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GIOI THIEU LUAN AN
1. Pat van d@é

Viém nha chu (VNC) la mot bénh nhiém trung man tinh da yéu
t6 do phirc hop céc loai vi khuan tuong tac véi mo va té bao cua vat
chu giy giai phong cac chét trung gian gy viém, dan dén sy pha huy
cau tric mo nha chu. VNC 1a nguyén nhan hang diu giy mat ring,
anh huong dén chét lugng cudc sdng & ngudi trudng thanh. Hon nita,
VNC ciing da dugc xéac dinh c6 lién quan dén mot sb bénh toan than;
do d6 viéc kiém soat hay diéu tri viém nha chu khong chi giap giir
ring ma con dy phong bénh toan than va nhing bién chimg cua
chang.

Fibrin giau tiéu cau (PRF) 1a vat liéu sinh hoc thudc thé hé thu
hai ctia tiéu cau c6 dic chira nhimng yéu td ting truong tu than nhu
PDGF, VEGF, TGF-B c6 tiém ning thuc day su ting sinh, biét hoa va
di cu cia té bao thudc mo nha chu. Tuy nhién tac dong cua PRF khi
két hop véi vat liéu thay thé xuong di loai (XBSM) 1én té bao gbc
day ching nha chu nguodi (WPDLSCs) cho dén nay van chua duoc
sang t6; ddy 1a ngudn té bao quan trong trong tai tao mé nha chu.

Nghién ctru 1dm sang sir dung PRF riéng 1¢ hay két hop véi vat
liéu sinh hoc khac nhu xuong tu than, déng loai, di loai va vat liéu
tong hop cho két qua kha quan trong diéu tri VNC. Sy két hop giita
tai tao md c6 huéng din véi XBSM va PRF co kha ning thuc day
qua trinh lanh thwong va tai tao mo nha chu con chua dugc nghién
ctru trén 1am sang. Vi vay nghién ctru nay dugc thuc hién véi nhiing
muc ti€u sau:

1. Panh gia hiéu qua phong thich yéu té tang truong PDGF va
VEGF trong dich chiét A-PRF két hop voi vat liéu thay thé xwong di
loai in vitro.



2. Xac dinh muc do an toan va tac dong cia A-PRF Kkét hop vat
liéu thay thé xuong di loai qua danh giad doc tinh, mic dd ting sinh
va di cu cua té bao gdc diy chang nha chu ngudi in vitro.

3. Panh gia hiéu qua 1am sang va X quang ciia A-PRF két hop vat
lidu thay thé xwong di loai sau 3 va 6 thang diéu trj viém nha chu c6
tiéu xuong theo chiéu doc.

4. Panh gia mirc d6 hién dién nhiing yéu tb ting truéng PDGF,
VEGF va TGF-B1 trong dich khe nuéu ciia ngudi bénh sau phau
thuét tai tao mo nha chu khi ¢6 va khong c6 str dung A-PRF két hop
vt liéu thay thé xuong di loai.

2. Tinh can thiét cha dé tai

VNC khéng nhiing 1a mot bénh gay mét rang, anh huong I6n dén
chat luong cudc sdng, con anh huong dén nhiéu bénh toan than khéc
nhu dai thdo dudng, tim mach, bénh phéi...Muc tiéu diéu tri tién tién
nhét hién nay 1a tai tao toan bo thanh phan mé nha chu da bi pha huy,
dic biét 1a day ching nha chu, fibrin giau tiéu cau, mot vat liéu sinh
hoc tur than c6 thé dap tng dugc muc tiéu nay.

Nghién cau hiéu qua cua PRF thé hé méi 1a A-PRF két hop
XBSM trong diéu tri VNC c6 tiéu xuong theo chiéu doc con han ché,
chua cd nhiéu nghién ctu co ban va tng dung trong chuyén nganh
nha chu. Vi vy nghién cau nay 1a can thiét va cé tinh thyc tién, gitp
céc nha nghién ciru ciing nhu cc nha 1am sang c6 thé ung dung trong
cong viéc giang day va diéu tri bénh Iy VNC.

3. Y nghia thuc tién va déng gop méi

Nghién ctru in vitro co sé dé khéng dinh sy hién dién cac yéu td
tang truong (GFs) khi sir dung A-PRF két hgp XBSM lam co s& danh
gid va giai thich co ché tic nhan diéu trj 1én qué trinh lanh thuong.

Két qua nghién ctru cung cp thém bang chimg vé sy két hop cua vat



liéu sinh hoc tu than véi vat lieu ghép xuong trong diéu trj tai tao mé
nha chu; gop phan thiét 1ap thém bo ba tai tao trong k¥ nghé moé gom
té bao, cac GFs va khung trong tai tai mo.

Két qua nghién ctru 1am sang da cung cip thém nhiing thong tin
hiru ich vé hiéu qua sir dung A-PRF két hop XBSM trong diéu tri
VNC, gilp cac nha 1am sang dé ra quyét dinh diéu tri va co thé du
doan két qua diéu tri mot cach hiéu qua.

