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MO PAU
1. Tinh cAp thiét ciia luin an

Dung mdi hiru co 1a hdn hop hoa hoc phtc tap ¢ chira nhiéu
loai hydrocarbon kich thudc nho, bay hoi vao méi truong khong khi
tao thanh c4c hop chét hiru co dé bay hoi (Volatile organic compounds
VOCs). VOCs no6i chung, mot s6 chit nhu benzen, toluen,
ethylbenzen, xylen (nhém BTEX) néi riéng véi diac diém vé kha ning
hoa tan va do bay hoi cao, dugc sir dung trong san xuét nhwra tong hop,
san xuét son, keo dan. Bic biét, d6i voi nganh san Xuét son viéc st
dung dung méi hitu co nhém BTEX 14 rat phd bién. Nhoém chit nay
c6 thé gay anh huong nghiém trong dén sirc khoe cia ngudi lao dong
nhu giam stc nghe, gy bénh diéc nghé nghiép, giam chirc ning hd
hép, mot s6 bénh vé da,... Dic biét benzen, toluen 1a nhitng chét ¢o
thé gy ung thu.

Mic du benzen da duoc han ché su dung va thay thé béng
nhom toluen, ethylbenzen, xylen (TEX) c6 do doc thap hon trong cac
nganh cong nghiép c6 sir dung dung mdi hitu co noéi chung. Pac biét
dbi voi nganh san xuat son trong ngudn nguyén liéu chinh cia nganh
1a nhém TEX van con mot lwong benzen nhit dinh. Chinh vi thé ngudi
lao dong trong nganh son van thudng xuyén phai tiép xic nhom
BTEX. Nhiing chét ndy khi tham nhiém vao co thé gy anh huong dén
biéu hién ctia gen ma hoa cho cytochrome P450 2E1 1a gen CYP2EL.
Gen CYP2E1 mi ho4 cho enzym tham gia vao qué trinh chuyén hoa
ctia VOCs, styren, vinyl chloride monomer va nhiéu chat doc khac bao
gdm ca cac tién chat giy ung thu. Mbi lién quan giita phoi nhiém
BTEX trong mdi truong va mirc d6 biéu hién mRNA ciia gen CYP2E1
1a huéng nghién ctru dang dugce quan tam. Mire d6 biéu hién mRNA



cua gen CYP2EL ¢ ngudi lao dong lam viéc trong méi truong co VOCs
dugc coi 1a chi ddu sinh hoc méi dé giam sat nguoi lao dong co tiép
xtc véi dung moi hitu co.

Nhiém doc benzen va cac ddng ding ciia benzen (nhém BTEX)
da dugc Viét Nam cong nhan 1a bénh nghé nghi¢p. Gidm sat sinh hoc
cho nguoi lao dong c6 tiép xuc véi 1 trong 4 dung mdi trén da duoc Xac
dinh, nhung mdi chi sé giam sat sinh hoc chi dugc sir dung cho timg
dung méi riéng ré, trong khi d6 nguoi lao dong khi tiép xuc véi dung
moi hitu co thuong 12 mot nhém chét. O Viét Nam, sé lugng nguoi lao
dong thuong xuyén phai tiép xtic voi BTEX cac nganh nhu da gidy, dién
tir, in 12 khé cao, dic biét cao trong nganh san xudt son, tuy nhién viéc
nghién ctru chi s6 giam sat sinh hoc cho ngudi lao dong tiép xtc voi
nhém chat nhu BTEX chua dugc quan tam. Nghién ctru vé anh huong
ctia dung mdi hiru co dén ngudi lao dong c6 tiép xdc nghé nghiép di co
nhung chua nhiéu, chua sau, da phan cac nghién ctru chi ding lai & viée
khao sat nhu: ndng do 6 nhidm, hién trang strc khoe ciia cong nhan. Bé
nghién ctru sdu hon vé& anh huéng ciia dung méi hiru co noéi chung va
anh hudng ciia BTEX noi riéng dén nguoi lao dong c6 tiép xtic nghé
nghiép, dic biét mong mudn tim ra chi sé giam sat sinh hoc cho nguoi
lao dong cé tiép xuc voi BTEX chlng toi thuc hién nghién ciru :
“Nghién cru anh hwéng cia mét s6 dung méi hiru co dén
Cytochrom P450 & nguoi lao dong cé tiép xic nghénghiép”.

2. Muc tiéu ciia ludn an
- X4c dinh duoc muc d6 thdm nhidm ctua mot s dung méi hiru co &
ngudi lao dong co tiép xtic nghé nghiép.
- X4c dinh duoc anh hudng ciia mét sb loai dung méi hitu co 1&n biéu
hién gen cytochrom P450.
3. N§i dung nghién ciru ludn an
2



- X4c dinh mirc d6 thAm nhiém mét s dung méi hitu co (benzen,
toluen, ethylbenzen, xylen va styren) ¢ nguoi lao dong trong co sé
nghién ctru:

+ Xac dinh néng do benzen, toluen, ethylbenzen, xylen va styren
trong mdi truong lao dong ctia dbi twong nghién ciru.

+ Xac dinh ndng do axit tt muconic (TTMA), O-cresol,
methylhipuric (mHA), axit mandelic (MA) va axit
phenylglyoxylic (PGA) trong nudc tiéu. TTMA, O — cresol,
MA+PGA va mHA lan luot 12 san pham chuyén hoa cua benzen,
toluen, ethylbenzen va xylen.

+ Xac dinh ndng d6 cua cac dung mdi nghién ciru trong mau, nudc
tiéu cua ddi trong nghién ctru.

- Panh gi4 anh hudong cua cac dung mdi nghién ctru dén biéu hién cia

gen CYP2E1 qua mirc d6 biéu hién mRNA cuia gen CYP2EL.

- Xac dinh sy bién d6i cua gen CYP2E1: Xac dinh mot s6 dang bién
d6i nucleotit trén doan promoter ctia gen CYP2EL.

4. Nhirng dong gép moi cia ludn &n

Luan 4n la cong trinh nghién ctru danh gia dong thoi mirc do
tiép xtc, thAm nhiém cta mot nhom chat BTEX ¢ cong nhan co tiép
xuc nghé nghiép voi dung méi hiru co tai Viét Nam.

Luén an la cong trinh nghién ciru danh gia anh huong cua
nhém BTEX dén biéu hién mRNA ctia gen CYP2E1 va bién doi trén
doan promoter cua gen CYP2E1 & nguoi lao dong co tiép xtic nghé
nghiép tai Viét Nam.

