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1. GIOI THIEU LUAN AN

a. LY DO VA TINH CAN THIET CUA NGHIEN CUU

Viém quanh than rang (VQTR) cua rang khon ham dudi
(RKHD) 1a mét tinh trang viém phé bién, véi ti I mac cao (43,2%) va
biéu hién 1am sang da dang, tir nhe dén nang, cd thé gay sét, khit ham,
tu mi1 va anh huang nghiém trong dén chét luong cudc sdng néu khéng
duoc diéu trj kip thoi. Tinh trang ndy c6 thé dai dang va tai phét nhiéu
lan, 1am ting ganh ning cho bénh nhan va bac si diéu tri. Mac du
nguyén nhan gay bénh lién quan dén vi khuan tich tu do yéu t6 giai
phiu tai chd, nhung hién van con nhiéu mau thuin giira cac nghién
ctru vé mdi lién quan giira huéng moc, vi tri RKHD va nguy co VQTR.

bic biét, hé vi khuan miéng 12 mot phan thiét yéu caa stc
khoe toan than. Sy mat can bang hé vi khuan quanh ring c6 thé dong
vai tro quan trong trong bénh sinh cua VQTR. Tuy nhién, phan Ién cac
nghién ciru trude day st dung phuong phap phan 1ap truyén thdng,
chwa phan anh day du sy da dang vi sinh. Trong khi do, k¥ thuat giai
trinh ty gen thé hé mai (NGS) c6 kha nang vuot trgi trong viéc nhan
dién toan bo hé vi khuan, ké ca nhing loai chua thé nudi cay.

Viét Nam, hién chua c6 nghién ctru ndo tich hop danh gia 1am
sang, hinh anh X quang va phan tich hé vi khuan bang NGS trén bénh
nhan c6 RKHD bi VQTR. Bong thoi, chua cé hé thong phan loai muc
d6 VQTR dé hd tro 1am sang trong thuc hanh nha khoa. Nghién ctu
nay nham tra 1oi cau hoi: Céc biéu hién 1am sang, X quang cua BN
VQTR nhu thé ndo? C6 méi lién quan gitra cac dic diém hinh théi coa
RKHD véi mic do tram trong VQTR hay khéng? Hé vi khuan trong
mang bam dudi nudu cia RKHD dang VQTR ¢6 su khac biét gi so
véi RKHD khong VQTR hay khong?



b. MUC TIEU NGHIEN CUU

1. Khao sat cac dac diém 1am sang, X quang cua VQTR &
RKHD.

2. Xay dung mo hinh phan loai mirc 6 tram trong ciia VQTR
& RKHD va xac dinh yéu té nguy co lién quan véi mirc d6 tram trong
VQTR.

3. So sanh hé vi khuan trong mang bam duéi nuéu giira nhom
RKHD dang VQTR va nhom RKHD khéng VQTR, st dung phuong
phép giai trinh tu vung V3 -V4 cua gen 16S rRNA.
c¢. POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

T4t ca cac ca co chan doan 12 VQTR cua RKHD dén kham
trong thoi gian tir 12/2022 dén 10/2024 tai Phong kham chuyén khoa
Ring Ham Mit, Pai hoc Y Dugc TP.HCM théa diéu kién chon mau.

Phuong phap nghién ctru: Nghién ciu 1 1a nghién cau cat
ngang md ta ¢ phan tich; nghién ctiu 2 1a nghién ciru cit ngang mo ta
c6 phan tich vai thiét ké nira miéng.
d. NHUNG PONG GOP MOI CUANGHIEN CUU VE MAT LY
LUAN VA THUC TIEN

Vé mit Iy luan: Nghién ciru da bo sung bang chiing khoa hoc
vé mbi lién hé gitra dic diém hinh thai caia RKHD trén phim X quang
v6i VQTR, g6p phan lam sang té co ché bénh sinh vén con nhiéu tranh
luan trong y van. Phan tich vi sinh vat hoc da 1am rd su thay doi trong
hé vi khuan tai vi tri viém, tr 46 nhan dién duoc cac loai vi khuan chi
thi dac trung cho VQTR, nhu Johnsonella, Treponema,
Alloprevotella, Eubacterium yuri group, Family XIlI UCG-001 va
Candidatus saccharimonas. Lan dau tién, mot hé thong phan loai mirc



d6 VQTR thanh 3 nhdm (nhe, trung binh, nang) xay dung dwa trén Iam
sang cung cap khung ly thuyét mai cho viéc danh gia mirc d6 bénh.
Vé mit thuc tién: Hé thong phan loai méi gitp nang cao do
chinh xé4c trong chan doan va hd trg ra quyét dinh diéu tri, tir d6 cé thé
hoa quan ly bénh nhan VQTR theo mirc d6 niang nhe. Cac phat hién
vé hé vi khuan dic trung mo ra huéng nghién ciu tng dung lya chon
khéng sinh hop ly va thiét ké phac d6 diéu tri cy thé.
e. BO CUC CUA LUAN AN
Noi dung gém 150 trang: Phan dat van dé 3 trang, tong quan
tai liéu 39 trang, d6i twong va phuong phap nghién ctu 31 trang, két
qua 38 trang, ban luan 36 trang, két luan va kién nghi 3 trang, c6 33
bang, 29 hinh, 30 biéu d, 92 tai liéu tham khao.

