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Thay d6i IL-17, IL-23, TNF-0. huyét thanh trén bénh
nhin viy nén thong thwong thé vira va ning truwdc va sau
di€u tri bang tia cuc tim dai hep (UVB-311nm)

Serum levels of IL-17, IL-23, TNF-a in moderate and severe psoriasis
vulgaris before and after narrowband UVB phototherapy

Pham Thi Minh Phwong', L& Huyén My', 'Bénh vién Da liéu Trung wong,
Quich Thi Ha Giang', L& Hiru Doanh"?, ’Truwong Pai hoc Y Ha Ngi

Lé Thi Thanh Hang” va Hoang Thi Phwong*
Tém tat

Muc tiéu: Danh gia mot s6 thay déi vé mién dich gébm c6 IL-17, IL-23 va TNF-a trong mau clia bénh
nhan vady nén théng thudng thé vira va nang trudc va sau diéu tri bang tia UVB dai hep (NB-UVB). D6i
tuong va phuong phdp: Nghién ctiu gém 42 bénh nhan vady nén théng thudng thé vira va nang dén kham
tai Bénh vién Da liéu Trung uong tur thang 01/2017 dén thang 06/2019. Cac bénh nhan dugc diéu tri
bdng tia cuc tim UVB 311nm, liéu chiéu khéi dau tinh theo type da Fitzpatrick cho dén khi dat PASI75
hodac lan chiéu thu 36 thi diing nghién ctru. Xét nghiém dinh lugng IL-17, IL-23 va TNF-a dugc thuc hién
tai thai diém trudc va sau khi két thic diéu tri. Két qua: Néng do IL-17, IL-23 va TNF-a trong huyét thanh
clia bénh nhan vay nén thé vira va nang trudc va sau diéu tri bang UVB dai hep lan lugt 1a: 4,6 + 5,1pg/ml
so véi 4,5 £ 6,0pg/ml (IL-17); 12,5 £ 12,6pg/ml so véi 13,4 £ 31,0pg/ml (IL-23) va 34,0 + 64,3 pg/ml so véi
193,1 + 856,9pg/ml (TNF-a). Tuy nhién, nhiing su thay déi nay khéng c6 su khac biét véi p>0,05. Két ludn:
Trong nghién ctru nay, ching téi khong ghi nhan su thay ddi mién dich (néng dé IL-17, IL-23 va TNF-
alpha) trong mau ctia bénh nhan vay nén trudc va sau diéu tri bang tia UVB dai hep.

Tirkhéa: Vay nén thong thudng, UVB dai hep, IL-17, IL-23, TNF-a.

Summary

Objective: To evaluate immune changes including serum levels of IL-17, IL-23 and TNF-a in patients
with moderate and severe psoriasis vulgaris before and after narrowband UVB therapy. Subject and
method: 42 patients with moderate and severe psoriasis vulgaris visited the National Dermatology
Hospital from January 2017 to June 2019. Patients were treated with NB-UVB 311nm, initial dose based
on Fitzpatrick skin types, until reaching PASI75 or the 36™ treatment. Levels of IL-17, IL-23 and TNF-a in
plasma were measured at baseline and after the end of treatment. Result: The concentrations of IL-17, IL-
23 and TNF-a in the serum of patients with moderate and severe psoriasis before and after treatment
with narrow band UVB were: 4.6 + 5.1pg/ml vs 4.5 + 6.0pg/ml (IL-17); 12.2 + 12.6 pg/ml vs 134 +
31.0pg/ml (IL-23) and 34.0 £ 64.3pg/ml vs 193.1 + 856.9pg/ml (TNF-a), respectively. However, these
changes were not statistically significant with p>0.05. Conclusion: In this study, we did not observe

Ngay nhdn bai: 22/5/2024, ngay chdp nhdn dang: 25/6/2024
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immunological changes (serum levels of IL-17, IL-23 and TNF-alpha) of psoriasis vulgaris before and after

treatment with narrowband UVB phototherapy.