5. Y nghia khoa hoc va thuc tién ciia luin 4n

Ludn 4n di danh gia thuc trang tiép xuc, thAm nhiém cua
ngudi lao dong trong mot s6 co so san xuat son v6i nhdm chat BTEX.
Két qua nghién ctru cua luan an 1am co so dir liéu cho Bo Y té dua ra
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quy dinh day du vé cac chi s6 giam sat moi trudng, giam sét sinh hoc
cho nguoi lao dong co tiép xuc nghé nghiép v6i nhom chat nay.

Luén an da phat hién anh huong cia nhém BTEX lam tang
biéu hién mRNA cua gen CYP2E1, ham luong mRNA cua gen
CYP2E1 c6 tuong quan tuyén tinh véi tong gia tri tiép xic ciia nhom
BTEX. Két qua nghién ciru cua luan an lam co s& khoa hoc cho viéc
dé xuét sir dung chi s6 mRNA cta gen CYP2E1 1am chi sb giam sat
sinh hoc cho ngudi lao dong c6 tiép xuc dong thdi véi nhom chit
BTEX.

6. Pia diém thuc hién luin an

Khoa Sinh hoc truong Pai hoc Khoa hoc Tu nhién, Pai hoc
Qudc Gia Ha Noi; Trung tdm Strc khoe Nghé nghiép, Tram quan tric
moi truong Lao dong Vién khoa hoc An toan va V¢ sinh lao dong.

CHUONG 1. TONG QUAN
1.1. KHAI NIEM DUNG MOI HUU CO, TINH CHAT CUA BTEX

Dung mdi hitu co 1a mot nhdm céc chat hoa hoc, khéc nhau
vé cAu trdc nhung ¢6 chung céac dic tinh quan trong nhu ton tai & dang
long va d& bay hoi ¢ nhiét d6 thuong, ¢ thé gy doc dbi véi hé than
kinh trung wong néu tiép xtic thoi gian dai, trong mdi trudng cong
nghiép v6i ndng do cao.

Hién nay, dung méi hitu co dwoc sir dung rat nhiéu trong cac
nganh cong nghiép dic biét 1a cong nghiép son, da gidy... mot sé dung
moi nhur toluen (T), ethylbenzen (E), xylen (X) 12 nhiing chat pho bién.
Bén canh d0, benzen (B) 1a dung méi dd bi cdm sir dung trong cong
nghiép, tuy nhién rat kho dé c6 thé loai trir hoan toan benzen vi trong
thanh phan cua toluen, ethylbenzen hoic xylen thuong chira mét luong
benzen nhét dinh. Do vay lam viéc trong cac nganh cong nghiép c6 sir
dung VOCs ngudi lao dong thudng chiu anh huong dong thoi cua
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nhiéu chit dic biét 1a nhom benzen, toluen, ethylbenzen va xylen
(BTEX).
1.2. GIAM SAT SINH HOC

Hién nay, mot s6 nude nhu Anh, Phap, Thuy Sy, Han Quéc...
da str dung chi s6 axit t,t-muconic (TTMA), O-cresol, axit mandelic
(MA) + axit phenylglyoxylic (PGA), 1am chi tiéu giam sat sinh hoc
cho ngudi lao dong c6 tiép xtic voi benzen, O-cresol, methylhippuric
(mHA) lan luot 1a chi s giam sat sinh hoc cho nguoi lao dong ¢ tiép
xucvoi B, T, E, X.

1.3. ANH HUONG CUA DUNG MOI HUU CO DEN SUC KHOE
CON NGUOI

Dung méi hiru co noéi chung va nhéom (BTEX) néi riéng gay
anh huong nghiém trongdén sirc khoe con nguoi khi tiép xac voi moi
truong c6 ndng do vuot ngudng cho phép. Bbi véi nhém BTEX, nhiéu
nghién ciru da chimg minh, nd c6 thé gy anh huéng dén DNA ngay
ca khi tiép xdc & ndng do thap. Khi tiép xic voi BTEX c6 thé gay bénh
vé than kinh, thiéu méau, bién d6i DNA ung thu... BTEX x4m nhép
vao co thé dugc chuyén hoa béi hé théng enzym CYP450 trong dé cd
vai tro dic biét quan trong ciia enzym CYP2E1.

Gen CYP2E1 (Cytochrome P450 family 2 subfamily E
member 1) nam trén nhiém séc thé s6 10 (hinh 1.1), tai vi tri 100/26.3,
dai 14776 bp, bao gdbm 9 exon, 8 intron va mot hop TATA dién hinh. ..
CHUONG 2 DOI TUONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.1. DOl TUQONG NGHIEN CUU
- Ngwoi lao dpng: Gom nhom tiép xdc (73 nguoi) va nhém khong tiép
xuc (d6i chung 45 nguoi) 1am viée tai co so san xudt tai 3 cdng ty trén
dia ban Ha N6i va 1 cong ty may tai Hai Duong.

- Thoi gian nghién ctu: tir 1/2016 dén 12/2018
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2.2. HOA CHAT, THIET Bl
Hoa chét phan tich BTEX trong mdi trudng, trong mau, trong
nudc tiéu va san pham chuyén héa cia BTEX trong nude tiu 1a hoa
chat ctia hing Sigma — My sir dung cho phén tich luong vét.
Hoa chit str dung cho cac k¥ thuat sinh hoc phan tir ctia hing
Thermo Fisher Scientific.
Thiét bi nghién ciru chinh
Hé théng may sic ky GC/FID/MS, HPLC, LC/MS cua Agilient My
May phan tich cong thirc mau Sysmex 1000i ciia Nhat Ban
May PCR (GeneAmp® PCR System 9700, My);
May Realtime PCR (StepOne™ Real-Time PCR, MY),
May vortex, ti lanh sau -80 °C, -20 °C, may dién di, may soi gel
va chyp anh gel ty dong, may ly tam lanh, 10 vi song...
2.3. CAC PHUONG PHAP SUDUNG
* Phwong phép phén tich ndng d9 BTEX, S trong mdi trudng
1am viéc ciia ddi twong nghién ciru
- Phuong phap phan tich: Sac ky khi 1501:2003 - NIOSH
* LAy miu, bio quin miu
Mau mau va nude tiéu dé phan tich BTEX va san phidm chuyén
héa ciia BTEX trong nudc tiéu duoc thuc hién theo huéng dan cua
ACGIH. Mau mau dé phan tich DNA va biéu hién gen duoc thyc hién
theo hudng dan trong bo kit ctia hdng Thermo Fisher Scientific — My.
* Phwong phap phén tich ndng dd BTEX, S trong mau, nwéc tiéu
ciia ddi twong nghién ciru
2.3.4.1. Phuong phap phdn tich BTEX va S trong mau:
8007:2013 cua NIOSH.
2.3.4.2. Phuong phap phén tich BTEX va S trong nudc tiéu:

theo phwong phap cua Janasik va cong su.
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2.3.4.3. Phurong phap phan tich san pham chuyén héa ciia BTEX
trong muée tiéu