2.TONG QUAN TAI LIEU

Viém quanh than ring (VQTR) la tinh trang viém md mém
quanh than ring, thuong gap & RKHD do dic diém giai phau ving géc
ham va qué trinh moc riang khong hoan toan. Bénh chii yéu do sy tich
tu vi khuan tai ving nuéu trim kho lam sach, két hop véi cac yéu to
tai chd nhu rang moc léch, chan thuong mé mém va vé sinh kém. Bénh
c6 thé duoc phan loai theo thoi diém xuat hién va mac d6 viém (cap,
man). Ngoai ra, cc yéu té toan than nhu nhidm trung duong hd hip
trén, stress, hit thudc, va suy giam mién dich ciing gop phan khai phat,
lam nzng thém tinh trang viém. Céc yéu té tai chd va toan than c6 thé
tuong tac, thic ddy qua trinh phét trién caa VQTR.

Lam sang, X quang. VQTR biéu hién 1am sang vai cac dau
hiéu viém nhu dau, sung, 4o, ha miéng han ché, khé nuét, ndi hach va
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c6 thé kém sot, trong d6 mirc do va pham vi tén thuong gitp phan loai
bénh thanh cap va man tinh. VQTR cap thuong nghiém trong, gay dau
dir doi, cimg ham, sung mit, s6t va biéu hién toan than; VQTR man
thudng am i, kéo dai va déi khi bung phat thanh dot cip. Chan doan
cha yéu dua trén 1am sang, két hop véi phim X quang toan canh dé
danh gia huéng moc, d6 sau va su hién dién cia cac dau hiéu nhu tiéu
xuong dang ludi liém. Cac phan loai Pell-Gregory va Winter duoc
dung dé xac dinh vi tri va huéng moc cua rang khon trén phim X
quang, hd tro tién luong va diéu tri. Viéc két hop 1am sang va hinh anh
la can thiét dé chan doan chinh xac va dwa ra quyét dinh diéu tri phu
hop.

Vi khuan trong VQTR rét da dang, cha yéu la vi khuan ky
khi gram &m c6 vai trd chinh trong qué trinh viém. Sy mét can bang
hé vi sinh, dac biét & mang bam duéi nudu, 1a yéu té then chét gay
VQTR. Ky thuat giai trinh tu gene 16S rRNA, dac biét vung V3-V4,
gitip dinh danh chinh xac nhiéu loai, bao gém ca vi khuan chua nuéi
cdy dugc. Tuy nhién, tai Viét Nam chwa c6 nghién ciru chuy@n biét vé
hé vi khuan trong MBDN ¢ RKHD dang VQTR.

3. POI TUQNG VA PHUONG PHAP
1. Thiét ké nghién ciru: Nghién cau cit ngang md ta ¢ phan tich
(nghién ctru 1) myc tiéu 1,2; nghién ciru cat ngang ma ta cé phan tich
vai thiét ké nira miéng (nghién ciru 2) muyc tiéu 3.
2. Pbi twong nghién ciru
. BN tir da 18 tudi tro 1én.
. BN c6 RKHD dang trong tinh trang VQTR.
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. BN c6 phim toan canh dat tiéu chuan c6 dua cac ciu tric giai phau

hinh anh r& nét duoc chup bang may Sirona Orthophos XG 5 tai Phong

kham chuyén khoa Rang Ham Mit, Pai hoc Y Dugc TP.HCM.

. BN khong st dung khang sinh trong vong mét thang trudc khi tham

gia nghién ctu.

. P6i voi nghién ctiu 2, chiing tdi chon mau la nhitng BN dap ung

nhitng tiéu chuan trén, dong thoi c6 hai RKHD ddi xtmg, trong d¢6 mot

RKHD khéng bi VQTR va rang con lai dang trong tinh trang VQTR.

. BN ddng y tham gia nghién ciu.

Tiéu chuan loai trir

. BN khéng c6 rang cdi 16n thir hai ham duéi ké can.

. BN ¢6 dau hiéu 1am sang hoic hinh anh X quang goi y u (lanh tinh

hoac &c tinh) lién quan hoic & vi tri gan RKHD.

. BN ¢6 viém nhiém & vj tri thir hai trong miéng.

. BN dang dung cac loai thudc c6 thé anh huong dén sy thay doi cua

hé vi khuan.

3. Thoi gian va dia diém nghién ciru

- Thoi gian nghién ciu tir 12/2022 dén 10/2024

- Bia diém nghién ciru: Phong kham chuyén khoa Rang Ham Mit, Dai

hoc Y Duoc Thanh phé Hb Chi Minh.

4. C& miu nghién ciru

Nghién ciru 1. Panh gia cac biéu hién 1am sang cua BN va dic diém

hinh thai RKHD dang VQTR. Céng thtrc uéc tinh ¢& mau nhu sau:
n=7? . r(1-p)

1-2 g2

n: la ¢& mau t6i thiéu can chon; d: sai s6 caa udc tinh (d=0,1)




p: ti 1& ugc tinh biéu hién 1am sang, dac diém hinh thai
a: sai s6 loai 1, 0=0,05 tuong tng véi KTC 95%, Z;_4 /2= 1,96.

Bang 3.1 U'éc tinh c& miu vé dic diém 1am sang, X quang

Biéu hién 1am sang Ti Ié p (Huang 2020) C& mau n
Sung mat 0,4167 93,37
Ha han ché 0,31 82,17
X quang Ti lé p (Preeti S. 2018) C& maun
Nghiéng xa 0,495 96,03
Moc thang 0,287 78,6

Nghién ciru 2. Thiét ké nira miéng ma ta va so sanh hé vi khuan trong
mang bam dudi nudu cua RKHD moc Iéch dang VQTR voi RKHD
khong triéu ching. Véi cong thic tinh ¢d mau:

n= o2y, +1p)

= log((pl(1—p1))/(p2(1_p2)))

g2 = PrA=P1) +p2(1 ~p2) ~ 2pVps (1 ~ pIp, (1 ~ p2)
p1(1 —p)p2(1 —p2)

pl: Ti Ié triéu ching cua nhdm viém; p2:Ti I€ triéu ching cua nhom
khong viém; p: Hé s6 TQ giita nira miéng c6 viém va khdng viém

Bang 3.2 U'éc tinh ¢& mau vé vi khuin

Tac gia Vi khuan Tilg Tilé C&miu
P1 P2 n
Sencimen (2014) Tannere_lla 075 02857 2119
forsythia
Rajasuo (2014) Porphyrompnas 0,69 0,20 19.26
gingivalis

Nhu vay, dua trén két qua ude lugng, c& mau can thiét nhu sau:



. Nghién ctu 1 s& thyc hién trén mau téi thiéu 97 BN.

