1 7,5 470
vGi 83,6%, ty I&é bénh nhan HCC & giai doan Bilirubin TT (umol/I) 4,8 0,6 | 249,7
trung gian la cao nhat véi 53,9% (Bang 2). Protein (g/I) 78,9 55,7 | 91,4
Bang 1. Bic diém cua nhém nghién ciu Albumin (g/1) 39,6 189 | 47,3
| Pic diém | Trung | Nhé | Lén |
Bang 2. Bdc diém chirc ndng gan va giai doan bénh
BCLC n % Child Pugh n %
SOm 14 12,2 A 95 83,6
Trung gian 62 53,9 B 15 13
Tién trién 33 28,7 C 5 4,4
Mudn 6 5,2

No6ng do ISG20 & cac nhom nghién clru. Gia tri trung vi ciia ndng d6 1SG20 huyét thanh &
nhém HCC la 67,84 pg/ml thdp han nhém LC 78,3pg/ml va nhém ching 91,61 pg/ml su khac biét co

y nghia théng ké véi p<0,001 (bang 3).

Bang 3. Nong dé ISG20 huyét thanh d cac nhom nghién ciu

No6ng d6 1SG20 Nhém HCC Nhém LC Nhém HC

(pg/ml) h=97 n=99 n=120 P
.+ SD 74,5554 83 90,2+72,81 116,95+93,51 p <0,001
Nhd nhat 27,68 28,62 60,14 p1*p2=0,02
L&n nhat 547,57 516,7 716,74 p1*p3<0,001
Trung vi 67,84 78,3 91,61
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Mai lién quan nong do ISG20 mot s6 dac
diém bénh ung thu biéu mé té bao gan.
Ching t6i tién hanh phan tich mai lién quan gilra
nong dd ISG20 huyét thanh véi mot s6 dic diém
bénh nhan HCC két qua cho thdy nong do 1SG20
huyét thanh c6 mdi tuang quan thudn cd y nghia
thdng ké vdi tudi cia nhém nghién cltu véi r=0,2
va p=0,046. Tuy nhién ndong d6 ISG20 huyét
thanh khong cé mai lién quan véi ty I€ gidi tinh,
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mic d6 xa gan va giai doan bénh véi p>0,05.

Chlng t6i ti€n hanh phan tich mdi lién quan
gilta ndng d6 I1SG20 vGi cac dic diém can 1dm
sang G cac bénh nhan ung thu gan. Két qua cho
thdy nong do ISG20 huyét thanh & nhitng bénh
nhan ung thu bi€u md t& bao gan tucng quan
nghich c6 y nghia thong ké v&i hoat do AST (r=-
0,2; p=0,05). Nong d6 ISG20 khong cd mobi
tugng quan véi hoat do ALT, GGT, nong do
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bilirubin toan phan, albumin, ty |1&é prothrombin
va s6 lugng tiéu cau véi p>0,05 (bang 4)

Bang 4. Tuong quan giifa néng dé ISG20
huyét thanh voi can Idm sang

v i Hé so

Pac diém n Spearman p
AST (U/D) 97 -0,2 0,05
ALT (U/D 97 -0,14 0,17
GGT (U/D 97 -0,11 0,31
Bilirubin TP (umol/l) | 97 0,19 0,06
Albumin (g/l) 117 0,18 0,06
Tiéu cau (G/I) 117 0,09 0,4
Prothrombin (%) | 117 -0,01 0,91

IV. BAN LUAN i

Ung thu bi€éu md t& bao gan hién van dang la
mot trong nhitng bénh ly ac tinh va ty Ié t& vong
cao trén thé gidi. Cac nghién ctu vé biéu hién va
tinh da hinh gen tham gia vao con dudng
JAK/STAT da budc dau cho thdy madi lién quan
dén bénh ly ung thu trong d6 cé 1SG20. Trong
mot nghién cffu cho thdy ISG20 giam biéu hién
trong bénh ung thu vd va nhirtng bénh nhan cé
xuat hién gen dot bién IDH (isocitrate
dehydrogenase) la mét gen co lién quan dén tién
lugng xadu & bénh nhan u than kinh dém.%>
Trong moOt s6 nghién ciu lai cho thdy gen va
protein ISG20 t&ng biéu hién trong bénh ly ung
thu bi€u md khoang miéng va ung thu biéu mo
gan*®. Nhu vdy vai tro clia bi€u hién gen va
nong dé protein ISG20 van la mét van dé can
dugc quan tdm nghién ctru trong bénh ly ung
thu va HCC. Trong nghién cru nay, ching t6i
nghién cu biéu hién protein ISG20 va méi lién
quan Vi triéu ching lIam sang bénh nhan HCC
cé lién quan nhiém HBV d€ gdp phan tim hi€u
thém vai trd bi€u hién cua ISG20 trong bénh ly
ung thu gan.

