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Trude hét, toi xin bay t6 long biét on chan thanh va sau sic nhat toi Gido
su, Tién si bang btc Anh; Gido su, Tién si Vii Sinh Nam, nhiing nguoi Théy
dang kinh di ludn danh thoi gian va cong stc dé tan tinh hudng dan, dong

vién, gitip do toi trong sudt qua trinh thuc hién luan an nay.

TOI xin tran trong cam on ban Lanh dao, phong Pao tao Sau dai hoc-
Vién Vé sinh Dich t& trung wong; cac Thay gido, Co gido di hét long giang

day, va tao diéu kién gitip d& tdi trong qua trinh hoc tip, nghién ctru.

T6i xin giri 10i cam on chan thanh t6i SO Y té tinh Ha Nam, Trung tim Y
té du phong tinh Ha Nam, tram vy té tai x3 Thanh Ha, huyén Thanh Liém, tinh
Ha Nam d3 tng ho, gitip d& t6i trong qua trinh trién khai nghién ctu tai dia
ban. Tran trong cam on nhig ngudi dan di dong y tham gia cong trinh
nghién clru nay.

T6i xin chan thanh cam on anh em ban bé than thiét, cac dong nghiép tai
Trung tdm Y té du phong Ha Tinh luén khuyén khich, dong vién, chia sé kinh
nghiém, gitup to1 hoan thanh luan an.

Cudi cung, t6i xin gui long biét on v6 han t6i gia dinh d3 ludn bén t61 dé

dong vién, ho tro trong sudt qua trinh hoc tap va nghién ctru cua toi.

Ha Noi, ngay thang nam 2017

Nguyén Luong TAm
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PAT VAN PE

Nhiém khuén dudng hé hip cip do vi rat 1a bénh Iy thudng gip & tit ca
cac nhom tudi, nhung thuong xay ra & tré em, v6i nguyén nhan chii yéu do vi
rGt cam va cac vi rat duong ho hap khac [1], [3]. Cum tuy duoc xem 13 bénh
ctia duong ho hap nhung lai gdy anh hudng toan bd co thé, dé lai nhimg hau
qua nang né cho cong dong [4], [5]. Theo thdng ké cua to chic Y té thé gidi,
hang nam c6 khoang 10- 15% dan s mac bénh cim, ty 1& tir vong do cum
udc tinh khoang 250.000- 500.000 nguoi [6]. Viét Nam nim trong ving nhiét
d6i gié mua, khi hau nong am tao diéu kién cho vi sinh vat phat trién, lam gia
tang nhom bénh truyén nhiém dic biét 1a cac bénh viém dudng ho hap cap do
vi rat, trong d6 ¢6 vi rat cim va cac vi rat dudng hd hap khac. Béo cao giam
sat bénh truyén nhiém hang nam cho thiy hoi chimg cim ludn 13 van dé y té
cong cong, co s mac cao nhét trong hé théng giam sat bénh truyén nhiém,
bén canh d6 cac dai dich cim lai ludn tiém an nguy co bung phat. Vi vay
phong chéng nhidm khuan ho hap do vi rat, dic biét 1a vi rat cam luén 13 van
dé dugc quan tam hién nay.

Du phong bing véc xin 1a mdt trong nhitng bién phap chinh ngin ngira
mic bénh, tuy nhién vic xin hién nay mdi chi du phong ddi véi bénh cim,
hiéu qua bao vé dat dudi 60%, dic biét ¢ tré nho [7]. Gan day vai tro cua
vitamin D trong phong ngira viém duong ho hap cap do vi rit trong d6 ¢o vi
rat cam da dugc phat hién. Pay s€ 1a mot hudng di mai cho Viét Nam trong
tang cuong cac bién phap du phong khic bén canh tiém phong s& gop phan
giam ty 1& mac viém dudng ho hap cap do vi rat, dic biét & tré em thong qua
b6 sung vitamin D [8], [9].

Vitamin D 1a mot nhom gdm cac hop chét sterol tir D2 dén D7, trong d6
hai chit ¢6 hoat tinh manh nhat 13 vitamin D2 va vitamin D3. Con nguoi hap
thu vitamin D tir ché d6 an udng [12] hodc c6 thé ty tong hop vitamin D tir
anh nang mit troi [13]. Trong co thé, vitamin D tham gia qua trinh hap thy
canxi va photphat & rudt, diéu hoa viéc tong hop va bai tiét noi tiét to pho giap

trang va 1am ting tai hap thu canci, photpho & than [14]. Tuy nhién cac kham



pha khoa hoc gan déy cho thay vai tro ciia vitamin D trong kich hoat céc chirc
ning phong vé cia co thé qua trang bi vii khi cho cac té bao T- 1a té bao co
nhiém vu tim va tiéu diét cac vi khuan va vi rat xam nhép, va ting cudng kha
ning hoat dong hiéu qua cua cac té bao nay [15]. Ngoai ra, vitamin D con gop
phan ngin ngira biéu hién qua mic cia cac cytokine gy viém va kich thich
vai tro cua cac peptide khang khuan retrocyclin-2 c6 tac dung trong viéc bao
vé co thé chdng lai vi rat, dic biét vi rat cam [16], [21]. Do d6, thiéu vitamin
D sé& tac dong dén hé mién dich, 1am giam kha nang mién dich cta co thé, qua
d6 ting nguy co mac cac bénh truyén nhiém do vi rat, dac biét 1a vi rat cim
[22], [25]. Tai Viét Nam, mot s6 nghién ciru di chi ra nguy co thiéu hut
vitamin D trong cong dong dan cu & ca nam gioi va nix gioi [10], [11], dong
thoi cling néu 1én nhirng tac dong cua vitamin D 1én suc khoe va hau qua cua
sy thiéu hut vitamin D, tuy nhién chua c6 mot nghién ctru ndo dé cap dén tac
dong cua vitamin trong viéc hd trg cong tac phong ngira bénh ciim tai Viét
Nam [10], [11].

Do d6, trudc thuc té nay ching toi di tién hanh trién khai nghién ctu
“Hiéu qud siv dung vitamin D trong dw phong héi chirng nhiém khudn hé
hép cdp do vi rit ¢ ngwoi khée manh tai cong dong huyén Thanh Liém,
tinh Ha Nam”. Két qua cta nghién ciru s& giup cic nha hoach dinh chinh
sach cac cip c6 ké hoach hanh dong va ké hoach kinh phi phu hop cho céc
chién luoc va hanh dong phu hop dé giam nhe anh hudng cua viém dudng hod

hap cap dén suc khde cong dong.



MUC TIEU NGHIEN CUU

So sanh ty 186 mac hoi ching nhiém khuan hé hap cap & nguoi khoé
manh tir 3- 17 tudi gitta nhém udng vitamin D va nhém d6i ching tai

cong dong xa Thanh Ha, huyén Thanh Liém, tinh Ha Nam, nim 2014

So sanh ty 18 nhiém céc vi rat gay hoi ching nhiém tring dudng ho hap
cdp ¢ nguoi khoe manh tir 3- 17 tudi gitta nhom udng vitamin D va
nhém ddi chimg trong 12 thang can thiép tai cong dong x& Thanh Ha,
huyén Thanh Liém, tinh Hd Nam, nam 2014

Xac dinh mbi lién quan giita ndng d6 vitamin D va nhiém khuan ho hap
cap nguoi khoé manh tir 3- 17 tudi tai cong dong xd Thanh Ha, huyén
Thanh Liém, tinh Ha Nam, nam 2014



CHUONG 1.

TONG QUAN

1.1. Khéi quét Vitamin D- Thue trang thiéu hut Vitamin D trén thé giéi
va Viét Nam

1.1.1. Khai quat vé vitamin D

1.1.1.1. Cdu tric ciia vitamin D

Vitamin D 1a mot nhom gdm cac hop chat sterol co cau trac twong tu, tir
D2 dén D7, trong d6 hai chat ¢ hoat tinh manh nhét 13 vitamin D2 va vitamin
D3. Vitamin D2 c¢6 ngudén goc thuc vat, 1a dan xuét cia ergosterol thuong
thay nhiéu & cac loai nAm. Dudi tic dong cua tia tir ngoai, ergosterol s& hinh
thanh vitamin D2 (ergocalciferol). Trong khi d6 vitamin D3 bat ngudn tir
7-dehydrocholesterol 1 din xuit oxy hoa cua cholesterol trong co thé
dong vat, dudi tic dung cua tia tir ngoai s€ md mach ndi 9- 10 dé hinh
thanh vitamin D3 (cholecalciferol) (Hinh 1.1). Khoang 90% vitamin D dugc
tong hop trong da sau khi tiép xuc véi anh sang mit troi [56], [81]. Mot luong
nho vitamin D c6 thé dugc hap thu qua luong thiic dn ( ¢4, trimg, sira, dau gan
c4). Trong gan, vitamin D dugc chuyén héa thanh calcidiol con duoc goi 1a
calcifediol (INN), 25-hydroxycholecalciferol, hoac 25-hydroxyvitamin D-
viét tat 1a 25(OH)D (Hinh 1.1) [56], [82]. Theo d&i ham lwong 25(0OH)D
trong mau 1a cach dé nhéan biét su thiéu hut vitamin D cua co thé [56], [81],

[100].
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Hinh 1.1. Cdu triic héa hoc cia Vitamin D

(Nguoén: Dussco va cong su, 2005) [56]

Cac cong trinh nghién ctu vé vitamin D dugc trién khai tir nhimg nim
dau thé ky XX. Nam 1928, Windaus- nha hoa hoc nguoi Ptc duoc d3 nhin
giai Nobel Hoa Hoc nhd két qua phan 1ap vitamin D2 tir ngudn thuc vat va
dong vat ( dau ca ngtr). Pén nam 1931, cac nha khoa hoc da tong hop thanh
cong vitamin D trong phong thi nghiém mé dau cho nhiing tng dung tiép

theo ctia nhém vitamin ndy trong doi sdng [28], [45], [100].
1.1.1.2.  Nguén cung cdp va nhu cdu vitamin D ciia co thé
Nguon cung cép vitamin D ciia co thé

Qua trinh tong hop vitamin D & da 1a ngudn cung cap tir 90- 95% lugng
vitamin D cho co thé. Vitamin D qua qua trinh tong hop nay s& duoc hap thu
truc tiép vao mau. Qud trinh tong hop phu thudc vao nhiéu yéu tb nhu: sic tb
da, nguoi co lan da sim mau khi ra anh ning sé& tong hop duogc it vitamin D
hon so véi nguoi c6 1an da sang mau; ving thuong bi, noi qua trinh tong hop

dugc thuc hién; chi€u dai cta budc song va sé lugng tia cuc tim ma da nhan



duoc; nhiét do cua da, thong thuong qué trinh bién doi xay ra thuan loi &
nhiét do 36,5°C- 37°C. Qua trinh téng hop vitamin D ciing chiu tac dong cua
ché do an uéng, néu ché do an thiéu hut canxi, s& lam tdng qua trinh di hoa
vitamin D, nén doi héi co thé phai ting qué trinh tong hop, tranh cho qua trinh
thiéu hut vitamin D cua co thé. Ngoai ra, qué trinh tong hop vitamin D ciing
c¢6 sy khac biét theo nhom tudi, khi ting 1én & & tré em va phu nit ¢6 thai,
trong khi d6 lai giam tir 2- 4 1an & nhom ngudi cao tudi [56], [81], [124]. Mot
s6 nghién ctru con cho thay yéu té mua cling dong mot vai trd quan trong.
Vao mua he khi co thé & ngoai nang tir 10- 30 phdt hoic thay da chuyén mau
sam hon 1a ltc d6 da tong hop duoc trung binh 500pg vitamin D (dao dong tir
250- 1250ug vitamin D) [56], [124].

Bén canh viéc téng hop & da, 5- 10% luong vitamin D duogc co thé hép
thu tir thuc pham qua bita an hang ngay. Thuc pham chua rat it vitamin
D. Vitamin D ¢6 ngudn gbc dong vat cha yéu tir cac loai cé gidu chat dau nhu
ca hoi, cé tuyét, ca thu, hay cé trich do & cac loai ca nay vitamin D duoc tich
tu trong qua trinh an nhiing thic dn c6 nguodn goc Vi tao. Trong thuc vat,
vitamin D c6 nhiéu trong cac loai niam, dic biét khi nim dwgc phoi
kho. Ngoai ra vitamin D ciing dugc tim thay trong céc loai tao. Vi tao c6 thé
chtra ca vitamin D3 va tién vitamin D3. Nhitng thuc phdm nhu c4, nam hay
tao noi trén co thé cung cap khoang 10- 12,5ug vitamin D ty vao liéu luong
an udng [88], [124].

Nhu cdu dinh dwéng vitamin D

Liéu luong vitamin D duoc khuyén cdo phu thudc vao diéu kién dinh

dudng, nhiét dg, khi hau va diéu kién hép thu canxi va photpho trong co thé.



Tuy nhién, theo bang nhu cau dinh
dudng khuyén nghi chung cho ngudi Viét
Nam duoc ban hanh kém theo quyét dinh sd
2615/Qb- BYT ngay 16 thang 6 nam 2016
ctia Bo truong Bo Y té, tré tir 0- 11 thang tudi
can 10pg/ ngay. Tré tir 1- 19 tudi s& can bd
sung 15pg/ ngay. Trong khi d6 d6i véi thanh
nién va nguoi trudng thanh tir 20- 49 tudi s&
can 15ug/ ngay. Riéng véi phy nit co thai,
phu nit cho con bu va ngudi gia tir 50 tudi tré
1én s& c6 nhu cau bd sung vitamin D cao hon,
20ug/ ngay [20].
1.1.1.3.

vitamin D trong co thé

Dang hoat dong va vai tro cua

Dang hoat dong cua vitamin D

Vitamin D2 dugc tich liiy trong da, duéi
tac dong ctia 4nh sang mat troi s& chuyén
thanh vitamin D3. Vitamin D3 hoat dong
manh hon vitamin D2 véi ti 1€ 4:3. Mot phﬁn
nho vitamin D3 (cholescalciferol) duoc du
trit trong co, mé md, con phan 16n duge van
chuyén to1 gan va than. Tai gan, vitaminD3 bi
hydroxyl héa ¢ vi tri the 25 tao ra 25-
hydroxylcholescalciferol (calcidiol). Tai than
vitamin D3 bi hydroxyl hoa & vi tri tha 1,

7-dehydrocholesterol

HO™"
O da

cholecalciferol (vitamin D3)

HO*"

l@ gan

25-hydroxycholecalciferol
(23-hydroxy vitamin D)

1,23-dihydroxycholecalciferaol
(1,25-dihydroxy vitamin D)

Dang hoat ddng
cua Vitamin D

Ho" OH

Hinh 1.2. Qud trinh chuyén
hoa Vitamin D3

(Nguon: Dussco va cong su,

2005)[56]

doéng thoi két hop véi calcidiol tao thanh 1,25dehydro cholescalciferol




(calcitriol) (Hinh 1.2). Pay la dang vitamin D hoat dong manh nhat trong co
thé con nguoi [80], [100].

Vai tré ciia vitamin D trong co thé

O dang hoat dong manh nhét, vitamin D gop phﬁn tao diéu kién cho ruot
hép thu canxi va photpho, chuyén canxi vao xuwong va kich thich tai hip thu
photpho ¢ dng than, duy tri cAn bang P/Ca** ndi méi. Su thay doi trong ham
lugng vitamin D trong co thé s& dan dén su thay doi nong do canxi va
photpho trong mau [51], [100]. Vitamin D dong vai tro chi dao trong qua
trinh ¢6t hoa xuong, ring bang cach ting kha ning hip thu va cb dinh canxi
va photpho [100]. Ngoai ra, nhiéu mé chtra cac bd phan thu cam véi vitamin
D ciing tham gia vao qua trinh chuyén hoa d6 1a qua trinh tip trung canxi
trong sita va tuyén stra, van chuyén Ca vé phia phoi thai qua nhau thai; sy biét
hoa bach cau can thiét dap (mg mién dich, tong hop interferol 1a mot tic nhan
chéng lai vi rut; tai co trong co ché co co, hay bénh ly vé co hay tai thanh
mach trong co ché giam huyét ap, huy dong Ca™ noi bao. Bén canh do,
vitamin D con tham gia mot sé chiic ning bai tiét caa insulin, hormon tuyén
can giap [100]. O mot vai phan cia ndo co nhimg bd phan thu cam voi su
chuyén héa vitamin D, tuy nhién cho dén nay vai trd van chua rd rang va can
dugc nghién ciru sau hon sau nay [80], [100].
1.1.1.4.  Vitamin D va nhiém khudn dwong hé hip cip
Gidm nguy co nhiém khudn dwong hé hdp cip

Nhiéu nghién ctru di cung cap bang chung vé vai trd cua vitamin D
trong phong ngira hoac 1am giam nguy co viém duong hd hap ¢ nhiing nhom
tudi khac nhau. Déi véi nhém tré em, viém duong hd hap néi chung va viém
phdi noi riéng 12 mot trong cac bénh kha thuong gap, dac biét 12 tai cac nudc

dang phat trién [154]. Mot s6 nghién cau cho thay nhiing tré duoc bl me day



da hoic duoc tiép xuc véi anh sang mit troi thuong xuyén hay bé sung
vitamin D hop ly ¢6 thé giam tan suit va mac d6 nghiém trong cua bénh viém
duong ho hdp [33], [42], [86], [97], [175].

Trén co so quan sat thdy nhimg dua tré bi thiéu vitamin D, coi xuong c6
xu huéng mic viém dudng hd hap niang hon, nghién ciu cua bénh vién da
khoa Massachusetts (My) da duoc tién hanh nham tim ra méi lién quan giia
licu lwong vitamin D va bénh viém duong hd hap & tré nho. Két qua ghi nhan
tré khong coi xuong, va khong & tinh trang thiéu hut vitamin D giam dang ké
nguy co viém duong hd hap, dic biét vao mua doéng so véi tré co luong
vitamin D thap hon binh thuong hoic dang & tinh trang coi xuong. Do d6 cac
tac gia da khuyén cac ba me dang nudbi con va cho con bl nén cho tré bu me
du va ubng sita déu dan dé bo sung vitamin D mét cach ty nhién nham tranh
viém dudng hé hap & tré nho [63]. Gan day mot bang chung khac tir nghién
ctu cua dai hoc y khoa Colorado Anschutz, My cho thdy viéc bd sung
vitamin D3 liéu cao hang thang gilp giam ty 1é mac viém duong hod hap cap ¢

nhitng tré bénh can cham soc trong thoi gian dai [62].

Bén canh d6, mét vai nghién cau thir nghiém Iam sang trén tré em ciing
dua ra nhiing két qua vé hiéu qua caa vitamin D trong giam nguy co mac
viém duong hé hap & tré em noi chung [55], [65], [68], [91], [106], [107],
[116], [125], [156]. Nghién ciu thir nghiém 1am sang ngau nhién mu doi co
d6i ching duogc thuc hién trén 744 tré em & Méng Co6 cho thay viéc cho tré
uéng sita hang ngay ¢ nhom theo déi dd khién ham lwong vitamin D trong
mau & nhdm nay co su khac biét dang ké so véi nhdm chang (7 ng/mL so véi
19 ng/mL; p< 001) véi mic khai diém ban dau & hai nhom déu 1a 7 ng/mL.
Trong thoi gian theo dbi, ty I tré viém duong hé hap cip ¢ nhom duoc bd
sung sita ghi nhan thap hon so véi nhém tré chiing (Trung binh 1a: 0,45 so voi
0,8; p= 0,047) (RR= 0,52 (95% CI: 0,31- 0,89). Khi hiéu chinh theo tudi, gisi
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tinh, va tién sir c6 the kho khé, nhom dugc bod sung vitamin D c6 nguy co
méc viém dudng hd hap giam mot nira so véi nhom chang (RR= 0,50
[95%ClI: 0,28- 0,88]). Két qua twong tu ciing dugc ghi nhan & nhitng nhém tré
c6 ham luong vitamin D trong mau trén hoac dudi muc trung binh. Nhu vay
c6 thé thay viéc bd sung Vitamin D d3 1am giam dang ké nguy co mac viém
duong hd hap & tré em Méng Co dang trong tinh trang thiéu hut vitamin D,
dac biét 1a trong mua dong [36]. Mot nghién cuu trén 600 hoc sinh ciling cho
thay vitamin D3 1a mot giai phap can thiép day haa hen cho hoat dong phong

chéng viém duong ho hap trén ¢ tré em [64].

Péi v6i nhdm tudi Ién hon, mot vai nghién cau phan tich tong hop cling
dua ra nhitng bang ching twong tu. T4c gia Charan va cong sy nim 2012 sir
dung phuong phap phan tich tong hop 5 nghién ciu thir nghiém 1am sang da
cho thay cac bénh nhiém trang duong hd hap thap hon dang ké & nhom sir
dung vitamin D so véi nhém chang [OR= 0,582 (0,417- 0,812) p= 0,001]
theo md hinh ngau nhién. Két qua tuong tu khi phan tich trong md hinh cé
dinh. Khi phan tich riéng biét tirg nghién ctru 1am sang doi véi nhom tré em
va ngudi 16n, tic dong ¢ loi cua vitamin D cling duoc quan sat thiy & ca hai
nhém phan tich theo md hinh ¢ dinh [OR= 0,579 (0,416- 0,805), p= 0,001 va
OR= 0,653 (0,472- 0,9040), p= 0,010, twong ung]. Nghién ctru di dua ra két
luan viéc bd sung Vitamin D da 1am giam cac bénh viém duong hd hip & céc
nhom tudi khac nhau tuy nhién can c6 nhirng nghién cau tiép theo dé cung
cap cac bang chitng manh hon [42]. Sir dung phuong phap twong tu, tac gia
Bergman va cong sy trong nam 2013 da tién hanh phan tich tong hop 1137
trich dan, 11 nghién ctu bénh ching cua 5660 bénh nhan dé dua ra nhiing
bang chuing vé méi lién quan giira vitamin D va bénh viém duong hd hap cap.
Két qua phan tich da ghi nhan vitamin D c6 tac dung bao vé chdng lai viém
duong hd hap (OR= 0,64; 95% ClI, 0,49- 0,84). C4 khéc biét dang ké giira cac
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nghién ctru (Cohran’ Q p< 0,0001, 1(2)= 72%). Tac dung bao vé I6n hon
trong cac nghién ctu sir dung liéu mdi ngay mét 1an so véi cach ke lidu khac
(OR= 0,51 vs OR= 0,86, p= 0,01) [33].

Nhitng bang chimg rd hon vé mdi lién quan va hiéu qua cua bd sung
vitamin D ddi voi phong va diéu tri bénh viém dudng hd hap & nhitng nhém
d6i tuong khac nhau dugc mé ta theo bang dudi day qua 11 cong trinh nghién
ctru trong 10 nam tur 2007 - 2016.

Giam nguy co mac bénh cum

Vai tro cua vitamin D khong chi duoc ching minh trong phong ngua
viém duong hd hap noi chung va do vi rdt, céng trinh nghién ciu cia tac gia
Yamshchikov ciing d dua ra nhitng bang ching cho thdy mdi lién quan gitra
vitamin D va dy phong cim qua phan tich téng hop 13 nghién ctu tht
nghiém 1am sang cung chii dé [176]. Tuy nhién vai trd cia vitamin D di véi
su Xuat hién céc dich cum da duoc quan sat tir 1au. Nam 1981, tac gia Hope-
Simpson qua phan tich su bién dong cia cac dai dich ciim da dé xuét gia thiét
vitamin D ¢6 lién quan dén cac dai dich cim véi sy tham gia cua yéu t6 mua
va btrc xa mat troi. Theo quan sat cua Hope- Simpson, cac dai dich cum
thuong xuat hién vao mua dong khi birc xa mat troi yéu. Hope- Simpson dé
Xuat do birc xa mat troi gitip tong hop vitamin D dudi da, mua dong khi luong
burc xa mat troi yéu s€ xay ra hién tugng thiéu hut vitamin D, qua do tac dong
1én hé mién dich ctia con ngudi va lam ting nguy co mac cim [83]. Nhiéu nha
khoa hoc sau d6 ciing dua ra gia thuyét viéc giam cudng do anh sang vao mua
dong tai cac nudc 6n déi 1am ting nguy co mic bénh cim do lién quan dén
viéc tong hop vitamin D trong co thé va co ché dap tmg mién dich khi thiéu

hut vitamin D [22], [39], [83], [146].
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Tac dong cua vitamin D ddi vé6i hé théng mién dich di dugc ghi nhan tir
nhidu nim nay qua cac nghién ctru thir nghiém 14m sang trong phong thi
nghiém ciing nhu & cong dong [120], [122], [140], [151], [152]. Vitamin D
duoc nhan dinh 1am kich hoat hé mién dich khong dac hiéu (mién dich bam
sinh, tw nhién) va lam giam hé mién dich dic hiéu (mién dich thich nghi) [74].
Thiéu vitamin D c6 lién quan dén ting nguy co nhiém vi rat cim [30]. Do day
1a loai vitamin giup ngan ngira biéu hién qua mirc cta cac cytokine gay viém
va kich thich vai trd cta cac peptide khang khuan retrocyclin-2 ¢6 tac dung
trong viéc bao vé co thé chong nhiém cum [27], [40], [73], [96], [130], [136].
Kha ning phong bénh ctim cuia vitamin D d3 dugc nhiéu nha khoa hoc ching
minh bﬁng mo hinh thyc nghiém trén dong vat nhu chudt hay lon tu rit sém
[177]. Bén canh d6 cac nghién ctru can thiép trén ngudi ciing cho thiy b
sung vitamin D qua dau gan ca hodc ting thoi gian tiép xuc véi bic xa tia cuc
tim tir ngudn nhén tao hay qua anh sang mit troi ¢ lién quan dén giam ty 18
mic cac bénh nhiém trung duong hé hap do vi rat, dac biét 1a vi rat cam ¢
nhimg ddi tugng tham gia nghién ctru [25], [131]. Vao mua dong, khi anh sang
mit troi yéu dan dén viée tong hop vitamin D giam, 14 mot trong nhiing

nguyén nhan 1am ting ti 1é mac bénh cim trong mua nay [38].

Mot vai nghién ciru di cung cap nhitng bang chiing vé méi lién quan
gitra vitamin D va bénh cim. Nghién ctu tai Mi do luong nong do vitamin D
(25D) & 18.883 d6i twong (nam va ni) tudi tir 12 trg 1én. Cac tinh nguyén
vién trong nghién ctru sé tham gia tra loi cau hoi “Trong vai ngay qua, ban c0
bi ho, cam lanh, hay mot bénh cép tinh nao khac?”. Két qua cho thay trong sb
18.883 ddi twong tham gia, c6 19% (95% CI: 18- 20) bi cam ctim. Khéng c6
khac biét nao dang ké giira nam (18%) hay nit (20%) ciing nhu ngudi cO can
nang khac nhau. Tuy nhién phan tich cho thay ti & bénh nhan c6 biéu hién

cim cao trong mua déng (26%) khi nong do vitamin D trong mau thap va
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thap nhat & mua hé (13%) l1a mia ma nong d6 vitamin D trong mau ting cao.
Ngoai ra, két qua phan tich ciing cho thdy ¢ mdi lién quan giira néng do
vitamin D trong mau va bénh cim. Khi néng do vitamin D trong mau giam,
nguy co mac bénh cam cim ting. Nguoi ¢6 nong do vitamin D trong mau 30+
ng/mL tré 18n c6 ti 16 bi cam cum thap nhat (17%) so véi ngudi 6 nong do
dudi 10 ng/mL (24%) [63].

Nghién ctru thir nghiém 1dm sang ngau nhién, mu dédi c6 nhom chimg
trong thoi gian tir thang 12/2008 dén thang 03/2009 cua cac nha khoa hoc
Nhat Ban trén dbi tuong tré em ciing dua ra cac két qua twong tu nhu nhiing
nghién ctru ciia cac tac gia khac trén nhoém ngudi truong thanh. Két qua
nghién ctru di ghi nhan ty 16 mic cim A trong mua dong ¢ nhom dbi tuong
dugc udng bd sung vitamin D (10,8%) thap hon so véi & nhom udng gia dugc
(18,6%) (p< 0,05%) (RR=0,58; 95% CI: 0,34- 0,99; p=0,04). Viéc giam ty 1¢
mic cim A dic biét & nhom ddi tugng chi bod sung vitamin D trong nghién
ctu ma khong uéng vitamin D khac (RR= 0,36; 95% CI: 0,17- 0,79; p=
0,006) va nhiing tré 3 tudi bat dau di hoc mau gidgo (RR= 0,36; 95% Cl: 0,17-
0,78; p=0,005) [150].

1.1.2. Thwe trang thiéu hut vitamin D trén thé gioi va Viét Nam
1.1.2.1. Thuec trang thiéu hut vitamin D trén thé gidi

Hién nay chua c6 su théng nhét trong dinh nghia vé thiéu hut vitamin D.
Phan 16n cac nghién ciu st dung ham luong 25(0OH)D duédi 20 ng/mL dugc
coi 1a thiéu vitamin D. Vi tiéu chi ndy, theo cac nghién ctru danh gia ty 18
thiéu vitamin D trong dan s thé giéi dao dong khoang 30%- 50% [66], [71],
[112], [155]. Nguoi dan sinh sdng tai cac ving 6n d6i c6 ty 18 thiéu vitamin D
cao hon so v6i nguoi dan sdng & cac ving nhiét d6i do c6 nhiing khac biét vé

gbc chiéu va thoi gian chiéu sang trong ndm chénh I¢ch 16n gifta hai vung
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[81]. Nghién ctru cua tac gia Holick nam 2008 da lay ham luong 25(OH)D
dudi 30 ng/ml (twong dwong 75 nmol/L) 1a ngudng thiéu vitamin D cua co thé
[79]. V6i ngudng nay, két qua nghién ctru cho thdy 40% nam gidi va 100%
phu nit truong thanh ¢ Chau My va Chau Au 6 tinh trang thiéu hyt vitamin D.
Nghién cuu cua Wat va cong su nam 2007 cting ghi nhan 63% nam gigi va nit
gidi & Hong Kong thiéu vitamin D khi 14y ngudng thiéu hut 1a ham lugng
25(0OH)D dudi 30 ng/mL [155]. Nhiing nghién ctru nay di cho thidy mét thuc
trang thiéu hyt vitamin D ctia ngudi dan séng va lam viéc ¢ khu vyc do thi,
v6i cong viée cha yéu 1am van phong, thoi gian tiép xtc v6i 4nh sang mit troi
thap hon so v6i ngudi dan ¢ khu vuc nong thon.

