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Bién doi mot sé cytokine (IL-6 va IL-10) é bénh nhéan da
chan thwong cé bién chirng nhiém khuan huyeét

The variation of serum concentration of IL-6, IL-10 in polytrauma
patients with sepsis complication

Nguyén Truong Giang, Nguyén Trung Kién Hoc vién Quan y

Tém tat

Muc tiéu: Khao sat su bién d6i néng do IL-6, IL-10 huyét thanh & bénh nhan da chan thuong cé bién
chiing nhiém khudn huyét va méi lién quan véi d6 nang tén thuong. D4i tuong va phuong phap: D6
nang tén thuong va tinh trang bénh nhan da chan thuong danh gia bang diém ISS va RTS. Binh lugng
ndng dd IL-6, IL-10 huyét thanh tai cac thai diém: 6 gid sau chan thuang (T), 12 gid (T,), 24 gid (Ts), 48
gid (T4) va 72 gid sau chan thuong (Ts). Két qud: C6 20,9% bénh nhan trong nhom nghién ctu c6 bién
ching nhiém khudn huyét. Néng d6 IL-6 va IL-10 tang rat sém ngay sau chan thuong. Nong do IL-6 va ty
1& IL-6/IL-10 tai cac thai diém ctia nhdm bénh nhan c6 bién ching nhiém khuan huyét cao han ré rét so
véi nhém khéng co bién chiing nhiém khuan huyét. Két Judn: Néng dé IL-6 va IL-10 tdng sém sau chan
thuong & bénh nhan da chan thuong. IL-6 tang cao rd rét trong ngay dau (p<0,05), IL-10 tang va dat muc
cao nhat tai thoi diém 3 ngay sau chan thuong. Néng dé IL-6 va ty |& IL-6/IL-10 & nhom bénh nhan
nhiém khuan huyét cao han so v6i nhém khéng cé bién chiing nhiém khuan huyét.

TUr khod: Da chan thuong, IL-6, IL-10, nhiém khuan huyét.

Summary

Objective: To investigate the variation of serum concentration of IL-6, IL-10 in polytrauma patients
with sepsis complication and associate with injury severity. Subject and method: Injury severity and
multiple trauma patients’ status were assessed by ISS and RTS score. The level of IL-6, IL-10 were
accessed at admision, 6, 12, 24, 48, 72 hours after trauma. Result: There were 20.9% of patients had sepsis
complication. IL-6, IL-10 concentration increased soon after trauma. IL-6 concentration and IL-6/IL-10
ratio of group with sepsis complication was significant higher than that of group without sepsis
complication. Conclusion: IL-6, IL-10 concentration increased soon after trauma in polytrauma patients.
IL-6 level increased significantly in the first day, IL-10 level increased and had a maximum value at 3 days
after trauma. IL-6 concentration and IL-6/IL-10 ratio of group with sepsis complication was significant
higher than group without sepsis complication.

Keywords: Polytrauma, IL-6, IL-10, sepsis.

1. Dét van dé

Ngay nhdn bai: 27/2/2020, ngay chdp nhéan dang: 22/3/2020
Nguoi phan hoi: Nguyén Trung Kién; Email: drkienl03@gmail.com - Hoc vién Qudn y

124


mailto:drkien103@gmail.com

JOURNAL OF 108 - CLINICAL MEDICINE AND PHARMACY

Vol.15 - N°3/2020

Dién bién bénh hoc sau da chan thuong lién quan
dén su giai phong 6 at cac ddu an sinh hoc nhu cac
cytokine, cac phan ti bam dinh, cac chat trung gian
van mach va cac goc oxy hda tu do. Hién tuong trén
dan dén phan (ng viém qua muc véi biéu hién lam
sang la hdi ching dap Ung viém toan than (Systemic
inflammatory response syndrome: SIRS) va sau dé la
héi ching dap ung khang viém bu (Compensatory
anti-inflammatory response syndrome: CARS) [1], [7].
Dap Uing khang viém qua muc két hgp véi tén thuong
tram trong & cac co quan do thi€éu mau va tai tudi mau
la nguyén nhan cla tinh trang tc ché mién dich sau
chan thuong véi hau qua la bién ching nhiém
khudn hodc nhiém khuan huyét [10]. Trén lam sang,
bién ching nhiém khudn huyét Ia mét trong nhimng
nguyén nhan hang dau gay tir vong & bénh nhan da
chan thuong.

