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PAT VAN PE

Viém gan vi rat (VGVR) B la mét van dé sicc khoe trén toan cau. Theo uéc
tinh nam 2019 cua T6 chic Y t& Thé giéi (WHO), thé gidi c6 khoang 296 triéu
ngudi nhiém vi rat viém gan B (HBV) man, 1,5 triéu trudng hop nhiém moi moi
nam, khoang 820.000 nguoi chét vi xo gan va ung thu biéu moé té bao gan (HCC) do
HBV [142]. Viét Nam 1a mét trong 28 qubc gia chiu 70% ganh ning bénh tat do
VGVR trén toan cau. Nam 2017, uéc tinh tai Viét Nam c6 khoang 7,8 tri¢u nguoi
nhiém HBV man.

Nhiém HBV man c6 thé du phong duoc néu sir dung vic xin sém va dung
quy dinh. Theo s6 liéu cia WHO dén cudi nam 2021, toan thé gii co6 190 qudc gia
trién khai tiém vac xin viém gan B trong Chuong trinh tiém ching mé rong qudc
gia (CTTCMRQG) véi 3 liéu dat ti 18 khoang 80%, trong d6 111 qudc gia thuc hién
tiém vic xin viém gan B cho tré so sinh trong 24 gio dau [141]. Viéc tiém vic xin
thuc hién cang som thi hiéu qua cang cao, voi mili tiém trong 24 gio két hop véi
tiém du 3 lidu vic xin sau d6 c6 kha ning phong dugc 85%-90% cac trudng hop lay

truyén tor me sang con.

Tai Viét Nam, vic xin viém gan B duoc bit dau dua vao CTTCMRQG tir
nam 1997 tai Thanh phé Ha Noi va Thanh phé Ho Chi Minh (TP.HCM). Tir nim
2003, vac xin duoc trién khai trén toan qubc cho tré dudi 1 tudi. Ti 18 bao phir cho
tré em dudi 1 tudi dat trén 90%. Viéc trién khai tiém vic xin viém gan B cho tré so

sinh trong vong 24 gio sau sinh thyuc hién tir nam 2006 [4].

Nhiéu nghién ctru trén thé gidi cho thiy, mic du duoc tiém vic xin va khang
thé khang HBV (HBIG) nhung c6 mot ti 18 tré van bi lay truyén HBV tir me do
ndng d6 Vi rdt ciia me cao[90], [127]. Tenofovir disoproxil fumarate (TDF) duoc
chirng minh c6 hi€u qua va an toan khi st dung & phu nitr mang thai giup giam lay
truyén HBV tir me sang con & thai phy c6 tai lugng vi rdt cao do 1am giam nong do
HBV trong mau me truéc chuyén da va vi thé lam giam dang ké kha ning lay

truyén Vi rdt tir me sang con (>95%). Tir nim 2014, phac d6 c¢6 TDF trong viéc dy



phong 14y truyén HBV tir me sang con di duoc duge BO Y té huéng dan va trién
khai thuc hién nhung chua c6 nghién ctru danh gia. Mot sé nghién ctu trude day tai
Viét Nam chi la nghién cau cit ngang cho biét ti 1¢ l1ay truyén HBV nhu nghién ctu
ciia Nguyén Thi Thuy Linh [18] va Lé Pinh Vinh Phuc [21], nghién ctu cta Lé Thi
Van Anh [2] so sanh hiéu qua ngan vi rat cta lamivudine va tenofovir, nghién cuu
tai Bénh vién Bénh Nhiét d6i cua tac gia Lé Thanh Phudng [23] 13 nghién ctru hdi
ctru so sé&nh ti 18 1ay truyén HBV tir me sang con giita 2 nhom: me ¢ tai lwong vi
rit cao c6 diéu tri TDF va nhdm me c6 tai luong vi rat thap khong diéu tri TDF,
nghién cau khdng so séanh ti 1& 1ay truyén HBV tir me sang con & 2 nhém thai phu
c6 tai lwong Vi rit cao c6 hay khong diéu tri TDF .

Chaing t6i thuc hién nghién cau: “Tinh trang nhiém HBYV va dap &ng mién
dich mét nim sau tiém vic xin viém gan B & tré sinh ra tir me nhiém HBV man
c¢6 va khong diéu tri du phong tenofovir trong thai ky”. Pay la nghién ciru doan
hé tién ctru so sanh ti Ié 1ay truyén HBV tir me sang con ¢ 2 nhdm me ¢ tai lugng
Vi rt cao c¢6 hodc khong diéu tri TDF. Thiét ké nghién ctu nham tra 1oi cho céc cau
hoi sau:

1. Tilé nhiém HBV & tré sinh ra tir me nhiém HBV c6 va khong diéu tri TDF la

bao nhiéu?

2. Dap ung mién dich mot nam sau céac lidu tiém vac xin viém gan B co ban ¢
tré sinh ra tir c4c ba me nhiém HBV c6 va khong diéu tri TDF ra sao?

3. C6 mdi lien quan gitta nong do HBsAg va nong do HBV DNA; muc
qHBsAg, tinh trang HBeAg va muc HBV DNA hay khong?



Muc tiéu tong quat

Xac dinh tinh trang nhiém HBV va dap @ng mién dich mot nim sau tiém vac
Xin viém gan B & tré sinh ra tir me nhidm HBV c6 va khong diéu tri TDF.
Muc tiéu cu thé
1. Xac dinh ti 18 thai phu can diéu tri du phong TDF va ti 1& thai phu khong
dugc diéu tri du phong TDF
2. Xac dinh ti 1& nhiém HBV & tré sinh ra tir me nhiém HBV c6 hoic khong
diéu tri TDF trong ba thang cudi cua thai ky, ti 16 nhidm HBV & tré sinh ra tir me
nhiém HBV c6 ndng 46 HBV DNA <10° copies/mL.
3. Khao sat méi lién quan giita viéc c6 hay khong diéu tri du phong TDF voi
tinh trang nhiém HBV cua tré.
4.  Xac dinh ti Ié tré c6 dap tng mién dich sau cac liéu tiém co ban vac xin viém
gan B & tré sinh ra tir me nhiém HBV c6 hoic khong diéu tri TDF ba thang cubi thai
k.
5. Xéc dinh twong quan giita nong 46 HBsAg va nong d6 HBV DNA, lién quan
gitra tinh trang HBeAg, mirc gHBsAg vai muc HBV DNA cua thai phu.



