
TẠP CHÍ Y häc viÖt nam tẬP 534 - th¸ng 1 - sè 2 - 2024 
 

149 

Nghiên cứu của chúng tôi chủ yếu đánh giá 
các các yếu tố liên quan tới TMNMN trên bệnh 
nhân chảy máu dưới nhện ở thời điểm nhập viện 
cần có thêm các nghiên cứu xác định thêm các 
yếu tố liên quan trong quá trình điều trị, cũng 
như ảnh hưởng của khối máu tụ nhu mô não 
đến kết cục của bệnh nhân để có thể xây dựng 
được hướng dẫn chuẩn để điều trị những bệnh 
nhân này. 
 

V. KẾT LUẬN 
Nghiên cứu này khảo sát các bệnh nhân 

chảy máu dưới nhện tại bệnh viện Bạch Mai, 
TMNMN hiện diện ở một tỷ lệ đáng kể bệnh nhân 
chảy máu dưới nhện. Khi nhập viện: tình trạng 
liệt nửa người, máu tụ dưới màng cứng, điểm 
WFNS độ IV, V là yếu tố có liên quan và vỡ 
phình động mạch não giữa có liên quan độc lập 
với sự gia tăng xuất hiện tụ máu nhu mô não.  
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KHẢO SÁT SỰ THAY ĐỔI NỒNG ĐỘ HCV CORE ANTIGEN (HCVCAG) 
TRONG QUÁ TRÌNH ĐIỀU TRỊ THUỐC DAAS 

Ở NGƯỜI BỆNH VIÊM GAN VI RÚT C 
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Mục tiêu: Khảo sát sự thay đổi về động học của 

HCVcAg trong quá trình điều trị DAAs ở người bệnh 
viêm gan vi rút C. Đối tượng và phương pháp 
nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả và sử dụng phương 
pháp chọn mẫu thuận tiện trên 36 người bệnh ≥16 
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tuổi chẩn đoán viêm gan vi rút C điều trị DAAs được 
theo dõi tại trung tâm Bệnh Nhiệt Đới – Bệnh viện 
Bạch Mai. Các xét nghiệm HCVcAg, HCV RNA và các 
xét nghiệm sinh hóa huyết học khác được đánh giá tại 
các thời điểm: trước điều trị, 4 tuần điều trị, 12 tuần 
điều trị và sau 3-6 tháng khi hoàn thành điều trị. Kết 
quả và kết luận: Nồng độ HCVcAg trung bình của 
các đối tượng tham gia nghiên cứu 5260,54 ± 
4421.98 fmol/L. Nồng độ HCVcAg giảm nhanh trong 
quá trình điều trị DAAs, tại thời điểm 4 tuần điều trị 
30/33 trường hợp không phát hiện HCVcAg, tại 12 
tuần và sau kết thúc điều trị không trường hợp nào 
phát hiện HCVcAg. Thay đổi nồng độ HCVcAg không 
có sự khác biệt giữa nhóm điều trị SOF/VEL và nhóm 
các thuốc DAAs khác 

Từ khóa: Vi rút viêm gan C, HCV coreAg, DAAs 
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SUMMARY 
SURVEYING CHANGES IN HCV CORE 

ANTIGEN (HCVcAg) CONCENTRATIONS 
DURING DAAs TREATMENT IN PEOPLE 

WITH HEPATITIS C VIRUS 
Objective: Observing changes in HCVcAg 

kinetics during DAAs treatment in patients with 
hepatitis C virus. Subjects   and methods: A  cross 
sectional  descriptive  study use of convenience 
sampling method was  performed  on 36 patients  ≥16 
years old diagnosed with hepatitis C treated with DAAs 
and monitored at the Center for Tropical Diseases - 
Bach Mai Hospital. HCVcAg, HCV RNA and other 
hematological biochemical tests were evaluated at the 
following times: before, 4 weeks, 12 weeks of 
treatment and after 3-6 months upon completion of 
treatment. Results and conclusions: The level of 
HCVcAg was 5260.54 ± 4421.98 fmol/L. HCVcAg 
levels decreased rapidly during DAAs treatment. At 4 
weeks, 30/33 cases did not detect HCVcAg, at 12 
weeks and after the end of treatment, no case 
detected HCVcAg.  