Ciing v6i ngudng ham luong 25(0OH)D dudi 20 ng/mL duoc coi la thiéu
vitamin D, téng hop nghién ctu caa hai tac gia Nimitphong va Holick cho
thay tinh trang thiéu hut vitamin D hién nay kha phé bién ¢ khu vuc Nam A
va Pong Nam A. Ty 1é nay vao khoang hon 70% & khu vuc Nam A va dao
dong tir 6- 70% & khu vuc Pong Nam A. Mot s6 yéu té tac dong dén tinh
trang thiéu hyt nay do 1a sac té da, hay su khéc biét trong ché do dinh dudng.
Ngoai ra, tudi ciing 13 mot yéu té dang cha y khi thoi gian trudc tudi cao 1a
mot yéu té nguy co caa thiéu hut vitamin D thi mot s6 nghién ctu lai cho thay
ngudi cao tudi & cac nudec nhu Han Qudc va Thai Lan, c6 ham luong
25(0OH)D trong mau cao hon khi so sanh voi thanh nién. Van dé thiéu hut
vitamin D dang ngay mot phé bién hon ¢ thé hé tré 1a mot van dé y té cong
cong dang cha y [117]. Bén canh do, tai mot sé nudc trong khu vuc, do tap
quan, 16i séng ciing nhu nhing tap tuc kiéng ky sau sinh khac nhau giira
thanh thi va nong thon da dan dén su han ché tiép xdc véi anh sang mat troi
cua tré em va phu nit din dén nhitg nhém d6i tuong nay dang co nguy co

thiéu hut vitamin D cao hon so v&i cac nhom khac [128].
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1.1.2.2.  Thuec trang thiéu hut vitamin D ¢ Viét Nam

Viét Nam chua c6 nhiéu nghién ctru vé thuc trang thiéu vitamin D va
anh huong cua tinh trang nay 1én stc khoé. Nghién ciru cua H5 Pham va cong
su nam 2011 tai thanh phd H6 Chi Minh chi ra rang ty 1é phu nit bi thiéu hut
vitamin D la 46% cao hon so véi nam gigi (20%) [75]. Nghién cau cua
Nguyén Thi Thuy Huong va cong sy nim 2012 di dua ra sd liéu vé tinh trang
thiéu hut vitamin & mién Bac qua phan tich ham 25(OH)D trong huyét thanh
ciia 222 nam va 269 nit tudi tir 13 dén 83 tai hai khu vuc thanh thi va nong
thon. Dua trén dinh nghia thiéu Vitamin D 1a ham luong 25(OH)D huyét
thanh dudi 20 ng/mL, két qua nghién ctru cho thdy 30% nir va 16% nam &
tinh trang thiéu vitamin D. Phu nit & d6 tudi dudi 30 thiéu vitamin D nhiéu
nhat (p< 0,01). Nguoi dan & thanh phd thiéu vitamin D hon so v&i ngudi &
nong thon (nam: 81% so vai 56%; nit: 90% so voi 84%) (p< 0,01). Ngoai ra,
mua dong 1a mua thiéu vitamin D nhiéu nhét (p< 0,01) [114]. Hai nghién ctu
cling chi ra viéc han ché hoat dong ngoai troi, sir dung cac phuong tién chong
nang nhu 6 du, 40 khoac hay kem chéng ning s& lam giam kha ning téng hop
vitamin D cua co thé. o thi hoa dugc biét dén nhu mot yéu td du bao murc dod
vitamin D thip va da dugc xac dinh 1a mot yéu t6 nguy co cua thiéu hut ham
luong vitamin D. Pong thoi cac két qua nghién ctu cho thdy ham luong
vitamin D trong cac mau mau thu thap vao mua doéng (thang Mudi Hai va
thang Giéng) thap hon rat nhiéu so voi cac mau mau thu thap trong mia thu
(thdng muoi va thang mudi mot) va mua hé (thang Nam va thang Sau) [75],
[114]. Nam 2013, mot nghién ctru véi quy mo 16n hon, thuc hién trén 595 phu
nit trong do tudi sinh dé va 532 tré< 5 nam tir 19 tinh cta Viét Nam sir dung
ngudng thiéu hut vitamin méi ciing cho thay ty 1& ngudi ¢6 hién tugng giam
ham luong vitamin D trong mau (25(0OH)D trong khoang 26- 30 ng/mL) rat
cao, ty 1& thiéu hut vitamin D (25(OH)D< 10 ng/mL) va thiéu vitamin D
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(25(OH)D trong khoang tir 10- 25 ng/mL) 1a 17% va 40 % & phu nit va 21%

va 37% o tré em, tuong ung [95].

Bén canh nhiing tac dong dén hé co xwong di biét tir 1au, gan diy cac
nghién ciru tai Viét Nam da ghi nhan nhiing bang ching méi cho thay tinh
trang thiéu vitamin D duoc coi nhu mot yéu 6 nguy co va tic dong dén su
hinh thanh bénh khong 1ay nhiém nhu tim mach [102], bénh hé than kinh nhu
parkinson [14], hay cac bénh truyén nhiém nhu lao [76], hay viém gan [77],
[103]. Ngoai ra, thiéu hyt vitamin D & phuy nit ¢ thai va cho con bd ciing dnh
huong toi sy phat trién nhan thirc va ngdn ngit cua tré [69]. Tuy nhién, chua
mot nghién ciru ghi nhan tinh trang thiéu hut vitamin D va nguy co cua tinh
trang thiéu hut nay tdc dong 1én stc dé khang cua co thé ddi voi cac bénh

truyén nhiém c6 tinh chat 1ay lan manh nhu cim.
1.2.  Nhiém khuin dwong ho hap cap do vi rit

Nhiém khuan hé hép cép tinh do vi rat 1a cac truong hop nhiém khuan ¢
duong hé hap trén hodc duong hd hap duéi ( tir miii hong dén phé nang) do
tac nhan 1a vi rat [139]. Payla bénh 1y thuong gip & tit ca cac nhom tudi,
nhung thuong xay ra ¢ tré em. Tac nhan vi rat gay bénh thuong gap 1a vi rat
thudéc ho ho Orthomyxoviridae (vi rut cam A, cim B...) va Picornaviridae,
Paramyxoviridae (RSV, vi rat 4 cam...) [92]. Trong do, vi rat cim dugc xem
1a mot trong nhitng cin nguyén quan trong nhét gdy bénh nhiém khuan duong
hé hap cap do vi rat [49], [145], [148]. O tré em, nhiém nhiém khuan duong
hé hip cap 12 mot trong nguyén nhan hang dau gy bénh tit va tir vong, dic

biét ¢ tré dudi 5 tudi [123].
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1.2.1. Nhiém khuan dwong hd hip cap do vi rit cim
1.2.1.1. Tdac nhdn gdy bénh
Céu tricc ctia vi rit ciim

Bénh cim do vi rat cam gay ra, thuoc ho Orthomyxoviridae vdi bo gen
ARN mach don (-), va dugc chia thanh 4 nhém vi rat chinh: vi rat cim A,
cum B, cum C va Thogoto vi rat ( doi khi con goi la vi rat cam D) dua trén su
khéc biét cua cac khang nguyén protein Nucleocapsid (NP) va proterin Matrix
(M)[174]. O vi rat cam A va B 1a Hemagglutinin (HA), ¢ vi rat cum C 1a
Hemagglutinin Esterase Fusion (HEF) (Hinh 1.3), va & Thogoto vi rut Ia
Glycoprotein (GP) [153], [174].

Viratcum C Virat cam A/B

Hinh 1.3. Céu triic cia vi rit cium A, B, C
*ChQ Y : Proterin ¢é cing chire nang dwoc mé td cing mot biéu twong.
g g g g

(Nguon: Wang va Veit, 2016) [153]

Dudi kinh hién vi dién tir cac hat vi rit cim A ¢6 cAu tric hinh ciu hodc
hinh khdi da dién, duong kinh 80- 120 nm, do1 khi c6 dang hinh sgi. Thanh
phan cdu tric cua virus cim A gém co: 1% ARN, 70% protein, 20% lipid, va

5- 8% carbohydrate. Hat vi rat c¢6 cdu tao don gian gdm vo (capsid), vo boc
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ngoai ( envelope) va 16i 1a ARN sgi don (-) (ki hiéu ssRNA(-)). Lop vo ngoai
ctia vi rat cam duogc cdu tric tir mang sinh chét cua té bao chu (Hinh 1.4)

[43], [153], [174].

Vi rat cam A c¢6 khoang 500 mdu gai nhd ra xung quanh vo ngoai
(envelope) dai 8- 10nm, cich nhau 8nm. Cac miu gai nay c6 2 loai: miu gai
hinh que cua khang nguyén HA (Hemaglutinin) va miu gai hinh nidm cua
khang nguyén NA (Neuraminidase) 1a hai khang nguyén quyét dinh kha ning
ngung két hong cau dong vat. Co 16 loai khang nguyén HA (xép tir 1- 16) va
9 loai khang nguyén NA (xép tir 1- 9). Su két hop giita cac khang nguyén HA
va khang nguyén NA sé& tao ra cac ching vi rit cim A khac nhau [111], [133],
[173], [174]. Bén dudi 16p vo 1a cac nucleocapsid cé ciu tric ddi ximg kiéu
xodn tron dc chia 1 sgi ARN c6 trong luong phan tir khoang 4x108 daltons va
cac enzyme ARN polymerase phu thuoc ARN (PBI1, PB2, va PA). ARN cua
vi rat cim A gf’)m 8 phan doan riéng biét (HA, NA, M, NS, NP, PA, PB1 va
PB2) ma hoa cho 12- 14 protein tuy thudc vao ching vi rat. Nucleocapsid
dugc bao boc bai 16p mang protein nén M1 (matrix protein) Bén canh do, vi
rat cam A con c6 ARN ma hoa cho mdt protein xuyén mang M2, dong vai tro
nhu kénh ion kiém soét cac proton (ion H+) [111], [133], [173], [174].

Péi véi vi it cim B va vi rat cam C, hat vi rat ciing ¢6 cdu trac twong
tu vi rut cum A. Céc hat vi rat caim B va cam C thong thuong c6 hinh tron, bé
mat khong dong déu, voi duong kinh 80- 120 nm, d6i khi ¢6 hinh soi [134],
[135]. Vi rGt cim B ¢6 vat chét di truyén ssRNA(-) chtra 8 phan doan mi hoa
cho 11 protein [135] trong khi ¢ vi rat cam C vat chat di truyén ssRNA(-)
chira 7 phan doan ma hoa cho 9 protein [134]. Bao ngoai hat vi rat cling 1a 16p
vo v6i trén bé mit 13 hai khang nguyén HA va NA & vi rGt cam B va mot
khang nguyén HEF & vi rat cim C (vi rit cum C khong c¢6 khang nguyén NA)
[59]. Khang thé cua khang nguyén HA 13 yéu t6 quyét dinh sy mién dich déi
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v6i vi rat cam, trong khi nhimg khang thé ctia khang nguyén NA gi6i han su
lay truyén va gop phan lam giam nhiém vi rat. Bén dudi 1ép vo 1a
nucleocapsid chira ARN s¢i don va cac enzyme ARN polymerase phu thudc
ARN (PB1, PB2, va PA). Bao ngoai nucleocapsid 14 protein nén M1 (matrix
protein) va protein xuyén mang M2 (BM2 & vi rat cim B va CM2 ¢ vi it
cum C) 1a kénh ion kiém soat cac proton (ion H+) (Hinh 1.5) [111], [133],
[153], [173], [174].

Co ché thay déi khdng nguyén

Ct chu ky 10- 15 nam lai c6 mdt dai dich cim xuét hién. Xen ké gilta
cac dai dich co nhiing dai dich nhé xay ra hang naim. Cac nghién ctru cho thay
vi rat cim A la nguyén nhan chinh gay ra cac dich va dai dich cam & nguoi,
trong khi vi rat cum B thuong gay ra cac dich khu vuc, thuong la vao mua
déng va ¢ tré em con vi rat cim C thuong it khi gay dich, néu c6 sé& 1 cac vu
dich nho tan phat [173], [174]. Su dot bién, thay d6i khang nguyén HA (HI,
H2, H3...) va NA (N1, N2...), dac bi¢t ¢ vi rat cam A da tao ra nhiing chung
vi rt méi va la nguyén nhan gay ra cac vu dai dich cum [12], [173], [174].

C6 hai kiéu d6t bién khang nguyén, bao gom:

- Hién tuong “léch khdng nguyén” hay “su thay déi nhé” (antigenic drift):
1a qué trinh d6t bién ngiu nhién xay ra & gen mi hoa cho khang nguyén HA
dan dén sy thay d6i mot sb axit amin trong céu tric protein ma hoa khang
nguyén HA. Hién tugng niy xdy ra & ca 2 vi rat cam A va B, nhung nhiéu
hon & vi it cim A so voi cam B. Trong khi d6 chua tim thay bang chtng cho
thay c6 su dot bién khang nguyén xay ra ¢ vi rat cim C [12], [15], [173],
[174].

- Hién tuong “trén khdng nguyén” hay “sir thay déi lon” (antigenic shift):

xay ra khi c6 2 hay nhiéu chiing vi rat, véi nhiéu doan ARN khéac nhau vé mat
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di truyén cung lac xam nhiém vao mot té bao vat chu. Cac doan gen hoan vi
v6i nhau din dén hinh thanh ching vi rat méi, c6 thé 1y nhiém vao vat chu
moi. Hién tuong “trén khdng nguyén” méi chi quan sat thiy & vi rat cam A
va 13 nguyén nhan gay ra cac vu dai dich cam trén toan cau [12], [15], [173];

[174].
1.2.1.2. Nguon bénh va dwong ldy truyén
Nguon bénh

Péi v6i vi rat cim nodi chung, ngudn bénh chinh 13 nguoi bénh. Khi bénh
nhan ctm ho, hét hoi hodc ndi to, vi rat s& duge dao thai ra khong khi xung
quanh (1- 2 mét). Nguoi bénh co thé dao thai vi rit lién tuc trong vong 7 ngay
sau khi khoi phat & nguoi 16n hodc 1én dén 13 ngay & tré em. Néu nguoi lanh
hit phai vi rat cam vao duong ho hap, ho c6 thé mac bénh [12], [173], [174].
Riéng ddi voi vi rit cam A c6 thé gdy bénh cho ca dong vat va nguoi thi
nguén duy trit vi rat cim A con ¢6 thé 1a dong vat mang mam bénh hodc dang
mic bénh. O nhiéu loai dong vat (nhu lon, ngua, chon, gia cam...) di phan
lap dugc cac chung vi rit cim cd cdu trac khang nguyén giéng hodc gan
gidng voi cac ching vi rat cim ¢ ngudi. Quan thé chim hoang da (chu yéu 1a
vit troi) va gia cam (vit, ga tdy, ga, ngan, ngdng) 1a cac vat chil tu nhién cua vi
rat cum A [24], [87], [99], [174].

DPuong ldy truyén

Vi rat cim lay giita nguon bénh véi nguoi lanh qua dudng ho hap theo
hai co ché cha yéu sau:

- T ié}) Xuc tryc tié'p.' Khi bénh nhan cm ho, hét hoi hodc ndi to, vi rat bi
ban tung ra khdng khi xung quanh (1- 2 mét). Néu nguoi lanh hit phai vi rat
cum vao duong ho h?ip, vi it s& bam vao cac té bao hinh tru ctia niém mac,

nhén 18n 6 at, lam té bao bi huy hoai va bong ra. Su phat trién 0 at cua vi rat
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cong voi doc tinh cia vi rat va cta san pham té bao bi hity hoai, gay ra mot
tinh trang nhiém trung nhidm doc toan than kém theo hoi ching ho hép cip:
viém hong, phé quan hodc viém phdi cap. Trudong hop ning, vi rit lan vao tin
phé bao, gy ra viém phdi nguyén phat do vi rat. O tré em, vi rat cam dé gay
cac bién ching viém phdi, viém co tim hodc viém ndo nguy co tir vong cao
[1], [12], [173], [174].

- Tiép xiic gidn tiép: Nguoi lanh c6 thé mac bénh khi tiép xuc véi dong vat
bi bénh hoac san phém tir dong vat bi bénh ( dich bai xuét, xac vat bénh, chat
thai, thit hodc trimg gia cAm bénh. . .) hodc qua cac phuong tién van chuyén,

dung cu chan nudi bi nhiém vi rat tir nguén bénh [24], [137].
1.2.1.3. Khéi cim thu va kha ddp irng mién dich

Moi ngudi, moi lra tudi déu nhay cam véi cam, dic biét 1a lta tudi
thanh thiéu nién. Nguoi gia, nguoi c¢6 bénh man tinh ¢ dudng ho hap dé bi
nhiém cum ning, c6 nhiéu bién chung, ty 1& tir vong cao. Sau khi bi nhiém
virGt cam, co thé s& sinh mién dich dic hiéu. Thoi gian mién dich phu thudc
vao mirc do bién d6i khang nguyén va s6 1an bi nhiém trudc day. Khi xuét
hién chung virut cim mé1, moi Itra tudi déu co stcc cam thy bénh nhu nhau
[1], [12].

Dbi véi vi rat cam A, sau khi bi nhiém vi rat, co thé vét cha sinh ra dap
tmg mién dich chéng bao vé co thé, tuy nhién dap ing mién dich nay cé thé
khong c6 tac dung bao vé hoan toan cho nhing 1an nhiém sau, do vi rit cam
A 1udn c6 su bién d6i khang nguyén trong qua trinh lwu hanh & ty nhién, va
khong c6 dap tmg mién dich chéo giita cac ching vi rat cim A [158]. Khi
xuat hién nhiing bién chung vi rit cam A c6 dic tinh khang nguyén khéac véi
cac chung vi rat trudc do, co thé nhiém s& khong hodc it c6 dap tmg mién

dich bao h¢ thich img véi ching vi rit cim méi. Pay 1a nguyén nhan lam cho
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gia cdm va con nguodi thuong bi mac bénh cim nhiéu lan trong ndm, va cac
dot dich cum xay ra vé sau thudng ning né hon va co thé gy nén dai dich
cim méi [54]. Kha ning gay bénh cta bién chung vi rat cim méi giam hoic
bién mat khi co thé c6 duoc dap img mién dich dic hiéu voi bién ching d6 va
chiing tr& nén thich nghi 1y nhiém & loai vat chi moi [44], [157], [159].
Trong khi d6 vi rat cam B va vi rat cam C 1a mot vi rat lanh tinh. Sau khi méc
bénh, thoi gian mién dich ngén, chi mét vai nim, bénh nhan c6 thé nhiém

bénh trd lai. Bénh do vi rit nén khong cd khang sinh du phong [173], [174].
1.2.1.4. Tinh hinh dich, bénh ciim trén thé gidi va Viét Nam
Tinh hinh ciim mia trén thé gidgi va Vigt Nam

Theo T6 chtc Y té thé gidi, bénh cum mua thudng xay ra vao mua déng
& khu vuc c6 khi hau 6n déi, con tai vung nhi¢t doi, bénh cum c6 thé xay ra
quanh nim va co6 thé bung phat thanh dich. Trén thé giéi hang nam cac vu
dich cum gy ra khoang tir 3 dén 5 triéu ca bénh ning. Udc tinh khoang 5-
10% nguoi trudng thanh va khoang 20- 30% tré em bi nhiém bénh, trong d6 3
- 5 triéu trudng hop co6 dién bién ning va va khoang 250.000 dén 500.000
truong hop tir vong. Tai cac nudc phét trién, hau hét cac ca tir vong do cim
xay ra ¢ nhiing nguoi trén 65 tudi. Tac dong cua dich cam theo mua & céac
nudc dang phat trién tuy chua duoc biét ddy du, nhung cac nghién ctru cho
thiy 99% sb ca tir vong & tré dudi 5 tudi nhiém khuan dudng ho hap dudi &
cac nudc ndy 1a do vi rit cam giy ra. Hau hét cac ca bénh cim déu lién quan

dén cac ching khac nhau cua vi rat cam A (Hinh 1.6) [171].

Tai My, s6 liéu giam sat cum trong diém tir 10 bang cho thay trong vong
6 thang nira cudi nam 2016 va dau nam 2017 da c6 12.173 truong hop nhap
vién vi cim duogc phong xét nghiém khang dinh. Ty 1é nam vién trung binh 13

43,5/ 100.000 dan. Trong d6 phan 16n nguoi mac bénh nhap vién 1a nguoi gia
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tr 65 tudi tré 1én (198,8/ 100.000 dan), va ngudi & do tudi tir 50- 64
(42,2/100.000 dan). Tré em tir 0- 4 tudi 13 nhém ding thir ba vé ty 1& nhap
vién do cum (28,8/ 100.000 dan). Hon 90% cac truong hop nhap vién co lién

quan dén vi rit cim A, va chi 8,6% lién quan dén vi rat cam B [41].
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Hinh 1.4. Ty 1é mdu dwong hé hdp dwong tinh véi vi rit ciim theo khu vuec
(Nguén: Té chire Y té thé gidi, 2017) [172]

Tai khu vuc Pong va Péng Nam A trong d6 c6 Viét Nam, theo cac
nghién ctru cho thay bénh cim duoc coi 1 nguyén nhan quan trong gy viém
duong ho hap [126]. 11- 26% bénh nhan c6 sbt diéu tri ngoai tri va 6- 14%
bénh nhan viém phéi nhap vién la do vi rat cim, véi tac nhan chinh 1a vi rat
clim A theo tong hop sb liéu tir 1980- 2006 cua tac gia Simmerman va Uyeki,
2008 [138]. Trong khi @6 tai Viét Nam, giai doan 2003- 2013 trung binh moi
nam hé théng giam sat bénh truyén nhiém ghi nhan dugc hon 1,5 tri¢u truong
hop mic hoi chimg cam, cao nhat nim 2009 (trén 1,8 triéu ca) va thap nhat

nim 2013 (trén 1,2 triéu ca) (Biéu db 1.1) [8].
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Biéu do6 1.1. S6 ca hoi chutng cum ghi nhan giai doan 2003- 2013, Viét Nam
(Nguén: Nién gidm thong ké bénh truyén nhiém, 2003- 2013) [8]

Két qua giam sat cam trong diém tir ndm 2006- 2009 ciing d3 cho thay
21,9% céc trudng hop c6 biéu hién hoi chimg cum di duge phong thi nghiém
x4c dinh nhiém vi rat cam [21]. Cac chung cta vi rdt cim A 1a nguyén nhan
chinh ctia cac ca bénh cum tai Viét Nam. Két qua giam sat trong diém ctm
quéc gia dau nam 2015 cho thiy 77,8% ca mic cum 1a do chung vi rGt cim
A(H3), tiép d6 1a chung vi rat cam A(HIN1) va cam B cung chiém 11,1%,
Tai Viét Nam ciing chua phat hién cac chung vi rat cam moi hay su dot bién

lam tang ddc tinh & cac ching hién dang Iuu hanh [10].
Tinh hinh cdc vu dich ciim trén thé gidi va Viét Nam
Tinh hinh cdc vu dich cum trén thé gioi

Vu dich ciim dau tién duoc ghi nhan trong lich str 1a nam 1580, khéi phat
tir Chau A lan sang Chau Phi va dén Chau Au. Ké tir 46 dén nay, da c6 nhiing
vu dich rai rac xay ra. Trongthé ky XVIII- XIX, dic biét 1a khoang

nam 1830- 1833, dich cim lan tran khap noi, khién mot phan tu dan sb thé


http://vi.wikipedia.org/wiki/Ch%C3%A2u_%C3%81
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gidi lic d6 mac bénh [121]. Pén thé ky XX, thé giéi da trai qua 3 dai dich
cum, tuy khong qué tan khdc so voi thoi gian trude do, tuy nhién ciing dé lai
nhitg hiu qua ning vé sb tir vong [144]. Thé ky XXI di chung kién 2 dai
dich cam 16n, dé lai nhitng hdu qua nang né vé kinh té, xa hoi va con nguoi
d6 1a vu dich cim A/H5N1 va vu dich cam A/HIN1/09 dai dich [84], [115],
[143], [167], [168].

CUm A/H5N114 vi rat c6 ddc luc cao, c6 thé gdy bénh trén ngudi trong
cac vu dich caim ga nhitng nam 1996— 2008 [84], [115], [143]. Chung vi rat
cim A/H5N1 dugc phat hién 1an dau tién trén dan ga mang bénh tai Scotland
vao nam 1959, day duoc coi l1a chung vi rut cam A/H5N1 ¢ dién. Tir d6 cho
dén nay, H5 va N1 di co thay d6i 16n vé cau triic gen va khang nguyén mién
dich [85]. Sau gin 40 nam khong xuét hién, dén nim 1996, cam A/H5N1d4
tai xuat hién tai Quang Pong va sau d6 nam 1997 tai Hong Kong véi bién doi
sau sic, voi doc luc rat manh, khong nhitng gay chét gia cAm ma con thich
mg va gay chét nguoi bénh. Pay duogc coi 1a chung vi rat cam A/H5N1 hién
dai méi xuat hién véi cdu tric vé co ban van nhu trude d6, nhung doc luc
(tinh gay bénh), loai vat chu nhiém bénh, tinh khang nguyén- mién dich va
murc do truyén 14y c6 nhiéu nét dic trung hon va khac véi nhiéu bién ching
H5N1 trude day [50]. Tir 2003 dén nay, vi rat cam A/H5N1da gay ra dich
cim trén gia cam tai Hong Kong, Trung Qudc va lay lan sang hang chuc quc

gia trén thé gi6i [87], [141], [178].

Tir cudi 2005, ciim A/H5N1 chi yéu 1a cac ching vi rat thudc phan dong
Thanh Hai ( nguén gdc ving Bac Trung Qudc) bat dau lan sang mot sé nudc
vung Trung A, trong d6 c6 Nga, r0i sang Pong Au va xdm nhép vao cac nudc
vung Tiéu A, bao gém Tho Nhi Ky, cac nudc Bic- Trung Phi, dac biét A1 Cap
1a nudc chiu thiét hai nhiéu nhat [129], [170]. Theo théng ké ctia T6 chie Y té

thé gi6i, s6 ngudi nhidm cam gia cAm A/H5N1 tir ndm 2003 dén nim 2013 13
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615 trudng hop, trong d6 364 truong hop da tir vong, chiém téi 59,18% (Hinh
1.7) [170].
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Hinh 1.5. Khu viee ghi nhdn ca bénh cum A/H5N1 ¢ nguoi, theo bdo cdo cua
T6 chire Y té thé gidi, 2003- 2013
(Nguén: Té chire Y té thé gidi, 2013) [170]

Pai dich cam A(HIN1)/09 duoc ghi nhan 1an dau tién ngay 17/04/2009
tai Bac My do mot chung vi rat cam A/HIN1 hoan toan méi giy ra. Ngay sau
khi xuat hién, cac ca bénh viém duong ho hap cép tinh do vi rat cim méi da
dugc phat hién tai Mexico, Canada va sau dé lan qua Chau Au, Chau Uc.
Nhiéu ca bénh di duoc xic dinh & Anh, Tay Ban Nha va New Zealand va da
¢6 nhiing truong hop tir vong [161].
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Hinh 1.6. Khu viec ghi nhan ca bénh va ca tir vong do cum A(HINI)/09dai
dich o nguoi, theo bdo cao cua Te 6 chirc Y té thé gioi, 2010

(Nguén: Té chire Y té thé gidi, 2010) [169]

Chi hai thang sau d6, ngay 11/6/2009, 1an dau tién sau 41 nim T6 chirc
Y té thé gi6i di cong bd dai dich ciim toan cau va ning cip bao dong 1én cap
d6 6, cAp d6 cao nhit trong canh bao dich [162]. Tai thoi diém nay, da c6
29.669 truong hop duge xac dinh nhiém cim A(HIN1)/09 dai dich va 145
truong hop tir vong tai 74 qudc gia, trong d6 sé ca tr vong nhiéu nhat dugc
ghi nhan tai Mexco (108 truong hop) va tai My (27 truong hop) [163]. Dich
cum tiép tuc tiép dién voi lan song thir 2 va thi 3 ghi nhan ¢ mot s6 nudc
trude khi thoai lui vao mua thu nim 2010. Ngay 10/08/2010, T6 chire Y té thé
gidi da chinh thirc cong bd dai dich cam A(HIN1)/09 da chuyén sang giai
doan hau dai dich, thé gi6i da khong con & murc canh bao sd 6 [166]. Tai thoi
diém thang 8/2010, d3 co it nhat 18.449 truong hop tir vong do cum
A(HIN1)/09 dai dich & tat ca cac chau luc, trong d6 céc ca tir vong tap trung
chu yéu tai Chau My (it nhat 8533 truong hop) va Chau Au (it nhat 4879
truong hop) [168].
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Tinh hinh cac vu dich cum tai Viet Nam

Tai Viét Nam ghi nhan hai vu dich quan trong, d6 1a dich cum gia cAm

do vi rat cam A/H5N1 gay ra va vu dich cam A/H1N1/09 dai dich.

Dich cim gia cAm A/H5N1 bung phat tai Viét Nam vao cudi thang
12/2003 & cac tinh phia Bic, sau d6 di nhanh chong lan téi hau hét cac
tinh/thanh trong ca nudc chi trong mot thoi gian ngan. Pay 1a 1an dau tién
dich cim A/H5N1 xay ra tai Viét Nam, c6 t&1 hang chuc triéu gia cam bi tiéu
huy, gy thiét hai ning né téi nén kinh té quéc dan. Tinh dén thang 4/2010,
dich cim gia cam lién tuc tai bung phat hang nim tai nhiéu dia phuong trong
ca nude, véi nhicu dot dich 16n xay ra. Dot dich thir nhat tir thang 12/2003 va
30/03/2004, xay ra & 57/64 tinh/ thanh phd trong ca nudc. Tong sb ga va thay
cAm méc bénh, chét va thiéu huy hon 43,9 triéu con, chiém 17% téng dan gia
cam. Dic biét, co 3 ngudi duge xac dinh nhiém vi rat cam A/H5N1 va ca 3 da

tr vong trong dot dich nay [2], [7].

Dot dich tht 2 tr thang 4 dén thang 11/2004, dich tai phat tai 17 tinh,
cao diém nhét 13 thang 7, sau d6 giam dan dén thang 11/2004 chi con mot
diém phat dich. Tong s gia cam tiéu huy duogc thdng ké trong vu dich nay 1a
84.078 con. Pi c6 27 ngudi mic vi rat cam A/H5N1, trong d6 9 ca tir vong
[7]. Dot thit 3 tir thang 12/2004 cho dén thang 15/12/2005 x4y ra trén 36 tinh
thanh trong ca nude. SO gia cAm bi tiéu huy 1,846 triéu con. Vao nhiing thang
cubi nam 2005, dich cim ga lai bung phat va lan nhanh ra 40 tinh/ thanh sau
d6 giam dan trong thang 12/2005 [5], [7]. Ké tir dot dich thir 3, méc du dich
cim A/H5N1 van tiép tuc bung phat trién dan gia cam, tuy nhién khong phat

hién cac ca bénh ¢ nguoi [6], [7].

Ca bénh cum A(HINI1)/09 dai dich dau tién xam nhap vao Viét Nam
ngay 31/5/2009 khién Viét Nam tré thanh quoc gia thir 23 théng bao co bénh
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nhan nhiém cim A/HINI1. Ngay sau d6, dich cim A(HIN1) di lan nhanh
chong ra cac tinh/ thanh phd trong ca nudc. Sau gan mot nam thong bao dich,
tinh dén ngay 19/3/2010 ca nude ghi nhin 11.214 trudng hop méc, trong do
58 truong hop da tir vong cé xét nghiém duong tinh véi vi rat caim A(HINT1)
tai 11 tinh/ thanh phd, va day ciing 13 thoi diém sau hon 4 thang khong ghi
nhan trudng hop mic méi cim A(HIN1) dai dich, B6 Y té Viét Nam di cong
bb Viét Nam khéng ché thanh cong dai dich caim A(HINT) [9].

