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DAC PIEM MOT SO YEU TO SINH HOC TAI
VET THUONG MAN TiNH PUQ'C BIEU TRI BANG
HUYET TUONG GIAU TIEU CAU TU THAN
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TOM TAT
Muc tiéu: Danh gia dic diém 04 chi s6 EGF, VEGF, GAGs, Hydroxyproline (Hyd) tai chd
vét thwong man tinh (VTMT) dwoc diéu tri bang huyét twong giau tiéu ciu tw than (PRP).
Déi twong va phwong phap: Nghién ctwu tién clvu, so sanh trwdce - sau trén 30 bénh nhan (BN)
c6 VTMT dang diéu tri tai Trung tam Lién vét thwong, Bénh vién Béng Quéc gia Lé Hiu Trac.
Két qua: Céc chi sb tang rd rét qua cac thoi diém nghién ctu, p < 0,05 - 0,01. EGF & sau tiém
mot tudn va VEGF sau tiém hai tudn c6 méi twong quan thuan véi sé lwong tiéu ciu (1an lwot
r=0,522 var = 0,398, p < 0,01), VEGF sau tiém mét tuan twong quan thuan véi sé lwong
héng cau (r = 0,412, p < 0,05) va twong quan nghich véi sé lwong té bao viém tai chd vét
thwong (r = - 0,397, p < 0,05). Két luan: PRP lam ting rd rét cac chi sb EGF, VEGF, GAGs,
Hydroxyproline. Sé lwong tiéu cau c6 twong quan thuan véi EGF va VEGF. VEGF c¢6 twong
quan thuan véi sb lwgng hdng cau va twong quan nghich véi tinh trang viém tai vét thwong.
* Tir khéa: EGF; VEGF; GAGs; Hydroxyproline; Huyét twong giau tiéu cau; Vét thwong man tinh.

Characteristics of Several Biological Factors in Chronic Wounds
Treated by Platelet-Rich Plasma

Summary

Objectives: To evaluate characteristics of 04 indexes (EGF, VEGF, GAGs, Hydroxyproline)
in chronic wounds treated by platelet-rich plasma. Subjects and methods: A prospective,
longitudinal, observational study of 30 patients with chronic wounds in Wound healing center —
Le Huu Trac National Burn Hospital. Results: In treatment process, all 4 indexes increased
significantly, p < 0.05 - 0.01. EGF after 7 days of treatment and VEGF after 14 days of
tfreatment had positive correlation with the number of platelets (respectively, r = 0. 522, and
r=0.398, p < 0.05). VEGF after 7 days of treatment had positive correlation with the number of
red blood cells (r = 0.412, p < 0.05) and negative correlation with the number of inflammatory
cells in the wounds (r = - 0.397, p < 0.05). Conclusion: RPR had the effect of the considerable
increase in EGF, VEGF, GAGs, Hydroxyproline. The number of platelets had a positive
correlation with EGF and VEGF. VEGF also had a positive correlation with red blood cells and a
negative correlation with the inflammatory condition of the wound.

* Keywords: EGF; VEGF; GAGs; Hydroxyproline; Platelet-rich plasma; Chronic wound.
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DAT VAN DE

Vét thwong man tinh cé ty 1& méc tw
1 - 2% dan sb tai cac quéc gia phat trién
va ngay cang gia tang cung voi sy gia
tang s6 lwong ngudi cao tudi va cac bénh
ly nén [9]. Pidu tri VTMT thuong phirc
tap, kéo dai, tén kém va dodi hdi sy phéi
hop cGa nhiéu chuyén nganh néi khoa,
ngoai khoa khac nhau va van dwoc coi la
mot thach thire ctia y hoc. Vét thwong ton
tai kéo dai gy dau dén va dan téi nhirvng
rbi loan toan than, tao ganh nang cho gia
dinh va xa hoi. Nghién ctru liéu phap diéu
tri m&i, don gian, hiéu qua, giam thoi gian
va tiét kiém chi phi diéu tri cho BN 1a yéu
cau cap thiét cta nganh Y té. Mét xu
hwdng hién nay dang dwoc tap trung
nghién ctru va rng dung la str dung PRP
dé diéu tri VTMT.

