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LOI CAM POAN
T6i xin cam doan day 1a cong trinh nghién ciru cua riéng toi, cac két qua
nghién ctru dugc trinh bay trong luan van la trung thuc, khach quan va chua tirng

duoc cong bo & bat ky noi nao.

Tac gia luan van

Tran Nguyén Minh Khoa



LOI CAM ON

Trong sudt quéa trinh hoc tap va hoan thanh luan vin tt nghiép, t6i da nhan
duogc su chi dan, gitp d& tan tinh cua quy thay cd, quy dong nghiép.

T6i xin chan thanh giri 101 cam on dén Ban Giam hiéu, tap thé Khoa Y, Bo
mon Noi Truong Pai hoc Y Duoc Can Tho, Bénh vién Truong Pai hoc Y Dugc
Can Tho, Bénh vién Tim mach thanh phé Can Tho va Bénh vién DPa khoa Trung
Uong Can Tho.

Dic biét, toi xin bay té long kinh trong va biét on sau sic dén PGS.TS.BS.
Tran Viét An, ngudi thay da truc tiép hudng dan t6i trong sudt qua trinh hoc tap
va thuc hién luan vin véi tit ca nhiét tinh va tam huyét.

Xin cam on thu vién Truong Pai hoc Y Duoc Can Tho di cung cap cho toi
nhiéu tai liéu va thdng tin quy gia. Toi xin chan thanh cam on tat ca bénh nhan va
than nhan cta bénh nhan di dong ¥ tham gia nghién ctru va tao diéu kién thuin
loi cho toi trong qua trinh thu thap sb liéu.

Cubi cling, xin cam on ngudn dong Vién to 16n tir gia dinh, ban bé - nhiing

nguoi da luén déng hanh va gitip d& toi trong sudt thoi gian qua.

Tac gia luan van

Tran Nguyén Minh Khoa
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MO DPAU

Hoi ching dong mach vanh man 12 bénh ly lién quan dén sy mat 6n dinh
tuong dbi cia mang xo vita dong mach vanh, khi khong c6 su nut v dot ngot,
sau giai doan cip hodc sau khi da duoc can thiép/phau thuat. Khi mang xo vira
tién trién dan gay hep long dong mach vanh mét cach dang ké (thuong 1a hep
trén 70% duong kinh 1ong mach) thi ¢6 thé gay ra triéu chimg, dién hinh nhat
1a dau that nguc/khé thd khi nguoi bénh gang ste va dd khi nghi [1].

Trong nhiing nim gan day, bénh dong mach vanh dang ngay cang trd
nén pho bién va trd thanh ganh ning stc khoe hang dau trén thé gisi. Cac hiéu
biét vé dich t& hoc cho thiy bénh 1y ndy dang dan tré hoa, véi ty 18 déng ké
nguoi mic bénh dong mach vanh. Diéu nay cé thé duoc giai thich 1a do cac
thay d6i dang ké vé thoi quen an udng va 16i séng, cling voi sy gia ting ctia C4c
yéu to nguy co tim mach nhu dai thao dudng, ting huyét ap, hut thudc 14. Bé
lam sang t6 van dé nay, tir d6 thiét 1ap cac chién luoc can thiép du phong, cai
thién ty 16 sng con va chat luong cudc sdng ciia ngudi bénh, nhiéu nghién ciu
khao sat vé ty 18 hién mac, cin nguyén, tién lugng va cach diéu tri [2].

C6 su tac dong qua lai giira yéu té di truyén va yéu té moi trudng trong
co ché bénh sinh cua hoi chirng dong mach vanh man. Vé mat di truyén, ho1
chirng dong mach vanh man cé thé bi anh hudng boi bién thé di truyén hiém
gip va phd bién. Bén canh nhiing dit liéu twong d6i day du vé cac bién thé di
truyén hiém gap vi du nhu gen ANRIL 1a mot RNA khong mi hoa dai dugc
phat hién gan day dugc ma hoa ¢ ving nhiém sac thé 9p21. Vi tri nay 14 diém
quan trong vé da hinh lién quan dén bénh tat va dic biét 1a bénh 1y tim mach,
mot s6 bénh ung thu, dai thdo duong cing mot sé bénh 1y it gap khac. Gen
ANRIL di dugc chimg minh 1a c¢6 kha nang diéu chinh cac chét @rc ché khdi u
lan can CDKN2A/B bang co ché biéu sinh va do d6 diéu chinh su tang sinh va

130 hoa té bao. Tuy nhién, vai tro rd rang cia ANRIL trong sinh bénh hoc cta



nhimg tinh trang nay van chua dugc hiéu 8. Cac bién thé di truyén phd bién
trong quan thé nhu cac da hinh don nucleotide van dang 1a linh vuc tip trung
ctia nhiéu nha nghién ctru [6].

Budc vao ki nguyén cia y hoc chinh xéc, viéc ap dung céc xét nghiém
sinh hoc phan tir vao thuc hanh 1am sang nham sang loc nhitng bénh nhan mang
nhiéu yéu td nguy co tim mach va méc hoi chirng dong mach vanh man la mét
trong nhimg chién lugc tiém ning trong viéc ngin ngira nguy co va giam bién
¢ tim mach.

Tai Viét Nam, chua c6 nghién ctru da hinh rs2383207 gen ANRIL va moét
s6 yéu t6 nguy co tim mach ¢ bénh nhan hoi chimg dong mach vanh man hién
dang duoc nghién ciru rat it tai nudc ta. Xuat phat tir nhiing 1y do trén, chiing
t6i thuc hién nghién ciru dé tai: “Nghién ciru da hinh rs2383207 gen ANRIL,
mot so yéu to nguy co tim mach va méi lién quan véi mirc d9 hep dong
mach vanh ¢ bénh nhan héi chirng ddng mach vanh man tai thanh phé
Can Tho nim 2024-2025"’ v6i 2 muc tiéu chinh:

1. M6 ta ty 1é da hinh rs2383207 gen ANRIL, mét s6 yéu té nguy co tim
mach & bénh nhan héi chirng déng mach vanh man tai thanh phé Can Tho nam
2024-2025.

2. Tim hiéu méi lién quan giita da hinh rs2383207 gen ANRIL, mét s6
yéu té nguy co tim mach véi mirc dé hep déng mach vanh & bénh nhan héi

chung dong mach vanh man tai thanh phé Can Tho nam 2024-2025.



Chuong 1: TONG QUAN TAI LIEU

1.1. Pai cwong vé hdi chirng dong mach vanh man
1.1.1 Dich t& hoc

Trong nhitng nim gan day, bénh dong mach vanh dang ngay cang tro
nén pho bién va trd thanh ganh ning stc khoe hang dau trén thé gidi. Cac hiéu
biét gan day vé dich t& hoc cho thay bénh 1y nay dang dan tré héa, véi ty 16
dang ké nguoi mac bénh dong mach vanh. Diéu nay co thé duoc giai thich 13
do c4c thay d6i dang ké vé thoi quen dn udng va 16i séng, ciing véi sy gia ting
clia C4C yéu t6 nguy co tim mach nhu dai thao duong, ting huyét ap, hit thudc
1a. Dé 1am sang to van dé nay, tir d6 thiét 1ap cac chién lugc can thiép du phong,
ci thién ty 1& sdng con va chat lugng cudc song ciia ngudi bénh, nhicu nghién
ctru khao sat vé ty 1& hién mic, cin nguyén, tién luong va cach diéu tri [2].

Théng ké tai Hoa Ky cho thay vao nam 2000 c6 35 triéu nguoi (12,4%
dan sd) > 65 tudi, con sb nay s& gia tang toi 71 triéu (19,6%) vao nam 2030.
Bénh tim mach thuong gip nhat va ciing 13 nguyén nhan tir vong cao nhét ¢
ngudi > 65 tudi. Tan suat bénh dong mach vanh 1a 50-60 % & ngudi > 65 tudi;
& tudi ndy, 80% tir vong do bénh tim mach. Bénh déng mach vanh & ngudi cao
tudi thuong ning, ton thuong thuong xay ra ¢ ca 3 nhanh va than chung DMV,
Hai nghién ctru hdi ctru tir 3 bénh vién 16n tai Canada nhirng nam 1990 cho
thay ty 18 bénh nhan c6 hep dong mach vanh & bénh nhan méc bénh dong mach
vanh (CAD) trén chup dong mach vanh dao dong tir 33% dén 52%, tuy thudc
vao dinh nghia vé CAD (hep >50% hodc >70%). O nudc ta, hing nim co
khoang 58,452 nguoi tir vong do bénh mach vanh, chiém 11,58% téng sb tur
vong do moi nguyén nhan (theo WHO 2017) [3],[44].
1.1.2 Khéi quét vé hdi ching dong mach vanh man

Bénh tim thiéu mau cuc bd (hay con goi la bénh mach vanh) dugc phan

loai thanh hai hoi chtng: hoi chimg mach vanh cap va hoi chimg mach vanh



man. Dé ¢6 cach tiép can dung hdi chiing dong mach vanh man, ngoai viéc
chan doan dung thi viéc phan ting nguy co rat quan trong [4].

Theo Khuyén céo cia Hoi Tim mach Chau Au nim 2019 (ESC) vé hoi
chtrng mach vanh man, ¢4 06 bénh canh 1am sang c6 thé gip & ngudi bénh hoi
chung dong mach vanh man, gém [4]:

1. Nguoi bénh nghi ngdi bénh mach vanh va “6n dinh” vé& mat triéu
chirng, dau nguc va/hoac kho tho.

2. Nguoi bénh méi dugc chan doan suy tim hodc réi loan chirc nang that
trai va nghi ngd suy tim hodc rdi loan chitc ning thét trai nay do bénh mach
vanh.

3. Nguoi bénh hoi chimg mach vanh cap hodc ¢6 tai twdi mau mach vanh
<1 nam, khong triéu ching hoic c6 triéu ching 6n dinh.

4. Nguoi bénh hoi chimg mach vanh hoac 0 tai tugi mau mach vanh >1
nam, khong tri¢u chiing hoac co6 triéu chung 6n dinh.

5. Nguoi bénh c6 dau that nguc va nghi ngo do co that mach vanh hoic
bénh ly vi mach.

6. Cac dbi twong khong co triéu chimg nhung tinh co phat hién qua kiém
tra suc khoe.

Bénh DMV man biéu hién duéi 1 trong 3 dang: con dau thit nguc 6n
dinh, dau that nguc thay d6i (Prinzmetal) va thiéu mau co tim tham ling.

- L&m sang [3]:

Bénh st can khai thac 7 dic diém ¢ bénh nhén c6 dau nguc: Vi tri sau
xuong T, tinh chat dau that, cudng d nhe t6i trung binh, hudng lan ¢b, ham
dudi, vai va canh tay trai, thoi gian thuong <15 phut, hoan canh khéi phat va
lam giam dau con xuét hién khi ¢ tang nhu cau tiéu thu oxy, giam khi nghi
ngoi va ngam nitroglycerin. Con dau that nguc (CDTN) ¢6 thé dién hinh, khdng
dién hinh hay dau nguc khong do tim:



+ Pau, tlrc sau xuong e voi tinh chat con dau va thoi gian dién hinh.
+ Xay ra khi ging stic hodc stress tinh cam.
+ Giam Khi nghi hodc str dung nitroglycerine.
e CDTN dién hinh: c6 3 tiéu chuén trén.
e CDTN khong dién hinh: chi c¢6 2 trong 3 tiéu chuan trén.
e CDTN khong do tim: chi mot hay khdng c6 tiéu chuan trén.
Mirc d6 ning nhe vé 1am sang cia CDTN dura vao bang phan do cia Hoi
Tim mach Canada dugc st dung nhiéu nhét.

Béang 1.1 Phan loai dg nang CDTN theo Hgi Tim mach Canada [3]

56 | Hoat dong thong thuong khong 1am CDTN (di b, 1én cau thang).
0 , 5
CDTN xay ra khi gang strc nhi€éu hodc nhanh
56 1] Han ché nhe hoat dong. CDTN khi di bd hon 2 khu nha hoic leo hon
0 ) ) . \
1 tang lau voi toc do binh thuong va trong diéu kién binh thuong.
56 111 Han ché nhiéu hoat dong. CDTN khi di bd 1-2 khu nha hoic leo 1én
Y X \ . . R A N
mat tang lau vaéi toc do binh thuong va trong dicu kién binh thuong.
Do IV | CDTN véi moi hoat dong, o thé ca khi nghi.

- Can lam sang [3]:

+ Céc xét nghiém co ban bao gom hemoglobin, dudng mau khi doi va
lipid mau.

+ Di¢n tdm d6: Trén 50% bénh nhan CDTN 6n dinh c6 dién tm dd binh
thuong. Mot s bat thuong trén dién thm do gop phan ting kha nang chan doan
va tién lugng CDTN: song Q ciia NMCT cii, block phan nhanh trai trudc va
block nhanh trai.




+ Pién tam dd ging strc: dién tm dd ging stic bang xe dap hay than lan
12 mot bai kiém tra phé bién va an toan. B nhay 1a 68% va do chuyén biét 1a
77%.
+ Siéu am tim lic nghi: hai chi dinh chinh ciia siéu 4m tim luc nghi d6i
v6i bénh nhan nghi ¢6 CDTN 6n dinh:
e Luogng gid d0 nang cua TMCB co tim trong CDTN hodc trong
vong 30 phut sau con dau.
e O bénh nhan c6 4m théi tm thu, nghi hep PMC hay bénh co tim
phi dai, & bénh nhan c6 tiéng click hay am thoi nghi sa van 2 la.
+ Siéu Am tim géng strc va xa ky gang strc: Siéu 4m tim gang sirc va xa
ky ging stc bang van dong (xe dap, tham lin) hoic bang thudc
(Dobutamine, Adenosine, Dipyridamole) c6 d6 nhay va do chuyén
>80%.
+ Holter dién tim: C6 thé phat hién nhiing thoi diém xuat hién TMCB
trong ngay, rat cd y nghia ¢ nhirg bénh nhan bi co that DMV (hoi chting
Prinzmetal) hodc bénh tim TMCB yén lang. Ngoai ra, co thé phat hi¢n
mot sb r6i loan nhip tim.
+ Chup dong mach vanh: Chup BPMV la phuong phap tham do xam nhap,
la tiéu chuan vang trong chan doan bénh PMV.
1.2. Pa hinh rs2383207 gen ANRIL va moi lién quan véi bénh nhan hoi
chirng dong mach vanh man
1.2.1 So Iwoe cac gen c6 lién quan dén bénh Iy tim mach
Khoang 50% nguy co mic dong mach vanh dugc cho 1a do yéu t6 di
truyén, trong khi hon % cac bénh tim mach chia sé céac co ché/gen lién quan
hozc SNP chung, theo phan tich da bénh ly di truyén. Cac nghién ctru vé tuong

tac gene—moi truong (gene—environment interaction) ciing cho thay tac dong



ctia gen v6i hat thude, 6 nhiém khong khi, hoat dong thé luc dén nguy co tim
mach.

Cong nghé gen va protein da trd thanh thanh phan khéng thé thiéu cuay
hoc chinh xac, cho quan ly bénh tim mach. Nhitng céng nghé tién tién nay déng
vai trd quan trong trong viéc nang cao do chinh xac cua sang loc, phan tang
nguy co va phat trién cac loai thudc ciing nhu phuong phéap diéu tri chinh xac
cho cac bénh tim mach. Duya trén phan tich dir li¢u genomics va proteomics,
chiing ta c6 thé hiéu biét sdu sac hon vé co ché hinh thanh va tién trién ctia bénh
tim mach, tao diéu kién x4c dinh chinh xac kiéu hinh - kiéu gen cua ting ca
nhan, tir 46 dwa ra cac chién lugce du phong va diéu tri hiéu qua. Ngoai ra, cng
nghé gen va protein hira hen s& phat trién cac loai thuéc méi duge thiét ké dic

biét dé nhim dén cac bénh tim mach di truyén, phtrc tap.
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Hinh 1.1. M6 hinh du doan bénh tim mach méi tich hop c6ng nghé gen va
protein
“Nguén: Kim Ngoc Thanh (2024) [5]”



Su phat trién vuot bac cla ky thuat giai trinh ty gen da mé ra nhiéu ung
dung va mang dén gia trj 14m sang rat 16n trong linh vuc sang loc, chan doan
trude, trong va sau diéu tri bénh. Ung dung va phat trién cac xét nghiém gen
phuc vu cho sang loc, chan doan trude, trong va sau diéu tri cia nhém bénh Di
truyén Tim mach: Bénh co tim, Ho1 chiing Marfan, Bénh dong mach chu di
truyén, Réi loan nhip, Ting cholesterol mau gia dinh, Tang triglycerid, ...

SiRNA 1a RNA dang kép, khi siRNA di vao té bao s& lién két b6 sung
v6i RNA thong tin dich, tir 6 RNA thong tin bi phan huay, khong thé tao ra
protein dich. Gan day, inclisiran 1a thudc siRNA dugc FDA chip nhén st dung
dé giam muc cholesterol thong qua pha huy RNA thong tin cia PCSK9, tir
dé tang kha nang gan loai bé LDL-C khéi mau.

Antisense oligonucleotide (ASO) két hop véi mRNA dich va tc ché
biéu hién gen (san pham protein) théng qua hai cach sau [10]:

+ Cach doc lap v6i RNaseH: Sau khi két hop véi mRNA bd sung, ASO
trc ché dich ma thong qua hiéu tmg chan khong gian.

+ Céch phu thuoc RNaseH: Sau khi két hop vdi mRNA bo sung,
ASO tuyén dung RNaseH dé phan hity mRNA. Gan day, mipomersen 1a mot
ASO d3 dugc st dung trong 1am sang, ¢ tac dung giam néng d6 mRNA cua
apo B100 (thanh phan apolipoprotein cia LDL va VLDL[very low-density
lipoprotein]) théng qua céch phu thudéc RNaseH, do d6 gilp giam ndng
d6 cholesteorol toan phan, LDL-C, va non-HDL-C (high-density
lipoprotein-cholesterol) & bénh nhan tang cholesterol mau gia dinh [11].