1.2.2. Nhiém khuan hé hip cap do cac vi rit khac

Bén canh vi rat cam, cac vi rat duong hd hap khac bao gdm Rhino vi rat,
Metapneumo vi rit, adeno vi rat hay cac vi rut & cim ciling 1a nhitng tac nhan
quan trong gay viém duong ho hip & tré nho [32], trong s6 d6, Rhino vi rat 13
vi rt chiém vu thé nhét [72]. Trén thé gi6i, nhiéu nghién ctru di cho thdy mot
ty 1€ cao tré nhap vién do tac nhan nay. Mgt nghién curu tai Tay Ban Nha cho
thay 25% tré nhap vién trong tong sb 340 tré vao vién do sét va viém duong
hé hap cép dugc xac dinh do Rhino vi rat [35]. Tai Viét Nam, mot vai nghién
ctru ciing cho thdy mot ty 18 mic cao Rhino vi rat trong cac truong hop nhiém
khuan duong ho hap cp ¢ tré em, nhu nghién ciru cta tac gia Tran va cdng su
nam 2016 cho thay ty 1& mac Rhino vi rat khoang 30% tré em nhéap vién do

nhiém khuan dudng hé hap cap [147].
1.3.  Céc bién phap dw phong nhiém khuén hé hip do vi rut hién nay

Phong bénh khong dic hiéu 1a mot bién phap rit quan trong goép phan
ngin ngtra nhiém khuin dudng hé hap cip do vi rit, dic biét 1a vi rat cim do
tinh bién di khang nguyén cta vi rat cim. Tuy vdy, dé ngan chin dai dich
ciim véc xin phong bénh van duoc xem 1a mot bién phap hiru hiéu, tuy hién

hién nay méi chi ¢6 vic xin phong ngira vi rat cam [3], [4], [13], [121].
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Vac xin phong cum

Viéc phan lap duge vi rat cim vao nam 1933 d3 mé ra huéng phat trién
cho thé hé vic xin cim bat hoat dau tién. Vic xin cim bat hoat dau tién 1a don
nguyén chira khang nguyén cia mot chung vi rut cim A (PR8). Nam 1940
mot ching vi rat cam khéac da dugc phat hién va phan 1ap vai tinh khang
nguyén khéac so véi ching cum da dugc phan 1ap nam 1933, do d6 duoc dat
tén 1a vi rat cim B. Do d6, dén nam 1942, 10.000 liéu vic xin nhi gia chira
khang nguyén cua vi rat cim A/PR8 va cum B/Lee ra doi1 va thu nghiém trén
nguoi. Nhitng thir nghiém 1am sang dau tién nay di cho thiy dap tmg huyét
thanh tét ctia vic xin méi véi hai ching vi rat cam hién tai. Nam 1973, T
chtrc Y té thé giéi di dua ra cac khuyén cao hang nim vé thanh phan cta véc
xin cim dua trén két qua giam sat cim hang nim cta cac nude trong khu vuc.
Nam 1978, vic xin tam gia dau tién ra doi chtra khang nguyén cua hai chiing
cim A va mot chung cam B. Cho dén nay thé giéi trai qua cac dai dich cim
gia cam cim A(H5N2) va cam A(HINI)/pdm09, cac vic xin dai dich don
nhan di duogc phat trién véi nhitng khuyén céo stir dung khac nhau theo ting
khu vuc va qudc gia. Nhu vdy, hon tdm muoi nam sau khi c6 1ap duoc ching
vi rat cim dau tién, dua trén sy tién bd cong nghé va quy trinh san xuat vic
xin, vic xin cam da lién tuc duoc phat trién dé dap Ung véi1 su tién hoa tu
nhién ctia cac chung vi rat cim nham gidm ganh nang bénh tat cia cum & moi

Itra tudi [70].

Mot nghién ctru phan tich tong hop danh gia hiéu qua cua vic xin cim
qua phan tich, danh gia cac nghién ciru vé vic xin cam tir 01/01/1967 dén
51/02/2011 gan day thay hiéu qua ngin ngira bénh cta vic xin cam trong thoi
gian qua 13 67%. Hiéu qua bao vé cao nhit cta vic xin ghi nhan ¢ nhom ddi
tugng tir 18- 55 tudi c6 HIV duong tinh (76%), tiép d6 1a nhom ngudi khoe
manh tir 18- 46 tudi (khoang 70%) va tré khoe manh tir 6- 24 thang tudi
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(66%). Vic xin dang xit c6 hi€u qua bao v¢ khoang 75% ddi voi cim mua,
nhung khong c6 hiéu qua véi ngudi 16n tir 18- 46 tudi, tuy nhién lai c6 hiéu
qua bao vé tir 78%- 83% dbi v6i nhom tré em tir 6 thang- 7 tudi va nhom
nguoi gia tir 70 tudi trd 1én (57%). Bén canh d6, qua phan tich téng hop, cac
tac gia cling ghi nhan chi 38% tré em tir 6- 59 thang tudi va 33% bénh nhan
da duogc xac dinh c6 nguy co cao méc bénh cam, hoic dang bi bénh duong ho
hap hoic c6 céc triéu ching mac cim c6 dap tng voi vac xin cim. Ngoai ra,
vac xin cim ciing gitip ngan nglra cac bién chimg ning ciia cim nhu nghién
ctru tai Bac My cho thay viéc tiém phong véc xin cam di giam 4,6% ty 16 tir
vong do tat ca cac nguyén nhan ¢ ngudi tir 65 tudi trd 1én va giam ty 18 nhap

vién vi bénh viém phdi va cam ¢ muc 8,5% [119].
Interferon va Interferonogen

Bén canh vic xin cm, st dung Interferon va Interferonogen ciing 1a mot
huéng khéac trong phong nhiém khuan duong hé hap do vi rat. Intergeron 1a
mot loai protein tu nhi€n, mdt cytokine dugc san xuét béi cac té bao mién
dich trc ché sy hoat dong cua vat chat di truyén cua vi rat, dan dén Gc ché
sy sinh san cua vi rat. Trong phong cim, mdt xu hudéng maoi hién nay la
nghién ctru tach chiét cac interferonogen manh va v hai dé ung dung bao ché
thanh cac dang thudc xit vao miii hong, kich thich san sinh Interferon "noi
sinh", c6 tic dung toi da trong phong nglra vi rat cam do co tinh khang
nguyén nhu vac xin [16], [60]. Tuy nhién phan 16n cac nghién ctu vé
interferon moi chi thr nghiém trén dong vat, hodc trong phong thi nghiém,
chua c6 thir nghiém trén nguoi tac dung cta intergeron tach chiét, do d6 day

van 13 hudng nghién ctru ing dung cho tuong lai [48], [60], [61], [89].
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Vitamin D trong phong chéng nhiém khudn hé hdp cép do vi rit

Nhu d3 trinh bay ¢ muc 1.1.1.4, nhiéu nghién ctru di cho thiy vai tro cta
vitamin D trong phong chéng cim va céc vi rat duong ho hap. Bang 1.2 tom
tat cac nghién ctru trong vong 10 nim trg lai ddy cho thdy nhiing mdi lién

quan nay.

Bang 1.1. Tom tat cdc nghién cvru vé moi lién quan giita vitamin D va viéem

dwong hoé hap cap do vi rut ho hdp va vi rut cum

Thiét ké Poi twong

. . Két qua chinh
nghién ceu  nghién ctru q

Nguén

Vai tro cia Vitamin D trong phong ngira viém dwong ho hap do vi rat

Laaksi va cong Nghién cau 800 thanh Vitamin D trong huyét thanh c6 lién
su (2007) [94] tién cau nién nam-  quan dén viém duong hd hap cap ¢
Phan Lan ngudi tré. Déi twong co nong do
25(0OH) D< 40 nmol / L ¢c6 s ngay
nghi do viém dudng hd hap cao hon
50 véi nhom chang (p=0,004)

Ginde vacong Nghiéncau 18 883 Mbi lién quan gitra nong do
s (2009) [63] héicausd  nguwoi>12  25(0OH)D va viém dudng hd hap cap
liutha cadp  tudi- My (tu b4o c4o) rd nhat & nhém ngudi co

tién sir hen va bénh phoi tac nghén
maén tinh (OR= 5,67 va 2,26, tuong

ung).
Sabetta va Nghiéncau 198 nguoi Ham luong 25(OH)Ds> 38 ng/mL c6
cong su (2010) tién cau trudng lién quan dén giam 2 lan nguy co
[127] thanh khoe  viém dudng hd hap trén do vi rat (p<

manh— Y 0,001).

Laaksi va cong Thu nghiém 164 thanh B6 sung 400 don vi vitamin D hang

su (2010) [93] 1am sang nién nam-  nay giam dang ké nguy co viém
ngau nhién,  Phan Lan duong ho hap ¢ thanh nién nam. Ty
mu doi, 1& nam gigi khoe manh trong suét
c6 nhdm thoi gian nghién cuau 6 thang 16n hon

chung & nhom can thiép so vai nhom gia
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duoc (51,3% so 35,7% p=0,045).
Phan tich hoi qui Cox vai hiéu chinh
cho hat thube va tiém phong cam, ty
s6 nguy co hiéu chinh cho nhitng
ngay nghi do nhiém trung duong ho
hap thap hon & nhém can thiép (HR
=0,71; 95%CI: 0,43- 1,15).

Belderbosva  Nghiénctu 156 tré so  Nhirng tré sau ndy méc viém dudng
cong su (2011) tién cau sinh- Ha hd hap cap do vi rat c6 nong do
[31] Lan 25(OH)D thap hon so véi tré binh
thuong (65 nmol/L so vai 84 nmol/L,
p=0,009). Tré so sinh dugc sinh ra
Vvé6i ndng do 25(0OH)D<50 nmol/L
ting nguy co viém dudng hd hap do
vi rit gap 6 1an (95%Cl: 1,6- 24,9; p
= 0,01) so véi tré tré sinh ra c6 nong
o 25(0H)D> 75 nmol/L.
Leisvacong  Nghiéncau  Tré<5tudi  Ttré co ham lugng vitamin D tiéu thy
su (2012) [98] bénhchang nhap viénvi <80 don vi/kg/ngay co6 nguy co viém
viém phé duong ho hap cao hon 4 1an so véi
quan, phoi/  tré tiéu thy >80 don vi/kg/ngay (OR
197 ngudi ~ =4,9, 95% CI: 1,5- 16,4).
cham soc tré
- Canada
Camargo va Tha nghiém 744 tré lda B sung viamin D hang ngay (300
cong su (2012) 1am sang tudi di hoc-  don vi/ ngay) lam giam dang ké nguy
[36] ngau nhién,  Moéng Cé co viém duong hd hap vao mua dong
mu doi, & tré thiéu hut vitamin D. Tré dugc
c6 nhém bé sung vitamin D ghi nhan ty Ié
chang mic viém dudng hd hap cip it hon

S0 v&i nhdm chang, (trung binh 0,45
va 0,8 dot p=0,047). Hiéu chinh
theo tudi, gigi tinh, va tién sir tho
kho khé, nhém duoc bd sung vitamin
D giam mot nira nguy co viém
duong ho hap cap do vi rat (Ty lé
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0,5: 95%Cl: 0,28- 0,88).

Bergman va Thu nghiém 140 bénh Str dung thang diém danh gia viém
cong su (2012) 1am sang nhan- Thuy  duong hd hap, diém thap cho thay
[34] ngau nhién,  Pién nguy co mac thap. Két qua cho thay
mu d6i,co tong diém viém duong hé hap da
nhém ching giam dang ké & nhirng bénh nhan
duoc bo sung vitamin D (202 diém)
s0 v&i nhdm dung gia dugc (249
diém) p= 0,04).
Science va Nghiénciu 743 tré tir 3- Nong do 25(0OH)Ds trong huyét
cong su (2013) tién cau 15 tudi— tuong thap ¢d lién quan toi ting nguy
[132] Canada co viém duong ho hap ¢ tré. Theo
nghién ctru, ndng do 25(0H)D3 < 75
nmol/L tang 50% nguy co viém
duong hod hap do vi rat (HR= 1,51;
95% Cl: 1,10- 2,07, p= 0,011) va
muc < 50 nmol/L tdng 70% nguy co
mac (HR= 1,67; 95%Cl: 1,16- 2,40,
p= 0,006)
Mohamed vd  Nghiénctu 206tré so  Nong do 25(OH)Ds huyét twong thap
Al-Shehri tién ctu sinh- Ai Cap ¢6 lién quan dén ting nguy co viém
(2013) [108] duong ho hap trong 2 nam dau doi ¢
tré nho (p= 0,000).
Gindevacong Thirnghiém 107 ngudi  B6 sung vitamin D3 liéu cao hang
su (2016) [62]  1am sang tr 60 tusi  thang giam ty Ié mic viém duong ho
ngau nhién,  tré 1én- My hap & nhitng bénh nhan can cham
c6 nhom sOc trong thoi gian dai. Nghién ctu
ching cho thay nhém bé sung vitamin D3

lidu cao (100.000 don vi/ ngay) c6
0,67 ngay- ngudi/ nim mac viém
duong ho hap, thap hon so véi nhém
sir dung liéu tiéu chuan (400 - 1000
don vi/ ngay) (1,11 ngay- nguoi/
nam ) (Ty s toc do mac bénh (IRR)
= 0,60, 95%CI: 0,38- 0,94, p=0,02)




35

Thiét ké

Nguén ,
J nghién cau

Poi twong
nghién cau

Két qua chinh

Vai tro caa Vitamin D trong phong ngwa bénh cam

Gindevacong Nghiéncau 18 883 Nguoi c6 nong do vitamin D trong
s (2009) [63] hoicausd  nguoi>12  méu 30+ ng/mL tro 18n co ti 1é bi
licuth cidp  tudi- My cam cum thap nhat (17%) so Vi
ngudi c6 ndng d6 dudi 10 ng/mL
(24%) (p < 0,001).
Urashimava  Thunghiém Tréemlia Ty Ié mic cam A trong mua déng &
cong su (2010) 1am sang tudi di hoc-  nhom dbi twong duoc udng bd sung
[150] ngau nhién,  Nhat Ban vitamin D (10,8%) thap hon so v&i &
mu d6i,co nhom udng gia duoc (18,6%) (p<
nhém chirng 0,05%) (RR=0,58; 95% CI: 0,34,
0,99; p=0,04).
Urashimava  Tha nghiém 247 hoc sinh  Cdm A Xxay ra it hon & nhom dung
cong su (2014) 1am sang trung hoc co  vitamin D3 (2/148: 1,4%) so Vi
[149] ngau nhién,  soé- Nhat nhdm dlng gia duogc (8/99: 8,1%)
mu d6i,co Ban (RR=0,17; 95%Cl, 0,04- 0,77 ; p=
nhom ching 0,009) & thang dau tién

D3 c6 nhitng nghién ctru thir nghiém 1dm sang ngau nhién, mu doi co

nhém ching trén ngudi ¢ nhitng nhém doéi tuong khac nhau, dac biét 1a & tré

em cho thay viéc bo sung vitamin D 1a mot hudng di méi cho cong tac phong

ngira nhiém khuan duong hé hap do vi rat, dic biét 1a vi rat cum [34], [36],

[62], [93], [149], [150]. Nhiing nghién ctru nay déu dugc tién hanh tai cac nudc

trén thé gi6i, tuy nhién chwa c6 mot thir nghiém 14m sang nao duogc tién hanh

tai Viét Nam cho thiy tac dung cu thé cua vitamin D trong phong nhiém

khuan duong ho hip cip do vi rat trén nguoi Viét Nam. Do d6 viée thuc hién

nhitng nguyén ctru nhu vay trén nguoi Viét Nam s€ 1a nhitng hudng di phu

hop g6p phan giam thiéu ganh niang cua nhiém khuan duong ho hap do vi rut,

dac biét 1a vi rut cim ta1 Viét Nam.
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1.4. Giéi thi¢u dia diém nghién ciru

Nghién ctru duoc tién hanh tai xd Thanh Ha, huyén Thanh Liém tinh Ha
Nam. Thanh Liém la huyén ddéng bing thip trong luu vuc song Day,
thudc dong bang Bic Bo. Huyén Thanh Liém cé ranh gidi phia Pong giap
huyén Binh Luc, phia Dong Bic giap huyén Duy Tién, phia Bic giap thanh
phé Pha Ly, phia Tay Bic giap huyén Kim Bang. Phia T4y giap huyén Lac
Thuy caa tinh Hoa Binh. Trén ranh gidi phia tay cua huyén c6 diém nga ba
ranh gidi cua tinh Ha Nam véi hai tinh Hoa Binh, Ninh Binh. Phia Tay Nam
giap huyén Gia Vién cia tinh Ninh Binh. Phia Pong Nam giap huyén Y
Yén cuta tinh Nam Dinh. Téng dién tich dat tu nhién toan huyén 1a 17.501,94
ha, trong d6 dat néng nghiép 9.200,95 ha chiém 53%, dat lam nghiép chiém
26%, dat chuyén dung chiém 12,2%, dit khu dan cu chiém 4,2%, con lai 13

dat chua str dung.

Thanh Ha la xa thudc huyén Thanh Liém, tinh Ha Nam vd&i dién tich
81957 km? ty nhién. Xa Thanh Ha ndm canh qudc 10 1A, ¢6 2.626 ho vai 9.699
nguoi ¢ 7 thon. Trong s6 2.626 ho thi c6 2.002 hd 1am nghé théu ren chiém
76,2%, voi 5.740 lao dong tham gia, trong s6 ndy lao dong chinh c6 2.684
nguoi, lao dong phu 1a 2.896 nguoi va lao dong thué 1a 160 ngudi. Thanh Ha la
X3 ¢6 s6 ho va so lao dong lam nghé théu ren nhiéu nhét tinh. Ngay nay, lang
nghé mo rong vé quy mo va thu hut hang ngan lao dong, nghé théu ren duogc

truyén day rong rii, san xuat khong ngimg phat trién.


http://vi.wikipedia.org/wiki/S%C3%B4ng_%C4%90%C3%A1y
http://vi.wikipedia.org/wiki/%C4%90%E1%BB%93ng_b%E1%BA%B1ng_s%C3%B4ng_H%E1%BB%93ng
http://vi.wikipedia.org/wiki/B%C3%ACnh_L%E1%BB%A5c
http://vi.wikipedia.org/wiki/Duy_Ti%C3%AAn
http://vi.wikipedia.org/wiki/Ph%E1%BB%A7_L%C3%BD
http://vi.wikipedia.org/wiki/Ph%E1%BB%A7_L%C3%BD
http://vi.wikipedia.org/wiki/Kim_B%E1%BA%A3ng
http://vi.wikipedia.org/wiki/L%E1%BA%A1c_Th%E1%BB%A7y
http://vi.wikipedia.org/wiki/L%E1%BA%A1c_Th%E1%BB%A7y
http://vi.wikipedia.org/wiki/H%C3%B2a_B%C3%ACnh
http://vi.wikipedia.org/wiki/Huy%E1%BB%87n
http://vi.wikipedia.org/wiki/Gia_Vi%E1%BB%85n
http://vi.wikipedia.org/wiki/Ninh_B%C3%ACnh
http://vi.wikipedia.org/wiki/%C3%9D_Y%C3%AAn
http://vi.wikipedia.org/wiki/%C3%9D_Y%C3%AAn
http://vi.wikipedia.org/wiki/Nam_%C4%90%E1%BB%8Bnh
http://vi.wikipedia.org/wiki/N%C3%B4ng_nghi%E1%BB%87p
http://vi.wikipedia.org/wiki/L%C3%A2m_nghi%E1%BB%87p
http://vi.wikipedia.org/w/index.php?title=D%C3%A2n_c%C6%B0&action=edit&redlink=1
http://vi.wikipedia.org/wiki/H%C3%A0_Nam
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CHUONG 2.

POI TUQONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. Péi twong nghién ciu

Céc ddi tugng tir 3- 17 tudi vao thoi diém bat dau tham gia nghién ciru,
khong phan biét gi6i tinh thuoc xa Thanh Ha, huyén Thanh Liém, tinh Ha
Nam. Viéc lya chon d6i twong dudi 20 tudi la dé co co s& so sanh véi két qua
clia cac nghién ctru trude ddy vé mbi lién quan gitta nong d6 Vitamin D trong
mau va kha ning phong bénh cam da duoc thuc hién trén thé giéi (hau hét
duoc thuc hién trén nhom tudi tré¢). Mat khac, theo mgt nghién ctru cia Horby
va cOng su tai Ha Nam thi hai nhém tré 5- 9 tudi va 10- 19 tudi c6 xu huong
mic cum cao hon cac nhom khac trong giai doan 2007- 2010 [5]. Nghién ctru
nay khong chon nhom tré dudi 3 tudi vi it c6 kha ning tuyén duoc ngudi tham

gia & nhom tudi qua nho nay (lién quan dén viéc lay 2 mau mau xét nghiém).

*

Tiéu chi lia chon déi twong

- Tu nguyén tham gia va ky vao gidy tinh nguyén tham gia nghién ctru. C6
nguoi dai dién hop phap (bd/me, ngudi giam hd) chap nhan va giam sat.

- €6 kha nang hiéu va dong y tuan thi theo ké hoach nghién ctru. Bd/me,
ngudi giam ho phai co kha niang hiéu va tuan thi ké hoach nghién ctu.

- Tinh trang stc khoe tbt, xac dinh bang cac tiéu chi: nhip tim, huyét ap,
than nhiét va hién khong mic cac bénh cép tinh, man tinh ndng.

- Khong mac cac bénh lién quan dén chuyén hoa Vitamin D.

- Khéng c6 tién sir phan Gmg voi cac thanh phan ctia dung dich Vitamin D.

- Sin sang tham gia udng bd sung Vitamin D/gia duoc hang thang theo ké

hoach nghién ctru.
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- Dong y theo ddi bénh cum va cac bénh giéng cim trong thoi gian tham
gia nghién cuu (ty do nhiét o6 co thé, theo ddi strc khoe ban than, tré nho
dugc ba me hodc 6ng, ba do...). Trong qua trinh tham gia nghién cutru,
néu co bat cr triéu ching nao (sbt, ho, dau hong,...) s& thong bao ngay
cho can bo y té dé 1y mau hau hong. Pdong ¥ cho nhan vién y té dén
tham hoi, phong van trong qua trinh tham gia nghién ctu).

*  Tiéu chudn logi triv

- Co tién sir di ing véi cac thanh phan cua thude

- Mic bénh lién quan dén chuyén héa Vitamin trong co thé: Qua mén véi
Vitamin D; Tang Calci mau hodc nhiém ddc Vitamin D.

- Pang bi suy giam mién dich do két qua cua diéu trj bénh dang tién trién.

- Pang sir dung steroid uéng hodc tiém liéu cao, steroid theo dang hit hozc
cac thudc giy suy giam mién dich hodc gay doc khac

- Céc dbi tugng méc bénh thiéu ning can giap ( c¢6 thé giy ting nhay cam
vo1 Vitamin D); suy chirc nang than; bénh tim; séi than; xo vira dong
mach.

- Bét clr diéu gi theo ¥ kién ctia nghién ctru vién cho 1a c6 thé khong c6 loi
cho ngudi tham gia hodc 1am cho nguoi tham gia cam thdy khong yén

A

tam.
2.2. Thoi gian va dia diém nghién ciru
2.2.1. Thoi gian nghién ciu
Thoi gian nghién cuiu: tr nam 2013- 2017, chia thanh 3 giai doan:

- Giai doan 1: tir thang 6/2013- thang 8/2013: Xay dung dé cuong nghién
ctru, bao vé dé cuong qua hoi dong y dirc Vién Vé sinh dich t& Trung
vong. Khdo sat thuc dia, lua chon dia diém nghién ctu. Tap huén trién

khai nghién ctru tai thuc dia va lua chon ddi tugng vao nghién ctu.
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- Giai doan 2: tir thang 9/2013- thang 12/2014: diéu tra tai thuc dia

+  Tu thang 9/2013- thang 8/2014: Trién khai cac hoat dong tai thuc
dia: Tién hanh 1ay mau mau 1an 1, can thiép cho udng Vitamin D va gia
dugc trong 8 thang; Theo ddi nhitng ngudi méc cac hdi ching cim, bénh
vé dudng ho hap theo tun va tién hanh 1y mau bénh pham xét nghiém;
Lay mAu mau lan 2.
+  Tu thang 9/2014- thang 12/2014: Tiép tuc theo ddi nhitng ngudi
mac hoi chimg cim, bénh vé dudng hd hap va tién hanh theo ddi nhimng
nguoi mac hoi chimg cm theo tudn va 1y mau bénh pham xét nghiém.
- Giai doan 3: Tir thang 1/2015- thang 11/2017: Thu thap du cac két qua xét

nghiém, nhap va xu 1y so li¢u, viét luan van, bao v¢ luan van cac cap.
2.2.2. Dia diém nghién ctru

Nghién ctru thuc hién tai xa Thanh Ha, huyén Thanh Liém, tinh Ha Nam
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Hinh 2.1. Ban dé hanh chinh tinh Ha Nam
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Hinh 2.2. Ban dé xa Thanh Ha, huyén Thanh Liém, tinh Ha Nam

Xa Thanh Ha (Thanh Liém) nam canh quéc 10 1A, ¢6 2.626 ho véi1 9.699
ngudi ¢ 7 thon. Lao dong chu yéu 1a thu cong, 1am nghé théu ren. Cac dobi
tuong tham gia nghién ctru (nhém bénh va nhom ching) déu duoc lra chon tai
xa Thanh Ha, huyén Thanh Liém, tinh Ha Nam.
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2.3. Phwong phap nghién ciru
2.3.1. Thiét ké nghién ciru

Dé tai ap dung thiét ké nghién ctru: thr nghiém 1am sang ngiu nhién co
d6i chung; tit ca cac ddi tuong tham gia nghién ctru duoc phan bd ngau nhién

vao 2 nhom:

- Nhom nghién ctru ( nhém dugc uéng bo sung Vitamin D hang tuan): tat
ca cac d6i tuong tham gia nhom nay duoc udng Vitamin D mot 1an mbi
tuan, moi 1an udng 7 giot Vitamin D (0,028ml/1 giot) twong dwong
14000 don vi qubc té (IU) ((1ug= 40 UI))

- Nhom dbi chimg ( nhom udng gia duoc): Tat ca cac ddi tuong tham gia
nhém nay duoc udng gia duoc 1 lan mdi tuan, mdi lan udng 7 giot
(0,028ml/1 giot).

- Tt ca cac ddi twong tham gia dugc cho uéng Vitamin D hodc gia duoc
hang tuan trong 8 thang lién tuc va dugc theo doi tinh trang méc cam
trong thoi gian 12 thang. Trong qua trinh tham gia nghién ctru, néu phat
hién thdy ddi twong tham gia c6 cac ddu hiéu mic hdi chimg cam hoic
bénh nhiém tring duong hé hap duoc 1am cac xét nghiém cim va cac xét
nghiém xéac dinh cac vi rat giy bénh dudng ho hap.

2.3.2. C& miu va phwong phap chon mau

*  Cé'mdu

C& mau nghién ciru duoc tinh theo cong thirc 4p dung cho nghién ciru

can thiép cong ddng c6 ddi chung, so sanh ty 1¢ gitta hai nhom [11], [104]

_{Z.2PA-P)+Z, ;\p.(A-p) + P, (A= P)Y
(pl — P )2
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Trong do:

n 1: ¢& mau tdi thiéu cho 1 nhém nghién ctru

o sai 1am loai mot-sai 1am khi loai bo gia thuyét Ho, khi gia thuyét nay
dang. o= 0,05

B: sai 1am khi chip nhan gia thuyét Ho, khi gia thuyét nay sai. p = 0,1

p1: Ty 1& nhiém khuan duong ho hap cdp ¢ tré em. Trong nghién ctru, 1ay
ty 16 mac hoi chimg cim & nhom d6i ching, dua theo nhitng nghién ctru
trude do, lay ty 18 1a 46% [23].

p2: ty 1& mic hoi ching cum ¢ nhom can thiép, uwde tinh 30%
P =(p1+p2)/2

Thay céc gia tri vao cong thirc, tinh dugc n = 184 nguoi. Udc tinh ty 1€
khong tiép tuc tham gia hodc khong du thong tin dé phan tich 1a 10% va
sau khi 1am tron sd, sb ddi tuong can tuyén chon dé tham gia cho mdt
nhém nghién ctru 1a n1 = 200 d6i tweng. Ty 1é phan ngiu nhién giita 2
nhom udng vitamin D va gia duoc 14 1:1, 2 ¢& miu cho toan b nghién
ctru 12 400 d6i twong (200 & nhom udng vitamin D, 200 & nhom ubng

gia duoc).
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*  Chién luwgc chon mau

- Céc ddi tugng trong do tudi tir 3- 17 tudi, khong phan biét gidi tinh sinh
séng trong dia ban nghién ctru (xd Thanh Ha, huyén Thanh Liém, tinh Ha
Nam) dong ¥ tham gia nghién ctru dugc lya chon va lap danh sach.

- Sau khi 1ap danh sach, cac d6i twong dugce phong van theo mau phiéu X-
Kham sang loc ban dau (Mau X- Phu luc 2) va kham sang loc strc khoe mién
phi. Hoat dong nay dugc thuc hién tai tram y t& xd Thanh Ha, huyén Thanh
Liém, tinh Ha Nam. Muc dich nham loai trir cac truong hop khong dap tGmg
tiéu chuan nghién ctru bao gdm mac bénh man tinh va cac réi loan anh huong
dén vitamin D va chuyén héa xwong nhu ung thu, hoi chimg kém hap thu, gan
va bénh than, bénh dai thdo duong, mang thai hoac cho con bu lién tuc, st
dung cac loai thudc anh huong dén xwong va vitamin D qua trinh trao d6i chat
trong vong bon tuan 1& trudc khi nghién ciru.

- Cac dbi twong sau khi dap tng véi tiéu chuan chon mau ( nhu d néu &
muc ddi tuong nghién ctru) sé dugc 1ap thanh mdt danh sach theo thir ty bang
chir cai, tir ddy chon ngau nhién 400 d6i twong tir 3 tudi- 17 tudi, vao tham gia
nghién cuu.

- 400 ddi tuong tiép d6 s& duoc phan nhom ngiu nhién vao nhém can
thiép ( cho uéng Vitamin D hang tuan) va nhom d6i chimg ( nhém cho uéng
gia duoc) theo ty 1& 1:1 voi su hd trg béng phﬁn mém may tinh do bén thur ba
thuc hién. Vo1 k¥ thuat lam mu doi, céac ddi tuong tham gia nghién ctru dugc
gan mi s twong Ung trong toan bd thoi gian tham gia nghién ciru. Pi tuong
tham gia nghién ctru, cha me, va c4c thanh vién nhoém nghién ctru déu bi 1am

mu thong tin vé nhém duge udng vitamin D va nhém duge udng gia duoc.
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2.3.3. Cong cu va phwong phap thu thap sé liéu

*

Phwong phap thu thdp thong tin

Thu thap thong tin chung va tién sir bénh (Mau A- Phu luc 2): Mdi ddi

tugng tham gia nghién ctru hodc cha/me/ngudi giam ho dién vao miu

phiéu A, phiéu diéu tra vé cc thong tin chung va tién st bénh lién quan.

Céc dbi tuong s& duoc 1ay mau lan 1 (khoang 5 ml) khi tham gia nghién

ctru dé do ham luong Vitamin D trong mau.

Trong thoi gian cho uéng vitamin D/ gia dugc, hang tuan, can bd y té

thue hién giam sat bénh nhan udng vitamin D/ gia duoc tai tram y té va 2

lan mot tuan giam sat qua dién thoai hay gip truc tiép ddi twong va dién

thong tin vao mau phiéu B ( Mau phiéu B- Phu luc 2) nham kip thoi phét

hién cac d6i tuong c6 bat ct triéu chimg nhiém trung dudng hod hép cép,

hoic nghi ngd nhiém ciim véi cic tridu chimg nhu sau:

= Sot (= 38°C), ho, ngat miii/chay nudc miii, dau hong, dau dau, dau
xoang, dau co, mét moi, dau tai, nhiém trung tai (co chan doan cua
bac s¥), hodc 6n lanh.
= Céac ddi trong nghi ngd s& dugc chuyén 1én tram y t& xa dé hoan

thién cac budc tiép theo cua nghién cuu.

Cac d6i tuong c6 biéu hién nhiém tring duong hdé hip hodc nghi ngd

nhiém cam dugc léy mau ngody hong xét nghiém xac dinh cam. Can bd

y té ldy mau dong thoi hoi cac thong tin vé cac triéu ching bénh va cac

thong tin 1dy mau c6 lién quan cta bénh nhan va dién thong tin vao mau

phiéu D (Méu D- Phy luc 2).

Nhitng bénh nhan c6 nhiém khuan hé hip ciing dugc thu thap cac thong

tin vé két qua xét nghiém mau ngoay hong, két qua diéu tri, cac anh

hudng cua bénh dén cong vi¢c va cudc séng. ..bdican by y té theo mau

phiéu E (Mau E- Phu luc 2).
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Trong thoi gian theo ddi, néu co bat ky triéu chimg khong mong mudn,
hodc c6 dau hiéu tang canxi huyét, hodc ngd doc vitamin D déu dugc céan
bo y té thu thap lai va dién thong tin vao mau phiéu C- Giam sat hang
thang kha ning ngd doc vitamin D va mau phiéu F- B&o céo bién cd bat
loi (Mau C va mau F- Phu luc 2).