Huyét twong giau tiéu ciu co sb lwong
tiéu cau cao gap nhiéu lan so véi huyét
twong binh thwong [7]. Khi tiéu ciu hoat
héa dan t&i qua trinh ly giai hat a, tor dé
gidi phéong ra hang loat cac cytokine
chéng viém, cac chemokine va hang chuc
cac yéu tb tang trwéng (GFs) cé vai trd
quan trong trong qué trinh lién vét thwong
(LVT). Cac GFs thic day moét loat cac qua
trinh s&p xép va sra chira nhuw tang céc
thanh phan trung mé va té bao géc tai vét
thwong [7, 8]. Viéc sir dung liéu phap
PRP dé diéu tri VTMT da dwoc nghién
ctwu kha phd bién trén 1am sang, né gilp
thic day qua trinh LVT bang cach téng
cwong tan tao mach, tang kha nang di cw
va tang sinh clda nguyén bao s¢i (NBS),
thac day qua trinh biéu mé hoa ciing nhw
qua trinh san xuét collagen dwéi da [12)].
DPé c6 thém co s& khoa hoc danh gia cu
thé hon nira hiéu quéa diéu tri cia PRP,
can thiét phai nghién clru dac diém mot
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s6 dau an sinh hoc tai VTMT trong qua
trinh diéu tri. Chung téi tién hanh nghién
cleu dé tai nham: Pdnh gié ddc diém 04
chi s6 EGF, VEGF, GAGs va Hydroxyproline
tai vét thuong man tinh dwoc diéu tri bang
huyét tvong giau tiéu cau tw than.

POI TUQONG VA PHUONG PHAP
NGHIEN CUU

1. Péi twong nghién ciu

Goém 30 BN co6 VTMT, tr = 16 tudi,
khéng phan biét gi&i tinh, dwoc diéu tri tai
Trung tdm Lién vét thwong, Bénh vién
Béng Quéc gia Lé Hiru Tréc tir 11/2018 -
5/2020, BN khéng cé chéng chi dinh va
ddéng y tham gia nghién ctru.

* Tiéu chuén Ira chon: BN duoc
chan doan c6 VTMT theo dinh nghia cta
Markova Alina va CS (2012), do6 la nhirng
vét thuwong kéo dai trén 6 tuan hoac bi
tai phat.

* Tiéu chuén loai trir: BN c6 dién bién
nang khéng thé can thiép diéu tri nhw
nhiém khuén toan than va tai chd, bénh ly
mau 4c tinh, ung thw giai doan cuéi...
hodc BN tir chéi tham gia nghién ctu.

2. Phuwong phap nghién coru

* Thiét ké nghién ciru: Tién clu, SO
sanh trwéc - sau.

- Bénh nhan cé VTMT vao vién duwoc
kham toan than, tai chd va lam day du
cac xét nghiém huyét hoc, sinh héa. Chan
doan va diéu tri theo quy trinh cia Bénh
vién Béng Quéc gia Lé Hiru Trac.

- Tai ché vét thwong man tinh: Tién hanh
tiém PRP khi tinh trang toan than 6n dinh,
vét thuong khong con t6 chirc hoai ti,
khéng c6 dau hiéu nhiém khuan toan than
va tai ché vét thuong.
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- Chuén bi dung dich PRP ty than tai
Labo té bao - Trung tam Lién vét thuwong.

- Liéu trinh tiém 2 Ian, cach nhau 5 -
7 ngay. Céc budc tiém duwoc tién hanh
nhw sau:

+ Tién hanh tai phong thay bang hoéc
phong mé theo dung quy trinh thay bang.

+ Rira sach vét thuwong bang nuwéc
mudi va dung dich betadine 3%.
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+ Dung dich PRP dworc tiém thang truc
tiép vao vung da ngoai vi cach mép vét
thwong 1 cm & & cac vi tri twong ng voi
cac diém 3 - 6 - 9 - 12 gi®. MGi vj tri tiém
khoang 1 ml. Ky thuat tiém twong tw nhw
tiém gay té tai ché, sau tiém, dép gac
betadine 3%, gac kho vé trung, bang kin.
Thay bang hang ngay bang betadine 3%.

+ Tiém 1an 2, cach nhau 5 - 7 ngay voi
k¥ thuat twong tw 1an 1.
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Hinh 1:Tiém PRP tw than diéu trj tai cac thoi diém.

- LAy m&u mé bénh phadm nghién ctru
tai 3 thoi diém: TO (trwdc tri liéu), T1 (sau
tri liéu 7 ngay) va T2 (sau tri liéu 14 ngay).

+ Dung cu ldy mau: St dung bd dung
cu phau tich dai thé.

+ Vi tri lay: Tai bo mép vét thwong
(bao gébm c& vung da con biéu bi va ving
loét). Kich thwé'c mau: 0,5 x 0,5 x 1 cm.

- Nhuém tiéu ban Hematoxylin Eosin
(HE) va dém sb lwong té bao viém (TBV),
NBS, tan mach trén moét don vi dién tich
(BVDT).