4. CAu tric luin an

Luan an gdm 129 trang, bao gdm: Pt van dé (3 trang), Chuong
1: Téng quan tai liéu (23 trang), Chuong 2: ddi tugng va phuong
phap nghién ctru (31 trang), Chuong 3: két qua (30 trang), Chuong 4:
ban luan (39 trang), Két ludn (2 trang) va Kién nghi (1 trang). C6 30
bang, 9 biéu dd, 23 hinh, 2 so 6. C6 154 tai liéu tham khao (6 tai
lidu tiéng Viét, 148 tai lidu tiéng Anh).

CHUONG 1: TONG QUAN TAI LIEU

PRF 1a vat liéu sinh hoc tu than véi wu diém thac diy su ting
sinh, di cu va biét héa té bao; qua do6 thiic ddy qua trinh lanh thuong.
GFs phong thich tir PRF nhu VEGF, PDGF, va TGF-B1 c6 vai tro
trong qué trinh hinh thanh mach méau. Chinh vi vay, khi két hop PRF
vGi vat liéu ghép thay thé xuong, PRF tao két ndi sinh hoc giita
nhitng hat vat liéu ghép v6i nhau va c¢6 vai tro kich tao xuong thuan
loi cho qua trinh tai tao xuong.

Nghién ctu thanh phan té bao, ciu tric hdn hop PRF-XBSM-
Fibrinogen va dong hoc vé su phong thich cac GFs cua Castro va cs
(2019) cho thay cac GFs PDGF, VEGF va TGF-B dugc phong thich
cham va lién tuc d&én ngay 14 trén in vitro; lugng GFs phong thich tir
PRF-XBSM-Fibrinogen cao hon so v&i nhom chi st dung XBSM ¢6



y nghia, nhung thdp hon nhom PRF riéng Ié c6 y nghia; su khac biét
nay c6 thé do GFs chén bén trong nhitng hat XBSM va su phdng
thich thu dong GFs xay ra khi c6 sy phan huy mang ludi fibrin.

Nghién ciru tong quan hé thdng va phén tich gdp cua Miron va
cs (2021) ghi nhan st dung PRF két hop xuong ghép cai thién thong
s6 CAL va DF trén 1am sang va X quang so nhom chi st dung xuong
ghép trong diéu tri VNC c6 tiéu xuong theo chiéu doc (IBD); su khac
biét niy co thé do tang sy phong thich GFs tir PRF.

Gamal va cs (2016) cho thay lugng PDGF, VEGF trong dich khe
nudu trén nhdm PRF-XBSM cao hon so véi chi sit dung XBSM
trong diéu tri VNC; tuy nhién sy khac biét khong c6 ¥ nghia. Vé 1am
sang, su dung PRF-XBSM khong tang hi¢u qua 1am sang so vdi chi
sir dung XBSM trong diéu trji VNC.

Cho dén nay chua c6 nghién ctru nao dénh gia hiéu qua phong
thich cac GFs khi sir dung A-PRF két hop XBSM ¢ nhitng nong do
khac nhau va tac dong cua ching lén hPDLSCs, day 1a ngudn té bao
c6 vai tro chinh di véi tai tao mo nha chu; 1am co s¢ cho nghién ctu
Iam sang.

CHUONG 2: POl TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.1. Thiét ké nghién ciu

C6 hai cdng trinh nghién ciru doc 1ap twong ddi voi nhau nhung
cung phuc vu cho cac muc tiéu nghién cuau:

Nghién ctu in vitro dé danh gia cac biéu hién hinh thai va héa
sinh qua trinh lanh thuong cua hdn hop A-PRF-XBSM.

Nghién ctu 1am sang c¢6 nhom khong st dung A-PRF dé danh
gid hiéu qua hd trg lanh thuong cua hon hop A-PRF-XBSM trong
diéu tri VNC c6 tiéu xwong theo chiéu doc.



2.2. Poi twong nghién ciru
Té bao gdc day ching nha chu ngudi thé hé P3 duoc cung cép
boi phong thi nghiém B mon sinh Iy hoc ddng vat trudng Pai hoc
Khoa hoc Ty nhién, Pai Hoc Quéc gia Thanh phé H6 Chi Minh.
Bénh nhan viém nha chu & giai doan III mc d6 B thoa méan tiéu
chi chon mau, dén kham va diéu tri tai Khoa Réang Ham Mit, Pai hoc
Y Duogc Tp. HCM.
2.3. Phuong phip tién hanh
2.3.1. Nghién citu in vitro vé hinh thai va hda sinh cia A-PRF két
hop vat liéu thay thé xwong di loai
> Chuan bj hPDLSCs:
- hPDLSCs thé hé P3 rd dong, chudn bj dong té bao
- Ciy chuyén thé hé P4 dat ddng nhét hinh dang
- Pé danh gia sy ting sinh té bao
- Tinh mat do té bao
> Chuan bi dich chiét hdn hgp A-PRF-XBSM
- Ché tao A-PRF tir mau ngoai vi ctia nhitng tinh nguyén vién
- Tron A-PRF v6i XBSM
- Tao dich chiét A-PRF-XBSM nédng d6 100%, 20%, 4%
> Danh gia sy tiét yéu t6 tang truong PDGF-AB va VEGF tir
dich chiét hdn hgp A-PRF-XBSM
- Kit ELISA
- Khao sat 1 gio, 6 gio, ngay 1,3,5va7
> Danh gia anh huong cua dich chiét hdn hop A-PRF-XBSM
1én kha nang séng cia hPDLSCs
- Cac nhom thur nghiém:
o MBbi truong nudi cay (Blank)
o Dich chiét Latex



