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TÓM TẮT30 
Mục tiêu: Đánh giá phương pháp định lượng 

đồng trong huyết tương bằng kỹ thuật quang phổ hấp 
thụ nguyên tử sử dụng lò điện trên máy AA-7000 của 
Shimadzu. Đối tượng và phương pháp nghiên 
cứu: Giới hạn trắng, giới hạn phát hiện, giới hạn định 
lượng, khoảng tuyến tính, độ chụm và độ chính xác 
của phương pháp được đánh giá. Kết quả: Giới hạn 
trắng, giới hạn phát hiện, giới hạn định lượng của 
phương pháp lần lượt là 0,44 µmol/L, 1,06 µmol/L và 
2 µmol/L. Khoảng tuyến tính của phương pháp là 2 - 
50 µmol/L. Độ lặp lại ở 2 mức nồng độ 11,7 và 21,3 
(µmol/L) lần lượt là 3,09 và 2,14 (%). Độ tái lặp ở 2 
mức nồng độ trên lần lượt là 6,68 và 4,68 (%). Độ thu 
hồi của 2 mức QC nằm trong giới hạn cho phép. Độ 
thu hồi của các mẫu thật thêm chuẩn lần lượt là 
108,5; 102,8; và 94,3 (%) nằm trong giới hạn cho 
phép 80 – 110%, đạt tiêu chuẩn AOAC 2016. Kết 
luận: Phương pháp xét nghiệm định lượng đồng 
huyết tương bằng máy quang phổ hấp thụ nguyên tử 
là chính xác và tin cậy, có thể sử dụng trong thực 
hành lâm sàng để chẩn đoán và theo dõi điều trị bệnh 
rối loạn chuyển hoá đồng.  

Từ khóa: Thẩm định phương pháp, định lượng 
đồng huyết tương, quang phổ hấp thụ nguyên tử sử 
dụng lò điện. 
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MEASUREMENT BY GRAPHITE FURNACE 
ATOMIC ABSORPTION 
SPECTROPHOTOMETRY 

Objectives: The aim of this study was to develop 
and validate the plasma copper quantitation method 
by graphite furnace atomic absorption 
spectrophotometry. Method: The limit of detection, 
limit of quantitation, linear range, precision and 
accuracy of the plasma copper quantitation by GFAAS 
were evaluated. Results: The LOB, LOD and LOQ of 
this method were 0.44 µmol/L, 1.06 µmol/L and 
2µmol/L respectively. The method linearity was from 2 
to 50 mol/L. The repeatability at the concentrations 
of 11.7 and 21.3 (mol/L) were 3.09 and 2.14 (%) 
respectively. The reproducibility at the two 
concentrations above were 6.68 and 4.68 (%) 
respectively. The recovery of spiked samples were 
108.5; 102.8; và 94.3 %,  fell in range of  80-110%;  
acceptable following the AOAC 2016 criteria. 
Conclusion: The developed direct method for plasma 
copper quantitation by GFAAS was accurate and 
precise, can be used for diagnosis and treatment 
monitoring of copper metabolism disorders. 

Keywords: Method validation, Plasma copper 
measurement, graphite furnace atomic absorption 
spectrophotometry. 
 

I. ĐẶT VẤN ĐỀ 
Đồng là một yếu tố vi lượng thiết yếu cần 

thiết cho cơ thể. Hai bệnh lý phổ biến liên quan 
đến tình trạng rối loạn chuyển hóa đồng là bệnh 
Menkes và bệnh Wilson. Bệnh Menkes hay còn 
gọi là hội chứng tóc dị thường Menkes, là một 
bệnh rối loạn di truyền hiếm gặp liên quan đến 
sự thiếu hụt đồng. Các biểu hiện của bệnh bao 
gồm tóc thưa, màu đỏ hoe, dễ gãy, chậm phát 
triển, suy giảm hệ thần kinh yếu cơ và co giật, 
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gây chết ở bệnh nhân dưới 10 tuổi (1). Ngược 
lại, Wilson là bệnh gây nên do sự ứ đọng dư 
thừa đồng tại nhiều cơ quan với biểu hiện lâm 
sàng đa dạng và thường gặp nhất là tổn thương 
tại gan, não và mắt (2). 