- X&c dinh néng d6 chi s6 EGF, VEGF,
GAGs tai madu mé bang may doc ELISA
DARB800 tai B0 mbén Sinh ly bénh - Hoc

vién Quan y. B kit st dung la Human
Elisa Kit (hdng Multi Sciences Biotec).
X&c dinh néng d6 Hyd mé theo phuwong
phap Stegemann tai Vién 69, B6 Tw Iénh
Bao vé Lang.

* Thiét bi, dung cu, héa chat, vét liéu
nghién cteu:

- Dung dich PRP ty than dwgc hoat
héa bang bd kit PRP (hang Geneworld)
tai Labo t& bao Bénh vién Bdng Quéc gia
Lé Hiru Trac.

- Bd dung cu, thubc diéu tri va thay
bang thwong quy tai chd vét thwong.

- Dung cu ph&u tich dai thé, cac hoa chét
dé xt ly va bdo quan mau mé nghién ctru.
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3. Xt ly sé liéu
Tét ca &c sb lieu dwoc xi ly bang phan mém Microsoft Excel 2016 va SPSS 22.0.

Céac bién lién tuc dwoc bidu didn dwsi dang sé trung binh va do léch chuan SD (X + SD).
Giéa tri p < 0,05 trong cac so sanh dwoc coi la c6 y nghia théng ke.

KET QUA NGHIEN CUU

Béng 1:Dac diém chung ctia nhém nghién ctru.

DPic diém n Ty lé (%)
Gioi tinh Nam 18 %0
Np 12 40
Ty de 22 73,4
Nguyén Chén thwong 4 13,3
nhan Cac bénh Iy mach mau 1 3,3
Khac 3 10,0
Tudi trung binh 57,0 £19,3 (18 - 85)

60% BN trong nhém nghién ctru 1 nam gidi. Tudi trung binh cdia nhém 1a 57,0 + 19,3,
I&n nhét 14 85 tudi va nhdé nhat 1a 18 tudi. Ty d& 14 nguyén nhan gay VTMT hay gap
nhat trong nhém nghién ctu (73,4%), sau d6 1a do chan thuwong hodc sau

phau thuat (13,3%).

Béng 2: Dac diém cac chi sb qua cac thoi diém nghién curu.

Thoi diém
Chi sé T0© T T2@ p
(n = 30) (n = 30) (n = 29)
1 <0,01
EGF Po1<%,
pgimo) 1,03 + 0,61 1,14 + 0,56 1,16 + 0,51 Po2< 0,01
Pg/mg Dr2< 0,05
1 <0,05
VEGF Po-1 <
1,30 +1,02 1,70 +1,41 226 +2,18 Po2 < 0,01
(pg/mg)
P12< 0,01
1 <0,05
GAGs Po-1 <
ogimo) 28,66 +2,19 29,52 + 2,84 30,65 + 4,30 Po2 < 0,01
Pg/ma pr2> 0,05
Hydroxyproline Po-1< 0,05
yerexyp 2,71 +1,39 277+ 1,42 2,92+ 1,42 Po2< 0,01
(pg/mg)
P12< 0,01

Chi sb céac yéu t6 sinh hoc trung binh tai chd VTMT c6 xu hwéng tang rd rét qua cac
thoi diém nghién clru, trén tt ca chi sé véi p < 0,05 - 0,01.
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Béng 3: Twong quan gitra cac dau &n sinh hoc tai chd vét thwong véi céc chi sb

can lam sang tai thoi diém TO.

EGF VEGF GAGs Hyd
. . r -0,151 -0,117 0,008 0,189
Hong cau (T/1)
p 0,426 0,539 0,965 0,318
o, r -0,039 -0,047 0,019 0,157
Huyét sac to (g/1)
p 0,840 0,803 0,920 0,407
. r -0,222 -0,040 -0,034 -0,174
Tiéu cau (G/))
p 0,238 0,833 0,860 0,358
i r 0,307 0,151 -0,189 0,026
Té bao viem/BVDT
p 0,099 0,427 0,317 0,893
r 0,250 0,083 0,214 -0,013
Nguyén bao sgi/BVDT
p 0,184 0,664 0,257 0,946
] r 0,026 -0,045 0,010 0,042
S6 tan mach/bVDT
p 0,891 0,812 0,956 0,825

Tai thoi diém T0, khéng nhan thdy méi twong quan nao cé y nghia théng ké gitra
céc chi sé yéu t6 sinh hoc tai vét thwong man tinh véi cac chi s can 1am sang.

Bang 4: Twong quan gitra cac dau an sinh hoc tai vét thwong véi cac chi sb can
lam sang tai thoi diém T1.