Keywords: HCV, HCV coreAg, DAAs 
 

I. ĐẶT VẤN ĐỀ 
Viêm gan vi rút (VGVR) C là một vấn đề sức 

khỏe toàn cầu, đây là một trong những nguyên 
nhân chính dẫn đến xơ gan, ung thư gan và 
bệnh gan giai đoạn cuối. Việc phát triển các phác 
đồ sử dụng thuốc kháng vi rút tác dụng trực tiếp 
qua đường uống (Direct acting antivirals: DAAs) 
cho hiệu quả cao, dung nạp tốt, đạt tỉ lệ đáp ứng 
vi rút kéo dài cao trong khi tác dụng không 
mong muốn và thời gian dùng thuốc giảm. Tuy 
nhiên gánh nặng toàn cầu do nhiễm vi rút viêm 
gan C (Hepatitis C virus: HCV) vẫn ở mức cao do 
hầu hết người bệnh không biết tình trạng bệnh 
của mình cho tới khi có triệu chứng lâm sàng và 
chi phí điều trị còn cao.1 Hiện nay, quy trình 
chẩn đoán nhiễm HCV gồm 2 bước: sàng lọc anti 
HCV và khi anti HCV dương tính sẽ được xét 
nghiệm thêm HCV RNA.2 

Gần đây xét nghiệm phát hiện kháng nguyên 
lõi của HCV (HCV core antigen: HCVcAg) đã 
được đưa vào trong tiêu chuẩn chẩn đoán nhiễm 
HCV.2 HCVcAg xuất hiện sớm hơn HCV Ab, chỉ 
biểu hiện ở giai đoạn nhiễm HCV đang hoạt 
động, có thể phân biệt giữa nhiễm trùng trước 
và nhiễm trùng hiện tại và không bị ảnh hưởng 
bởi tình trạng suy giảm miễn dịch. Mặt khác, sự 
biểu hiện của HCVcAg rất phù hợp với biểu hiện 
của HCV RNA, nhưng so với HCV RNA, xét 
nghiệm HCVcAg dễ thực hiện, tiết kiệm thời gian 
và chi phí thấp hơn. Xét nghiệm HCVcAg giúp 
phát hiện nhiễm HCV sớm hơn, chẩn đoán chính 
xác các giai đoạn nhiễm HCV khác nhau và đánh 
giá hiệu quả điều trị của thuốc kháng vi rút.3 Tuy 

nhiên ứng dụng xét nghiệm HCVcAg trong chẩn 
đoán và điều trị VGVR C ở Việt Nam còn rất hạn 
chế.4 Trong nghiên cứu này, chúng tôi thực hiện 
với mục tiêu: Khảo sát sự thay đổi nồng độ 
HCVcAg trong quá trình điều trị DAAs ở người 
bệnh VGVR C. 
 

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 
2.1. Đối tượng nghiên cứu. Tổng cộng 36 

người bệnh ≥16 tuổi điều trị tại trung tâm Bệnh 
Nhiệt Đới, Bệnh viện Bạch Mai từ 4/2017 đến 
tháng 6/2023 được chẩn đoán VGVR C theo 
hướng dẫn chẩn đoán và điều trị VGVR C của Bộ 
Y tế Việt Nam năm 2021: 5 

Tuổi ≥16 tuổi 
Tải lượng HCV RNA trên giới hạn phát hiện 
Có đồng thời xét nghiệm HCVcAg và tải 

lượng HCV RNA 
Điều trị các thuốc DAAs theo hướng dẫn 
Loại trừ tất cả những người bệnh đồng 

nhiễm vi rút viêm gan B, HIV, không hoàn thành 
liệu trình điều trị các thuốc DAAs theo hướng dẫn 

2.2. Phương pháp nghiên cứu. Sử dụng 
phương pháp nghiên cứu mô tả 

Sử dụng kỹ thuật chọn mẫu thuận tiện, 
không xác suất, người bệnh đủ tiêu chuẩn 
nghiên cứu sẽ được tư vấn và lựa chọn tham gia 
nghiên cứu 