Định lượng đồng trong huyết tương là xét 
nghiệm hỗ trợ chẩn đoán thiếu hụt đồng, ngộ 
độc đồng, các bệnh lý di truyền liên quan đến rối 
loạn chuyển hóa đồng. Để định lượng đồng 
trong mẫu dịch sinh học, có nhiều phương pháp 
được áp dụng như: phương pháp đo màu, 
phương pháp quang phổ hấp thụ nguyên tử 
(AAS), phương pháp khối phổ cảm ứng plasma 
(ICP-MS), phương pháp quang phổ phát xạ cảm 
ứng plasma (ICP-OES). Giá trị sử dụng và tính 
chính xác của từng phương pháp khác nhau, 
trong đó phương pháp phương pháp quang phổ 
hấp thụ nguyên tử (AAS) là phương pháp hay 
dùng nhất trong phòng xét nghiệm lâm sàng.   

Hiện tại, khoa Hóa sinh- Bệnh viện Nhi Trung 
ương đang định lượng đồng trong huyết tương 
bằng phương pháp đo màu trên máy hóa sinh tự 
động. Phương pháp này có ưu điểm là đơn giản, 
tự động hóa hoàn toàn, thời gian trả kết quả 
nhanh; tuy nhiên hạn chế là độ lặp lại không tốt, 
đôi khi gây ra các trường hợp kết quả cao giả 
tạo. Do vậy khoa xây dựng quy trình định lượng 
đồng trong huyết tương bằng phương pháp 
quang phổ hấp thụ nguyên tử. Phương pháp này 
dựa trên nguyên lý hấp thụ năng lượng của đồng 
tự do ở trong trạng thái hơi khi chiếu chùm tia 
bức xạ qua đám hơi đồng trong môi trường hấp 
thụ. Để có thể đưa phương pháp vào thực hành 
thường quy, cần tiến hành thẩm định xác định 
các thông số kỹ thuật của phương pháp xem có 
đáp ứng tiêu chuẩn chất lượng hay không. Mục 
tiêu của nghiên cứu này là thẩm định phương 
pháp định lượng đồng huyết tương bằng máy 
quang phổ hấp thụ nguyên tử.  
 

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 
Nghiên cứu được tiến hành tại Khoa Hóa 

sinh – Bệnh viện Nhi Trung Ương, từ tháng 
12/2021 đến tháng 5/2022.  

Trang thiết bị, hóa chất và chất liệu 
nghiên cứu 

-  Máy quang phổ hấp thụ nguyên tử AA-
7000 với lò điện GFA-7000 và bộ hút mẫu tự 
động ASC-7000 của Shimadzu. 

- Dung dịch chuẩn gốc có nồng độ đồng (Cu) 
1g/L, axit nitric đặc 65% Suprapure của Merck, 
Triton X – 100 của Sigma Aldrich T9284, khí 
Argon có độ tinh khiết cao, nước khử ion. 

- Mẫu chứng Plasma control for trace 

element - ClinCheck 2 mức của Recipe.  
- Mẫu huyết tương còn thừa của bệnh nhân 

được chỉ định định lượng đồng bằng phương 
pháp đo màu tại phòng xét nghiệm. 

Nguyên lý phương pháp định lượng đồng 
bằng máy quang phổ hấp thụ nguyên tử sử dụng 
lò điện: Mẫu được hóa hơi và nguyên tử hóa ở 
nhiệt độ cao trong ống graphit. Các nguyên tử 
đồng tự do sinh ra trong ống graphit hấp thụ tia 
sáng đơn sắc từ đèn catod (cathode) rỗng tạo 
thành phổ hấp thụ nguyên tử và được xác định 
bởi bộ phận phát hiện (detector) nhân quang điện. 

Quy trình kỹ thuật. Điều kiện phân tích 
trên thiết bị AA-7000 được trình bày trong Bảng 
1 và Bảng 2. 