Cong nghé CRISPR/Cas9 sir dung RNA dan hudng nhé nhan tao dé
huéng dan Cas9 protease pha vd DNA, sau d6 viéc stra chita gen thong qua
hoat dong loai bo doan gen bénh 1y va cay ghép doan gen dich tuy muc dich
stra d6i DNA. Codng nghé ndy dang dugc nghién ctru ing dung trong cic

bénh co tim, réi loan nhip tim di truyén va tang cholesterol méau gia dinh. Trong



bénh co tim phi dai, c6ng nghé CRISPR/Cas9 dugc st dung dé sta
chira gen tai vi tri muc tiéu. Cac té bao somatic stra chita thong qua co ché
NHEJ (non-homologous end joining), gy ra hién tugng khdng nhim muc tiéu.
Véi bénh co tim gidn, phospholamban (PLN) tham gia vao qué trinh cin bang
ndi méi Ca++. Chirc nang PLN tang cuong s€ lam giam chirc nang tim. Khi
gen PLN duoc loai bo thong qua CRISPR/Cas9, chuc ning tim cO thé
dugc cai thién. CRISPR/Cas9 ciing c6 thé mang lai loi ich trong diéu tri
tang cholesteorol mau gia dinh théng qua stra chita gen muc tiéu PCSK9 bang
cach 1am mat chirc ning gen PCSK9, tir d6 giam ndng d6 PCSK9 trong huyét
tuong, ting biéu hién LDLR trén bé mit gan, cudi cung giup giam luong
cholesterol trong huyét tuwong. Trong bénh amyloidosis c6 dot bién
TTR, cdng nghé CRISPR/Cas9 s& stra chita gen TTR ¢6 thé l1am giam ndng
d6 TTR trong huyét twong. NO6i chung cong nghé CRISPR/Cas9 c6 trién
vong diéu trj triét dé cac bénh 1y tim mach di truyén, mic du hién nay méi
la cac budc nghién ctru dau tién trén md hinh dong vat. Tuy nhién, ciing c6
mot s6 lo ngai vé kha ning gdy dot bién khong mong muén cia
CRISPR/Cas9 c6 thé gay ra cac dot bién khdng mong muén. Hon nita,
do céng nghé ndy van dang trong giai doan hoan thién, qua trinh sir
dung CRISPR/Cas9 dé chinh stra gen c6 thé xay ra hién twong mét can
bang gen, trong d6 gen duoc Stra ddi cé thé duoc sao chép nhiéu hon hodc
it hon so véi nhiing phién ban khac. Diéu niy co thé gy ra hiéu ung khong
mong mudn hodc ¢6 thé tao ra mdt loai t& bao mai c6 kha nang gay bénh. Do
d6, chung ta s& can chd doi thém nhiéu nghién ctru 1am sang va kiém tra an
toan dé dam bao rang viéc st dung céng nghé nay chinh xéac, ma khdng gay hai
cho strc khoe bénh nhan [5],[13].
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1.2.2 Gen ANRIL
1.2.2.1 Gen ANRIL

Gen ANRIL 1a mot RNA khdng ma hda dai dugc phét hién gan day duoc
mi héa & ving nhiém sac thé 9p21. Vi tri ndy 1a diém quan trong vé da hinh
lién quan dén bénh tat va luon lién quan dén bénh tim mach va gan day 1a véi
mot s& bénh ung thu, tiéu dudng, bénh ting nhan 4p, lac ndi mac tir cung cling
c4c tinh trang khac. ANRIL d3 duoc chting minh 13 ¢6 kha ning diéu chinh cac
chét trc ché khoi u 1an cdn CDKN2A/B bang co ché biéu sinh va do d6 diéu
chinh sy ting sinh va 140 hoa té bao. Tuy nhién, vai trd rd rang ciia ANRIL
trong sinh bénh hoc cta nhitng tinh trang ndy van chua duoc hiéu rd. Cac bién
thé di truyén pho bién trong quan thé nhu cac da hinh don nucleotide van dang
1a linh vuc tap trung ctia nhiéu nha nghién ctu.

Ving Chr9p21 rat gidu cac yéu t6 diéu hoa va mot s vi tri lién két yéu
t6 phién ma (TF) duoc sap xép doc theo trinh tir cia gen. C4c yéu to phién ma
nay duogc kich hoat dé dap tng vdi cac yéu td bén ngoai va duong truyén tin
hiéu, theo cach thtic cu thé cta ting loai té bao. Lién két (TF) c6 thé kich hoat
hodc ngan chdan gen ANRIL. Phuc hop protein Polycomb 1 va 2 (PRCI1 va
PRC2), c¢6 cac mién lién két RNA trong tiéu don vi CBX7 va SUZ12 tuong
mg cua ching. ANRIL lién két tiéu don vi SUZ12 cua PRC2 d¢é tao ra qué
trinh methyl héa histone 3 trong lysine 27 (H3K27) va do d6 lam im lang locus
CDKN2A/B. ANRIL lién két CBX7 trong PRC1, cho phép nhan biét H3K27
can thiét cho qua trinh don hoa ¢ histone 2A & lysine 119 (H2AK119) va duy
tri trang thai im ling. Do d6, diéu hoa hoat dong gen ANRIL tac dong dén kha
nang uc ché cua protein Polycomb, tao ra hodc tic ché sy biéu hién cua
CDKN2A/B va c6 thé ca cac locus & xa khac bang cach stra ddi histone. Cac
alen lién quan dén bénh c6 thé 1am suy giam kha ning lién két va phan (mg ciia
(TF) véi cac kich thich khac nhau, 1am thay dbi biéu hién ANRIL/CDKN2A/B
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(va c6 thé ca cac locus khac) va gop phan vao sy phat trién va tién trién cua
bénh. So dd hién thi cac ban phién ma dugc ma hda & quy tich 9p21gen ANRIL
dugc biéu thi trong so d6 dudi dang bién thé dai nhat duoc trinh bay
(CDKN2BAS-1), nhung mét sé dang dong phan thay thé khac da duoc thé hién
[22].

distantloci <«

——>
<« S <X
CDKN2A CDKN2B

)
Y H2AK119
Multiple transcription factor binding sites

et
CDKN2B
-_<i

Transcriptional map of the chr9p21 locus

Hinh 1.2. (A) Ving Chr9p21 mang nhiéu yéu t6 diéu hoa va mot sb vi
tri lién két yéu to phién ma (TF). (B) So do cac phién ma dugc ma hda & viing
9p21 va gen ANRIL.
“Nguén: ANRIL (2013) [22]”
1.2.2.2 Méi lién quan giira cac SNPs ciia gen ANRIL va hdi chitng déng mach
vanh man
Gen ANRIL (CDKN2B-ASI), nam tai viung 9p21.3, 1a mot long
non-coding RNA lién két manh v&i nguy co CAD, doc lap véi cac yéu té nguy
co truyén théng. Cac bién thé SNP trong ving ndy, dic biét 1a rs1333040,
rs1333049, rs2383207, rs2383206, rs10757274 va rs10757278 da dugc nghién
ctru rong rdi & nhiéu quan thé khac nhau va cho thiy lién quan dang ké dén
nguy co CAD man tinh.
Ngay cang c6 nhiéu nghién ctru lién quan dén toan bo bd gen (GWAS)

da xac dinh cac vung cu thé cua bd gen nguoi c6 moi tuong quan khong ngau
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nhién manh mé véi cac dic diém phtic tap ctia con ngudi nhu khuynh hudng
méc bénh. Mot trong nhitng vung nhu vay da dugc xac dinh trén cum gen
INK4b-ARF-INK4a nam trén nhiém sic thé 9p21.3 cia con nguoi. Ving nay
c6 li€n quan chat ché voi su gia tang bénh dong mach vanh (CAD), nhodi méau
co tim, d6t quy do thiéu mau cuc bd va phinh dong mach chu. GWAS gan day
d3 lién két cac da hinh nucleotide don (SNP) ¢ 9p21.3 voi CAD va cac diéu
kién twong tu c6 lién quan khac. Nhitng mdi lién quan nay da dugc xac nhan
trong nhiéu nghién ciru doc 1ap. Mic du cac bién thé nguyén nhan trong 9p21.3
van chua dugc xac dinh, nhung cac SNP lién quan dén rui ro tap hop lai voi
nhau trong mdt ving ~60 kb, khoang 100 kb tim dong dbi voi locus
INK4/ARF. Chudi 60 kb nay, dugc dat tén la khoang CAD, khong chira cac

gen ma hoéa protein [40].
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Hinh 1.3. Cum gen INK4b-ARF-INK4a nam trén nhiém sic thé 9p21.3 cua
con nguoi
“Nguén: Kouprina (2018) [21]”

So d6 t6 chue khu vue 9p21.3. Vi tri cia ba gen d3 biét, ARF, INK4a va
INK4b, ciing nhu RNA khong ma hoa dai, ANRIL, duoc hién thi. Ban ghi
ANRIL bao gom 126 kb bao gém khoang CAD. ANRIL bao gom 19 exon.
Exons 13-19 nam trong khoang CAD. Vi tri cua ba SNP, rs10757278,
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rs1333049 va rs2383207, dac trung cho alen dot bién cua bénh nhan CO87
duoc hién thi. Vi tri ctia cac trinh ty muc tieu moc duge chon dé nhan ban TAR
duoc chi dinh.

Genotype ANRIL lién quan v&i xo vira mach vanh man tinh, thay vi hoi
chtng cap nhu MI hay ACS, vi cac SNP cha yéu anh huong co ché tién trién
plaque hon 13 niit v& mang xo vita. Mot nghién ctru khac cho thiy ndng do
ANRIL tudn hoan tang rd0 hon & bénh nhan dau thét nguc 6n dinh (stable
angina) so voi nhém nhdi mau co tim, va ANRIL biéu hién nhu mot biomarker
vuot troi hon troponin I trong giai doan CAD man tinh.

1.3. Mt s6 yéu to nguy co tim mach & bénh nhan hdi chirng dong mach
vanh man
1.3.1 Tuéi va gidi

Nghién ctru Bui Minh Nghia va cdng sy nam 2022 tai Bénh vién Tim
mach Thanh Phb Can Tho cho thay nir giéi chiém 56,8% nhiéu hon nam gidi
chiém 43.2% va c6 lién quan vé6i két qua khong dat muc tiéu ndng d6 LDL-C.
Tir d6 dua ra két ludn c6 thé 1a gidi nit thi kha ning diéu tri dat myc tiéu nong
d6 LDL-c cang kho, nguy co xuat hién bénh mach vanh cang ting. Theo y vin
nam gidi phat trién bénh mach vanh sém hon nir gidi tir 10-15 nam, nhung phu
nit trong nghién ciru da s  thoi ky mén kinh nén nguy co bénh tim mach twong
duong va cao hon nam gidi. Ty 1é mac bénh mach vanh & phu nit ting nhanh
hon 12 do sy thay d6i cua co thé sau khi méan kinh (thoi ky man kinh 1am ting
gap 3 lan nguy co tim mach ctia phu nit so véi trude d6) [43], [37].

1.3.2 Béo phi

Nghién ctru cta Vivencio B. va cs (2012) vé quan Iy bénh nhan ¢ bénh
tim thiéu mau cuc bd man tinh theo BMI cho thay phan nhém BMI > 30 kg/m?
co ty 1€ méc bénh 1y tim mach, chuyén héa cao hon va khi BMI tang thi biéu

hién 1am sang sé& x4u di cling nhu ty 18 c&c yéu té nguy co kém kiém soat. Hién
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dang c6 it nhat 1,1 ty nguoi truong thanh dang thira can, trong d6 c6 312 triéu
ngudi béo phi. Ty 1& béo phi va ting can duoc wdc tinh nam trong khoang 40-
60% & cac nudc cong nghiép hoa va dang phat trién. Hon nira, ty 16 mic bénh
tim mach tang 1én cung véi cAn nang co thé va tong ty 18 tir vong do bénh tim
mach cao hon & nhém c6 BMI cao. Mot van dé dang lo ngai 12 su gia ting ty 16
béo phi & tré em ting gap 4 1an trong hai thap ki qua. Diéu nay chi ra ring su
tang ty 1& béo phi tré em 1am ting s6 luong ngudi trudng thanh mic bénh mach
vanh trong tuong lai dang ké [14].
1.3.3 Ht thudc 14

HUt thude 1 12 mot trong cac yéu td nguy co chinh c6 thé phong ngira va
thay d6i duoc d6i véi bénh Iy tim mach va gidp giam ty 1¢ tr vong. Nghién ciru
clia tac gia Nidia B. va cs nam 2021 cho két qua nguoi hit thude 14 hién nay
ngay cang tré hoa, hau hét 13 nam gidi. So v6i nhitng ngudi dang hut thude va
tién st timg hut thude 14 déu c6 nguy co tir vong do moi nguyén nhan cao hon
va ty 1¢ tir vong do bénh ly tim mach trong vong 5 nam tang Ién thuong gap do
nguyén nhan hoi ching dong mach vanh cép va dot quy [15].
1.3.4 Léi séng it van dong

Nghién ctru khao sat két qua kiém soat muc tiéu nong do LDL-C trén
bénh nhan hdi chiing vanh man cua tac gid Bui Minh Nghia va cong su ghi
nhan su khac biét ¢6 y nghia giira nhom bénh nhan 16i séng it van dong va

nhom con lai trén két qua diéu tri giam LDL-C [4].

Tuy nhién, tac gid khong khuyén cao uéng rugu, bia do uong rugu, bia
qué muc 1a tdng nguy co mac bénh 1y tim mach va dap Ung cta ruou doi voi

mdi c4 thé 1a khac nhau [12],[17].
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1.3.6 Tang huyét ap

Nghién ctru cia Thomas W. va cong su ghi nhan ting huyét &p 12 yéu to
nguy co chinh trong s6 nhitng yéu té nguy co c6 thé thay doi duoc dbi voi
ngudi €6 biéu hién 1am sang caa bénh dong mach vanh (CAD). O nhiing ngudi
khong méc bénh tim mach, huyét 4p tm thu thap nhét (xudng 90-114 mmHg)
va huyét 4p tam truong thap nhat (xuéng 6074 mmHg) c6 lién quan dén nguy
co phat trién CAD thap nhat. Miac du huyét ap tim truong 13 yéu t6 du bao
manh nhit vé CAD & ngudi tré va trung nién, méi quan hé ndy tré nén dao
nguoc va huyét ap cho thdy mdi quan hé tryc tiép manh mé nhit véi CAD &
nhig ngudi trén 60 tudi [18],[38].
1.3.7 Pai thao duong

Nghién ctru cia tic gia Rana J. va cs cho rang dy doan tir ndm 1995-
2025 s6 nguoi mac dai thao duong sé ting 170% & cac nudc dang phat trién o
v6i 42% & cac nude phat trién, uwdc tinh khodng 25-46% bénh nhan mac dai
thao dudng tir vong vi bénh tim thiéu méu cuc bo. Nhitng ngudi mic dai thao
duong co lién quan chit ché dén thira can, ting gap 2 lan nguy co tir vong do
bénh 1y tim mach so v&i nhom khong co6 dai thao duong [12],[20].
1.4. Nghién ciru trong va ngoai nwoée lién quan
1.4.1 Ngoai nuoc

Nghién ctru cta tac gia Kouprina N. va cs ghi nhan can c6 cac nghién
ctru sau hon s¢€ tich hop dit licu GWAS vé1 dir li€u thu dugce tir phan tich bd
gen chi tiét cia nhiéu mé bang cach nhan ban TAR két hop v6i qPCR dé hiéu
dugc quy dinh di truyén phirc tap ctia ving 9p21.3 va vai trd cia nd trong sy
phat trién ctia bénh tim mach. Viéc phat hién ra SD trong khoang CAD trong
cac t& bao don nhan mau ngoai vi cua con ngudi c6 ngudn goc tir mot bénh
nhan méc bénh dong mach vanh cho thay s luong vd/hoic su phan ky cta cac

1an nhan doi c6 thé 12 mot yéu td bo sung anh hudng dén sy phat trién ctia bénh
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nay. Mac du khoang CAD khong chtra cac gen ma hoa protein nhung né6 ma
héa RNA khong ma hoa dai (ANRIL). Ngudi ta cho rang mot s6 yéu td nguy
co bénh tt tac dong thong qua cac RNA khdng ma hda dai. Do dé, sé 1an nhan
d6i c6 thé anh hudng dén mirc 46 biéu hién ANRIL hodc sy ghép ndi cia RNA
khong ma hda nay nam trong viing nhan doi c6 thé xéac dinh khuynh hudng mic
CAD. biéu dang cht ¥ 1a cac SNP cu thé duoc lién két véi CAD nam trong
viing dugc sao chép va dugc trinh bay trong cac san pham dugc ghép ndi. Diéu
nay rat giéng vai lap lai 12 kb & Xq27, trong d6 c6 gen SPANX-B. S6 lan lap
lai nay thay doi tir 1 dén 7 ban ¢ cac ca thé khac nhau. Puoc biét, SPANX-B
chi dugc biéu hién & tinh hoan. Vi viy, c6 thé gia dinh rang su thay d6i biéu
hién SPANX-B do s6 lugng ban sao cia n6 c6 lién quan dén khuynh huéng
méc bénh ung thu tuyén tién liét hodc vo sinh. Do do, chi phan tich truc tiép
biéu hién ANRIL & nhiéu bénh nhan CAD mdi dua ra cau tra 101 cubi cung vé
su lién quan cua su triing lap duoc tim thy & vi tri dic biét ndy trong bénh tim.
Tuy nhién, mot s6 goi y gian tiép vé su hién dién cua sy sao chép CAD dén tir
cong trinh gan ddy mo ta cac dang tuyén tinh va vong tron mdi ctia mot RNA
dai khong ma hoa, ANRIL. RNA nay bao gom 19 exon. Cac exon cudi cing
(exon 13-19) dugc anh xa téi ban sao CAD 50 kb. O mot s6 dang, thir tu céc
exon khong binh thuong, vi du exon 16-17-18-19-13-14-15-16. Thir tu exon
nhu vy c6 thé duoc giai thich khong chi bang sy ton tai cia dang vong tron
ma con bang cach ghép mot ban phién ma chong 1én hai ving tring lip 50 kb
lan can trong khoang CAD [21],[35].