Người bệnh được thăm khám lâm sàng, lấy 
mẫu máu xét nghiệm sinh hóa tại khoa Sinh hóa, 
huyết học tại Trung tâm Huyết học và xét 
nghiệm vi sinh, sinh học phân tử tại khoa Vi sinh 
– Bệnh viện Bạch Mai 

Nội dung theo dõi người bệnh 

Dấu hiệu theo dõi 
Trước 
điều 
trị 

4 
tuần 
điều 
trị 

12 
tuần 
điều 
trị 

Sau 3–
6 

tháng 
điều trị 

Khám lâm sàng x x x X 
Xét nghiệm sinh hóa, 

huyết học 
x x x x 

Xét nghiệm huyết 
thanh học HBsAg, HIV 

x - - - 

Xét nghiệm HCV RNA, 
HCVcAg 

x x x x 

Siêu âm ổ bụng x   x 
Kỹ thuật xét nghiệm HCV-RNA và 

HCVcAg. Xét nghiệm HCV RNA và HCVcAg được 
thực hiện tại khoa Vi sinh – Bệnh viện Bạch Mai. 
Mức HCV RNA không phát hiện được tại tuần 12 
được xác định là SVR12. Ngưỡng chẩn đoán âm 
tính của HCV RNA <15 IUml/L. Định lượng 
HCVcAg trong huyết thanh được đo bằng cách 
sử dụng Xét nghiệm Abbott ARCHITECT HCVcAg 
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trong các mẫu huyết thanh được lưu trữ  tại 
cùng thời điểm với HCV RNA. Giá trị ngưỡng để 
phát hiện HCVcAg là 3,0 fmol/L; mức dưới 3,0 
fmol/L được coi là không phản ứng. 

2.3. Phân tích và xử lý số liệu. Xử lý và 
phân tích số liệu được thực hiện trên phần mềm 
SPSS 25 . Các biến được biểu thị bằng tần số, tỉ 
lệ phần trăm, giá tị trung bình và độ lệch chuẩn. 
Các phân tích chi bình phương, Fisher’s exact 
test được thực hiện để đánh giá mối liên quan 
giữa các biến khác nhau trong quá trình điều trị 
viêm gan C, với giá trị p <0,05 được coi là có ý 
nghĩa thống kê. 
 

III. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 
Tổng cộng có 36 người bệnh được chẩn 

đoán VGVR C đủ tiêu chuẩn tham gia nghiên 
cứu. Tiến hành phân tích những người bệnh này 
kết quả như sau: 

Bảng 1: Đặc điểm chung của các đối 
tượng tham gia nghiên cứu 

Chỉ số x̅±SD hoặc n(%) 
Tuổi (năm) 44,69±11,26 (22 - 70) 
Giới nam 28 (77,8) 

Chẩn đoán nhiễm HCV 
trước đó 

19 (52,8) 

Số năm được chẩn đoán 
nhiễm HCV (năm) 

2,61±1,83 (0 - 7) 

Chẩn đoán xơ gan 8 (22.2) 
Nghiện rượu bia 23 (63,9) 

AST (U/L) 
103,17±188,99 

(24-1167) 
≤ 1 ULN 9 (25,0) 
1-5 ULN 24 ( 66,7) 
> 5 ULN 3 (8,3) 

ALT (U/L) 
153,75±213,07 

(23-1275) 
≤ 1 ULN 4 (11,1) 
1-5 ULN 26 (72,2) 
> 5 ULN 6 (16,7) 