Da c6 cac nghién ctu cho thay, nong dé cac
cytokine déu c6 thay d6i tir rat sém sau chan thuong
va c6 lién quan véi d6 nang tén thuong. Sau do,
trong nhiing ngay dau, su bién déi clia cac cytokine
gay viém va khang viém con phu thudc vao dién
bién clia bénh nhan, dac biét la cac bién ching [5].
Mac du vay, két qua clia cac nghién clu van con
nhiéu khac biét va con nhiéu van dé can tiép tuc
dugc nghién ctu dé lam sang té. Ching toi tién
hanh nghién cttu nay nham muc tiéu: Khdo sat su
bién déi néng do IL-6, IL-10 huyét thanh & bénh
nhén da chan thuong c6 bién chung nhiém khuan
huyét va mdi lién quan vdéi dd ndng tén thuong.

2. B6i tugng va phuong phap
2.1. Béi tugng

G6m nhiing bénh nhan da chan thuong cap
clu va diéu tri tai Bénh vién Quan y 103 tu thang
1/2016 dén 6/2017.

Tidu chudn lua chon

Pa chan thuang chan doan theo dinh nghia cda
cta Trentz O (2000): Nhiing bénh nhan c6 tir hai tén
thuong nang & hai vung hoac hé théng co quan tré
lén véi diém ISS > 18.

Bénh nhan c6 du tiéu chuan chan doan nhiém
khudn huyét.

Tidu chudn loai trir
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Bénh nhan da dugc diéu tri thuc thu & bénh
vién khac trudc khi chuyén dén.

Bénh nhan c6 tién st bénh gan, than man tinh
va bénh ung thu.

2.2. Phuong phédp

Nghién ctru tién ciu, theo doi doc.

Panh gia tinh trang bénh nhan Iuc vao vién va
muc dé ton thuong:

Diém chan thuong stia ddi (Revised trauma
score/RTS).

Diém tén thuong rut gon (Abbreviated ilnjury
scale/AlS).

Diém d6 nang ton thuong (Injury severity
score/ISS).

Xét nghiém IL-6 va IL-10:

Thai diém: 6 gid sau chan thuong (T,), 12 gid (T,),
24 gid (Ts), 48 gid (T,4) va 72 gid sau chan thuong (Ts).

Phuong phap: Xét nghiém bang bo kit ctia hang
AviBion - Orgenium, Phan Lan va doc két qua ELISA
bang may BECKMAN - COULTER - DTX 880 ctia Hoa
Ky tai Trung tam Nghién ctu Y Dugc Quan sy, Hoc
vién Quanyy.

Chan doan nhiém khudn huyét theo Héi nghi
doéng thuan clia Hiép hoi Hoi suc va Léng nguc Hoa
Ky nam 1992 (The American College of Chest
Physicians and the Society of Critical Care Medicine
Consensus Conference).

XU ly s6 liéu bang chuong trinh SPSS 20.0.

Thuc hién phép kiém student t-test, y? 2 - test,
Mann-Whitney (U-test) cho cac bién s6 lién tuc. Chon
kiém dinh Spearman dé tinh hé sé tuong quan gilia
cac bién danh muc va bién s6 khéng phan phéi chuan.
Khac biét cé y nghia théng ké véi gia tri p<0,05.

