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(điểm), sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với 
p<0.01 với cả 2 nhóm. Nhóm NC cho thấy hiệu 
quả cải thiện tốt hơn so với nhóm ĐC ở 2 thời 
điểm D10, D20 với pNC-ĐC <0.05. 

Một số nghiên cứu đánh giá hiệu quả của 
phương pháp điều trị mất ngủ không dùng thuốc 
như phương pháp điện châm điều trị MNKTT của 
Đoàn Văn Minh (2011) đã sử dụng bảng đánh 
giá PSQI này và kết quả điểm của các thành tố 
và tổng điểm trung bình sau điều trị giảm so với 
trước điều trị, kèm theo là hiệu quả điều trị rất 
tốt [10]. Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy có 
sự thay đổi giữa các yếu tố, tổng điểm của thang 
điểm trước và sau 20 ngày điều trị kết hợp nhĩ 
châm và xoa bóp bấm huyệt là rõ rệt hơn so với 
việc sử dụng kết hợp điện châm và xoa bóp bấm 
huyệt trong điều trị MNKTT với P < 0.01 

Từ thực tế lâm sàng của công trình nghiên 
cứu, bước đầu cho phép đánh giá sơ bộ rằng 
điều trị kết hợp nhĩ châm và xoa bóp bấm huyệt 
có thể được xem là một phương pháp tốt để 
điều trị những bệnh nhân bị MNKTT thể Tâm 
thận bất giao.  
 

V. KẾT LUẬN 
Nhĩ châm kết hợp xoa bóp bấm huyệt là 

phương pháp an toàn, hiệu quả trong phục hồi 
chất lượng giấc ngủ trên bệnh nhân mất ngủ 
không thực tổn. 
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TÓM TẮT54 
Các nghiên cứu về đáp ứng miễn dịch ở thai phụ 

nhiễm HBV, đặc biệt là đáp ứng miễn dịch tế bào T 
đang được quan tâm. Mục tiêu: Tìm hiểu mối liên 
quan về khả năng đáp ứng miễn dịch tiết IL-2 của tế 
bào T hoạt hóa với HBV DNA ở thai phụ có HBsAg (+). 
Đối tượng: 80 thai phụ đến đẻ có HBsAg (+) và anti-
HBc IgM (-) từ tháng 01/2019 đến tháng 12/2022. 
Thiết kế nghiên cứu: mô tả cắt ngang. Kết quả: 
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Tuổi trung bình là 27,6 ± 4,7 tuổi. HBV DNA ≥5x107 
(bản sao/mL) chiếm 40%. Giá trị trung bình số lượng 
điểm huỳnh quang IL-2 tương đương khi sử dụng 2 
loại kháng nguyên (LEP và CP). Trong đáp ứng miễn 
dịch trung gian giữa tế bào T với phản ứng kháng 
nguyên (LEP, CP) của HBV, IL-2 có tương quan thuận 
với HBV DNA (r=0,495, r=0,255, p<0,01). 

Từ khóa: HBV DNA, IL-2, tế bào T, thai phụ 
 

SUMMARY 
THE IMMUNE RESPONSE THROUGH IL-2 

EXPRESSION IN ACTIVATED T CELLS WITH 

HBV DNA IN PREGNANT WOMEN WITH 
HBsAg(+) 

Immune response studies on the HBV infected 
pregnancy women, especially T cell immune 
responses, are of interest. Objective: To investigate 
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the relationship between the ability of activated T cells 
to secrete IL-2 and HBV DNA in pregnant women with 
HBsAg (+). Subjects: 80 pregnant women with 
HBsAg (+) and anti-HBc IgM (-) who gave birth from 
January 2019 to December 2022. Study design: 
Cross-sectional. Results: The mean age was 27.6 ± 
4.7 years. HBV DNA ≥5x107 (copies/mL) accounted 
for 40%. The mean value of the number of IL-2 
fluorescence spots was similar when using two types 
of antigens (LEP and CP). In the T cell-mediated 
immune response to HBV antigen (LEP, CP), IL-2 was 
positively correlated with HBV DNA (r=0.495, r=0.255, 
p<0.01). Keywords: HBV DNA, IL-2, T Cell, 
pregnancy women 
 