Két qua nghién clru cla ching t6i cho thay
tudi trung binh cta bénh nhéan 1a trén 60 tudi va
chiém da sO la nam gdi, két qua nay cling phu
hgp véi mot s6 nghién cu gan day cla tac gia
Hoang Vén Téng.? Cac xét nghiém cén Iam sang
danh gia chiic nang gan cta chdng t6i hau hét
ndm trong gidi han binh thudng, diéu nay cho
thdy HCC 1a mdt bénh ly tién trién rat tham l3ng.
Ty Ié bénh nhan cé mdc do xc gan Child Pugh A
va giai doan trung gian la kha cao vi phan dong
bénh nhan trong nghién clru cla ching t6i déu
con chi dinh diéu tri can thiép tai cho khéi u nhu
dot song cao tan va nat mach hda chat, két qua
nay cling phu hdp vdi nghién clru cua tac gia
Phan Thi Hién Luang.”

Két qua nghién cltu cla ching toi cho thdy

nong do protein 1SG20 thdp nhat trong nhom
HCC so v8i nhdm LC va HC su khac biét co y
nghia thdng ké véi p<0,05. Trong mot nghién
cltu tuagng tu cho thdy néng do protein I1SG20
tdng bi€u hién trong nhdm bénh nhan HCC cé
lién quan nhiem HBV.3 Nhu vay két qua nghién
cru cua chdng toi trai ngugc véi cong bd trudc
dé, dé tim hiéu su trdi ngugc nay nhém nghién
clru tién hanh tim biéu hién clia gen ISG20mRNA
trong t€ bao khéi u gan & 41 cap mo khoi u va
mo lién ké chdng toi nhan thady ISG20mRNA giam
bi€u hién trong t&€ bao khéi u so v6i md lan can,
diéu nay da dugc nhdm nghién clru cong bo trong
thGi gian gan day.® Trong mét s6 nghién clru
trudc dé cling cho thdy ISG20 téang hodc giam
bi€u hién trong bénh ly ac tinh, diéu nay cd thé
cho thdy réng cd ché biéu hién cla ISG20 can
dugc lam r6 hon. Tuy nhién nhu da biét 1SG20
dugc x&p vao nhdm gen bao vé co thé chdng lai
khoi u, ching t6i da ti€n hanh nghién cifu mét s6
diém da hinh trén doan exon 2 cla gen ISG20 két
quéa cho thdy ngudi mang mot s& kiéu gen va alen
6 lién quan dén gidm nguy cd méc ung thu biéu
mo té bao gan & bénh nhan xa gan va ngugi khoe
manh, diéu nay sé€ dugc ching t6i cong bd trong
cac nghién clu ti€p theo. Mat khac, & nhitng bénh
nhan HCC trong nghién clfu ctia ching t6i hau hét
da dugc diéu tri bang hda chat tai cho khéi u vi
vay cac thanh phan cia hé mién dich bdm sinh ¢6
thé bi suy gidm nén biéu hién protein ISG20 thap
la diu hgp ly.

Vé moi lién quan gilta ndbng do protein ISG20
v6i cac dic diém ldm sang can 1dm sang bénh
nhan HCC chung t6i nhan thdy nong d6 protein
ISG20 c6 méi tuong quan nghich véi hoat do
AST (r=-0,2) va tuong quan thudn vdi do tudi
cla bénh nhan HCC (r=0,2) su khac biét cd y
nghia théng ké vdi p<0,05. Diéu nay cling phu
hgp véi mot cong b6 gan day nong do protein
ISG20 huyét thanh cé mdi tugng quan thuan véi
tudi cia bénh nhan ung thu biéu md t& bao gan,
tuang quan chdt ché vdi cac chi s6 xét nghiém
sinh héa nhu emzyme gan (AST, ALT) va
billirubin toan phan va truc ti€p.