Cac mau phiéu diéu tra A, B, C, D, E, F dugc xay dung tai vién VSDT
Trung wong 13 noi NCS tham gia nghién ctru. Pa duoc chuin hoa vé tinh
gia tri, d§ tin cdy, chinh xac ctia bg cau héi va ngué)n thu thap thong tin.
Sau 12 thang theo ddi, cac ddi tuong nghién ctru duoc ldy mau 1an cudi

(khoang 5ml) xét nghiém do ham lugng Vitamin D trong mau.

Cdc kj thudt tién hanh trong nghién ciru

Xét nghiém chédn dodn ciim va cde vi rit gdy bénh hé hdp

Xét nghiém PCR da méi (Multiplex PCR): Nghién ctru sir dung k¥ thuat
PCR da mdi dé chan doéan tac nhan vi rat gy bénh bao gém vi rat cam
A, cim B ( dung kit chan doan Multiplex PCR, primers ctia Trung tdm
Kiém soat va Phong nglra bénh tat M¥), vi rat hop bao ho hap,
parainfluenza 1, 2, 3, metapneumovirus va adenovirus. Multiplex PCR
1a mot phuong phap sinh hoc phan tir phd bién nham khuéch dai nhiéu
trinh tu vat chét di truyén chi trong mot phan tng PCR. Pay dugc coi
nhu mot phuong phap cai tién ctia phan tmg PCR thong thuong, rat ngin
thoi gian thuc hién va khong anh huong dén két qua xét nghiém, véi do
nhay tr 95%- 100% khi chan doan cam. Xét nghiém nay s€ duoc thuc
hién tai Trung tam cim quéc gia, Vién V¢ sinh Dich t& Trung uong.

Xét nghi¢m huyét thanh hoc: Mac du cac xét nghiém phat hi¢u vat li¢u
di truyén (PCR) c6 do nhay cao khi xét nghiém & giai doan dau cua bénh
cim, nhung mot vai ddi twong tham gia nghién ciu khong biéu hién

bénh ciim rd rang, hodc ¢ giai doan gitra ciia bénh thi xét nghiém nay it
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c6 gia tri chan doan. Pé khang dinh nhiing trudng hop nay, can thiét phai
tién hanh céc chan doan huyét thanh hoc (chi thuc hién ddi vai vi rat
cim A va cim B biang k¥ thuét e ché ngung két hong cau) cim A, cum
B, RSV. Céc xét nghiém nay s& tién hanh ¢ Bénh vién Nhi St.Jude &
Canada.

Xét nghiém xac dinh ham luong Vitamin D trong mau

Xeét nghiém dinh luong ham lugng vitamin D (25(OH)D) trong mau
bang k¥ thuat mién dich huynh quang DiaSRRin Vitamin D TOTAL trén
may phan tich ty dong LIAISON duogc tién hanh tai Bénh vién Mount

Sinai, thanh phé Toronto, Canada.
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Xay dung dé cuong, théng qua Hoi ddng Y duc

Khao sat, lya chon dia diém nghién ciru

Vv

Kham sang loc, va chon chu dich 400 ddi twong tir
3 - 17 tuoi khée manh vao nghién ctru

Lay miu mau xét nghiém
danh gid nOng Vitain D |€
trong mau trude can thi¢p

Vv

Ap dung k¥ thuat lam mu 400 lo dung dich:

200 Lo vitamin D
200 Lo gia dugc
Gan ma so trén tung 1o dung dich

N

Theo ddi mac
nhiém triing
dudng ho hap
hodc nghi
ngd nhiém
cum

V

Xét nghiém:
Virat cam:
Vi rat ho hap

~

200 nguoi 200 nguoi
uong uong
vitamin D gia dugc
(8 thang) (8 thang)
v V

Theo ddi tiép 4 thang sau 8 thang
cho udng vitamin D va gia dugc

\ 4

Lay mau méau xét nghiém nong do
trung binh vitamin D sau can thiép

V

Nhip, phén tich so liéu
Vieét bao cao khoa hoc

z

Theo ddi mic
nhiém tring
duong ho hap
hoac nghi
ngd nhiém
cum

V

Xét nghiém:
Vi rat cdm
Vi rat ho hap

So do 1.1. Cdc budce thue hién nghién ciru
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2.4. CA4c bién sé/ chi sétrong nghién ciru

>

Cic bién sé/ chi sé vé thong tin chung va tién siv bénh

Thong tin chung:

Gioi

Tudi (tinh theo nam)/ Ngay thang nam sinh

Ly lich stc khoe

Tién str bénh hen va cac bénh dudng ho hap: ngiy chan doan, tinh trang
bénh, phuong phép diéu tri dang ap dung.

Tinh trang diéu tri nodi trd & bénh vién trong vong 1 nim trudc nghién
ctru (néu co)

Tinh trang truyén mau trong vong 1 nam trudc trudc nghién ctru (néu co)

Tinh trang cac loai thubc hién dang st dung theo don

So sdnh ty I mic hji chieng nhiém khudn hé hép cip 6 ngwoi khoé
manh tir 3- 17 tudi giita nhom uéng vitamin D va nhém déi chirng tai

céng dong xi Thanh Ha, huyén Thanh Liém, tinh Ha Nam, nam 2014

Sy xuat hién cac tridu chtng lién quan, ngay bat dau va mic do khoi
phat ctia cac triéu chimg ( 1: nhe, 3: trung binh, 5: ning) bao gém: Sot (>
= 38°C); Ho; Ngat miii/chay nudc miii; Pau hong; Pau dau; Van dé vé
xoang; Pau co; Mét mdi; Pau tai; Nhiém trung tai ( theo chan doan cua
bac s¥); On lanh va cic triéu chimg khac kém theo.

Céc biéu hién ngd doc vitamin D néu co:

Su xuét hién cua céc triéu chimg ngd doc vitamin D ( Yéu co (giam
truong luc co), Chan an, D& cau gat/bi kich thich hon binh thuong, Tao
bon, Khat nudc hon binh thuong, Di tiéu nhiéu ( da ni¢u), Non mira, Mét

moi nhiéu.
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Thoi gian xuét hién ( ngay bat dau, ngay két thic)
Két qua xét nghiém méu khang dinh ngd doc vitamin D ( > 100ng/ml)

Céc tri¢u chung bat 1gi néu co:

Céc bat loi gip phai,

Ty 1€ xuét hién ctia cac muc do gap phai & bénh nhan theo 5 murc: nhe,
trung binh, ndng, de doa tinh mang va tr vong.

Ty 1é lién quan dén cac hoat dong trong nghién ctu theo 5 mirc do:
khong lién quan, it c6 kha nang khong lién quan, c6 thé lién quan, nhiéu

kha nang lién quan va chac chan c6 lién quan.

So sdnh ty 1é nhiém cdc vi rit gdy hoi chirng nhiém tring dwong ho
hép cip 6 ngwoi khée manh tiv 3- 17 tudi gitta nhém uéng vitamin D
va nhém doi chirng trong 12 théng can thiép tai cong dong xa Thanh

Ha, huyén Thanh Liém, tinh Ha Nam, nam 2014

Két qua xét nghiém PCR da mdi chan doan nhiém vi rit duong ho hap
(cim A, cim B, cam C, vi rat hop bao ho hap, Parainfluenza 1, 2, 3,
Metapneumovirus va Adenovirus) gitta nhdm udng vitamin D va nhom
giad dugc

Xdc dinh méi lién quan giiva néng dé vitamin D va nhiém khudn ho
hép cdp ngwoi khoé manh tiv 3- 17 tudi tai cong dong xa Thanh Ha,
huyén Thanh Liém, tinh Ha Nam, ndm 2014

Xét nghiém danh gid ham lugng Vitamin D trong mau trudc va sau can

thi¢p gitta nhdm udéng vitamin D va nhom gia dugce
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Quan Iy, xir Iy va phan tich sé liéu

Qudn Iy 50 ligu

Véi ky thuat 1am mu d6i, cac d6i twong tham gia nghién ctru duoc gin
mi sb trong Gmg trong toan bo thoi gian tham gia nghién ciru

TAt ca cac phiéu diéu tra duoc thu thap, kiém tra xem c¢6 sai sot dit liéu,
sau d6 nhap theo mau nhap liéu trén mdy tinh.

Viéc nhap s6 lidu duoc thyc hién trén phan mém Microsoft Excel 2010
Sd lidu duge nhap 2 14n va c6 so sanh dé kiém tra sai 1éch, cac truong
hop sai sét dugc ddi chiéu voi s lidu géc.

Phén tich sé ligu

S6 liéu duoc nhap bang phan mém Microsoft Excel 2010 va phan tich
bang phan mém STATA 11. Cac dic diém cua nguoi tham gia nghién
ctru duoc trinh bay bang gia tri trung vi va do 1éch chuan hoic theo tan
50, ty 1& phan tram.

Déi voi cac bién phan loai, tién hanh dém tan sb va ty 1& phan tram.

Phén tich sb liéu: dung test x2 dé kiém dinh su khac biét gitra 2 ty 1.
Nguy co tuong ddi ( RR-Relative risk) duoc sir dung dé danh gia hiéu
qua ctia vitamin D trong phong ngira viém dudng ho hap do vi rut.

Phén tich héi qui logistic dwoc tién hanh dé tim hiéu cac yéu tb lién
quan. Tét ca cac phan tich lién quan dén cac phan tich hoi quy duoc thuc
hién mot cach riéng biét cho ting gidi va nhom tudi.

Cic bién phap khong ché sai s6

Chon d6i tuong theo diing tiéu chuan nghién ctru.
Bd cau hoi dugc xay dung phu hop vo1 muc ti€u, dé st dung va sat voi

thuc té.
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Céc dinh nghia duoc thong nhét trong nhom nghién ciru thong qua tap
huén va sau tién khi tién hanh thu thap thu.
Nguoi thu thap thong tin va nguoi lay mau duogc tap huin k§ muc dich

va cach thu thap s6 liéu.
T6 chirc thure hién va lye lwong tham gia
Té chire thue hign

Cac budc to chirc thyc hién:

Budc 1. Xay dung dé cwong nghién ctru va bd cong cu nghién ciru.

Budc 2. Thur nghiém b cong cu diéu tra, chinh stra, hoan thién.

Budc 3. Chon mau, l1ap danh sach diéu tra, tap huin diéu tra vién, giam
sat vién.

Budc 4. T6 chire cac hoat dong diéu tra.

Budc 5. Xt 1y, phan tich s6 liéu dau vao, viét bao céo chuyén dé, viét va
dang céac bai bao khoa hoc.

Budc 6. Viét bao cao tong hop dé tai, bao vé cac cap.

Qua trinh thuc hién c6 su to chitc phdi hop chit ché véi chinh quyén va
cac ban nganh doan thé dia phuong dé dam bao cac hoat dong dugc trién
khai theo khudn khd phap luat va dugc su dong ¥ cua dia phuong. Theo
ddi, giam st chit ché trong qua trinh thir nghiém tai cong dong.

Luyc luwong tham gia

Nghién ctru sinh;

Giam sat vién, diéu tra vién 13 can bd y té ciia Vién Vé sinh dich t& trung
wong, Trung tdm Y té du phong Ha Nam, Trung tim Y té huyén Thanh
Liém, tram y té xd Thanh Ha 1 nhimg ngudi c¢6 kinh nghiém trong diéu
tra x3 hoi hoc, nghién ctru stirc khoe cong dong, c¢o kinh nghiém trong

kham sang loc cac bénh lién quan vitamin D va cac bénh duong ho hap.
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2.8. Van dé dao dirc cha nghién ciru

- Viéc tham gia nghién ctru cua ddi twong 1a hoan toan tu nguyén. Cac dbi
tugng dé duoc dong ¥ tham gia nghién ciru déu cé chir ky cia ngudi
cham soc chinh 1a cha hoac me.

- Cac d6i tuong nghién ctru di tudi dé nghe hiéu hoic ngudi chim séc
chinh cua tré déu dugc thong bao va giai thich vé muc dich nghién cuu,
phuong phap tién hanh nghién ctru, nhitng loi ich duoc huong khi tham
gia nghién ctru, nhitng rui ro tiém tang va nguyén tic giit bi mat vé& sd
liéu nghién clru.

- Péi tuong nghién ctru cd quyén cham dut viéc tham gia nghién ctru vao
bat cir lac nao ma khong phai chiu anh hudng gi va cé trach nhiém ky
vao phiéu déng y tham gia nghién ctru.

- MGdi ddi twong tham gia nghién ctru s& duoc nhan khoan tién thu lao
120.000 nghin dong cho mdi 1an tham gia cho mau mau xét nghiém (2
lan).

- Pbi twong tham gia nghién ctru s& dugc theo ddi moi dién bién bat loi va
dugc nhan nhiing tu van va diéu tri hop 1y khi c¢6 su ¢b xay ra.

- Nhoém dugc ubng gia duoc bd sung vitamin D sau nghién ciru trong thoi
gian tuong tu nhu nhém ching dé dam bao quyén loi cong bang giira hai
nhom.

- Nghién ciru da duge Hoi dong Pao dirc trong nghién ciru y sinh hoc ciia
vién Vé sinh Dich t& Trung wong thong qua trude khi trién khai.

- Nghién ctru vién c6 trach nhiém luu tri chinh x4c va day du tat ca nhimg
gidy to da dé trinh 1én Bo y té bao gdm danh sach toan bo cac bao céo va
van ban lién quan. Pong thoi, nghién ctru vién cé trach nhiém thong bao
t6i Hoi dong Pao dirc vé tat ca nhimng van dé nay sinh lién quan téi rii ro

xay dén cho d6i twong tham gia va nhitng nguoi khac.
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Nghién ctru vién c6 trach dam bao nghién ctru duoc tién hanh hoan toan
phtl hop véi nhiing nguyén tic dao duc trong nghién ctru y sinh hoc cila
qudc té va phu hop véi lut phap va quy dinh ctia Viét Nam dé co thé
bao vé timg ca nhan ddi twong tham gia tot hon.

Nghién ctru vién dam bao ton trong ddi tugng diéu tra, moi thong tin lién
quan dén danh tinh canhan dugc hoan toan bao mat.

Diéu tra vién va giam sat vién tudn thu dé cuong trong viéc thu thap sb
lidu va tiép xtc v6i can bo va nhan dan trong cong dong.

X4y ra cac phan wng phu khi dung Vitamin D hoac gia dugc

Dung Vitamin D véi liéu khong vuot qua nhu cau sinh 1y thuong khong
doc va khong c6 phan Gng phy. Tuy nhién, ¢ thé xdy ra cudng Vitamin
D khi diéu tri liéu cao hoic kéo dai hodc khi ting dap ung véi lidu binh
thuong Vitamin D va sé dan dén nhiing biéu hién 1am sang roi loan
chuyén hoa calci. Mot sd tré nho c6 thé ting phan ung véi mot luong
nho Vitamin D. O ngudi 16n, cudng Vitamin D ¢6 thé do st dung qua
liéu Vitamin D trong trudng hop thiéu ning can giap hoidc khi dung
Vitamin D véi lidu qua cao. Ciing c6 thé xdy ra nhiém ddc & tré em sau
khi udng nham liéu Vitamin D cta ngudi 16n.

Lugng Vitamin D gdy cudng Vitamin D thay d6i nhiéu tir nguoi nay toi
nguoi khac. Thong thuong, nguoi ¢6 chlirc ndng can giap binh thuong va
nhay cam binh thuong véi Vitamin D udng lién tuc 50.000 don vi
Vitamin D/ngay hodc nhiéu hon hang ngay, c6 thé bi nhiém doc Vitamin
D. Trong nghién ciru nay liéu Vitamin D dung ciia d6i twong tham gia 1a
14.000 don vi Vitamin D/ngay/tudn thap hon rat nhiéu so véi lidu ding
c6 thé giy ngd doc.

Céc ddi tugng tham gia nghién ctru phi hop véi tiéu chuan lira chon méi
dugc xét tham gia nghién ctiru. Cac can bo y té ciing theo doi ddi tuong

sau khi uéng Vitamin D hodc gia dugc. Khi ¢6 su cd bét thuong can b y



2.9.

54

té can danh gia xem c6 phai nhing triéu chimg d6 do ddi twong sir dung
thudc khong tir d6 dua ra quyét dinh tiép tuc tham gia hay dimg dung
thudc. Cac can bo tham gia nghién ciru can ghi chép day du thong tin khi
x4y ra su co.

Dé tai chi tra toan bd cac chi phi cho viéc x1r tri, chita tri cac phan Ung,
su ¢d anh huong t6i stirc khoe ctia nguoi tham gia nghién ctru ma dugce
cho 14 hau qua cia viéc uéng Vitamin D hodc gia duoc trong khuon kho
nghién clru nay.

Nhitng han ché cia dé tai

Pé tai mai chi thuc hién nghién ctru & nhom tré em tur 3- 17 tudi, chua
thuc hién nghién ctru & nhom tir 0- 3 tudi dé xac dinh hiéu qua cua viée
bd sung vitamin D cho nhém ddi tuong tré nay, dac bi€t 1a & nhiing tré
khong duoc b me nén két qua chua mang tinh toan dién cho d6i tuong
tré em.

Pé chan doan cac chung vi rt cam, dé tai mdi chi 1dy mau ngoay hong,
tuy khi thuc hién don gian nhung phu thudc rat nhiéu vao k¥ thuat cia
nguoi 1y, néu 1y sai vi tri ¢ thé dan dén sai léch két qua xét nghiém.
Pé tai chua c6 su khao sat nhanh vé ham lugng vitamin D trudc can
thiép dé dua ra ham luong bo sung va tan suat bo sung phu hop do dua
vao ty 1é thiéu hut ham lugng vitamin D trong mau tir nhitng nghién ctru
trude do nén két qua c6 nhitng han ché nhét dinh.

Pé tai ciing chua thuc hién do ludng ham lwong vitamin D trong mdi lan
mac ciim va theo timg thang theo ddi, do nhitng han ché vé nguén lyuc
nén chua thé thuc hién danh gid hiéu qua cua vi¢c bo sung vitamin D
trong phong hoi chimg cam theo mua, diéu nay 1a can thiét ddi véi tinh
hinh mic cim theo mua trén nén diéu kién tu nhién co su thay d6i khi

hau theo mua ¢ Viét Nam.
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CHUONG 3.

KET QUA NGHIEN CUU

3.1. T¥ 1& mic nhiém trung dwong hd hip cip giita nhém udng vitamin D
va nhom ddi ching trong 12 thang can thiép ¢ ngudi 3- 17 tudi khoe
manh tai xa Thanh Ha, Huyén Thanh Liém,tinh Ha Nam nam 2014

3.1.1. Pdc diém chung vé déi twong nghién ciru

Bang 3.1. Pdc diém chung ciia doi twong tham gia nghién ciiu

Nhém udng Nhém udng
. . e Chung
Pic didm vitamin D gia duoc (N = 400)
. (n = 200) (n = 200) - >
SL | % SL | % SL | %
Nhém tuoi
3- 10 tuéi 122 | 61,00 | 131 65,5 253 | 63,25
11- 14 tuéi 52 26,00 37 18,5 89 22,25 | 0,17
15- 17 tudi 26 13,00 32 16,00 58 14,50
Giéi tinh
Nam 105 | 52,50 97 4850 | 202 | 50,50 040
Nir 95 4750 | 103 | 51,50 | 198 | 49,500 ’

Tong sb dbi twong nghién ctu 1a 400 tré em trong do tudi tir 3- 17,
khéng phan biét gidi tinh. Khéng c6 ddi tugng bd cude trong quéa trinh theo
ddi. Nhom tir 3- 10 tudi chiém ty 1 63,25% cao nhat trong cic nhoém nghién
ctru. Ty 1 tré em nam chiém ty 1& cao hon so véi tré em nit (50,5% so véi
49,5%). Tuy nhién so sanh giita nhém duoc ubng vitamin D va nhém udng
gia dugc cho thiy khong co su khac biét vé tudi va gidi tinh gitta hai nhom,

v6i p 1an luot 14 0,17 va 0,42, twong Ung.
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Bang 3.2. Pac diem vé tién su mac bénh cua doi twong nghién curu

Nhém udng Nhém udng
L vitamin D gia duoc
bic diém (n = 200) (n = 200) p
SL % SL %
Viém duong ho hap trén 49 24,5 49 24,5 1
Viém duong ho hip dudi 16 8 15 7,5 0,85
Bénh khdc (bénh dutng tieu 4, 15 27 13,5 0,66
hoa, bénh vé mau...)

Khong c6 sy khac biét co ¥ nghia théng ké giira hai nhom nghién ciru vé

tién st mic bénh (p> 0,05). Ty 1é mic viém dudng ho hap cap 1a 24,5% & ca

hai nhom nghién ctru. Trong khi d6 8% tré & nhom udng vitamin D c6 tién su

mic viém dudng ho hap dudi, ty 18 nay ¢ nhom udng gia dugc 1a 7,5%. Ty 18

mic bénh khéac (bao gdm cac bénh duong tiéu hoa, bénh vé mau) ciing khong

c6 su khac biét gitra hai nhom nghién curu.

Bang 3.3. Ham lwong vitamin D triede can thiép ciia doi twong nghién ciiu

Nhém udng

Nhém udng

. Chung
Ham luwgng vitamin D gia dugc
vitamin D (n = 200) (n = 200) (N = 400) p
(nmol/L) SL % SL % SL %
Trung binh (SD) 68,9 (16,44) 69,73 (16,91) 70,06 (16,5) 0,619
Theo ngudng
< 25 nmol/L 1 0,5 0 0 1 0,25
25- 49 nmol/L 18 9 17 8,5 35 8,75 0.42
50- 74 nmol/L 102 51 100 50 202 50,5
> 75 nmol/L 79 395 83 41,5 162 40,5
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Ham luong vitamin D huyét thanh trung binh truéc can thiép cua ddi
tuong nghién cuu la 70,06+ 16,5 nmol/L, khong cé su khac biét c6 y nghia
thdng ké gitra hai nhém vé ham luong vitamin D trung binh trudc can thiép (p
=0,619), v6i ham luong & nhém duge udng vitamin D 12 68,9 + 16,44 nmol/L

va & nhoém con lai 1a 69,73+ 16,91 nmol/L.

Tuy nhién, diéu dic biét cha ¥ 1a ty 1¢ tré ¢6 ham luong vitamin D huyét
thanh< 50 nmol/L chi chiém du6i 10% & ca hai nhdm tham gia nghién ciru.
3.1.2. Ty 1¢ mic nhiém tring dwong hé hép cdp do vi rit giiva hai nhém

nghién citu qua két qud cdc dot gidm sdt hang thing

61,5
) ] BMic HCC
B Khong mic HCC P = 0,007
Nhom udng vitamin D (n = 200) Nhom udng gia duoce (n = 200)

Biéu dé 3.1. Ty 1¢é mdc nhiém trimg dwong hé hdp cdp do vi rit qua qud
trinh gidm sat hang thang cua hai nhom nghién cuu tai Thanh Liéem, Ha Nam
Ty 1¢ mac nhiém tring dudng ho hap cap do vi rit qua qua trinh giam sat
& nhom udng vitamin D thap hon & nhém udng gia duoc (61,5% so v6i 74%),

su khac biét ndy c6 ¥ nghia thong ké vai p= 0,007.
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Vitamin D gia duge nhom Vitamin oia duoe

Biéu do 3.2. 86 luwot mdc nhiém tring dwong hé hdp do vi rit trong qud trinh

giam sat giita hai nhom nghién cuu tai Thanh Liém, Ha Nam

Qua giam sat, & nhom dugc udng vitamin D thudng xuyén, sd luot mic
nhiém trang duong hod hap thap hon so véi nhom udng gia duoc (210 luot so
v6i 283 luot). S6 1an bi mac hoi chimg viém dudng ho hép cép trung binh &
nhom ubng vitamin D (2,1 + 1,01 1an) ciing thip hon so v6i nhom udng gia

duoc (2,4 + 1,09 lén). Su khac biét c6 y nghia théng ké voi p= 0,001
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Bang 3.4. Cdc triéu chirng nhiém tring dwong hé hdp trong thoi gian gidm

sat o hai nhom nghién cuu tai Thanh Liém, Ha Nam

Nhém udng Nhém udng
Tri¢u ching/ vitamin D gia dugc p
murc do
SL % SL %

Sot n=32 n=32

>38,5°C 14 43,75 20 62,5 0.13

<38,5°C 18 56,25 12 37,5 ’
Ho n= 182 n= 242

Nhe 19 10,44 27 11,6

Trung binh 162 89,01 214 88,43 0,93

Nang 1 0,55 1 0,41
Negat miii n= 148 n= 208

Nhe 17 11,49 18 8,65

Trung binh 127 85,81 185 88,94 0,65

Nang 4 2,7 5 2,4
Dau hong n=119 n= 157

Nhe 7 5,88 5 3,18 0.27

Trung binh 112 94,12 152 96,82 ’
Pau diu nhe 26 100 29 100 -
Mét méi nhe 6 100 8 100 -

Trong thoi gian giam sat & hai nhom nghién ctru tai Thanh Liém, Ha
Nam, cdc triéu chimg chinh cta nhiém tring dudng ho hap bao gom: sdt, ho,
ngat miii/chdy nudc miii, dau hong, dau dau, mét méi. Mirc do nang nhe cua
bénh theo quan sat ctia can bd 14y mau ngody hong duoc danh gia theo 3
thang diém nhe, trung binh va ning. Trong sd cac triéu chimg ké trén, ho la
triéu chimg duoc cac giam sat vién ghi nhan nhiéu nhat, chiém 424 lugt quan
sat, tiép dén 1a céc triéu chimg nhu ngat mili, dau hong (356 quan sat va 276
quan sat). Cac nhom triéu chtng it gip gom: sét, dau dau va mét moi (64; 55

va 14 quan séat).
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Céc triéu ching xuat hién nhiéu va c6 mic d6 ning hon & nhom khong
st dung vitamin D. Ty 1¢ doi tuong co tri¢u ching sOt tir 38,5 dd tré 1én trong
nhom ubng vitamin D thap hon trong nhom udng gia duoc lan luot 1a 43,75%
va 62,5%. Ty I¢ ddi tuong c6 triéu chung ngat miii,dau hong mirc do trung
binh tré 1én trong nhém udng vitamin D ciing thip hon trong nhom udng gia
duogc (88,51% va 94,12% so vdi 91,35% va 96,82%). Tuy nhién khong co sy
khac biét c6 ¥ nghia thong ké vé ty 1é mac ¢ cac nhém nay (p> 0,05). Cac

nhom tri€u chiing ho, dau dau, mét madi khong c6 khac bi¢t ro rang.

Nam
100% = 7 ///// 100%
80% %/////% %/////V/Z 80%
60% //% 60%
40% 40%
20% 20%
0% 0%

Nhomuong  Nhomuong gia

Nhomuong Nhomuong gia
Vitamin D duoc Vitamin D duoc

RR (95%Cl): 0,81 (0,67- 0,95), p= 0,025  RR (95%Cl): 0,84 (0,84~ 1,03), p= 0,1

Khong mac NTHHC B Mac NTHHC

Biéu do 3.3. Ty 1é mdc nhiém tring dwong hé hdp cdp theo giGi giita hai
nhom nghién cuu trong thoi gian giam sat tai Thanh Liém, Ha Nam
Qua giam sat, két qua cho thiy ty 1 nam giéi mic nhiém trung dudng hod
hép cap trong nhom str dung vitamin D 13 62,86%, bang 0,81 lan so véi nhém
gia duoc 1a 77,32% (RR (95%CI)= 0,81 (0,67- 0,95); p= 0,025). Nhu vay,
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viéc bo sung vitamin D di 1am giam 19% nguy co mac nhiém tring duong ho

hap cap & nhoém dugc bo sung so vo1 nhém udng gia duoc.

Ty 1& nit giéi mic nhiém tring duong hdé hép trong nhom st dyung
vitamin D bang 0,84 1an ty 1é nay trong nhom gia duoc (60% so voi 70,87%).
Viéc bd sung vitamin D d3 lam giam 16% nguy co mic hoi ching nhiém
trung duong ho hip cp ¢ nhom dugc udng vitamin D so v6i nhom gia duoc
(RR (95%Cl)= 0,84 (0,835- 1,03). Tuy nhién, khac biét khong c6 y nghia
théng ké (p= 0,1).

Nhém udng vitamin D Nhém udng gia dwoc

m3 - 10 tudi
m1l-14 tudi
#15-17t0i =07

Biéu do 3.4. Ty 1¢ luot mdc nhiém trimg dwong hé hdp cdp theo nhom
tuéi giita hai nhém nghién civu trong thoi gian gidm sdt tai Thanh Liém, Ha

Nam ( theo tong s6 mau ngody hong thu thip dwoc)

Lua tudi ¢ s6 luogt mic nhiém trung dudng hd hap cip nhiéu nhit & ca 2
nhom bd sung vitamin D va nhém udng gia duge 1a nhom tudi tir 3- 10 tudi
(60,98% va 63,51%). Tudi cang cao xu hudng luot mic nhiém tring dudng
hé hép cap cang giam. Nhom tudi 11- 14 tudi & nhom udng vitamin D co ty 16

mic nhiém trung dudng ho hap cap cao hon nhom udng gia duoc (24,39% va
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20,27%). Ty 18 luot mac NTHHC it nhat & nhém 15- 17 tudi (14,63% trong
nhom bd sung vitamin D va 16,22% trong nhom udng gia duoc). Tuy nhién
su khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké (p=0,7)

Bang 3.5. Hiéu qud phong nhiém tring dwong hé hdp cdp theo nhém tudi

giita hai nhém nghién ciru tai Thanh Liém, Ha Nam (theo sé tré dwoc ldy

mau)
Hoil chi Nhom u(“')ng Nhom u("ing 2R
S vitamin D iad
NTHHC gia quge P (95% CI)
SL % SL %

3- 10 tudi 75 6148 94 7176 0,08 0,85 (0,71-1,02)
11- 14 tudi 30 57,69 30 81,08 0,02 0,71 (0,52- 0,94)
15- 17 tudi 18 69,23 24 75,00 0,62 0,92 (0,66-1,27)

Két qua nghién ctru cho thiy nguy co tré trong d6 tudi 3- 10 tudi bi méc
nhiém tring duong ho hap cap ¢ nhom udng vitamin D chi bang 0,85 lan ty 1¢
nay trong nhom uéng gid dugc (CI: 0,71- 1,02). Nhu vay hiéu qua bo sung
vitamin D d4 1am giam 15% nguy co nhiém tring hd hap cip ¢ nhom tudi nay
so voi nhoém udng gia duge (p= 0,08). Tuong tu, viéc bd sung vitamin D da
lam giam 29% nguy co nhiém trang dudng ho hip cip ¢ nhom tudi 11- 14
tudi, cao nhat trong 3 nhém (RR= 0,71 (0,52— 0,94), p= 0,02). Su khéc biét co
¥y nghia théng ké. Trong d6 tudi 15- 17, két qua nghién ctru cling ghi nhan c6 su
khac biét gitra 2 nhom vé ty 1& nhidm tring duong hé hap, nguy co nhiém tring
duong ho hap cip giam 8% & nhom udng vitamin D so voi nhém udng gia duoc,

tuy nhién sy khac biét khong c6 y nghia thong ké (p> 0,05).
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3.2. Ty 1& nhiém cac vi rit gy nhiém trung dwong ho hap cip & nguoi
khée manh tir 3- 17 tudi giita nhém udng vitamin D va nhém doi
ching trong 12 thang can thiép tai xa Thanh Ha, huyén Thanh
Liém, tinh Ha Nam nam 2014

3.2.1. Ty 1¢ mdc nhiém tring dwong hoé hdp cdp do vi rit giva hai nhém
nghién ciru theo két qua xét nghiém
Bdng 3.6. S0 mdu bénh ghi nhdn trong thoi gian gidm sat ¢ hai nhém nghién

cuu tai Thanh Liéem, Ha Nam

Nhém udng Nhém udng
vitamin D gia duoc p
SL % SL %

Téng s6 mau ngody hong
. LA 210 84,4 283 73,08 <0,001*
thu thap duogc/ tong so tré

S tré dugc 1ldy mau ngoay
o 123 61,5 148 74,0 0,007*
hong/ tong so tré

Tré duoc ldy miu ngody hong trong cac dot bénh cé biéu hién viém
duong ho hap trén cap khi xuat hién tir 2 triéu ching tro 1én cta viém duong
h6 hip trén cip tinh trong vong 7 ngay. Két qua cho thay tong s6 mau ngody
hong duogc lay & nhom dugc ubng vitamin D it hon so véi nhom gia dugc
(210 méu so voi 283 mau). Su khac biét c6 ¥ nghia théng ké (p< 0,001).