2.3.4.4. Phuong phap phan tich cong thiremau

2.3.4.5. Phurong phdp tach chiét DNA tong sé

2.3.4.6. Phurong phdp khuéch dai gen bang phirong phap PCR

2.3.4.7. Phurong phap tinh sach san pham PCR va gidi trinh t

2.3.4.8. Phurong phdp tach chiét ARN tongsé

2.3.4.9. Phirong phdp tong hop cDNA

2.3.4.10. Phurong phdp xdc dinh ham liwong mRNA bang kj thudt

Realtime PCR

2.3.4.11. Phan tich thong ké sinh hoc

2.4. TIEU CHUAN DANH GIA
Tiéu chuin danh gia néng dd benzen, toluen, ethylbenzen,
xylen va styren trong méi truong theo tiéu chuin 3733/2002 “Quyét
dinh vé viéc ban hanh 21 tiéu chuan vé sinh lao dong, 5 nguyén tic va
07 thong s6 vé sinh lao dong” duoc BO Y té ban hanh va tiéu chuin
cia ACGIH (My).
2.5. PAO DUC NGHIEN CUU
- Péi twong nghién ctru duoc théng bao day du cac ndi dung, muc dich
nghién ciru.
- Trong qua trinh nghién ciru d6i twong dugc dam bao an toan tuyét doi.
- Péi tugng nghién ciru tu nguyén tham gia va c6 thé tir chdi bat cur
luc nao trong qué trinh nghién ctru.
CHUONG 3: KET QUA VA THAO LUAN

3.1. KET QUA PHAN TiCH NONG PO BTEX VA STYREN
Phan tich ndng d6 BTEX trong mdi truong lao dong cua cac ddi tuong

nhom tiép xuc, chung t6i thu duoc két qua nhu sau:



Nong d6 benzen trung binh (TB) ctia 73 ddi tuong nghién ctru
1a 1,49 + 1,54 mg/m3(0,1 - 6,12 mg/m?), tir khoang gié tri ndy cho thay
tuy cung lam trong mot co s& nhung c6 ngudi tiép xtic voi benzen &
nong do thap 0,1 mg/m?, ciing c6 ngudi tiép X(c véi benzen & nong do
cao 6,12 mg/m®, c6 3/73 (4,11%) db6i twong c6 ndéng dd benzen cao
hon tiéu chuan cho phép (TCCP) cia Viét Nam (= 5 (mg/md3). Tuy
nhién so voi TCCP ctia ACGIH (M¥) thi c6 dén 22/73 (30,14%) d6i
tuong tiép xic v4i benzen cao hon TCCP. Két qua nghién ctru cho
thay gia tri cho phép vé ndng do ciia benzen trong moi trudng san xuat
0 Viét Nam hién cao hon & My hon 3 14n. Phén tich viéc tiép xuc voi
benzen theo vi tri lam viéc cho théy nguoi lao dong lam viéc tai vi
tri pha ché co6 nong do benzen TB la 2,28 mg/m?, cao hon nong do
benzen TB ciia ngudi ngudi dong lam viée tai vi tri kiém tra dong
goi (0,64 mg/md) rat nhidu. Nhém coéng nhan lam viéc tai vi tri pha
ché c¢6 20/41 (twong tmg 48,78%) sb ddi tuong tiép xtc v&i benzen
vugt TCCP. Nhom kiém tra, dong goi chi c6 2/32 @i tuong (twong
ung 6,25%) tiép xtic v4i benzen vuot t@éu cho phép.

Nong do toluen TB cta 73 doi tugng nghién cuu la 62,41+
43,01 mg/m3(2,24 - 150,98 mg/m®), véi khoang gia tri ciing cho thay
tuy cing lam trong mdt co sé nhung c6 nguoi tiép xtc véi toluen &
ndng do thip 2,24 (mg/m?), ciing co ngudi tiép xuc vai toluen & ndng
d6 cao 150,98 (mg/m?). Panh gia viéc tiép xuc vdi toluen & timg ca
nhan, két qua cho thiy c6 17/73 (23,28%) d6i twong ¢ ndng do toluen
cao hon TCCP ctia Viét Nam (> 100 mg/m?). Tuy nhién so véi TCCP
cia ACGIH (M¥) thi s6 ddi tuong tiép xtic véi toluen vugt TCCP cao
hon nhiéu 37/73 (50,68%). Phan tich ndng d6 toluen theo vi tri lam viéc
cho thdy nhém pha ché c6 s6 dbi twong tiép xdc véi toluen ndng do
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TB 14 88,91 mg/m? cao hon nhiéu so véi nhom kiém tra déng (30,59
mg/m?). S6 ddi twong c6 ndng do toluen trong mau c& nhan vugt TCCP
& nhom pha ché (34 nguoi) ciing cao hon nhém kiém tra, dong géi (3
nguoi), khoang gia tri ndng do toluen thu dugc & vi tri nhém pha ché
10-150,98(mg/md), rong hon khoang gia tri nong d¢ toluen thu dwoc
& vi tri nhom kiém tra, dong goi 6,25-78,25 (mg/m?).

Phén tich nong d¢ ethylbenzen trong mdi trudng lao dong cua
nhom tiép xdc cho thay nong do ethylbenzen TB 1a 71,47456,33 mg/m®
(1,59 - 194,12 mg/md). Gia tri TB nh6 hon gid tri cho phép, tuy nhién
két qua khoang gia tri cho thiy c6 ngudi tiép xtc véi ethylbenzen &
ndng do rat cao (194,12 mg/m?3, gap 2,59 lan tiéu chuan). Panh gia dbi
VGi timg ca nhan trong nghién ciru ¢6 22/73 (31,14%) d6i twong tiép
xuc vai ethylbenzen cao hon TCCP.

Két qua phén tich muc d tiép xtc v6i ethylbenzen ciia nhom
tiép xtic theo vi tri lam viéc chung t6i nhan thiy nhom pha ché co sd
déi tuong tiép xuc voi ethylbenzen vugt TCCP cia ACGIH 16/41d6i
tuong (39,02%), cao hon nhiéu so véi sé dbi tuong vuet TCCP cia
nhom kiém tra dong goi 6/32 d6i tugng (18,75%).