Bảng 1. Điều kiện phân tích trên AA-
7000 

Cường độ dòng đèn 
catot rỗng Pb 

10 mA 

Độ rộng khe đo 0,7 nm 
Chế độ bổ chính nền BGC-D2 

Ống graphit 
Pyrolysis coasted 

graphite tube 
Thể tích tiêm mẫu 10 µL 

Bảng 2. Chương trình lò điện 

aw 
Nhiệt 

độ 
oC 

Thời 
gian 

(giây) 

Phương 
pháp gia 

nhiệt 

Tốc độ 
dòng khí 

(ml/phút) 
1 60 3 RAMP 0.1 
2 120 20 RAMP 0.1 
3 250 10 RAMP 0.1 
4 800 10 RAMP 1 
5 800 10 STEP 1 
6 800 3 STEP 0.0 
7 2300 3 STEP 0.0 
8 2500 2 STEP 1 
Chuẩn bị dung dịch chuẩn và mẫu đo: 

Mẫu chuẩn, mẫu chứng và huyết tương được 
pha loãng 1/24 trong dung dịch cải biến nền 
mẫu (0,1% HNO3; 1% Triton X-100; 0,1% 
Antifoam B trong nước khử ion). Các dung dịch 
chuẩn đồng sử dụng có nồng độ đồng là 0, 5, 
10, 20, 30 và 40 mol/L. 

Đánh giá độ nhạy của phương pháp. 
Thực nghiệm xác định giới hạn trắng LOB (Limit 
of blank): Sử dụng mẫu trắng, chạy lặp lại 20 
lần, tính giá trị trung bình và SD để xác định 
LOB.  Xác định LOB = Trung bình + 1,65*SD. 
Thực nghiệm xác định giới hạn phát hiện LOD 
(Limit of detection) và giới hạn định lượng LOQ 
(Limit of quantification): Sử dụng chuẩn đồng 
nồng độ 1, 2, 3, 4 …µmol/L. Chạy lặp lại 20 lần. 
Thu thập kết quả, tính TB, SD và CV. Thử với các 
chuẩn có nồng độ thấp trước, khi nào CV thu 
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được ≤ 20 % thì dừng lại. LOD= LOB + 1,65 SD 
của dung dịch có nồng độ đồng thấp. LOQ được 
xác định dựa trên nồng độ có CV ~ 20%. 

Khoảng tuyến tính của phương pháp. 
Chuẩn bị dung dịch chuẩn làm việc có nồng độ 
đồng 5, 10, 20, 30, 40 µmol/L, chuẩn bị thêm các 
nồng độ 50, 60, 70… µmol/L. Tiến hành đo lặp lại 
mỗi dung dịch 3 lần. Tính giá trị trung bình của 
mỗi nồng độ. Sử dụng phương pháp phân tích hồi 
quy đa thức bằng phần mền Lincheker của Phillipe 
Marquis để đánh giá độ tuyến tính của khoảng giá 
trị. Phân tích hồi quy đa biến bằng phần mềm, 
nhận định độ tuyến tính và tương quan giữa nồng 
độ đo được y với giá trị mong đợi x.  

Đánh giá độ chụm (Precision). Tiến hành 
đánh giá độ lặp lại (repeatability) và độ tái lặp 
(intermediate repeatability). Sử dụng mẫu chứng 
2 mức nồng độ. Độ lặp lại: Tiến hành chạy lặp lại 
mỗi mức QC 20 lần trong cùng một mẻ. Độ tái 
lặp: Tiến hành phân tích lặp lại mỗi mức QC 20 
lần trong 20 ngày khác nhau (20 mẻ). Tính giá 
trị trung bình, độ lệch chuẩn (SD) và độ lệch 
chuẩn tương đối (RSD hay CV) tại mỗi nồng độ. 
Độ lệch chuẩn tương đối được so sánh với tiêu 
chuẩn cho phép của AOAC.  

Đánh giá độ chính xác (Accuracy). Độ 
chính xác của phương pháp được xác định bằng 
độ thu hồi của mẫu chứng và mẫu thật thêm 
chuẩn ở 3 mức nồng độ. Tiến hành chạy lặp lại 
10 lần. Tính toán độ thu hồi tại mỗi nồng độ 
theo công thức: % thu hồi = Cs x 100/C; trong 
đó: Cs là nồng độ đo được trong mẫu thêm 
chuẩn, C là nồng độ lý thuyết của mẫu thật thêm 
chuẩn. Độ thu hồi được so sánh với tiêu chuẩn 
của AOAC.  
 

III. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 
Bảng 3. Kết quả xác định LOB, LOD và 

LOQ của phương pháp 
 Xác định LOB Xác định LOD 

 
Mẫu có nồng độ 
đồng 0 µmol/L 

Mẫu có nồng độ 
đồng 1 µmol/L 

Số lần chạy 
lặp lại (n) 

20 20 

Trung bình 0,1 1,1 
SD (µmol/L) 0,27 0,38 

CV (%) 268,56 34,14 

 
LOB= 1,65*SD= 

0,44 
LOD=LOB+1,65*

SD=1,06 
Nhận xét: Phương pháp định lượng đồng có 

giới hạn trắng LoB là 0,44 µmol/L, giới hạn phát 
hiện LOD là 1,06 µmol/L. Nồng độ trung bình thu 
được của dung dịch đồng 2,0 µmol/L có hệ số 
biến thiên CV= 20,34% (≈ 20%). Nồng độ 2 

µmol/L lớn hơn giá trị LOD = 1,06 µmol/L, như 
vậy giới hạn định lượng LOQ của phương pháp là 
2 µmol/L. 

 
Hình 1. Đánh giá khoảng tuyến tính 

của phương pháp 
Nhận xét: Phương pháp tuyến tính đến 50 

µmol/L, phương trình tương quan là  
y = 0,9691 x + 0,1431. Độ dốc lý tưởng là 1,0, 
độ dốc thực nghiệm thu được có giá trị 0,9691 
nằm trong khoảng chấp chận 0,9 – 1,1. Giao 
điểm với trục y là 0,1431, trong khoảng chấp 
nhận được (0,0 ±1,0). 

Bảng 4. Kết quả đánh giá độ chụm của 
phương pháp 

Mẫu QC1 QC2 

Độ lặp lại 
(n=20) 

Trung bình 
(µmol/L) 

11,06 21,05 

SD 0,34 0,45 
CV (%) 3,09 2,14 

Độ tái lặp 
(n=20) 

Trung bình 
(µmol/L) 

11,03 20,63 

SD 0,74 0,97 
CV (%) 6,68 4,68 

Tiêu chuẩn AOAC (%) 11-15 
Nhận xét: Hệ số biến thiên trong thử 

nghiệm đánh giá độ lặp lại và độ tái lặp của mẫu 
QC 1 và QC2 lần lượt là 3,09; 2,14 (%) và 6,68; 
4,68 (%).  Theo tiêu chuẩn đánh giá của AOAC, 
đối với nồng độ chất phân tích trong khoảng 10- 
100 và 100 – 1000 µmol/L thì CV cho phép là 11-
15%. Như vậy độ lặp và độ tái lặp thu được 
trong thực nghiệm là chấp nhận được. 
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Hình 2. Độ thu hồi mẫu QC 

Nhận xét: Kết quả phân tích cho thấy các 
giá trị đo được đều nằm trong khoảng giới hạn 
cho phép. 

Bảng 5. Kết quả đánh giá độ thu hồi của 
mẫu thật thêm chuẩn 
Nồng độ mẫu chuẩn đồng 

thêm vào (µmol/L) 
50 

µmol/L 
100 

µmol/L 
200 

µmol/L 
Nồng độ mẫu thật 

(µmol/L) 
12,58 3,03 12,58 

Nồng độ đồng lý thuyết 
của mẫu thật thêm chuẩn 

(C) (µmol/L) 
14,38 7,87 21,96 

Nồng độ đồng trung bình 
đo được trong mẫu thật 

thêm chuẩn (Cs) (n = 10) 
(µmol/L) 

14,78 8,53 20,7 

Độ thu hồi trung bình (%) 102,8 108,5 94,3 
Tiêu chuẩn AOAC (%) 80 – 110 

Nhận xét: Độ thu hồi mẫu thêm chuẩn đo 
được của cả ba mức nồng độ đều nằm trong 
khoảng cho phép theo tiêu chuẩn AOAC.       
IV. BÀN LUẬN  