I. ĐẶT VẤN ĐỀ 
Vấn đề quan trọng nhất đối với thai phụ 

mang HBV mạn tính là nguy cơ lây nhiễm từ mẹ 
sang con (lây nhiễm theo đường dọc). Tình trạng 
lây nhiễm này cao hơn nếu như người mẹ có 
HBeAg (+) và/hoặc là nồng độ HBV DNA trong 
huyết thanh cao[1]. Tác giả Vũ Thị Nhung chỉ ra 
rằng nồng độ HBV DNA là yếu tố nguy cơ quan 
trọng nhất cho lây truyền mẹ con[2]. Các nghiên 
cứu về những thay đổi miễn dịch ở người nhiễm 
HBV, các chức năng kháng virus và điều hòa 
miễn dịch của một số cytokin được khẳng định 
đóng vai trò thiết yếu trong việc ngăn chặn trực 
tiếp sự sao chép của HBV trong tế bào gan, làm 
trung gian các chức năng kháng virus của tế bào 
T và điều chỉnh các phản ứng miễn dịch thích 
ứng với HBV [7]. 

Mục tiêu: Tìm hiểu mối liên quan về khả 
năng đáp ứng miễn dịch tiết IL-2 của tế bào T 
hoạt hóa với HBV DNA ở thai phụ có HBsAg(+). 
 

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 
2.1. Tiêu chuẩn lựa chọn: 80 thai phụ đến 

đẻ tại Bệnh viện A Thái Nguyên và Bệnh viện 
Trung ương Thái Nguyên có kết quả xét nghiệm 
HBsAg (+) và anti-HBc IgM (-) và chưa từng 
được điều trị thuốc kháng virus trong thời gian 
mang thai, không mắc bệnh chuyển hóa đồng ý 
tham gia nghiên cứu. 

2.2. Tiêu chuẩn loại trừ: đồng nhiễm với 
các virus viêm gan khác hoặc HIV. 

2.3. Thời gian: từ tháng 01/2019 đến 
tháng 12/2022. 

2.4. Thiết kế nghiên cứu: mô tả cắt ngang. 
2.5. Kỹ thuật sử dụng trong nghiên cứu 
Phương pháp ELISPOT. Xét nghiệm 

ELISPOT là một trong những xét nghiệm nhạy 
cảm nhất để theo dõi phản ứng miễn dịch tế bào 
ex vivo ở cấp độ tế bào đơn lẻ. Xét nghiệm có 
thể phát hiện chính xác các protein được tiết ra, 
chẳng hạn như cytokine, do tế bào T giải phóng để 
đáp ứng với kháng nguyên. 

Các giếng biểu thị số lượng điểm huỳnh 
quang (ĐHQ) = số lượng tế bào T hoạt hóa tiết 
IL-2, IFN-γ và (IL-2 + INF-γ) /2x105 PBMCsM 
hoặc CBMCs đặc hiệu với kháng nguyên được 
phát hiện (được kích thích bằng 1 µg/ml nhóm 
peptide CP hoặc LEP) trong xét nghiệm 
FluoroSpot IFN-γ/IL-2. 

Trong đó: Kháng nguyên LEP: hỗn hợp 121 
peptide thuộc protein vỏ lớn của HBV;  

Kháng nguyên CP: hỗn hợp 44 peptide thu 
protein lõi (Swiss-Prot ID: P0C693) của HBV. 

Đơn vị: SFC/2 × 105 tế bào bạch cầu đơn 
nhân máu ngoại vi (spot forming cells (SFC) per 
2×105 Peripheral Blood Mononuclear Cell). 

Sử dụng hóa chất: Human IFN-γ/IL-2 
DoubleColor FluoroSpot (IFN-γ/IL-2 Capture Kit, 
IFN-γ Detection Kit, IL-2 Detection Kit (Kit: 
regular, 96-Well IPFL, 2 Plate Sets)) của hãng 
CTL – Hoa Kỳ. 

2.6. Xử lí số liệu: Sử dụng phần mềm SPSS 
25.0, kiểm định chặt chẽ bằng các thuật toán 
thống kê y học. So sánh giá trị trung bình, có ý 
nghĩa thống kê khi p < 0,05. 