Danh gi4 viéc ngudi lao dong véi dung mdi xylen, két qua cho
thdy nguoi lao dong tiép xuc véi xylen & TCCP dbi véi tidu chuan cia
ACGIH, nhung theo TCCP ctia Viét Nam thi c6 9,56% dbi tuong
nhom tiép xuc vugt TCCP (<100 mg/m®). Coéng nhéan lam viéc tai vi
tri pha ché c6 sb lugng dbi tuong tiép xtic TCCP 14,63%, cao hon s6
cOng nhan lam viéc tai vi tri kiém tra, dong goi — tai vi tri ndy c6 3,12%
(1 d6i tugng) vugt TCCP. Két qua nay ciing cho thdy nong do xylen

cong nhan nhém pha ché tiép xtic cao hon nhom kiém tra déng goi.
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Trong nhém BTEX c¢6 4 dung méi thi chi c6 xylen 1a dung

mbi c¢6 ndng d6 nam trong TCCP theo tiéu chuan cia ACGIH ¢ tatca

c4c vi tri, con lai 3 dung méi (B,T,E) c6 ndng d6 vuot TCCP & mot sd

vi tri 1am viéc cia ngudi lao dong.

3.1.6. Giéi han ndng d tiép xiic véi BTEX cita nhém tiép xic

Do ngudi lao dong ddng thoi tiép xtic véi nhoém BTEX nén

khi d¢anh gia murc do tiép xdc ctia ngudi lao dong chi duya trén nong do

ctia timg chit riéng 1¢ chua phan anh duoc thuce chit tiép xic cia ngudi

lao dong. Chiing t6i dd danh gia thong qua gidi han ndng do tiép xtic

ctia ca nhom BTEX va két qua thu duoc & bang 3.6.

Bang 3.6. Gigi han nong d tiép xtic véi BTEX cuia nhom tiép xtic

Nong do o Vi tri
T 42 .| Vitripha .2
Céc gia tri tiép xuc voi ché kiém tra, P
BTEX dong goi
Trung binh 2,66 3,71 1,30 > 0,05
SD 1,47 1,34 0,55
Trung vi 2,48 3,49 1,19 > 0,05
. I 1,71 - 0,59 -
Khoang gia tri thu duoc 0,59 - 6,30 6,30 257
S6 miu (n) 73 41 32
TCCP cua Viét n 0 0
Nam — chua quy
dinh % 0 0 > 0,05
S6 mau vugt TCCP | 60 41 19
cua ACGIH - My >
82,19 100 59,38

1[19] %

Chii thich; TX: Tiép xiic; SD: D¢ léch chudn; TCCP: tiéu chudn cho phép
Két qua bang 3.6 cho thiy c6 60/73 (82,19%) ddi twong co gia
tri gi6i han ndng do tiép xtc véi BTEX cao hon TCCP (> 1 1a tidu
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chudn cia ACGIH) va 82,19% can c6 bién phap bao vé dé phong tranh
bénh nghé nghiép.

Phén tich giéi han ndng do tiép xtic véi BTEX ¢ nhém pha
ché va nhom kiém tra dong goi, nhan thdy rang két qua thu duoc tuong
tu nhur mirc d¢ tiép xdc cua nhém tiép xdc véi timg dung méi B, T, E,
X (bang 3.1 dén bang 3.6) — nhom pha ché luén cao hon nhém kiém
tra, dong gbi. Nhoém pha ché c6 41/41 (100%) ddi tuong nghién ciru
c6 gidi han ndng do tiép xUc vugt TCCP, cao hon nhom kiém tra, dong
g0i ¢6 19/32 dbi twong (59,38%). Nhom pha ché c6 nguoi lao dong
ma gia tri gidi han ndng do tiép xuc cao (6,3) cao gap 2,5 lan gia tri
giéi han nong d tiép xtc cia dbi twong cao nhét ciia nhom kiém tra,
dong goi.

3.2. DAC PIEM CUA POI TUONG NGHIEN CUU

Dbi twong nghién ctru 1a nhitng ngudi lao dong c6 tudi nghé
tir 3 ndm tré 1én vi v6i khoang thoi gian nay dam bao thoi gian tiép
xuc tdi thiéu cho viéc danh gia anh hudng cia DMHC lén cac dbi
tugng nghién ciru. Bén canh d6 tudi doi, tudi nghé, gidi tinh ludn 1a
yéu t6 c¢6 thé chiu anh hudng khac nhau dudi tic dong cua cac chat
héa hoc ndi chung, nhém BTEX néi riéng, do vay chung tdi danh gia
vé dic diém tudi doi, tudi nghé, gidi tinh ciia di twong trong nghién
ctru. Phan tich dic diém vé tudi doi, tudi nghé, gisi tinh cua ddi tugng
nghién ciru cho thay tudi doi, tudi nghé va ti 18 gidi tinh cua nhom tiép
xuc va nhém khang tiép xuc la trong duwong nhau. Su khac biét khong
c6 y nghia thong ké vé tudi doi TB ciing nhur tudi nghé TB cia 2 nhém.
Nhoém tiép xuc c6 tudi nghé TB 1a 20 + 8,68 (nim) gan twong duong
v6i tudi nghé TB ciia nhom khong tiép xuc 18,22 + 5,48 (nim). Tudi
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doi TB ctia mbi nhom déu xap xi 42 tudi. Sy twong dong gitta nhom
tiép x(c va nhom khéng tiép xuc vé tudi doi va tudi nghé dam bao tinh
khach quan cho viéc danh gia két qua nghién ctru.
3.3. NONG DO BTEX TRONG MAU VA NUGC TIEU CUA DOI
TUGNG NGHIEN CUU

3.3.1. Nong d BTEX trong mau ciia ddi twong nghién ctru

Khi ddi twong nghién ctru tiép xtc véi BTEX, nhitng dung
mdi nay s& thAm nhidm vao co thé theo con dudng qua da va dic biét
1a theo duong ho hip. Chi sau 2 tiéng tiép xuc, nong do BTEX da
xuét hién trong mau va nude tiéu. Chlng toi phan tich nong d6 BTEX
trong mau cua dbi tuong nghién ciru thi thu duoc két qua cho thiy
khi tiép xuc véi BTEX thi cac chit nay xdm nhap hay thim nhiém
vao co thé ca nhom BTEX déu xuat hién trong mau cua dbi tugng
nghién ctru.

Nbng d6 benzen TB trong méu cua céc dbi twong 145,30 pg/L,
cao hon TCCP cua Viét Nam (5 pg/L), véi khoang gia tri thu dugc 1a
0,21 - 25,26 (ug/L), c6 24/73 (32,88%) ddi twong c6 nong do benzen
trong mau cao hon TCCP.