Mot nghién ctru khéc tir tac gia Congrains A. va cs nam 2012 ghi nhan
Cac alen nguy co d6i véi cac kiéu hinh lién quan dén xo vira dong mach c6 lién
quan nhét quan dén biéu hién ANRIL thap hon khi dénh gia exon 1-2. Hep
dong mach canh thong thuong cé lién quan dén biéu hién ANRIL (exon 1-2)
thap hon dang ké (P<0,01). Su sup d6 ctia ANRIL trong VSMC gay ra sy thay
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d6i dang ké trong biéu hién CDKN2A/B (P<0,05) va giam sy phat trién cua té
bao (P<0,05) trong 6ng nghiém. SNP lién quan dén bénh ¢ locus 9p21 anh
huong chu yéu dén biéu hién ANRIL. Nhin chung, két qua ctia chiing t6i cho
thay rang mot s6 SNP lién quan dén CVD trong locus 9p21 anh huéng dén sy
biéu hién ciia ANRIL, tir 36 diéu chinh sy phat trién cua té bao, co thé thong
qua quy dinh CDKN2A/B [22],[36].
1.4.2 Trong nuoc

Nghién ctru cua tac gia Kim Ngoc Thanh va cs nim 2024 vé tng dung
cong nghé Gen va Protein lién quan dén bénh tim mach cho thay viéc tng dung
cong nghé gen trong sang loc phan ting nguy co tim mach Véi bénh ly don
gen vé tim mach chuyén hda (nhu ting cholesterol mau gia dinh), bénh
ly dong mach chu (nhu hdi ching Marfan), roi loan nhip tim di truyén
(nhu hoi ching QT dai, hoi chung Brugada), bénh co tim (nhu bénh co tim
gidn, bénh co tim phi dai), xét nghiém gen cung cip thdng tin quan
trong gop phan dwa ra chan doan va/hodc phan tang nguy co, tir d6 dinh hudéng
diéu tri va theo dbi thich hop [5]. Pbi véi cac ho hang cta nguodi mic bénh tim
mach di truyén don gen, xét nghiém gen duogc chi dinh dua theo chién
lugce sang loc pha hé (cascade screening), giup phat hién sém céac thanh vién
trong gia dinh mang dot bién ma chua/it c6 biéu hién lam sang, tham
chi 1a chua/it biéu hién trén cac tham do can 1am sang théng thuong. Cac bénh
tim mach phd bién thuong lién quan dén da gen va da yéu t6. Do do, xét
nghiém gen bang cac hé thong PRS lai 12 c&ch tiép can phll hop nham cai thién
kha nang du b4o nguy co méc bénh tim mach khi két hop véi cac dit liéu truyén
théng. Muc tiéu bao quat cia ung dung PRS la hd tro phong ngira bénh
tim mach bang cich Xx4c dinh nhing ngudi ¢6 nguy co cao, tir d6 dé
ra ké hoach theo ddi va diéu tri kip thoi [23],[39].
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Mot nghién ciru tAc gia Tran Thi Thu Lan va cs nam 2023 tai Bénh vién
Hoan My Ctru Long khao sat dic diém da hinh rs1333040 gen ANRIL ¢ 80
ngudi bénh nhdi Mau co tim cép tai Bénh vién Pa khoa Hoan My Ctru Long,
nam 2022-2023, két qua cho thiy tan suit alen T va kiéu gen TT cua
rs1333040 chiém ty 18 cao hon alen C va 2 kiéu gen TC ciing nhu CC con lai.
Két qua nghién cu chua ghi nhan sy khac biét mang ¥ nghia théng ké
giita ty 1¢ kiéu da hinh rs1333040 gen ANRIL véi mot sd dic diém cua
nguoi bénh NMCT cap [7].
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Chuwong 2: POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.1. Pdi twong nghién ciu
2.1.1 Déi twong nghién ciru
Nguoi dén khdm stre khoe ¢6 bénh dong mach vanh man tai thanh phd
Can Tho.
2.1.2 Tiéu chuén chon miu
2.1.2.1 Tiéu chudn dwa vao
Bénh nhan ¢6 hoi ching dong mach vanh man mo1 duoc chan doan hoi
chtng dong mach vanh man theo khuyén cao ESC 2019.
C0 chi dinh chup dong mach vanh qua da, c6 hoac khong co can thiép.
Bénh nhan dong ¥ tham gia nghién ctu.
2.1.2.2 Tiu chudn logi trir
Chéng chi dinh chup mach vanh qua da theo BO Y té.
Bénh nhan c6 tién sir séc phan vé véi thude can quang.
Bénh nhan dang ¢ tinh trang nhiém khuan ning, ung thu giai doan cudi,
bénh nhan hon mé.
Bénh nhan ¢6é eGR< 30ml/p/1,73 m? da.
2.1.3 Pia diém va thoi gian nghién ctu
2.1.3.1 Dja diém nghién citu
Bénh vién Truong Pai hoc Y Duoc Can Tho, Bénh vién Pa khoa Trung
uong Can Tho va Bénh vién Tim mach Céan Tho.
2.1.3.2 Thoi gian nghién cuu
Nghién ctru dugce tién hanh tir thang 5 nim 2024 dén thang 5 nam 2025.
2.2. Phwong phép nghién ciru
2.2.1 Thiét ké nghién ctu

Nghién ctiru mé ta cat ngang.
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2.2.2 C& miu
C& mau dugc udce lugng theo cong thuc:
_ 72 p(1—p)
"=l
trong do:

n: 12 c& mau nghién ctru;

Z: véi mong mudn muc tin cay 1a 95% thi Z=1,96;

d: khoéang sai léch cho phép (lay d = 0,07);

p: ti 16 bénh nhén co kiéu gen AA theo nghién ctru ctia Shen G.Q. va
cong su la 10,2% [26].

Thay vao cong thuc, tinh duoc ¢& mau tdi thiéu n= 72. Chung tdi thu
thap dugc c& mau 1a 88.
2.2.3 Phuong phap chon mau

Chon mau thuén tién thoa tiéu chuan chon va khéng nam trong tiéu chuan
loai trir trong thot gian nghién clru.
2.2.4 Noi dung nghién ctru
2.2.4.1 Pdc diém chung ciia doi twong nghién ciru
- Tudi: don vi 1a nam, dugc ghi nhan bang cach 1y nam sinh trir cho nim ngay
thoi diém lay mau, lam tron téi sé nguyén. Phan lam 2 nhém:

Nhom 1: >60 tudi.

Nhom 2: <60 tudi.
- Giéi: chia lam hai nhom la nam va n.
- Noi sinh sdng: bién dinh tinh, ghi rd dia chi ctia d6i twong nghién ctru. Thoi
gian luu tra & noi cu trd hién tai phai duoc tinh khi d6i twong nghién ctru séng
> 12 thang, gém hai nhom:

Nhom 1: Nong thon: song tai x4, huyén.

Nhom 2: Thanh thi: séng tai trung tam huyén, thi x&, thanh ph.
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- Nghé nghiép: 1a cdng viéc d6i twong nghién ciru 1am thuong xuyén, mang lai
thu nhap chinh trong tong thu nhap ctia bénh nhan véi thoi gian 1am viéc trén
12 thang (tinh dén thoi diém tham gia nghién ciru). Chia lam ba nhom:

Nhom 1: lao dong chan tay: ndng dan, cdng nhan, noi trg, budn ban, nghé
nghiép khéc.

Nhom 2: lao dong tri 6¢: cong nhan, vién chirc, cong chirc dang lam.

Nhém 3: gia, huu tri: di tuong nghién ctru da nghi huu, trén 65 tudi.
2.2.4.2 Da hinh rs2383207 va mét s6 yéu té lién quan ¢ bénh nhéan héi chimng
dong mach vanh man
- Mt s6 yéu to lien quan véi bénh nhan héi chirng dong mach vanh man:
+ Tuéi: don vi 1a ndm, dugc ghi nhan bang cach lay nam sinh trir cho nim ngay
thoi diém lay mau, lam tron téi sé nguyén. Phan lam 2 nhém:

e Nhom 1: <60 tudi.
e Nhom 2: >60 tuoi.

+ Giéi: chia lam hai nhdm la nam va ni.
+ Béo phi: danh gia thong qua chi s6 BMI tinh bang céch lay can nang/binh
phuong chiéu cao, don vi kg/m2, lay 1 s6 1&. Chia lam hai nhém:

Béo phi: BMI >25kg/m? theo phéan loai BMI ctia To chirc y té thé gidi
(WHO) danh cho ngudi truéng thanh khu vuec Chéau A [16].

Khéng béo phi: BMI <25kg/m2.
+ Hat thude 1&; duoc chia lam hai nhom:

C6: bénh nhan hién 12 ngudi dang c¢d hit thude 14 va da hat it nhat
100 diéu tro 1én dugce xem 1 ngudi c6 hat thude 14.

Khong: nguoi bénh chua bao gior hat thude 14 hodc ¢6 hit nhung dd nghi
hut it nhét 14 5 nim tré lai day duoc xem 1a nguoi khong hat thude 1a.
+ Loi song it van dong: cic hoat dong nhu chay b, dap xe...trong it nhat 15

phat/ngay. Chia lam hai nhom:
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Co: khi van dong thé luc <5 nga‘ly/tu?m hodc thoi gian hoat dong thé luc
dudi 15 phat va khong ra mo hoi.

Khong: khi van dong thé luc >5 ngay/tudn va mdi 1an it nhat 15 phat c6
ra md hoi [40].

+ Tiang huyét 4p: duogc chia lam hai nhém:

Co: tién can da dugc chan doan ting huyét 4p hodc dang dung thude diéu
tri taing huyét ap xac nhan qua toa thudc hoic ting huyét 4p méi xac dinh thoa
tiéu chuan chan doan ting huyét 4p: theo khuyén céo chan doan va diéu tri ting
huyét ap ctia hoi tim mach viét nam VNHA/VSH 2021 khi do huyét ap tai
phong kham/bénh vién c6 chi s6 huyét ap tdm thu >140mmHg va/hodc huyét
ap tam truong >90mmHg qua it nhat hai 1an kham, méi 1an kham voi it nhat hai
l4n do [3].

Khong: khi bénh nhan khdng thoa cac tiéu chuan trén.

+ Pai thao dwong: chia lam hai nhom:

C6: bénh nhan di duoc chan doan dai thao duong. Truong hop dai thao
duong méi mac: chan doan dai thao duong theo tidu chuan cia Hiép hoi Dai
thao duong Hoa Ky 2022 khi bénh nhan c6 it nhat mot tiéu chuan sau [45]:

Bang 2.1. Tiéu chuin chin doan dai thao dwong theo ADA [45].

Chi s6 Gia tri
. . L >126mg/dl
Puong huyét luc doi (bénh nhén nhin an it nhat 8h)
(7,0mmol/L)
>6.5%
HbA1C
(48mmol/mol)
Bénh nhan c0 cac triéu ching dai thao duong kem >200mg%

duong huyét bat ky (11,2mmol/L)
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Trén bénh nhan khong c6 triéu chimg ting dudng huyét va mat bu chuyén

hoa cap thi can 1ap lai xét nghiém lan nira d€ xac dinh chan doan

Khong: khi bénh nhan khdng mic dai thao duong.
- Pa hinh rs2383207 ciia gen ANRIL:

Ti 18 cac kiéu gen (AA, GG) va alen (A, G) cua rs2383207 gen ANRIL
trén ddi tugng nghién ctu.

Lién quan gitta cac kiéu gen (AA, GG) va alen (A, G) cua rs2383207 cia
gen ANRIL véi mot s6 yéu t6 nguy co tim mach & bénh nhan hoi chimg dong
mach vanh man.
2.2.4.3. Moi lién quan da hinh rs2383207 gen ANRIL, mét so yéu té nguy co
tim mach va mirc dé ton thwong dong mach vanh theo thang diém SYNTAX I

Tén thuong dong mach vanh dugc danh gia theo s6 nhanh dong mach
vanh bi ton thuong, muc do hep ctia dong mach vanh va thang diém SYNTAX.
- S nhanh déng mach vanh bi ton thuong: danh gia trén bon dong mach vanh
chinh bao gdm: than chung dong mach vanh trai (LM), dong mach gian that
trude (LAD), dong mach mii (LCx), dong mach vanh phai (RCA). Khi c6 bat
ky dong mach chinh nao hep > 50 % duoc xem 1a co ton thuong, than chung
d6ng mach trai hep > 50 % dugc xem nhu hai dong mach chinh t6n thuong. S6
dong mach vanh chinh bi tdn thuong duoc chia lam bdn nhom.

+ Nhom 1: 0 dong mach ton thuong, hep <50% dudng kinh bén dong
mach.

+ Nhom 2: 1 dong mach ton thuong.

+ Nhom 3: 2 dong mach ton thuong.

+ Nhom 4: 3 dong mach ton thuong.

- Mtic d6 hep ctia dong mach vanh: danh gia bang ty 1& phan trim (%) d6 hep
so voi PMV binh thudng ngay sat chd hep. Pugc chia 1am bon nhom:

+ Nhom 1: Khong hep c6 ¥ nghia khi hep 0 - < 50%.
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+ Nhom 2: Hep nhe khi hep 50 - < 70%.

+ Nhom 3: Hep vira khi hep 70 - < 90%.

+ Nhom 4: Hep nang khi hep > 90%.

Tham kham va ghi nhan két qua tén thuong dong mach vanh thong qua
két qua chup mach vanh qua da gdm: mirc d6 ton thuong, s nhanh hep va danh
gia thang diém SYNTAX I qua tmg dung c6 san.

SYNTAX (Synergy Between PCI With Taxus and Cardiac Surgery) la
mot thang diém giai phau hoc gilip danh gia mirc do phirc tap ciia bénh ly dong
mach vanh, tir d6 hd trg quyét dinh lyga chon gitra can thi€¢p dong mach vanh
qua da hoic phau thuat bat cau dong mach vanh.

Cac yéu t6 lién quan dén viéc danh gia va tinh diém SYNTAX I

e S6 luong t6n thuong > 50% & mach > 1.5 mm

e Vi tri ton thuong (LM, LAD doan gan, phan nhéanh...)
e Chiéu dai ton thwong > 20 mm

e Tic hoan toan (CTO)

e V0i hoa nang

e Ton thuong chia nhanh (bifurcation, trifurcation)

e Khuc quanh (tortuosity)

Tong diém Mikc do ton thwong Hwéng diéu tri goi y
0-22 Thap C6 thé PCI hoic CABG
23-32 Trung binh Uu tién CABG
>33 Cao Khuyén céo CABG

Puong link tmg dung danh gia thang diém SYNTAX I

https://syntaxscore.org/calculator/syntaxscore/frameset.htm
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- Lién quan gifta da hinh rs2383207 gen ANRIL v4i mirc do ton thuong dong
mach vanh theo thang diém SYNTAX I.
- Lién quan gitta mot s6 yéu t6 nguy co tim mach va mirc do ton thuong dong
mach vanh theo thang diém SYNTAX 1.
2.2.5 Phuong phap thu thap va danh gié s6 liéu
2.2.5.1 Cong cu thu thdp sé liéu

Phiéu thu thap s6 liéu, dung cu tham kham lam sang, h¢ théng may Xeét
nghiém sinh hda, huyét hoc tai Bénh vién Pai hoc Y Duoc Can Tho, Bénh vién
Pa khoa Trung Uong Can Tho va Bénh vién Tim mach Thanh phé Can Tho.
2.2.5.2 Cach thu thdp sé liéu
Buéc 1: Lap bang thu thap so liu
Buéc 2: Hoi vé dic diém chung: nam sinh, noi séng, nghé nghiép, tién can hit
thudc 14, udng ruou, bia, van dong thé luc; hoi va dbi chiéu véi gidy chan doan
va toa thudc diéu tri vé tién can bénh Iy (dai thao duong, ting huyét ap, tién cin
nhdi mau co tim cil, tai tudi mau mach vanh qua da hay phau thuat bat cau
mach vanh, dot quy ndo, con thiéu méau ndo thoang qua, bénh dong mach ngoai
bién do xo vira); hoi vé cac loai thudc dang sir dung hién tai.
Budéc 3: Tham kham va ghi nhan két qua ton thuong dong mach vanh thong
qua két qua chup mach vanh qua da gdm: mirc do ton thuong, sé6 nhanh hep va
danh gia thang diém SYNTAX I.
Buéc 4: Léy mau tinh mach tién hanh thuc hién tién hanh tach chiéc DNA,
phan tich PCR xac dinh rs2383207 cuia ANRIL, phan tich kiéu gen va alen cta
rs2383207 va mot sd can 1am sang sinh hoéa hoa can thiét.
Buére 5: ghi nhan két qua va phan tich so liéu.
- C4c ki thuat do lwong:

Do chiéu cao: bénh nhan dimg thang véi tu thé thoai mai, nhin vé phia

trude, hai chan chum lai hinh chir V, chi mit quan 40 mong, khdng di dép va
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gudc va khong cam bat ctr vat gi, két qua duogc tinh bang mét, sai sé khong qué
0,5 cm.

Do can ning: do trong luong co thé bing can da dugc chuin hoa trude
khi st dung, tu thé do giéng nhu khi do chiéu cao, don vi tinh bang kg va sai
s6 khong qua 100 g.

Po huyét 4p: may do HA déng hd YAMASU cuia Nhat di duoc chudn
hoa bang may do HA thuy ngan. Ong nghe cia Nhat duoc dung chung cho tt
ca d6i twong nghién ctru. May do huyét ap can duoc kiém tra va dinh chuan
dinh ky.
2.2.5.3 Phuong tién nghién ciu

— Hoa chat
e Hoa chat tach DNA tir mau toan phan
e Hoachat PCR
e Hoa chit dién di
e Hoa chét tinh sach san pham PCR
e Hoa chat giai trinh ty gen
— Trang thiét bi nghién ctru
— CA&c Kky thuat nghién ciru

Liy mau tinh mach xét nghiém: cic d6i tuong nghién ciru dugc lay
mau lac d6i (sau khi bénh nhan nhin an tir 12 tiéng). Lay 4ml mau tinh mach
ngoai bién (2ml méau chéng dong bang EDTA, 2ml méau chéng dong bang
heparin). Thuc hi€én mot s6 x6ét nghiém sinh héa, mién dich, tach chiét DNA.

Phwong phép, nguyén ly dinh lwgng mét so chi so xét nghiém:

Dbinh Iugng glucose: theo phuong phap hexokinase.

Pinh luong HbA1C: theo sic ki 16ng ap luc cao ai luc nguyén t6 Bo
(HPLC).

— Ky thuat taich DNA tir mau toan phan
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— K¥ thuit kiém tra chat lwong DNA
— K§ thuit PCR khuéch dai exon 13-19

g 2 g g 2 2 2 g
A & ; 3 8 : 2 3
L i || i L : b 1 l l 1 1l L L | » L L |
il Bty 74 P ole BT R B el Bk Rl BeriBe TRepile (Bl Bl R LR 3
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| 0 ANRIL % 4
Exon | TR [ [
_—— 3hook1 r = .r/hookz c
p21.3 #,1 ¢ CAD interval ! -en
’!J' ’ Exon 1.3 ‘ | 1'9 i
A D O
F o
) 22.061474+===cccccncas ~69KbD ==ce=cmea- &5 5-+22,130,330
TAR cloni y 5
cloning & 5é

Hinh 2.1. (A) Trinh ty méi va trinh tw mau do ciia gen ANRIL trén Exon 13- 19
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Quy trinh chup dong mach vanh qua da

Cac may chup dong mach vanh: May Siemens Axiom Artis (hang
Siemens Puc). May chup dong mach vanh cia Bénh vién hién dai, dugc bao
tri va kiém tra chat lugng thudng xuyén qua cac cong ty cung cap may.