CHUONG 1. TONG QUAN
1.1. Tinh hinh nhiém HBV

1.1.1. Tinh hinh nhiém HBV trén thé gi6i va Viét Nam

Theo WHO, niam 2019, khoang 296 triéu ngudi chung sdng véi HBV man,
mdi nidm c6 khoang 1,5 triéu ca nhiém méi. Trong nim 2019, HBV gay ra khoing
820.000 ca tir vong do xo gan va HCC. Géanh ning bénh do HBV cao nhat ¢ Tay
Thai Binh Duong (khoang 116 triéu ca nhiém man) va chau Phi (khoang 81 triéu
ca). S6 ca nhiém HBV ¢ Trung Pong, Péng Nam A, Chau Au va chau My lan luot

14 60 trigu, 18 tri¢u, 14 triéu va 5 triéu ca [142].

Uéc lwgng luu hanh cia nhiém  Uéc lwong s6 nguoi nhidém

HBV (%) HBYV (triéu)

Khoang wéc lwgng (95%) Khoang wéc lwgng (95%)
Ving Trung Thap Cao Trung Thap Cao

binh hon hon binh hon hon
Chau Phi 6,1 4,6 8,5 60 45 84
Chau My 0,7 0,4 1,6 7 4 16
Trung Bong 3,3 2,6 43 21 17 28
Chau Au 1,6 1,2 2,6 15 11 23
Pong Nam A 2,0 1,5 4,0 39 29 77
Tay Thai 6,2 5,1 7,6 115 93 140
Binh Duong
Tong cong 3,5 2,7 5,0 257 199 368

Bang 1.1 Ti 1é nhiém HBV theo vung lianh tho
Nguon: WHO 2017[139]
Ti 18 luvu hanh HBV & tré duéi 5 tudi ndm 2015 khoang 1,3%. Ti 1é nay giam
s0 voi 4,7% & thoi dai trude vac xin da cho thdy hiéu qué cia viéc st dung véc xin

viém gan B mot cach rong rai [139].



Luwu hanh cia HBsAg (%)

Khoang wéc luwgng (95%)

Vving Trung binh Thép hon Cao hon
Chéu Phi 3,0 2,0 4,7
Chau My 0,2 0,1 0,5
Trung Dong 1,6 1,2 2,1
Chau Au 0,4 0,2 0,8
bong Nam A 0,7 0,5 1,6
Tay Thai Binh Duong 0,9 0,6 13
Tong cong 1,3 0,9 2,2

Bang 1.2 Ti 1é lvu hanh HBV 6 tré duéi 5 tudi
Nguon: WHO 2017[139]

Niam 2021, do bao phii vac xin viém gan B licu tht 3 trén thé gidi dat 80%
nhung c6 su khac nhau giita cac qudc gia. Chau Phi, Trung Pong va mét sb ving
ctia chau Au c6 d6 bao phu licu thir 3 véc xin viém gan B thap so véi toan cau. C6
111 qudc gia thuc hién tiém mii 1 cho tré so sinh trong vong 24 gid dau, ti 1¢ bao
phu toan cau dat 42% trong d6 cac nudc Tay Thai Binh Duong dat cao nhét (78%),
thap nhit & chau Phi 12 noi ¢6 luu hanh HBV cao nhung d6 bao phii mili vic xin
viém gan B so sinh chi dat 17% [141].

Chién lugc strc khoe toan cau cia WHO vé loai trir VGVR nam 2015-2020
bao gém: “Gidm 30% case nhiém mdéi HBV, vi rit viém gan C (HCV) vdo ndm
2020 va 90% vao nam 2030”. Vi vay, cac can thiép chinh can dat 1a tang do bao
phu cua lidu véc xin viém gan B so sinh dat tuong tmg 50% va 90% vao nam 2020,
2030; tiém vic xin viém gan B mili 3 & tré em dat 90% vao nam 2020 va phong
ngira lay truyén HBV tir me sang con [139].

Viét Nam nam trong ving dich t& luu hanh cao cia HBV (ti 1& hién nhiém

HBV >8%) véi duong lay chii yéu 13 tir me truyén sang con [7]. Theo két qua mo
hinh udc tinh ganh nang bénh tat do HBV va HCV dugc Bo Y té va WHO thuc hién



nam 2017, udc tinh c6 khoang 7.8 triéu nguoi nhiém HBV man [9]. Theo nghién
ctru ndm 2015 cua Lé Pinh Vinh Phuc: ti 16 HBsAg(+) & phu nif trong do tudi tir 20
dén 35 1a 12,6%, trong d6 HBeAg(+) 1a 30,3%, HBV DNA am tinh chiém 21,1%,
HBV DNA <10’ copies/mL chiém 27,6% va HBV DNA >10° copies/mL, chiém
51,3%. Trong nhoém HBeAg (+) c¢6 91,3% bénh nhan tai lwong vi rdt cao >10°
copies/mL [21]. Ti 1é luu hanh HBsAg & tré em sinh vao giai doan nhirng nam 1990
14 19,5%, nhung giam chi con 2,7% vao giai doan 2000-2008. Két qua nay c6 duoc
1a do viéc tiém phong véc xin viém gan B duoc trién khai trong CTTCMRQG [9].
1.1.2. Nhiém HBV & phu nir mang thai