Nbng d6 toluen TB trong mau thu duoc 1a 18,32 ug/L, thap
hon TCCP (= 20 png/L) véi khoang gia tri thu duge 1a 1,06 - 61,22
Hg/L va Viét Nam ciing nhu nhiéu nudc sir dung chi s nong do toluen
trong mau lam chi sb giam sat sinh hoc cho nguoi lao dong c6 tiép xdc
voi toluen. Panh gi4 theo nong d6 toluen trong méu cho thay c6 26/73
(35,62%) dbi tugng c6 ndng do toluen trong méu cao hon TCCP.

Nong d6 xylen TB trong mau thu duoc 1a 3,5 (ng/L) voi
khoang gié tri tir 0,15 dén 18,12 (ug/L). Viét Nam ciing nhu cac nhiéu
nudc trén thé gidi khong sir dung nong do xylen trong mau 1am chi s6
gidm sét sinh hoc cho ngudi lao dong c6 tiép xdc nghé nghiép, vi nd
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khong c¢6 mdi tuong quan v6i ndng do xylen trong mdi truong lao
dong. Két qua thu duoc cho thiy khi ngudi lao dong tiép xuc véi xylen
di & ndng d6 cho phép thi xylen van xam nhap vio co thé.

Déi voi ethylbenzen, vi nong do ethylbenzen trong mau khong
c6 mbi tuong quan vai ndng do ethylbenzen trong mdi trudng lao dong
nén khong duoc st dung 1am chi sé giam sat cho nguoi lao dong co
tiép xdc nghé nghiép. Két qua nghién ctru cho thy khi ngudi lao dong
tiép xtic véi ethylbenzen thi ethylbenzen xam nhap vio co thé (ndng
do ethylbenzen trong mau TB la 7,96 (ug/L), voi khoang gia tri thu
dugc 0,23 - 30,25 pg/L.

3.3.2. Nong d benzen, toluen, ethylbenzen va xylen trong
nuée tiéu ciia ddi twong nghién ciru

Phan tich nong do BTEX trong nude tiéu ciia ddi tugng nghién
ctru chung t6i thu duoc két qua nhu sau:

Trong nhém BTEX dugc xét nghiém trong nude tiéu hién
nay chi c6 chi s toluen niéu dugc nhiéu nudc trén thé gioi sir dung
lam chi s6 giam sat sinh hoc cho ngudi lao dong c6 tiép xtc voi
toluen. Bang 3.10 cho thiy c6 20/73 (27,4 %) ngudi c6 nong do
toluen ni¢u cao hon TCCP, véi gia tri TB 1a 19,09 ng/L, khoang gia
tri thu dugc tir 0,78 - 42,31 ug/L.

Dbi v6i cac dung mdi B, E, X khong sir dung 1am chi sb giam
sét sinh hoc trong nude tiéu. Tuy nhién véi két qua thu dugc cho thiy
BTEX d3 xam nhép vao co thé phan 16n dugc chuyén héa nhung con
mdt phan nho khéng duoc chuyén hoa da dao thai nguyén dang qua
nudc tiéu.

3.4. KET QUA PHAN TiCH SAN PHAM CHUYEN HOA CUA
BTEX

13



Chung t6i phan tich cic san pham chuyén hoa TTMA, O-
cresol, mHA va téng MA+PGA, két qua thu dugc néng dd cu thé cua

timg chat trén timg d6i tuong duoc trinh bay tir bang 3.11 dén 3.14.

Bang 3.2. Két qua phan tich san pham chuyén hoa ciia BTEX trong

nudc tiéu
Cac gia tri .z £ S6 mau S6 mau vuot
Ic;nlq | SO IE;’u vugt TCCP | TCCP cta
ainhhoe | ™Y | o cua ACGIH -
o | phan hétg Viet Nam* | My **
Dung C?eg tich E S6 o So o
mdi hitu co 0 A % | mlu 0
Benzen TTMA 73 0 0 0 23 31,5
Toluen O-cresol 73 0 31 42,46 31 (42,46
Xylen mHA 73 0 0 0 0 0
Ethylbenzen | MA
+PGA 73 0 - - 22 130,14

Chui thich, * Tiéu chuan cho phép nong do TTMA, O-cresol, mHA, cua Viét Nam lan
luot <500, 0,3, 1500; mg/g creatinin
** Tiéy chudn cho phép nong dg TTMA, ocresol, mHA, (MA+PGA) ciia ACGIH lan
luot <0,5; 0,3; 1500; 150 mg/g creatinin;

Két qua phan tich san phdm chuyén héa ciia nhém BTEX &

dbi tuong nghién ciru (bang 3.15) thé hién tinh trang thim nhiém

vugt TCCP caa BTEX trong co thé ngudi lao dong tai c& s& san xudt
son. Néu theo TCCP ciia Viét Nam s6 ngudi vugt TCCP chi thé hién

¢ nong do O-cresol, tirc 1a can cur vao chi so giam sat sinh hoc cta

Viét Nam trong s6 dbi twong nghién ciru chi c6 31/73 (42,46%) vuot
TCCP vé O - cresol, cic chi s6 khac nam trong TCCP hoic khong
dugc quy dinh. Tuy nhién theo TCCP ciia ACGIH s6 ddi tuong ¢

nong do chi so0 giam sat sinh hoc cao hon nhiéu: 31,5% d6i voi chi

sO giam sat sinh hoc TTMA, 42,46% d6i véi chi s6 giam sat sinh hoc
O-cresol, 30,14% ddi véi chi s6 gidm sat sinh hoc ethylbenzen.
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3.5. ANH HUGNG CUA BENZEN, TOLUEN, ETHYLBENZEN VA
XYLEN BEN BIEU HIEN mRNA CUA GENCYP2E1

Két qua phén tich sy biéu hién cua gen CYP2E1 bang Realtime
PCR giita hai nhém tiép xtc va khong tiép xuc dugc danh gia mirc do
biéu hién theo cac chi sd: ct, ACt, 22, Chi s6 22 biéu thi ty 1¢ biéu
hién cia gen CYP2E1 ctia mau tiép xuc so vai khdng tiép xdc. Két qua
duogc trinh bay ¢ trong bang 3.17.