Quy trinh xét nghiém sinh hoa

Lay mau tinh mach xét nghiém: céc d6i twong nghién ciu dugc lay mau
lGc d6i (sau khi bénh nhan nhin an tir 12 tiéng). Lay 4ml méu tinh mach ngoai
bién (2ml mau chéng dong bang EDTA, 2ml mau chdng dong bang heparin).
Thuc hién mot sd xét nghiém sinh héa, mién dich, tach chiét DNA.

Giai trinh tu gen: San pham tinh sach dat yéu cau dugc tién hanh dién di
mao quan Xac dinh trinh ty bang may giai trinh tu Beckman Coulter CEQ8000
va san pham duogc giai trinh ty bang may ABI 3500® va chudi bang phan mém
SeqScape® v2.7. Két qua dugc phan mém phan tich dya vao viée so sanh dit
liéu vi tri, trinh ty chudi duoc doc véi vi tri, trinh ty gen ANRIL géc, dé phat
hién vi tri nucleotid ngay vi tri da hinh rs2383207 gen ANRIL.

2.2.6 Phuong phap kiém soat sai s6

Dé han ché t6i da sai sé trong qué trinh thu thap va xu Iy sb liéu can phai:

B6 cAu hoi duge phong van thir dé rat kinh nghiém va duoc thu thap boi
mot nguoi duy nhat.

Chon d6i twong nghién ctru theo dung tiéu chuan chon lira va tiéu chuan
loai trir theo mot mau théng nhat.

Chuan hda cong cu xét nghiém, do luong.

Tranh 15i khi thu thap va nhap va xu 1i s6 liéu : thu thap sot s6 liéu dan

dén hay mau, ghi chép khong can than, nhap sai s6 liéu, nhap nham hay bo sot.
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2.2.7 Phuong phap xir li va phan tich sd liéu
2.2.7.1 Phwong phap xit i s6 liéu

S6 liéu thu thap dugc ma hod va xir Iy trén may vi tinh, nhap liéu béng
phan mém Microsoft Excel, sir dung phan mém SPSS 26.0 dé phan tich.
2.2.7.2 Phwong phap phan tich sé liéu

Théong k& mo ta:

Céc bién so dinh tinh: trinh bay duéi dang tan s6 va ti 1é phan tram.

Cac bién dinh luong: st dung kiém dinh One-Sample Kolmogovov-
smirnov va Shairo-Wilk dé kiém dinh bién dinh luong d6 c6 phan phdi chuan
hay khong. Cac bién gan chuan thi xem nhu bién c6 phan phdi chuan. Gi4 tri
c4c bién dinh luong duoc trinh bay dudi dang trung binh, d6 1éch chuan néu l1a
phan phdi chuan hoic trung vi va khoang tir phan vi néu khong phai 1a phan
phbi chuan.

Thong ké phan tich:

C4c bién sb dinh tinh: Str dung phép kiém Chi-quare (y 2) dé so sanh mbi
lién quan gitra 2 bién dinh tinh. Néu 6 ¢ vong tri <5 chiém ti 16 hon 20% hay
6 c6 vong tri <1 thi st dung phép kiém dinh Fisher. Str dung hoi qui logistic da
bién phan tich mdi lién quan gitra cac yéu t6. Su khac biét ¢ ¥ nghia thong ké
khi p <0,05, khoang tin cdy 95%. Trinh bay két qua dudi dang bang ké, biéu
do.
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2.2.8 So @6 nghién ctu

Bénh nhan c6 hoi chimg dong mach vanh man
thoa ti€u chuan chon lua

\ 4

Kham Iam sang, can ldam sang co ban, danh gia mot
sO y€u to nguy co tim mach

}

Chi dinh chup dong mach vanh qua da

\ 4

Panh gié tinh trang ton thuong dong
mach vanh

\ 4

Thu thap mau tinh mach tach chiét
DNA

Tach chiét DNA

) Kiém tra do tinh sach
B DNA

'

Phén tmg PCR xéc dinh rs2383207 cia
gen ANRIL
Xéc dinh Alen, kiéu gen rs2383207

v
Panh gia méi lién quan da hinh
rs2383207 gen ANRIL, mot sd yéu t6
nguy co tim mach véi mirc d6 ton
thuong dong mach vanh
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2.3. Van @@ Y dic trong nghién ciru

Nghién ctru chi dugc thuc hién sau khi dugc Hoi déng nghién ctru khoa
hoc va y dtrc trudng Pai hoc Y dugce Can Tho théng qua.

Nghién ctru khdng can thiép vao qué trinh diéu tri caa bénh nhan.

Cau hoi lién quan dén nghién ctru khong xam pham dén quyén riéng tu
va tu do c& nhan trong qua trinh thu thap thong tin.

Pam bao tinh bi mat cac thong tin ca nhan can thiét, dam bao quyén loi
nguoi tham gia nghién ctru bang cach giai thich rd rang, cu thé va co duoc sy

d6ng y ctia bénh nhéan trude khi nghién cuu.
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Chwong 3: KET QUA NGHIEN CUU
Chung t6i di tién hanh nghién ctru trén 88 bénh nhan bénh mach vanh
man c6 chi dinh chup mach vanh tai Bénh vién Truong Pai hoc Y Dugc Can
Tho, Bénh vién Pa khoa Trung wong Can Tho va Bénh vién Tim mach Thanh
phé Can tho. Két qua nghién ctru duge trinh bay nhu sau:
3.1. Pic diém chung caa ddi twong nghién clu
100,0%
90,0%

81,8%

80,0%
70,0%
60,0%
50,0%
40,0%
30,0%
20.0% 18,2%

10,0%

0,0%
<60 tudi >60 tudi
Biéu d6 3.1. Phan bé nhom tudi doi tweng nghién ciru
Nhén xét:

+ Nhém tudi >60 co s lugng dong nhat voi 72 bénh nhan (chiém ty 1¢
81,8%).

+ Nhom tudi <60 c6 s luong thap hon (chiém ty 1& 18,2%).
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47,7%, 42

52,3%, 46
m Nam

= Nu

Biéu d6 3.2. Pic diém veé gi6i tinh ciia ddi twong nghién ciru
Nhén xét: Ty 1& nam gidi va nir gi6i xdp xi bang nhau voi 52,3% va 47,7%.

Bang 3.1. Pic diém noi sinh song ciia ddi twgng nghién ciu

Téng
Yéu to
Tan s6 (n) Ty 18 (%)
NOng thon 45 51,14 %
Noi sinh séng
Thanh thi 43 48,86 %

Nhan xét:

+ S6 lugng bénh nhan séng tai ndng thdn va thanh thi twong duong nhau
lan luot voi sé lugng va ty 18 (nong thon 45 bénh nhan chiém ty 1& 51,14%,
thanh thi 43 bénh nhéan chiém ty 1¢ 48,86%).
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Bang 3.2. Pic diém nghé nghiép ciia ddi twong nghién ciru

Tong
Yéu t6
Tan so (n) Ty 18 (%)
Lao dong chan tay 39 44,3 %
o Lao dong tri 6c 2,3%
Nghé nghiép
Qué tudi lao dong 53,4 %
Nhéan xét:

+ Két qua nghién ctru cho thdy nhém bénh nhan qué tudi lao dong c6 sb

luong nhiéu nhét (chiém ty 18 53,4%), tiép theo 1a nhoém lao dong chan tay voi

39 bénh nhén (chiém ty 1¢ 44,3%).

+ Nhom lao dong tri 6c c6 s6 luong thip nhét (chiém ty 1& 2,3%).

Bang 3.3. Pic diém béo phi ciia dbi twong nghién ciru

Béo phi S6 bénh nhan (n) Ty 1 (%)
Co 41 46,6 %
Khéng 47 53,4 %
Nhan xét:

+ Két qua nghién ctru cho thay ty 18 bénh nhan cé yéu t6 nguy co béo phi

va khéng béo phi c¢6 su twong dong véi sb luong lan luot 1a 41 (chiém ty 18

46,6%) va 47 (chiém ty 18 53,4%).
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Bang 3.4. Pic diém tiing huyét ap ciia doi twong nghién ciu

Ting huyét ap S6 bénh nhan (n) Ty 18 (%)
Co 82 93,2 %
Khdng 6 6,8 %
Nhéan xét:

+ Két qua nghién ciru cho thiy, sb luong bénh nhan ting huyét &p rat
16n véi 82 bénh nhan (chiém ty 1¢ 93,2%).

+ Nguoc lai, bénh nhan khdng méc tang huyét ap chiém ty 18 it v6i 6

bénh nhan (chiém 6,8%).

Bang 3.5. Pic diém hut thudc 14 ciia d6i twong nghién ciru

HUt thube 14

S6 bénh nhan (n)

Ty 18 (%)

Co

42

47,7 %

Khéng

46

52,3 %

Nhan xét:

+ Két qua nghién ctru cho thay s6 luong bénh nhan c6 hut thude 14 va

khong hat thude 14 gan xap xi lan luot véi 42 bénh nhan (chiém 47,7%) va 46

bénh nhan (chiém 52,3%).
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Bang 3.6. Pic diém it van ddng ciia ddi twong nghién ciru

It van dong

S6 bénh nhan (n)

Ty 18 (%)

Co

62

78,4 %

Khéng

26

21,6 %

Nhan xét:

+ Pa s6 bénh nhan déu c6 yéu td nguy co it van dong véi 62 bénh nhan
(chiém ty 1& 78,4%). S6 bénh nhan c6 van dong t6i thiéu 12 26 bénh nhan (chiém
ty 16 21,6%).

Bang 3.7. Piic diém dai thao dwong clia ddi twong nghién ciru

Pai thao duwong

S6 bénh nhan (n)

Ty 18 (%)

Co

19

21,6 %

Khéng

69

78,4 %

Nhan xét: S6 lugng bénh nhan cd mac dai thao duong 13 19 (chiém ty 1é 21,6%)

it hon s6 bénh nhan khong mic déi thao duong 69 bénh nhan (78,4%).

Bang 3.8. Pic diém rdi loan lipid mau ciia ddi twong nghién ciru

Réi loan lipip mau S6 bénh nhan (n) Ty 18 (%)
Co 59 67 %
Khdng 29 33%

Nhan xét:
+ Két qua nghién ctru cho thay s6 lwong bénh nhan ¢6 réi loan lipid méu
kha cao, gip 2 lan nguoi bénh khong c6 16i loan lipid mau véi s6 luong va ty

1& 1an luot 12 59 (chiém ty 18 67%) va 29 (chiém ty 1& 33%).
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3.2. Pic diém da hinh rs2383207 gen ANRIL & bénh nhan héi chirng dong

mach vanh man

Bang 3.9. Kiéu gen ciia da hinh rs2383207 gen ANRIL

Kiéu gen Tan s6 (n) Ty 18 (%)
GG 43 48,9 %
GA 45 51,1 %
AA 0 0%
Nhéan xét:

+ Phan b kiéu gen cua da hinh rs2383207 trong nghién ctru bao gom
(kiéu gen GG chiém 48,9%, kiém gen GA chiém 51,1%, kiéu gen AA 0%).

+ Khong c6 kiéu déng hop tir AA, déng thoi sy hién dién cua kiéu gen

GA gan bang x4p xi kiéu gen GG.
Bang 3.10. Kiéu alen ciia da hinh rs2383207 gen ANRIL

Kiéu alen Tan s6 (n) Ty 18 (%)
A 45 25,57 %
G 131 74,43 %
Tong 176 100%
Nhan xét:

+ Két qua nghién ctru cho thiy tan sudt xuat hién Alen A rat thip chiém

ty 18 25,57%, trong khi tin suit xuat hién Alen G gip 3 1an véi ty 18 74,43%.
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3.3. Lién quan dic diém da hinh rs2383207 gen ANRIL, mét s6 yéu t6

nguy co tim mach véi miee d ton thwong dong mach vanh

Bang 3.11. Pic diém tén thwong mach vanh

Pic diém
X Hep nhe Hep vira Hep TB Hep nang
ton thwong
) n (%) n (%) n (%) n (%)
mach vanh
LM 86 (97,7%) 0 (0%) 1(1,1%) 1(1,1%)
LAD 15 (17,0%) 17 (19,3%) | 36 (40,9%) 20 (22,7%)
LCx 44 (50,0%) 15 (17,0%) 25 (28,4%) 4 (4,5%)
RCA 39 (44,3%) 6 (6,8%) 20 (22,7%) 23 (26,1%)
Nhéan xét:

+ Két qua nghién ctru cho thiy & vi tri nhanh than chung (LM) hau hét

bénh nhan c6 muc hep nhe vo1 86 bénh nhan (chiém ty 1€ 97,7%), trong do6 co

01 truong hop hep trung binh va 01 trudong hop hep ndng tuong tng 1,1%.

+ Vi tri nhanh dong mach lién that trudc (LAD) c6 mirc d6 ton thuong

phan bb ddng déu hon so véi cac nhanh con lai bao gom 15 bénh nhan hep nhe
(chiém 17%), 17 bénh nhan hep vira (chiém 19,3%), hep ning 20 bénh nhan
(chiém 22,7%) va nhiéu nhat 1a 36 bénh nhan hep trung binh (chiém 40,9%).

+ V& vi tri nhanh dong mach mii (LCx) két qua nghién ctru cho thay c6

44 bénh nhan (chiém 50%) hep nhe va it nhat 12 04 bénh nhan c6 mic hep ning
(chiém ty 1& 4,5%).
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+ Cubi cung 1a nhanh dong mach vanh phai (RCA) ¢6 s6 lugng bénh
nhan dat mac hep nang cao nhat trong s6 nhanh dong mach vanh khao sat vdi
23 bénh nhan (chiém ty 1& 26,1%).

Bang 3.12. S6 nhanh dong mach vanh ton thuong

S6 déng mach vanh ton thwong Tan s6 (n) Ty 1€ (%)
0 nhanh 9 9,1%
1 nhanh 17 19,3%
2 nhanh 35 39,8%
>= 3 nhanh 27 30,7%
Nhan xét:

+ S6 lugng bénh nhan véi ton thuong 2 nhanh chiém ty 1& cao nhat véi
(39,8%), tiép theo la tir 3 nhanh (chiém ty 18 30,7%), hep 1 nhanh (chiém ty 1¢
19,3%) va con lai 12 0 nhanh t6n thuong hodc ton thuong khong dang ké chiém
ty 1& thap véi (9,1%).

Bang 3.13. Piic diém vé song ST trén dién tam d6

S6ng ST chénh xudng Tan so (n) Ty 18 (%)
Co 2 2,27%
Khéng 86 97, 7%
Nhdn xét:

+ Qua khao sét c6 02 truong hgp bénh nhan ¢6 ST chénh xudng trén két
qua dién tdm do chiém ty 18 rat thap 2,27%. Pa s6 bénh nhan khong c6 ST

chénh xubng trén dién tim do 86 bénh nhéan (chiém 97,7%).
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Bang 3.14. Pic diém vé Song T trén dién tam do

Séng T am Tan s6 (n) Ty 18 (%)
Co 67 76,1%
Khdng 21 23,9%
Nhdn xét:

+ Két qua nghién ctru cho thay sé bénh nhan c6 biéu hién thiéu mau co
tim cuc bo trén dién thm d6 (séng T am) gap 3 1an sé bénh nhan khéng cé biéu
hién chiém ty 1¢ 1an lugt 12 67 bénh nhan (76,1%) va 21 bénh nhén (23,9%).

Bing 3.15. Phan @9 theo thang diém SYNTAX |

TB +SD
Piem SYNTAX | 10,23 17,21
Phan nhém theo L,
X Tan so (n) Ty 1€ (%)
thang diem SYNTAX |
Thap 78 88,6 %
Trung binh - Cao 10 11,4%

Nhan xét:

+ Két qua nghién ctru cho thdy diém trung binh SYNTAX I tir 88 bénh
nhan tham gia 12 10,23 diém; d6 léch chuan +7,21. Do s6 lwong bénh nhan phan
tich dugc thudoc nhdm diém cao kha it nén duoc gop cling véi nhém diém trung
binh bao gém 10 bénh nhén (chiém ty 1& 11,4%).

+ Pa s6 bénh nhan thudc nhdm diém thap v4i 78 bénh nhan (chiém ty 18

88,6%) phll hop voi cac doi tugng bénh nhan hoi chtimg dong mach vanh man.
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Bang 3.16. Lién quan giira cac kiéu gen ciia rs2383207 gen ANRIL véi
phan nhém thang diém SYNTAX I

Phan nhém thang diém SYNTAX |
Kiéu gen Thap Trung binh - Cao P
n (%) n (%)
GG 39 (86,7%) 6 (13,3%)
GA 39 (90,7%) 4 (9,3%) 0,739
AA 0 (%) 0 (%)
Nhan xét:

+ Qua két qua nghién ctru cho thiy, két qua twong dong giira kiéu gen
GG va kiéu gen GA khi phan nhém theo thang diém SYNTAX I.

+Trong d6 kiéu gen GG c6 39 bénh nhan thudc phan nhom diém thap
(chiém 86,7%) va kiéu gen GA c6 39 bénh nhan thudc phan nhém diém thap
(chiém ty 18 90,7%).

+ Phan nhém trung binh — cao kiéu gen GG c6 06 bénh nhan (chiém ty
16 13,3%), kiéu gen GA c6 04 bénh nhan (chiém ty 1& 9,3%).

+ V& kiéu gen AA khong xuét hién trong nghién ctu.
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11,4%; 11%

® Thap
® Trung binh - cao

88,6%; 89%

Biéu @6 3.3. Phan nhom thang dién SYNTAX |
Nhan xét: Két qua cho thiy co dén 88,6% bénh nhan c6 phan nhom thip theo
thang diém SYNTAX I, con lai 11,4% 1a trung binh — cao.
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Bang 3.17. Lién quan giira mdt sb yéu to6 nguy co tim mach khong thé

thay d6i va lién quan phan nhém thang diém SYNTAX I

Phan nhém thang diém SYNTAX |
Yéu t6 ] P
Thap Trung binh — Cao
n (%) n (%0)
) >60 14 (87,5%) 2 (12,5%)
Nhom tuoi 1,00
<60 64 (88,9%) 8 (11,1%)
Nam 39 (84,8%) 7 (15,2%)
Gi¢i tinh
N 39 (92,9%) 3 (7,1%) 0,320
Nhan xét:

+ Qua két qua nghién ctru cho thay, nhém tudi >60 va <60 déu c6 sb

lugng bénh nhan thudc phan nhdm cao 1an lugt 1a 14 bénh nhan (chiém 87,5%)
va 64 bénh nhan (chiém 88,9%).