Keywords: Psoriasis vulgaris, narrowband UVB, IL-17, IL-23, TNF-a.

1. DAT VAN DE

Vay nén la mét trong s6 nhiing bénh da thudng
gap nhat. Bénh khéong gdy t&r vong nhung anh
hudng 16n dén suc khoé, tham my va chat lugng
song clia ngudi bénh.

DPén nay nguyén nhan chinh xac khéi phat bénh
vady nén van chua ré rang. Tuy nhién, nhiéu tac gia
hién nay cho rang bénh vay nén la bénh viém hé
thong lién quan dén té bao lympho T & da dac biét la
té€ bao Th1. Cac bi€u hién |am sang cta bénh la hau
qua cla viéc san xuat cac cytokin va chemokin cla
qua trinh mién dich tai ché & co quan bi tén thuong.
Nhimng nghién ctru maéi day cho thdy qua trinh phat
trién tn thuong vay nén la két qua cla su tuong tac
gilta cg dia di truyén véi méi trudng thong qua mot
loat cac phan Ung ctia hé mién dich. Nhiéu nghién
ctu cho thay bénh vay nén c6 lién quan dén thay déi
nong do IL-17, IL-23 va TNF-alpha trong mau.

Diéu tri vay nén thong thudng bang tia cuc tim
UVB dai hep 311nm la mét ky thuat hién dai, ¢ hiéu
qua trong kiém soat bénh vay nén va ngay cang dugc
Ung dung rong rai. Mot s6 nghién ctu chira ty 1é sach
ton thuong vay nén dat ti 65%-82,7% sau khi diéu tri
bang tia UVB dai hep" 2. Tuy nhién su thay déi ndng
dé trong huyét thanh clia cac cytokine IL-17, IL-23 va
TNF-a trudc va sau diéu tri bang NB-UVB cla bénh
nhan vay nén con chua théng nhat, khac nhau gitta
cac nghién ctu trén thé gidi. Nghién ctu clia tac gia
Coimbra va cong su cho thay khéng c6 su thay déi vé
nong do TNF-a trudc, trong va sau diéu tri vai tia UVB
dai hep clia bénh nhan vady nén so véi ngudi khde
manh’, trong khi tac gia Rossi chi ra su tang 1én cla
chi s6 nay trong huyét thanh sau diéu tri bang NB-
UVB®. Bén canh dé, nghién clru clia Leanne vé ndng
dé IL-23 cho thdy sy gidm chi s6 nay trong mau sau
khi chiéu UVB dai hep’.

Nhu vay, liéu phdp dnh sang UVB dai hep giup
bénh nhan vay nén cai thién vé mat lam sang, tuy
nhién & Viét Nam, cho dén nay chua cé nghién ctu
nao danh gia su thay déi tuong Uing clia cac cytokin IL-
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17, IL-23 va TNF-a huyét thanh trudc va sau khi dat
PASI75 & nhém bénh nhan nay. Vi vay, ching toi tién
hanh nghién cttu nay nham muc tiéu: Khdo sdt néng
dé IL-17, IL-23 va TNF-alpha truéc diéu tri va su thay doi
néng dé cdc yéu té nay sau diéu tri bang tia UVB ddi hep
trén bénh nhan vdy nén théng thudong thé viria va néng.

1. DOI TUQNG VA PHUONG PHAP
2.1. Déi tuong

42 bénh nhan vady nén théng thudng muc do
vla va nang dén kham va diéu tri tai Bénh vién Da
liéu Trung uong tu thang 01/2017 dén thang
06/2019.

Tiéu chudn lua chon

Cac bénh nhan vay nén théng thudng ti 16 tudi
trg 1én da dugc chan doén xac dinh vay nén trén mé
bénh hoc, c6 biéu hién 1am sang dién hinh clia bénh
vay nén thong thudng, muc dé bénh via va nang.
Bénh nhan déng y tham gia nghién ctu.