. Nghién ciru 2 s& thyc hién trén mau 22 BN,

5. Xac dinh bién s6 doc 1ap va phu thugc

- C4c bién sd doc lap: Tudi, gisi, bén viém, sé lan tai phét, sé ngay
dau, hut thudc, viém ho hap trén, cang thang, bénh da day, trong ky
kinh nguyét, chai rang >2 lan/ngay, dung nudc sic miéng, mirc do dau
theo VAS, dau, do, sung, mic do sung VAS, c6 mu, hoi thé ¢c6 mui,
ha miéng han ché, néi hach, khé nuét, dic diém dau, kiéu dau, thoi
gian dau, vi tri dau, than nhiét, chi s6 VSRM (OHI-S), tinh trang chan
thudng nuéu RKHD, tinh trang moc, vi tri RHHD véi cung ring, thau
quang phia xa, goc nghiéng, huéng nghiéng RKHD, vi trii theo chiéu
dang va chiéu ngang, ndng do6 DNA, d tinh sach, sb lugng ASV, vi
khuan (nganh/chi/loai), ti 1& vi khuan.

- C4c bién s6 phu thudc: rang viém / khong viém.

6. Phwong phap va cong cu do lwong, thu thap sé liéu

- Thu thap dir liéu 1am sang: phong van truc tiép tir bénh nhan véi
phiéu thu thap di liéu va phiéu kham diéu tri cia PHYD Tp.HCM.

- Thu thap dit liéu X quang: do dac tryc tiép trén phim toan canh ky
thuat sb (Sirona Orthophos XG5) véi phan mém NanoCAD 5.0.

- Thu thap mang bam duéi nuéu bang bo 1dy mang bam vé khuan, luu
trir trong eppendorf ¢ dung dich mudi sinh ly.

- Ly trich DNA: dung b¢ kit HOStZERO Microbial DNA véi may i
tam, may lic vortex, kiém tra nong d6 DNA bang Qubit4.

- Chuan bi thu vién, giai trinh ty va phan tich dit liéu voi bo moi 341F
va 806R; may MiSegDx, phan mém QIIME2 co s& dir liéu SILVA
v138.



7. Quy trinh nghién ctu
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8. Phwong phap phan tich dir li¢u

Dir liéu dugc nhap bang Excel, xir Iy bang SPSS 25.0. Dung
kiém dinh Chi binh phuong, kiém dinh chinh xac Fisher dé so sanh
cac ty 1é %. Kiém dinh Kolmogorov-Smirnov xac dinh phan phdi
chuan. Kiém dinh Student, Mann-Whitney U, Kruskal-Wallis so sanh
c4c gia tri trung binh. Lién quan duoc xem 14 c6 y nghia thong ké khi
p < 0,05. M6 hinh phan tich nhan t6 kham pha (EFA) phu hop véi di
liéu thu thap duoc voi chi s6 Kaiser-Meyer-Olkin (KMO), phan tich
hoi quy logistic. Xur 1y tao ASV bang q2-DADA2 va loai nhiéu voi
QIIME2. Phan loai cac ASV duoc tién hanh véi QIIME2 trén co s&
dir liéu SILVA version 138 SSURef Nr99.
9. Pao dirc trong nghién ciru: P& cuong di duoc thong qua Hoi dong
Dao dirc trong nghién cttu Y sinh hoc tai Pai hoc Y Dugc Thanh phé
Ho Chi Minh (Quyét dinh s6 775/DPHYD-HP ngay 20/10/2022).

4. KET QUA

1. Pic diém 1am sang, X quang ciia BN ¢6 RKHD dang VQTR

Téng cong co 165 BN dén kham tai Phong kham chuyén khoa
Ring Ham Mat, PHYD TP.HCM tir thang 12/2022 dén thang
10/2024, tubi tir 18 dén 44, thoa tiéu chuan chon mau. Trong do, 19
BN bi loai do phim toan canh khong du chat lugng. Trong 146 BN, c6
53 BN VQTR thoa diéu kién ciia nghién ctru 2 dugc ldy mau mang
bam dudi nuéu hai bén, thu duge 106 mau. Tuy nhién, trong qua trinh
tach chiét DNA, 6 miu caa 3 BN khéng dat yéu cau, do d6 chi con lai
100 mau tir 50 BN. Sau qué trinh chuén bi thu vién va phan tich tin
sinh hoc, chi con 98 mau cua 49 BN dat chat lwong nucleotit phu hop
cho cac phan tich tiép theo.
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Bang 4.1 Pic diém tudi, giéi tinh, phan ham cia mau nghién ciu

Pic diém Tan so6 Ti 18 (%)
Tuoi TB (PLC) 23,2 42
18-25 121 82,9
26-35 21 14,4
>35 4 2,7
Gigitinh  Nam 50 34,2
Nit 96 65,8
Bén Tréi 70 47,9
Phai 76 52,1
Bang 4.2 Tan s tai phat va théi quen & cac déi twgng nghién ciu
Tong Nam Nir
Pic diém n=146 n=50 n=96

S6 luong (%)