Tiểu cầu (G/L ) 196,08 ± 74,38 
Tỷ lệ prothrombin (%) 96,96 ± 14,21 

Bilirubil (mmol/L) 25,57 ± 65,34 
AFP (ng/mL) 11,86 ± 25,44 

APRI 1,52 ± 1,71 
Trong 36 người bệnh tham gia nghiên cứu 

có 77,8% nam giới, tuổi trung bình là 44,69 ± 
11,26 tuổi, 52,8% được chẩn đoán nhiễm HCV 
trước đó với thời gian được chẩn đoán nhiễm 
HCV trung bình 2,61 ± 1,83 năm. Có 8 người 
bệnh (22,2%) được chẩn đoán xơ gan tại thời 
điểm bắt đầu điều trị với điểm APRI trung bình 
1,52 ± 1,71. Giá trị AST, ALT trung bình trước 
điều trị của các người bệnh tham gia nghiên cứu 
là 103,17 ± 188,99 U/L và 153,75 ± 213,07 U/L 

trong đó chủ yếu nằm trong mức 1 - 5 ULN với tỉ 
lệ lần lượt là 66,7% và 72,2% 

Bảng 2. Các phác đồ DAAs sử dụng 
Phác đồ n (%) 

Sofosbuvir + Daclastavir (SOF/DAC) 8 (22,2) 
Sofosbuvir + Ledipasvir (SOF/LDV) 6 (16,7) 
Elbasvir + Grazoprevir (ELB/GRZ) 4 (11,1) 

Sofosbuvir + Velpatasvir (SOF/VEL) 18 (50,0) 
Tổng 36 (100) 

Trong nghiên cứu này SOF/VEL là phác đồ 
được sử dụng nhiều nhất với tỉ lệ 50%, các phác 
đồ khác được sử dụng là SOF/DAC, SOF/LDV và 
Zepatier. 

Bảng 3. Nồng độ HCVcAg và HCV RNA 
trước điều trị 

HCVcAg 
(fmol/L) 

Giá trị N (%) p 
x̅ ± SD 

(Min-Max) 
5260,54±4421.98 
(22,85 - 15576) 

 

<100 3 (8,3) 

0,000 
100 – 1000 4 (11,1) 

1000 – 10000 23 (63,9) 
>10000 6 (16,7) 
Tổng 36 (100) 

HCV RNA 

x̅ ± SD 
(Min-Max) 

(Log IU/mL) 

6,21±0.85 
(3,34-7,29) 

 

≤ 200.000 
(IU/ml) 

5 (13,9) 

0,017 

200.000 - 
2.000.000 
(IU/ml) 

12 (33,3) 

>2.000.000 
(IU/ml) 

19 (52,8) 

Tổng 36 (100) 
Trước điều nồng độ HCV RNA trung bình là 

6,21 ± 0.85 log10 IU/mL và 52,8% người bệnh 
có nồng độ HCV RNA >2x106 (IU/ml). Nồng độ 
HCVcAg là 5260,54 ± 4421.98 fmol/L và giá  trị 
HCVcAg ở nhiều mức độ khác nhau trong đó 
nhóm nằm trong khoảng 1000 – 10.000 chiếm tỉ 
lệ cao nhất 63.9%. 

Bảng 4. Kết quả HCVcAg trong quá 
trình điều trị 

HCVcAg 
Tuần 4 
điều trị 

Tuần 12 
điều trị 

Sau điều trị 
3 - 6 tháng 

Dương tính n(%) 3 (9,1) 0 (0) 0 (0) 
Âm tính n (%) 30 (90,9) 33 (100) 33 (100) 
Tổng n (%) 33 (100) 33 (100) 33 (100) 

Lấy mức chẩn đoán dương tính của HCVcAg 
>3 fmol/L. Trong quá trình điều trị thuốc DAAs, 
tại tuần thứ 4 có 3 trường hợp phát hiện HCVcAg 
trên ngưỡng chiếm tỉ lệ 9,1%, còn lại 90,9% 
trường hợp xét nghiện HCVcAg âm tính. Tại tuần 
thứ 12 điều trị và sau khi kết thúc điều trị, không 
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có trường hợp nào xét nghiệm HCVcAg dương tính. 

 
Hình 1: Thay đổi nồng độ trung bình HCV RNA 

và HCVcAg trong quá trình điều trị DAAs 
Trong quá trình điều trị DAAs có sự thay đổi 

về nồng độ HCV RNA và HCVcAg. Nồng độ 
HCVcAg và HCV RNA đều giảm nhanh trong quá 
trình điều trị các thuốc DAAs. Nồng độ HCVcAg 
sau 1 tháng 0,52 ± 1,28 (0-4,76) fmol/L, sau 3 
tháng 0,01 ± 0,07 (0 - 0,41) fmol/L với p= 0.000 
<0.001. 