Tiéu chudn logi trcr

Co tién st diéu tri vdy nén bdang corticoid,
metrotrexate, vitamin A acid, cac thuéc Uc ché mién
dich duong toan than trong thdgi gian 1 thang trudc
khi nghién ctru; dang dung cac thuéc tang nhay cdm
anh sang; trudc khi diéu tri cé phai nhiém buc xa ion
hoa hodc nhiém doc arsenic; ¢ bénh ly gan than,
bénh ly lién quan dén anh sang, bénh vé khép va
mau, suy giam mién dich, HIV duong tinh; tién st ca
nhan va gia dinh ¢6 ung thu da; phu nir cé thai va
cho con bu.

Thiét bj va vat liéu nghién ciru

Thiét bi: Dan may ELISA BIOTEK.

Bénh phdm: Huyét thanh, huyét tuong chéng
dong bang EDTA hoac heparin.

Hoa chat: Cac bd KIT lam ELISA cia hang Abcam:
V@i IL-17: Human IL-17 ELISA kit (Interleukin-17), véi IL-

23: Human IL-23 ELISA kit (Interleukin-23); véi TNF-ou:
Human TNF-a ELISA kit (Tumor necrosis factor o).
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2.2. Phuong phdp

Thiét ké nghién cuu:

Thd nghiém lam sang tu so sanh trudc sau diéu tri.

Thai gian va dia diém nghién cau:

Nghién ctru dugc thuc hién tai Bénh vién Da liéu
Trung uong ti thang 01/2017 dén thang 06/2019.

Dia diém thuc hién cac ky thuat dinh lugng:
Khoa Hda sinh, Huyét hoc va Mién dich, Bénh vién
Da liéu Trung uong.

C& méu va chon méu

Chon mau thuan tién.

Chung t6i lua chon dugc 42 bénh nhan phu hgp
dua vao nghién cttu va dugc lam xét nghiém dinh
lugng IL-17, IL-23 va TNF-a trong huyét thanh truéc
va sau khi két thuc diéu tri.

Quy trinh nghién cuu

42 bénh nhan vady nén théng thudng thé via
hoac nang dugc lam xét nghiém dinh lugng IL-17,
IL-23 va TNF-a trong mau trudc diéu tri va c6 42
bénh nhan dat PASI75 sau diéu tri bang tia UVB
dugc dinh lugng lai cac chi s6 nay trong huyét
thanh. Xét nghiém dinh lugng n6ng dé cac cytokin
nay dugc tién hanh bang phuong phap ELISA tai
Khoa Hda sinh, Huyét hoc va Mién dich, Bénh vién
Da liéu Trung uong.

T4t cd bénh nhan dugc diéu tri bang tia cuc tim
UVB dai hep 311nm, liéu chiéu khai dau theo type
da Fitzpatrick, tan suat 2-3 lan/tuan cho dén khi dat
PASI75 hoac lan chiéu thi 36 thi diing nghién cuu.
Trong thagi gian nghién ctu, bénh nhan chi dung
thém kem dudng am.

Xuly sé liéu

St dung phan mém thong ké y hoc SPSS 2012.

2.3.Dao dirc nghién ciu

Nghién ctu dugc su chap thuan cta Hoi dong
dao duc trong nghién ctu y sinh hoc Bénh vién Da
lifu Trung uong theo quyét dinh s6 1071/HPDD-
BVDLTW, ngay 22 thang 12 nam 2015. Cac théng tin
thu thap dugc giltt bi mat hoan toan va chi phuc vu
cho muc dich nghién ctu. Viéc thuc hién nghién ctu

khong lam anh hudng téi sutc khoe, tai chinh clia
ngudi tham gia nghién cdu.