O

O

O

Dich chiét A-PRF-XBSM 100%
Dich chiét A-PRF-XBSM 20%
Dich chiét A-PRF-XBSM 4%

- Panh gia hinh thai té bao: hinh chup dudi kinh hién vi

- Phan tich ty 1¢ tang truong twong ddi
> Danh gia anh huong cua dich chiét hdn hop A-PRF-XBSM
Ién sy tang sinh cua hPDLSCs

- Cac nhom thtr nghiém:

@)

O

O

O

O

Méi truong nudi ciy (chimg duong)
Moi truong co ban (ching am)
Dich chiét A-PRF-XBSM 100%
Dich chiét A-PRF-XBSM 20%
Dich chiét A-PRF-XBSM 4%

- Panh gi sy ting sinh té bao tai cac thoi diém ngay 1, 3, 5, 7.
» Danh gia anh hudng 1én sy di cu cua hPDLSCs cua dich
chiét hdn hop A-PRF-XBSM

- Cac nhom thur nghiém:

O

O

O

O

O

Méi truong nudi cy (chimg duong)
Moi truong co ban (chirng am)
Dich chiét A-PRF-XBSM 100%
Dich chiét A-PRF-XBSM 20%
Dich chiét A-PRF-XBSM 4%

- Banh gia sy di cu ¢ 0 gio va 24 gio

2.3.2. Nghién c&ru @wng dung Iam sang c6 nhdm chieng

Véi thiét ké nira miéng, dy la nghién ciru 14m sang ngiu nhién

mu doi c6 nhom chung, trén mot bénh nhan vira 1a nhom khong st

dung A-PRF, vira 1a nhom thir nghiém. Hai nhom nghién ctu d6 la:



- Nhém c¢6 st dung A-PRF: sir dung A-PRF-XBSM + mang
collagen + mang PRF.
- Nhém khoéng st dung A-PRF: st dung XBSM + mang
collagen.
Tém tit quy trinh nghién ciu
BN viém nha chu giai doan III mic d¢ B (AAP 2017)

Kham tinh trang nha chu trén 1im sang va X quang truwéc PT (T,)

n=46 vi tri (23 BN)

Nhém chirng 23 vi tri Thir nghiém 23 vij tri
N R

XBSM ‘ ‘ A-PRF-XBSM
mang collagen )L mang collagen + mang A-PRF/

Panh gia PDGF-BB, VEGF, TGF-B1 trong dich khe nuwéu ngay 0, 1, 3, 7, 14, 21, 30

So d6 2.2 Tom tit tién trinh nghién cieu &ng dung 1am sang
2.4. Thu thap va xir ly sé ligu

Tat ca nhimg dir liéu duoc nhap bdi phan mém Microsoft Excel
365 va phan tich trén phan mém Stata phién ban 14.

2.4.1. Thong ké mo td

Phép kiém Skewness and Kurtosis: kiém tra phan phdi binh
thudng (chuén) cua cac bién sb.

Céc bién sb duoc trinh bay bang gia tri trung binh va do léch
chuan (néu bién s6 phan phdi chuan), hodc trung vi va khoang tir
phan vi (néu bién s6 khong phan phbi chuan).

2.4.2. Théng ké suy ly
- Yéu t6 tang truong PDGF, VEGF va TGF-B1 duoc phan tich

dua trén nf‘mg d6 tai mdi thoi diém khao sat. St dung kiém dinh



ANOVA dé so sanh sy thay doi trong ndi bo nhém qua nhitng méc
thoi gian thi nghiém va giita cac nhom tai cung thoi diém.

- Sy tang sinh cua té bao duogc phan tich dya trén sb lugng té bao
tai thoi diém khao sat trén mdi giéng theo thoi gian. Sy di cu cua té
bao dugc phén tich dya trén dién tich ving vo bao ¢ thoi diém 24
gio. Sur dung kiém dinh ANOVA dé so sanh dién tich ving vo bao
giita cac nhom tai thoi diém 24 gio.

- Bdi véi cac bién sd nha chu PD, CAL, DF trén lam sang va
X quang. Str dung kiém dinh Wilcoxon matched-pairs signed-rank.

- Céc kiém dinh thong ké dat y nghia khi p<0,05.

2.5. Pao durc trong nghién ciu

- Nghién ctru di duoc Hoi dong danh gia dao dirc trong nghién
ctu Y sinh hoc cua Truong thong qua.

- Nguoi tinh nguyén tham gia nghién ctru duogc giai thich 16 rang
vé loi ich, nguy co va nhitng bat tién c6 thé gip trong khi tham gia,
ddng thoi dugc cung cap diy du thong tin vé muc tiéu, yéu cau
nghién ctru trudce khi chip thuan tham gia nghién ctru, ky dong thuin

tham gia nghién cuu.

CHUONG 3: KET QUA NGHIEN CUU

3.1. Pinh lwong cac yéu té ting trwéng PDGF-AB va VEGF
phdng thich tir hn hgp dich chiét A-PRF-XBSM
3.1.1. Su phong thich yéu t6 ting trwéng PDGF-AB & tirng thoi
diém thuc nghiém va tich luy theo thei gian

PDGF-AB c6 khuynh huéng phéong thich ting & 6 gio dau va dat
mirc cao nhat sau 24 gio, sau d6 phong thich cham va giam dan dén
ngdy 7; gidng nhau cho cac ndng dd6 A-PRF-XBSM 100%, A-PRF-
XBSM 20% va A-PRF-XBSM 4% (biéu d6 3.1).