Trén thé gii: Tai My tir 2008-2012: ti 1¢ phu nit mang thai co6 HBsAg
khoang 0,38% [129]. Tai Hong Kong, ti 1é phu nir mang thai c6 HBsAg(+) 1a 6,6%
vao nam 1976 va 7,4% trong giai doan 1981- 1983; nam 1996: 10,0% va tir 1998 -
2001, ti 1& nay la 8,0% [83]. Khao sat nam 2016 tai Lao, 5,8% thai phu c0
HBsAg(+) [77]. Trong mét nghién ctiu tong hop tai Trung Quéc cong bd nam 2022,
ti 1€ luu hanh HBsAg ¢ phu nit mang thai 1a 6,64%, trong d6 phu nir mang thai co
HBeAg (+) la 25,8% [88]. Tai Campuchia, ti 1é phu nit mang thai c6 HBsAg(+) la
4,28% trong d6 HBeAg(+) 1a 41,8% [60]. Tai Thé Nhi Ky ti I& phu nit mang thai
nhiém HBV 1a 1,1% va 0,3% thdi ky trude va sau khi vic xin duoc trién khai trong
CTTCMRQG [60].

Tai Viét Nam: ti 16 HBsAg (+) & phu nir trong d6 tudi tir 20 dén 35 1a 12,6%,
trong d6 HBeAg(+) 1a 30,3% va HBV DNA cao (>10° copies/mL) chiém 51,3%.
Trong nhom HBeAg(+) c6 91,3% bénh nhan cé tai luong vi rat cao (>10°
copies/mL) [21]. Ti 1¢ mang HBV man ¢ thai phu tir 8,1% dén 12% tiiy mdi nghién
clru va giai doan nghién ctu [17], [27], [28], nghién ctru tai Khanh Hoa cong bd
nam 2021 cho thay ti 1é nhiém HBV ¢ thai phu 1a 12,6% (KTC 95%: 11,1- 14) [96].
Ti 1& c6 HBsAg(+) trong mau mau cubng rén 1a 6,4%, ti 16 HBV DNA (+) trong
mau cubng rén 1a 36,0%, ti 16 HBeAg(+) thay dbi tir 23,0% dén 52,5% [20], [22]
[17], [30] va HBV DNA (+) 12 62,0% dén 74% [22] [20], lwong Vi rdt trung binh Ia
4910910 IU/mL [20]. Thai phucdé HBeAg(+) kém theo men Alanine



aminotransferase (ALT) ting trén 2 lan gi6i han binh thudng c6 lwong HBV DNA
cao (>5 log10 1U/mL) so v6i nhém thai phu c6 HBeAg(-) va men ALT thap [20].
Nghién ctru gan day cia Lé Thi Hong Van va cong sy cong b ti 1& phy nit mang
thai nhiém HBV 1a 11,2%, trong do ti 1¢ HBeAg (+) 1a 30,8%, 51,7% phu nit mang
thai co tai lugng Vi rit cao (HBV DNA >10° copies/mL) [32]. Ti 1¢ thai phu c6
HBV DNA >10° copies/ml trong mét nghién ciru tai Trung Qudc céng bd nim 2014
la 41/140 (29,3%) [91]. Nghién ctru ciia Nguyén Thi Thuy Linh c6ng bd ndm 2021:
ti 1& thai phu c6 HBV DNA >10° copies/mL 1& 13,1% [17] va nghién ctru cia LAm
Quang Tung 1a 22,4% [30] va cac nghién ctru trén thé giéi nhu nghién ctu tai
Burkina Faso, mot qudc gia tai Tay Phi 1a 19,1% [102], nghién ctru tai Thai Lan 1a
26% (KTC 95%: 18,3%-35,6%) [74].

1.2. Virat viém gan B

HBV 1a vi rat ¢6 vo boc, hinh cau, thuoc ho Hepadnaviridae, c6 duong Kinh
45nm (tiéu thé Dane). Vo ngoai ciia HBV ¢6 thé tim thay trong huyét thanh bénh
nhan & dang hinh cau 22 nm va dang hinh sgi. Chung duoc cau tao boi 7- 9
polypeptide c6 trong luong thay doi tir 19.000-120.000 dalton va cac thanh phan
carbohydrate. Vo cia HBV mang khang nguyén bé mit goi 1a HBsAg [126].

L5i nucleocapsid ¢6 hinh khéi dbi xung, kich thudc 27nm, bé mit cua 16i
mang khang nguyén 161 HBcAg bén trong chita ADN polymerase, vi rat c6 mot
protein hoa tan mang tinh khang nguyén 1a HBeAg. ADN ctia HBV ¢ dang vong hai
chudi gdm mot chudi dai va mot chudi ngan, mang 4 doan gen chinh: Poan tién gen
S: Chil yéu ma hoa cho céac protein ciia vo; doan gen C mé hoda cho cac cdu tric
HBcAg va HBeAg; doan gen P ma hoa ADN polymerase; doan gen X ma hoa cho

mot protein c6 chirc nang hoat hoa chéo (transactivation).



Khéng nguyén bé mijt
(HBsAg)

Khang nguyén 16i

(HBcAg)

Khéng nguyén e (HBeAg)

ADN Polymerase
- dsDNA

Men sao chép ngugc

Hinh 1.1 CAu tric cia HBV
Nguoén: Jagtar Singh, Shweta Sinha (2015)[114]

1.2.1. Sw nhan Ién cua HBV

Sau khi xAm nhép vao trong té bao gan, ADN cua Vi rit 1am thong tin dé tao
ra hai sgi ARN théng tin nhd ARN polymerase cua té bao, tiép dén ADN
polymerase ctia Vi riit s& sao ma ngugc dé hinh thanh ADN ciia vi rdt. Khi ADN cia
Vi rit dugc hinh thanh thi hai sgi ARN thong tin ty pha huy. Loi chira ADN s€ nhan
v6 ngoai khi dugc ddy ra qua hé thong ludi ndi bao hodc bd golgi dé ra ngoai. Toan
bd ADN cua Vi rit c6 thé tich hop vao ADN cua té bao gan, hinh thai nay duoc tim
thy trong HCC.