 
Hình 2. Đáp ứng vi rút trong quá trình điều 

trị DAAs 
Trong nghiên cứu, tại tuần 4 điều trị, 30/33 

(90.9%) trường hợp đạt đáp ứng vi rút và tất cả 

các người bệnh đạt đáp ứng vi rút tại tuần 12 và 
không có trường hợp nào tái phát 

 
Hình 3: Sự thay đổi nồng độ HCVcAg  trung 

bình ở các nhóm điều trị phác đồ DAAs 
Trong nghiên cứu này có 50% người bệnh 

sử dụng phác đồ SOF/VEL. Chúng tôi tiến hành 
phân tích sự thay đổi nồng độ HCVcAg giữa 2 
nhóm: Nhóm 1: sử dụng phác đồ SOF/VEL, 
nhóm 2: Sử dụng các phác đồ khác. Chúng tôi 

thấy rằng trong cả 2 nhóm đều có sự giảm 
nhanh nồng độ HCVcAg ngay sau 4 tuần điều trị 
và ở dưới ngưỡng phát hiện sau 12 tuần điều trị. 
Không có sự khác biệt về sự thay đổi nồng độ 
HCVcAg ở các nhóm điều trị thuốc khác nhau 
(p>0,05). 
 

IV. BÀN LUẬN 
HCVcAg là một protein của HCV được giải 

phóng vào máu trong quá trình lắp ráp vi rút. 
Các nghiên cứu gần đây đã chỉ ra vai trò của 
HCVcAg trong chẩn đoán nhiễm HCV cũng như 
theo dõi quá trình điều trị DAAs nhất là khi xét 
nghiệm HCV RNA không sẵn có hoặc không có 
khả năng chi trả.6 HCVcAg không phát hiện được 
12 tuần hoặc 24 tuần sau khi kết thúc điều trị có 
thể được sử dụng thay thế cho xét nghiệm HCV 
RNA để xác định SVR12 và SVR24 tương ứng ở 
những người bệnh có HCVcAg có thể phát hiện 
trước điều trị. Trong nghiên cứu của chúng tôi 
đã chỉ ra sự thay đổi về nồng độ HCVcAg trong 
quá trình điều trị DAAs. 

Khi khảo sát động học của HCVcAg trong 
quá trình điều trị DAAs, chúng tôi thấy rằng 
nồng độ HCVcAg và HCV RNA cùng giảm trong 
quá trình điều trị DAAs, ngay từ tuần thứ 4. 
Nồng độ HCV RNA giảm nhanh trong quá trình 
điều trị, tại tuần thứ 4 có 90.9% đạt đáp ứng vi 
rút và tỉ lệ này là 100% tại tuần 12 và sau điều 
trị 3 - 6 tháng (bảng 4). Tại tuần thứ 4 có 30/33 
(90.9%) trường hợp không phát hiện HCVcAg và 
3 trường hợp phát hiện HCVcAg với giá trị trung 
bình là 0,52 ± 1,28 fmol/L nằm trong khoảng 0 - 
4,76 fmol/L, tại tuần 12 là giá trị này là 0,01 ± 
0,07 fmol/L tuy nhiên không có trường hợp nào 
>3 fmol/L và không trường hợp nào phát hiện 
HCVcAg sau 3 - 6 tháng điều trị (p< 0,001) (hình 
1). Sự tương đồng trong thay đổi động học của 
2 xét nghiệm trong quá trình điều trị DAAs cũng 
đã được chỉ ra ở các nghiên cứu trương tự. 6, 3,7,8  