Thẩm định phương pháp là công việc bắt 
buộc trước khi đưa một phương pháp xét nghiệm 
mới được đưa vào sử dụng hoặc thực hiện một 
cải tiến trên phương pháp đang sử dụng. Kết 
quả thẩm định phương pháp được sử dụng để 
đánh giá chất lượng và độ tin cậy của kết quả 
phân tích. Trong nghiên cứu này, chúng tôi đã 
tiến hành thực nghiệm thẩm định phương pháp 
xét nghiệm định lượng đồng huyết tương bằng 
máy quang phổ hấp thụ nguyên tử Shimadzu 
AAS 7000 tại Khoa Hoá sinh, Bệnh viện Nhi 
Trung Ương. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi 
cho thấy giới hạn trắng LOB, giới hạn phát hiện 
LOD và giới hạn định lượng LOQ xác định được 
lần lượt là 0,44; 1,06 và 2,0 µmol/L (Bảng 1). 
Trong nghiên cứu của Ward AF và cộng sự, 
phương pháp định lượng đồng trong huyết tương 
bằng AAS có độ nhạy phân tích thay đổi phụ 

thuộc nền mẫu (3). Tan M và cộng sự đánh giá 
phương pháp định lượng đồng thời nhiều kim 
loại bằng phương pháp quan phổ phát xạ cảm 
ứng plasma trong nọc rắn cho thấy LOD và LOQ 
của phép định lượng đồng là 0,07 và 0,25 
µmol/L (4). Ramos NC và cộng sự phát triển kỹ 
thuật định lượng nhiều kim loại trong gạo bằng 
phương pháp quang phổ phát xạ nguyên tử nhận 
thấy có LOD và LOQ lần lượt là 0,156 và 0,625 
µmol/L (5). Như vậy, có thể thấy độ nhạy của 
phương pháp phụ thuộc kỹ thuật và thiết bị sử 
dụng, mẫu phân tích.  

Trong nghiên cứu này, khoảng tuyến tính 
của phương pháp từ 2 - 50 µmol/L với phương 
trình tương quan là y = 0,9691 x + 0,143. 
Nghiên cứu của Ward AF và cộng sự cho thấy 
phương pháp định lượng đồng trong huyết tương 
bằng quang phổ hấp thụ nguyên tử có khoảng 
tuyến tính là 0,31- 28,1 µmol/L (3). Khoảng 
tuyến tính nghiên cứu của chúng tôi thu được 
bao phủ cả vùng giới hạn có ý nghĩa chẩn đoán 
và đưa ra quyết định điều trị. Ngoài ra xét 
nghiệm định lượng đồng bằng máy quang phổ 
hấp thụ nguyên tử Shimadzu AA 7000 còn cho 
phép pha loãng mẫu khi nồng độ vượt quá giới 
hạn của khoảng tuyến tính, do vậy khoảng báo 
cáo kết quả rộng, thích hợp cho việc theo dõi kết 
quả điều trị bệnh rối loạn chuyển hóa đồng.  

Kết quả thẩm định cho thấy độ chụm của 
phương pháp, bao gồm độ lặp lại và độ tái lặp 
đều đạt tiêu chuẩn của AOAC (bảng 4). Độ lặp 
lại của phương pháp định lượng đồng huyết 
tương bằng quang phổ hấp thụ nguyên tử trong 
nghiên cứu của Ward AF giao động từ 4-8%, độ 
tái lặp giao động từ 5-7% (3). Nghiên cứu của 
MCGahan và cộng sự cho thấy độ lặp lại và độ 
tái lặp của phương pháp định lượng đồng huyết 
tương bằng AAS là 2,1-2,2% [6]. Độ lặp lại trong 
phương pháp định lượng đồng huyết tương bằng 
quang phổ phát xạ là từ 0,66- 1,9%, độ tái lặp 
từ 6,2-6,3%. Nghiên cứu của M Tan và cộng sự 
định lượng đồng bằng quang phổ phát xạ 
nguyên tử cảm ứng plasma trong nọc rắn có độ 
lặp lại giao động từ 3,89 đến 4,36%, độ tái lặp là 
4,63% trong nghiên cứu của Roberts NB (7). 
Như vậy, kết quả thu được trong các nghiên cứu 
về cơ bản là có độ chụm tương tự nhau. 