1.2.2. Céc dau an huyét thanh ciia nhiém HBV

HBsAg (Hepatitis B surface antigen): 1a protein bé mit cua HBV; co thé
dugc phat hién trong huyét thanh v6i ndng do cao trong giai doan cip va man cua
nhiém HBV. Su hién dién ctia HBsAg chirng té ngudi d6 dang nhiém vi rit.

HBsAg duong tinh gia 1a khi mot nguoi khong nhiém bénh nhung xét
nghiém lai cho két qua HBsAg duong tinh. Mot sb béo céo cho thiy HBsAg duong
tinh gia & bénh nhan ung thu va can ung do khang thé di thé [58], [117], [80] va c6
thé & bénh nhan tiém ngira cam [45], ti 1 phan trim duong tinh gia 13 0,8% & bénh
nhan ung thu [80]. Anti-HBc x4c dinh tinh trang mot ngudi c6 phoi nhiém véi HBV
[8]. Truong hop mdt nguoi c6 xét nghiém HBsAg duong tinh nhung anti-HBc &m
tinh, ngudi d6 c6 thé nhiém HBV cép hoic HBsAg duong tinh gia.

HBsAg duong tinh thoang qua la tinh trang khang nguyén bé mit HBV
(HBsAg) duong tinh kéo dai trong khoang 30 ngiy sau tiém vic xin nhung antiHBc
am tinh [50],[138]. M6t sé truong hop bao cdo & tré so sinh cling cho thiy tinh
trang HBsAg kéo dai tré nén am tinh sau 18 va 28 ngay sau khi tiém chung [42].
Mot nghién ctru cho thay ti 1& duong tinh véi khang nguyén bé mat HBV thoang
qua 13 50% kéo dai trong 2 tuan hodc it hon [112].

HBsAg am tinh gia 1a khi mot nguoi c6 két qua xét nghiém HBsAg am tinh
trong khi nguoi do thyc su c6 bénh. Nguyén nhan HBsAg am tinh gia gay ra do dot
bién khang nguyén bé mat. Mot sb kit xét nghiém thuong mai khong phat hién duoc
dot bién nay [70].

Anti-HBs (Hepatitis B surface antibody): sy hién dién cua anti-HBs cho thay
da khoi bénh va c¢6 mién dich sau khi nhiém HBV, anti-HBs ciing xuét hién khi mot
nguodi da duge tiém ching vac xin viém gan B. Anti-HBs >10 mIU/mL dugc cho 1a
c6 khang thé bao vé [139]. Anti-HBs ciing c6 thé phat hién vai thang sau tiém
HBIG.

HBcAg (Hepatitis B core antigen): 1a khang nguyén 16i cia HBV, chi hién
dién trong té bao gan bj nhidm, khong tim thiy trong huyét thanh.
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Anti-HBc (Total hepatitis B core antibody): xuat hién sau khi khoi phat triéu
chtng cia VGVR B cip khoang 3 thang [138] va ton tai sudt doi, anti-HBc hién
dién chimg to ¢6 tiép xGc HBV tuc di timg nhiém trong qua khtr hay dang nhiém
HBV. Anti-HBc chi duoc tao ra khi nhiém HBV, khong tao ra duoc khi chung
ngira. C6 2 loai anti-HBc 1a IgM va 1gG. Anti-HBc IgM xuit hién trong giai doan
nhiém céap hay dot kich phat ctia nhiém HBV man, c6 thé ton tai trong sudt qua
trinh sao chép ciia Vi rit & mic do thap ¢ ngudi nhiém man tinh. Ngudi nhiém man
tinh dang & giai doan nang cling c6 xét nghiém IgM anti-HBc¢ duong tinh. Trong
mot s6 truong hop, dau 4n huyét thanh cta nhiém HBV duy nhét 1 anti-HBc.
Nhitng ngudi ndy s& khong bi nhiém bénh ngoai trir truong hgp ho phoi nhiém tryuc
tiép qua da véi s6 lugng 16n Vi rt (truyén méau, ghép tang). Mot xét nghiém anti-
HBc duong tinh duy nhat ciing c6 thé 13 duong gia.

HBeAg: c6 thé phat hién trong huyét thanh nguoi nhiém cip va man tinh. Su
hién dién cua HBeAg cho biét mtc d6 sao chép cao cua vi rdt, sy bién mat cia
HBeAg cho biét mirc d6 sao chép thap cua vi rit. O ngudi co6 HBeAg(-) va HBV
DNA cao 10%-10° IU/mL c¢6 xuét hién dot bién precore trén gen cua HBV.

Anti-HBe: danh dau su chuyén doi huyét thanh HBeAg, bénh chuyén tir dang
hoat dong sang “ngudi mang mam bénh”. Anti-HBe ton tai sudt doi va cho biét kha
ning mién dich ty nhién.

HBV DNA: tai luong vi rat. Khi HBV DNA cao s& ting nguy co tién trién
thanh xo gan, HCC. o) nhiing nguoi nhiém vi rGt man tinh hoat dong, nguy co HBV
DNA sé€ cao.

qHBsAg (quantitative hepatitis B surface antigen): dinh lugng néng d6 khang
nguyén bé mat HBV. qHBsAg dugc xem nhu 13 mot cong cu gian tiép dé danh gia
cccDNA (1a mot DNA vong kin cdng hoa tri ¢6 vai tro duy tri tinh trang man tinh
ciia HBV) trong té bao gan. qgHBsAg gitp dua ra céc tién lugng vé dién tién cia
bénh. qgHBsAg trong huyét thanh c6 d§ nhay va do dac hiéu tot & du doan nhiém
trung nhau thai (90% va 83%), vai gia tri ngudng la 3,14 logye 1U/mL (AUC 0,87;
KTC 95%: 0,74-0,99). gHBsAg ciing c6 d6 nhay va do dic hiéu tét dé du doan lay
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truyén HBV qua day rén (81,8% va 95,5%) véi gia tri ngudng 13 3,62 logy, 1U/mI
(AUC: 0,925, KTC 95%: 0,813-1) [59].