+ Song d6, nhom trung binh — cao chi ¢6 02 bénh nhan thuéc nhom >60

(chiém 12,5%) va 08 bénh nhan thudc nhom <60 tudi (chiém 11,1%).

+ Tuong tw nhom tudi, gidi nam va nix c6 s6 lugng x4p xi va chiém phan
16n & phan nhém thap theo thang diém SYNTAX I lan luot 14 39 bénh nhéan
nam (chiém ty 1& 84,8%) va 39 bénh nhan nit (chiém 92,9%).

+ Nhom trung binh — cao c6 s bénh nhan kha it véi 07 bénh nhan nam
(chiém 15,2%) va 03 bénh nhan nit (chiém ty 1& 7,1%).
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Bang 3.18. Lién quan giira mdt so yéu t6 nguy co tim mach c6 thé thay

ddi va phan nhém thang diém SYNTAX I

Phan nhém thang diém SYNTAX |
Yéu tb ] P
Thap Trung binh — Cao
n (%) n (%)
Cé 24 (96,0%) 1 (4,0%)
Béo phi 0,270
Khong | 54 (85,7%) 9 (14,3%)
Cé 36 (85,7%) 6 (14,3%)
Hat thube 14 0,509
Khong | 42 (91,3%) 4 (8,7%)
Ko A il A Co 60 (87,0%) 9 (13,0%)
Loi song It van 0.683
dong Khong | 18 (94,7%) 1 (5,3%)
Cé 72 (87,8%) 10 (12,2%)
Ting huyét ap _ 1,00
Khong 6 (100%) 0 (0%)
A 0, 0,
Pii thao Cé 17 (89,5%) 2 (10,5%) -
duwong Khong | 61 (88,4%) 8 (11,6%)
, o Cé 49 (83,1%) 10 (16,9%)
Roi loan lipid 0.027
mau Khéng | 29 (100%) 0 (0%)
Nhén xét:

+ Ca 3 yéu té béo phi, hit thudc 14 va it van dong déu co nét twong dong
do s6 luong bénh nhan chiém da s ¢ phan nhom diém thap theo thang diém

SYNTAXI.
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+ Két qua nghién ctru cho thay nguoi mic yéu td nguy co ting huyét ap
c6 sd luong bénh nhan cao nhét véi 72 bénh nhan (chiém 87,8%) va c6 10
ngudi thude nhém trung binh — cao (chiém 12,2%).

+ V& yéu té nguy co dai thio duong s6 bénh nhan & nhém khoéng mic
dai thao duong thudc phan nhom diém thap theo SYNTAX I 1a 61 bénh nhan
(chiém 88,4%). Bénh nhin mic yéu té nguy co dai thao duong thudc phan
nhom diém thap theo thang diém SYNTAX I 14 17 bénh nhan (chiém 89,5%).

+ Riéng yéu té nguy co r6i loan lipid mau, két qua duy nhat c6 y nghia
thong ké véi 49 bénh nhan co réi loan lipid mau va thuéc phan nhém diém thap
theo thang diém SYNTAX I. Nhom bénh nhan khong c6 rdi loan lipid mau
thudc phan nhoém diém thap c6 29 bénh nhan (chiém ty 1& 100%).

Bang 3.19. Lién quan giira dic diém trén dién tdm d6 véi phan nhom

thang diém SYNTAX I
Phan nhom thang diém SYNTAX |
Dic diém ] p
Thap Trung binh — Cao
n (%) n (%)
Co 0 (0%) 2 (100%)
ST chénh 0,012
xudng Khong 78 (90,7%) 8 (9,3%)
Co 37 (78,7%) 10 (21,3%)
T am 0,001
Khéng 41 (100%) 0 (0%)

Nhén xét:

+ Két qua nghién ctru cho thdy, s6 luong bénh nhan c6 séng ST chénh
xudng trén dién tim do 14 rat it véi 02 bénh nhan (100%).

+ Pic diém séng ST chénh xudng & nhém bénh nhan c6 thang diém
SYNTAX phan nhom thap v6i 78 bénh nhan (90,7%).
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+ Vé dit diém song T am trén dién tdm dd c6 37 bénh nhan thudc phan
nhom diém thap (chiém ty 1& 78,7%) va 41 bénh nhan thudc phan nhom diém

thap khong c6 song T am trén dién tdm do chiém 100%.
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Chwong 4: BAN LUAN
4.1. Pic diém chung ciia ddi twong nghién ciru

Chung t6i di tién hanh nghién ctru trén 88 bénh nhan bénh mach vanh
man c6 chi dinh chyp mach vanh tai Bénh vién Truong Pai hoc Y Dugc Cén
Tho, Bénh vién Pa khoa Trung uvong Can Tho va Bénh vién Tim mach Thanh
phd Can tho. Qua qua trinh thu thap va xt 1y s6 liéu thu dugc két qua cho thay
s6 liéu vé phan bd tudi trong nghién ctru (16 bénh nhan < 60 tudi — chiém
18,2 %; 72 bénh nhan > 60 tudi — chiém 81,8 %) phan anh 13 rang co cau lam
sang cua bénh nhan mach vanh man c6 chi dinh chup mach vanh. Diéu nay
tuong ddng vai dit liéu tir cAc nghién ctru 16m: vi du, trén hon 7.500 bénh nhan
CA\ ti 1& bénh nhan > 60 tudi chiém phan 16n, v6i nguy co gap bién cd suy tim
cao hon so v&i nhom tré hon (28,4 % vs. 14 %). Nghién ciru tir Tehran Heart
Center (n1=90.094) ciing cho thdy do tudi chan doan trung binh & bénh nhan
mach vanh lan luot 1a khoang 60,1 (nam) va 63,2 (nit), véi Xu huéng ting theo
thoi gian. C4 thé thay, tudi 1a mot trong cac yéu td nguy co tim mach khdng thé
thay d6i va can dic biét luu Y, vanh man thuong biéu hién rd khi tudi cao, phi
hop véi sinh bénh hoc tich Iy va tén thuong vi mach trong thoi gian dai. Nnom
> 60 tudi thudng c6 nhiéu bénh phdi hop (thudc yéu td nguy co nhu THA,
DTD...), nén can tiép can that can trong, uu tién danh gia toan dién tinh trang
chtrc ning va quyét dinh chién luoc diéu tri ca nhan hoa.

Ty 18 vé gi6i trong nghién ciru cta ching toi xap xi gitra nam va nir (nam
52.3%, nit 47,7%) cho thdy co cdu gidi can bang, phu hop véi thuc té bénh
nhan hoi chimg mach vanh man. Két qua nay twong dong véi nghién ctru cla
Kim va cong su (2021) trén 2,348 bénh nhan dau nguc 6n dinh duoc chup mach
vanh, trong d6 ty 1&¢ nam chiém 60% va nit chiém 40%, trong d6 nam gidi co
mirc d6 hep mach vanh ning hon nir gidi. Piéu nay phan anh xu huéng toan

cau hién nay nam gio1 ¢6 nguy co mac CAD sém hon, nhung nir gi61 dac biét
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& d6 tudi sau man kinh van chiém ty 1 cao va nén duoc quan tam theo ddi. Can
bang ty 18 gi6i trong nghién ctiru dam bao dit liéu dai dién vé bénh Iy mach vanh
man, dong thoi gitp ting tinh khach quan khi phan tich cac yéu td nguy co,
triéu chtmg 1am sang va két qua can thiép [46]. CO thé giai thich 1a do sy luu ¥
nhiéu hon d6i véi viéc lya chon mau trong nghién ciru, dam bao sy da dang va
dai dién gitra hai gioi tinh. Ngoai ra, ti 1¢ mic bénh mach vanh man & ca nam
va nit ngay cang duoc nhan dién rd nhd tién bo trong chan doan, kha ning tiép
can dich vu y té ciing nhu nang cao nhén thirc vé bénh & ca hai gidi. Diéu nay
cho thiy khong chi nam gidi ma nit gidi, dic biét 1a sau tudi mén kinh, ciing
can duoc quan tam theo ddi sat vé nguy co mac bénh mach vanh. Viéc ¢6 co
ciu gidi can dbi trong nghién ctru gidp phan anh chinh xéac hon thyuc trang 1am
sang, dong thoi hd trg phan tich sau sic, khach quan vé cac dic diém 1am sang,
yéu to nguy co ciing nhu hiéu qué can thiép, tir 46 gbp phan xay dung chién
lwge diéu tri phong ngira hiéu qua cho ngudi bénh mach vanh man & ca hai gioi.
Phan bd noi sinh song cua bénh nhan (ndng thén 51,14% va thanh thi
48,86%) cho thiy mot miu co cdu dan cu can bang. Két qua nghién ctru tuong
ddng v6i nghién ciru cta Singh et al. (1996) trén 3,575 d6i twong ¢ mién Béc
An Do (1.769 nong thon, 1.806 thanh thi) cho thay ty 16 mic bénh mach vanh
1a 9,0% & thanh thi va 3,3% & nong thon, voi su khac biét rd rang vé yéu td
nguy co nhung mirc d6 hién mic CAD van tuong ty giita hai ving, phan anh
xu huéng gia ting bénh 1y mach vanh & ca thon va thanh thi . Két qua nay cho
théy bénh mach vanh man khong chi 1a van dé cta thanh thi ma con lan rong
dén ving nong thon, dan dén nhu cau ting cudng tiép can dich vu chan doan
va diéu tri & khu vuc ndy. Viéc nghién ciru voi co cau dia ly can bang gidp giam
sai 1éch chon mau va ting d6 tin cdy khi so sanh c4c yéu t6 nguy co, can thiép

can thiép va két qua diéu tri gitra hai nhom [47].
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Két qua nghién ciru cho thy 44,3% bénh nhan 1 lao dong chan tay (lao
dong thu cdng va chan tay), trong khi lao dong tri 6c rat it va nhém qua tudi lao
dong chiém da s6. Diéu ndy nhan manh rang nhém lao dong thi cdng — dic biét
lao dong chan tay, vin chiém ty 1é cao & bénh nhan mach vanh man c6 chi dinh
chup mach vanh. Két qua nghién ctru ndy tuong déng véi nghién ciru MESA
(Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis) trén quan thé da ching toc tai My,
trong d6 nhom lao dong chan tay c6 do day thanh dong mach canh trong
(ICA-IMT) cao hon dang ké so voi nhoém lao dong tri 6¢c, ngay ca sau khi diéu
chinh cic yéu t6 nguy co tim mach truyén théng. Piéu nay gitp khang dinh
rang cong viéc yéu cau thé luc cao, yéu t6 mdi truong 1am viéc, stress nghé
nghiép hoic cac yéu t6 tim 1y - x4 hoi & nhom lao dong chan tay c6 thé dong
gop quan trong VAo qua trinh tién trién xo vita ddng mach [47]. C6 thé giai thich
12 do nhom lao dong chan tay thudng ddi mit véi cac yéu té nguy co nhu moi
truong lam vige khéc nghigét, tiép xtic v&i hoa chét doc hai, bui hodc tiéng on,
cling véi cudng do lao dong cao kéo dai dan dén ting phan ing viém man tinh
va r6i loan chuyén hoa trong co thé. Ngoai ra, nhdm nay thudng c6 it thoi gian
cham soc strc khoe ca nhan, ti 1& hat thudc, st dung rugu bia va ché d6 dinh
dudng chua hop Iy ciling cao hon, cang lam ting nguy co tién trién xo vita dong
mach. Qua d6 cho thiy can chu trong vao nhém lao dong chan tay trong cc
chién lugc sang loc, can thiép phong ngira va ning cao strc khoe tim mach,
dong thoi cai thién diéu kién 1am viéc, phd cap kién thic vé bao vé stc khoe,
gilip giam nguy co mic va tién trién bénh mach vanh man & nhom ddi tuong
nay.

Két qua nghién ctru cho thiy 46,6% bénh nhan béo phi va dén 93,2%
méc ting huyét ap, phan anh 13 vai tro ndi tai va théng ké cuia hai yéu t6 nay
trong bénh 1y mach vanh man. Két qua nay phu hop véi nghién ctru tai

Peshawar (Pakistan) trén 200 bénh nhan CAD, trong d6 nhdm beéo phi (100
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bénh nhan) c6 ty 1¢ tang huyét ap 1&én dén 59,5 %, chimg t6 yéu td nguy co ting
huyét 4p g6p phan dang ké trong hinh thanh va xuét hién CAD. Béo phi
(46,6 %) xuit hién & gan 50 % bénh nhan CAD man, twong thich hoic thap hon
so voi ti 16 qudc té (46-66%). Nghién cioru dan s6 KERCADR tai Iran
(n = 5.835) cho thay ty 18 ting huyét ap 13 16,5 %, béo phi bung 1 28,1 % — va
nhiéu trudng hop bénh nhan CAD mang dong thap tu cac yéu té nhu ting huyét
ap, béo phi cung it van dong. Co thé giai thich 1a do ca béo phi va ting huyét
ap déu 1a nhimng yéu té nguy co quan trong dan dén xo vira dong mach va tién
trién bénh mach vanh man. Béo phi khong chi 1am ting khéi luong md ndi tang,
tich tu quanh tim va mach vanh, ma con thic day cac phan tng viém man tinh,
tir d6 1am ton thuong thanh mach, r6i loan chirc nang ndi mo va tao diéu kién
thuan loi cho su hinh thanh c4c mang xo vita. Béo phi ciing gay rdi loan chuyén
hoa, tang dé khang insulin, réi loan lipid mau va dic biét 1am tang huyét ap —
tat ca déu tac dong cong huong dan dén bénh mach vanh. Pong thoi, ting huyét
ap kéo dai lam ting ap luc 1én thanh mach mau, thiic day qua trinh xo vita va
tdng NQUY co nirt, v& mang xo vira, tir 6 ting kha ning xuat hién bién c6 mach
vanh cip tinh. Ting huyét ap con lam giam luong nitric oxide bao vé thanh
mach, ting stress oxy hoa va phan ting viém, gop phan thiic day qué trinh ton
thuong dong mach va hinh thanh bénh mach vanh. Qua dé cho thdy, viéc ty 18
béo phi va tang huyét 4p cao & nhdm bénh nhan mach vanh man khdng chi phan
anh tinh pho bién cua hai yéu t6 nguy co ndy ma con nhan manh tim quan trong
ctia cong tac du phong, quan 1y can ning, kiém soat huyét ap trong chién luoc
phong ngira va diéu tri bénh mach vanh man. Pong thoi, sy xuat hién dong thoi
ctia hai yéu t6 nay cho thay can chi trong phat hién sém, can thiép tich cuc
nham giam thiéu hau qua 1én sirc khoe tim mach ctia ngudi bénh.

Ty 1¢ bénh nhan hat thude 14 1a (47,7%) va khong hat thude (52,3%)

trong nghién ctru phan 4nh mot phan b can bang, day 14 mot trong nhimg yéu
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td nguy co chinh can quan tdm. Két qua twong dong véi nghién ctu cia
Kleinbaum et al. (2016) trén 326 bénh nhan dugc chup mach vanh, trong do ty
1& ngudi hat thude hién tai 1a khoang 45%. Diéu ndy khang dinh vai trd caa hit
thudc nhu mot yéu t6 nguy co tich liy, c6 anh huong rd nét dén muic do ton
thuong mach vanh. That vay, co thé nhan théy rﬁng ty 1¢ bénh nhan hut thube
14 twong d6i cao, phan 4nh thyc trang phd bién cua thoéi quen hat thude trong
cong déng bénh nhan mic bénh mach vanh man hién nay. Hut thude 14 1a yéu
t6 nguy co khong chi gop phan thic day su hinh thanh va tién trién xo vita dong
mach ma con 1am ting tinh khong on dinh ctia cidc mang xo vira, thiic day cac
bién chimg nghiém trong nhu nhdi Mau co tim hoic tir vong do bénh tim mach.
Viéc ty 1 hut thudc cao trong nhém nghién ctru nhdn manh nhu cau cap thiét
ctia cac chuong trinh can thiép, giao duc va hd trg cai thudc 14 nham phong
ngira, giam thiéu nguy co tai phat va tién trién ctia bénh. Qua d6 cho thay viéc
kiém soat va giam bét ty 18 hut thudc trong cong déng bénh nhan mach vanh
nén dugc xem la wu tién hang dau trong cong tac du phong tha phat. Bong thoi,
két qua nay ciing khuyén khich cac nha 1am sang ting cuong tu van, hd tro cai
thude cling nhu phéi hop nhiéu chién lugc toan dién, gop phén cai thién du hau
va chat luong séng cho bénh nhan méic bénh mach vanh man.

Két qua nghién ctru cho thay 78,4 % bénh nhan it van dong, trong khi chi
21,6 % duy tri muc van dong, phan anh thyc trang dang bao dong trong nhém
bénh nhan mach vanh man. Pang chu y, diéu nay twong dong véi nghién ciru
trong PROCOR (Patterns of Physical Activity and the Risk of Coronary Heart
Disease) trén 146 bénh nhan CHD va 157 chtng khoe, két qua cho thdy nhém
c6 murc do “sedentary behavior” cao nhat (it van dong nhat) c6 OR = 3,88 (95 %
Cl: 2,14-7,02) bi CHD so v6i nhém it ngdi (P < 0,001). Két qua nghién ctru
cho thay rang it van dong khdng chi pho bién ma con la yéu té nguy co doc lap

manh mé cho bénh mach vanh man. Sy mit can b.'?lng gitra van dong va 161 séng
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tinh tai gop phan thuc day xo vita, ting huyét 4p, roi loan lipid va suy giam
chtrc ndng ndi mac [48].

Két qua cho thiy 67 % bénh nhan nghién ctru c6 rdi loan lipid mau
(RLLP) la rat phu hop voi thuc trang bénh mach vanh man, noi sinh bénh hoc
x0 vira mach vanh dugc xem la yéu t6 nguy co mau chét. Diéu nay tuong dong
v6i két qua ciia nghién ctru Eur J Med Res (2023) trén 256 bénh nhan tim mach,
trong dé ty 1& rdi loan lipid 18n dén 80,3 %, chi tiét gdbm 72,5 % mirc HDL thép,
12,4 % tang cholesterol toan phan, va 30,1 % tang triglyceride. Ty 1¢ 67 % maic
di thap hon so véi 80,3 % trong nghién ctru so sanh, nhung van la con s6 dang
canh bao, cho thay khoang 1/3 bénh nhéan hién chua c6 RLLP, mé ra co hoi
phong ngira sém bang 16i séng hoic thude.