3. Két qua

C6 43 bénh nhan du tiéu chudn duoc lua chon,
tudi tr 13 - 78 tudi, trung binh 38,6 + 16,9 tudi. C6 35
(81,4%) bénh nhan la nam gidi, nguyén nhan chu yéu
do tai nan giao thong (72,1%), RTS trung binh 1a 8,9 +
1,5 va ISS trung binh 1a 33,5 = 12,1. C6 09 bénh nhan
(20,9%) dugc chan doan la nhiém khuan huyét, ty &
tl vong chung la 18,6%.
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Bang 1. Dic diém chung nhém bénh nhan nghién cdu

Chi tiéu nghién ctu

Két qua (n = 60)

Tuéi trung binh (min - max)

38,6 +16,9(13-78)

Ty 1&é nam/n{

4,41

Nguyén nhan
Tai nan giao théng
Nga cao
Nguyén nhan khac
Thdai gian dén vién trung binh (gio)
ISS trung binh
RTS trung binh
Nhiém khuan huyét

T vong

31 (72,1%)
9 (20,9%)
03 (7,0%)
26+09

33,5+ 12,1
89=+1,5
9 (20,9%)
8 (18,6%)

Nong d6 IL-6 va IL-10 tang rat s6ém ngay sau chan thuong, tai thoi diém bénh nhan vao vién. Néng
dé IL-6 tiép tuc tang va dat dinh & ngay tha 2. Trong 3 ngay sau chan thuong, néng d6 IL-10 tang ro rét tai
cac thai diém (Biu dé 1). Néng do IL-6 tai cac thai diém cda nhdm bénh nhan cé bién chiing nhiém khuin
huyét cao hon ré rét so véi nhém khéng cé bién chiing nhiém khuan huyét. Nguoc lai, néng d6 IL-10 cla
nhom nhiém khudn huyét thap hon nhdm khéng c6 nhiém khudn huyét, dac biét tai thoi diém 6 gio va 24

gid sau chan thuong.

pg/mL

250 A % IL-10
IL-6
200 1
150 % %
é Z]
6gid 1290 24gidc  48gio  72gio

Biéu d6 1. Nong d6 IL-6 va IL-10 sau da chdn thuong

Bang 2. Néng @b IL-6 cia nhém bénh nhan cé va khéng cé nhiém khuin huyét

v a2 Nhiém khu&n huyét Khéng nhiém khudn huyét
Thoi diém p
(n=9, pg/ml) (n =34, pg/ml)
T, 90,1 +£49,7 443+ 73,6 0,041
T, 90,4 +46,3 32,1 +£23,6 0,005
Ts 89,0+47,7 33,9+22,6 0,008
T4 89,0+47,2 36,5+ 34,0 0,01
Ts 82,6 +49,2 34,3+228 0,019
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Bang 3. Néng dbd IL-10 cia nhém bénh nhan cé va khéng cé nhiém khuin huyét

Thasi didm Nhiém khu&n huyét Khéng nhiém khuin huyét o
(n=9, pg/ml) (n =34, pg/ml)
T, 953+259 1188 £ 37,6 0,043
T, 110,3 + 36,8 125,8 +40,5 0,289
T; 106,0 £ 25,3 1409 £ 44,3 0,005
T, 123,7 £ 38,1 149,3 £46,0 0,107
Ts 144,6 £ 55,3 164,7 £45,2 0,336

Ty lé IL-6/IL-10 gidm dan trong 3 ngay sau chan thuong & ca hai nhém do néng dé IL-6 tang it va
néng do IL-10 tang nhiéu hon. Ty I& IL-6/IL-10 c6 khac biét ré rét gita nhom bénh nhan cé nhiém khuan
huyét va khéng c6 nhiém khudn huyét tai tat ca cac thoi diém.