2.7. Đạo đức nghiên cứu: Nghiên cứu 
được tiến hành sau khi được thông qua bởi Hội 
đồng đạo đức Trường Đại học Y Hà Nội (QĐ số 
NCS22/BB-HĐĐĐ ngày 14 tháng 02 năm 2019) 
và Hội đồng đạo đức trong nghiên cứu y sinh 
học Quốc gia (QĐ số 220/CN-HĐĐĐ ngày 02 
tháng 12 năm 2021). 

Nguồn kinh phí thực hiện nghiên cứu được 
hỗ trợ bởi hợp tác nghiên cứu nghị định thư giữa 
Đức và Việt Nam: “Ứng dụng kỹ thuật giải trình 
tự gien và Elispot (Enzyme linked immunospot) 
trong đánh giá nguy cơ lây truyền HBV từ mẹ 
sang con ở phụ nữ mang thai HBsAg (+) tại Việt 
Nam" theo quyết định số 1422/QĐ-BKHCN ký 
ngày 27 tháng 5 năm 2020. 
 

III. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 
Bảng 3.1. Đặc điểm chung của đối 

tượng nghiên cứu 

Đặc điểm 
Số lượng 
(n=80) 

Tỷ lệ 
% 

Tuổi mẹ 
18-35 76 95,0 
>35 4 5,0 

Trung bình (tuổi) 27,6 ± 4,7 
Kháng 
nguyên 

e của HBV 

HBeAg(+) 45 56,3 

HBeAg(-) 35 43,7 

Tải lượng 
HBV (bản 
sao/mL) 

HBV DNA ≥5x107 32 40,0 

HBV DNA <5x107 48 60,0 

Nhận xét: Tuổi trung bình là 27,6 ± 4,7 
tuổi. HBV DNA ≥5x107 (bản sao/mL) chiếm 40%. 
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Bảng 3.2. Giá trị trung bình số lượng 
điểm huỳnh quang IL-2 của tế bào T hoạt hóa 

Kháng nguyên 
Cytokin IL-2 

ĐHQ CP 
(X̅±SD) 

ĐHQ LEP 
(X̅±SD) 

IL-2 34,4 ± 1,1 36,9 ± 1,4 
Nhận xét: Giá trị trung bình số lượng điểm 

huỳnh quang IL-2 trong tế bào đơn nhân máu 
ngoại vi tương đương khi sử dụng 2 loại kháng 
nguyên. 

Bảng 3.3. Liên quan giữa điểm huỳnh 
quang IL-2 với HBV DNA 

HBV DNA (bản 
sao/mL) 

Đặc điểm 

ĐHQ CP 
(X̅±SD) 

p 
ĐHQ LEP 
(X̅±SD) 

p 

IL-2 
≥5x107 37±3,2 < 

0,001 
40±4,4 < 

0,001 <5x107 36±1,7 34±3,8 

Nhận xét: Sự khác biệt có ý nghĩa về số tế 
bào T hoạt hóa tiết IL-2 cả 2 phép thử kháng 
nguyên (p<0,05). 

 
Biểu đồ 3.1. Liên quan giữa ĐHQ IL-2 với 

tải lượng HBV DNA 
ĐHQ = số lượng điểm huỳnh quang = số 

lượng tế bào T hoạt hóa /2x105 tế bào PBMCsM 
hoặc tế bào CBMCs đặc hiệu với phản ứng kháng 
nguyên được phát hiện (được kích thích bằng 1 
µg/ml nhóm peptide CP hoặc LEP) trong xét 
nghiệm FluoroSpot IFN-γ/IL-2. 

Nhận xét: Trong đáp ứng miễn dịch trung 
gian giữa tế bào T với phản ứng kháng nguyên 
(LEP, CP) của HBV, ĐHQ IL-2 có tương quan 
thuận với tải lượng HBV DNA (r=0,495, r=0,255, 
p<0,01).  
 