4.2. Piac diém da hinh rs2383207 gen ANRIL & bénh nhan héi chirng dong
mach vanh man

Phén bé kiéu gen cta da hinh rs2383207 trong nghién ctru (GG 48,9%,
GA 51,1%, AA 0%) cho thiy tan suét alen A rat thap va khong co kiéu dong
hop tor AA, dong thoi sy hién dién cua kiéu gen GA gan bang GG. Két qua nay
tuong dong voi mot meta-analysis gom 13 nghién ctru (>6.700 ca va 9.900 ddi
chtng) cho thay su lién quan dang ké giira da hinh rs2383207 va nguy co bénh
mach vanh. Biéu nay khang dinh rang kiéu gen mang alen rui ro (G) du & trang
thai dong hop GG hay di hop GA déu gdp phan 1am ting nguy co CAD. Viéc
khong phat hién kiéu AA cho thiy alen A rat hiém trong quan thé nghién ctu,
pht hop vé6i co ché bénh sinh da gen phtrc tap. Két qua nay giup cing cb vai
tro ctia da hinh rs2383207 nhu mot biomarker di truyén tiém niang trong du bao
va c4 nhan hoa nguy co CAD. That vy, viéc phan b kiéu gen rs2383207 chu
yéu o dang GG va GA, cung véi su vang mat hoan toan ciia kiéu dong hop tur
AA trong quan thé nghién ciru, 1a mot hién tuong phan anh dic trung di truyén

tai locus nay & cong dong ngudi Viét Nam hodc cac quan thé chau A c6 tan
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suit alen A rét thap. Két qua nay phu hop véi cac nghién ctru di truyén 16n va
tong phan tich meta-analysis, khi ma da hinh rs2383207 di duoc chimg minh
lién quan vo1 nguy co méc bénh mach vanh, dic biét 1a & céc quﬁn thé chau A
va ca trén toan cau. Kiéu gen mang alen G (ca GG va GA) déu 1a kiéu mang
nguy co; ngudi mang kiéu gen nay c6 nguy co mic bénh cao hon so véi nhém
mang alen A bao vé [24], [28]. C6 thé giai thich 12 do su khac biét vé yéu to di
truyén, dich t& hoc va ap luc chon lgc tu nhién co thé khién tan suit alen hiém
(A) dic biét thap trong mot sé quan thé, dan dén s6 luong trudng hop dong hop
tr AA rét it hodc khong xuat hién trong nghién ctru v6i ¢ mau vira phai. Bén
canh d6, qua trinh tién héa di truyén, mdi twong quan véi cac locus cd loi khac
hodc lién két di truyén vai cac dic diém sinh hoc dic thil cta timg dan toc ciling
anh huong dén phan b alen nay.

Qua d6 cho thay, viéc phat hién da hinh rs2383207 voi ty 1¢ alen riii ro
cao nhan manh tam quan trong cuia sang loc va danh gia nguy co di truyén trong
du bao c& nhan hoa vé bénh mach vanh. Da hinh nay c6 thé duoc can nhic nhu
mot biomarker di truyén tiém niang gitip sém nhan dién cac ddi tuong c6 nguy
co, tir d6 thiét 1ap cac chién luoc phong ngira va diéu tri sém, dic biét hidu qua
v6i nhdm bénh nhan chua 6 biéu hién 1am sang rd rang. Pong thoi, cac nghién
ctru quy mo 16n hon va & nhiéu quan thé can tiép tuc xac nhan y nghia cua
rs2383207 ciing nhu sy phdi hop da gen trong bénh sinh bénh mach vanh phic
tap [35], [S1].

Tuong dong voi nghién ciru cia Wang va cong su (2016) [51], mot
nghién ctru phén tich tong hop véi hon 6.700 ca bénh va 9.900 dbi chimg da
chi ra rang da hinh rs2383207 lién quan déng ké téi nguy co bénh mach vanh,
v6i ca nhom nguoi chau A va chau Au déu c6 muc ting nguy co tuong tu (OR
& chau A: 1,42; 95%Cl: 1,26-1,61; & chau Au: 1,51; 95%Cl: 1,28-1,77). Ngoai

ra, nghién ctru ciia Hu va cong su (2019) con ghi nhan rs2383207 noi bat 1a yéu
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td nguy co di truyén quan trong & cac quin thé Pong A, cing cb vai trd
biomarker cua da hinh nay ddi voi bénh mach vanh tai khu vuc Dong A néi
riéng. Mot diém dang cht ¥ 1a trong cac nghién ctru thuc hién tai cong dong
chau A va Viét Nam, tan suét alen A cua rs2383207 thuong rat thip va mot sd
nghién ctru ciing khéng ghi nhan trudng hop dong hop tir AA, triing khép hoan
toan v6i két qua nghién ctru hién tai [51].

Qua d6 cang khang dinh:

1) Gia tri dy bé&o ciing nhu ing dung tiém nang cua rs2383207 nhu mot
chi ddu di truyén gitip nhan dién sém cac dbi twong nguy co cao mic bénh
mach vanbh.

2) Su da dang vé phan bd kiéu gen & cac quan thé khac nhau phan anh
dac thu di truyén tung dan tdc, nhan manh tim quan trong cua vi¢c xay dung
dir liéu di truyén dic hiéu cho timg cong dong.

3) Pé hiéu 1d vai tro cua da hinh rs2383207, ciing nhu su phdi hop
phuc tap giita cac locus di truyén va yéu t6 mdi trudng trong bénh sinh bénh
mach vanh, can thiét thyc hién thém cac nghién ctru quy mé 16n va da trung
tam trén nhiéu quan thé khac nhau. Su phét hién lap di lap lai caa rs2383207
trong cac nghién ctru 16n da hd trg manh mé cho ung dung thuc té ctia marker
nay trong tién luong va du phong ca nhan hoéa bénh mach vanh trong tuong
lai gan.

Tuy nhién, mot sé nghién ciru ciing cho rang méi lién hé giita da hinh
rs2383207 va nguy co bénh mach vanh chua hoan toan nhat quan. Mot sb bao
céo cho thiy su khac biét vé tan suét alen va anh huong yéu té di truyén tuy
thudc vao dic diém dan sb, moi trudng song, hodc cac yéu td twong tac gene-
moi truong. Cu thé, nghién ciru ciia Zhao va cong sy (2018) [51] trén quan thé
chau Au cho thay tan suét alen A cao hon mot chdt va hiéu timg bao vé cua alen
A khong rd rang nhu cac nghién ciru ¢ chau A, diéu nay 1am cho két qua trong

mot sO truong hop c6 khac biét so vai1 nghién ctru cua ching toi.
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Két qua d6 ciing ghi nhan mdi lién quan yéu hon giita kiéu gen GA va
nguy co CAD, trong khi kiéu gen GG van duy tri nguy co cao rd rét. CO thé
giai thich 1a do su da dang vé dic diém di truyén giita cac quan thé, cing voi
su khac biét trong phuong phéap xét nghiém, mic do kiém soat cac yéu td
nguy co mdi trudng va 16i sdng 13 nguyén nhan dan dén nhitng khac biét trong
két qua nghién ctru. Ngoai ra, tinh da nhan t6 trong bénh mach vanh ciing gop
phan 1am phirc tap thém mdi lién hé giita da hinh don 1¢ v6i bénh 1y, doi hoi
can xem xét cac yéu t6 di truyén khac phdi hop cung rs2383207 dé co cai
nhin toan dién hon. Qua d6 c6 thé thiy, mic du da hinh rs2383207 duoc xéac
dinh 12 mot biomarker di truyén tiém ning, viéc ap dung két qua nghién ctru
trong thyc tién can than trong, can nhic dén dic diém cu thé cua ting quén thé
va yéu td tuong tac gene- moi truong. Pong thoi, can tiép tuc md rong céac
nghién ctru da trung tdm, quy mé 16n nham 1am rd hon vai trd cta da hinh nay
trong co ché bénh sinh va du bao ca nhan héa bénh mach vanh, tr d6 phat
trién cac chién lugc phong ngira va diéu tri hiéu qua, phu hop hon véi timg
nhom dan cu.

Mot nghién ciru khac ciia Cakmak va cong sy (2017) [47], [51] trén quan
thé ngudi Tho Nhi Ky ciing ghi nhan vai tro cta da hinh rs2383207 trong nguy
co bénh mach vanh. Két qua cho thay bién thé nay lién quan rd véi ca nguy co
méc va muc do nang cua bénh mach vanh, dac biét kiéu gen déng hop tor AA
(dU tan suét van rat thap) 1am tang nguy co bénh I&n gan 3,7 1an so vai cac kiéu
gen khac. Tuong tu, nghién ctru tong hop cia Timofeeva va cong su (2022)
[51] tién hanh phan tich trén nhiéu sic toc khac nhau, két qua cho thiy
rs2383207 1a marker di truyén lién quan dén nguy co xo vita dong mach & ca
nhom ngudi chau A 13n chau Au; qua d6 khang dinh y nghia cta bién thé nay
nhu mot chi ddu sang loc nguy co di truyén khong chi cho bénh mach vanh ma
con nhiéu bénh 1y mach méau khéc.

C6 thé giai thich 1a do rs2383207 thudc ving 9p21 lién quan téi gen
ANRIL (CDKN2B-AS), 1 “diém noéng” di truyén diéu hoa cac gen kiém soat

tang sinh té bao, chirc niang ndéi MO va hinh thanh xo vita dong mach. Bién thé
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nay anh hudng truc tiép t6i hoat dong ctia ANRIL, tir d6 tac dong dén tién trinh
viém, xo vita va ton thuong thanh mach — co ché trung tdm cta bénh mach
vanh. Ngoai ra, sy khac biét vé di truyén, tan suat phan bé alen, cac yéu t6 moi
truong — & hoi va 161 séng ciing gop phan 1y giai sy da dang trong nguy co va
biéu hién 1am sang giita cac quan thé.

Qua d6 ta co thé thiy duoc, nhiéu nghién ciru doc 1ap trén cac nhom dan
cu khac nhau, v&i cac cach tiép can va phuong phap phan tich da dang, déu
théng nhat vé vai trd noi bat ciia rs2383207 nhu mot yéu té di truyén gop phan
vao bénh sinh bénh mach vanh. Diéu nay khong chi gillp tang cuong gia tri hiéu
qua cua Cac chuong trinh sang loc, du bao nguy co bénh ly mach vanh ma con
mo ra tiém nang Gmg dung marker di truyén nay trong chién lugc ca nhan hoa
du phong, theo ddi va diéu tri bénh mach vanh & ting nhém d6i tuong cu thé
trong twong lai gan.

4.3. Lién quan giira da hinh rs2383207 gen ANRIL, mét s6 yéu to nguy co
tim mach véi mire 9 ton thwong déng mach vanh ¢ bénh nhan héi ching
dong mach vanh man

Két qua phan bd muc do t6n thuong dong mach vanh véi nhanh LAD
két qua chup hep vira va ning chiém khoang 60,2%, LCx két qua chup hep nhe,
trung binh, ning 1an luot khoang 50% nhe, 17% vira va 28,4% trung binh/ning,
nhanh RCA cho két qua chup hep vira tro 1én chiém gan 29%, trong khi than
chung (LM) hau nhu khong bi ton thuong (97,7% nhe). Piéu ndy phan anh md
hinh t6n thwong CAD phd bién véi nhanh LAD 13 dong mach thuong bi anh
hudng nhiéu nhat, tiép dén 1a LCx va RCA, véi bénh Iy LM tuong dbi hiém
(chiém khoang 3%). Két qua ndy twong dong véi dit liéu tir mot nghién ciru 16n
trén 9.406 bénh nhan CAD, trong d6 trong s 1.774 BN khong c6 LM bénh Iy,
phan bo ti 1& “culprit” 1a LAD 36,8%, LCx 31,6%, RCA 31,6% . Su giéng nhau
nay hd trg rang nghién ctru dang trién khai c6 do dai dién va phu hop voi mo

hinh dich t& hoc toan cau.
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S6 lugng bénh nhan véi ton thuong 2 nhanh chiém ty 1& cao nhét voi
(39,8%), tiép theo la tir 3 nhanh (chiém ty 1¢ 30,7%), hep 1 nhanh (chiém ty 1¢
19,3%) va con lai 1a 0 nhanh ton thuong chiém ty 16 thap véi (9,1%). Diéu nay
khéng dinh phﬁn 16n bénh CAD man trong nhém nghién ctru 1a da nhanh, dac
biét & nhom hai hodc ba nhanh. Két qua nay phu hop véi cac nghién ctru dich
t& hoc 16n trén thé gidi, nghién ctru dang trén ResearchGate déanh gid trong
nhom nam gi6i bi dau that nguc, c6 tdi 45-88% c6 bénh mach vanh da nhanh
(MVD) (>2 nhanh ton thuong) va mang nguy co tir vong cao hon 13 rét so véi
bénh nhan don nhanh. Phan bd ton thuong da nhanh chiém wu thé doi hoi can
danh gia that k§ bang SYNTAX Score, chitc ning that va bénh kém theo trudc
khi quyét dinh tai tudi mau.

Qua khao sat c6 02 trudng hop bénh nhan c¢6 ST chénh xudng trén két
qua dién tdm do chiém ty 1& rat thap 2,27%. Pa s6 bénh nhan khong c6 ST
chénh xudng trén dién tim do 86 bénh nhan (chiém 97,7%). Két qua nghién
cuu cho théy s6 bénh nhan c6 biéu hién thiéu mau co tim cuc bo trén dién tim
d6 (s6ng T am) gap 3 lan s6 bénh nhan khéng c6 biéu hién chiém ty 18 1an luot
1a 67 bénh nhan (76,1%) va 21 bénh nhan (23,9%). Két qua nghién ctru twong
d6ng v6i nghién ctru cua tac gia Solmaz.M va cdng sy, nghién ctiru duoc thuc
hién trén 400 bénh nhan trong d6 c¢6 229 bénh nhan hep mach vanh dang ké
phat hién sau khi duoc chup mach vanh qua da kiém tra. Két qua cho thiy su
hién dién cua song ST chénh xuéng ¢ bénh nhan héi chiing mach vanh man
dugc bao céo vao khoang 5,2% cao hon so voi két qua ctia nhém nghién ciru
c6 thé 1y giai do c& mau con kha it nén viéc khao sat chua mang tinh dai dién
[49].

Két qua nghién ctru cho thiy diém trung binh SYNTAX I tir 88 bénh
nhan tham gia I 10,23 = 7.21. Do s6 lugng bénh nhan phan tich dugc thuge
nhom diém cao kha it nén duge gdp cung véi nhom diém trung binh bao gom

10 bénh nhan (chiém ty 1& 11,4%).
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Két qua nghién ciru c6 nét twong doéng voi nghién clu cua tac gia
Roberto R. va cong su (2011), nghién ctu vé tic dong cua thang diém
SYNTAX vao viéc phan tang nguy co sau can thiép mach vanh qua da, nghién
ctru duoc thue hién trén 234 bénh nhan va ghi nhan diém trung binh SYNTAX
1a 11,6 + 6,2. CO thé thay tir két qua cua nhém nghién ctru khdng c6 sy chénh
1éch 16n vé murc diém trung binh, mirc diém ndy nam trong muc tir phan nhom
diém thap dén trung binh theo phan loai chuan ciia SYNTAX trial.

Trong nghién ciru, ca hai kiéu gen GG va GA cua SNP rs2383207 déu
cht yéu ndm & nhém Syntax thap 1an luot ty 1¢ 12 (86,7% va 90,7%), trong khi
kiéu gen AA khdng xuat hién (0%). Véi p = 0739, khong c6 su khéc biét dang
ké gitra cac kiéu gen va muc do phire tap mach vanh (SYNTAX I). Mot meta —
analysis trén 13 nghién ctru voi 6796 bénh nhan CAD da cho thdy da hinh
rs2383207 gen ANRIL lién quan chat ché véi nguy co tang CAD, khong phén
biét giita cac kiéu gen GG hay GA va khong thay su khac biét dang ké theo
phan tir gen, riéng phan tir AA (<1%) rat hiém gip tuong dong voi két qua cua
nhém nghién ctru. Qua d6 cho thay, cdn mé rong thém cé miu nhiam thu dugc
kiéu gen AA (néu c6), gilp tim dugc mdi lién quan giira kiéu gen va thang diém
SYNTAX trung binh — cao va ciing can phan tich thém céc da hinh khac (SNP)
thudc gen ANRIL nham danh gia c6 anh huong dén mirc do ton thuong mach

vanh hay khéng [50].

Pic diém lién quan gitta nhém tudi va phan nhom diém thap theo thang
diém SYTAX | cho thdy & hai nhdm tudi (>60 va <60) déu chiém ty 1& cao lan
luot 14 87,5% va 88,9%. Nguoc lai phan nhém diém trung binh — cao chi chiém

11-12% bénh nhan. Khong co su khéac biét co ¥ nghia thong ké theo nhém tudi.
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Tuong tu vé nhdm gidi tinh, gigi nam thudc phan nhdm diém thap chiém
84.8% va nir chiém ty 1& 92.9%, p= 0.320 khong c6 khac biét c6 y nghia
thdng ké, vi thé thang diém SYNTAX I khéng phu thudc tudi hodc gidi trong
nghién ctru va mitc do phirc tap cua ton thuwong mach vanh ciing khong bi anh
huong boi hai yéu t trén. That vay, két qua nghién ctiru cho thdy diém trung
binh SYNTAX I tép trung chi yéu & phan nhom thap dén trung binh, dong
thoi khong co su chénh 1éch dang ké giira cac kiéu gen rs2383207 ciing nhur
cac nhom tuoi va gidi tinh. C6 thé giai thich 1a do mau bénh nhén trong nghién
ctru chii yéu thudc nhom c6 tén thuong mach vanh muc d6 khéng qué phirc
tap, dong thoi tan suat xut hién kiéu gen AA rat thap hoic khéng co, khién
kho c6 thé quan sat rd anh hudng cua alen hiém nay dén muc do ton thuong
mach vanh theo thang diém SYNTAX. Hon nita, SYNTAX I véi vai trd danh
gia muc do phirc tap ton thuong mach vanh chiu dnh hudng béi nhiéu yéu t6
sinh hoc, 1am sang va moi truong khac nhau, nén mot da hinh don 1€ nhu
rs2383207 co thé chua du dé biéu hién rd su khac biét vé muac do ton thuong

trong pham Vi mau nghién ctru hién tai.