So sanh sy phong thich PDGF-AB giita cac nhém ndng do dich
chiét tai cung thoi diém thé hién trong biéu do 3.1. Két qua nghién
ctru cho thiy PDGF-AB duoc phong thich nhiéu hon & nhém A-PRF-
XBSM 100% so véi A-PRF-XBSM 20% va 4% & tat ca cac thoi
diém khao sat c6 y nghia (p<0,001). So sanh giita nhém A-PRF-
XBSM 20% va A-PRF-XBSM 4% cho thiy luong PDGF-AB phdng
thich tir PDGF-AB 20% cao hon A-PRF-XBSM 4% c6 ¥ nghia & tat
ca cac thoi diém (p < 0,01) (biéu db 3.1).

Tirng thoi diém

1600

1400 p—
= 1200 ~—
£ —
E 1000 4 .
m 800 == —ti— =
< o
1 600 . T 1 —
w —
(U] Lo |
o 400
o .
2 - i~ i
0 i 1 . .

1gio 6 gior 24 gio! ngay 3 ngay 5 ngay 7

B A-PRF-XBSM 100%  m A-PRF-XBSM 20% A-PRF-XBSM 4%

Kiém dinh ANOVA do lwong lap lai so sanh nong do gitra cdc nhém
& méi thoi diém
(*p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001)
Biéu do 3.1 Nong dé PDGF-AB tai mdi thoi diém

Phén tich tong lwong PDGF-AB tich luy, két qua nghién ciru cho
thdy dich chiét A-PRF-XBSM 100% phéng thich PDGF-AB tich lu§
cao hon ¢ y nghia so v6i cac nhom PDGF-AB 20% va PDGF-AB
4% (p<0,001) (biéu d6 3.2).
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Tich luy theo thoi gian
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T ——

1giv 6 gioy 24 gioy ngay 3 ngay 5 ngay 7
e A-PRF-XBSM 100% A-PRF-XBSM 20% A-PRF-XBSM 4%

E

Kiém dinh ANOVA do lwong lap lai so sanh nong dg tich luy giita
cdac nhém ¢ ngay 7
*p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001
Biéu do 3.2 Nong dé PDGF-AB tich luy qua cac mdc thoi gian
3.1.2. Sw phong thich yéu té ting trwéng VEGF ¢ tirng thoi diém
thuc nghiém va tich luy theo thoi gian
Tuong tw PDGF-AB, nghién ctru cho thdy VEGF ciing c6
khuynh hudng phong thich ting & nhitng gio' dau va dat mirc cao nhat
sau 24 gio, sau d6 phong thich chim va giam dan dén ngay 7 cho
nong d6 A-PRF-XBSM 100%. Tuy nhién, nhém A-PRF-XBSM 20%
va 4% thi GFs VEGF chi phat hién & thoi diém 24 gid, khong thé
phat hién & ngay 3 dén ngay 7 (biéu d 3.3).
So sanh sy phong thich VEGF giita cdc nhém ndng d¢ dich chiét
tai cing thoi diém thé hién trong biéu db 3.3. Két qua cho thay luong
VEGF phong thich tir nhom A-PRF-XBSM 100% cao hon cac nhém
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con lai ¢6 ¥ nghia théng ké & tat ca thoi diém (p<0,001). O thoi diém
24 gid luong VEGF & nhom A-PRF-XBSM 20% cao hon A-PRF-
XBSM 4% c6 ¥ nghia (p<0,001), & nhing thoi diém con lai lwong
VEGF cta nhom A-PRF-XBSM 20% va 4% khac biét khong co y
nghia (biéu do 3.3).

Tirng thoi diém

600
* ¥ %k
k%
500 —
E a0 e
oo |
o 300
L
8 200 e
> 100 i
o - Mu HNE N
-100 1gio 6 gior 24 gioy ngay 3 ngay 5 ngay 7

mA-PRF-XBSM 100%  m A-PRF-XBSM 20% A-PRF-XBSM 4%

Kiém dinh ANOVA do lwong lap lai so sanh nong do gitra cdc nhém
& méi thoi diém *p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001
Biéu d 3.3 So sanh ndng dp VEGF qua cac moc thoi gian
Xét tong lugng GFs tich luy theo thoi gian cho thiy lugng
VEGF trén nhom A-PRF-XBSM 100% cao hon so v&i nhom A-PRF-
XBSM 20% va 4%, su khac biét ¢ ¥ nghia (p<0,001) (biéu d6 3.4).
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Tich luy theo thai gian
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e A-PRF-XBSM 100% A-PRF-XBSM 20% A-PRF-XBSM 4%

Kiém dinh ANOVA do lwong Idp lai so sanh nong dé tich luj giita cdc nhom
ongay 7
*p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001
Biéu d6 3.4 So sanh nong dp VEGF-AB tich luj qua cic mdc thoi gian

3.2. Tinh an toan va tac dong cia hdn hgp A-PRF-XBSM dbi véi
hPDLSCs

3.2.1. Anh hwéng cia A-PRF két hop XBSM 1én kha niing séng
cua hPDLSCs

Két qua so sanh phan trim ty 18 ting trudng tuong déi cia dich
chiét hon hop A-PRF-XBSM 100%, 20% va 4% véi 70% va xac dinh
mtrc do doc tinh cho té bao theo tidu chuan 1S010993-5:2009.