Do không có vật liệu tham chiếu, độ chính 
xác của phương pháp được đánh giá thông qua 
độ thu hồi của mẫu QC và mẫu huyết tương 
thêm chuẩn. Độ thu hồi của mẫu QC tại 2 mức 
nồng độ đều trong giới hạn cho phép (hình 2). 
Độ thu hồi ở 3 mức nồng độ chất chuẩn thêm 
vào đạt tiêu chuẩn của AOAC (bảng 5). Kết quả 



TẠP CHÍ Y HỌC VIỆT NAM TẬP 521 - THÁNG 12 - SỐ 2 - 2022 
 

119 
 

độ thu hồi này cũng tương tự như kết quả các 
phép định lượng đồng của các tác giả khác đã 
công bố (3-7). 
 

V. KẾT LUẬN  
Nghiên cứu cho thấy phương pháp định 

lượng đồng huyết tương bằng quang phổ hấp 
thụ nguyên tử xây dựng tại phòng xét nghiệm là 
chính xác và tin cậy, có thể áp dụng trong chẩn 
đoán và theo dõi điều trị bệnh lý rối loạn chuyển 
hoá đồng.  
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TÁC DỤNG CỦA PHÚC CHÂM KẾT HỢP VẬN ĐỘNG TRỊ LIỆU 
TRONG PHỤC HỒI CHỨC NĂNG CHI TRÊN 

Ở BỆNH NHÂN LIỆT NỬA NGƯỜI DO NHỒI MÁU NÃO 
 

Vũ Thị Nguyệt1, Nguyễn Quang Ân1
, Dương Trọng Nghĩa2 

 

TÓM TẮT31 
Mục tiêu: Đánh giá tác dụng của phúc châm kết 

hợp với vận động trị liệu trong phục hồi chức năng 
vận động chi trên ở bệnh nhân liệt nửa người do nhồi 
máu não sau giai đoạn cấp tại Bệnh viện đa khoa tỉnh 
Phú Thọ năm 2021 - 2022. Phương pháp: Nghiên 
cứu can thiệp lâm sàng có đối chứng, so sánh trước và 
sau điều trị. 60 bệnh nhân chia thành 2 nhóm: nhóm 
nghiên cứu điều trị bằng phúc châm kết hợp vận động 
trị liệu, nhóm chứng điều trị bằng vận động trị liệu. 
Kết quả: Sau 6 tuần điều trị, bệnh nhân nhóm nghiên 
cứu cải thiện vận động tay liệt theo thang điểm Fugl – 
Meyer, cải thiện chức năng khéo léo bàn tay liệt, cải 
thiện điểm Barthel tốt hơn nhóm chứng, có ý nghĩa 
thống kê với p < 0,05. Kết luận: Phúc châm kết hợp 
vận động trị liệu có tác dụng phục hồi chức năng chi 
trên ở bệnh nhân liệt nửa người do nhồi máu não sau 
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giai đoạn cấp. Từ khóa: Nhồi máu não, phúc châm, 
vận động trị liệu. 
 

SUMMARY 
EFFECT OF ABDOMINAL ACUPUNCTURE 

COMBINED WITH MOVEMENT THERAPHY 
ON RECOVERING UPPER LIMB FUNCTIONS 
IN PATIENTS WITH HEMIPLEGIA DUE TO 

CEREBRAL INFARCTION 
Objectives: Evaluate the effects of abdominal 

acupuncture combined with movement therapy on 
recovering upper limb functions in patients with 
hemiplegia due to cerebral infarction after acute phase 
at Phu Tho Provincial General Hospital from 2021 to 
2022. Methods: Clinical trial study, comparison 
before and after treatment’s result and compare with 
control group. 60 patients were divided into two 
group: the study group used abdominal acupuncture 
combined with movement therapy, the control group 
used movement therapy. Results: After 6 weeks of 
the treatment, the patients in the study group 
improved movement of the paralyzed arm according to 
the Fugl - Meyer scale, improved dexterity function of 
the paralyzed hand and improved  average Barthel 
score better than the control group, statistical 
significance with p < 0.05. Conclusion: Abdominal 
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