Qua d6 c6 thé thiy, dé hiéu sdu hon vé vai trd cta da hinh rs2383207
cling nhu anh huéng cia cac yéu té di truyén khéac 18n su phic tap va tién trién
ctia bénh mach vanh, can mé rong kich thude méiu véi su da dang vé kiéu gen,
dong thoi két hop phan tich thém cac da hinh SNP khac trong gen ANRIL hoic
cac gen lién quan dén qu4 trinh xo vita va viém mach mau. Bén canh do, viéc
tich hop cac yéu té 1am sang nhu tién st bénh, cac yéu to nguy co dong mac,
va cac bién d6i phan tir khac s& giup 1am rd hon mdi quan hé giira dic diém di
truyén va mirc d6 ton thuong mach vanh, tir d6 gép phan xay dung chién lugc
du béo, phan tang nguy co va diéu tri ca nhan hoa hiéu qua hon cho bénh nhan

mac bénh mach vanh man.
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Vé dic diém lién quan gitta mot s yéu td nguy co co thé thay ddi dugc
v6i phan nhém diém theo thang diém SYNTAX I, cac yéu té nguy co béo phi,
hut thude 14, 16 song it van dong, tang huyét ap va dai thao duong déu khong
c6 sur khac biét c6 y nghia théng ké vé phan bé gitta nhém SYNTAX | thap va

trung binh — cao.

Trong d6 da sd bénh nhan déu thudc phan nhom diém thap véi béo phi
24 bénh nhéan (chiém ty 1& 96.0%), hat thudc 14 36 bénh nhan (chiém ty 1¢
85.7%), 16i sdng it van dong 60 bénh nhan (chiém ty 18 87.0%), ting huyét ap
72 bénh nhan (chiém ty 1¢ 87.8%) va dai th4o duong 17 bénh nhan (chiém ty 18
89.5%).

Réi loan lipid mau 13 yéu t6 nguy co duy nhat c6 y nghia théng ké véi
p=0.027. Trong d6, nhdm c6 rdi loan lipid mau thuéc phan nhém diém thap co
49 bénh nhan (chiém ty 1 83.1%), nhém ¢6 rdi loan lipid mau thudc phan nhom
diém trung binh — cao ¢ 10 bénh nhan (chiém 16.9%). Két qua twong dong véi
nghién ciru cia tac gia Fauzia Ashfaq va cong su (2012) nghién ciru méi lién
quan giira ndng do Lipoprotein(a) va mdi lién quan giira thang diém SYNTAX
v6i mirc do ton thuong do xo vita mach vanh tai Bac An Do. Nghién ctru duoc
thuc hién trén 270 bénh nhan CAD c6 chup mach vanh va két qua thu duoc ¢
bénh nhan co6 néng do Lp(a) cao hon d6 ndng thang diém SYNTAX > 30 s&
nang hon va ton thuong mach vanh phirc tap hon dang ké so véi bénh nhan c6
noéng d6 Lp(a) thap vdi p<0.05. Co thé thay yéu t6 nguy co rdi loan lipid mau
c6 lién quan chit ché dén mirc d6 ton thuong phirc tap cua dong mach vanh.
Co ché trung tdm trong bénh Iy xo vita mach va bénh mach vanh bao, qué trinh
nay xdy ra khi LDL-c ting cao, cic phan tir LDL thdm vao 16p ndi mac mach
méu qua nhiéu qua trinh tao Nén mang xo vita lam hep 10ng mach vanh gay can
tré luu lugng mau dén tim.Vi thé viéc kiém soat tot lipid mau, dic biét 1a LDL-

c 1a bién phap then chét trong phong ngtra va diéu tri bénh mach vanh [52].
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Vé dic diém song ST chénh xudng trén dién tdm d6, ghi nhan két qua
khong c¢6 bénh nhan thudc phan nhém diém SYNTAX thap nhung c6 100%
bénh nhan SYNTAX trung binh—cao (2/2) ¢6 ST chénh xudng (p = 0.012).

Vé dit diém song T am trén dién tam dd ¢6 10 bénh nhan (chiém ty 1€
21.3%) bénh nhan SYNTAX trung binh—cao ¢6 song T am, trong khi nhém
SYNTAX thap hoan toan khéng co (p = 0.001).
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KET LUAN

Chung t61 da tién hanh nghién ctru trén 88 bénh nhan bénh mach vanh
man c6 chi dinh chup mach vanh tai Bénh vién Truong Pai hoc Y Dugc Can
Tho, Bénh vién Pa khoa Trung wong Can Tho va Bénh vién Tim mach Thanh
phé Can tho. Qua qua trinh thu thap va xir 1y s6 liéu, chung toi c6 mot sd két
luan sau:

Vé ty 1é da hinh rs2383207 gen ANRIL va mét sé yéu td nguy co tim
mach ¢ bénh nhan hoi chirng dong mach vanh man:

- Phan bd kiéu gen cua da hinh rs2383207 trong nghién ctru bao gdm
(kiéu gen GG chiém 48,9%, kiém gen GA chiém 51,1%, kicéu gen AA 0%).

- Khong co kiéu déng hop tor AA, déng thoi sy hién dién cta kiéu gen
GA gan bang xap xi kiéu gen GG.

- Tan suét xuét hién Alen A rat thap chiém ty 1¢ 25,57%, trong khi tan
sudt xuat hién Alen G gap 3 lan voi ty 1& 74,43%.

Vé mbi lién quan giita da hinh rs2383207 gen ANRIL, mét s yéu to
nguy co tim mach vé1 muc do hep dong mach vanh & bénh nhan hoi ching
dong mach vanh man:

- Kiéu gen GG va kiéu gen GA tuong dong vé sd luong khi phan nhom
theo thang diém SYNTAX I. Trong d6 kiéu gen GG c6 39 bénh nhan thudc
phan nhom diém thap (chiém 86,7%) va kiéu gen GA c6 39 bénh nhan thudc
phan nhém diém thap (chiém ty 1& 90,7%).

- Phan nhém trung binh — cao kiéu gen GG c6 06 bénh nhan (chiém ty 18
13,3%), kiéu gen GA c6 04 bénh nhan (chiém ty 18 9,3%). Vé kiéu gen AA
khong xuét hién trong nghién ctru.

- Réi loan lipid mau 13 yéu t6 nguy co duy nhit c6 y nghia thong ké véi
p=0,027. Trong d6, nhdm c6 rdi loan lipid mau thuéc phan nhém diém thap co
49 bénh nhan (chiém ty 1& 83,1%), nhém c6 rdi loan lipid méau thuéc phan

nhém diém trung binh — cao ¢6 10 bénh nhan (chiém 16,9%).
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- V& dic diém song ST chénh xubng trén dién tdm dd, ghi nhan két qua
khong c¢6 bénh nhan thudc phan nhom diém SYNTAX thap nhung c6 100%
bénh nhan SYNTAX trung binh—cao (2/2) ¢6 ST chénh xuéng (p = 0,012).

- Vé dit diém song T 4m trén dién tim d6 c6 10 bénh nhan (chiém ty 18
21,3%) bénh nhan SYNTAX trung binh—cao cé song T am, trong khi nhom
SYNTAX thip hoan toan khong ¢ (p = 0,001).
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KIEN NGHI

Qua nghién cutru trén cdc bénh nhan hdi ching dong mach vanh man
nham khao sat ty 1é da hinh rs2383207 gen ANRIL, mét s yéu t6 nguy co tim
mach v&i mire d6 hep dong mach vanh ¢ bénh nhan hoi chirng dong mach vanh
man, ching to1 dé xuit mot sb kién nghi sau:

Xem xét bo sung xét nghiém da hinh rs2383207 gen ANRIL, dic biét la
kiéu gen GG vao qua trinh danh gia nguy co tim mach & bénh nhan hoi chimg
dong mach vanh man nham phat hién sém va phong ngira kip thoi cac ton
thuong tién trién dong mach vanh.

Kiém soat chit ché cac yéu to nguy co tim mach co thé thay d6i duoc
nhu béo phi, hat thude 14, tang huyét ap, rdi loan lipid mau, dai thao duong, 16i
song it van dong nham giup giam nguy co tién trién ning bénh mach vanh &
bénh nhan hoi chiing dong mach vanh man.

Thu thap thém cac yéu t6 lién quan can danh gia thang diém SYNTAX
& bénh nhan hoi chirng vanh man cé chi dinh chup mach vanh qua da, giup tién
lugng tir vong va lua chon phuong phap diéu tri phu hop timg ddi tuong.

Can c6 thém cac nghién ctru da trung tAm véi cd mau 16n hon dé khang
dinh tinh tmg dung da hinh rs2383207 va mot sb da hinh khac trén gen ANRIL

trong thuc hanh 1am sang.
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PHU LUC
Phu luc 1.
BOQ CAU HOI NGHIEN CcUU
A. HANH CHANH:

- HO VA TEN BENI NNAN ..o e s
e T LT Dia chi: oo
= BENN VICN: .o e
=M SO DN AN vttt ettt ettt ettt ettt ee e

B. NQI DUNG NGHIEN CUU
|. PAC PIEM CHUNG CUA POI TUQNG NGHIEN CUU

1. Giéi tinh [ ] Nam [ ]N@
2. Tudi ......... [1<60toi  []>60 tudi
3. Nghé nghip: ......coovvvvvvreerecee e,

[ ]Lao dong chan tay [ ]Lao dong tri 6c [ ]Gia, huu tri
4. Dia chi:

[ ]N6ng thon [ ] Thanh thi

5. Chiéu cao: ....... m 4. Can ning: ...... kg

6. BMl ........c.c........ kg/m?

7.Phan @b ting huyét ap: [ | Tang huyétap do 1 [ ] Tang huyét ap do 1l

I1. PAC PIEM CAC YEU TO NGUY CO TIM MACH CHIiNH
1. Béo phi (BMI > 25kg/m2)

[]Co [ ] Khong

2. Hut thudce 1a (C6 it thuoc la khi c6 hit it nhat 1 diéu/ngay va dang hiit
thuée & hodc da timg hit thuéc 14 trong 1 ndm qua. Khdng hit thuoc 14: khong
it thudc 1d hodc hit thude la <1diéu/ngay hodc bo thude >5 ndm)

[]Cé [ ]Khong



3. Pai thao dwong (Bénh nhan da duoc chan dodn ddi thdo dwong va/hodc
dang ding thuéc ha dwong huyét trude do)

[ ]Co [ ] Khong
4. Tiang huyét ap: Huyét 4p tam thu .....mmHg; Huyét 4p tam truong ..... mmHg
[]C6 [ ] Khoéng

5. Réi loan lipid mau (Khi nguoi bénh dang diéu tri réi loan lipid mdu hodc
c6 it nhat mét trong cdc tiéu chuan sau Cholesterol toan phan > 200mg/dL (>
5,2mmol/L); Triglycerid > 150mg/dL (> 1,7mmol/L); HDL — cholesterol <
40mg/dL (< 1,0mmol/L); LDL — cholesterol > 70mg/dL (> 1,8mmol/L))

[]Cé [ ] Khong
6. It van ddng thé hwe (Thoi gian tdp thé duc <150 phiit/tudin)

[]C6 [ ]Khong

I11. CAN LAM SANG CUA POI TUQNG NGHIEN CcUU

2.1. Can lam sang

Can lam sang Két qua

1. Glucose lac doi (mmol/L)

2. HbALC (%)

3. Cholesterol (mmol/L)

4. Triglycerid (mmol/L)

5. HDL-c (mmol/L)

6. LDL-c (%)

7. Creatinin mau (umol/L)




2.2. Pién tam do

ST chénh xuéng nam ngang, doc xuéng:

[ ]Co6; ghi nhan mm: ..... [ ] Khoéng
Tam: []Co [ ] Khéng

2.3. Pa hinh rs2383207 gen ANRIL

a. Kiéu gen cua da hinh rs2383207 gen ANRIL

[ ]GG [ ]GA [ ]AA
b. Kiéu alen cua da hinh rs2383207 gen ANRIL
[]G []A

IV. KET QUA CHUP PONG MACH VANH
a. Ddc diém ton thwong dpng mach vanh
1. Ton thwong than chung déng mach vanh trai (LM)

[ _]binh thuong [ ]Hep vira (50 - < 70%)
[ ]Hep trung binh (70 — <90%) [ ]Hep nang (> 90%)
2. Ton thwong déng mach lién that truéce (LAD)

[ ] binh thuong; [ JHep vira (50 - < 70%)
[ ]Hep trung binh (70 — <90%) [ ]Hep nang (> 90%)
3. Ton thwong déng mach mii (LCx)

[ ] binh thuong; [ JHep vira (50 - < 70%)
[ ]Hep trung binh (70 — <90%) [ ]Hep nang (> 90%)
4. Ton thwong ddong mach vanh phai (RCA)

[ ] binh thuong; [ ]Hep vira (50 - < 70%)
[ ]Hep trung binh (70 — <90%) [ ] Hep nang (> 90%)

b. $6 nhanh PMV bj ton thwong ¢y nghia: (than chung déng mach vanh trai
(LM), déng mach gian thdt triuée (LAD), dong mach mii (LCX), dong mach vanh
phdi (RCA). Bdt ky dong mach chinh nao hep >50% duroc xem 12 ¢6 ton thuwong,
than chung déng mach trai hep >50% dwoc xem nhu hai dong mach chinh tén
thuong)

[ ] Khéng ton thuong hodc khdng dang ké



[ ]Bénh 1 nhanh mach vanh

[ ]Bénh 2 nhanh mach vanh

[ ]Bénh nhiéu nhanh mach vanh (>3 nhanh)

Co DA SYNTAX L2 oottt

(Tir 22 diém tro xuong la thap; Tir 23 diém dén 32 diém la trung binh va lén
hon 33 diém la cao)

[] Thap [ ] Trung binh []Cao
Can Tho, ngay........thang ...... nam 2025

Ngudi lay mau

Tran Nguyén Minh Khoa



Phu luc 1.

CHI PINH CHUP MACH VANH QUA DA
Theo Quyét dinh 2248/QD-BYT ngay 19/05/2023, ban hanh “Hudng

dan chan doan va diéu tri hoi ching mach vanh man”, bénh nhan co6 chi dinh

chup mach vanh khi:

- Con dau that nguc 6n dinh chua duoc kiém soat sau khi di€u tri nd1

khoa toi uu.

- Test khong xam 1an cho két qua nguy co cao.

- Triéu chung tai dién sau can thi¢p hodc CABG, hodc nghi ngo ton

thuong maéi hay tai hep.

- Pau thit nguc kém bién phap khong xam 1an (+).

Cac test khong xam 1an trong danh gia bénh mach vanh:

Loai test

Muc dich chinh

1. Pién tam do ging sirc (Exercise ECG)

Phat hién thiéu méau co
tim qua thay doi ST, triéu
ching dau nguc.

2. Siéu am tim ging sire (Stress Echo)

Nhan dién ro1 loan van
dong wvung, bénh tim
thi€u mau cuc bd.

3. Xa hinh twéi mau co tim (SPECT hoac PET)

Phat hién ving thiéu
mau, hoai tir, xac dinh
murc do nguy co.

4. Cong huéng tir tim ging sirc (Stress CMR)

Do phan giai cao, danh
gié cau truc & chirc nang.

5. CT mach vanh (CTCA)

DPanh gia giai phau mach
vanh, loai trir BMV.

6. FFR-CT (Dw doan dong chay qua CT)

Panh gia chirc ning thiéu
mau khong xam lan.




Phu luc 2.

PHIEU TINH NGUYEN THAM GIA NGHIEN cUU

(Khéng bit budc, tly nghién ciru)

Ho va tén:
Nam sinh:
Tudi:
Dién thoai:
Dia chi:
Sau khi dugc bac si théng bao vé muyc dich, quyén loi, nghia vu, va loi ich cta
d6i tuong tham gia vao nghién ctru:

Nghién ciru da hinh rs2383207 gen ANRIL, mdt s6 yéu to nguy co
tim mach va méi lién quan véi mirc dd hep dong mach vanh & bénh nhén
hdi chirng dong mach vanh man tai thanh ph6 Can Tho nim 2024-2025.
(Nghién ctru vién: Tran Nguyén Minh Khoa, Pién thoai: 0846.130.404)

T6i dong Y tu nguyén tham gia vao nghién ctru ndy. T6i xin tuan tha cac

quy dinh cua nghién ctru.

Can Tho, ngay........thang ...... nam 2025
Ho va tén ngwoi tham gia nghién ciru

(Ky va ghi rd ho tén)



Phu luc 3.

DANH SACH NGU'OI BENH THAM GIA NGHIEN CU'U

TAI PHONG XET NGHIEM SINH HQC PHAN TU
TRUONG DAI HQC Y DUQC CAN THO

- Tén @& tii: Nghién ciru da hinh 52383207 gen ANRIL, mét sb yéu 16 nguy

co tim mach va méi lién quan véi mirc d¢ hep dong mach vanh & bénh nhén
hdi chimg dong mach vanh man tai thinh phd Cin Tho niim 2024-2025.

- Nguiri thye hign: Tran Nguyén Minh Khoa.
- Ngwdri hudéng diin: PGS.TS.BS. Tran Viét An.