Dich chiét hdn hgp A-PRF-XBSM ¢ nhitng ndng d6 khac nhau
khong gay doc 1én hPDLSCs; do d6 A-PRF-XBSM c6 tinh tuong
hop sinh hoc hoan toan trong diéu kién in vitro.

3.2.2. Tac dgng cia A-PRF-XBSM Ién sw ting sinh caa hPDLSCs

Anh huéng cia nhém chimg am (méi truong co ban), chimg
duong (méi truong nudi cdy) va cac dich chiét hdn hop A-PRF-
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XBSM 100%, 20% va 4% lén sy tang sinh cua hPDLSCs theo cac
mbc thoi gian thuc nghiém ngay 1, 3, 5 va 7 dugc thé hién trong biéu
d6 3.5.

35000

30000
25000
20000
15000
10000

5000

S6 lrgng hPDLSCs (té bao/giéng)

0

Ngay 0 Ngay 1 Ngay 3 Ngay 5 Ngay 7
e Chirmg Am Chirmng dwong
A-PRF-XBSM 100% e A-PRF-XBSM 20%

e A-PRF-XBSM 4%

Biéu dd 3.5 Xu huéng ting sinh té bao tai cic thoi diém

So sanh gilta cac nhom A-PRF-XBSM 100%, 20% va 4% voi
nhom chimg am trong ciing mot thoi diém cho thiy murc d6 ting sinh
té bao cao hon c¢6 y nghia (p<0,001). Pang chu y, & ngdy 7 nhom té
bao duoc nudi cdy voi A-PRF-XBSM 20% ty 16 ting sinh té bao cao
nhit khi s6 lugng té bao ciia nhdm nay gip 1,5 dén 5 1an so véi cac
nhom con lai (biéu db 3.5).
3.2.3. Tac dong ciia A-PRF-XBSM Ién su di cuw ciia hPDLSCs

Dé danh gia mirc d6 di cu té bao: bang phan mém phan tich hinh
anh Image-Analysis J dya vao phan trim dién tich ving vo bao; két
qua cho thdy c6 su thu hep dién tich ving vo bao & cac nhom thi
nghiém sau 24 gid so vai 0 gio (biéu dd 3.6).
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Biéu @0 3.6 S thay déi dién tich ving vo bao sau 24 gio

O thoi diém 24 gid: dién tich ving v bao ctia nhom A-PRF-
XBSM 100% nhé hon so véi PRF-XBSM 20% va 4%, su khac biét
c¢6 y nghia thong ké (p<0,001); twong tu dién tich ving v6 bao nhom
A-PRF-XBSM 20% nho hon A-PRF-XBSM 4%; su khac biét co y
nghia thong ké (p<0,01). Piéu nay cho thidy mirc do di cu cia
hPDLSCs tuy thudc vao nong do dich chiét hdn hgp A-PRF-XBSM.
3.3. Hiéu qua lam sang va X quang ciia A-PRF két hop vt liéu
thay thé xwong di loai
3.3.1. Tinh trang nha chu lGc ban dau (T0) trén 1am sang va phim
X quang

Tai thoi diém T, mac du co su khac biét cac bién sb 1am sang vé
nha chu va khiém khuyét trong xurong trén phim X quang giita nhom
khong sir dung A-PRF va nhom c6 s dung A-PRF, nhung tat ca
khac biét déu khong c6 ¥ nghia thong ké (p>0,05).
3.3.2. So sanh thay déi chi sé mang bam (P11) va chi s6 nuéu (Gl)
sau 3 va 6 thang

So sanh theo thoi gian trong tirng nhom, so vdi T thi vao thang
thir 3 (T5), chi s6 PII va Gl ctia ca hai nhom giam c6 ¥ nghia théng ké
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(p<0,05); O thang thir 6 (Te), chi s6 Pl va Gl trén ca hai nhom giam
c¢6 y nghia thong ké (p<0,001). Tuy nhién su khac biét vé PII va Gl
giita T3 va Tg khong c6 y nghia thong ké trong ca hai nhom.

So sanh giira hai nhom trong cung thoi diém, tai ngay kham dau
tién (To) cling nhu thoi diém thang thir 3 (Ts) va thang tht 6 (Te), chi
s6 PIl va GI khong c6 su khéac biét c6 ¥ nghia thong ké (p>0,05).
3.3.3. So sanh thay ddi vi tri b nwéu (su tut nwéu - GR) sau 3 va
6 thang

So sanh trong cung nhom theo thoi gian, thang thir 3 (Ts) va
thang thir 6 (Tg) so voi T, chi sé GR ciia nhom c¢6 sir dung A-PRF
khac biét khong y nghia (p>0,05), nhdm khong sir dung A-PRF tut
nudu nhiéu hon ¢6 y nghia théng ké ¢ thoi diém Tg (p<0,05).