EGF VEGF GAGs Hyd
. . -0,247 0,412 0,095 0,043
Hong cau (T/1)
0,189 0,024 0,618 0,822
L -0,117 0,116 -0,180 -0,105
Huyet sac t6 (g/l)
0,537 0,540 0,340 0,581
o 0,522 0,358 0,103 0,008
Tiéu cau (G/l)
0,003 0,052 0,589 0,965
. -0,256 -0,397 -0,185 0,143
Té bao viem/bBVDT
0,172 0,030 0,328 0,451
-0,113 -0,063 0,125 -0,174
Nguyén bao sgi/BVDT
0,553 0,739 0,510 0,358
) -0,245 -0,066 0,179 0,081
S6 tan mach/bVDT
0,192 0,729 0,345 0,671
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Biéu d6 2: Twong quan gitva EGE mé va sb lwong tiéu cau tai thoi diém T1.

Tai thoi diém T1, chi s6 EGF mé c6 mdi twong quan thuan chat ché véi sé lwong
tiéu cau (r = 0,52, p < 0,01), chi s VEGF mé twong quan thuan mic dd trung binh véi
sb lwong héng cau tai thoi diém T1 (r = 0,412, p < 0,05) va twong quan nghich mc do
trung binh vé&i sé lwong cac té bao viém trung binh tai vét thwong (r

- 0,397,

p < 0,05). Con céc chi s khac thi chwa nhan thdy méi twong quan cé y nghia théng ké.

Bang 5: Twong quan gitra cac dau an sinh hoc tai vét thwong véi cac chi sb can

lam sang tai thoi diém T2.

EGF VEGF GAGs Hyd
. . r -0,166 0,041 0,174 0,098
Hong cau (T/1)
p 0,390 0,831 0,367 0,612
o, r 0,093 -0,251 0,176 -0,044
Huyét sac to (g/1)
p 0,630 0,189 0,361 0,819
. r 0,191 0,398 -0,185 -0,060
Tiéu cau (G/)
p 0,321 0,033 0,336 0,756
. r 0,121 -0,099 0,193 0,259
Té bao viem/bBVDT
p 0,533 0,609 0,317 0,175
r -0,291 -0444 0,103 -0,123
Nguyén bao sgi/BVDT
p 0,126 0,016 0,594 0,524
) r 0,014 -0,293 0,317 0,202
S6 tan mach/bVDT
p 0,941 0,124 0,094 0,294

Tai thoi diém T2, c6 méi twong quan thuan me dé trung binh git)a VEGF mé va sb

lwong tiéu cau (hé sb twong quan r = 0,398, p < 0,05).
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BAN LUAN

1. Pac diém chung cda nhém
nghién ciru

Tudi trung binh cta nhém nghién ctu
la 57,0 + 19,3 th4p nhét 18 tudi va cao
nhat 85 tubi. Nam gi&i nhiéu hon so v&i
ni gidi (60% so véi 40%). Piéu nay phu
hop vé&i thue té nam gidi 1a dbi twong hay
gap cac yéu td nguy co hon nir gidi. Cac
nghién clru khac trén thé gidi ciing cho
két qua twong tw [2, 3].

Ty dé 1a nguyén nhan chd yéu gay ra
cac VTMT trong nghién ctru cua ching toi
(73,4%). Céac nghién ctru khac & céac
nwéc phat trién ciing cho két qua tuwong
dong; tuy nhién, ty 1&é c6 xu hwéng thap
hon so v&i trong nwéce [2, 3]. Nhw vay,
doi héi phai tich cuc nghién ciru va phd
bién cac bién phap dw phong VTMT cho
céc dbi twong nguy co va cac co sd'y té.

2. Pic diém cac chi sé EGF, VEGF,
GAGs, Hydroxyproline tai ché vét thwong
man tinh diéu tri bing PRP

EGF va VEGF tang dang ké sau cac
thoi diém nghién ctu. Chi s EGF tang
ttv 1,08 =+ 0,61 ng/pg & TO Ién 1,14 +
0,56 pg/mg & T1 va 1,16 = 0,51 pg/mg &
T2 véi p < 0,05 - 0,01. Chi sé6 VEGF tang
ttv 1,30 + 1,02 pg/mg & TO Ién 1,70 +
1,41 pg/mg & T1 va 2,26 + 2,18 pg/mg
& T2, p < 0,05 - 0,01. Piéu nay chirng td
PRP c6 tac dung lam tang rd rét néng do
yéu tb tang trwdng biéu bi va yéu tb tang
trwdng ndi md mach mau goép phan thic
day qua trinh hinh thanh mé hat che pha
vét thwong, diéu nay cling dwoc nhiéu tac
gia trén thé gidi cling da khang dinh [5].