STT HOQ VA TEN i G101 | SO HO SO | DIA CHI KIEY
SINH GEN
1 | Huynh Minh T, 1975 | Nir | 1594172024 | CanTho | GG
2 | Nguyén Thj H. 1950 | Nor | 1622272024 [ CanTho | GG
3 | H6 VanD. 1959 | Nam | 16351/2024 | AnGiang | GG
4 | Huynh Thj B. 1951 Nir | 16956/2024 | Vinh Long | GA
5 | LuuQuécT. 1977 | Nam | 17144/2024 | CinTho | GG
6 | Truong VanK. 1962 | Nam | 1727872024 | CanThoe | GG
7 | Tréin Thj H. 1952 | No | 1092025 | CinTho | GG
8 |LéThiC. 1953 | Nor | 6192025 |KiénGiang | GA
9 | Huynh Viin N, 1955 | Nam | 2374/2025 | VinhLong | GG
10 | Truong Van D. 1955 | Nam | 3121/2025 | Hiu Giang | GA
11 | Trin VinT. 1967 | Nam | 3229/2025 | VinhLong | GA
12 |LéVanD. 1955 | Nam | 3313/2025 | Hju Giang | GA
13 | D& VanP. 1970 | Nam | 3397/2025 | Hau Giang | GG
14 | Quich VanC, 1954 | Nam | 3925/2025 | Séc Trang | GA
I5 | Tran Thi X. 1953 | Nir | 3686/2025 | CinTho | GG
16 |LyVanH. 1962 | Nam | 24528941 | TraVinh | GG
17 | Trdn Huy H. 1951 | Nam | 25000397 | Dong Thép | GG
18 | Thach Thj Kim T. 1963 | Nir | 25005284 | VinhLong | GG
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19 | Bao Hong P. 1947 | Nam | 25008673 | CianTho | GG
20 | Huynh Hong N. 1947 | N | 25010717 | CanTho | GG
21 | Cao Thj D. 1953 | N | 25013075 | Hju Giang | GG
22 | Phan Thj Thanh D. 1954 | N | 25015965 | Séc Trang | GA
23 | Nguyén Vin B. 1952 | Nam | 25018757 | VinhLong | GA
24 | Nguyén Vin B, 1958 | Nam | 25019219 | CianTho | GA
25 | Duong Hong V. 1956 | Nam | 25035510 | AnGiang | GG
26 | HO Minh H. 1968 | Nam | 25035669 | Pong Thip | GG
27 | Bui Viin Mudi B. 1957 | Nam | 25037015 | CinTho | GA
28 |LaVianH. 1960 | Nam | 25010079 | CinTho | GA
29 | Nguyén ThiT. 1948 | Ni | 25043710 | Soc Tring | GA
30 | Huynh Van L. 1963 | Nam | 25067603 | Soc Tring | GA
31 | Pham Vin H. 1936 | Nam | 25068597 |Kién Giang | GA
32 | Luong Van H. 1952 | Nam | 25071559 | BacLiéu | GG
33 | Doan Van C. 1955 | Nam | 25120460 | BacLiéu | GA
34 |L&ThjO. 1952 | Nir | 25052490 | CinThe | GG
35 | Cao Van H. 1979 | Nam | 25130024 | Pong Thap | GG
36 | Trin Trung S. 1962 | Nam | 25131370 | CanThe | GG
37 | Trdn Thi M. 1953 | N | 25132285 | CinTho | GA
38 |BuiThiT. 1954 | No | 25132583 | AnGiang | GG
39 |Phan VanT. 1961 | Nam | 25132845 | Soc Trang | GG
40 |LéThjC. 1965 | N | 25133638 | AnGiang | GA
41 | Vo VanH. 1949 | Nam | 25136414 | Soc Tring | GG
42 |Nguyén ThiKimH. | 1957 | N | 25139842 | Pong Thip | GA
43 | Tran Van V. 1964 | Nam | 25140888 | VinhLong | GA
44 | Nguyén Van M. 1953 | Nam | 25141915 | VinhLong | GG
45 | Pham Thi M. 1952 | N | 25141919 | BgcLiéu | GA
46 |Nguyén ThiNgocL. | 1958 | Nir | 25142718 | CanThe | GA
47 | Cao VanK. 1972 | Nam | 25000997 | Dong Thip | GA
48 | Nguyén ThiN. 1956 | N | 25000999 | CanTho | GA
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49 | Nguyén Thi Bé H. 1953 [ N | 25001105 | CanThe | GA
50 | Nguyén Tén H. 1957 | Nam | 25001121 | CénTho | GA
51 | Ngé Vién P. 1956 | Nam | 25001128 | CanTho | GA
52 |Luu VinS. 1965 | Nam | 25001133 | CanThe | GA
53 | Nguyén Hoang L. 1983 | Nam | 25001196 | CanThe | GG
54 | Diép Thu H. 1964 | N | 25001241 | CanTho | GG
55 | Chau Van C. 1958 | Nam | 25001273 | bBong Thap | GG
56 | Nguyén ThiN. 1958 | Nir | 25001296 | CanTho | GA
57 | Pham Van K. 1970 | Nam | 25001313 | CanThe | GA
58 | Nguyén ThjC. 1958 | Nir | 25001322 | CanTho | GA
59 | Chau Thj Thuy T. 1967 | N | 25001329 | CanThe | GG
60 | HO ThiL. 1959 | Nir | 25001343 | CanTho | GG
61 | Nguyén Phudc S. 1953 | Nam | 25001370 | Hiu Giang | GA
62 | Nguyén Thj U. 1951 | Nix | 25001372 | SocTring | GG
63 | Nguyéen Thj C. 1944 | Nix | 25001379 | CanTho | GA
64 | Huynh Thi PhuomgL. | 1969 | Nt | 25001423 | Hiu Giang | GG
65 | Nguyén Quéc D. 1954 | Nam | 25001432 | Soc Trang | GA
66 | Chdu Phong N. 1951 | N | 25001443 | CanTho | GG
67 | Phan Thi M. 1967 | N | 25001466 | CanTho | GA
68 | Nguyen Thj B. 1952 | N | 25001373 | BacLiéu | GG
69 | Tran Van D. 1963 | Nam | 25001506 | CanTho | GA
70 | Nguyén Thj M. 1948 | N | 25001507 | CanTho | GA
71 | Nguyén VinL. 1943 | Nam | 25001560 | CinTho | GA
72 | Pham Van L. 1967 | Nam | 25001565 |Kién Giang | GA
73 | Ho Thj B. 1956 | Nir | 25001562 | Séc Trang | GG
74 |LéVanN. 1959 | Nam | 25001613 | CanTho | GA
75 | Dinh Xuin T. 1949 | Nam | 25001632 | CinTho | GG
76 | Ly Théi H. 1939 | Nam | 25001601 | Séc Tring | GG
77 | Nguyén Thj T. 1952 | Nir | 25001655 | CanTho | GG
78 | Truong Thj Q. 1949 | Nir | 25001668 | VinhLong | GA
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79 | Ngd ThjC. 1952 [ Nor | 25001697 | CinTho | GG
80 | Nguyen Trong N. 1983 | Nam | 25001699 | Tra Vinh | GG
81 |LéVanS. 1960 | Nam | 25001714 | CanTho | GA
82 | TrainHiu T. 1950 | Nam | 25001728 | VinhLong | GA
83 | ViNgoe T. 1977 | Nir | 25001740 | CanTho | GA
84 | Bui Thj H. 1968 | N | 25001758 | CanTho | GG
85 | Nguyén Thanh H. 1960 | Nir | 25001797 | CanTho | GA
86 | Tran Ngoc H. 1950 | Nir | 25001667 | CanTho | GG
87 | Nguyén ThiN. 1959 | Nir | 25001842 | VinhLong | GA
88 | Trin Thi K. 1957 | Nir | 25001953 | Séc Trang | GG

Cén Tho, ngay.! ¢ thing 06 nam 2025
Xdc nhin ciia phong  Cin by hudng din Nguwii lap bing

xét nghiém SHPT ky thuit

Trinh Thi Héng Ciia  Pham Thi Ngoe Nga Trin Nguyén Minh Khoa

L guycn Trung Kién



DANH SACH NGUOI BENH THAM GIA NGHIEN CUU
TAI KHOA TIM MACH CAN THIEP
BENH VIEN TRUONG DAI HQC Y DUQC CAN THO

- Tén A& tai: Nghién ciru da hinh r52383207 gen ANRIL, mét sb yéu té nguy
co tim mach va méi lién quan véi mirc d§ hep déng mach vanh & bénh nhin
hdi chimg déng mach vanh man tai thianh phé Can Tho nam 2024-2025.
- Ngudri thye hi¢n: Trin Nguyén Minh Khoa

- Ngudi hwémg din: PGS.TS.BS. Trin Viét An

- Lérp: Cao hoc N§i K20

STT| HOVATEN |NAMSINH| G101 | SOHOSO | DIA CHI
1 | Huynh Minh T. 1974 N | 15941/2024 | Cin Tho
2 | Nguyen Thi H. 1949 N | 16222/2024 | Can Tho
3 |HéVanD. 1958 Nam | 16351/2024 | An Giang
4 | Huynh Thi B. 1950 N@ | 16956/2024 | Vinh Long
5 |LuuQuécT. 1976 Nam | 17144/2024 | Cén Tho
6 | Truong Van K. 1961 Nam | 17278/2024 | Can Tho
7 | Trén Thij H. 1952 Nir 109/2025 Cin Tho
8 |[LéThjC. 1953 N 619/2025 | Kién Giang
9 |Huynh VanN. 1955 Nam | 2374/2025 | VinhLong
10 | Truong Vian D. 1955 Nam | 312172025 | Hau Giang
11 | Trin VinT. 1967 Nam | 3229/2025 | Vinh Long
12 |Lé VanD. 1955 Nam | 3313/2025 | Hau Giang
13 | Do VanP. 1970 Nam | 3397/2025 | Hau Giang
14 | Quéch Van C. 1954 Nam | 3925/2025 | Séc Tring
15 | Trdn Thi X. 1953 N&r | 3686/2025 Cén Tho

Cin Tho, ngay.fC thing ©G nim 2025
Linh dao khoa Tim Mach Can Thiép Ngui ldp bang
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DANH SACH NGUOI1 BENH THAM GIA NGHIEN CUU
TAI KHOA TIM MACH CAN THIEP
BENH VIEN DA KHOA TRUNG UONG CAN THO

- Tén @& tai: Nghién ciru da hinh rs2383207 gen ANRIL, mét s6 yéu té nguy
co tim mach va méi lién quan véi mirc dd hep dong mach vanh & bénh nhin
hoi chimg dong mach vanh man tai thanh phé Cén Tho nim 2024-2025.

- Ngudi thye hién: Trin Nguyén Minh Khoa

- Ngudi huéng din: PGS.TS.BS. Trin Viét An

- Lérp: Cao hoc Ngi K20

STT HOQ VA TEN NAM SINH | GIOT | SOHO SO | DJA CHI
1 |Ly VinH. 1962 Nam | 24528941 Tra Vinh
2 | Trén Huy H. 1951 Nam | 25000397 | Pdng Thép
3 | Thach Thi Kim T. 1963 N | 25005284 | VinhLong
4 | DaoHongP. 1947 Nam | 25008673 Can Tho
5 | Huynh Hong N. 1947 Nt | 25010717 Céan Tho
6 | Cao ThiD. 1953 N@ | 25013075 | Hau Giang
7 | Phan Thj Thanh D. 1954 N | 25015965 | Séc Tring
8 | Nguyen Vin B. 1952 Nam | 25018757 | Vinh Long
9 | Nguyén Vian B. 1958 Nam | 25019219 Cén Tho
10 | Duong Héng V. 1956 Nam | 25035510 | An Giang
11 | Ho Minh H. 1968 Nam | 25035669 | Pong Thap
12 | Bui Van Mudi B. 1957 Nam | 25037015 Céan Tho
13 |LaVanH. 1960 Nam | 25010079 Céan Tho
14 | Nguyén Thj T. 1948 Nir | 25043710 | Séc Tring
15 | Huynh Van L. 1963 Nam | 25067603 | Séc Trang
16 | Pham Vin H. 1936 Nam | 25068597 | Kién Giang
17 | Luong Vin H. 1952 Nam | 25071559 | Bac Liéu
18 | Poan Vian C. 1955 Nam | 25120460 | Bac Liéu
19 |Lé&ThjO. 1952 N | 25052490 Cén Tho
20 | Cao Vin H. 1979 Nam | 25130024 | Dong Thép

21 | Trdn Trung S. 1962 Nam | 25131370 | Can Tho
22 | Trin Thi M. 1953 N | 25132285 Cén Tho
23 |BuiThjT. 1954 Nir | 25132583 | An Giang
24 | Phan Vin T. 1961 Nam | 25132845 | Séc Trang
25 |LéThjC. 1965 Nir | 25133638 | An Giang




26 | Vo Vin H. 1949 Nam | 25136414 | Séc Tring
27 | Nguyén Thj Kim H. 1957 Nt | 25139842 | Dong Thip
28 | Tran Van V. 1964 Nam | 25140888 | Vinh Long
29 | Nguyén Vin M. 1953 Nam | 25141915 | Vinh Long
30 | Pham Thj M. 1952 N | 25141919 | BacLiéu
31 | Nguyén Thj Ngoc L. 1958 Nt | 25142718 | CénTho
Cén Tho, ngay94 thang 0 nam 2025
Trudmg Khoa Tim Mach Can Thiép Ngudi lap bang
G pie
Tim Mach Can Thié? =it

Il Hcguy&(‘ﬂinh K hes
Xic nhin ciia Bénh vién Pa khoa Trung Uong Cin Tho \é/




DANH SACH NGU'O1 BENH THAM GIA NGHIEN CUU
TAI KHOA HOI SUC TiCH CYC - CHONG BQC
BENH VIEN TIM MACH THANH PHO CAN THO

- Tén @& tai: Nghién ciru da hinh 752383207 gen ANRIL, mdt s6 yéu t6 nguy
co tim mach va méi lién quan véi mirc dd hep dong mach vanh & bénh nhan
hdi chimg dong mach vanh man tai thanh phé Cin Tho ndm 2024-2025.

- Ngudi thye hién: Tran Nguyén Minh Khoa - Lép: Cao hoc Néi K20
- Ngudi huwémg diin: PGS.TS.BS. Trin Viét An
NAM .
STT HOQ VA TEN SING G101 | SOHO SO | DIA CHI
1 | Cao VanK. 1972 Nam | 25000997 | Pong Thap
2 | Nguyen Thj N. 1956 Nir | 25000999 | Cin Tho
3 | Nguyen Thi Bé H. 1953 Nir | 25001105 | CanTho
4 | Nguyen Tan H. 1957 Nam | 25001121 Can Tho
5 | Ngb Vien P. 1956 Nam | 25001128 | Can Tho
6 |LwuuVinS. 1965 Nam | 25001133 Can Tho
7 | Nguyén Hoang L. 1983 Nam | 25001196 Can Tho
8 | Diép Thu H. 1964 Nir | 25001241 Can Tho
9 | Chéu Vin C. 1958 Nam | 25001273 | Pong Thap
10 | Nguyén Thj N. 1958 Nir | 25001296 | Cén Tho
11 |Pham Vin K. 1970 Nam | 25001313 Cén Tho
12 | Nguyén Thij C. 1958 Nir | 25001322 Can Tho
13 | Chédu Thi Thay T. 1967 Nit | 25001329 | CinTho
14 |H6ThiL. 1959 Nir | 25001343 Cin Tho
15 | Nguyén Phudéc S. 1953 Nam | 25001370 | Hau Giang
16 | Nguyén Thj U. 1951 N | 25001372 | Séc Trang
17 | Nguyén Thj C. 1944 N | 25001379 | Cin Tho
18 | Huynh Thj Phuong L. 1969 Nir | 25001423 | Héu Giang
19 | Nguyén Qudc D. 1954 Nam | 25001432 | Séc Tring
20 | Chéu Phong N. 1951 N | 25001443 | Cin Tho
21 | Phan Thj M. 1967 N | 25001466 Cén Tho
22 | Nguyén Thi B. 1952 Nt | 25001373 Bac Liéu
23 | Trén Vian D. 1963 Nam | 25001506 | Cén Tho
24 | Nguyén Thi M. 1948 N | 25001507 | Can Tho
25 | Nguyén Van L. 1943 Nam | 25001560 | Cén Tho




26 | Phgm Vin L. 1967 Nam | 25001565 | Kién Giang
27 | HO ThiB. 1956 N | 25001562 | Séc Tring
28 |LéVianN. 1959 Nam | 25001613 Can Tho
29 | Dinh Xudn T. 1949 Nam | 25001632 Can Tho
_| 30 |LyThaéiH. ° 1939 Nam | 25001601 Séc Triing
31 | Nguyén Thj T. 1952 N | 25001655 | Can Tho
32 | Truong Thi Q. 1949 Nir 25001668 Vinh Long
33 | Ngd ThiC. 1952 N 25001697 Cén Tho
34 | Nguyén Trong N. 1983 | Nam | 25001699 | Tra Vinh
35 |LéVanS. 1960 Nam | 25001714 Cén Tho
36 | Train Hu T. 1950 Nam | 25001728 Vinh Long
37 | ViNgocT. 1977 Nir 25001740 Cén Tho
38 | Bui Thj H. 1968 Nir 25001758 Can Tho
39 | Nguyen Thanh H. 1960 Nir 25001797 Can Tho
40 | Trdn Ngoc H. 1950 Nir 25001667 Can Tho
41 | Nguyén Thij N. 1959 Nir 25001842 | Vinh Long
42 | Tran Thj K. 1957 Nir 25001953 Séc Trang y
Cén Tho, ngay % thing 0¢ nim 2025
Truéng Khoa HSTC-CD Nguéi lip bing
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Phu luc 4.

TRUONG DH Y DUQC CAN THO  CONG HOA XA HQI CHU NGHIA VIET NAM

HOI PONG PAO PUC TRONG NCYSH Déc lip — Ty do — Hanh phic
$é: 25.050.HV/PCT-HDDD-DC Cdn Tho, ngay 25 thang 6 nam 2025
PHIEU CHAP THUAN

CUA HQI DPONG DAO PUC TRONG NGHIEN CUU Y SINH HQC
TRUONG DAI HQC Y DUQC CAN THO

- Can cir Quyét dinh sb 421/QD-DHYD ngdy 04 thing 05 nim 2020 cua Hi¢u
truéng Trudmg Pai hoe Y Duge Cén Tho vé viée Kién toan Hoi déng dao dirc trong
nghién ctru y sinh hoc (Goi tit 14 Hoi ddng dgo dirc - HDDD) xét duyét cdc viin dé dgo
dirc trong nghién ctru y sinh hoc clia cic dé ti/dy dn.

- Cain ¢t phiéu chiip thufn s6 24.246.11V/PCT-HDDD ngiy 28 thing 6 nim 2024;

N¢i dung phiéu chip thuin:

« Tén d& tai: “Nghién ciru da hinh rs2383207 gen ANRIL, mdt s6 yéu t6 nguy co tim mach
va mdi lién quan véi mie d) hep dong mach vanh ¢ bénh nhin hi chimg dong mach vinh
man tai Bénh vién Trudng Dai hoe Y Duge Cén Tho nim 2024-2025"

« Chu nhi¢ém d¢ tai: Trin Nguyén Minh Khoa

« Ma sb dé 1ai: 24.246.HV-DHYDCT

* Don vj chu tri: Trudmg Dai hoe Y Duge Cln Tho

« Dia diém trién khai nghién ctru: Bénh vién Trudng Dai hoc Y Duge Céin Tho

« Thoi gian nghién ciru: tir thing 06 nim 2024 dén thing 06 nam 2025

* Phuong thire xét duyét: Qui trinh riit gon

« Ngay chdp thugn (cho phép): 28/06/2024

Xét dé nghj ctia nhém nghién ciru, nay Hoi ddng dao dire chiip thugn (cho phép)
ndi dung thay ddi chinh dudi diy ddi véi dé cuong nghién ciru:

« Tén d& tai: “Nghién ciru da hinh rs2383207 gen ANRIL, mt s& yéu td nguy co tim mach
va mdi lién quan véi mire 4 hep dong mach vanh & bénh nhin hi chimg djng mach
vinh man tai Thanh phé Cin Tho nim 2024-2025."

« Dja diém trién khai nghién ciru: Bénh vién Trudmg Dai hoc Y Duge Cén Tho, Bénh vién
Pa khoa Trung wong Cin Tho, Bénh vién Tim mach Thanh phé Ciin Tho

« Cic ndi dung khic khong thay ddi so vai phiéu chip thugn 24.246 HV/PCT-HDDD

« Ngy chiip thudn (cho phép) diéu chinh: 25/6/2025/
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Nguyen Vin Lim