So sanh gitra hai nhom, ¢ thoi diém Ts va Ts, nhém khong st
dung A-PRF c0 tut nuéu nhiéu hon so véi nhom c6 sir dung A-PRF
nhung su khac biét khong ¢6 ¥ nghia thong ké (p>0,05).

3.3.4. So sanh thay d6i d sau tai nha chu (PD) sau 3 va 6 thang

Bang 3.15 trinh bay su thay ddi d6 sdu tai nha chu (PD) tai cac
thoi diém danh gia va so sanh su thay ddi nay trong timg nhém theo
thoi gian va giita hai nhom tai cung thoi diém danh gia.

Béng 3.15 So sanh thay déi PD sau 3 va 6 thang

PD Thir nghiém Ching Khac biét p2
(n=23) (n=23) Ching - Thu
(mm) .
PD pl PD pl nghiém
TO 7(06-9) 7(6-8) 0(-1-1) 0,600
T3 35(3-45) 45 (3,5-55) 1(0-1)55) 0,002

T6  15(1-2) 2,5 (1,5 3,5) 1(05-15) 0,001
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Khéc

biét
TO-T3 35(25-4) <0001 25(2-35) <0,001
TO-T6 55(5-6,5) <0001 45(4-55) <0,001
T3-T6 2(2-25) 0001 2(15-3) 0,001

S6 liéu trinh bay: Trung vi (khodng tir phdn vi)

pl: So sanh sw khac biét ngi bg nhém bang kiém dinh Dunn’s post-
hoc test hiéu chinh Bonferroni cho so sanh nhiéu cip

p2: So sanh si khac biét giza cac nhom bang kiém dinh Wilcoxon
matched-pairs signed-rank

So séanh trong cling nhdm, sau 3 thang (Ts) roi sau 6 thang (Te),
do sau tai (PD) cua ca hai nhdm c6 st dung A-PRF va nhém khong
str dung A-PRF déu giam c6 y nghia thong ké (p<0,001).

So sanh giita hai nhom, tai thoi diém T, PD ctua nhém co sir
dung A-PRF giam nhiéu hon so v&i nhoém khong st dung A-PRF ¢6
¥ nghia théng ké (p<0,01); tiép tuc giam sau 6 thang (Ts) co ¥ nghia
thdng ké (p<0,01).

3.3.5. So sanh thay ddi vé mat bam dinh 1am sang (CAL) sau 3 va
6 thang
Bang 3.16 trinh bay sy thay d6i mat bam dinh 1am sang (CAL).
Bang 3.16 So sanh thay dbi CAL sau 3 va 6 thang

CAL Thir nghiém Chirng Khac biét
(n=23) (n=23) Chirng — Thu p2
(mm) .
CAL pl CAL pl nghi¢m
TO 7(7-9) 75(06-9) 0(-2,5-1) 0,355
T3 4(3-5,5) 6(45-75) 1,5(-0,5-2,5) 0,005

T6 2(1-35) 3,5(2,5-5,5) 2(-05-3) 0,002
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Khac biét
<0,0
TO-T3 3e-4 15(-2) 0089

<0,0 <0,00
TO-T6 5(4-7) o1 3(25-4)

T3-T6  2(15-3) 0,006 2(15-25) 0,008

S6 liéu trinh bay: Trung vi (khodng tir phdn vi)

pl: So sanh su khac biét ngi bg nhém bang kiém dinh Dunn’s post-
hoc test hiéu chinh Bonferroni cho so sanh nhiéu cip

p2: So sanh si khac biét giza cac nhom bang kiém dinh Wilcoxon
matched-pairs signed-rank

So sanh trong cung nhom va déi chiéu véi TO, & nhom c6 sir
dung A-PRF ¢6 su cai thién CAL vao thang thir 3 (Ts) va thang thir 6
(Te) c6 ¥ nghia thdng ké (p<0,001); O nhom khéng sir dung A-PRF,
CAL chi cai thién vao thang thir 6 (Te). D6i chiéu véi T3, ca hai
nhom déu co6 cai thién vé CAL vao thang thir 6 (T6) cb y nghia
thong ké (p<0,05).

So sanh giita hai nhom, & thoi diém T va thoi diém Te, CAL &
nhom co sir dung A-PRF cai thién hon so vdi nhém khong sir dung
A-PRF c6 ¥ nghia thong ké (p<0,01).

3.3.6. So sanh lap khiém khuyét (DF) trén X quang sau 6 thang

Bang 3.19 trinh bay lap khiém khuyét trén phim X quang. O
thang thir 6 (Te), 14p khiém khuyét trén nhom c6 sir dung A-PRF va
nhém khong sir dung A-PRF lan luot 1a 63,69% va 53,23%, khac biét
c6 ¥ nghia thong ké so voi thoi diém Ty (p<0,001).