Vé modi lién quan gilta nGng do protein ISG20
ching t6i nhan thdy bénh nhan HCC c6 mic do
xG gan Child Pugh B va C néng d6 1SG20 huyét
thanh thdp hon so véi nhdm cdé xa gan Child
Pugh A. Ngoai ra két qua nghién ctu cling cho
thdy nong do ISG20 huyét thanh thap hon &
nhdm bénh nhan giai doan tién trién va mudn.
Tuy nhién su’ khac biét la khéng cé y nghia théng
ké véi p>0,05. Két qua nay cta chdng toi tuang
doéng véi mot nghién clru gan day ciing khong
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thdy mai lién quan gilta nong do6 ISG20 huyét
thanh vai chirc nang gan va giai doan bénh nhan
ung thu biéu mo t€ bao gan.3

V. KET LUAN

Nong dd protein ISG20 gidm biéu hién trong
huyét thanh & bénh nhan ung thu biéu md té
bao gan. Nong do ISG20 tuong quan nghich véi
hoat d AST, tuong quan thuan véi do tudi &
bénh nhén ung thu biéu md té bao gan co lién
quan nhiém HBV. Nong do protein 1SG20 khong
¢d mai lién quan véi mirc do xd gan va giai doan
bénh ctia bénh nhan ung thu biéu md t& bao gan
6 lién quan nhiém HBV.

LO1 CAM ON

Chung toi xin chan thanh cam on cac bénh
nhan va nhitng ngudi hién mau tinh nguyén da
tham gia vao nghién c(u nay. Nghién clfu nay
dudgc tai trg bdi Quy Phat trién khoa hoc va cong
nghé Qudc gia (NAFOSTED) trong dé tai ma so
108.02-2017.15.
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MUC PO CHAN THUO'NG VA THU'C TRANG CAP CG’U TRU'O'C VIEN
BENH NHAN CHAN THU'O'NG SO NAO PEN KHAM VA PIEU TRI
TAI BENH VIEN PA KHOA TiNH THAI BINH, NAM 2020

TOM TAT

Muc tiéu: Nhan xét mirc do chan thuong va thuc
trang cap clu trudc vién bénh nhan chan thuong so
nao dén kham va diéu tri tai Bénh vién Da khoa tinh
Thai Binh ndm 2020. Phuong phap: M6 ta cat ngang
534 bénh nhan chan thudng so ndo dén kham va diéu
tri tai Khoa Phau thuat Than kinh-Cot song Bénh vié_n
Da khoa tinh Thai Binh trong khoang thoi gian tir
thang 2 dén thang 8 ndm 2020. Két qua: 534 bénh
nhan gém 371 nam (69, 5%), 163 nr (30,5%); Tudi
trung binh: 54,5+21,9 tudi (tor 2 dén 96 tu0|) Nhom
(19-59 tudi) chlem (57 3%), ngudi cao tudi (30,2%).
Nguyén nhan do tai nan giao théng (60,5%), do tai
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nan sinh hoat (30,3%), tai nan lao dong (4,9%), bao
Iuc (4,3%). Chan thuong so ndo muic d6 nhe chiém da
sO (93,8%), muc dé nang (1,9%). Ti Ié dugc so clru
trude khi dén vién (58, 2%);. Can b0 y té sg cru chiém
ti 1& cao nhat (63,7%), t|ep dé 1a ngusi dan xung
quanh (21, 2%), phufdng tién van chuyén benh nhan
cao nhat la xe 6 t6 ca nhan (54,3%), xe cap clftu 05
(22,2%), xe may (21,5%). K&t luan: Da s6 bénh
nhan chan thuang so nao muc do nhe. Tai nan giao
thong van la nguyén nhan chu yeu Ti 18 so cltu trudc
vién con chua cao. Phuang tién van chuyén bénh
nhan béng xe c&p clru 05 con thap.

T khoa: S ciu bénh nhan chan thudng; chan
thuong so ndo; tai nan giao thong.

SUMMARY
THE DEGREE OF INJURIES AND
PREHOSPITAL FIRST AID STATUS FOR
TRAUMATIC BRAIN INJURY PATIENTS
EXAMINED AND TREATED AT THAI BINH
GENERAL HOSPITAL IN 2020
Objectives: To assess the degree of injuries and