S6 lan tai phat TV (KTV)  1,0(0-40) 1,0(0-3,0) 2,0(1,0-40) 0,0872

Sé ngay da dau 7B (PLC)  64(51)  65(53) 6,4 (50 0897

Hut thudc C6  8(55) 7 (14,0) 1(1,0) 0,002

Khong 138(945) 43(86,0)  95(99,0)

Chairang 2 lan/ngdy C6 126 (86,3) 43(86,0)  83(86,5) 0,939

Khong 20 (13,7)  7(14,0) 13 (13,5)

Nudc sic miéng Co6 50(342) 15(30,0)  35(36,5) 0,435

Khong 96 (658)  35(70,0)  61(63,5)

(a) Kiém dinh Wilcoxon Ranksum; (b) Kiém dinh t véi phuong sai bang nhau; (b) Kiém dinh chinh Xac Fisher; (d) Kiém dinh
Chi binh phuwong; TV (KTV): Trung vi (Khoang ti vi); TB (PLC): Trung binh (D¢ léch chuan); So luong (%): tan so (ti 1¢ %)

Bang 4.3 Pic diém X quang

Téng Nam Nir
Pic diém X quang n=146 n=50 n=96 p
S6 luong (%)
Théau Co 69 (47,3) 20 (40,0) 49 (51,0) 0,2052
quang xa Khéng 77 (52,7) 30 (60,0) 47 (49,0)
Phan loai Thang 61 (41,8) 10 (20,0) 51(53,1) <0,001°

Winter Nghiéng xa 29 (19,9) 8 (16,0) 21 (21,9)
\ghiéng gan 49 (33,6) 27 (54,0) 22 (22,9)
Ngang 7(4,8) 5 (10,0) 2(2,1)

Phan loai A 126 (86,3) 39(780) 87(90,6) 0,035
ding B 20(137) 11(22,0) 9(9,4)

Phan loai | 37(253) 15(30,0)  22(229)  0,350°
ngang Il 109 (47) 35(70,0) 74(77,1)

(a)Kiém dinh Chi binh phwong; (c) Kiém dinh chinh xac Fisher; TV(KTV): Trung vi (Khoang ti vi)
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G6c nghiéng cua rang khon so véi rang cbi 16n thir hai ké can
c6 gia tri trung vi & nam 34,5 (8,0 - 64,0) cao hon déng ké so voi ni
(p < 0,001). Theo phan loai Winter, ring khon dugc chia thanh bén
nhém: thang, nghiéng xa, nghiéng gan va ngang; su phan bé nay khac
biét rd rét giira nam va nix (p < 0,001), vai ti I¢ ring thing cao hon &
nir trong khi nam ¢ ti 18 ring nghiéng gan VQTR nhiéu hon. Phan
loai chiéu dung phan 16n rang khon thugc nhdm A, tuy nhién ti 18 nay
thap hon & nam so Véi nit (p < 0,05). Nguoc lai, phan loai theo chiéu
ngang khdng cho thay sy khac biét giira hai. Cac két qua cho thiy mot
s6 dic diém X quang cd sy khéc biét gitta nam va nit, dac biét 1a & goc
nghiéng va cac phan loai theo Winter ciing nhu theo chiéu ding.

Bang 4.4 Triéu chieng chi quan ciia cac ddi twong nghién ciu

Tong Nam Nir
Triéu chwng cha quan n=146 n=50 n=96 p
S6 lwong (%)
Co 143(97,9) 49(98,0) 94 (97,9) .

Pau khong 3(2,1) 1(2,0) 221 0999
Mikc d dau VAS (mm) b

T8 (pLe) 488(228) 467(235) 499(224) 0412
'(\r"n‘r‘;f)d‘-’ sung VAS 10,0 8,5 155 oo

vy @280 (0200 (50275)
MU Cé 46(315)  18(360) 28(29.2) 400
hoi thé  Khong 100 (68,5) 32 (64,0) 68(70,8)
Hahan Co 33(226)  7(140)  26(271) oo
ché Khong 113(77,4)  43(86,0) 70(729)
Khé  Cb 32219 7(140)  25(260) o
nudt  Khong 114(78,1) 43(86,0) 71(740)

TB (DLC): Trung bink (D¢ Iéch chudn); TV (KTV): Trung vi (Khodng tir vi); S6 heong (%): tan s6 (ti I¢ %);
(a) Kiem dinh chinh xac Fisher; (b) Kiém dinh t véi phuong sai bang nhau; (c) Kiém dinh Chi binh phuwong;
(d) Kiém d@inh Wilcoxon Ranksum

Két qua dic diém dau: Phan Ién bénh nhan bi VQTR mé ta
con dau 12 4m i (75%) va lién tuc, déu dan (45,2%), trong khi kiéu dau



12

budt va nhoi chiém ti 1¢ thap hon (6% va 16%). Thoi gian dau chu yéu
kéo dai trén 10 phut (59%), khoang 20% c6 dau lan.