Bang 3.17. Két qua phén tich biéu hién mRNA cua gen CYP2E1

Khoang Khoang tin
Nh6m n | giatri Tr“ing ciy CI P
(2:2) vl 95%
Y S 0,6 -

Nhoém tiep xuc 73 160.9 45 3,58 -5,90
N}lom khong tiep 45 0,11 - 043 | 0.35-054 <
xuc 1,64 0.001
Muc d biéu hién ctia nhém tiép '
xtic (TX) so véi nhom khong tiép 10,47
xuc (KTX)

Tir két qua bang 3.17 nhan thiy s6 liéu vé mirc d6 biéu hién
mRNA ciia gen CYP2E1 thong qua gia tri 22t khong phan bd theo
phan phdi chuan (gia tri TB cta 2213 19,00; trung vi 1a 4,5 va do
dbe 2,86), do vay chung t6i da lga chon viéc phan tich sb liéu theo
phuong phap phi tham s6, dé danh gia mirc d6 biéu hién mRNA cta
gen CYP2E1. Két qua cho thay nhém tiép xdc c6 gia tri trung vi 1a 4,5;
gia tri Cl 95% tir 3,58 - 5,9, nhém khong tiép xtc c6 gié tri trung vi la
0,43; gia tri CI 95% trong khoang 0,35 - 0,54 (bang 3.17) va su khac
biét c6 ¥ nghia thong ké (P < 0,001). Két qua thu duoc thé hién nhom
tiép xtic c6 mirc d¢ biéu hién mRNA cua gen CYP2E1 cao hon 10,47

1an so v&i nhom khong tiép xuc.
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3.5.2. Miirc d§ biéu hién mRNA ciia gen CYP2E1 chia theo tudi
doi, tudi nghé ciia cac d6i twong nghién ciru

Dbi twong nghién ciru c6 tudi doi tir 20 dén 60, nam trong do
tudi lao dong, xac dinh mirc do biéu hién mRNA cua gen CYP2E1 chia
theo tudi doi ciia cac d6i twong nghién ciru thanh cac nhém c6 khoang
cach cach nhau 10 tudi. Két qua cho thdy mic do biéu hién cua
CYP2E1 giita 4 nhom tudi doi khac nhau ciia nhém tiép xtc khong cé
su khac biét co y nghia thong ké (P > 0,05). Két qua nghién ctru cho

thdy tudi doi ctia cac d6i trong khong anh hudng dén muc do hiéu
hién mMRNA cta CYP2EL. Phan tich mac biéu hién mRNA cua gen
CYP2E1 chia theo cac nhom tudi doi nhom khong tiép xuc, két qua
cho thay muc d6 biéu hién cua CYP2E1 giita 4 nhom tudi doi khac
nhau ctiia nhém khéng tiép xuc ciing khdng c6 su khac biét (P > 0,05).

Tir két qua phan tich biéu hién mRNA & cac nhom tiép xuc,
khéng tiép xuc, trong pham vi nghién ctru ndy chung t6i c¢6 nhan dinh
tudi doi khdng anh huong dén mic do biéu hién mRNA cua gen
CYP2EL.

Tuong ty nhu cach phan tich biéu hién mRNA cia gen
CYP2E1 theo tudi doi ching ti da phan tich biéu hién mRNA cua gen
CYP2E1 theo tudi nghé két qua ciing cho thay trong pham vi nghién
ctru ctia ching tdi chua phét hién anh cta tudi nghé - thoi gian tiép xtc
dén biéu hién mRNA cua gen CYP2E1.Tirc 1a cho du thoi gian tiép
xUc dai hay ngin, tubi doi cao hay thip khi tiép xtc v6i benzen, toluen,
ethylbenzen va xylen déu lam ting mutrc d6 biéu hién ctia CYP2EL.
3.6. MOI TUONG QUAN CUA NONG PO BTEX TRONG MOI
TRUONG VOI MOT SO CHI SO SINH HOC TRONG CO THE

Két qua phan tich vé nong d6 BTEX trong mdi truong, nong do
BTEX trong mau, trong nudc tiéu va san pham chuyén héa cia BTEX
trong nudc tiéu cho thiy chwa cé giam sat sinh hoc nao dap tng dugc
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yéu cau danh gia cho viéc ngudi lao dong dong thoi tiép xuc voi dong
thoi chat nhom BTEX, ma chi co giam sét cho timg chét riéng 18.

Ngoai viéc dnh gia anh huong ciia nhém BTEX dén murc do
biéu hién MRNA ctia gen CYP2E1 luan 4n mong mudn tim ra mot chi
sO giam sat sinh hoc cho ngudi lao dong dong thoi tiép xtic véi nhom
chat BTEX. Chiing t6i phan tich tim méi twong quan cta ndéng do
BTEX trong mdi truong voi nong do BTEX trong mau, nudc tiéu, san
phiam chuyén hoa ciia BTEX va mirc do biéu hién mRNA cia
CYP2E1. Bén canh d6 phan tich mdi twong quan giita ndng do gidi
han tiép x(c ciia BTEX va muc d6 biéu hién mRNA cua CYP2EL chia
theo vi tri viéc 1am cua nhom tiép xtic két qua cho thiy nong do gidi
han tiép xtc cua BTEX c6 tuong quan chit ch€ voi mue do biéu hién
mRNA ciia CYP2E1 (hé s6 tuong quan R = 0,87). Bén canh dé gia tri
nong d6 gioi han tiép xiic cia BTEX khong tuong quan véi cac san
pham chuyén hoa cua timg cht riéng 1é (cac hé sb twong quan rat thap
nhu R = -0,05 — ddi v6i ndng do mHA; R = 0,06 véi nong d6 MA +
PGA). Hé s6 twong quan giita néng do TTMA niéu véi gi6i han tiép
xic cua BTEX (R = 0,73) tuong dbi cao, tuy nhién van khong chit ch&
bang mbi tuong quan gitra gi tri gidi han tiép xlc cia BTEX v&i mirc
d6 biéu hién mRNA cua CYP2EL.

Nghién ctru ciia chdng t6i cho thay chi s6 mMRNA cia gen
CYP2E1 c6 thé 1a chi s6 phu hop, dung cho gidm st sinh hoc, ddi
v6i ngudi lao dong co tiép xuc v6i nhiéu dung méi hitu co nodi chung,
cu thé 1a nhém BTEX noi riéng. Tuy nhién, mic do biéu hién mRNA
cia CYP2E1 (22 1 bao nhiéu s& dwa ra canh bao dé bao vé ngudi
lao dong thi can c6 nhitng nghién ctru tiép theo véi pham vi 16n hon
- 6 mAu 16n hon va s6 lan lap lai trén dbi tuong nhiéu hon.
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3.7.XAC PINH SU BIEN BOI CUA GENCYP2E1

Sau khi tach va tinh sach doan DNA mau dugc giai trinh ty,

phan tich da hinh. Két qua trinh bay ¢ bang 3.36.