IV. BÀN LUẬN 
Nhóm tuổi từ 18-35 tuổi chiếm đa số (95%), 

tuổi trung bình là 27,6 ± 4,7 tuổi. 
Trong nghiên cứu này, để đánh giá khả năng 

đáp ứng miễn dịch tiết IL-2 của tế bào T hoạt 
hóa ở thai phụ có HBsAg (+), chúng tôi sử dụng 
phương pháp hấp thụ miễn dịch thế hệ mới 
ELISPOT là kỹ thuật dựa trên nguyên lý của 
ELISA, nhưng có thể đo được mức độ tổng hợp 
của cytokin ở từng tế bào. Xét nghiệm có thể 
phát hiện chính xác các protein được tiết ra, 
chẳng hạn như cytokin do tế bào T giải phóng để 

đáp ứng với kháng nguyên. Mỗi vị trí bắt màu 
trên giếng trong xét nghiệm (điểm huỳnh quang 
- ĐHQ) là đại diện cho 'dấu ấn cytokin' của một 
tế bào. Các tế bào T đặc hiệu lõi nổi bật hơn vỏ 
và protein polymerase (vì có protein X chỉ cần 
hoạt hoá rất ít tế bào T) [3]. 

Chúng tôi sử dụng thuốc thử (kháng 
nguyên) để kích hoạt đáp ứng miễn dịch đặc 
hiệu của tế bào T. Kháng nguyên vỏ (LEP) và 
kháng nguyên lõi (CP) của HBV làm chất kích 
thích để xác định đặc điểm và tỷ lệ tế bào T hoạt 
hóa thông qua các cytokin trên thai phụ có 
HBsAg (+). Trong đó kháng nguyên LEP là một 
hỗn hợp gổm 121 peptide thu được từ quá trình 
sang lọc peptide (15mer) thông qua protein vỏ 
lớn, còn kháng nguyên CP là hỗn hợp gồm 155 
peptide (15mer với 11 axit amin trùng khớp) tử 
protein lõi. Chúng tôi lựa chọn kỹ thuật này cho 
nghiên cứu tương tự như Yu-Long Fu và cộng sự 
(2022) [6]. 

IL-2 là một trong những cytokin đóng vai trò 
quan trọng trong việc sao chép tế bào chủ và có 
thể là dấu ấn sinh học để theo dõi sự tiến triển 
của bệnh ở các bệnh nhiễm trùng trong đó có 
nhiễm HBV[4]. 

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi bảng 3.2 
cho thấy: giá trị trung bình số lượng tế bào T 
hoạt hóa tiết IL-2 là tương đương nhau khi sử 
dụng 2 loại phản ứng kháng nguyên. Sự thay đổi 
các cytokin này chúng tôi sẽ tiếp tục phân tích 
theo sự thay đổi của tải lượng HBV DNA của mẹ. 

Bảng 3.3. cho thấy số lượng tế bào T hoạt 
hóa tiết IL-2 ở nhóm tải lượng HBV DNA ≥5x107 
bản sao/mL cao hơn so với nhóm tải lượng HBV 
DNA <5x107 bản sao/mL, trong phản ứng với 
kháng nguyên lõi (CP) và vỏ (LEP) (p<0,05).  

Trong đáp ứng miễn dịch trung gian giữa tế 
bào T với kháng nguyên vỏ (LEP) của HBV, có sự 
khác biệt có ý nghĩa thống kê về số lượng tế bào 
T hoạt hóa/2x105 tế bào bạch cầu đơn nhân máu 
ngoại vi, tiết IL-2 ở 2 nhóm tải lượng HBV DN 
≥5x107 bản sao/mL) và nhóm HBV DNA <5x107 

bản sao/mL) (p<0,0001). 
Kết quả biểu đồ 3.1 cho thấy trong đáp ứng 

miễn dịch trung gian giữa tế bào T với kháng 
nguyên vỏ (LEP) và kháng nguyên lõi (CP) của 
HBV, số lượng tế bào T hoạt hóa/2x105 tế bào 
đơn nhân máu ngoại vi tiết IL-2 có liên quan 
thuận với tải lượng HBV DNA (r(IL-2+LEP)HBV 

DNA=0,495 với p=0,00000306, r (IL-2+CP)HBV DNA = 
0,255 với p=0,0223). 

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cũng 
tương đồng với Jianyu Ye (2021): tải lượng virus 
và kháng nguyên HBV thấp là yếu tố dự báo 
quan trọng ủng hộ liệu pháp Interferon [9]. Tải 



vietnam medical journal n03 - FEBRUARY - 2025 

 

224 

lượng virus có thể ảnh hưởng đến cả con đường 
đáp ứng miễn dịch bẩm sinh và thích nghi, làm 
suy yếu đáp ứng với IFN. 