1.3. Lay truyén HBV

Ngudi bi nhiém la ngudn du trir vi rdt cha yéu. HBV lay truyén khi phoi
nhiém véi mau hodc dich co thé bi nhidm vi rdt. Nong d6 HBV cao trong mau, thap
trong tinh dich va nudc bot. T4t ca nhimg ngudi c6 HBsAg(+) déu cé thé 1ay nhung
ngudi c6 HBeAg(+) c6 mirc 1ay nhiém cao vi ndong 6 HBV DNA cia ho cao. HBV
c6 thé ton tai trén cac bé mat trong moi trudng ¢ nhiét dd phong >7 ngay. Thoi gian
1 bénh cua Vi rat tir 30-180 ngay. HBV c6 thé duoc phat hién trong vong 30 dén 60
ngdy sau khi nhidm. Khi ndng d6 HBV DNA tir 10° dén 10° IU/mL hién dién trén
cac bé mat, mic du khong nhin thdy vét mau, HBV vén c6 thé lay truyén [136],

[142].
1.3.1 LAy truyén HBV & nguoi truéng thanh

O nguoi trudng thanh, HBV lay chil yéu qua tiép xtc tinh duc va phoi nhiém
qua da vao mau. Lay truyén qua dudng tinh dyc thudng xay ra ¢ nhiing ngudi dong
tinh, HBV ciing lay khi chan thuong do kim d¢am, xam minh, xo 13, tiép xtic mau va

dich tiét bi nhiém bénh, khi st dung lai bom kim tiém bi nhiém vi rut [142].
1.3.2 Lay truyén HBV tir me sang con

Lay truyén doc tir me sang con la duong lay nhiém quan trong vi néu nhiém
HBV & nguoi truémg thanh c¢é hé mién dich binh thuong: 95% nguoi s& tu gidi han
bénh, chi c6 khoang <5% ngudi tién trién dén bénh man tinh nhung 90% tré nhiém
HBYV trong giai doan so sinh c6 su sao chép cua Vi rut trong gan va vi rat trong mau
nhung khong c6 triéu chimg 6 rang, du c6 hay khong c6 triéu ching déu co thé dan
dén ngudi mang vi rit man tinh [142]. Tai chau A dudng lay truyén HBV chinh la
tir me sang con. Nhiém HBV & phu nit mang thai c6 nguy co nghiém trong d6i vai
tré so sinh. Nguy co lay truyén tir me sang con cao hon & phu nit mang thai c6
HBsAg >4log;olU/mL [89]. Mot nghién ciru tai Hoa Ky chi ra rang néu khong

phong nglra sau phoi nhiém, khoang 40% tré so sinh c6 me nhiém HBV s& bi nhiém
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HBYV man, khoang mét phan tu trong sb d6 cudi cing s& chét vi bénh gan man [48].
Déi voi tré so sinh c6 me duong tinh voi ca HBsAg va HBeAg, néu khong phong
ngira sau phoi nhiém, nguy co nhiém HBV man tinh & tré 1 70% dén 90%. Ti 18 lay
& tré sinh ra tir me c6 HBsAg(+) va HBeAg(-) 12 5% dén 30% ¢ Chau A va 5% ¢
Chau Phi. Hau hét cac that bai ctua du phong sau phoi nhiém & tré so sinh xay ra khi
ngudng HBV DNA cia me tir >10° d@én >10® copies/mL. Sinh mé duoc cho 1a ¢6
kha niang lam giam lay truyén HBV chu sinh, tiém vac xin c6 thé ngin ngira 70%
dén 95% nhiém HBV [97], [98], [139].
3 co ché chinh ldy truyén HBV tir me sang con

Lay truyén trong tir cung: Sy 13y truyén tir me sang con trong thoi ky bao thai
xay ra thong qua t& bao mau me dén cac té bao nhau thai hoic do ro ri nhau thai vao
thoi diém chuyén da sinh non. N6 c6 thé xay ra do tinh tring hodc trimg ciia me
nhiém bénh & giai doan phdi thai sém.

Lay truyén trong chuyén da: RO ri mot phan nhau thai va chan thuong do dung
cu trong qué trinh chuyén da lam ting ti 1 lay truyén tir me sang con do tron l4n
mau me va thai nhi (truyén mau vi mé), thuong do chuyén da kéo dai.

Lady truyén sau khi sinh: khi tiép xac gan giii véi me. Khong c6 bang ching
nao cho thiy 13y truyén sau sinh xdy ra do nuét phai dich tiét 4m dao vao thoi diém
sinh, mac du HBsAg dugc phat hién trong 90% dich rua da day cua tré so sinh co
me bi nhiém bénh, c6 thé 1a do niém mac miéng va da day con nguyén ven. Lay
truyén HBV khi cho con b con gay tranh cii: HBsAg dugc phat hién trong 72%
mau sita me va c6 thé lay truyén dic biét néu ba me bi trﬁy xudc 0 num vu. Tuy
nhién, dir liéu d4 cong bd khong ung ho nguy co lay truyén qua dudng nay.

Lay truyén trong tir cung va trong qua trinh chuyén da 1a con duong pho bién
nhat, va diéu nay giai thich ti 1€ that bai trong viéc tiém chung cho tré so sinh sau

khi sinh [71], [124].
1.4. Pic diém 1am sang va dién tién tw nhién cia nhiém HBV

O nguoi sau khi phoi nhiém, HBV xam nhdp vao gan thong qua dong mau.