So sanh giita hai nhém cing thoi diém, muc d6 14p khiém khuyét
& nhom ¢6 st dung A-PRF nhiéu hon so v6i nhém khong sir dung A-
PRF, su khac biét khong c6 ¥ nghia théng ké (p>0,05).
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Bang 3.19 So sanh ty & phan tram lap khiém khuyét (DF)
sau 6 thang

Khic biét
Thir nghiém Chirng
Chting — Tht p
(n=23) (n=23) )
nghiém
3,21 2,37 -0,12
0,294
(2,07 - 4,84) (1,46 —4,11) (-2,49-1,14)
63,69 53,23 -5,42
%DF 0,236

(47,73 - 81,56) (35,46 — 73,84) (-32,76 — 22,79)

p: So sanh sw khac biét giira cac nhom bang kiém dinh Wilcoxon
matched-pairs signed-rank

3.4. Mirc @9 hién dién nhirng yéu té ting trwéng PDGF-BB,
VEGF va TGF-B1 trong dich khe nwéu (GCF)
3.4.1. Biéu hién PDGF-BB trong dich khe nwéu

So sanh trong timg nhom, ddi chiéu ngay 0 (TO):

- Nong d6 PDGF-BB nhom c6 sir dung A-PRF tai thoi diém
ngay 1, 3, 7 va ngay 14 cao hon c6 y nghia so voi ngay 0, 1a thoi
diém trude phiu thuat (p<0,05); Ngay 14, 21 va 30 van c6 cao hon
nhung su khac biét khong ¢6 ¥ nghia thong ké (p>0,05).

- Nong d6 PDGF-BB nhom khong sir dung A-PRF tai thoi diém
ngdy 1, ngdy 3 cao hon thoi diém ngay 0 c6 ¥ nghia (p<0,05); Ngay
7, 14, 21 va 30 c6 cao hon nhung su khac biét khong cé y nghia
thong ké (p>0,05).

Xu huéng phong thich PDGF-BB tuong tu trén ca hai nhom:
nong d6 PDGF-BB ting cao nhat ¢ ngay 1 sau d6 giam dan & ngay 3
va tiép tuc giam dén ngay 30 trén ca nhém c6 st dung A-PRF va
nhom khong sir dung A-PRF (biéu db 3.7).
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Biéu @6 3.7 Xu huéng phéng thich GFs PDGF-BB trong dich khe
nuéu tai cic moc thoi gian
3.4.2. Biéu hién VEGF trong dich khe nwéu

So sanh trong ciing nhom, déi chiéu ngay 0 (TO):

- Nong d6 VEGF nhom c6 sir dung A-PRF tai thoi diém ngay 1,
3, 7 cao hon c6 ¥ nghia so véi TO (p<0,05); Ngay 14, 21 va 30, sy
khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké (p>0,05).

- Nong d6 VEGF nhom khong str dung A-PRF tai thoi diém
ngay 1, 7 cao hon cé y nghia so vai TO (p<0,05); ngay 3, 14, 21 va
30 sy khac biét khong c6 y nghia thdng ké (p>0,05).

Xu huéng phong thich VEGF ddi voi nhom khong st dung A-
PRF cao nhat & ngay 1, sau d6 giam dén ngay 30. Twong tw, nhém c6
sir dung A-PRF cho thiy nong d6 VEGF cao nhat & ngay 1 sau do
giam dén ngay 30.
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Biéu do 3.8 Xu hwéng phéng thich yéu té ting trwéng VEGF
trong dich khe nwéu tai cic moc thoi gian
3.4.3. Biéu hién TGF-B1 trong dich khe nuéu

So sanh trong timg nhom, ddi chiéu ngay 0 (TO):

- Nong d6 VEGF nhém c6 st dung A-PRF cao nhat & ngay 1, tai
thoi diém ngay 1, 3, 7 ndng d6 TGF-B1 cao hon ¢ y nghia so voi TO
(p<0,001); ngay 14, 21 va 30 ndng do TGF-B1 van cao hon so voi TO
nhung su khac biét khong c6 y nghia (p>0,05).

- Nong d6 VEGF nhom khéng sir dung A-PRF cao nhét & ngay
1, thoi diém ngay 1, 3, 7 ndng dd TGF-B1 cao hon c6 ¥ nghia so thoi
diém ngay 0 (p<0,01); ngay 14, 21 va 30 su khac biét khong co y
nghia (p>0,05).

Xu huéng biéu hién TGF-B1 trong dich khe nudu trén ca hai
nhom gidng nhau: Nong d6 TGF-B1 ting nhanh & ngay 1 ¢6 ¥ nghia
thong ké (p<0,001); sau d6 giam dén ngay 30 (p<0,001) (biéu dd
3.9).
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KET LUAN

Dé tai 1a sy phdi hop ctia hai nghién ciru: (1) nghién ctru in vitro
vé nhimng biéu hién GFs (PDGF va VEGF) trong dich chiét A-PRF
két hop véi vat liéu thay thé xwong di loai (XBSM) va tinh an toan
ctia dich chiét nay 1én hinh thai, sy séng va qua trinh lanh thuong
trén té bao gdc diy ching nha chu ngudi (hPDLSCs) va (2) nghién
ctru 1am sang thiét ké nira miéng gdm 2 nhém: nhom khong dung A-
PRF va nhom c6 sir dung A-PRF két hop XBSM trong diéu trj viém
nha chu c6 ti€u xuong theo chiéu doc trén mau 23 bénh nhan. Cac két
luén rat ra nhu sau:
1. V& hiéu qua phéng thich yéu t6 ting truéng PDGF va VEGF
trong dich chiét hdn hop A-PRF két hop véi vat liéu thay thé
xuong di loai

Dich chiét hdn hgp A-PRF-XBSM ndng d6 100%; 20% va 4%
phong thich yéu té ting truong PDGF-AB va VEGF cao nhit sau 24
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gid va giam dan dén ngdy 7; Muc d6 phong thich ciing nhu tong
lugng phong thich tich luy theo thoi gian PDGF-AB va VEGF cua
nhém A-PRF-XBSM 100% nhiéu hon so véi A-PRF-XBSM 20% va
4% & tat ca cac thoi diém khao sat c6 ¥ nghia (p<0,001).