GAGs va collagen dwoc san xuét bdi
NBS, la thanh phan quan trong & giai
doan tang sinh va tai tao gilp phat trién
mo hat che phd nén tén thwong [11]. Vi

thé, dinh lwong GAGs va Hyd (acid amin
dac hiéu cho collagen) c6 vai trd danh gia
tac dung cta PRP déi véi NBS. Nghién
ctu cla ching téi cho thay c6 sw gia tang
rd rét cac chi sb nay & tat ca thoi diém
nghién cru. Trong d6, Hyd tang tw 2,71 +
1,39 ng/mg & TO l1én 2,77 + 1,42 ng/mg &
T1va 292 + 1,42 & T2, véi p < 0,05 -
0,01 va GAGs tang tw 28,66 + 2,19 ng/mg
& TO Ién 29,52 + 2,84 ng/mg & T1 va
30,65 + 4,30 ng/mg & T2, p < 0,05 - 0,01.
Su thay dbi tich cwe nay ching té trong
quaé trinh diéu trj bang PRP da c6 sy tang
sinh va hoat déng tich cwc cia NBS dé
san xuat chat nén ngoai bao. Chi sb
GAGs & T2 cé tang nhwng khéng cé y
nghia théng ké so v&i T1 (p > 0,05), ly do
la tai thoi diém T2 vét thwong da bét dau
chuyén sang giai doan tai tao, & giai doan
nay mé hat gia di kéo theo gidm sbé lwong
GAGs va lwgng nwéc & vét thwong [10].

Tai thoi diém T1, chi s& VEGF tai chd
VTMT c6 méi twong quan nghich mirc do
trung binh va&i sb lwong té bao viém voi
r = - 0,397, p < 0,05. Piéu nay chirng td
tinh trang viém tai vét thwong c6 anh
hwéng khéng t6t dén qué trinh LVT théng
qua viéc lam han ché giai phong yéu té
tang trwdng néi mé mach mau VEGF, tw
dé lam cham qua trinh tang sinh tadn mach
va hinh thanh mé hat. Nhiéu nghién ctu
khac trén thé gidi cling chi ra rang viéc
xuat hién nhiéu cac té bao viém tai chd
vét thwong sé& lam dw thwa cac enzyme
tai b& m&t VTMT, hau qua lam tiéu hay
hoac e ché cac yéu tb tang trwéng va
cytokine c6 vai trd thic day qué trinh lién
vét thwong [4, 6].

Chung t6i nhan thay méi twong quan
thuan m@c do trung binh gitra chi sb
VEGF va sb lwong hdng cau tai thoi diém
T1 (r = 0,412, p < 0,05). Diéu nay chirng
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t6 s6 lwong héng ciu ciing déng vai trd
thac day yéu td tang sinh té bao ndi mo
mach mau tai vét thwong, tir d6 lam tang
sinh qua trinh tang sinh mao mach mai.
Pé gidi thich cho diéu nay, tac gia
Amir Akbari cho rang théng qua protein
erythrocytic 14 - 3 - 3, héng cau diéu tiét
sw biéu hién cha Matrix Metalloproteinases
(MMPs), day la mét ho enzyme lam pha
hdy collagen va céc yéu tb tang trwdng tai
vét thwong [1].

Nhiéu tac gia trong nwéc va qubc té
déu théng nhét rang khi tiéu ciu hoat hoa
dan t&i qua trinh ly giai hat a giai phéng
ra hang loat cac cytokine, cac chemokine
va hang chuc céac yéu t6 GFs c¢6 vai trd
quan trong trong LVT, trong d6 c6 EGF va
VEGF [5]. Nghién ctru cua chung téi ciing
cho két qua twong tw khi c6 twong quan
thuan chat ché cua sb lwong tiéu cau voi
chi s6 EGF & T1 v&i r = 0,522, p < 0,01.
Chi s6 VEGF ciing c6 méi twong quan
thuan mac d6 trung binh véi sb lwong
tiéu cAu & ca T1 va T2 (r = 0,358, p = 0,05
var=0,398, p <0,05).

KET LUAN

St dung PRP c6 hiéu qua lam tang rd
rét cac chi sé6 EGF, VEGF, GAGs, Hyd tai
chd VTMT. Sé luwong tiéu cdu c6 mbi
twong quan thuan véi cac chi s6 EGF,
VEGF. VEGF c6 méi twong quan thuan
murc d6 trung binh véi sé lwong héng cau
va twong quan nghich mc dd trung binh
véi tinh trang viém tai chd vét thuwong.
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