Biang 4.5 Cac dic diém 1am sang

] Téng Nam Nir
Pac diem 1am sang n=146 n=50 n=96 p
S6 lugng (%)
b5 C6 134(91,8) 47(940) 89(90,6) 0,752
Khong 12 (8,2) 3(6,0) 7 (9,4)
Sun Cé 130(89,0) 43(86,0) 87(90,6) 0,396
g Khong 16 (11,0) 7 (14,0) 9 (9,4)
M C6 57(390) 16(32,0) 41(42,7) 0,208
u Khong 89 (61,0) 34 (64,0) 55 (57.3)
Hach duéi C6 72(49,3) 21(420) 51(531)  0,202°
ham Khéng 74 (50,7) 29 (58,0) 45 (46,9)
Ha mléng téi da (mm) TB (PLC) 43,3 (8,4) 46,7 (6,7) 41,6 (8,7) <0,001°¢
Nhiét d co thé (°C) m®mLO 36,5 (0,4) 36,6 (0,4) 36,5 (0,5) 0,3114
Chan Co 75(514) 27 (540) 48(50.0) 0,646
thuwong
. Khong 71(486) 23(46,0) 48(50.0)
Ngim 12 (8,2) 4 (8,0) 8(83)  0575°
Tinh Moc mét phan 131 (89,7) 44 (88,0) 87 (90,6)
trang moc
Moc hoan toan 3(2,1) 2 (4,0) 1(1,0)
Dung cung rang 14 (11,0) 7 (14,0) 9(9,4) 0,0762
Vi tri so Léch ngoai 54 (37,0 12 (24,0) 42 (43,8)
V@i cung R
ring Léch trong 5(3,4) 1(2,0) 4 (4,2)
Khong xac dinh 71 (48,6) 30 (60,0) 41 (42,7)

(a) Kiém dinh chinh xac Fisher; (b) Kiém dinh Chi binh phirong; (c) Kiém dinh t véi phuong sai khac nhau;
(d) Kiém dinh t véi phwrong sai bang nhau; TB ( PLC): Trung binh + D¢ léch chudn; Sé lwong (%): Tan sé
(Ti lé %)

2. Xay dwng mo hinh phéan loai mirc d¢ tram trong cia VQTR va

cac yéu té nguy co lién quan
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Bang 4.6 M6 ta phan loai

Dau hi¢u 1am sang Piém sb Tong diém
BN-BS (0-12)
1 2
Pau (VAS) <20  21-59 > 60
BN Hamiéng hanché  Khong Co <3:nhe
Hoi thé ¢6 mui Khéng Co
Sung Khéng Taichd Lanréong  4-7:trung binh
BS Comu Khéng Co
N6i hach Khong Co > 8: nang

Hé théng nay bao gom sau yéu td, véi ba chi sé thu thap tir
BN gdém cudng do dau do bang thang diém VAS (diém 0 khi VAS <
20, diém 1 khi VAS tir 21 dén 59, va diém 2 khi VAS > 60), tinh trang
ha miéng han ché (0 diém néu khong co, 2 diém néu co) va hoi thd co
mui (0 diém néu khong co, 2 diém néu cd). Bén canh do, ba chi s6
danh gia tir phia BS géom mirc d6 sung (0 diém néu khong cé, 1 diém
néu sung tai chd, 2 diém néu sung lan rong), sy c6 mat cua mu (0 diém
néu khong c6, 2 diém néu cd) va néi hach (0 diém néu khdng co, 2
diém néu c6). Tong diém cua hé thong nay dao dong tir 0 dén 12, qua
d6 VQTR dugc phan loai thanh ba nhém 1a nhe (tong diém < 3), trung
binh (tdng diém tir 4 dén 7) va nang (téng diém > 8).

Két qua phan tich hoi quy logistic & nir cho thiy cac yéu tb
lién quan c6 ¥ nghia thong ké dén nguy co VQTR gdm: chu ky kinh
nguyét, VSRM trung binh hoac kém, khong st dung nuéc suc miéng,
chan thuong nudu ring 8 va thdu quang phia xa. Trong d6, VSRM
kém 12 yéu té nguy co manh nhat (B = 2,07; p = 0,032), trong khi sir
dung nudc sic miéng cé tac dung bao vé (B =-1,28; p=0,009). Nguoc
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lai, cc bién nhu huat thudc, viém hd hap, bénh da day va phan loai
rang khon khong cho thdy mdi lién quan c6 y nghia théng ké.
Bang 4.7 Phan tich don bién

Tinh trang VQTR Nir Nam
cua BN-BS r p-value r p-value
Tuoi 0,09 0,373 0,06 0,675
Bén viém -0,16 0,130 -0,08 0,581
HUt thude -0,15 0,158 0,22 0,123
Viém ho hap 0,15 0,134 0,88 0,020
Cing thang 0,004 0,970 -0,49 0,738
Bénh da day 0,19 0,071 0,25 0,082

Trong ky kinh nguyét 0,29 0,004
Chai rang 2 1an/ngay -0,11 0,293 -0,04 0,776

Nuéc siic miéng -0,18 0,077 0,25 0,078
S6 1an tai phét -0,12 0257 017 0,254
OHI-S 0,33 0,001 <001 0,982

Chéan thuong nuéu R8 0,22 0,036 <0,01 0,979
Rang 8 soveicungR 0,15 0,257 -0,19 0,286

Tinh trang moc R8 -0,01 0,919 -0,13 0,367
Phan loai Winter -0,27 0,007 0,03 0,826
Phan loai chiéu ngang 0,01 0,918 -0,02 0,888
Phan loai chiéu doc -0,18 0,075 0,25 0,071

Thau quang phia xa 0,22 0,035 0,22 0,131

Két qua phan tich hoi quy logictic & nam cho thay méi lién
quan c6 ¥ nghia thong ké véi két qua la viém ho hap trén (B = 0,87; p
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= 0,029). Bién thau quang (B = 1,98; p = 0,056) gan dat ngudng y

nghia. Céc bién khéc c6 p > 0,05 va khong duoc xem 12 yéu té anh

huong dang tin cay trong mé hinh.

3. Hé vi khuan trong mang bam dwéi nwéu & RKHD dang VQTR
Két qua cho thdy, mic di ndng dd DNA tir cAc mau mang

bam ctia nhém viém cao hon c6 ¥ nghia nhung chat lugng DNA vé

dd tinh sach van duoc duy tri twong duong giita hai nhom.