Bang 3.36. Tan so cac da hinh, tan so cac alen

trong quan thé nghién ctru

< R . e Nhom ‘s
Vi tri Kiéu Nhém tiép Y Gia
TT A . khong tiép .
SNP |gen/Alen | xdc (n/%) xtic (n/%) tri P
GG 53 (72,6) 29 (64,4)
GC 16 (21,9) 15(33,3) | 0,21
3739 cC 4(55 12,3 0,48
1| aso (5,9) (2,3)
G 83,6% 81%
0,63
C 16,4% 19%
cC 72 (98,6) 45 (100)
0,43
CT 1(1,4) 0(0)
3620
2 | o7 TT 0 (0) 0 (0)
C 99,3% 100% 04
T 0,7% 0% ’
TT 21 (28,8) 13 (28,9)
TG 32 (43,8) 23(51,1) | 0,74
3519 GG 20 (27,4 9(20 0,55
3| ToG (27,4) (20)
T 50,1% 54,4%
0,54
G 49,9% 45,6%
TT 52 (71,2) 29 (64,4)
TA 14 (19,2) 13(28,9) | 0,25
3468 AA 7(9,6 3 (6,7 0,31
4| Foa (9,6) (6,7)
T 80,8% 78,9%
0,73
A 19,2% 21,1%
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Diém da hinh tai vi tri 3739 G>C

SNP ctia CYP2E1 tai 3739(G>C) 1a diém da hinh & nucleotide
3739 G duoc thay bang C, vi tri ndy duoc xac dinh bang cach tinh tir
nucleotide dau tién cua chudi CYP2E1 voi ma (NG_008383.1). Alen
G duoc coi 1a kiéu dai (dang gdc), C 12 bién thé (kiéu bién ddi).

Két qua & bang 3.36 cho thdy giita nhom tiép xtc va nhoém
khong tiép xuc su khac biét giita tan sé kiéu gen GC (kiéu gen chura 1
alen bién thé) hodc kiéu gen CC (kiéu gen ddng hop chira 2 alen bién
thé) so voi kiéu gen ddng hop GG (dang gbc) khong c6 ¥ nghia thong
ké véi P tuong ung 14 0,21; 0,48 va déu 16n hon 0,05. So sanh tan sd
alen G va C giita 2 nhém tiép xtc va khéng tiép xuc ciing cho thiy két
qua twong tu, su khac biét khong c6 ¥ ngia théng ké (p =0,63).

Diéu nay cho thdy diém da hinh tai vi tri 3739 (G> C) G dugc
thay thé bang T, xuét hién & ca 2 nhom tiép xtc va khong tiép xdc véi
tan s cao, khong c6 su khac biét. Tuc 1a sy xudt hién diém da hinh
nay khong lién quan dén viéc ddi twong nghién ciru 6 tiép xuc voi
dung moi hitu co hay khong. Tuong tu nhu vay tai cac vi tri da hinh
3620 C > T; 3519 T> G; 3468 T> A chua phat hién co li€n quan dén
tiép xtc voi dung méi hiru co.

Mic di chwa tim ra duge méi lién hé gitra 4 da hinh tim duoc
trén trinh ty ciia doan promoter, ciia gen CYP2E1 ¢ ddi tugng cong
nhan 1am viéc tai cong ty san xudt son, bi phoi nhidm véi cac dung
moi hiru co nhu benzen, toluen, ethylbenzen, xylen & Viét Nam, nhung
viéc phat hién va phéan tich cac da hinh trén trinh ty promoter ciia gen
CYP2E1 c6 y nghia trong nghién ctru vé mirc do biéu hién gen va su
anh huong dén strc khoe ctia nhitng cong nhan lam trong nganh cong
nghiép nay nhim dam bao va ting cudng sy an toan nghé nghiép cia
nguoi lao dong.
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3.7.3. Mitrc d@9 biéu hién mRNA ciia gen CYP2E1 chia theo 4
diém da hinh

Sau khi phat hién diém da hinh 3739 G>C; 3620 C>T; 3519
T>G; 3468 T>A, chling tdi phan tich dé tim hiéu mtrc d6 biéu hién gen
& cac diém da hinh nay. Két qua thu dugc trinh bay tir bang 3.37 dén
bang 3.39.

Bang 3.39. Két qua phén tich biéu hién mRNA cua gen CYP2E1
& diém da hinh 3739 G>C & nhom tiép xtic

Kiéu gen , s
SNP 3739 | n Kéloang g_i%ttrl Tru.ng 95% Cl P
GSC woc (249 vi

GG 53 | 06-150,12 | 4,47 | 3,29-7,01
GC | 16 | 1,16-160,19 | 4,62 | 3,52 26,46 > 0,05
CcC 4 | 318-18,25 | 9,52 | 3,18-18,25 >0,05

Téng | 73

Phan tich mbi lién quan giita bién d6i gen v6i biéu hién gen
tai diém da hinh (SNP) 3739, chung ti thu dwgc mic do biéu hién
mRNA cua kiéu gen GG (kiéu gen gbc) véi kiéu gen GC (kiéu gen
chira 1 alen bién thé) hoic giira kiéu gen GG véi kiéu gen CC GC (kiéu
gen chira 2 alen bién thé) chwa c6 sy khac biét c¢6 ¥ nghia thong ké,
(P> 0,05). Mic du vdy nhung két qua thu dugc cho thidy nhom dbéi
tuong ¢ kiéu gen CC (chira 2 alen bién thé) c6 muc do biéu hién cao
hon ca cao gp hon 2 1an so véi 2 kiéu gen GG va GC.

Két qua phan tich biéu hién mRNA cua gen CYP2E1 ¢ 3 diém
da hinh con lai 3468 T>A; 3519 T>G; 3260 (C>T) déu cho thiy c6
su khac biét vé mirc d6 biéu hién mARN cia CYP2E1 giita cac ca thé
mang 1 hoc 2 alen bién thé so véi ca thé mang kiéu gen gdc tuy nhién
khong cé ¥ nghia thong ké.
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3.7.4. Tinh trang thiéu mau do tiép xuc véi dung moi hiru co
& doi twong nghién ctru.

Dic trung tinh trang thiéu mau do anh hudng ctia nhém BTEX
la sy suy giam mét trong ba dong té bao (té bao hdng cau, té bao bach
cau va té bao tiéu cau). Pé xac dinh anh huong ciia nhém BTEX dén
tinh trang thiéu mau ctia d6i tugng nghién ciru chiing t6i d tién hanh
phan tich dém s6 luong 3 loai té bao trén.