2. Vé mitc d an toan va tac dong ciia A-PRF két hop véi vat ligu
thay thé xwong di loai 1én kha ning sdng, su ting sinh va di cu
ciia té bao goc diy ching nha chu nguoi

Tinh giy doc té bao: Dich chiét hon hop A-PRF-XBSM ¢ ci ba
noéng d6 100%; 20% va 4% khong giy doc 1én hPDLSCs theo tiéu
chuén 1SO10993-5:2009.

Kha ning kich thich ting sinh t& bao: Dich chiét hdn hop A-
PRF-XBSM & nong do6 100%; 20% va 4% c6 kha niang kich thich
ting sinh t& bao cao hon c¢6 ¥ nghia so véi nhém chimg am
(p<0,001). Vao ngay 7 nhém hPDLSCs duoc nudi ciy véi A-PRF-
XBSM 20% ty 1¢ ting sinh té bao cao nhat. Nhu vay A-PRF-XBSM
20% phu hop cho sy ting sinh t& bao hon so v6i A-PRF-XBSM 4%
va 100%.

Kha ning kich thich di cu té bao: Dich chiét hdn hop A-PRF-
XBSM thic déy su di cu cia hPDLSCs & tét ca cac nong d6. A-PRF-
XBSM 100% thuc day su di cu cia hPDLSCs cao hon c6 ¥ nghia so
voi nhom A-PRF-XBSM 20% va 4%.

3. Két qua 1am sang va X quang ciia A-PRF két hop vt liéu thay
thé xwong di loai trong diéu tri viém nha chu ¢6 tiéu xwong theo
chiéu doc

Tai thoi diém T, tat ca bién sd 1am sang vé nha chu va khiém
khuyét trong xuong trén phim X quang giita nhom khong sir dung A-
PRF va nhom c6 sir dung A-PRF khéc biét khong ¢ ¥ nghia thong
ké (p>0,05).
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Sau 6 thang diéu tri, tat ca cac bién sd 1am sang nha chu va lap
khiém khuyét trén X quang cua ca hai nhém déu cai thién tot, khac
biét ¢6 y nghia thong ké so véi thoi diém T

So sanh bién s6 14m sang sau 3 va 6 thang diéu tri:

- Nhing bién sé khong khac biét co y nghia théng ké (p>0,05)
giita hai nhém 1a: chi s6 mang bam (PII), chi s6 nuéu (GI), vi tri bd
nudu (GR).

- Nhimg bién s6 c6 su khac biét c6 ¥ nghia thong ké (p<0,01)
gitta hai nhom la: nhém c6 st dung A-PRF s€ c6 d6 sau tai (PD)
giam; mat bam dinh 1dm sang (CAL) dugc cai thién nhiéu hon so véi
nhom khong st dung A-PRF.

So sanh bién s6 X quang sau 6 thang diéu tri:

- Nhimng bién sé khong khac biét co y nghia théng ké (p>0,05)
giita hai nhom la: bién s tiu mao xwong 6 (ACR) va lip khiém
khuyét (DF).

4. Mirc d9 hién dién PDGF-BB, VEGF va TGF-p1 trong dich khe
nwéu ciia nguoi bénh khi sir dung A-PRF két hgp XBSM trong
diéu tri viém nha chu cé tiéu xwong theo chiéu doc

Néng d6 GFs (PDGF-BB, VEGF va TGF-Bl) & nhom co sir
dung A-PRF cao hon nhom khong sir dung A-PRF cé y nghia thdng
ké & giai doan sém (ngay 1, ngay 3), & cac mdc thoi gian ngay 7, 14,
21 va 30 su khac biét khong c6 y nghia (p>0,05).

Xu hudng phong thich PDGF-BB, VEGF va TGF-B1 theo thoi
gian giéng nhau trén ca hai nhom: cao nhat & ngay 1 sau phau thuat

va giam dan dén ngay 30.
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KIEN NGHI

Tir cac két qua nghién ciru, phan tich nhimg han ché cua dé tai,
mot sb kién nghi xin dugc dua ra nhu sau:

1. Can thém cac nghién ctru in vitro dé danh gia nhiing tac dong
1én hPDLSCs khac ngoai su tang sinh va di cu té bao, dic biét 1a tac
dong cua A-PRF-XBSM [én biét hoa tao xuong in vitro cua
hPDLSCs.

2. Nén co6 thém danh gia xac dinh mdi lién quan giita sy phong
thich cac GFs tir dich khe nudu véi su lanh thuong mo nha chu trong
diéu tri VNC c6 IBD thong qua két hop cac bién s6 nha chu lam
sang, X quang voi cac bién s danh gia GFs.

3. Nghién ctru Gmg dung 14m sang cén thoi gian theo ddi dai hon
dé danh gia sy truong thanh ciia md xuong sau ghép dé c6 bang
ching thuyét phuc hon khi sir dung A-PRF két hgp XBSM dé ting

dung hi¢u qua trén 1am sang.
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