Bang 4.8 So sanh nong d DNA

Viém Khéng viém p
n=49 n=49
Nong do DNA (ng/ul) 7B (BLC) 22,0 (159) 135 (11,4)  0,0032
Do tinh sach TB(PLC)  1,8(0,1) 1,9 (0,2) 0,877°

(a)Kiém dinh tvéi phuong sai khéc nhau; (b) Kiém dinh t véi phirong sai bang nhau; TB (DLC): trung binh
(d¢ léch chuan)

Két qua cho thay khdng co su khac biét co ¥ nghia thong ké
gitta nhém viém va nhom khong viém d6i cac nganh vi khuan dugc
phan tich (p > 0,05).

Biéu dd 4.1 Thanh phan vi khuan & cip @9 nganh
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Bang 4.9 So sanh ti 1é trung binh cia cac chi vi khuan

TT Chi Viém Khéng viém p@
(%) Trung binh
1 Fusobacterium 19,075 19,129 0,868
2 Veillonella 11,809 11,135 0,883
3 Leptotrichia 9,694 10,228 0,274
4 Actinomyces 8,125 10,736 0,018
5 Prevotella 8,839 8,795 0,807
6 Porphyromonas 8,050 4,395 0,033
7 Selenomonas 3,326 3,531 0,288
8 Dialister 4,203 3,356 0,374
9 Streptococcus 3,823 3,630 0,182
10  Campylobacter 3,226 3,857 0,415
11 Neisseria 3,070 3,638 0,356
12 Corynebacterium 2,634 2,350 0,499
13  Capnocytophaga 2,876 3,040 0,321
14  F0332 2,274 2,328 0,948
15  Tannerella 2,675 2,607 0,329
16  Aggregatibacter 1,293 1,334 0,739
17 Fretibacterium 1,578 1,457 0,507
18  Treponema 1,719 1,537 0,519
19  Oilsenella 1,397 1,950 0,208
20  Others 18,693 16,872 0,209

(a) Kiém dinh t véi phieong sai bang nhau

Két qua nay cho thay rang mac du hé vi khuan miéng c6 su da
dang cao, chi mét sé it chi vi khuan c6 sy thay d6i dang ké gitra nhom
viém va nhém khong viém. Dac biét, Porphyromonas c6 thé 1a mot
tac nhan vi khuan lién quan dén bénh Iy viém (p<0,05), trong khi
Actinomyces c6 thé dong vai tro bao vé trong mot hé vi khuan miéng
khoe manh.

Két qua mot sb loai co ¥ nghia théng ké nhu Treponema
denticola va Treponema sp. 1 tdc nhan lién quan dén bénh Iy VQTR.
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g_Johnsonella.s

g_Treponema.s

g_Family_XI11_UCG_001.s
g_Candidatus_Saccarimonas.s
g_Alloprevotlla.s

6 1 2 3 4 5 6 7 é
LDA SCORE (log 10)

Biéu dd 4.2 Chi thi sinh hec cac mau nhom viém
Két qua cho thay Johnsonella cd LDA score cao nhat, cho thay
day 1a loai vi khuan c6 lién quan nhat ¢én nhém viém. Tiép theo la
Treponema va cac loai khac nhu Eubacterium yuriigroup, Family XIlI
UCG 001, Candidatus Saccharimonas, Alloprevotella cling co gia tri
LDA score cao, cho thady mdi lién h¢ dang ké vai tinh trang VQTR.

I Viém khong mu B ' Viém co mu

o_caenvecerin.s |

______Jye—"

i i i i i i i i i i '
-8.59 -6.88 -5.17 -346 -175 -0.04 167 3.38 5.09 6.80 8.51
LDA SCORE (log 10)

Biéu dd 4.3 Chi thi sinh hoc cac mau nhém viém va nhém c6 mi
Alloprevotella (viém) vai Treponema, Catenibacterium (c6 mu) dong
vai trd quan trong trong viéc phan biét hai giai doan viém
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g_Eubacterium_coprostanoligenes aroup.s _
o prococacle [
0 1 2 3 4 6
LDA SCORE (log 10)
Biéu do 4.4 Chi thi sinh hec cadc mau nhém ning

Két qua cho thay hai loai vi khuan chi thi c6 lién quan dén
nhém nang la Eubacterium coprostanoligenes group, Proteocatella
véi LDA score cao, lan Iugt I6n hon 7,0 va 16n hon 5,0.

5. BAN LUAN

1. Pic diém 1am sang, X quang cia BN ¢6 RKHD dang VQTR

VQTR ¢ RKHD trén 146 bénh nhan tir 18-44 tudi, cho thiy
VQTR phd bién nhét ¢ do tudi 18-25 va nix gigi chiém ty 18 cao nhat.
Tinh trang dau chiém da s6 vai tinh chat &m i, kéo dai; cac biéu hién
1am sang thuong gap gom do, sung nuwéu, ha miéng han ché va ndi
hach. Thiét ké nghién ctru nira miéng gidp so sanh bén viém — khong
viém trong cing mot bénh nhan, ting do tin cay dit liéu vi sinh. Vé
hinh thai X quang, ring khén moc thang, vi tri A (theo chiéu dung) va
vi tri 1l (theo chiéu ngang) la yéu té nguy co cao nhat gdy VQTR tuong
ty Yamalik (2007), Yimal (2016) va Kasarou (2019). Yéu té toan than
nhu viém ho hap, stress, chu ky kinh nguyét ciing gop phan khai phat
bénh. Két qua nay hd tro nhan dién céac yéu t6 nguy co, phan biét 1am
sang VQTR phu hop véi téng quan hé théng caa Galvao (2019) va
g6p phan d& xuat hudéng can thiép phu hop.