Xét theo ddi tugng 14y mau ngoay hong, s6 tré can lay mau ¢ nhom udng
vitamin D it hon so véi1 nhom gia dugc, voi 123 tré (61,5%) va 148 tré (74%),

tuong tng. Su khac biét ¢ ¥ nghia thong ké (p= 0,007).
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Bang 3.7. Nguy co nhiém vi rit dwong hé hdp & tré em tir 3- 17 tuéi tai Thanh

Liém, Ha Nam

Nhém uéng Nhém udng

vitamin D gia duge p HR (95% ClI)
(n=200) (n=200)
Tré nhiém it nhat mot 72(36,0%) 90 (450%) 0,002 0,73
) ,0% ,0% :
loai vi rut duong hé hép (0,53- 0,99)
T 0,85
Tré nhiém vi rat cim 25(12,5%) 29 (14,5%) 0,661 (0,50- 1,46)
Tré nhiém vi rit 54 (27,0%)  75(37.5%) 0,032 0,65
, ,0% 5% :
hé hip khac (0,46-0,93)

72 tré & nhom duoc uéng vitamin D, chiém ty 16 36%, da nhiém it nhat
mot loai vi rat dudng ho hap (qua khang dinh bang k¥ thuat RT- PCR). Ty 18
mic ndy thip hon so véi nhém duoge udng gia duge (90 tré, chiém ty 16 45%).
Sy khac biét c6 y nghia thong ké véi p= 0,002. Ty sd nguy co (HR)= 0,73
(95% CI: 0,53- 0,99) ciing cho thiy nguy co nhiém vi rat duong ho hip &

nhém duoc udbng vitamin D thap hon so véi nhém udng gia dugc 27%.

Ty 1€ tré nhiém vi rat cam ¢ nhém udng vitamin D 1a 12,5%, thap hon so
v6i nhom udng gia duoc (14,5%). Tuy su khac biét vé ty 18 khong c6 ¥ nghia
théng ké (p> 0,05), nhung ty s6 nguy co HR= 0,85 (95% CI: 0,5- 1,46) mot
lan nita ghi nhan nhom dugc udng vitamin D c¢6 kha nang nhiém vi rat cim

thap hon 15% so v6i nhom udng gia dugc.

Xu huéng nhiém cac loai vi rat duong hoé hap khac ciling thap hon &
nhom dugc udng vitamin D, véi ty 18 méc 13 27% va 37,5% & nhom duoc
ubng vitamin D va nhom gia dugc, tuong tng. Sy khac biét co ¥ nghia théng

ké (p= 0,032). Ty sd nguy co HR= 0,65 (95%Cl: 0,46- 0,93) c6 nghia nhom
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tré dugc uong vitamin D c6 nguy co mac cac loai vi rat duong ho hap khac

(ngoai vi rat cim) thap hon nhom duge cho udng gia dugc 35%.

—#—Nhom strdungVitD  —a—Nhom gida dugc
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Biéu dé 3.5. 86 lwot nhiém vi rit dweong hé hdp khang dinh theo két qud xét

nghiém o hai nhom nghién cuu tai Thanh Liem, Ha Nam, nam 2014

Mic du bi tac dong boi cac yéu té nhu tinh mua, tinh chu ky va cac yéu
t6 kinh té x4 hoi, s6 luot nhiém vi rat duong ho hap khang dinh bang két qua
xét nghiém & nhom st dung vitamin D c6 xu huong gidm 10 rét theo thoi
gian. S6 lugt nhiém vi rit duong ho hap khang dinh & nhém ubng vitamin D
tang cao vao thang 1- 2/2014 va giam dan dén thang 11/2014 thi ting tro lai.
Trong sudt chu ky 1 ndm, chi c¢6 1 dinh dich méc 1a vao vy déng xuan (kéo
dai tir gitta thang 11- thang 2). O nhom udng gia dugc, trong 1 nim co t6i 4
dinh dich tuong Umg v&i1 4 mua xuén, ha, thu, dong. Sd luwot nhiém vi rut
duong hé hap khang dinh ting cao vao cac thang 2/2014, thang 4/2014, thang
7/2014 va thang 11/2014. S6 luong ca mac vi rit duong hd hap & nhom udng

gid dugc ludn cao hon s6 lyong nay & nhom dugce uéng vitamin D.
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Bang 3.8. Ty 1¢é mdc vi rit gdy nhiém tring dwong hé hdp cia cdc doi twong
trong thoi gian nghién ciru (theo két qua xét nghiém PCR dich ngody hong)tai
Thanh Liém, Ha Nam

£ 1A o Nhom uéng Nhom uf')ng
50 lan mac VRHH Vitamin D gid dwge P
Trung binh (SD) 1,5+ 1,28 2,06 + 0,34 0,002
Tan suit mic (SL/ %) (n=200) (n=200)
0 1an 77 38,5 52 26,0
1- 3 lan 116 58,21 134 67,0 0,01
Trén 3 lan 7 35 14 7.0

Hiéu qua cua viéc bo sung vitamin D duoc ghi nhan qua s6 lan mac vi
rit gdy nhiém tring duong ho hip giira hai nhom theo bang trén. Két qua xét
nghiém PCR dich ngoay hong cho thay sb lugt mac vi rat dudng ho héap trung
binh cta cac di tuong trong nhém uéng vitamin D 13 1,5 + 1,28 1an, it hon so
v61 nhom uéng gid duoc 1a 2,06 +0,34 1an. Su khac biét nay c6 y nghia théng
ké v&i p=0,002. Su khac biét c6 ¥ nghia théng ké giira 2 nhom nghién ciru vé
s6 1an mic vi rat dudng ho hap theo ting mtrc do 0 1an, 1- 3 1an va trén 3 lan
cling dugc ghi nhan vo1 p= 0,01. Dac biét tan suét khong méc vi rat duong ho
hap 1an ndo cao hon & nhém duoc udng vitamin D so v6i nhom gia duoc
(38,5% so voi 26%, tuong Gmg) dong thoi tan sudt mac vi rat duong ho hap
trén 3 1an trong sudt qué trinh nghién ctru & nhém udng vitamin D ciing chi

bang mdt ntra so véi nhom udng gid dugce (3,5% so voi7%).
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Bang 3.9. S6 lan mdc vi riit dwong hé hdp trong thoi gian nghién civu theo

gidi(theo két qud xét nghiém PCR dich ngody hong)tai Thanh Liém, Ha Nam

A p Nhém udng Nhém udng
mgzl;/sll{leH Vitamin D gia dugc p
(n=200) (n=200)
Nam n= 105 n= 97
0 lan 39 (37,14%) 22 (22,68%)
1- 3 lan 65 (61,9%) 65 (67,01%) 0,003
Trén 3 lan 1 (0,95%) 10 (10,31%)
Nir n=95 n= 103
0 lan 38 (40,0%) 30 (29,13%)
1- 3 lan 51 (53,68%) 69(66,99%) 0,15
Trén 3 lan 6 (6,32%) 4 (3,88%)

Phan tich sd 1an mac vi rat duong ho hap theo gidi, két qua xét nghiém,
s6 1an méc vi rat ho hip & nam gidi cia 2 nhom ciing c6 su khac biét co ¥
nghia théng ké (p= 0,003). Tuong tu nhu xu thé chung, sé 1an khong mic vi
rt ho hip & nam gidi thudc nhom udng vitamin D it hon & nhom udng
vitamin D so v&i nhom udng gia dugc voi ty 18 37,14% so véi 22,68%. Va sb
1an mac vi rat ho hap tir 3 1an tré 1én trong nhém udng vitamin D it hon so véi

nhom udng gia duoc (0,95% so véi 10,31%).

Xu hudng twong tu dugce ghi nhan & nit gidi khi s6 1an khong mac chiém
ty 16 40% so v&i nhom udng gia duge hon 29%, tuy nhién & nit gidi, ty 16 mic
tir 3 1an tr& 1én trong nhom udng vitamin D lai cao hon so véi nhém udng gia
duoc (6,32% so véi 3,88%). Tuy nhién su khéac bi¢t khong c6 ¥y nghia théng
ké (p=0,15).
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Bang 3.10. S6 lan mdc theo nhém tuéi cia doi twong nghién civu trong thoi

gian theo ddi (theo két qua xét nghiém PCR dich ngody hong; theo tuéi)

Tan suat

Nhém udng

Nhém udng

mic cim Vitamin D gida dwoc P
3- 10 tudi n= 131 n= 122
0 lan 47 (38,52%) 37 (28,24%)
1- 3 lan 70 (57,38%) 83 (63,36%) 0,12
Trén 3 lan 5 (4,1%) 11 (8,4%)
11- 14 tudi n=52 n= 37
0 lan 22 (42,31%) 7 (18,92%)
1- 3 lan 29 (55,77%) 27 (72,97%) 0,03*
Trén 3 lan 1 (1,92%) 3 (8,11%)
15- 17 tudi n= 26 n= 32
0 lan 8 (30,77%) 8 (25,0%)
1- 3 lan 17 (65,38%) 24 (75,0%) 0,46
Trén 3 lan 1 (3,85%) 0

Phan tich s6 1an mac vi rat ho hap theo nhom tudi twong ty nhu xu thé
chung, s6 1an khong mic vi rat dudng ho hdp cao hon & nhom udng vitamin D
so v6i nhom udng gia duge, dic biét 1 & nhom tudi tir 11- 14 tudi khi ty 16
khéng mac cao hon 2 1an so v6i nhém udng gia duoc. Ty 1& méc tir 3 lan tré
1én su khac biét ciing 16 rét & nhom tudi tir 11- 14 tudi khi chi co 1 ca bénh
trong nhom tudi ndy ghi nhan & nhém dugc udng vitamin D, trong khi &
nhom uéng gid duogc 1a 3 ca bénh. Sy khac biét co6 ¥y nghia théng ké ghi nhan
& nhom 11- 14 tudi trong khi & hai nhém tudi con lai tuy c¢6 xu hudng khéac

biét nhung khong cé ¥ nghia thong ké (p= 0,12 va p= 0,46, twong ing).
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Bang 3.11. Két qud khang dinh mdc ciim trong thoi gian nghién ciru ciia hai

nhom (theo két qud xét nghiém PCR dich ngody hong)

Nhém udng Nhém udng
vitamin D gia dwoc
(n=123) (n= 148) P
SL % SL %
Am tinh 104 84,55 123 83,1
Cum A+B 16 13,0 21 14,2 0,94
Nghi ngo 3 2,45 4 2,7

Theo két qua khang dinh mac cum bang phuong phap PCR dich ngoay
hong trong tho1 gian nghién ctru gitra 2 nhom, ty 1€ am tinh véi vi rat cum cao
hon & nhom uéng vitamin D so v&i nhom gid duoc, 84,55% so 61 83,1%. Ty
1¢ khang dinh nhiém cim A va B va nghi ngd ¢6 xu huéng thap hon & nhém
dugc udng vitamin D so v6i nhom udng gia dugc voi ty 16 twong tmg 1an luot
la 13% va 2,45% so vo1 14,2% so véi 2,7%. & 2 nhom vitamin D va nhom sur

dung gia duogc la 84,55% va 83,1%.

Bdng 3.12. Két qua khang dinh mdc cim trong thoi gian nghién ciru cia hai

nhom theo gidi (theo két qud xét nghiém PCR dich ngody hong)

Nhém udng Nhém udng
vitamin D gia dwoc
(n=123) (n= 148) P
SL % SL %

Nam

Am tinh 56 84,85 64 85,33

Cum A+B 7 10,61 9 12,0 0,81

Nghi ngo 3 4,55 2 2,67
Nir

Am tinh 48 84,21 59 80,82

Cim A+B 9 15,79 12 16,44 0,46

Nghi ngo 0 0 2 2,74
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Phén tich theo két qua khang dinh mic cam bang phuong phap PCR dich
ngoay hong trong thoi gian nghién ctru giita 2 nhom theo gidi khong cho thiy
y nghia thong ké vé su khac biét vé két qua xét nghiém trong nhém nam va
trong nhém nir (p= 0,81 va p= 0,46). Ty 1¢ duong tinh véi vi rat cam A va B
trong nhom nam gidi udng vitamin D 1a 10,61%, kha twong ddng vdi ty 1& nay
trong nhom udng gia dugc 1a 12,0%. Trong nhém nit gidi udng va khong
ubng vitamin D, ty 1& duong tinh véi vi rat cam A va B ciing khong c6 su

khac biét 10 rét, ty 1€ nay lan luot 1 15,79% va 16,44%.

Bang 3.13. Két qud khang dinh mdc cim trong thoi gian nghién ciru ciia hai

nhom theo tudi (theo két qua xét nghiém PCR dich ngody hong)

Nhém udng Nhém udng
vitamin D (n=123)  gia dwgc (n= 148) P
SL % SL %
3-10 tuoi
Am tinh 59 78,67 75 79,79
Cum A+B 13 17,33 16 17,02 1
Nghi ngo 3 4,00 3 3,19
11-14 tudi
Am tinh 28 93,33 27 90,00
Cum A+B 2 6,67 2 6,67 1
Nghi ngo 0 0,00 1 3,33
15-17 tuédi
Am tinh 17 94 44 21 87,50
Cim A+B 1 5,56 3 12,50 0.6
Nghi ngo 0 0,00 0 0,00

Phén tich theo két qua khang dinh mic cam bang phuong phap PCR dich
ngoay hong trong thoi gian nghién ctru giira 2 nhom theo nhom tudi cho thiy,
ty 1& duong tinh vé&i vi rat cim A va B trong nhém 3- 10 tudi chi chiém
khoang 17% va kha twong dong giita 2 nhom (p= 1 ). Ty 1é dwong tinh véi vi
rat cim A va B trong nhom 11- 14 tudi chiém khoang 7% va ty 1é nay bang



71

nhau gitra 2 nhom (p = 1). Ty 1¢ duong tinh véi vi rat cim A va B trong nhom
15- 17 tudi c6 udng vitamin D 1a 5,56%, thap hon rat nhiéu so véi ty 1é nay
trong nhom 15- 17 tudi str dung gia duoc, tuy nhién sy khac biét ndy khéng

c¢6 ¥ nghia thong ké (p= 0,6).

3.2.2. S0 sanh ty ¢ nhiém vi rit Ciim va mét sé tdc nhan vi rit hé hép khdc

trén 2 nhom.

BNhom udng vitamin D3 BNhom gia dugc

=
o
1

Ty |& phan tram %)
o] (o]
o o

754 707 o oq
632 494 158 237 198

R 163 109 109 o540 0 g4

-
o
1

Biéu d6 3.6. Ty 1é mau dwong tinh véi vi rit dwong hé hdp (kj thudt RT-PCR)

& nhém uong vitamin D tai Thanh Liém, Ha Nam trong thoi gian theo ddi

Ty 18 duong tinh véi it nhat 1 loai vi rat dudng hé hip co xu hudng cao
hon & nhém duoc udng gia duoc, 52,17% mau duong tinh so véi 46,2% &
nhom dugc udng vitamin D. Nhiém vi rat Entero-rhino 1a nguyén nhan chinh
gy viém dudng ho hip cdp o tré tham gia nghién ctru tai Thanh Liém khi ty
1¢ mau duong tinh véi vi rat nay 26.63%, cao nhat trong cac loai vi rit duoc
tim thay, xu hudng dwong tinh nhiéu hon & nhém udng gia duoc (32,41% so

véi 26,63%). Ty 1¢ mau duong tinh voi vi rat cim (cam A, cim B) chiém ty
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1€ th:?ip, giao dong tur 4,94%- 7,07% tuy nhom va loai vi rat. Khong co6 su khac
biét co ¥ nghia thdng ké giita hai nhom nghién ctru vé sé mau duong tinh véi
vi rut cam (p> 0,05). Cac nhém vi rat khac duogc phat hién nhu Adeno vi rut,

vi rut hop bao ho hap, vi rit & cim... tuy nhién chi chiém mot s6 lugng nhd.

18 - 17
16 -

14 -
12
12 -
10

10 -
HCUimA

ICam B

1
Nhém ubéng gia duoc Nhom uéng vitamin D

Biéu do 3.7. 86 ca mcc Ciim A,B tir 1 lan tré lén trong thoi gian nghién ciru &

hai nhom ( theo két qua xét nghiém PCR dich ngody hong)

Theo két qua xét nghiém PCR dich ngoay hong, sé d6i twong mic cim
A 13 15 d6i tuong trong khi chi 10 dbi twong méc cum B trong nhom dugc
ubng vitamin D. O nhom udng gia duoc, sé d6i twong mic cim A va B lan
luot 14 17 va 12. Két qua xét nghiém ciling cho thdy, téng sé dbi twong mic

cim A va B ¢ nhom gia dugc ciing cao hon nhom uéng vitamin D.
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Nam Nir
12 - 124 M
10 | ].0 T
S - 8 - 6
07 A A 6
4 4 -
2 - 2 -
0 B T 1 0 T T 1
CumA CumB CumA CumB

Biéu do 3.8. S6 ca mac cum A, B trén nhém doi twong su dung vitamin D
theo két qua xét nghiém PCR dich ngody hong theo gii
Khi phan tich theo gidi, s lwong nam gi¢i mac ca 2 loai cim la nhu
nhau, 4 ca mic cam A va 4 ca mic cam B. Trong khi & nit gidi, sé lugng d6i

tuong mac cum A nhic€u gap 1,8 lan so lugng doi tugng mac cum B.

12 11
| 10 ECumA
10 \ .
SNCumB
= 8
=
[ ]
5 6 -
g
E‘ 4 |
[y ]
7! 2 4 1
)| \ 0 — 0
3-10 tudi 11-14tudi 15-17 tudi

Biéu db 3.9. 86 ca ciim A,B tir 1 lan tré 1én trong thoi gian nghién ciru theo

cdc nhém tuéi (theo két qua xét nghiém PCR dich ngody hong)



74

Két qua xét nghiém PCR dich ngody hong cho thay trong tong s6 15 ca
duong tinh véi vi rat cam A, sd ca duwong tinh trong nhém tudi tir 3- 10 chiém
nhiéu nhat (11 ca), sd ca duong tinh véi vi rat cim A trong 2 nhém con lai
chiém ty 1¢ kha thap, 1an luot 12 3 ca va 1 ca. S6 ca duong tinh voi vi rat cim
B ciing chi dugc tim thiy nhiéu nhat & nhém tudi tir 3- 10 tudi (10 ca). Khong
phat hién thay ca dwong tinh véi vi rit cim B nao trong nhom tudi tir 11-14

tudi va 15- 17 tudi.

12 -
10

10 -

8 u
-3
5 0 5 3

4 -

2 -

0 - .

CumA/Hlp CumA/H3 Am tinh

Biéu do 3.10. S6 ca nhiém vi rit ciim theo phdn typ vi rit ciim khang dinh

theo két qua xét nghiém & nhém dwoc uéng vitamin D trong thoi gian theo dbi

Xét riéng nhém duoc bo sung vitamin D, két qua xét nghiém phan typ
ciim A cho thiy trong téng s6 20 mau dich ngoay hong dugc xét nghiém dinh
danh, ty 1&¢ miu nhiém ciim A/H3 13 10/20 miu, ty 1é miu nhiém cim A/Hlp
1a 5/20 mau.
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3.3. Moi lién quan giira ndng d6 vitamin D trong mau va ty 1¢ mic nhiém
khuin hé hip cip & ngwoi khoé manh tir 3- 17 tudi tai cong dong &
huyén Thanh Liém, tinh Ha Nam nam 2014

Bdng 3.14. Ham lwong 25- hydroxyl Vitamin D sau can thiép ciia doi twong

nghién ciru theo nguong

Nhém udng Nhém udng

Ham lwgng vitamin D vitamin D gia dugc
(n =200) (n = 200) p
(nmol/L)

SL % SL %
Trung binh (SD) 82,53(19,35) 75,46 (16,21) 0,001*
25- 49 nmol/L 7 3,5 10 5
50- 74 nmol/L 62 31 97 48,5 0,0001*
> 74 nmol/L 131 65,5 93 46,5

Ham lugng vitamin D trung binh trong nhoém c6 st dung vitamin D la
82,53 + 19,35, cao hon trong nhom uéng gid dugc la 75,46 + 16,21. Sy khac
biét nay cd y nghia théng ké véi p= 0,001.

Phén tich ty 186 mic cim giita hai nhom nghién ctru theo ham luong
vitamin D trong mau sau can thiép 12 mét trong nhitng chi s6 dang tin cay dé
danh gia hiéu qua du phong cum cua vitamin D. Két qua cho thay, sau khi
dugc udng vitamin D dinh ky hang tuan trong vong 8 thang, ty 18 ddi tuong
thiéu hyt vitamin D & ca hai nhém chi chiém ty 18 nho (3,5% ¢ nhém bo sung
vitamin D va 5% & nhém gia duogc). 31% d6i tugng & nhém bd sung vitamin
D c6 ham lugng tir 50- 74 nmol/L trong khi ty I¢ nay & nhom gia duoc la
48,5%. Ty 18 d6i twong c6 ham luong tir 74 nmol/L trd 1én ciing cao hon &
nhom dugc bo sung vitamin D. Su khac biét c6 ¥ nghia thong ké véi p=

0,001.



Bang 3.15. Ty 1é mdc vi rit hé hdp giita hai nhém nghién ciru theo ham hrong
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vitamin D trong mdu (sau can thiép) tai Thanh Liém, Ha Nam

Nhém udng

Nhém udng

X o vitamin D gia dwoc
Ham lwgng vitamin D (n=123 (n = 148) 0
(nmol/L)
SL % SL %
25- 49 nmol/L 4 57,1 6 60 1
50- 74 nmol/L 35 56,5 73 75,25 0,02*
> 74 nmol/L 84 64,1 69 74,2 0,146

Sy khac biét c6 y nghia thong ké vé ty 1& méc vi rat ho hap giita hai
nhom nghién ctru chi ghi nhan & nhém c6 ham lugng vitamin D trong méu tur
50- 74 nmol/L. Trong nhém c6 ham lugng vitamin D nay, ty 1é mac vi rat ho
hap & nhom duoc bd sung vitamin D 13 56,5% trong khi mot ty 1& cao hon ghi
nhan & nhom udng gia duoc (75,25%) véi p= 0,02. Trong cac nhom khéc,
khong ghi nhan sy khéc biét gitta hai nhém udng vitamin D va nhom ubng gia

duoc.
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Bang 3.16. Ham lwong vitamin D sau can thiép va sé leot mdc nhiém tring

dwong hé hdp cdp & hai nhém nghién ciru

Nhém udng Nhém udng
Vitamin D gia dwgc
(n=286) (n=335) P
SL % SL %
25- 49 nmol/L
0 lan 3 42,86 4 57,14
1- 3 lan 4 33,33 8 66,67 0,06*
Trén 3 lan 4 100 0 0
50 - 74 nmol/L
0 lan 27 52,94 24 47,06
1- 3 lan 43 26,22 121 73,78 0,001*
Trén 3 lan 16 57,14 12 42,86
> 74 nmol/L
0 lan 47 66,2 24 33,8
1- 3 lan 134 58,01 97 41,99 0,001*
Trén 3 lan 8 15,09 45 84,91

Bang trén hién thj két qua ham lugng vitamin D sau can thi¢p va s6 luot
mac hoi chimg nhiém tring duong ho hap cap ¢ hai nhém nghién ciru. c6 su
khac nhau vé nong d¢ vitamin D trong mau & giira s 1an mac hoi ching
nhiém trung dudng ho hap cip ¢ ca 2 nhom nghién ciu (p< 0,05). SO luot
nhiém tring duong hoé hap trén 3 lan co6 ndng d6 vitamin D trong mau
>74nmol/L & nhém udng vitamin D 1a 15,09%, trong khi sé luong nay &
nhom gia duogc 1a 84,91% (p< 0,01). S6 luot mic nhiém trung dudng ho hap
trén 3 lan c6 nong do vitamin D trong mau 50- 74nmol/L & nhém udng
vitamin D 1a 57,14%, & nhom gia dugc 1a 42,86% (p< 0,01). S6 luot nhiém
trung dudng ho hap trén 3 1an c¢6 néng do vitamin D trong mau 25- 49 nmol/L

& nhom ubng vitamin D 1a 100%, nhém gia duoc 13 0%.
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Pic biét, ndng d6 vitamin D trong méu cang cao, sd luot nhiém tring
duong ho hap cang thip. D6i v6i ndng d6 vitamin D ¢ muc > 74 nmol/L, ty 1
ghi nhan ddi twong mic nhiém tring dudng hd hap tir 3 1an tré 1én ¢ 2 nhém
co su khac biét ro rét (p< 0,01). O nhém su dung vitamin D, ty 1€ nay Ia
15,09%, & nhom str dung gia dugc 1a 84,91%.

Bang 3.17. Moi lién quan giita ham lwong vitamin D trong mdu va ty 1é nhiém

cum o nhom s dung gia dwoc

Yéu t RR 95% Cl p

Ham luwgng vitamin D theo ngudng

25- 49 nmol/L 1

50- 74 nmol/L 0,79 0,28- 1,82 0,32

>74 nmol/L 0,81 0,28- 1,85 0,31
Gioi tinh

Nir 1

Nam 1,14 0,74- 2,65 0,3

Nhom tubi

3- 10 tuéi 1
11- 14 tuéi 0,88 0,58- 1,38 0,27
15- 17 tuéi 0,85 0,61- 1.56 0,41

Tién sir bénh tat

Viém dwong hé hdp trén 0,85 0,55- 1.26 0,21

Viém dwong hé hdp dudi 1.01 0,51- 1,83 0,46

Bang trén thé hién két qua vé moi lién quan gitta ham lugng vitamin D

trong mau va ty 1¢ nhiém cum & nhém stir dung gia dugc. Nhitng do61 tugng co
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ham lugng vitamin D trong mau > 74 nmol/L c¢6 nguy co mac cim chi bang
0,81 1an nhitng d6i twong c¢6 ham lugng vitamin D ¢ muc 25- 49 nmol/L
(95% Cl: 0,28- 1,85). Nhitng dbi twrong c6 ham luong vitamin D trong méu tir
50- 74 nmol/L ciing c6 nguy co mac cam chi bang 0,79 1an nguy co niy &
nhém c6 ham wong 25- 49 nmol/L. Nam gidi c6 nguy co méc cam gap 1,14
1an nir giéi (95% Cl: 0,74- 2,65). Nhom 11- 14 tudi va 15- 17 tudi c6 nguy co
mac cim it hon nhém 3- 10 tudi lan luot 13 0,88 va 0,85 1an (95% CI: 0,58-
1,38 va 0,61- 1.56). Nhom c6 tién st viém dudng hd hap dudi cd nguy co
mic cim cao gap 1,01 1an nhom khong co tién sir nay (95% Cl: 0,51- 1,83).
Tuy nhién nhém c6 tién st viém duong ho hap trén lai ¢6 nguy co mic cim
thap hon nhom khong co tién sir viém duong ho hép trén 0,85 1an (95% CI:
0,55- 1.26)

Tuy nhién, khi str dung céc thuat thong ké dé tim kiém moi lién quan thi
cac yéu to nhu gidi tinh, nhom tudi, tién s bénh tat, nong do vitamin D trong
mau dugc ghi nhan l1a nhitng yéu t6 c6 moi lién quan dén ty I¢ mac cam

nhung khong ¢ y nghia thong ké trong nhom sir dung gia duoc (p> 0,05)
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Bang 3.18. Moi lién quan giita ham lwong vitamin D trong mdu va ty 1é nhiém
cum o0 nhom suw dung vitamin D

Yéu t6 RR 95% ClI p

Ham lwgng vitamin D theo nguwing

25- 49 nmol/L 1

50- 74 nmol/L 1,51 0,58- 3,92 0,39

> 74 nmol/L 1,84 0,72- 4,69 0,2
Giéi tinh

Nip 1

Nam 1,21 0,82-1,8 0,32
Nhom tudi

3- 10 tuéi 1

11- 14 tuéi 1,06 0,68- 1,68 0,31

15- 17 tuéi 0,88 0,52- 1.57 0,31
Tién sir bénh tat

Viém dwong hé hdp trén 0,62 0,4- 0,97 0,03*

Viém dwong hé hdp dudi 2,95 1,14- 7,6 0,01*

Két qua hién thi cho thiy, ddi vdi nhom dugc udng vitamin D hang tuan,
cac yéu to nhu ham lugng vitamin D theo ngudng, gidi tinh, nhom tudi déu 1a
nhimg yéu t6 c¢6 mdi lién quan thuan bién dén ty 1é nhiém cam, tuy nhién cac
yéu t6 ndy chua dat dén mirc ¥ nghia thong ké (p> 0,05). Hai yéu t6 1a tién st
viém duong ho hap trén va dudi 1a nhém yéu té c6 mdi lién quan mat thiét
dén ty 1€ nhiém cam. Pic biét & nhom viém duong ho hép dudi, nhom ¢o tién
sir mac bénh nay c6 nguy co mic cim gap 2,95 1an nhom khong co tién st
nay (95% Cl: 1,14- 7,6, p= 0,01). Két qua yéu t6 nguy co thé hién chiéu huéng
nguoc lai & nhom viém duong hé hap trén. Ty 1& nhim cam trong nhom dbi
tugng c6 tién st viém duong hé hap trén chi bang 0,62 1an trong nhém khéng c6
tién st nay (95% CI:0,4- 0,97). Pay 1a mdi lién quan nghich bién va c6 y nghia
thong ké (p=0,03).
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Bang 3.19. M6 hinh héi quy da bién méi lién quan gitka ham heong vitamin D
trong mdu va ty lé nhiém cum o nhom su dung gia duoc

Yéu tb RR R2 95% Cl p
Mo hinh hdi quy da bién 0,02 0,73
Ham lwgng vitamin D theo ngudng
25- 49 nmol/L 1
50- 74 nmol/L 2,33 0,56- 9,5 0,239
> 74 nmol/L 2,33 0,54-1,01 0,255

Tién st viem dwong hé hap dwdéi

Khong mac bénh 1
Mic bénh 1,19 0,34-4,19 0,776

Tién str viem dwong ho hap trén

Khong mic bénh 1

Mic bénh 0,59 0,28-1,23 0,161
Nhém tudi

Nhom tudi 3- 10 1

Nhom tuéi 11- 14 tudi 0,82 0,42-4,77 0,67

Nhoém tudi 15- 17 tudi 0,88 0,32-512 0,61
Gioi

Nir 1

Nam 1,25 0,63-2,5 0,65

Khi dua tat ca cac yéu t6 nguy co trén vao mé hinh hoi quy da bién cia
nhom sir dung gia dugc, két qua nghién ctru cho thay khong thiét 1ap duoc
mot mo hinh hdi quy nao co y nghia thong ké va c6 muc do gia thich cao (p=

0,73, R?=0,02) 6 nhom duoc udng gia dugc
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Bang 3.20. M6 hinh héi quy da bién méi lién quan gitta ham heong vitamin D
trong mdu va ty 1é nhiém cum o nhom su dung vitamin D

Yéu t6 RR R2 95% ClI p
M6 hinh héi quy da bién 0,02 0,04*

Ham lwgng vitamin D theo ngudng

> 74 nmol/L 1
50- 74 nmol/L 1,68 1,63-4,5 0,02*
25- 49 nmol/L 2,03 1,75-51 0,03*

Tién st viem dwong hé hap dwdi

Khéng méc bénh 1

Méc bénh 7,49 1,92-8,05  0,04*

Tién st viem dwong hé hap trén

Khong mac bénh 1

Mic bénh 0,63 0,31-1,27 0,05

Nhom tudi

3-10 tudi 1

11-14 tudi 0,62 0,32-1,19 0,15

15 -17 tudi 0,75 0,35- 1,57 0,4
Gioi

Nir 1

Nam 1,07 0,7- 1,64 0,73

Bang trén trinh bay méi lién quan giira ham luong luong vitamin D
trong mau va ty 1& nhiém cim & nhom st dung vitamin D. Hoi quy logistic da

bién 12 mot phuong phap phan tich hdi quy nham du doan hoic udc lugng gia
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tri ctia bién phu thudc dua trén gia tri cua nhiéu bién doc 1ap. Do do, khi dua
nhitng yéu td don bién khong c6 ¥ nghia théng ké vao mé hinh da bién, chung
t61 tim dugc md hinh da bién c6 y nghia théng ké (p= 0,04) va yéu tb vé tién
str viém duong ho hap dudi trong mé hinh 14 ¢6 y nghia thong ké voi p= 0,04,
(95% CI: 1,92- 8,05). M hinh trén dugc giai thich nhu sau: khi dua cac yéu
t6 nhom tudi, gidi tinh, tién sit mac bénh, ham lugng vitamin D trong mau
vao md hinh da bién ta dwoc mot mo hinh c6 ¥ nghia thong ké, tuy nhién mirc
d6 giai thich cia mo hinh 1a khong cao (R%= 0,02). Pac biét nhitng ddi tuong
c6 tién str mic viem duong hd hap dudi c6 nguy co mic cam gip 7,49 1an dbi

tuong khong ¢ tién sir mac bénh nay.