Ill. KET QUA
3.1. Ddc diém cta déi tuong nghién ciru

Bang 1. Pac diém chung ctia nhém nghién citu

(n=42)
Chisé Két qua

Tudi (nam)

X+SD 32,2+ 10,4

Min - Max 21-70
Gidi - n (%)

Nam 27 (64,3%)

NG 15 (35,7%)
Tién st gia dinh c6 vay nén - n (%) 11 (26,2%)
Thai gian bi bénh (thang) X + SD 17,0+ 53,7
Muc d6 bénh (%)

Vla 78,6%

Nang 21,4%
Tén thuong ngoai da (%)

Moéng 71,4%

Khép 0%

Niém mac 7.1%

Nhdn xét: Téng cong cé 42 bénh nhan vay nén
dugc dua vao nghién ctu. Tudi trung binh ctia bénh
nhan [a 32,2 + 10,4 tudi. 11 bénh nhan (26,2%) tién
s gia dinh c6 vay nén. Muc dé bénh vira chiém chu
yéu vGi 78,6% va c6 21,4% muc do nang.

3.2. Xét nghiém chi sé huyét thanh IL-17, IL-23
va TNF-a

Bang 2. Su thay ddi IL-17, IL-23 va TNF-a huyét
thanh khi dat PASI75 so véi trudc diéu tri (n = 42)

hanhpaim | w1 | PSS | P

IL-17 4,6 +5,1 4,5+6,0 0,93
IL-23 12,2+12,6 134+31,0 | 084
TNF-a 340+64,3 | 193,1£856,9 | 0,31

Nhan xét: Khong cé su khac biét c6 y nghia
théng ké vé cac chi s6 huyét thanh trudc diéu tri va
khi dat PASI75 (vé6i p>0,05).
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Bang 3. Su thay déi IL-17, IL-23 va TNF-a huyét thanh truéc diéu tri
va khi dat PASI75 theo muc d6 bénh (n =42)

Chi sé huyét thanh (pg/ml) Trudc diéu tri Khi dat PASI75 p
IL-17 53+5,7 52+6,8 0,94
Bénh muc d6 vua IL-23 12,2+£12,6 16,2 £ 35,1 0,60
TNF-a 36,4 £ 68,2 250,5 +£987,8 0,30
IL-17 26+1,7 25+1,6 0,94
Bénh muic do ndng IL-23 12,2+13,4 49+9,6 0,03
TNF-a 26,8 £ 54,1 21275 0,75

Nhdn xét: G nhém bénh visa, IL-23 va TNF-a déu téng so véi trudc diéu tri, chi ¢6 IL-17 gidm nhe, tuy
nhién su khac biét khdng cé y nghia thong ké véi p>0,05. G nhém bénh néng, IL-23 gidm ¢6 y nghia théng
ké sau diéu tri véi p<0,05; cac chi s6 IL-23 va TNF-a giam, tuy nhién, nhimng su thay déi nay khéng c6 y nghia

théng ké.
Bang 4. Néng dé IL-17, IL-23 va TNF-a huyét thanh khi dat PASI75 theo giGi (n = 42)
Nam N p
IL-17 (pg/ml) 57+76 2,8+25 0,14
IL-23 (pg/ml) 14,4 £ 33,0 12,8 £30,5 0,90
TNF-a (pg/ml) 19,3+31,5 444,0 £ 1334,0 0,27

Nhdn xét: Khong cé su khac biét cé y nghia thong ké vé cac chi sé can 1am sang cia nam va nit khi PASI

dat 75.
Bang 5. Nong d6 IL-17, IL-23 va TNF-a huyét thanh khi dat PASI75 theo thai gian bi bénh (n = 42)
Nhé hon hoac bang 10 nam Trén 10 nam p
IL-17 (pg/ml) 53+6,8 33143 0,37
IL-23 (pg/ml) 18,0+ 38,3 57x88 0,18
TNF-a (pg/ml) 290,6 +£1081,9 30,7 £40,7 0,42

Nhdn xét: Khong cé su khac biét c6 y nghia
théng ké vé cac chi s6 IL-17, IL-23, TNF-a & nhém ¢o
thai gian phat bénh khac nhau.