19

2. M6 hinh phan loai @ tram trong ciia VQTR va xac dinh cac
yéu td nguy co lién quan

Nghién ctu da xay dyng va xac thuc mot mé hinh phén loai
mtc d6 tram trong cia VQTR & RKHD dua trén ca danh gia chii quan
ctia bénh nhan (dau, ha miéng han ché, hdi miéng) va danh gia khach
quan cua bac si (sung, c6 mu, ndi hach). Hé théng nay cho phép chia
VQTR thanh ba mirc dé: nhe, trung binh va ning, phan anh cau tric
da chiéu cua bénh qua ba thanh phan chinh: nhidm trting, kho chiu va
anh huong xa hoi. Phan tich EFA xac nhan gié trj thong ké caa md
hinh, trong khi phan tich hdi quy cho thiy cac yéu td nguy co lién quan
khéc nhau gitra hai giéi nhu thiu quang phia xa va chu ky kinh nguyét
& nit, viém ho hap trén & nam. Hé thong phan loai mai khdng chi nang
cao d6 chinh x&c chan doan ma con gitp ca thé hoa didu tri, hd tro tién
lugng VQTR trong 1am sang.
3. Hé vi khuin trong mang bam dwéi nwéu & RKHD dang VQTR
va so sanh véi bén khong viém

Nghién ctu st dung ky thuat giai trinh ty 16S rRNA vdi
phuong phap ASV da cung cap chi tiét vé hé vi khuan & mang bam
dudi nwéu trong VQTR ¢ RKHD. Két qua cho thay hé vi khuan miéng
rat da dang, tuy nhién chi mét sé it chi va loai c6 su khac biét dang ké
gitta nhém viém va khong viém, noi bat 1a Porphyromonas,
Treponema denticola (tang & nhoém viém) va Actinomyces,
Capnocytophaga ochracea, Bifidobacterium dentium (taing ¢ nhom
khong viém).
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Bang 5.1. Vi khuan trong VQTR Véi cac phuong phap

Nghién Pi [Fn| En|Sg Uu diém/Han ché
cau
Leung | 1 Han ché trong phat hién vi
nubi cay khuén ky, khi, vi khuan kho
nudi cy.
Rajasuo | 1| 1 1 Cai thién dang ké kha ning
PCR phét hién vi khuin ky khi.
Sencimen | 1| 1 Tl 1 Tuwong tu PCR nhung ty I&
RT-PCR phét hién F.n. thip hon.
Ribeiro Tt 1| M6 rong pham vi phét hién
lai DNA vi khuan. Nhiéu loai lién
quan dén VQTR.
Huang Tt l l Do nhay cao, phat hién
16S nhiéu loi hon.
rRNA
NCnay- | T{ (1| Tl L] t|L]
16S
rRNA

Phan tich LEfSe xac dinh cdc loai nhu Johnsonella,
Treponema, Eubacterium yurii group, va Candidatus saccharimonas
la chi thi sinh hoc tiém ning caa VQTR. Pic biét, Eubacterium
coprostanoligenes group va Proteocatella lién quan chat ché vai giai
doan viém nang. Mac du khéng c6 sy phéan tach rd rang gitra cAc mirc
d6 viém qua phan tich beta-diversity, cac chi sb alpha-diversity nhu
Shannon va Chaol cho thay su gia ting da dang hé vi khuan & nhém
viém. Nhitng phét hién nay cho thdy VQTR lién quan dén sy mat can
bang hé vi khuan, ddng thai nhan manh vai trd caa vi khuan ky khi
chwa nuéi cdy va tiém nang ang dung cac chi thi vi khuan trong diéu
tri bénh Iy VQTR.
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6. KET LUAN

Dua trén céac két qua thu dugc, nghién ciru dua ra cac két luan sau
1. Pic diém 1am sang, X quang cia BN ¢6 RKHD dang VQTR va
maéi lién quan giira cac diic diém hinh thai RKHD véi tinh trang
VQTR
- Do tudi trung binh cua cac ddi twong 23,2 tudi, voi nhom tudi tir 18-
25 chiém ti Ié cao nhat (82,9%). Nir giéi (65,8%) cao hon nam gidi
(34,2%). Triéu chitng chu quan: dau 97,9% véi mie d6 dau trung binh
48,8 mm trén thang diém VAS (dau am i 75,3%), dé nudu 77,4%,
sung nudu 79,5%, cd mu 22,6%, hoi thd c6 mui 31,5%, hd mi¢ng han
ché 22,6%, noi hach 29,5%, kho nudt 21,9%.
- Pic diém lam sang: do nudu 91,8%, sung nudu 89%, c6 mu 39%,
hach du6i ham 49,3%, ha miéng trung binh 43,3 mm, nhiét do co thé
trung binh 36,5°C, chan thuong nudu 51,4%, moc mot phan 89,7%,
VSRM trung binh 44,5% va kém 47,9%, trung binh tdi ngoai xa 3,7
mm, tui trong xa 3,3 mm.
- Theo phan loai Winter, ring thang chiém ti 1 cao nhat 41,8%, ké dén
la nghiéng gan va nghiéng xa lan luot 12 33,6% va 19,9%, thip nhat 1a
ngang 4,8% (p < 0,001). Theo phan loai Pell-Gregory, theo chiéu dung
loai A chiém ti 16 cao 86,3%, loai B 13,7% (p < 0,05); theo chiéu ngang
loai Il c6 ti 1& 74,7%, loai | 12 25,3%. Thiu quang phia xa c6 ti I¢
47,3%, khong khac biét c6 ¥ nghia théng ké theo gidi.
2. Hé thong phan loai VQTR ¢ RKHD véi thang danh gia mirc do
tram trong cia VQTR va céc yéu té nguy co lién quan

Nghién ctru da xay dung hé thdng phan loai viém quanh than
ring (VQTR) dya trén sau diu hiéu 1am sang tir BN va BS, qua do
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chia mac d6 bénh thanh nhe, trung binh va nang. Két qua cho thay
khong co su khéc biét dang ké vé muc do VQTR giira nam va nix, tuy
nhién diém sb danh gia cua BS va BN ¢6 méi twong quan duong c6 ¥
nghia. Phan tich nhan t kham phé cho thay cau tric phan loai VQTR
c6 thé duoc chia thanh ba yéu té tiém an phan anh nhiém triing, cam
giac kho chiu va anh huong x& hoi. Trong do, cac yéu té nguy co lién
quan & nir gom vé sinh ring miéng kém, chan thuong nuéu, thiu quang
phia xa & nhirng nguoi dang c6 kinh nguyét thi VQTR nghiém trong
hon; con & nam, viém hd hap trén 1a yéu té lién quan dang ké cua
VQTR.