Bdng 3.21. M6 hinh héi quy t6i wu méi lién quan giita ham leong vitamin D

trong madu va ty 1é nhiém cum ¢ nhom sw dung vitamin D

Yéu t6 RR R? 95% CI p
M&b hinh héi quy toi wu 0,02 0,002*
Ham lugng vitamin D 1,01 1,001- 1,02 0,03*
Tién sir viém duong ho hap duéi 2,39 1,92-6,21  0,045*
Tién st viém duong ho hap trén 0,61 0,38-0,96  0,03*

Loai b nhimng bién khong lién quan trong mo hinh, ta duoc moé hinh hoi
quy t6i wu: ty 18 nhiém cim trong nhom sir dung vitamin D phu thudc vao 3
yéu t6 chinh d6 1a ham luong vitamin D trong mau, tién sir viém duong ho
hép trén, tién st viém duong hd hap dudi. Tuy nhién, mic do giai thich cua

m0o hinh khdng cao.
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CHUONG 4.

BAN LUAN

Viém dudng ho hip cdp thuong gip nhit ¢ tré em v6i nguyén nhan chu
yéu do vi rat cam va cac vi rat duong ho hap khac. Hau hét tré em nhiém cam
déu khoe manh, tuy nhién nhimg tré da timg c6 tién sir mic cm trong nhiing
nim dau doi thudng cé nguy co bi ning hon trong nhitng dot bénh sau.
Nhiém khuan thtr phat ciing thudng xay ra trong dot bénh cum khién tinh
trang nang hon & tré em [49], [145], [148]. Ngoai ra, tré em la mot trong
nhimg dbi tuong nguy co cao, dong thoi 1a ddi twong quan trong trong lan

truyén bénh ciim do thoi gian ddo thai vi rat ¢ tré em dai hon [29].

Viém duong ho hap cap ¢ tré em hién nay dang giy ra nhimg ganh ning
16n cho nén kinh té xa hdi va co s& ha tﬁng cho hoat dong cham soc strc khoe.
Chi phi diéu tri ngoai trii cho mdi dot tiry thudc vao tung loai vi rat. Theo mot
nghién ciru tai Pirc, tong chi phi diéu tri ngoai trt 1a 123 Euro cho mdi trudng
hop viém dudng ho hap cap, trong d6 néu phan theo loai vi rat, tong chi phi
cho mdi truong hop nhiém vi rat hop bao ho hap 1a 163 Euro, véi vi rit &
cim 1a 100 Euro cho vi rat cam 1a 223 Euro. Bén canh d6, tong chi phi diéu
tri ndi tra cho mdi trudng hop viém dudng hé hip cip nim vién 1a 2579 Euro,
va tuong tng véi tung loai vi rat 1la 2772 Euro, 2374 Euro va 2597 Euro, véi
vi rat hop bao ho hap, vi rit 4 cim va vi rat cam, twrong Gng [57]. Nhirng chi
phi ndy udc tinh bao gdm chi phi truc tiép va gian tiép cho ngudi cham soc.
Do d6, cac bién phap du phong 1a can thiét dé giam thiéu ganh ning cua viém
duong ho hap cap & tré em. Dy phong ciim bang vac xin cho dén nay van
dugc cho 1a mot trong nhitng bién phap hiéu qua ngin nglra mic bénh. Tuy

nhién thyc té cho théy hiéu qua bao v¢ dat cua vic xin cam chi dat dudi 60%,
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dic biét & tré nho [118]. Bén canh d6, dé du phong hiéu qua nhat thi tit ca cac
thanh vién khac trong gia dinh, nhimg ngudi tiép xtic gan giii véi tré, bao gdm
anh chi em rudt, nguoi cham soc tré... cling can duge tiém ching dé giam kha
nang truyén sang tré em 1a nhom ddi tuong nguy co cao [110]. Vi thé, ting
cudng cac bién phap du phong khac nhu bd sung vitamin D 1a can thiét, gop
phan giam ty 1é mic viém duong ho hap cap do vi rat & tré em.

Tai Viét Nam, bénh cim van 1a mot trong nhitng ganh ning cua cong
dong. Trong 10 nam tré lai day, hé thong gidm sat bénh truyén nhiém ghi
nhan méi ndm c6 hon 1,5 triéu truong hop méc hoi chirng ciim. Trong do, tai
Ha Nam, tinh hinh bénh ctim c6 nhiing dién bién phtc tap, 1a thach thuc 16n
v6i chinh quyén va nganh y té so tai. Hang nim hon 18.000 ca méc hdi chtng

cim dugc ghi nhan, cao hon so véi nhiéu tinh & mién Bac (Bang 2.1) [8].

Bdng 4.1. Tinh hinh mdc héi chirng cim tai Ha Nam giai doan 2003- 2013
(Nguon: Nién gidm thong ké bénh truyén nhiém- Cuc Y té dir phong) [8]

Nim S6 mic S6 chét S6 mic/100.0000  S6 chét/100.000

2003 22,210 0 2,720.00 0.00
2004 23,016 0 2,806.49 0.00
2005 17,720 0 2,111.95 0.00
2006 17,227 0 2,030.31 0.00
2007 18,390 0 2,228.01 0.00
2008 18,365 0 2,199.42 0.00
2009 24,225 0 3,080.49 0.00
2010 16,987 0 2,117.74 0.00
2011 14,865 0 1,889.05 0.00
2012 15,059 0 1,900.41 0.00
2013 12,130 0 1,530.78 0.00
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Ha Nam 1a mét trong nhiing tinh c¢6 dich cam A/H5N1 va cam A/HIN1
xay ra, gdy anh hudng khong nho t6i doi séng, kinh té, vin hoa xi hoi cua
nhan dan trong tinh. Viéc trién khai nghién ctru vé hiéu qua phong ngira bénh
cim tai nhimg dia diém nghién ctru nhu thé nay 1a phu hop gép phan nang
cao hoat dong phong chéng cim tai dia phuong, dong thdi dam bao cho
nghién ctru duge dién ra ding ké hoach, khong gian doan boi hién tugng thiéu
hut bénh nhan trong nghién ctru hodc c6 nhiing khoang trong bénh nhan trong

qua trinh theo doi.

Mot diém dang chu y, tuy nhidu nuéc trén thé gidi trién khai nhimg
nghién ctru vé vitamin D va bénh cim, nhung day 1a nghién ctru dau tién ¢
Viét Nam vé vai trd ctia vitamin D ngoai hé co Xuong, gop phan dua dén tinh
moi cho dé tai. Mot trong nguyén nhan chinh 14 do nhiing wu tién y té cia
Viét Nam noi bat ¢ tré em nhiéu nam nay lién quan dén vitamin D d6 la coi
xuong, suy dinh dudng... Ngoai ra, ciing chua c6 nhitng tong hop nghién ctru
nao hodc nhitng bai luan cap nhat danh gia diy du vé vai tro cta vitamin D
d6i voi co thé con nguoi tai Viét Nam, din dén nhitng khoang tréng kién thirc
vé vitamin D. Vi vy, hudng nghién ctru niay s& gop phan lap di mot phan
khoang trong d6 va md ra nhitng hudng tiép theo trong tmg dung vitamin D

trong phong va chira bénh.

4.1. Ty 1&¢ mic nhiém tring dwong hd hap cAp & nguoi khée manh tir 3-
17 tudi giira nhém udng vitamin D va nhém ddi chirng trong 12 thang can

thi¢p tai xa Thanh Ha, huyén Thanh Liém, tinh Ha Nam nam 2014

Vai tro cua vitamin D trong gidm nguy co mac cum ban dau dugc dua ra
qua cac nghién clru quan sat mo ta, do la nhiing quan sat vé ty I¢ mac caim
theo mua hay & nhiing dira tré dugc bu me day du so véi nhitng tré khong

dugc ba me day di. T d6 hinh thanh gia thuyét lién quan dén viéc tong hop
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vitamin D trong co thé va co ché dap tng mién dich khi thiéu hut vitamin D
v6i bénh cam [22], [39], [83], [146]. Chi dén nhitng nghién ctu thir nghiém
1am sang thi tac dong cua vitamin D dbi v6i hé thong mién dich méi duoc thuc
su ghi nhan [120], [122], [140], [151], [152], qua tac dong 1én ca hé mién dich
khong dic hiéu (mién dich bAm sinh, tu nhién) va hé mién dich dic
hiéu (mién dich thich nghi) [30], [74]. Pay la loai vitamin giup ngin ngira
biéu hién qua muc cla cac cytokine gdy viém va kich thich vai trd cta céc
peptide khang khuan retrocyclin-2 ¢6 tac dung trong viéc bao vé co thé chéng
nhiém cum [27], [40], [73], [96], [130], [136]. Ngoai ra, vitamin D ciing duoc
chimg minh c6 nhiing tac dong lén té bao mién dich nhu té bao T, té bao B &
tré¢ nho [58]. Trong phong thi nghi¢m, vitamin D cling dugc chung minh c6
anh huong dén co ché mién dich théng qua anh hudng dén mot sb thanh phan
trong hé théng, dicbiétlaté bao T hay té bao B qua uc ché su phat trién, thlc
day qué trinh ty hay cia té bao [142]. Do d6, khi thiéu hut vitamin D lam
giam kha nang mién dich cua co thé, giam kha ning dap ung cia co thé voi
cac vi rat ho hap, dan dén sy gia ting kha ning viém dudng ho hip dudi cap &

tré em tai cong dong [142].

Nghién ctru méi nhat cong bd nim 2017, qua phan tich dir liéu tir hon
11.000 nguot tham gia trong 25 thtr nghiém 1am sang dugc thuc hién tai 14
qudc gia c6 nén y hoc phat trién cao di dua ra nhitng bang chimg dang tin cay
cho théy, vitamin D thuc su c6 kha nang bao v¢ chéng lai cac bénh viém
duong duong ho hap do vi rat. Tuy nhién, ghi nhén tai cic nghién ciu ciing
cho thay hiéu qua thir nghiém khac nhau. Diém méu chét & dy chinh 14 hiéu
qua bao vé ciia vitamin D manh nhat & nhiing ngudi truée d6 c6 ham lugng
vitamin D thap va nhitng nguoi duge bd sung vitamin D hang ngay hodc hang
tuan hon 1a sir dyng liéu vitamin D 16n. Nhiing ngudi c6 ham luong vitamin

D cao ban dau ciling dugc huong loi tir viéc bd sung vitamin D, mdc du hiéu



88

qua thap hon. Nghién ctru ciing dong thoi chi ra rang, hiéu qua giam nguy co
viém dudng ho hap cip do vi rat cia vitamin D twong dwong v6i hidu qua bao
vé cta véc xin cam trong khi b6 sung vitamin D lai an toan va khong tén kém,
tranh duoc cac phan tng bat loi do tiém phong gy ra, ciing nhu giam céc chi
phi vé mit vic xin va xu 1y chit thai y t&, do d6 bd sung vitamin D c6 thé
mang lai hiéu qua 16n vé mit chi phi [105]. Hién nay, trong nén y hoc thuc
chtng, bang chtng tir cac nghién ctru di trude 1a hét siic quan trong, dugc coi
1a co s dé thuc hién cac nghién ciru tiép theo. Vi vay, tir nhiing bang ching
ctia cac nghién ctru trén thé gidi, nghién ciru vé hiéu qua cta viéc bod sung
vitamin D d3 duoc trién khai tai Viét Nam, trén quﬁn thé nguoi Viét Nam véi

nhimng dic tinh vé kinh té xa hoi va nhan ching hoc khac biét.

Trong nghién ctru nay ¢ Vi¢t Nam, tac gia va cong sy da lya chon hai
nhom d6i tuong kha twong dong vé tudi, gidi va ham luong vitamin D huyét
thanh trudce nghién ctru. Hai nhom db6i tuong ciing khong cé su khac biét vé
tién str mic bénh trude nghién ctru (p> 0,05). Pong thoi nhu di dé cap trong
phan phuong phap nghién ctru & chuong 2, cac d6i tuong tham gia nghién ctru
déu duoc giam sat hai 1an mot tudn nham phat hién kip thoi cac truong hop co
biéu hién hoi chimg cim hodc viém dudng hd hap cip. Do 1a nhimg nguoi cé
cac biéu hién: sot (= 38°C), ho, ngat miii/chay nudc miii, dau hong, dau dau,
dau xoang, dau co, m¢t méi, dau tai, nhiém trung tai (co chan doan cta bac
s¥), hoac 6n lanh. bPoi tuong nghién ctru ¢6 céc triéu chung nhu trén s€ dugc
kip thoi bao 1én nhoém nghién ctru dé thu thap thong tin va thu thap mau
ngody hong. Viéc giam sat trong nghién ciru cac triéu ching cta doi tuong
dugc thuc hién bo1 nhoém cong tac vién 1a cac can bo y té lam viéc tai tram y
té, nhimg ngudi trude d6 di dugc tdp hudn ki vé cac triéu chimg ctia bénh
cling nhu ¥ nghia cta nghién ciru, tim quan trong cua viéc tranh bo sot ca

bénh. Do d06, viéc phat hién cac ca bénh luon kip thoi, dam bao sb luong mau
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nghién ctu, dong thoi viée tap huan cho nhom cong tac gitp cho nghién cuu

tranh duoc nhimg sai s6 hé thng trong lira chon ddi tuong 14y mau.

Céc triéu ching cua bénh nhan trong dot bénh duogc ghi lai thong qua
bang hoi va duoc danh gia tai co s¢ y té boi can bd tham kham. O déy, thang
diém danh gia voi 3 mirc d6 tir nhe t6i nang (1- nhe, 3- trung binh, 5- ning)
da dugc sir dung dé danh gia cac triéu chung vé hoi ching cim hoac viém
duong hd hap cép o tré. Viéc danh gia theo thang diém cho phép xac dinh
hi¢u qua cua vitamin D trong gidm cac tri¢u ching trong dot bénh & tré. Bén
canh do, tré co cac tri€u ching ké trén cling dugc danh gia xem du tiéu chuan
dé 1ay mau ngody hong hay khong? Tiéu chuan & day l1a d6i twong tham gia
nghién ctru phai co6 it nhét 2 trong cac dAu hiéu trén trong dot bénh dudi 7
ngay. Nhu vay, & nhém udng vitamin D c6 tong s6 184 miu dam bao tiéu
chuan duoc 14y, tinh theo s tré thi c6 tong cong 113 tré dugc ldy miu o
nhom nay. Trong khi d6, nhém gia duoc 1a 253 mau va 138 mau tuong Ung.
Két qua nghién ctru cho thiy sd luong mau duogc ldy ¢ nhom udng gia dugc
nhiéu hon so voi nhém udng vitamin D. Su khéc biét co ¥ nghia théng ké voi
p= 0,012 va 0,013, twong tmg. Sy khac biét trén da cho thiy budc dau hiéu
qua cua sy can thiép 1én nhom udng vitamin D khi s6 1an ¢6 triéu ching cim
hodc viém dudng ho héap trén & nhom nay c6 xu hudng thip hon nhom udng

gia duoc.

Thoi gian theo ddi trong nghién ctru 1a 1 nim bao gom 8 thang udng
vitamin D, sau d6 d6i twong nghién ctru duogc theo ddi tiép 4 thang dé thu thap
thong tin vé hoi ching ciim hozc viém duong ho hap cap ¢ tré, dong thoi lay
mau xét nghiém. Khodng thoi gian 1 nim dam bao di 4 mua véi su khac biét
vé luong anh sang mit troi khi tiép xic, qua d6 danh gia dugce anh hudng cua
b6 sung vitamin D khong phu thudc vao yéu t6 mua thong qua ty 1¢ mac hoi

chtng cum hodc viém dudng ho hip cip trong 1 nim theo ddi & nhimng thoi
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diém khac nhau. Pong thoi, theo doi dii 1 nam dam bao ghi nhan sy xuét hién
cac ching vi rat ho hap thuong gip khac nhau & tré nho, tir d6 danh gia duoc
chung vi rat thudng gip nhét va hiéu qua cua vitamin D ¢ nhém vi rat hd hap

nao la manh nhat.

Ciing trong nghién ctru nay, 400 tré da dugc lgya chon c6 chu dich cho
viéc nghién ctiru. Dbi v6i thir nghiém 1am sang ngu nhién c¢6 ddi ching vé
hiéu qua cua viéc bo sung vitamin D, ¢& mau tai cong déng nhu trén 1a du
16n. Viéc 4p dung cong thic tinh ¢& mau phu hop, chi mot vai nghién ctru
trude & mot sd qudc gia thyce hién duoc, trong khi da sé nghién ciru khac moi
chi thyc hién & quy mé phong thi nghiém, hodc quy mé cong dong nho [36],
[150]. Bén canh d6, sir dung phuong phap RT- PCR khang dinh két qua xét
nghiém cling dem lai d6 tin cdy va chinh xac cao hon véi cac két qua thu
duoc, day ciing 13 phuong phap phi hop véi chan doan cac bénh do vi rit
RNA gay ra. Viéc st dung k¥ thuat RT- PCR da khic phuc dugc han ché cua
nhiing nghién ctru trudc do, khi khong sir dung RT- PCR dé khang dinh két
qua, hodc chi thu thdp qua hoat dong tu bao cdo tri€u chiing bénh cua nguoi

bénh khi so sanh két qua [36], [142], [150].

Hiéu qua cta viéc bo sung vitamin D duoc danh gia qua tinh toan chi sd
nguy co tuong ddi (Relative risk- RR). Pay 1a chi s cua hai ty 1& hay hai
nguy co, 1a mot trong nhitng chi s6 phu hop trong danh gia hiéu qua trong
nghién ciru thir nghiém 1am sang. Trong thoi gian 8 thang bo sung vitamin D3
v6i ham lugng 14.000 dv/ tudn, két qua giam sat viém duong hé hap cap hang
tuan cho thay, ty 1¢ mac hoi ching nhiém tring dudng ho hap cap do vi rat ¢
nhoém duoc uéng vitamin D 1a 61,5%, nhom uéng gid duoc 1a 74%, su khac
biét co ¥ nghia thong ké. Tir két qua nay thiy rang, xu huéng mic hdi chimg
nhiém tring dudng ho hap cap do vi rat & nhom dugc bod sung vitamin D thap

hon nhém uéng gia dugc. Tong sb luot méc hoi chimg nhiém tring duong hod
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héap cép do vi rat ghi nhén ciing thap hon ¢ nhom dugc udng vitamin D, voi
210 luot méc trong toan bo thdi gian theo ddi, so v6i nhom udng gia duoge 1a
283 luot. SO luot 6m trung binh theo phan tich & nhém ubng vitamin D 14 2,1
+ 1,01, & nhom udng gia duge 13 2.4 £ 1,09, su khac biét gitra hai nhém c6 y
nghia théng ké véi p= 0,0019 (biéu d6 3.1 va 3.2). Nhu vy, két qua giam sat
hang tuan cho thay: S6 ngudi mic, tong sé luot mic, sd luot mic hoi chimg
nhiém trung duong ho héap cép do vi rat trung binh & nhém bd sung vitamin
D déu thip hon nhém udng gia duoc, sy khic biét nay co y nghia théng ké
v6i p< 0,05. Két qua nghién ctru cua dé tai kha tuong dong vai cac nghién
ctru trude d6 vé hiéu qua bo sung vitamin D, khi ty 1é mac hoi chimg nhiém
trung duong hd hap cap do vi rat & nhém ubng vitamin D thdp hon so voi

nhoém udng gia duge [63], [90], [149], [156].

Hi¢u qua cua viéc bo sung vitamin D con dugc ghi nhan gidm muic do
ning céac triéu chimg chinh ctia hoi ching nhiém tring dudng ho hap cip do
vi rat. Két qua phan tich cho thay, ty 18 tré em c6 sot > 38,5 °C & nhom ubng
vitamin D (43,75%), c6 xu hudéng thap hon so véi nhom udng gia dugc
(62,5%). Bén canh do, ty 1& ngat mili & mic do trung binh ¢ nhom udng
vitamin D ciing thdp hon so v&i nhom udng gia duogc (85,81% so véi
88,94%). Pong thoi ty 16 dau hong ¢ mirc trung binh trong nhém tré udng
vitamin D (94,12%), ciing thip hon so v&i nhom udng gia dugc (96,82%)
(bang 3.4). Viéc giam murc do ning cac tridu chimg viém duong ho hip trén
c6 vai trd quan trong & tré nho, Vi cac bénh viém duong ho hap trén hién nay
déu chua co thube dic hiéu. Do vay, khi sét nhe, tré s& khong can chi dinh cac
thudc diéu tri triéu ching khac nhu sét > 38,5 °C can thudc giam sbt. Viéc
giam nhe cac triéu chtng ciing gitp giam chi phi trong diéu tri do viéc bd
sung cac thude phu tro & tré, dong thoi giam di cac nguy co bién ching ning

c6 thé gap nhu viém phé quan phoi. Theo két qua phan tich, su khac biét giira
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hai nhém khong c6 y nghia thong ké nhung da cho thdy budc dau tinh hiéu
qua trong phong ngtra su xuét hién cac triéu ching ning cta hdi ching cim &
cac ddi trong duge b sung vitamin D. Do vy, can c6 nhitng nghién ctru tiép
theo dé cung cip cac bang chimg rd rang hon vé hiéu qua vitamin D trong
giam muc do ning cia cac triéu ching viém dudng ho hip trong hdi ching
cum ¢ tré em.

Phén tich ty 1& mac hoi chung theo gidi cho thay, hiéu qua phong hoi
chtng nhiém trung dudng ho hap cap do vi rit rd hon & nam so véi nir. Bo
sung vitamin D ¢ nhom nam gi6i lam giam nguy co mac nhiém trang duong
h6 hap cap do vi rat so voi nhom udng gia duoc, khi ty 16 mac cam ¢ nam
gidi (nhom udng vitamin D) thap hon 19% & nhom udng gia duoc (RR= 0,81:
95%Cl (0,67- 0,95), su khac biét c6 ¥ nghia thong ké véi p= 0,025. O nir
gidi, viéc bo sung vitamin D chi 1am giam 16% nguy co nhiém trung duong
hé hip cép do vi rat & nhom udng vitamin D so v6i nhom udng gia dugc, su
khac biét khong co v nghia thong ké (RR (95%CI): 0,84 (0,84- 1,03), p=
0,1).

S6 liéu phan tich theo nhom tudi cho thiy, hiéu qua giam ty 18 mac hoi
chtng nhiém trung duong hd hip cip do vi rat 1 hon & nhém 11- 14 tudi,
v6i ty 16 mac & nhom udng vitamin D giam 28% so v&i nhom gia dugc, su
khac biét co y nghia thong ké. Trong khi d6, hai nhém tudi con lai ty 18
thap hon, 15% & nhém 3- 10 tudi va 8% ¢ nhom 15- 17 tudi. Nhirng nghién
ctru trude day ciing chua ghi nhan rd rang sy khac biét theo gidi, tudi vé
hiéu qua bo sung vitamin D trong phong chong nhiém trung dudng hé hip
cap do vi rat. Vi vay, yéu to gidi va tudi trong nghién ciru nay 1a mot van dé

dang chil ¥ cho nhitng nghién ctu tiép theo trong hoat dong du phong,
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cling nhu tinh toan liéu lugng bd sung vitamin D gifta cadc nhom dé dem lai

hiéu qua dong déu hon.

Dbi v6i nhém nhidm trang duong hod hip cap do vi rat, viéc bd sung
vitamin D3 1am giam kha ning nhiém trung duong ho hap cap do vi rit 15%,
nhung ty 16 mic timg ching vi rat cim lai khong c6 su khac biét co y nghia
thng ké gitra hai nhém nghién ctru (p> 0,05). Mot vai nguyén nhan giai thich
cho két qua nay. Trong 400 d6i tuong lua chon theo ddi, ty 18 tré c6 ham
luong vitamin D huyét thanh dudi 50 nmol/L (ngudng xac dinh thiéu vitamin
D [19]) chi chiém dudi 10%, thap hon rat nhiéu so véi cac nghién ctru vé ty 18
thiéu hut vitamin D & ngudi Viét Nam ( gan nhét 1a mot nghién ctru trude do
nam 2013 khi cac tic gia di nhdn manh hon 50% tré em Viét Nam thiéu
vitamin D va thiéu vitamin D ¢ mérc d6 nang) [95]. Nghién ctru ndy, Do ty 18
nho tré thiéu hut vitamin D nén c6 nhirng tac dong nhét dinh téi hiéu qua bo
sung vitamin D3 lam giam nguy co méc vi rat cam. Piéu nay phu hop véi
phat hién cua tac gia Martineau va cong sy nim 2017, vé hiéu qua cua
vitamin D & nhitng nguoi c¢6 ham luong vitamin D thoi diém trudc nghién
ctru cao [105]. Mit khac, nghién ctru thyc hién viéc bd sung vitamin D hang
tuan chtr khong hang ngdy nhu mot vai nghién ctu trude do [93], [149],
[150]. Theo phan tich tong hop cua tic gia Martineau va cong su, viéc bod
sung hang ngay vitamin D da dem lai hi¢u qua hon trong phong ngtra cac
bénh viém duong hd hap cap so véi viéc bod sung hang tuan [105]. Pay ciing
c6 thé 1a 1y do khién két qua nghién ctru ndy con han ché. Pay duoc coi nhu
bai hoc cho nhitng nghién ctru sau nay trong du phong cim thong qua vitamin
D, d6 1a sy can nhic b6 sung vitamin D hang ngay hay hang tuan véi liéu
luong thich hop. Déng thoi, lidu luong can dugc xay dung dya trén sy thiéu

hut vitamin D trong cong dong va theo khuyén nghi ciia Vién Dinh dudng
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Quéc gia, tir d6 dua dén hiu qua cao nhat trong phong bénh viém dudng ho

hap cap noi chung va bénh cim noi riéng & tré em.

Mot diéu can luu ¥ nita, nhiém tring dudng ho hap cép do vi rat ¢6 tinh
mua. Nghién ctru ctia chiing t6i cho thay, s6 lugt nhiém & nhém udng vitamin
D ting cao vao vu dong xuan (kéo dai tir gitra thdng 11- thang 2). Trong khi
d6 nhom udng gia duge, xuat hién twong tng voi 4 mua xuan, ha, thu, dong.
La hoi chimg ¢6 tinh mua, nén su thay doi thoi tiét, khi hau sé tic dong téi ty
1¢ nhiém trang duong ho hap cap do vi rit & cac nghién ciru, dong thoi viée
hép thu va tong hop vitamin D cta co thé ciing thay ddi trong diéu kién thoi
tiét va anh sang khac nhau. Trong nghién ctru ndy, kho tach bach cac yéu td
tac dong tir moi truong trong phan tich mdi lién quan giita bénh cim va
vitamin D, diéu nay ciing twong ty nhan dinh cta tic gia Sundaram va cong
su trong nghién ctru nam 2012 [142]. Mot yéu to nita, su thiéu hut thong tin
vé tiém phong vic xin ciim ctia cac dbi twong nghién ctu ciing 12 mot yéu tb
tac dong dén két qua. ( Mic du theo bao cdo ty 18 tiém phong cam tai dia ban
nghién ctu 1a khong cao). Day ciling 1a thyc trang chung hi¢n nay, khi nguoi
dan chua thyuc su quan tam dén du phong bénh cum do quan niém bénh cim
1a bénh c6 thé tu khoi. Trong nghién ctru nay, thong tin vé tiém phong cim
khong duogc thu thip, day 1a mot han ché cho nghién ctru. Khéng cé théng tin
vé véc xin s& rat kho danh gia thuc su hiéu qua cua viéc bd sung vitamin D
hay tac dong ciia cac bién phap du phong khac, bao gom vic xin 1én két qua
gitta hai nhém nghién ctru. Do @6, nhitng nghién ciru tiép theo, viéc bd sung
cac thong tin c6 thé gdy nhidu cho nghién ciru 1a can thiét dé giup nha nghién
ctru loai bé yéu td nhidu, cung cap nhimng bing chtng tot hon hd trg cho
nghién clru cua minh.

Nhin chung, két qua nghién ctru nay kha tuong dong véi mot vai nghién

ciru trude day. Hai nghién ctu thir nghiém lam sang vé hiéu qua bd sung
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vitamin D3 trén tré em tai Mong C6 va Nhat Ban ciing cho thay vitamin D3
g6p phan 1am giam nguy co méc cac vi rat dudng ho hip ¢ tré em. Tuy nhién,
hiéu luc trén cac vi rat cum lai khong rd rang [36], [150]. Mot phén tich tong
hop khac cung cip cac bang chimg cho thdy, mdi lién quan giira vitamin D va
hoat dong du phong, diéu tri cac bénh viém duong hd hip cap tinh do vi rit
va bénh ciim [142]. Két qua nghién ciru ciing chi ra vi rat dudng ho hap 1a
nguyén nhan giy bénh chu yéu & tré em. Piéu nay kha phu hop véi cac bao

c4o trude d6 vé md hinh bénh tat pho bién & tré em Viét Nam [53], [113].

Nghién ctru duge thuc hién & trong nudce, 1a qudc gia c6 thu nhap trung
binh, v&i ty 1& tré thiéu hut vitamin D & muc thap, nhiing dit liéu nay dua ra
c6 thé tmg dung cho nhitng nudc c6 diéu kién kinh té twong tu Viét Nam khi
ma tinh trang thiéu hut vitamin D trong tré em & cong dong da c6 thé kiém

soat.