Łucejko (2018) HCVcAg giảm trong thời gian 
điều trị nhanh hơn so với HCV RNA, sau 4 tuần 
điều trị 73% không phát hiện HCV RNA và 84% 
không phát hiện HCVcAg, kết thúc điều trị và 12 
tuần sau tất cả bệnh nhân đều đạt được SVR12 
và không có sự khác biệt liên quan đến thuốc 
được sử dụng3. Trong nghiên cứu của Bo Feng 
và cộng sự (2017) trên những người bệnh VGVR 
C mạn có kiểu gen 1 điều trị bằng PegIFNα khi 
kết hợp ribavirin cho thấy rằng độ nhạy của 
HCVcAg có thể thấp hơn so với HCV RNA khi xác 
nhận sự nhân lên của HCV và tình trạng nhiễm 
trùng đang hoạt động, nhưng HCVcAg có thể có 
ý nghĩa hơn trong việc phản ánh những thay đổi 
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năng động trong quá trình nhân lên của vi rút và 
dự đoán đáp ứng vi rút sớm hơn trong quá trình 
điều trị.9 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, các đối 
tượng tham gia nghiên cứu sử dụng phác đồ 
điều trị SOF kết hợp với một thuốc thuộc nhóm 
ức chế NS5A, trong đó có 50% đối tượng tham 
gia nghiên cứu sử dụng phác đồ SOF/VEL. 
Chúng tôi thấy rằng, ở 2 nhóm điều trị SOF/VEL 
và nhóm điều trị phác đồ DAAs khác, nồng độ 
HCVcAg đều giảm ngay từ tuần điều trị thứ 4 và 
không thể phát hiện tại tuần điều trị 12 và sau 3 
- 6 tháng sau kết thúc điều trị và không có sự 
khác biệt giữa 2 nhóm với p>0.05 (hình 3). Các 
nghiên cứu tương tự cũng chỉ ra rằng, các phác 
độ điều trị khác nhau, tỷ lệ đáp ứng vi rút và 
nồng độ được đánh giá bởi HCV RNA, HCVcAg 
không khác biệt đáng kể ở thời điểm ban đầu và 
các thời điểm khác trong quá trình điều trị.3,7,10 
 

V. KẾT LUẬN 
Nghiên cứu 36 người bệnh chẩn đoán VGVR 

C đủ tiêu chuẩn tham gia nghiên cứu chúng tôi 
có kết luận sau: Nồng độ HCVcAg thay đổi trong 
quá trình điều trị DAAs ở các thời điểm 4 tuần, 
12 tuần điều trị và sau điều trị 3 – 6 tháng. Nồng 
độ HCVcAg giảm mạnh từ tuần 4 điều trị (90,9% 
âm tính) và 100% âm tính tuần điều trị thứ 12 
và sau điều trị 3-6tháng. Thay đổi nồng độ 
HCVcAg không có sự khác biệt giữa nhóm điều 
trị SOF/VEL và nhóm các thuốc DAAs khác 
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TÓM TẮT37 
Đặt vấn đề: Helicobacter pylori (H. pylori) là tác 

nhân chính trong hầu hết các bệnh lý dạ dày - tá 
tràng và là nguyên nhân chính gây ung thư dạ dày. 
Clarithromycin (CLA) là một kháng sinh quan trọng 
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trong liệu pháp bộ ba tiêu chuẩn để điều trị tiệt trừ H. 
pylori. Bằng các phương pháp chẩn đoán sinh học 
phân tử như PCR và giải trình tự gen không chỉ phát 
hiện được H. pylori trong mẫu mô dạ dày mà còn xác 
định được các đột biến đề kháng với CLA như: 
A2142C, A2142G và A2143G, A2115G, G2141A, 
A2144T và T2289C. Mục tiêu: Xác định tỷ lệ và sự 
phân bố các đột biến kháng thuốc clarithromycin ở H. 
pylori bằng phương pháp giải trình tự gen 23S rRNA 
trực tiếp từ mẫu sinh thiết bệnh nhân viêm loét dạ dày 
- tá tràng. Đối tượng: mẫu sinh thiết dạ dày lấy từ 
bệnh nhân viêm loét dạ dày - tá tràng do nhiễm H. 
pylori. Phương pháp: Nghiên cứu cắt ngang mô tả từ 
tháng 11 năm 2022 đến tháng 05 năm 2023, thực 