3. Hé vi khuan trong mang bam duéi nwéu cia RKHD dang
VOTR

- O mang bam caa RKHD dang VQTR c6 cac nganh chiém wu thé Ia
Firmicutes 28,9%, Fusobacteriota 22,5%, Bacteroidota 18,8%,
Actinobacteriota 13,6%, Proteobacteria 10,9% chiém wu thé trong hau
hét cac mau, khong co su khac biét gitra bén viém va bén dbi chung
(p > 0,05), con lai la cac nganh khéc.

- C4c chi vi khuan duoc phét hién, trong d6 vi khuan chiém wu thé
trong VQTR gdébm Fusobacterium 19,1%, Veillonella 11,8%,
Leptotrichia  9,7%, Actinomyces 8,1%, Prevotella 8,8%,
Porphyromonas 8,1% trong d6 chi c6 Actinomyces nhom viém <
nhém khong viém (p < 0,05), Porphyromonas nhém viém > nhém
khéng viém (p < 0,05), con lai 1a cac chi khac. Cho thay
Porphyromonas 14 mét téc nhan vi khuan lién quan dén bénh ly
VQTR, trong khi Actinomyces cd thé dong vai trd bao vé trong mot hé
vi khuan miéng khoe manh.
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- Cac loai Porphyromonas gingivalis, Streptococcus mutans,
Aggregatibacter aphrophilus, Prevotella intermedia, Streptococcus
sobrinus, Treponema denticola, Lachnospiraceae bacterium,
Treponema sp. chiém ti 1& cao hon nhom khong viém, trong do
Treponema denticola va Treponema sp c6 su khac biét co y nghia
thong ké giira 2 bén (p < 0,05).

- Mot s6 yéu t6 ¢ anh huong dang ké dén do da dang vi khuan gom
tinh trang viém, khong st dung nudc sic miéng, hoi thd ¢d mui,
VSRM kém, cac giai doan viém (p < 0,05).

- M6t s6 vi khuan chinh (chi thi sinh hoc ding chan doan va tién lugng)
gay bénh VQTR la céc loai Johnsonella, Treponema, Eubacterium
yurii group, Family XIlII UCG 001, Candidatus saccharimonas,
Alloprevotella c6 gia tri LDA score cao trong VQTR. Chi thi cua
nhém viém la Alloprevotella so véi nhém ¢6 mu la Treponema va
Catenibacterium c6 gid tri LDA cao. Chi thi nhom niang la
Eubacterium coprostanoligenes group va Proteocatella cé gia tri
LDA cao.

TOM LA, két qua nghién ciu cho thay VQTR ¢ RKHD
thwong gap & BN tré véi biéu hign I1am sang gém dau, sung nuéu,
d6 nwéu, c6 mia, ha miéng han ché va néi hach. RKHD mec mét
phan, moc thang, vi tri A (theo chiéu ding) va Il (theo chiéu
ngang) lién quan dén nguy co VQTR. Phan loai VQTR gém ba
mite d9 trim trong dwoc xay dung dua trén sau chi so tir BN va
BS, gop phan hd tro chdn doan va diéu tri ca thé hoa, véi cac yéu
t6 anh hwéng dang ké khac biét theo gidi. Phan tich vi khuén trong
MBDN ¢ RKHD dang VQTR c¢é sw thay dbi dang ké vé thanh
phan vi khuan so véi nhém khéng viém, dic biét 1a sy gia tang chi
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Porphyromonas va cac loai Treponema denticola, Treponema sp..
Ngoai ra, mot sé loai vi khuan dwoc xem la chi thi cho tinh trang
VQTR véi chi s6 LDAscore cao 1a Johnsonella, Treponema,
Eubacterium yurii group, Family XIII UCG 001, Candidatus
saccharimonas, Alloprevotella.

KIEN NGHI
1. Ap dung hé thdng phan loai mirc 46 VQTR vao thyc hanh 1am sang
dé hd tro chin doan som, dinh hudng didu tri va dua vao giang day,
dao tao sinh vién nham chuan hoa céch tiép can bénh ly. Bdng thoi,
xay dung cc chuong trinh truyén thdng nang cao nhan thirc cong déng
vé nguy co VQTR, khuyén khich kham rang dinh ky va can thiép sém.
2. Can phan tich chuyén sau chtrc ning sinh hoc cua cac vi khuan chi
thi (Treponema, Alloprevotella, Johnsonella, Eubacterium yuri group,
Family X111 UCG-001 va Candidatus saccharimonas) nham 1am & co
ché hinh thanh VQTR. Viéc Gng dung céc ky thuat hién dai
metagenomics va transcriptomics sé giup lam sang t6 hoat dong sinh
hoc va con duong chuyén hoa lién quan. Bong thai, can tién hanh cac
nghién ctu 1am sang va theo ddi doc dé danh gia mdi lién hé giira vi
khuan va dap (g cua bénh nhan, tir d6 dé xuat cac chién lugc can

thiép vi sinh phu hgp.