4.2. Ty 18 nhiém cac vi rat giy hdi chirmg nhiém tring dwong hé hap
cAp ¢ nguoi khée manh tir 3-17 tudi gitra nhém udng vitamin D va nhém
ddi chirng trong 12 thang can thiép tai xi Thanh Ha, huyén Thanh Liém,
tinh Ha Nam nam 2014

Theo nhu To chtrc Y té thé gidi, tai cac ving c6 khi hau nhiét déi, bénh
cim c6 thé xay ra quanh nam va c6 thé bung phat thanh dich tiy theo ching
loai vi rt. Hau hét cac ca bénh cim déu lién quan dén cac chung khac nhau

ctia vi rat cam A (Hinh 1.6, phan tong quan) [171].
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Biéu do 4.1. Su lwu hanh cdc vi rit ciim tai mién Bdc tir nam 2006- 2014 qua

hé théng gidm sdt trong diém [18]

Tai Viét Nam, qua bdo cdo cta hé théng giam sat ciim trong diém ciing
cho thdy vi rit cm A ciing 1a nguyén nhan chinh cta cac ca bénh cim tai
Viét Nam, trong khi cim B chi chiém 11,1% s6 ca méc [10]. Nghién ctru cta
tac gia Vil Van Thanh nam 2012 vé c4c tac nhan gy viém duong ho hap cap
& tré em dudi 5 tudi ciing cho thdy vi rat cim A ciing 12 tdc nhan vi r(t chinh
gy viém duong ho hap cap o tré dudi 5 tudi [17]. Riéng doi véi khu vuc
mién Bic Viét Nam, nghién ctru cta tac gia Nguyén Thi Thi Tho nim 2011
da ghi nhan trong giai doan tir 2006 - 2011, vi rit cim A v61 cac chung vi riat
caim A/H3N2 va cim A/HINI la nguyén nhan chinh cua cac ca bénh cum/
vu dich cam dugc phat hién qua h¢ théng giam sat trong diém. Pic biét nim
2014, cong trinh cia tic gia Pham Quang Thai nghién ciru trén toan Qudc,
cling khang dinh lai mot 1an nira cc tic nhan chinh ciia cac ca bénh cum/ vu

dich cam 1 vi rGt cim A. (Biéu d6 4.1) [18].
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Két qua trong nghién ctru ndy cling kha twong dong véi cac nghién ciru
trong va ngoai nudc tir trudce toi nay. SO liéu phan tich ¢ nhom udng vitamin
D cho thiy, trong tong sb ca bénh dugc xét nghiém vi rat cam, vi rat cdm A
c¢6 15 ca bénh duong tinh. Trong d6, s6 ca duong tinh véi cim A/Hlp 1a 5
truong hop, A/H3 13 11 trudng hop. Toéng sb ca mic cam B & nhém bd sung
vitamin D 1a 10 ca. C6 sy khac biét trong ty 16 mic cim A va B theo gi6i, khi
nam gidi co 4 ca mac cim A, 4 ca mic cam B it nhit 1 1an; & nit gidi 11 ca
duong tinh cim A, 6 ca duong tinh véi vi rat cam B. S ca mac cum tap trung
cao hon ¢ nhom 3 - 10 tudi voi 11 ca duwong tinh v6i cam A (it nhat 1 1an) va
10 truong hop mac cim B. Trong khi d6, s6 ca mac ciim & nhoém tudi khéc rat
thap, nhom 15- 17 tudi chi 1 truong hop mac cam A, khong trudng hop nao
mic cum B. Sy khac biét theo nhom tudi cho thdy nguy co cao mic viém
duong ho hap cap ¢ nhom tudi tir 3— 10. Két qua nay twong tu bao céo cua To
chtrc Y té thé gi6i vé nhom nguy co mic cum, thong thudng 13 tré em mau
gido va tiéu hoc [171]. Trong nghién ctru ndy, c6 sy khac biét cin nguyén
theo gi6i s6 ca mic cum A va B, khac voi nghién ctru cia tac gia Vil Vian
Thanh khong tim thay su khac biét nay [17]. C6 thé 1a do tac dong ctia viée bd
sung vitamin D giy ra sy khac biét giira hai gidi vé ty 1&é mic cac ching cim
khac nhau, nhung ciing c6 thé do yéu t6 khac?? Vi vdy, can c6 cac nghién ciru
tiép theo dé co thém bang chimg vé hiéu qua tac dong khac biét, theo cac dic
diém nhan khau hoc ddi twong nghién ciru, tir d6 xay dung cac chuwong trinh
can thiép ung dung vitamin D ¢6 chii y dén su khac biét theo tudi, giéi dé dua

ra cac bién phap khac nhau tity theo nhom ddi tugng.

Két qua RT-PCR bén canh chung vi rat cim cho thiy, mic thém cac
nhom vi rat duong ho hép khac bao gdm Rhino vi rat, Metapneumo vi rut,
adeno vi r(t va cac vi rat & cim. Rhino vi rat cé ty 1& mic cao nhat, chiém

30% mau nghién ctru thu thap dugce. Viéc Rhino vi rat chiém ty 1€ cao trong
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cac mau xét nghiém 1a diéu can chi ¥ ¢ tré em. Rhino vi rit tir truée dén nay
chu yéu gay viém dudng ho hap trén & tré em, méc nhe. Tuy nhién, gan day
mot s6 truong hop cd bién chimg ning, dic biét 1a bién ching viém phdi.
Viém phéi do Rhino vi rat gy ra bién chung ning, ty 1¢ tir vong cao do chua
c6 thudc diéu tri dic hiéu. Ton thuong phdi ghi nhin & nhitng bénh nhi nay
thuong dién bién nhanh va ning gidng nhu SARS véi két qua Xquang phoi
mo tring, dong thoi kha nang lay lan sang tré em khac nhanh [67]. Trong khi
d6, hiéu qua ciia bo sung vitamin D rd rét nhat ghi nhan ¢ nhém vi rat ho hap
khong phai vi rat caim. Do do, viéc co ty 1€ cao mau duong tinh v41 Rhino vi
rat cho thiy coéng tac phong bénh viém dudng ho hip cip & tré em can chl
trong dén chung vi rit nay. Viéc bo sung vitamin D nhu 13 mot bién phap don
gian, dé thuc hién trong viéc phong bénh do Rhino vi rat gy ra, dic biét 1a
khi chua c6 véc xin phong bénh cling nhu chua c6 bién phap diéu tri dic hiéu
voi loai vi rat nay.

Ty 1¢ duong tinh cao vé1 Rhino vi rat trong nghién ctru cling phu hop véi
béo céo ctia Mang ludi truc tuyén Dich té hoc va bénh truyén nhiém trén toan
cau (Global Infectious Disease and Epidemiology on- Line Network) hay
GIDEON. O Viét Nam, thong ké 2008- 2010 tai Mién Trung, ty 1& méac Rhino
vi 1t & tré em 1a 28%; 2010- 2013 ty 1é mac vi rat ndy & tré em thanh phd Ho
Chi Minh 1a 30% [32]. Két qua nay kha tuong dong vé thuc trang mic Rhino
vi rut trén tré em Viét Nam cua nhom tac gia Tran va cong sy nam 2016 ( ty
1¢ mic Rhino ciing khoang 30%) [147]. So vé6i nghién ctru cta Tran va cdng
su, nghién ctru ndy moi ghi nhan tinh trang mac don 1¢ timg loai vi rat dudng
hé hap, chwa xét dén tinh trang mac phdi hop nhiéu loai vi rat, mic du tinh
trang nhiém phdi hop thuong cé triéu chimg nhe hon so véi mic don 1é Rhino
vi rit. Viéc xét dén tinh trang mac phdi hop cling quan trong cho cac hoat

dong du phong céac bién chiing nang ctua viém duong ho hap & tré em.
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4.3. Méi lién quan giira nong do vitamin D trong mau va ty 18 mic nhiém
khuin hé hip cip & ngwoi khoé manh tir 3- 17 tudi tai cong dong &

huyén Thanh Liém, tinh Ha Nam nam 2014

MGéi lién quan giita ham luong vitamin D va bénh cum da duoc nhiéu
nghién ctru ghi nhan. Sy thiéu hut vitamin D trong mau da dugc chting minh
lién quan dén ting nguy co méic viém duong ho hap cap do vi rat trong d6 co
cim. Tuy nhién, mic d6 thiéu hut khac nhau dua ra nhimg nguy co khac
nhau. Nghién ctru ctia Laasksi va cong su nim 2007 [94], Qua phan tich sb
liéu tir 800 thanh nién nam & Phan Lan, tac gia da chi ra rang nhitng ngudi c6
ham lugng 25(OH)D < 40 nmol/L ¢6 s ngay nghi do viém dudng ho hép cao
hon so v&i nhém c¢6 ham lwong 25(OH)D cao hon (p= 0,004). Ngoai ra,
Belderbos va cong sy trong nam 2011 ciing dua ra nhitng chi sé danh gia vé
ham luong vitamin D trong mau va kha ning viém dudng ho hap cap o tré so
sinh [31]. Theo @6, tré so sinh sinh ra v&i ndng d6 25(0OH)D<50 nmol/L ¢
nguy co viém duong ho hap do vi rat gip 6 1an (95%Cl: 1,6-24,9; p= 0,01) so
véi tré sinh ra c6 nong d6 25(OH)D > 75 nmol/L. Nhitng nghién ctru sau nay
cling kha tuong déng nhu néng do 25(OH)D3 & tré tir 3- 15 tudi < 75 nmol/L
thi ting 50% nguy co viém dudng hé hap do vi rat (HR= 1,51; 95% CI: 1,10-
2,07, p=0,011); mrc < 50 nmol/L tang 70% nguy co méc (HR=1,67; 95%CI:
1,16-2,40, p= 0,006) theo nghién ctru cuia Science va cong su nam 2013 [132].
Tuong tu nhu véi nghién ciru cia Mohamed va Al-Shehri cung nam [108].
Do d6, bo sung vitamin D 1 mot trong nhitng phuong thitc phong chdng ciim
d3 dugc nhiéu nghién ctru thir nghiém. Tuy nhién, lidu luong bo sung nhu thé
nao lai c6 su khéc biét giita cac nghién ctiru. Néu Laaksi va cong sy (2010)
thue hién bb sung vitamin D 400 don vi / ngdy & cac dbi tuong [93] thi nghién
ctru ctia Camargo va cong su (2012) [36] lai dua ra mirc bo sung 1a 300 don

vi/ ngay. Pac biét, trong nghién clru cua Ginde va cong sy (2016) lai dua lén
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mirc bo sung vitamin D3 li¢u cao 1a 100.000 don vi/ ngay [62]. Liéu luong
khac nhau dua ra mot phﬁn phu thudc vao tinh trang thiéu hut vitamin D & cac
d6i twong nghién ctru, ngoai ra phu thudc vao nhu cdu vitamin D ctia nhém
tu6i khac nhau. Tuy liéu luong khac nhau nhung hiéu qua budc du ghi nhan
su giam nguy co mic viém dudng ho hap cap do vi rit & cac nhom ddi tuong
duoc thir nghi¢m so véi nhom ching. Tai nghién ctru ctia Laaksi va cong su,
nhom can thiép c6 nhitng ngay nghi do nhiém tring dudng ho hap thap hon ¢
nhom can thiép (HR= 0,71; 95%CI: 0,43- 1,15) [93]. Trong khi d6 Camargo
va cong su ciing cho thdy nhém duoc bod sung vitamin D giam mdt nira nguy
co viém dudng ho hap cap do vi rat (Ty 18 0,5: 95%CI: 0,28- 0,88) [36]. Pic
bi¢t nghién ctru cia Ginde va cong su lai cho théy nhém bd sung vitamin D3
lidu cao (100.000 don vi/ ngdy) c6 0,67 ngay/ nguoi/ nim mic viém duong ho
hap, thap hon so v6i nhom st dung liéu tiéu chuan (400- 1000 don vi/ ngay)
(1,11 ngay- ngudi/ nim) (Ty sb toc d6 mic bénh (IRR)= 0,60, 95%CI: 0,38-
0,94, p= 0,02) [62]. Nhu vy, viéc dua ra nhitng liéu lugng bo sung khac nhau
sé dua dén nhirng hiéu qua nhét dinh, tuy co thé khac nhau. Tuy nhién, dua
lidu lugng qua cao co thé gay nhimg phan tng phu cho cac d6i tuong nghién

ctru, ¢6 thé dn dén tinh trang ngd doc vitamin D [26].

Trong nghién ctru ndy, liéu lugng dua ra 1a 14.000 don vi/ tudn tuong
duong 350pg/tudn, cao hon so v&i khuyén nghi cia Vién Dinh dudng Quéc
gia theo do tudi cua tré [20], nhung thap hon so véi Cac nghién ciru da duoc
thir nghiém véi cung phuong phép trude do [26], [36], [62], 93]. Tuy liéu
luong cao hon khuyén nghi cho ngudi Viét Nam, nhung day 1a liéu luong dé
xudt cho phong va giam nguy co mic cim da dugc xem xét dua trén nhiing
nghién ctru trude d6. Pong thoi trong qua trinh nghién ctru, cic tic dung phu
hay dau hiéu ngo doc vitamin D duogc theo doi can than trén tat ca cac doi

tugng qua giam sat cua can b y té dia phuong phdi hop. Do do, sudt qua
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trinh nghién ctru khong ghi nhan bat cr mot bat loi hay tac dung phu nao trén

doi tugng nghién clru ¢ cac nhom tuoi khac nhau.

Bén canh d6, mot han ché cua nghién cuu doé la thiéu thong tin vé tinh
trang thiéu hut vitamin & cong dong nghién ctru. Nghién ctu chi dua vao
nhimg két qua nghién ctu truée d6 da duoc tién hanh ¢ Viét Nam vé tinh
trang thiéu hut vitamin D dé dua ra cin ¢t cho viéc xac dinh liéu luong bo
sung cho nghién ctru & Ha Nam nay. Nghién cau cua H6 Pham va cong su
niam 2011 tai thanh phé H6 Chi Minh, ty 18 thiéu hut vitamin D giao dong tir
20%- 40% tuy thudc theo nhém gidi [75]; Nghién cau cua Nguyén Thi Thuy
Huong va cong sy nam 2012 cho thay 30% nit va 16% nam & tinh trang thiéu
vitamin D. Dic biét ngudi dan & thanh phé thiéu vitamin D hon so v6i nguoi
¢ nong thon (nam: 81% so voi 56%; nit: 90% so voi 84%) (p< 0,01) [114].
Nam 2013, mdt nghién ctru quy mo 16n, trén 595 phu nir trong do tudi sinh dé
va 532 tré< 5 tudi tir 19 tinh/ thanh phd, dwa ra mot ty 1é cao vé tinh trang
thiéu hut vitamin D & phu nir va tré em Viét Nam. voi ty 1€ nguoi cd hién
tuong gidm ham lugng vitamin D trong mau (25(OH)D trong khoang 26- 30
ng/mL) rat cao. Ty 1¢ thiéu hut vitamin D 25(OH)D <10 ng/mL va trong
khoang tir 10- 25 ng/mL la 17% va 40 % & phu nit; 21% va 37% & tré em,
tuong tng [95]. Vi ty 18 cao sy thiéu hyt vitamin D trong cong dong nhu
vay, nghién ctru da lya chon bd sung 350pg/tuan, twong duong 14.000 don vi
vitamin D/ tuan. Thyc té khi trién khai nghién ctru, s6 liéu diéu tra ban dau vé
lidu lwong vitamin D cta d6i twong nghién ctru tai Thanh Ha, Thanh Liém
cho thdy, mot ty 18 rat thap sy thiéu hut vitamin D. Ham luong vitamin D3
huyét thanh trung binh cua d6i tugng nghién ctru gan 70 nmol/L, trong d6 ty
1é tré em 3- 17 tudi c6 ham lugng vitamin D3 huyét thanh <50 nmol/L chi
chiém dudi 10% & ca hai nhom nghién ciru. Pay 1a mot con s6 khéac xa so véi

nhitng nghién ctru vé thiéu hyt vitamin D trudc d6 & Viét Nam, ddn dén phan
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nao anh hudong dén hiéu qua can thiép, ciing nhu cac phan tich vé méi lién
quan cua vitamin D va viém dudng ho hip cap do vi rat & tré nhé ( nhu da
ban luan & muc tiéu 1). Mot 1y giai ty 1€ thiéu hut thép vitamin D ¢ dia ban
nghién cttu do Thanh Ha la vung nong thon, lao dong tha cong va noéng
nghiép 1a nghé chinh cua d6i twong nghién ctru. Tré em sém duge tham gia
cac hoat dong nong nghiép ngoai trdi nhu cdy lua, thu hoach hoa mau...
Trong khi d6 90- 95% vitamin D lai duoc téng hop dudi tac dong cia anh
sang mit troi, do d6 chinh dic diém vé nghé nghiép da phan nao din dén ty 1¢

thiéu hyt vitamin D thap hon.

Trong nghién ctru nay, ham lugng vitamin D ban dau cho thay trén 90%
d6i tuong c6 ham luong vitamin D3 trong mau trén 50nm/L. Nghién ctru tong
hop phan tich m&i nhat cia tac gia Martineau va cong su nam 2017 da chi ra
rang nhitng nhom ddi twong c6 ham luong vitmin D ban dau cao thi hiéu qua
can thiép s& thap hon so véi nhitng nhom c6 ham lugng vitamin D ban dau
thép, mac du ham luong ban dau cao cling dugc huong loi tir hoat dong bo
sung vitamin D trong phong ngtra bénh cum [105]. Do d6 ¢ nghién ctru nay
tai Viét Nam, ham lugng vitamin D ¢ nhom nghién ctru ban dau cao so voi du
kién, nén méi lién quan gitra ham lugng vitamin D va bénh ciim chua thuc su
duogc rd rang nhe mong mudn. Viée giam 15% nguy co méc cim so v6i nhom
gia dugc, nghién ciru bude dau cho thay hiéu qua cia can thiép bod sung
vitamin D trong phong ngira cim. Pay 1a huéng di phu hop bod sung cho
nhitg nghién ctru can thiép trudc do, ddng thoi hudng dén nhitng bién phap
can thiép an toan va tién loi hon cho cong dong. O nghién ciru nay, viéc thiéu
thong tin v& ham lwong vitamin D ban dau ciing 1a mot bai hoc cho nhiing
nghién ctru tiép theo khi ma van dé thu thap thong tin ban dau hét stc quan

trong. Viéc nim bat thong tin vé dia ban, d6i tugng nghién ctru, hoic nhiing
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thong tin c6 lién quan truc tiép dén két qua nghién ctu, ké hoach nghién ctru

s& quyét dinh hudng di tiép theo.

Nghién ctru chi tién hanh do ham luwong vitamin D ¢ hai thoi diém 1a
trudc, sau nghién ctru chtr khong xac dinh ham luong vitamin D tai cac thoi
diém khac nhau, d6 13 thoi diém bénh nhan c6 xuit hién céc triéu chirg viém
duong ho hip cap do vi rat. Tuy nhién, thong tin ham lugng vitamin D & thoi
diém trudc sau da budc dau gitp danh gia hiéu qua twong quan gitta ham
luong vitamin D va viém duong ho hap cdp ¢ tré em. Va nita, do han ché
ngudn lyc va kinh phi nén viéc thu thap thong tin ham luong vitamin D trong
subt qua trinh nghién ctru khong duoc thuc hién, nén nhirng phan tich sau hon
vé mdi lién quan gitra ham luong vitamin D va tinh trang méc viém dudng ho
héap cdp do vi rat trong nghién ctru nay chua thuc hién duoc. Do khong thu
thap duoc thong tin vé ham lugng vitamin trong qua trinh theo ddi, dic biét &
cac thoi diém mac cam, hodc sau timg tuan bd sung vitamin D nén nghién ctru
cling khong thyc hién dugc phén tich sy bién dong vitamin D theo thoi gian
va theo mla. Piéu ndy ciling phan anh su ky vong ctia nha nghién ctru va thuc

té trién khai thuong c6 khac biét do tac dong cua yéu t6 ngudn luc.

Tai nghién ctru ndy, hau hét sé truong hop mac vi rat cim déu ¢ nhém
c6 ham lwong vitamin D tir 50 nmol/L tr& 18n. Két qua nghién ctru c6 sy khac
biét so vai mot vai nghién ctru trude d6. Nghién ctu cua Laaksi va cong su
nam 2007 trén ddi twong> 18 tudi cho thay, ddi twong c6 néng d6 25(0H) D
<40 nmol/L ¢6 nguy co mac cum cao hon [94]. Hoac nghién ciru ctia Science
va cong sw nam 2013 trén dbi twong 3- 15 tudi cho thdy, nhém ddi twong ham
lwgng vitamin D trong mau< 50 nmol/L ting 70% nguy co mac cim so Véi
cac nhom khac [132]. O déy, nghién ctu cua Science, dbi twong nghién cau
kha tring khop véi ching t6i khi tac gia ciing chon dbi tuong 12 tré tir 3- 15

tudi. Tuy nhién, can luu y cac nghién cau trén thuc hién tai cac nude 6n doéi,
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sb gio chiéu sang trong ngay ngan hon so véi ving khi hau nhiét d6i nhu Viét
Nam, va su téng hop vitamin D lai chiu tac dong cua tia séng mat troi. Qua
trinh bd sung vitamin D qua duong an uéng chi chiém 5%, trong khi d¢6 hon
90% vitamin D duoc tong hop qua da tir &nh sang mat troi. Vi thé, cac nghién
ctru thuc hién & cac diéu kién khi hau dia Iy khac nhau ciing s& anh hudng dén
ham luong vitamin D trong mau cua cac ddi twong khac nhau, day 1a mot yéu
t6 tac dong dén mac hozc khong mac viém duong ho hap. Ngoai ra, khac biét
trong ché d6 an udng, nudi dudng ciing s& tac dong dén sy hap thu vitamin D,
dan dén nhitng két qua khac nhau vé ham luong vitamin D va ty 1é mic viém
duong hd hap cap. Vi vay, dé cd thém bang chung vé hiéu qua sur dung
vitamin D ¢ Viét Nam s& rat can nhitng nghién ciru tiép theo, ther nghiém trén
nhiing vung khi hau khac nhau. Bac biét trong giai doan nay, Viét Nam dang

chiu tac d6ng manh cua bién d6i khi hau.

Trong nghién ctru nay, nhém 50- 74 nmol/L, 56,5% trudng hop mac vi
rat ho hap cap & nhém dugce udng vitamin D trong khi & nhom gia duoc 13
75,25%, voi su khac biét co v nghia théng ké (p< 0,05). O nhém c6 ham
luong tir 74 nmol/L tr& 1én, ciing cho thdy nhém duoc b sung vitamin D c6
ty 16 mac vi rat ho hap cap thap hon so véi nhém gia duge, mic du khong co
su khac biét vé ty 16 mic giira hai nhém nghién ctru. Panh gia s6 luot mic
cim ciing cho két qua twong tu, nhém c6 ham luong tir 50- 74 nmol/L, ty 1¢
luot mac viém duong ho hap cap/ hodc hdi chimg cim & nhém ubng vitamin
D ciing thip hon so v6i nhom udng gia dugc, sy khac biét ndy c6 y nghia
thong ké. Poi v6i nhom ham lugng> 74 nmol/L, ty 1& lugt mac hoi ching
viém duong ho hip tir 3 1an tré 1én da giam rd rét & nhom bd sung vitamin D
so v6i nhom udng gia duoc (15,09% so véi 84,91%), su khac biét & day c6 y
nghia thong ké. Nhu vay, c6 thé thy hiéu qua phong viém duong ho hap do

Vi rat trong nghién ctru nay dugc ghi nhan & nhom c6 ham luong tir 50- 74
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nmol/l, va dac biét véi nhiitng nhom ¢6 ham lugng vitamin D trong mau tir 74
nmol/L trd 18n, viéc bd sung vitamin D d3 giup giam sb luot mic viém dudng
hé hip cap do vi rit ¢ dbi twong nghién ciru. Nhu vay diéu nay mot 1an nira
cho thay, viéc tim hiéu thong tin vé ham lugng vitamin D trong mau ciia cac

nhoém ddi tuong 13 can thiét dé dua ra liéu bd sung thich hop.

Ciing trong nghién ctu nay, mo hinh hdi quy don bién duoc thyc hién dé
xac dinh cac yéu to tac dong téi ty 16 mac cim cua cac doi twong nghién cuu,
tir 46 xay dung md hinh da bién dé xac dinh cac yéu tb tac dong dén viéc bo
sung vitamin D. Cac yéu té duoc tinh dén ¢ méi lién quan véi ham luong
vitamin D trong mau va ty Ié mac cim d6 la nhom tudi, gisi tinh va tién st
mac bénh... do nhitng két qua vé ty 1é miac da duoc tinh trude do. Két qua
phan tich cho thay, viéc bd sung vitamin D dua dén nhiing két qua tréai chiéu
gitra hai nhém dugc udng vitamin D va nhom gia duoc. Pac biét & méi lién
quan giira ham luong vitamin D trong mau va tac dong theo nhém tudi dén ty
16 mac bénh cim. Trong nhdm gia duoc, ham luong vitamin D cao hon trong
mau ¢6 xu hudéng mac cim thap hon, tuy nhién & nhém ubng vitamin D,
nhom 11- 14 tudi c6 xu hudng mic cao hon nhom 3- 10 tudi. Trong khi do,
nhom 15- 17 tudi 12 nhdm cé ty 1é mac thap nhat so voi hai nhém con lai.
Diéu nay nguoc véi nhimg bao cdo trude day cho thay nhdm tudi nguy co cao
nhat van 12 nhém tudi & mau giéo va tiéu hoc [160], [173]. Nhu vay, bd sung
vitamin D d3 gép phan nang cao hiéu qua bao vé khoi bénh cim cho nhém
tudi nho tir 3- 10 tudi. Biéu nay 1a quan trong, vi day 1a nhoém tudi co nguy co
mac cao. Mot diéu dang cht ¥, d6 1a tién st viém duong hd hap trén & ca hai
nhom déu c¢6 nguy co mac cim thap hon so vai nhém khéng c6 tién sir, va ¢
nhom udng vitamin D, nguy co nay da giam gan 40% trong khi & nhém gia
duge nguy co nay chi giam khoang 20%. Sy khac biét trong nhém udng

vitamin D vé tién sir viém duong hd hap trén duoc ghi nhan. Ngoai ra, nhiing
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d6i tuwong cd tién st mac viém duong hd hap dudi, khéng c6 sy thay doi
nhiéu. Tham chi ddi v&i nhom tré duoc uéng vitamin D trude d6 ¢ tién sir
viém duong hd hap dudi, nguy co méc cum con cao hon so véi nhdm khéng
c6 tién str, va cao hon & nhém tré uéng gia duge. Nhu vay cé thé thay hiéu
qua bd sung vitamin D rd rang hon & nhém tudi nhé va ¢ nhitng tré trude do
d4 c6 tién sir viém duong hd hap trén.

Tur két qua phan tich don bién, lya chon mdi nhém nguy co cac bién
tuoi, gidi, tien sir mac bénh va ham luong vitamin D trong mau. Yéu t6 lién
quan nhat trong mé hinh don bién nhu 1 nhém tudi (trong cac nhém tudi ding
phan tich), mét gigi, mot mic ham luong vitatamin D... dugc dua vao mo
hinh hoi quy da bién va mo hinh téi wu dé xem su tuong tac 1én ty Ié mac cim
cua hai nhém nghién cau. Két qua cho thay, mé hinh hoi quy da bién va mo
hinh t6i wu chi t6n tai & nhom duoc bo sung vitamin D, véi p= 0,04 va 0,002
(twong ung) (bang 3.20 va 3.21). Két qua cho thay, bo sung vitamin D trong
tuong tac véi cac yéu to khac bao gom ham lugng vitamin D, tudi, gigi va
tién sir bénh da giap giam ty I& mac cim & nhitng doi tugng co tién sur viém
duong hé hap trén hon 40%. Két qua nghién ctu ciing kha twong dong Vvoi
nhitng nghién ctru trude do, khi cho thay hiéu qua sir dung vitamin D rd nhat
& nhom c6 tién sir vé bénh duong hd hap nhu nghién cau cua Ginde va cong
sy nam 2009 [63] hay Camargo va cong su nim 2012 [36]. Tuy nhién céac yéu
t6 khac lai khdng tim thay mdi lién quan. Do d6 viéc tién hanh cac nghién ctu

xa hon van can dit ra trong thoi gian toi.
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CHUONG 5. KET LUAN

5.1. Ty 1 méic hdi ching nhiém trung dwong hé hip cip & ngudi khoe

5.2.

manh tir 3- 17 tudi giira nhém udng vitamin D va nhém d6i chimg
trong 12 thang can thiép tai xd Thanh Ha, huyén Thanh Liém, tinh
Ha Nam nam 2014

Ty 16 mic, s6 lan mac hoi chimg nhidém trang duong ho hap cap do vi rat
& nhoém ubng vitamin D thap hon nhém udng gia duoc (61,5% so véi

74%)

Ty 1&¢ mac hoi chimg nhiém trung duong hdé hap cap do vi rit & nam
nhém ubng vitamin D thdp hon nhém ubng gia dugc.(62,86% so véi

77,32% )

B6 sung vitamin D 1am giam 15% nguy co mac vi rat cim va 35% nguy

co mac cac vi rat duong ho hap khac.

Ty 1¢ nhiém céc vi rat gy hoi chirng nhiém tring dwong hé hip cap
& ngudi khée manh tir 3- 17 tudi giira nhém udng vitamin D va nhém
d6i chirng trong 12 thang can thiép tai xi Thanh Ha, huyén Thanh
Liém, tinh Ha Nam nam 2014

Tac nhan gy nhiém khuin duong hé hap chinh bao gdém vi rat cam A
(cum A/H1p va H3), cum B va cac vi raut khong phai vi rat cam. Ty 1é
mau duong tinh véi vi rat cim A, B chiém ty 1¢ thap.

Rhino vi rit 14 tac nhan chinh gay viém duong hé hip ¢ nhoém vi rat ho
hap khong phai vi rat cam.

Nir gi6i ¢ xu huéng méc cim A cao hon cim B trong khi ¢ nam gi6i

khong co su khac biét nay. Ty 1é mic cam A va B ciing cao nhat & nhom
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3 - 10 tudi, voi 11/15 truong hop méc cam A va 10/10 truong hop mic
cim B xdy ra & nhom tudi nay. Khong phat hién thiy ca dwong tinh voi

Vi rit cim B nao trong nhém tudi tir 11- 14 tudi va 15- 17 tudi.

Moi lién quan giira ndng d6 vitamin D trong mau va ty 1¢ mic nhiém
khuin hé hip cip & ngwoi khoé manh tir 3- 17 tudi tai cong dong &

huyén Thanh Liém, tinh Ha Nam nam 2014.

Péi tugng c6 ham luong vitamin D trong mau tir 50- 74 nmol/L ; 25- 49
nmol/L ¢6 nguy co mic cim cao hon 1,68 lan va 2,03 lan so v&i nhom

d6i twong c6 ham lugng vitamin D trong mau > 74 nmol/L.

Nong do vitamin D trong mau cang cao, s6 1an mac ciim cang thap, dic
biét ty 16 mic hoi chimg nhiém trang dudng ho hap cip do vi rat tir 3 1an
trd 1én ¢6 su khac biét rd rét & nhom déi véi néng do vitamin D & murc >
74 nmol/L.

Mo hinh hdi quy da bién t6i wu cho thay cac yéu té c6 lién quan dén ty 16
méc cum bao gém ham luong vitamin D (RR=1,01; 95%CI:1,001- 1,02;
p< 0,05), tién st mic viém dudng ho hap trén (RR= 2,39; 95%Cl: 1,92-
6,21; p< 0,05) va tién st mic viém duong hdé hap dudi (OR= 1,61;
95%Cl: 0,92- 6,21, p< 0,05).
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KHUYEN NGHI

Cap nhat kién thirc cho can bd y té du phong cac tuyén vé vai tro day du
ctia vitamin D ddi véi co thé con nguoi, dic biét vai tro trong phong ngira
cac bénh viém duong hé hip cip ¢ tré em do vi rat, vi rat Cam dé tir d6

c6 cac hoat dong truyén thong phu hop cho cong dong.