Khi phén tich theo gii vé anh hudng ctia nhém BTEX dén
thiéu mau —théng qua sy suy giam timg dong té bao mau riéng ré, ching
tdi chua phat hién anh hudng ciia nhdm BTEX. Tuy nhién, khi danh gié
su suy giam ting dong té bao trén tong s ddi tuong nghién ctru chiing
t6i nhan thiy c6 sy khéc biét co y nghia thong ké ddi vai té bao bach
cau (p < 0,05), nhém tiép xtic c6 nguy co suy giam dong té bao bach
cdu cao gap 8,26 1an so voi nhom khong tiép xuc. Su suy giam dong té
bao tiéu cau ciing ¢d su khac biét gitra nhom tiép xdc va nhém so séanh
(c6 12/73 d6i twrong & nhom tiép xUc bi suy giam dong té bao tiéu cau,
trong khi nhém khéng tiép xtic khdng c6 ddi twong nao).

Két qua trén cho phép ching t6i nhan dinh rang su suy giam
dong té bao bach cau, tiéu cdu & nhom tiép xuc 1a do anh hudng cua
BTEX, hay noi cach khac tiép xtc v6i BTEX gy hién tuong thiéu
mau & ddi twong nghién ciru va thé hién rd nhat qua sy suy giam dong
té bao bach cau. Tuy nhién hién twong thiéu mau déu ¢ mirc nhe, murc
d6 suy giam cta cac dong té bao déu < 15%.

Khi phan tich theo s6 d6i tuong suy giam mét trong 3 dong té
bao ching t6i thu dugc két qua 1a c6 su khac biét giita nhom tiép xuc
va nhom khong tiép xuc ¢ y nghia thong ké (p<0,05), nguy co thiéu

mau nhém ti€p xic cao hon nhom khong tiép xtic 4,14 lan.
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3.7.5. Moi lién quan giira cac 4 diém da hinh & promoter
ciia gen CYP2E1 véi tinh trang thiéu mau & déi twgng nghién ciru
Két qua nghién ctru cho thiy ty 1 giam 1 trong 3 dong té bao
do tiép xuc v6i BTEX la 28,76%. Chung toi da tién hanh phan tich
mdi lién quan cia thiéu mau voi 4 diém da hinh phét hién dugc. Két
qua cho thay tinh trang thiéu mau c6 lién quan dén sy xuat hién cua
céc alen bién thé cia 3/4 diém da hinh dwoc phat hién. Tuc 1a ¢ 3/4
s6 diém da hinh duoc phat hién thi nhimg ngudi chta 1 alen bién thé
(dang di hop) hodc ca 2 alen bién thé (dang dong hop mang 2 alen bién
thé) c6 nguy co méc tinh trang thiéu mau cao hon ngudi khéng mang
alen bién thé nao. Sy khac biét ndy co y nghia thong ké.

Cu thé dbi tugng c6 diém da hinh 3739 G>C voi mirs3831867
mang kiéu gen GC hodc CC c6 nguy co thiéu méau cao gap 10,45 lan
so v6i ngudi khong mang alen bién thé nao.

Déi tugng c6 diém da hinh 3519 T>G véi ma rs8192766 mang
kiéu gen TG hodc GG c6 nguy co thiéu mau cao gip 12,5 lan so véi
ngudi khong mang alen bién thé ndao. Twong tu tai diém da hinh 3468
T>G v6i ma rs3813866, co thé mang alen bién thé c6 nguy co thiéu mau
cao gip 12,8 1an déi twong khong mang alen bién thé nao.

KET LUAN

1. Nong d6 BTEX trong méi trudng ctia 3 don vi nghién ctru
vuot tidu chuin cho phép 30,14% dbi voi benzen, 50,68% dbi voi
toluen, 30,14% ddi voi ethylbenzen va 82,19% ddi vé6i gi6i han ndng
do tiép xuc ciia nhom BTEX.

Mirc d6 thdm nhiém cua cac dung méi BTEX vao ddi tugng
nghién ctru théng qua cac chi s6 giam sét sinh hoc trong nudc tiéu cao
hon giGi han cho phép: 31,5% ddi véi axit t,t muconic - san phimcia
hoa clia benzen, 42,46% dbi véi O-cresol - san phadm chuyén hoa cua
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toluen, 30,14% ddi v6i ndong do6 (axit mandelic + axit phenylglyoxylic)
san pham chuyén hoa ciia ethylbenzen. Nong d6 axit methyl hippuric
san pham chuyén hoa ciia xylen nam trong gii han cho phép.

2. Nong do cta benzen, toluen, ethylbenzen, xylen trong méi
truong lao dong céc co so trong nghién ctiru da gay anh huong dbi véi
mutc d6 biéu hién MRNA cua gen CYP2E1 cao hon nhém khéng tiép
xuc 10,47 1an, su khac biét cd y nghia thdng ké.

Phat hién 4 da hinh don nucleotide trén trinh tw promoter ctia
gen CYP2EL: 3739G>C, 3519T>G, 3468T>A, va 3620C>T, chua phat
hién mdi lién hé ctia anh hudng ctia nhém BTEX dén sy xudt hién ciia
4 diém da hinh . Mirc d6 biéu hién gen & 4 diém da hinh twong tmg véi
cac kiéu gen chua co sy khac biét c6 y nghia thong ké. Nhom tiép xtc
¢6 nguy co thiéu mau cao hon nhom khéng tiép xtc 4,14 1an, sy khac
biét c6 y nghia thong ké. Cac ddi tugng nghién ciru phét hién dong
thoi mang hai alen bién thé déu bi thiéu mau.

KIEN NGHI

1. Tiép tuc nghién ciru dé dé xuét st dung chi s6 mRNA ciia gen
CYP2E1 lam chi sé giam sat sinh hoc cho ngudi lao dong co tiép xtc
véi nhom BTEX.

2. Tiép tuc nghién ciru v6i quy mo 16n hon dé xac dinh vai tro
ctia cac da hinh dén viéc chuyén héa, dao thai cua benzen, toluen,
ethylbenzen, va xylen, cling nhu anh hudéng cua benzen, toluen,
ethylbenzen, xylen dén cac kiéu gen cua timg da hinh. Tir d6 1am co
s& cho viéc khuyén cdo, b tri cong viéc phu hop cho nhimg ddi
tuong mang kiéu gen c6 nguy co nhidm doc véi benzen, toluen,

xylen, han ché bénh nghé nghiép.
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