Nhiém HBV c6 thé & dang c6 tridu chimg hoic khong triéu ching
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1.4.1. Dién tién tw nhién cia nhiém HBV

1.4.1.1 Nhiém HBYV cdp tinh hoiic thodng qua

Nhiém HBV cép tinh hoic thodng qua xay ra khi HBV bj dao thai khoi huyét
thanh va néng do ALT trd lai binh thuong trong vong chua day 6 thang. Lam sang:
da s khong c6 biéu hién 1am sang rd rang. Trong thé dién hinh, c6 thé xuét hién cac
tri¢u ching nhu: s6t (khi chua vang da), mét moi, chan an, budn ndn, non, vang da,
vang mat, tiéu sdm mau, dau tdc ving gan... VGVR B cip c6 thé dién tién ning
sang suy gan cip dan dén bénh nio gan, ti 1é tir vong cao. Can 14m sang: AST, ALT
tang, thuong trén 5 lan giéi han trén cia muc binh thudng, Bilirubin cé thé ting,
Anti-HBc IgM duong tinh, HBsAg duong tinh (hoac am tinh trong giai doan ctra
s0) [7].

Dién tién ddu 4n huyét thanh nhiém HBV cap

Triéu chirng

HBeAg anti-HBe

Total anti-HBc

Nong dd

IgM anti-HBc anti-HBs

a3

. i
I [ I I I uf [ it [

' | |
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 52 100

Tuén (sau phoi nhiém)
Hinh 1.2 Dién tién nhiém HBV cép
Nguén: WHO (2017) [138]
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1.4.1.2 Dién tién tw nhién ciia nhiém HBV man

Dién tién tu nhién cua nhiém HBV man rét phirc tap va c6 thé thay doi. Cac
yéu t6 anh huéng dén dién tién bénh bao gdbm tudi nhidm bénh, sy phat trién cua Vi
rdt, tinh trang mién dich cta ky chi va tic dong cia moi trudng. Nhiém HBV man
1a su that bai trong viéc loai bd HBsAg khoi huyét thanh cia mot ngudi nhiém HBV
trong hon 6 thang.

Céc giai doan nhiém HBV man: [17]

Giai doan VGVR B man: Tai lugng HBV DNA thay doi: tir khong phét hién
cho dén vai ti IU/mL, c6 2 thé HBeAg(+) va HBeAg(-), nong do ALT/AST binh
thuong hodc ting, sinh thiét gan c6 hinh anh viém gan man v&i nhiéu muc do hoai
tor hodc/va xo hda gan

Giai doan dung nap mién dich: HBeAg(+), tai lugng HBV cao (dién hinh >1
triéu IU/mL), ALT hodc/va AST binh thudong hodc hoi tang, khong xo hoa va tinh

trang viém nhe trén sinh thiét gan.

Giai dogn VGVR B man hoat dong: HBsSAg(+) > 6 thang, tai lugng HBV
DNA >20.000 TU/mL véi HBeAg(+) va >2.000 IU/mL véi HBeAg(-), nong do
ALT hoidc/va AST ting dai dang hodc ting ting dot, sinh thiét gan c¢6 hinh anh
viém gan man voi mic d viém tur viua dén nang kem theo c6 xo hda gan hoac
khong xo hoa gan.

Giai doagn VGVR B man khong hoat dong: HBeAg(-), anti-HBe(+), HBV
DNA <2.000 IU/mL, néng d6 ALT hodc/va AST binh thudng, sinh thiét gan khong
c6 tinh trang viém dang ké, tuy nhién, sinh thiét hodc danh gia xo héa gan bang cac

phuong phap khong xam 14n cho thay c6 thé c6 xo héa gan & nhiéu mirc do.
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Hinh 1.3 Dién tién nhiém HBV man

1.4.2. Cac bién ching ctia nhiém HBV

Nguon: WHO (2017) [138]

Cac nguy co ma ngudi nhiém HBV thuong phai dbi dién gdm: nhitng dot

viém gan bung phat, xo gan, HCC.
1.4.2.1 Nhiing dot viém gan bung phét

Nhitng dot viém gan bung phat co6 thé do vi rit tai hoat dong hodc bdi nhiém

vi rt viém gan D hodc do vi rit bién chung. Bénh nhén c6 dot viém gan blng phéat

¢ thé c6 nhitng triéu chung giébng VGVR cdp nhu vang da, noén 6i, sdt...con lai

phan 16n bénh nhan khong co triéu chimg. Tinh trang tai hoat dong tu nhién c6 thé

xay ra & 15-20% bénh nhan ma trude d6 vi rdt da ngung hoat dong nhan doi.

1.4.2.2 Nguy co xo gan

Khoang 16-59% bénh nhan nhiém HBV tinh c6 phan tng viém tai gan trong

giai doan Vi rit nhan d6i. Nhom nguoi ndy c¢6 nguy co cao tién trién dén xo gan.
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Viéc phat hién giai doan chuyén tiép tir viém gan man dén xo gan giai doan dau rat
kho chan doan vi mudn biét diéu nay can phai lam sinh thiét gan hang loat.
1.4.2.3 Nguy co ung thuw biéu mé té bao gan

HCC 1a mot loai ung thu khai phat tir gan. 90% truong hop ung thu gan la
HCC. Nhiém HBV va HCV la nguyén nhan chinh phat trién HCC. Ngudi nhiém
HBV c6 nguy co phat trién HCC cao gap 100 1an ngudi khong nhiém HBV. Ngudi
nhiém HBV c6 nguy co HCC ngay ca khi ho khong c6 xo gan. Khoang % truong
hop HCC 14 do nhiém HBV. Nguy co cang ting khi thoi gian nhiém bénh cang dai.

1.5. Chan doan va diéu tri VGVR B man
1.5.1. Chan doan nhiém HBV man
HBsAg va/hoac HBV DNA duong tinh >6 thang, hoac
HBsAg duong tinh va anti-HBc IgM am tinh [7].
1.5.2. Piéu tri
1.5.2.1 Muc tiéu diéu tri
- Uc ché 1au dai sy sao chép ciia HBV.
- Cai thién chit luong sdng, ngin ngira dién tién xo gan, HCC.
- Du phong lay truyén HBV cho cong dong bao gdm du phong 1ay truyén me con.
- Du phong dot bung phat VGVR B.
1.5.2.2 Thuéc diéu tri
- Tenofovir disoproxil fumarate (TDF): 300 mg/ngay.