IV. BAN LUAN

Chung t6i tién hanh khao séat su bién déi ndng
d6é cla nhiing cytokines quan trong phan anh su
hoat dong clia cac dong té bao mién dich chu yéu
tham gia vao ca ché bénh sinh ctia vay nén trudc va
sau khi diéu tri bang UVB dai hep. Trudc diéu tri,
nong dé IL-17, IL-23 va TNF-a lan luot la 4,6pg/ml,
12,2pg/ml va 34pg/ml.
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IL-17 trong mdau cla bénh nhan vdy nén co
néng do6 kha thap va két qua rat khac nhau giira cac
nghién ctu. IL-17 ¢6 tac dung kich hoat té bao sting
& thugng bi tdng sinh va gidi phéng céc phan ta gay
viém. Vai trd quan trong cda IL-17 trong co ché bénh
sinh cla vdy nén con dugc chiing minh qua hiéu
qua rd rét cla mot loat thudc sinh hoc khang IL-17A
trong diéu tri bénh vay nén.

Nghién ctu cta Coimbra nam 2010 trén 34
bénh nhan vady nén cho thay, nong dé IL-17 trong
huyét thanh trudc khi diéu tri la 6,9pg/ml°. Két qua
nay cling tuong dong véi két qua trong nghién cdu
clia chung toi.
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Nhiéu nghién ctu khac chi ra su tuong quan
mat thiét gitta sy gidm néng dé clia IL-17 trong mau
V@i su cai thién cta chi sé PASI. Nhu trong nghién
cliu cda Arican va céng su® trén 30 bénh nhan vay
nén cling chi ra méi lién quan mat thiét gitta néng
d6 IL-17 trong mau vai chi s6 PASI. Trong nghién
cliu clia chdng téi, ndong do IL-17 trong mau giam &
thoi diém dat chi s6 PASI75 so véi trudce diéu tri, tuy
nhién sy gidam nay khong cé y nghia thong ké véi
p>0,05.

IL-23 dugc biét dén la cytokine gitp hoat hoa té
bao lympho T non thanh Th-17, d6ng vai trdo quan
trong trong co ché bénh sinh cta vdy nén. Mét s6
nghién ctru cho thdy c6 su gia tang cuda IL-23 tai t6n
thuong vay nén so véi ving da lanh va néng d96 IL-
23 giam khi ngudi bénh dap Ung véi diéu tri. Vai trd
clia IL-23 cang ré rang hon khi cac nghién ctu lam
sang cho thay hiéu qua cla ustekinumab, mot
khang thé don dong canh tranh vdi IL-23 trong diéu
tri bénh vay nén’. Truéc khi tién hanh diéu tri, néng
do IL-23 trong mau clia bénh nhan trong nghién cdu
clia chung t6i la 12,2pg/ml. Khi danh gid tadc dong
cGa UVB dai hep l1én su bién d6i IL-23, rat nhiéu
nghién ctu chi ra su gidm moét cach c6 y nghia
thong ké cua IL-23 trong mau di kém véi sy cai thién
cla chi s& PASI trén 1am sang. Nghién ctu cla
Coimbra va cong su cho thay ngay ti tuan thu 3,
nong dé IL-23 trong mau & bénh nhan vay nén dugc
diéu tri bang UVB dai hep da c6 su gidam cé y nghia
thong ké. Xu hudng gidm nay tiép tuc duy tri & tuan
thif 6 va tuan thi 12 ctia qua trinh diéu tri. & nghién
clu nay, ching téi khong ghi nhan sy giam néng dé
cla IL-23 khi dat PASI75 so véi trudc diéu tri (Bang
2). Tuy nhién, khi phan tich sau hon, déi véi nhiing
bénh nhan c6 chi sé lam sang muic d6 nang, ching
toéi ghi nhan su gidam cé y nghia théng ké cla IL-23
tu muc 12,2pg/ml khi chua diéu tri xuéng 4,9pg/ml
khi dat PASI75 (Bang 3). Két qua clia ching t6i phu
hgp véi hau hét cac nghién clu trén thé gidi, gop
mot tiéng ndi quan trong khang dinh vai trod cua IL-
23 trong co ché bénh sinh ctia bénh vay nén.