Bang 4. Ty l& IL-6/IL-10 cGa nhém bénh nhan c6 va khéng cé nhiém khudn huyét

Thasi diém Nhiém(l;h:é;; huyét Khéng nh(iré]: Is(z)ué’n huyét 0
T, 1,01 +£0,63 0,36 +0,43 0,015
T, 0,88 +0,5 0,28 £0,21 0,007
T; 0,87+ 0,46 0,26+0,18 0,004
T, 0,77 £ 0,44 0,26 £ 0,26 0,009
Ts 0,67 £ 047 0,22+0,18 0,021
4. Ban luan hoc va phu thudc vao muic d6 tén thuong cling nhu

Pac diém dich té cta bénh nhan da chan
thuong da dugc nhiéu nghién cliu dé cap do la
thudng gdp & Ida tudi tré, nam gidi la ch yéu va
nguyén nhan chinh la do tai nan giao théng. Diém
ISS trung binh 33,5 + 12,1 cho thdy dé nang tén
thuong ctia nhém nghién ctu. Ty 1& nhiém khuan
huyét (20,9%) va ty |é ti vong chung (18,6%) cla
nhém bénh nhan ciing tuong tu két qua dugc céng
bé clia nhitng nghién ctu gan day [1], [9].

Déc trung cua dién bién bénh hoc sau da
chan thuong la gidi phong 6 at cac cytokine tai chd
va toan than. Chung t6i lua chon nghién cutu IL-6 va
IL-10 13 hai cytokine tiéu biéu cho cac cytokine gay
viém va khang viém. IL-6 la mot cytokine tién viém
dugc tao ra béi nhiéu loai té bao, gbm bach cau
trung tinh, lympho T va B va té bao néi mac. Su giai
phéng IL-6 dugc kich thich b&i nhiéu trung gian hdéa
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tinh trang nhiém khuan. Theo nhiéu nghién cdu da
cdng bo, IL-6 tang cao ngay sau chan thuong, giam
nhanh trong 3 ngay va tang tré lai khi c6 tac déng
thir phat cla cac bién ching hodc phau thuat. IL-10
hoat héa sé gay gidam san xuat cytokine, tic ché chtic
nang cua dai thuc bao va cac té bao bach cau. Diéu
d6 lam cho IL-10 la trung gian héa hoc quan trong
nhat trong dap (ng mién dich khang viém va tuang
quan gilta IL-10 v@i IL-6 cé y nghia quan trong doi
vdi dién bién clia ngudi bénh [2], [5].

Két qua nghién ctu cho thay, IL-6 va IL-10
déu tang ngay sau chan thuong, IL-6 dat dinh sém
trong ngay dau va IL-10 tdng dan va dat dinh &
ngay thd 3 sau chan thuong. Muc tang IL-6 cao
hon & nhém nhiém khuan huyét so véi nhom
khéong nhiém khudn huyét tai tat ca cac thai diém
nghién ctu. Ban dau, IL-6 tang cao xuat phat tu
tén thuang mé do chan thuang, tinh trang séc va
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nhiing réi loan sau chan thuong. Nhing bénh
nhan cé muc dé tén thuong, séc¢, nhiém toan nang
hon sé cé nguy co cao cla bién ching nhiém
khudn huyét. Sau dé, tinh trang nhiém khuén cing
la nguyén nhan cla tang néng dé IL-6. Cac nghién
clu trudc day déu khang dinh, IL-6 tdng trong ca
SIRS va nhiém khuan huyét, dac biét taing manh
trong séc¢ nhiém khuan [4], [6]. Tuy nhién, gia tri
cla IL-6 trong tién lugng nhiém khudn huyét sau
chan thuong van con nhiéu tranh luan.