- Entecavir (ETV): 0,5 mg/ngay (1 mg/ngay néu nguoi bénh ting st dung

lamivudine (LAM) hodc c6 xo gan mat bu).
-Tenofovir alafenamide (TAF): 25 mg/ngay.

- Peg-IFN-a-2a (nguoi 16n), IFN-0-2b (tré em): 180 pg/tuan [7].
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1.5.2.3. Thoi gian diéu tri

Thoi gian diéu tri véi thuéc NAs kéo dai, cé thé suot doi co thé xem xét ngung
diéu tri trong cac truong hop cu thé: khi ngudi bénh c6 didu kién theo dbi dinh ky
trong thoi gian dai dé danh gia kha nang tai hoat HBV sau khi ngung thudc, can giai
thich cho ngudi bénh nguy co bung phat VGVR B, bénh gan mét bu va ung thu gan

sau khi ngung diéu tri.

Thoi gian diéu tri doi véi Peg-1FN la 48 tuan

1.5.2.4 Piéu tri 6 phu nit mang thai

- Péi v6i phu nit mang thai c6 HBsAg duong tinh va chua diéu tri khang vi rat, can
danh gia cac tiéu chuan diéu tri

+ Néu d tiéu chuan: diéu tri bang TDF

+ Néu khong du tiéu chuan: Theo ddi va diéu tri du phong lay nhiém HBV tir me

sang con.

- Bbi voi phu nir dang diéu tri VGVR B man mudn c6 thai, néu dang diéu tri béng
thuc khong phai TDF thi chuyén sang TDF trudc khi du kién c6 thai it nhét 2
thang.

- P6i voi phu nir méi phét hién c6 thai trong khi dang diéu tri khang vi rut, tiép tuc
diéu tri TDF, néu dang diéu tri thuéc khong phai TDF thi chuyén sang TDF [7].

1.6. Cac bién phap phong ngira HBV

1.6.1. Phong bénh khong dac hiéu

- Pam b4o an toan truyén mau va cac ché phdm ctia mau;

- Khong dung chung kim tiém va céc dung cu xuyén chich qua da;

- Thyc hién an toan tinh duc, tranh ti€p xuc vd1 mau va cac dich ti€t ctia nguoi bénh

nhiém HBV:
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- Thyc hién cac bién phap phong ngira chuin du phong cac bénh lay truyén qua

duong mau [7];
1.6.2. Tiém ngira

1.6.2.1 H¢ théng mién dich va hoat déng ciia viic xin

Khi tac nhan gy bénh (khang nguyén) xdm nhp vao co thé con ngudi, hé
théng mién dich sé& kich hoat cc t& bao bach cau nhu dai thuc bao, té bao lympho
B, lympho T dé chdng lai sy 1y nhiém. Céc dai thuc bao s& nubt va tiéu hoa tac
nhan giy bénh. Co thé s& nhan dién khang nguyén va kich thich san xuat khang thé
chdng lai chung. Té bao lympho B s& san xuit khang thé tin cong lai cac khang
nguyén ma dai thuc bao dé lai. Lympho T 1 loai bach cau khéc s& tan cong céc té
bao clia co thé da bi nhiém. Thoi gian dau, khi co thé phat hién ra tac nhan gay bénh
chung phai mat vai ngay va s dung tat ca cac cong cu dé vuot qua khoi su lay
nhiém. Sau khi nhiém bénh, hé théng mién dich s& ghi nhé va hoc cach 1am sao dé
bao vé co thé chdng lai bénh tat. Khi cac khang nguyén quen thudc dugc phat hién,
cac té bao lympho B tao ra cac khang thé dé tin cong ching.

Vic xin gitp phat trién kha ning mién dich bang cach bit chudc mot bénh
nhiém tring—nhiém tring gia. Tuy nhién, loai nhiém trung nay hau nhu khong bao
gid gdy bénh, nhung n6 1am cho hé thong mién dich san xuét té bao lympho T va
mot khi nhiém tring gia bién mat, co thé s& dugce cung cAp mot bd nhd lympho: té
bao lympho T, té bao lympho B s& nhd cach chéng lai cin bénh d6 trong tuwong lai.
Thong thudng phai mat mot vai tudn dé co thé san xuat t& bao lympho T va té bao
lympho B sau khi tiém chung [47].
1.6.2.2 Vic xin viém gan B

C6 nhiéu bang chimg vé tinh an toan va kha niang sinh mién dich cua vic xin
viém gan B. Str dung vic xin viém gan B cung v6i HBIG van 1a cach hiéu qua nhét
dé ngin ngira nguy co lay truyén HBV tir me sang con va tiém dung liéu luong khi
sinh s€ mang lai hiéu qua cao nhét. Vic xin r-HBsAg duoc sir dung rong rai hién
nay, c6 tir nam 1986, 1a mot tiéu don vi vi rat da duoc chuyén nap voi mot plasmid

c6 chira gen S (ma hoa cho HBsAg) dudi dang mot ché pham don 1¢ hoic ¢ dang
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két hop véi ta dugc, 1a mot hop chit hoa hoc chira mudi nhém. Vic xin ¢6 tinh sinh
mién dich cao va tao ra khang thé trung hoa manh sau it nhét ba liéu.