Vai tro clia TNF-a trong co ché bénh sinh cla
vay nén lién quan t&i mét loat tac dong truc tiép
hodc gian ti€p clia cytokine nay. Nghién clu cua

Ogawa va cong su chi ra TNF-a hoat hoa con dudng
NF-kB con, tir d6 anh huéng tdi su s6ng sét clia té
bao, lam té bao tang sinh va choéng lai su chét theo
chuong trinh clda té€ bao sung®. Nghién clu cla
Chiricozzi va cong su cho thay, khi két hop véi IL-
17A va TNF-a tao nén mét stic manh téng hogp
khuéch dai cac phan Ung tao thanh mét con bao
cytokine®. Nghién ctiu vé ndng d6 TNF-a trong mau
cla bénh nhan vay nén dua ra nhiing két qua rat
khac nhau, khéng cé su déng nhat. Coimbra va cong
su danh gia su thay déi nong dd clia cac cytokin
trudc trong va sau diéu tri bang UVB dai hep trén 34
bénh nhan cho thdy nong do TNF-a trudc diéu tri
khéng thay d6i so vai ngudi khoé manh va giam c6
y nghia théng ké véi p<0,05 sau 3 tuan diéu tri,
p<0,001 sau 6 tuan diéu tri va p<0,0001 sau 12 tuan
diéu tri’. Trong mét nghién cdu khac clia Rossi va
cdng su cho két qua hoan toan trai ngugc. Nghién
cltu nay danh gia néng dd TNF-o. & 28 bénh nhan
vay nén thong thudng dugc diéu tri bang UVB dai
hep. Két qua cho thdy nong d6 TNF-a tang 1én sau
diéu tri bang UVB dai hep, dac biét la & tuan tha 12
(1,52pg/mL so véi 1,86pg/mL), su khac biét nay cé y
nghia théng ké vGi p<0,001. Diéu nay dugc giai
thich la do sau khi chiéu UVB dai hep lam tang giai
phong cytokin tir ca viung da bi tén thuong va ving
da khéng bi tén thuong®. Mot sé tac gid cho rang
cytokine nay c6 vai trd chd yéu 4 tai vi tri tén thuong
da, do d6, nbng dé trong mau thap hon nhiéu so véi
tai vi tri tén thuong da. Trong nghién ctu cia chidng
t6i, nbng dé TNF-a trong huyét thanh clia cac bénh
nhan trudc diéu tri la 34,0pg/ml. Két qua nay cao
hon nghién ciu Coimbra (1,3pg/ml)>. Tuy nhién, c6
[& vi TNF-a ¢ vai trd chl yéu trong ca ché bénh sinh
cla vay nén thong qua tac dung tai chd, nong dé
trong mau khoéng cao va chung t6i chi tuyén chon
cac bénh nhan vady nén & muc dé vira va nang, diém
nay khac véi hai nghién cltu cla tac gid Takashi va
Coimbra va c6 thé giai thich phan nao cho su khac
nhau nay. Khi so sanh nong d6 TNF-a trudc diéu tri
va khi dat dugc PASI75 & nhom nghién clu cla
chung téi, ciing khoéng khé hiéu khi thdy néng do
TNF-a trong mdu cé xu hudng tang Ién. Tuy nhién,
su tang lén nay khong cé y nghia thong ké.
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V. KET LUAN

Sau diéu tri bang tia UVB dai hep, nhom bénh

nhan vay nén théng thudng thé viia va thé nang cda
chuing t6i ¢6 néng d6 IL-17 gidam va néng d6 IL-23,
TNF-a tang so V@i trudc diéu tri, tuy nhién su thay

doi

nay khong c6 y nghia théng ké véi p>0,05.

Chung t6i hy vong nghién ctu nay c6 thé lam tién
dé cho cac nghién ctu véi c& mau I6n hon vé sau,
g6p phan thém vao hiéu biét vé sinh bénh hoc cla
bénh vay nén.
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