Thuc hién tuyén truyén dé cong dong hiéu rd vé cac ngudn bod sung va
vai tro ciia vitamin D trong phong ngira nhiém trung duong hod hap cap
do vi rat. Hudng din cach bd sung vitamin D hop 1y qua cac hoat dong
ngoai troi, qua ché do an bo sung vitamin D hop 1y theo Iira tudi cho tré
nhé theo khuyén cdo cua Bo Y té, tir d6 c6 thé thuc hién cac bién phap
phong ngtra thiéu hut vitamin D va giam nguy co méic viém duong ho
héap do vi rit cim va céc vi rat duong ho hap khac.

Thue hién giam sat thudng xuyén, duy tri cic hoat dong diéu tra tac nhan
viém duong ho hap cip o tré em, dic biét 1a Rhino vi rat, vi rdt cim A va
vi rat cim B... dé tir 46 dé ra cac bién phéap dy phong hop 1y, phdi hop
giita tiém phong vic xin va bd sung vitamin D véi liéu lugng phu hop

theo khuyén céo & tré nho.

Can c6 nhitng nghién ctru twong tu, tiép theo vé hiéu qua cua viéc bd
sung vitamin D 1én nhitng nhém d6i tuong c6 nguy co mac vi rat cim
cao va bién chimmg ning nhu ngudi gia va nguoi co tién sit bénh man tinh,
va cac nghién ctru vé cac yéu td tac dong t6i viéc bd sung vitamin D nay
1én cac nhom d6i tugng khac nhau dé c6 thém cac bang chung khoa hoc
phuc vu cho cong tac phong ngira va giam thiéu ganh ning cua viém
duong ho hap cap do vi rt & tré em ndi riéng va nhom dbi twong c6 nguy

co mac cim cao & Viét Nam hién nay./.
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PHU LUC 1

BAN CUNG CAP THONG TIN VA PHIEU CHAP THUAN THAM GIA
NGHIEN CUU DANH CHO CHA ME CUA TRE (DUOI 18 TUOI)

Tén nghién ctru: Panh gia hi¢u qua cua sir dung Vitamin D trong phong

bénh cim
Nghién ctru vién chinh:
GS.TS. biang Dlic Anh, Ph6 Vién truéng Vién Vé sinh Dich té Trung wong

ThS. Nguyén Luong Tam, Nghién ctru sinh khéa 33- Chuyén nganh YTCC-
Vién VSDT Trung uong.

Con cua Ban dugc moi tham gia nghién clru danh gia hi€u qua cua st
dung Vitamin D trong phong bénh cum. Pay la nghién ctru hgp tac gitra Vién

V¢ sinh Dich té Trung wong va Truong Pai hoc McMaster, Canada.

Trude khi quyét dinh déng ¥ hay khong dong ¥ cho con minh tham gia
nghién ctru, ban nén doc k¥ va hiéu rd cac ich loi va cac nguy co co thé xay
ra khi con ctia minh tham gia nghién ctru. Phiéu cung cap thong tin ndy sé
cung cip cac thong tin can thiét vé nghién ctru dé gitp ban co thé dua ra quyét
dinh cua ban than minh dong y hay khong dong ¥ cho con minh tham gia. Ban
s& dugc doc ban cung cip thong tin nay va ky vao phiéu chip thuan tham gia
néu ban mudn cho con minh tham gia nghién ctru. Ban c6 thoi gian suy nghi
tim hiéu trudc khi ra quyét dinh. Ban cling dugc dit cac cau hoi cho cac
nghién ctru vién. Ban cling co thé thao luan v&i ban be, gia dinh, ngudi than
hay bac sy cia minh trude khi quyét dinh cho con minh tham gia nghién ctru

hay khong.
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THONG TIN CHUNG

Cum 1a mot bénh nhidm tring duong hoé hip dugce gy ra boi vi rat
cim. Vi rat cim nay thay d6i hang nim hodc thdm chi ngay trong mot nim.
Bénh ciim c6 nguy co 1ay nhiém cao. Cac dau hiéu dic trung ctia bénh 1a: sét,
6n lanh, dau dau, ho va dau hong. Bénh 1ay truyén qua khong khi théng qua

ho hay hat hoi hodc c¢6 nhiing ti€p xtc truc tiép vdi nguoi mang vi rat cim.

Bénh ciim c6 thé xay ra moi nhom tudi nhung ty 18 tir vong cao nhat &
tré nho tir 6 thang dén 24 thang, nguoi gia tir 65 tudi trd 1én va nhitng nguoi

méc cac bénh man tinh khéac.
MUC PiCH CUA NGHIEN CU'U:

C6 nhiéu bang chung khoa hoc cho thiy tré em 1a nhoém d6i tuong hay
mic bénh va dong vai trd quan trong trong viéc lam ldy truyén bénh cim
trong gia dinh va trong cong dong. Muc tiéu ciia nghién ciru 1a danh gia hiéu

qua cua st dung vitamin D trong phong bénh ciim.

Néu nghién ctru nay chimg minh dugc rang sit dung vitamin D c6 hiéu
qua lam giam nguy co mac bénh cim thi day co thé 1a mot bién phap can
thiép rat quan trong trong chién lugc phong chéng lay truyén bénh cam. Hién
nay dich ciim c6 nguy co xay ra trén toan thé gii. Dich bénh cum xay ra khi
xuat hién mot vi rat cim méi chua c6 dap img mién dich trong cong dong dan
cu, bat dau tir nhitng trudng hop bénh dau tién va sau d6 1y truyén tir nguoi
sang nguoi trén toan thé gidi. Miac du da co vac xin phong bénh cum tuy
nhién hiéu qua cua véc xin con han ché do c¢6 nhiéu loai vi rat cam va ching
ludn ludn bién doi. Vi thé can thém mot chién luoc bd sung dé chong lai tt ca

cac vi rut cum.



134

Cac doi tuong du tiéu chuan tham gia nghién ctru s€ dugc lya chon va
phan chia ngiu nhién vao 2 nhém nghién ctru. Con cua ban c6 50% co hoi
dugc phan vao nhéom duoc uéng Vitamin D va 50% co hdi dugc phan vao
nhom dugc udng gia duge khi tham gia nghién ctru. Tat ca cac lo chira

Vitamin D va gia dugce déu duogc thiét ké, dong gbi hoan toan gidng nhau.
Qua trinh tham gia nghién ciru nhw thé nao?

Khi con cua ban tham gia nghién ctru, chau s€ dugc phan chia mét cach
ngau nhién vao nhom dugc uéng Vitamin D hodc nhém udng gia duge 1
lan/tudn (mdi lan 7 giot) trong vong 8 thang va duoc theo ddi strc khoe trong
thoi gian 12 thang. Ban va con ban s& khong biét minh thudc nhém nao. Thoi
diém tham gia nghién ctru cua con ban tinh tir 1an dau tién ban dugc udng
Vitamin D hay gia duoc. Tir thoi diém d6 cac can bo nghién ciru s& bat dau
thu thap nhiing thong tin vé dau hiéu va triéu ching c6 thé mac cum cia con
ban 2 1an/1 tudn trong 12 thang. Vao thoi gian nay, cac can bo nghién ctru
cling dé nghi con ban tra 10i mot bang cau hoi vé cac thong tin c6 lién quan
dén nghién ctiru. Khi con ban c6 bat ky cac triéu ching gi nghi do mac cam,
ban can bao ngay cho can bd nghién ctru, can bo nghién ciru s& truc tiép dén
dia phuong va dé nghi con ban cho ldy mau ngoay hong dé xét nghiém. Con
ban s€ duoc léy mau dé xét nghi¢m 2 lan vao thoi diém béat dau tham gia va
sau d6 8 thang (khi dimg ubng thudc), mdi 1an 1ay khoang 3,5ml méau. Ngoai
ra, cdn bd nghién ctru cling theo ddi con ban c6 xay ra cac dau hiéu hay triéu
chtng phu nghiém trong c6 lién quan dén st dung Vitamin D nhu soi than,

tang can xi mau hay khong.
THOI GIAN CON BAN THAM GIA NGHIEN CUU
Nghién ctru s€ kéo dai trong thot gian 12 thang (1 ndm)

CO BAO NHIEU NGUOI THAM GIA VAO NGHIEN CcUU
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Co6 400 nguoi khoe manh s€ dugc moi tham gia vao nghién ctru. 200
ngudi sé duge phan bd vao nhom duoc udng Vitamin D hang tuan va 200 vao
nhom udng gia dugc hang tuan. Qua trinh tuyén ddi tuong tham gia nghién

ctru s€ dugc thuc hién trong vong 4 tuan.

NHUNG NGUY CO CO THE XAY RA KHI THAM GIA NGHIEN
CcUU

Mic du hiém khi c6 nhiing phan tng phu c6 thé xay ra khi s dung
Vitamin D trong nghién ctru. Tuy nhién ching t6i ciing tién hang theo doi tat
ca nhimg phan tng c6 thé xay ra c6 lién quan dén str dung Vitamin D nhu s6i

than, tdng can xi mau hang thang.

Con ban ciing ¢ thé cam thiy khong thoai mai, dau khi tién hanh cho
mau. R4t hiém truong hop xay ra bién chimg khi ldy mau nhu nhiém tring,

chay mau, hodc viém cho tiém.

Con ban ciing c6 thé cam thdy khong thoai mai khi duoc ldy mau
ngoay hong, tuy nhién su kho chiu d6 s& qua rat nhanh va khong anh hudng

dén strc khoe cua con ban.
LOI iCH CUA CON BAN KHI THAM GIA NGHIEN CUU:

Su tham gia nghién ctru ctiia con ban s€& gitip cac nha nghién ctru tra 161
dugc cau hoi vé vai tro ctia Vitamin D trong phong bénh cim. Thong tin nay
gitip cac nha khoa hoc xay dung cac chién luoc phong bénh hiéu qua trong
tuong lai va trong truong hop xdy ra dai dich cum, va thong tin nay cling cung
cap cho cac nha khoa hoc mot phuong huéng méi trong viée phong nhiéu loai
vi rat cam.

Con ban va cac thanh vién khéc trong gia dinh c6 kha niang giam nguy co mac

cac triéu ching ctia cum nhu (s6t, ho, dau hong), viém tai, nghi hoc, bénh
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duong ho hap khac, nhap vién, hodc tir vong. Diéu nay khong duoc dam bao
100%.

PIEU GI XAY RA KHI BAN KHONG PONG Y CHO CON THAM
GIA NGHIEN CUU

Viéc tham gia nghién ctru 1a hoan toan tu nguyén. Viéc con ban khong
tham gia vao nghién ctru hoan toan khéng anh huéng gi dén viéc con ban s&
nhan cac dich vy y té khac tai thoi diém hién tai cling nhu trong tuong lai.
Ban c6 thé quyét dinh dimg viéc tham gia nghién ctru ctia con ban tai bat ky

thoi diém nao khi dang tham gia nghién ciru.
TOI CO PHAI TRA PHi THAM GIA NGHIEN CUU
Ban khong phai tra bat ky mot khoan tién nao khi con minh tham gia
nghién ctru.
BAO MAT THONG TIN CA NHAN

Béo mat thong tin cia con ban khi tham gia nghién ctru 14 mot phan rat
quan trong. Chung t6i s& c6 nhitng bién phap cu thé bao vé thong tin ca nhan

cua con ban.

Con ban khi tham gia nghién ctru s€é dugc cung cap mot ma so, ching
to1 s€ sir dung ma s6 cua con ban thay cho st dung tén trong tat ca cac bang
hoi trong nghién ctru. Danh sach ma s6 lién quan dén cé& nhan s€ dugce luu gilr

tai mQt noi an toan, khac véi noi luu trir thong tin nghién ctru.

V61 muc dich dam bao qua trinh gidm séat doc lap trong nghién ctru, cac
thanh vién tham gia nghién ctru cua trudng Pai hoc McMaster don vi phdi
hop véi Vién Vé sinh Dich t& Trung wong tién hanh nghién cuu co thé sur

dung sb liéu cua con ban. Khi ddng y ky vao phiéu thoa thuan tham gia
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nghién ctru ciing c6 nghia 1a ban cho phép tién hanh thu thap va st dung sb
liéu trén.
Néu két qua nghién ciru duge cong bd, chiing t6i cling hoan toan khong

cong bo tén cling nhu céc thong tin ¢4 nhan khéc cua con ban.

Khi con ban dén kham bac s§ khi c6 cac triéu ching gidng cim hoic bi
nhiém cim, ching toi cling dé nghi ban cung cip cho ching toi thong tin vé
lan kham d6. Tat ca cac thong tin nghién ctru s& dugc luu giit trong vong 15
nam theo dung quy dinh. Sau khi thoi gian tham gia nghién ctru cia con ban
cham dut, chang t6i tiép tuc str dung va luu trit cac thong tin ma con ban cung
cap trong thoi gian tham gia nghién ctru dén tan khi nghién ctru hoan thanh.
PIEU Gi SE XAY RA NEU CON TOI BI ANH HUONG SUC KHOE
DO THAM GIA VAO NGHIEN CUU

Néu con ban bi anh huong bé1 mot van dé stc khoe duogc xac dinh 1a
truc tiép lién quan dén nghién ctru, chiing toi s& chi tra cho cac cham soc y té
can thiét cho con ban theo dung quy dinh.

Chir ky ctia ban vao phan cubi ctia ban thoa thuan tham gia nghién ctu
chi khang dinh ring ban hiéu va sin 1ong cho con minh tham gia vao nghién
ctru va khong co bat ky su cudng ép nao.

LOI iCH KINH TE
Nghién ctru nay khong c6 bat ¢t 1oi ich kinh té nao ddi v6i con ban.
BAN CO THE LIEN LAC VOI AI NEU CO CAU HOI
Néu ban c6 bat ky cau hoi nao lién quan dén nghién ctru. Ban c6 thé lién
hé véi cac nghién ciru vién chinh dé c6 thé dugc tra 10i:
GS.TS. biang Puc Anh, Pho Vién truong Vién Vé sinh Dich t& Trung

uong.
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DT: 04.39712989. Fax: 04.38212660

ThS. BS. Nguyén Luong Tam. Giam ddc Trung tim Y té du

phong tinh Ha Tinh

Y KIEN CUA ANH/CHI

Ban hiy danh déu vao 6 CO hay KHONG ddng ¥ véi cac ndi dung sau

0 Co

0 Khéng

T6i déng ¥ cho nghién ctru lién hé voi toi trong thoi gian

nghién ctru

0 Co

0 Khéng

To6i dong ¥ cho str dung hd so bénh 4n cua con t6i trong
truong hop con toi mic cac triéu ching gidong cum phai di
gip cac nhan vién y té dé kham bénh nay hoic phai nhap

vién trong mua cum

1 Co

0 Khéng

T6i déng ¥ cho phép nghién ciru duge 1dy va bao quan
mau mau cia con toi sit dung trong tuong lai cho nhiing
nghién ctru duge Hoi dong Y dtrc cho phép dé nghién ctru
vé bénh ctim va cac bénh nhiém tring khac. Toi hiéu rang
khi t6i dién vao 6 CO, mau mau thira ctia con t6i sau khi
két thac nghién ctru s tiép tuc dugc luu lai va st dung
cho nhing nghién ctru khac trong tuong lai. Khi dién vao
6 KHONG, cic mau mau ctia con t6i s& duoc hity sau khi

nghién ctru nay két thuc.
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PHIEU CHAP THUAN THAM GIA NGHIEN CUU

T6i da doc tat ca cac thong tin lién quan dén nghién ctru Panh gia hiéu qua
ctia Vitamin D trong phong bénh cm. Tat cac cau hoi va thic méc cua toi
d3 duoc can bo y té giai thich day du, rd rang. T6i dong ¥ cho con minh
tham gia nghién ctru ndy. Phiéu chap thuan tham gia nghién ctru nay sé&
dugc ky thanh 2 ban va toi dugc gitt 1 ban. Viéc t6i ky vao phiéu chap
thuan tham gia nghién ctru nay khong c6 nghia 13 t6i tir bo cac quyén hop

phéap cuia minh.

(Tén cua tré tham gia nghién ciru) Ngay: / /
Ngay: [/ /
(Tén cua cha, me/nguoi giam ho (Chir ky cua
hop phap) cha/me, nguoi
gidm ho hop phap)

Can bg tu van va chiu trach nhiém ban théa thuian tham gia nghién ciru
To1 da giai thich va tra 161 day du, 10 rang cac cau hoi cua nguoi tham
gia nghién ctru. T61 tin rang do6i tugng da hi€éu nhitng van dé lién quan dén ca

nhan minh khi tham gia nghién cuu.
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(tén ciia can bé y té) Ngay: / /

(chit ky ctia can bg y té)
Nghién ciru vién chinh
Theo quan sat cua t6i, dbi twong du kha ning hiéu dugc nhitng thong

tin trong ban cung cap thong tin va thoa thuan tham gia nghién ctru, d6i tuong

tu nguyén tham gia nghién ctru

(tén cua diéu tra vién chinh)

Ngay: / /

(chit ky ciia diéu tra vién chinh)
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BAN CUNG CAP THONG TIN VA PHIEU PONG Y THAM GIA

NGHIEN CUU (DANH CHO TRE TU 7 PEN 17 TUOI)

Tén nghién ciru: Panh gia hi€u qua cua sir dung Vitamin D trong phong

bénh ciim

Nghién ctru vién chinh:
GS.TS. biang Dlic Anh, Ph6 Vién truéng Vién Vé sinh Dich té Trung wong

ThS. Nguyén Luong Tam, Nghién ctru sinh khéa 33- Chuyén nganh YTCC-
Vién VSDT Trung uong.

TAI SAO CHAU LAI O DAY

Chung t6i mudn gip chau dé gidi thiéu voi chau vé nghién ctru nay.
Pay 1a mot nghién ciru moi, phiéu nay sé cung cp cho chau nhiing thong tin
vé nghién ctru. Sau khi chung t6i doc cho chau nghe thong tin trong phiéu
ndy, hodc sau khi chdu tu doc phiéu ndy, néu c6 bat ky cau hoi nao chau hiy
hoi chung t6i hodc cha me cta minh. Sau d6 néu chau dong ¥, chung toi s&
moi chau tham gia vao nghién ctru nay. Chau c6 thé tir chéi tham gia nghién
ctru néu khong mudn.
NGHIEN CUU NAY TIM HIEU GI

GS. TS bang Duc Anh, Ts. Mark Loeb, truong PH McMaster, Canada
tién hanh nghién ctru danh gia stc khoe cta tré em Viét Nam tir 3 dén 17 tudi
dé tim hiéu tac dung ciia Vitamin D trong viéc phong bénh cim. Ong mudn

biét sir dung Vitamin D c¢6 thé phong bénh cum hay khong.
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BENH CUM LA GI?

Cam nhu 1a mot bénh giong nhu bénh cam lanh. Chau c6 thé bi ho, sét,
ngra miii, chdy nudc miii, va cam thady dau moi co thé. Hang nam, c6 rat
nhi€u nguoi mac bénh nay, mdt sO nguoi bénh nang phai diéu tri tai bénh

vién. Bénh ciim rét hay lay tir ngudi nay sang ngudi khac.

Vitamin D 13 mot loai vitamin ma co thé chau c6 thé hap thu dugc tir
anh sang mat troi va tir thirc an hang ngdy. Vitamin D giup co thé ngudi bd

sung canxi rat can thiét cho xuwong va cho toan bo co thé.
TAI SAO CAN TIEN HANH NGHIEN CUU NAY

S& c6 2 nhom tién hanh cac hoat dong khac nhau. Chau s& quan sat xem
diéu gi s& xdy ra & 2 nhom nghién ctiru. Co nhiu nghién ctiru tim hiéu mdi lién
quan gitta Vitamin D va bénh ciim trudc day. Trong nghién clru nay chung to1
mudn chimg minh Vitamin D ¢6 hiéu qua trong viéc giam bénh cam. Pé kiém
tra diéu nay, chung t6i moi 300 ngudi khoe manh tham gia vao nghién ciru,
mot nira trong sé nhitng ngudi ndy sé duoc uéng Vitamin D 1 14n mdi tuan,
va nua con lai s€ uéng mét loai thube khac co hinh dang, mui vi giéng hét
Vitamin D (goi 14 gia dugc). Khi tham gia nghién ctru, cac chau khong hé biét

minh dang thugc nhom nao.
PIEU Gi XAY RA KHI CHAU DONG Y THAM GIA NGHIEN CUU.

Neéu chau tham gia nghién ctru, chau s€ dugc phan chia ngau nhién vao

nhom s dung Vitamin D hodc vao nhém sur dung gia dugc.

Chung t6i s& d& nghi chau udng 7 giot (Vitamin D hoic gia duoc) 1 1an
mdi tuan trong thoi gian 8 thang. Thoi diém tham gia nghién ctru ciia chau
tinh tir 14n dau tién chau duoc udng Vitamin D hay gia duoc. Tur thoi diém d6

cac can bd nghién ctru s& bat dau thu thap nhimg thong tin vé& dau hiéu va



143

triéu ching c6 thé mac cam cia chau 2 1an/1 tuan trong 12 thang. Vao thoi
gian ndy, cac can bo nghién ctru cling dé nghi chau tra 101 mot ban hoi dugce

vé€ cac thong tin lién quan dén nghién ctru.

Khi chau c6 bat ky cac triéu chimg nghi do mic cam, can bd nghién
ctru sé truc tiép dén dia phuong va dé nghi chau cho 14y mau ngody hong va
mili. Chau va bd me cling dugc hudng dan cach ty 1dy mau trong trudng hop
can bd nghién ctru khong dén ngay duogc. Khi chau bi dm, bd me chau sé theo

ddi chau va ghi thong tin vao bang cau hoi cho san.

Khi tham gia nghién ctru chéu ciing dugc dé nghi cho 1iy khoang 3,5ml
mau vao thoi diém bat dau tham gia va két thiic nghién ctru (lwong mau it hon
1 thia ca phé).

DIEM TOT KHI THAM GIA NGHIEN CUU

Vi¢c tham gia nghién ctru cua chau gitip cac bac sy tra 101 dugc cau hoi
liéu Vitamin D c¢6 kha nang giup ngin ngira bénh cim hay khong. Diéu nay
rat c6 gia tri dé xay dung céc ké hoach ung pho khi dich cim xay ra.

CAC BAT LOI KHI THAM GIA NGHIEN CUU

Khong co kho khin gi khi chau udng Vitamin D hay gia dugc hang

tuan.

Chéu ciling c6 thé cam thdy khong thoai mai, dau khi tién hanh cho
mau. R4t hiém truong hop xdy ra bién chimg khi 14y mau nhu nhiém tring,
dong mau, hodc viém chd tiém.

Chéu ciing c6 thé cam thiy khong thoai mai khi cho 14y mau & hong,
tuy nhién cac dau hi¢u nay rat nhe va khong anh huong dén sic khoe cua

chau.
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AI SE PUOC BIET CHAU THAM GIA NGHIEN CUU

Chi nhiing can bd hién dang tham gia nghién ctru va nhitng ngudi ma
chung t6i chic chin rang theo dang luit phap ho co quyén duoc biét chau
tham gia nghién ctu nay. Chung t6i cling khong dua thong tin ctia chau cho
bat ctr ngudi nao ma khong hoi v kién cua chau, ctia cha me chau hodc ngudi
bao ho hop phap cho chau. Sau khi két thuc nghién ctru, chung toi ciing s& ¢o
nhiing bao céo vé két qua nghién ciru, trong cac két qua nghién ctru ndy ciing
khong dua tén cua chau vao.

SU LUA CHON CUA CHAU

Chéu c6 thé quyét dinh dong ¥ hay khong dong y tham gia nghién ctru
nay. Khong ai ¢6 quyén ép budc hay tirc gian v6i chau néu chau khong dong ¥
tham gia. Chau ciing c6 thé déng ¥ tham gia nghién ctru nhung sau do tir bo
khong tham gia nita trong qua trinh tham gia nghién ctru. Chau c6 thé néi véi
chang t6i viéc chau mudn hay khong mudn tham gia nghién ciru nay.

CHAU CO THE LIEN LAC VOI AINEU CO CAU HOI
Néu chau c6 bat ky cau hoi ndo lién quan dén nghién ciru, chau co thé lién
hé véi cac nghién ciru vién chinh dé c6 thé duge tra 10i:
Gi4o su, Tién sy bang Btrc Anh, Pho Vién truong Vién V€ sinh

Dich té Trung uong.

DT: 04.39712989. Fax: 04.38212660

Tién sy Pang Dinh Thoang. Giam doc Trung tim Y té du phong
tinh Ha Nam

Tién sy Sasha Eskandarian, Pai hoc McMaster. BT: 905 525
9140 s6 may 1& 26672.
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Y KIEN CUA CHAU

Chéu hay danh dau vao 6 CO hay KHONG déng ¥ véi cac ndi dung sau

1 Co

0 Khdng

Chéau dong ¥ cho can bo y té ldy 2 1an méu & tay minh.
Lan thtr nhat s& ldy 3,5ml khi chau bit diu tham gia
nghién ctru va 1an thtr 2 s& ldy 3,5ml khi tham gia vao

nghién ctru dugce 8 thang.
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PHIEU PONG Y THAM GIA NGHIEN CUU CHO TRE
Chéu da doc nhitng thong tin vé nghién ctru
Néu chau ddng ¥ tham gia nghién ctru, hay viét tén minh vao dong dudi
Chau,.......cooiiii , (tén chir hoa) déng y tham gia
nghién ctru

Ngay thang  nam

Can b§ tw van va chiu trach nhiém ban théa thuan tham gia nghién ciru
To1 da giai thich va tra 161 day du, rd rang cac cau hoéi cia nguoi tham gia
nghién ctu. Toi tin rang do1 tugng da hi€u nhiing van dé lién quan dén ca

nhan minh khi tham gia nghién ctru.

(tén ciia cdn bé y té) Ngay: / /

(chit ky cua can b y te)
Piéu tra vién chinh

Theo quan sat cua t6i, dbi twong du kha ning hiéu dugc nhitng thong
tin trong ban cung cap thong tin va thoa thuan tham gia nghién ctru, d6i tuong

tu nguyén tham gia nghién ctru
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(tén cua diéu tra vién chinh)

(chit ky ciia diéu tra vién chinh)

Ngay:

/
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PHU LUC 2

Céc bién sd/ chi sd nghién ctru va phuong phép thu thap

oz . X Ph ha
TT | Tén bién so/ chi s6 | Pinh nghia Loai bién u’orn’\g phap
: : thu thap
Thong tin chung va tién sir bénh
1. | Tudi Tubi cua dbi Bién dinh lugng | Phong van ba
tuong nghién ciu me/ d6i tuong
tinh theo nam theo bang hoi
2. | Gidi Gidi tinh cua d6i | Bién dinh tinh | Phong vén ba
tuong ngheien me/ d6i tuong
ctru (Nam/ nit) theo bang hoi
Triéu chimg 1am sang va yéu t6 lién quan
3. | Cac tri€éu chung Su ¢6 mat hoac Bién dinh tinh Phong van ba
lién quan nhiém khong cac triéu Nhi phan: C6/ me/ ddi tuong
trung dudng ho hap | ching lién quan Khong theo bang hoi
cap do vi rat ho1 chirng ciim
khi 1dy miu
ngoay hong:
Sbt (> = 38°C);
Ho; Ngat
mili/chdy nudc
mili; Pau hong;
Pau dau; Van dé
vé xoang; Pau co;
MéEt moi; Pau tai;
Nhiém trung tai;
On lanh va cac
triéu chiing khéc
Mirc d6 khéi phat | Panh gia su xuat | Bién dinh tinh - | Phong van ba
cac triéu chung hién cac triéu Thir bac me/ dbi tuong
ching theo mirc | 1: nhe theo bang hai
dd tir nhe t61 ndng 3: trung binh va danh gifi cua
. can bg y té
5: nang
4. | Co so diéu tri trong | Loai cosd'y té Bién dinh tinh

qué trinh nhiém

bénh nhan dén
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TT | Tén bién so/ chi so6 | Pinh nghia Loai bién Phu’o’nAg phap
thu thap
khuan hé hip diéu tri khi nhiém
khuan ho hip
5. | Cac loai thuéc d3 | Cac thudc dugc | Bién dinh tinh | Phong van ba
st dung chi dinh trong qua me/ d6i tuong
trinh diéu tri theo bang hoi
va danh gia cia
can bo y té
6. | SO ngay phai nghi | SO ngay nghi ciia | Bién dinh luong | Phong van ba
hoc, sb ngay bo/ dbi tuong hoac me/ doi tuong
me phai nghi lam | cha me khi ddi theo bang hoi
dé cham soc twong phai nam
vién hoac ¢ nha
di€u tri bénh
7. | Thoi gian nhép S6 ngay nam vién | Bién dinh luong | Phong van ba
vién va s6 ngay diéu tri me/ ddi tuong
nam vién diéu tri theo bang hoi
8. | Bénh dugc chan Bénh theo chan Bién dinh tinh Phong van ba
doan khi ndm vién | doan khi ra vién me/ doi tuong
ctia bac si diéu tri theo bang hoi
9. | Céc dau hiéu ngo Su xuét hién cac | Bién dinh tinh Quan sat cua
doc vitamin D dau hiéu ngo doc Nhi phan: C6/ can bo y té theo
vitamin D Khong bang hoi
10. | Thoi gian xuét hién | S6 ngay xuat hién | Bién dinh luong | Phong van ba
cac triéu chung me/ dbi tuong
ngd doc: thoi gian theobang héi
bat dau/ thoi gian
két thuc
11. | Két qua xét nghiém | Két qua xét Bién dinh lugng | Theo két qua
khang dinh ngd nghiém ham xét nghiém mau
doc lugng 25(0OH)D ham lugng
trong mau > 100 vitamin D
ng/ml
12. | Céc bat loi gip Su xuat hién hodc | Bién dinh tinh | Phong van ba

phai trong qua
trinh cho udng gia

khong cua céc bat
loi

Nhi phan: Co/
Khong

me/ d6i tuong
theo bang hoi
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TT | Tén bién so/ chi so6 | Pinh nghia Loai bién Phu’o’nAg phap
thu thap
duoc/ vitamin D va danh gia cia
can bo y té
13. | Mirc do xuat hién | Mtrc d6 xuat hién | Bién dinh tinh - | Panh gi4 cua
cua cac bt loi ctia cac bat loi Tht bac: 5mic | can bl y té
theo 5 mirc do tr | d§: nhe/ trung
nhe t&1 tr vong binh/ nang/ de
doa tinh mang/
tor vong
14. | Lién quan dén cac | Mt d6 c6 lién Bién dinh tinh - | Panh gia cia
hoat dong trong quan cta cac bit | Thu bac: 5 mirc | can bo y té
ngién cuiu loi dén hoat dong | do: khong lién
nghién ctu quan/ it co kha
nang khong lién
quan/ co thé lién
quan/ nhiéu kha
nang lién quan/
chéc chan co
lién quan
Két qua cin 1am sang
15. | Két qua xét nghiém | Loai vi rat ma dbi | Bién dinh tinh Ghi nhan cua
PCR da mdi chan | twong co biéu Nhi phan: C6/ can bo xét
doan nhiémrvi rat | hién nhiém hoi Khéng nghiém
duong ho hap ching ciim hoac
viém duong ho
hap méc phai theo
khang dinh tir két
qua PCR da moi
16. | Ham lugng Ham luong cua Bién dinh lugng | Ghi nhan cta

Vitamin D trong
mau trudc va sau
can thiép.

25(0OH)D trong
mau d6i tuong
nghién ctru trude
va sau can thi¢p

can bo xét
nghiém

Bién so khac

17.

So6 ngudi bo cude

S6 ngudi bo cude
trong qué trinh

Bién dinh luong

Ghi nhan cua
gidm sat vién
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_ . - Ph ha
TT | Tén bién so/ chi so | Pinh nghia Loai bién u’o’nAg phap
: ’ thu thap
nghién curu
18. | Nguyén nhan tir Cé4c nguyén nhan | Bién dinh tinh | Ghi nhan cia

vong (néu co)

tr vong cua cac
do1 tugng tham
gia nghién ctru

Nhi phan: Co/
Khdng

nghién ctru vién