Trong tất cả các tế bào T hoạt hóa là được 
tìm thấy ở gan, các tế bào TCD4 đặc hiệu cho lõi 
HBV và tế bào TCD4 đặc hiệu cho HBV vỏ là chủ 
yếu trong trường hợp nhiễm HBV kéo dài kéo dài 
trong khi đó chức năng của chúng chưa rõ ràng. 
Khi tiêm phòng bằng vắc-xin dựa trên HBsAg tái 
tổ hợp, không chỉ có nồng độ kháng thể kháng 
HBs cao, mà cả các tế bào T đa hoạt hóa và đa 
chức năng cũng được coi là tương quan với khả 
năng bảo vệ [5]. 

Tế bào T đa chức năng, tiết đồng thời nhiều 
cytokin, tăng trong nhiễm HBV cấp, nhưng giảm 
mạnh trong viêm gan B mạn[8]. Điều này chứng 
tỏ, protein lõi có thể kích thích mạnh mẽ phản 
ứng tiền viêm ở tế bào TCD8 bất kể tải lượng 
HBV DNA của bệnh nhân. 
 

V. KẾT LUẬN 
Tuổi trung bình là 27,6 ± 4,7 tuổi. HBV DNA 

≥5x107 (bản sao/mL) chiếm 40%. 
Giá trị trung bình số lượng điểm huỳnh 

quang IL-2 trong tế bào đơn nhân máu ngoại vi 
tương đương khi sử dụng 2 loại kháng nguyên 
LEP và CP. 

Trong đáp ứng miễn dịch trung gian giữa tế 
bào T với phản ứng kháng nguyên (LEP, CP) của 
HBV, điểm huỳnh quang IL-2 có tương quan 

thuận với tải lượng HBV DNA (r=0,495, r=0,255, 
p<0,01). 
 

TÀI LIỆU THAM KHẢO 
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TÓM TẮT55 
Mở đầu: Rụng tóc từng vùng là bệnh lý tự miễn, 

ảnh hưởng đến nang lông và gây tình trạng rụng lông 
tóc. Đã có nhiều nghiên cứu cho thấy mối liên hệ giữa 
rụng tóc từng vùng và bệnh tự miễn, đặc biết là các 
bệnh lý tuyến giáp tự miễn. Mục tiêu và phương 
pháp nghiên cứu: Nghiên cứu nhằm xác định nồng 
độ TPO-Ab và TRAb trong huyết thanh và mối liên 
quan tới các đặc điểm lâm sàng ở bệnh nhân rụng tóc 
từng vùng tới khám tại Bệnh Viện Da Liễu TP.HCM. 
Thiết kế mô tả hàng loạt ca có nhóm chứng, gồm 33 
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bệnh nhân rụng tóc từng vùng và 25 người khỏe 
mạnh tương đồng về tuổi và giới.  Kết quả: Nồng độ 
TPO-Ab và TRAb của nhóm bệnh nhân RTTV cao hơn 
nhóm người khỏe mạnh có ý nghĩa thống kê (p lần 
lượt là 0,008 và 0,0003). Nồng độ TPO-Ab và TRAb 
huyết thanh nhóm RTTV giới hạn (S1, S2 theo SALT) 
thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm RTTV lan 
toả (S3, S4 theo SALT) (p lần lượt là 0,045 và 0,036). 
Nồng độ TRAb huyết thanh trong nhóm bệnh nhân có 
đồng mắc bệnh cơ địa dị ứng cao hơn có ý nghĩa 
thống kê so với nhóm bệnh nhân không đồng mắc 
bệnh cơ địa dị ứng (p=0,005), và nồng độ TPO-Ab 
huyết thanh trong nhóm bệnh nhân có đồng mắc 
bệnh cơ địa và/hoặc tự miễn đều khác biệt có ý nghĩa 
thống kê so với nhóm bệnh nhân không đồng mắc 
bệnh cơ địa dị ứng và/hoặc bệnh tự miễn (p lần lượt 
là 0,017 và 0,019). Kết luận: Nồng độ TPO-Ab và 
TRAb huyết thanh ở nhóm bệnh RTTV cao hơn so với 
người khỏe mạnh và mức độ tăng có liên quan đến độ 