Nghién cliu clia Sousa va céng su (2015) trén 99
bénh nhan da chan thuong, c6 28% bénh nhan t
vong thay rang, IL-6 tang cao sau chan thuong va cé
gid tri tién lugng t& vong [10]. Tuong ty, Billeter va
cOng su (2009) nghién ctu trén 1032 bénh nhan cho
thay, IL-6 tdng cao sau chan thuong véi nhiing bénh
nhan c6 bién ching nhiém khuan huyét [2]. Gouel-
Cheron va céng su (2012) nghién clu trén 100 bénh
nhan cho thay, ty 1& bién ching nhiém khuan huyét
la 37% va IL-6 ¢ gia tri tién lugng nhiém khuan
huyét véi diém cat 67,1pg/ml, dd nhay 85%, do dac
hiéu 73% va OR la 10,9 [4]. Trong khi d6, nghién ctu
clia Lausevic va cong su trong nam 2008, cling nhu
nghién clu cua Jaffer va cong sy nam 2010 déu cho
thay khéng co su lién quan gilta tang IL-6 va su xuat
hién bién ching nhiém khudn huyét [6], [7].

IL-10 la moét cytokine khdng viém, théng qua
gidm san xuat cytokine cling nhu sy phat trién cda
té€ bao T va uc ché chic nang trinh dién khéang
nguyén cta dai thuc bao. Nong dé IL-10 huyét
thanh tang cao & bénh nhan da chan thuong, nhiém
khuan nang, sau phau thuat I6n va lién quan dén do
nang tén thuang [3]. K&t qua nghién clu cho that,
IL-10 tang sém sau chan thuong va muc tang ro rét
G ngay thu 3, muén hon so véi IL-6. Tuy nhién, nhém
c6 bién ching nhiém khudn huyét c6 muc tang IL-
10 khéng cao nhu nhém khéng cé nhiém khuén
huyét. Méi lién quan gitra ndong dé IL-10 huyét thanh
vGi nguy cd bién ching nhiém khuan huyét van con
nhiéu ban luan va chua dugc giai thich thoa dang.
Co6 nhiéu nghién ctu thay rang IL-10 khéng ting
tham chi gidm sau chan thuong, sau phau thuat I6n.

Nghién ctu ctia Gouel-Cheron va cong su (2012)
trén 100 bénh nhan da chan thuong véi 37% nhiém

khudn huyét thdy rang IL-10 khéng ¢6 lién quan dén
tién lugng [4]. Tuong ty, Lausevic va cdng su (2008)
nghién ctu trén 65 bénh nhan da chan thuong thay
rang IL-10 thap hon tai thdi diém ngay thd nhat va
ngay thi 2 & bénh nhan cé bién ching nhiém khuan
huyét [7]. Ngugc lai, nghién ciu cda Neidhardt va
cdng su trén 417 bénh nhan da chan thuong véi 11%
nhiém khudn huyét cho thdy, IL-10 tang cao o rét tai
cac thdi diém tir ngay thu nhat dén ba tuan & nhiing
bénh nhan nhiém khuan huyét [8].

Mét diém dang chd y 1a mét sé nghién ciu da
ching minh su tuong quan gira IL-6 va IL-10, thé
hién bang ty lé IL-6/IL-10 ¢6 vai trd quan trong trong
tién luong suy da tang va nhiém khuan huyét sau
chéan thuong. Heber va cong su cho rang, ty lé IL-
6/IL-10 tang chung té phan Ung viém qua muc va
nguagc lai ty 1& IL-6/IL-10 gidm phan anh dap Ung
khang viém bu qua muc, hau qua la tinh trang suy
gidm mién dich va dé cé bién ching nhiém khuan
[5]. TU két qud nghién clu, ching t6i cho rang,
nhi{ting bénh nhan ¢6 IL-6 tang cao va IL-10 & muc
thdp sé c6 nguy ca cao cla bién chiing suy da tang
va nhiém khuén huyét.

5. Két luan

Nong dé IL-6 va IL-10 tdng s6m sau chan
thuong & bénh nhan da chan thuong. IL-6 tang cao
roé rét trong ngay dau, IL-10 tang va dat muc cao
nhat tai thai diém 3 ngay sau chan thuang. Néng dé
IL-6 va ty 1& IL-6/IL-10 & nhom bénh nhan nhiém
khuan huyét cao hon so véi nhém khong cé bién
ching nhiém khuan huyét.
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