Sau khi chung ngira co ban véi vic xin viém gan B, nong d6 anti-HBs giam di kha
nhanh trong nim dau tién va cham hon sau d6. Tuy nhién, ngay ca khi ndng do anti-
HBs giam xudng dudi 10 mIU/mL, tri nhé mién dich tiép tuc tn tai trong mot
khoang thoi gian dai. Lidu ting cuong hién khéng duoc khuyén cdo cho nhitng

ngudi duge tiém chung day du, co di kha nang mién dich.
1.6.3. Vai tro ciia cac bién phap du phong lay truyén HBV tir me sang con

1.6.3.1 Vai tro ciia vic xin viém gan B va HBIG

Néu tré khong duoc viém véc xin viém gan B: Mot nghién ctru cit ngang tai
Viét Nam cho thiy: O tré sinh ra tir me c6 HBsAg(+) ti 1& nhiém HBV 1a 35,6%,
néu me c6 HBeAg(+), ti 1¢ 1y 1én dén 67,2%, nguy co gap 16,6 lan tré sinh ra tir
me c6 HBeAg(-) (OR=16,6, KTC 95%:7-39, p<0,001) [33]. Nghién ctru cit ngang
tai Lao ndm 2016 cho thiy ti 18 1ay truyén khi me mang HBeAg(+) 12 52,6% [77].

Vai tro ciia vic xin: sau Khi véc xin viém gan B duoc trién khai trong chuong
trinh tiém ching moé rong tai Viét Nam, mot nghién ciru ghi nhén ti 1€ tré nhiém
HBYV sinh ra tr me¢ c6 HBeAg(-) 1a 0%, ti 1¢ tré sinh ra tir m¢ c6 HBeAg(+) bi
nhiém HBV 14 14,6% [94]. Cac nghién ciru tai Trung Qubc nam 2014, 2015 cho
thay néu tré tiém vic xin, ti 1& 1ay truyén HBV me-con 1a: 3,7%-3,9% bét ké nong
d6 vi rit cia me [87], [132]. Mot nghién ctru gan ddy tai Trung Qudc trén tré sinh ra
& ngudi me nhiém HBV ¢6 HBeAg am tinh cho thiy & ca 2 nhom tré dugc tiém vic
xin (195 tré) va nhom tré tiém HBIG va vic xin (425 tré) thi ca 2 nhom déu khong
c6 tré nhiém HBV. Nghién ctru két luan & tré sinh ra tir me c6 HBeAg am tinh chi
can tiém vic xin sém ciing c6 hiéu qua ngin ngira lay truyén HBV tir me sang con
[151].

Mot nghién ciru doan hé tai Khanh Hoa tir giita 2009 dén 2012 cho két qua ti
1¢ tré mang HBsAg 1a 1,9% (KTC 95%: 1,2%-2,7%) néu me c6 HBeAg(-) va 28,3%
tré nhiém HBV néu me c6 HBeAg(+) mic du tré duoc tiém du véc xin [96]. Nghién

ctru tai Trung Quéc nam 2021: tré sinh ra tir me c6 HBsAg(+), ti 18 HBsAg(+) la
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1,35% (KTC 95%: 0,83%-1,88%) mic du tré da duoc tiém phong véc xin viém gan
B, trong d6 92,0% tré sinh ra tir ba me HBeAg(+). Ti 1& chuyén d6i huyét thanh
anti-HBs >10mIU/ml 1a 99,29% & tat ca tré em [73]. Nghién ciru trén tré tiém du
véc xin theo khuyén cdo thi ti 1& lay truyén tir me sang con tai Ghana 1a 5,9% [68]
va tai Ethiopia 13 4,2% [37]. Qua d6 ta c6 thé thiy véc xin quan trong nhung chua
du dé ngan ngira lay truyén HBV tir me sang con & d6i twong nguy co cao.

Uu diém cua viéc phong ngira bang véac xin: vic xin 1a phuong phap don
gian, ré tién, an toan hiéu qua cao, co thé trién khai dai tra. Nhuge diém: vic xin
khong hiéu qua trong mot sd truong hop me ¢ tai lwong vi rat cao trude sinh.
1.6.3.2 Vai tro ciia vic xin phoi hop HBIG

Mot nghién ciru tong hop nam 2006 trén 29 thir nghiém 1am sang ngiu nhién
[84] vé hiéu qua cua viéc tiém phong vac xin va HBIG. So véi gia dugc/khong can
thiép, vic xin lam giam ti 1¢ mic bénh VGVR B (RR= 0,28, KTC 95%: 0,2-0,4 ¢ 4
thir nghiém). So vé6i gia duoc/khong can thiép, HBIG hoic két hop vic xin véi
HBIG lam giam ti 1¢ mic bénh VGVR B (HBIG: RR= 0,5, KTC 95%: 0,4- 0,6 ¢ 1
thir nghiém; vic xin cong v6i HBIG (RR= 0,08, KTC 95%: 0,03 - 0,17 & 3 thir
nghiém). So v&i vic xin, véc xin cong v6i HBIG 1am giam ti 16 mac bénh VGVR B
(RR= 10,5, KTC 95%: 0,4 - 0,7 ¢ 10 thir nghiém). Nghién ctru trén tré sinh ra tir me
c6 HBeAg(+), tré¢ dugc tiém vic xin va HBIG: 55,6% tré dap ung véi vic xin,
10,7% tré mang mam bénh [143]. Mot nghién ctru hoi ctru trén 1177 tré sinh duge
tiém HBIG sém va vic xin ddy du (me khong diéu tri khang vi rdt trong thai ky)
cho théy 1,7% tré da that bai trong viéc diéu tri du phong mién dich va tat ca me
ctia ching c6 HBeAg(+) [92]. Tir cac nghién ctru nay cé thé thiy rang, HBIG két
hop véi vic xin lam tang ti 1¢ dap Gtng mién dich, giam nguy co iy truyén HBV tir
me sang con so v&i chi tiém vic xin nhung véc xin két hop HBIG van thét bai trong
truong hop me c6 HBeAg(+).

Uu diém cta viéc phong ngira bang HBIG: HBIG hd tro khi st dung cling

vac xin lam gia tang hi€u qua ngan ngura lay truyén tor me sang con. Nhugc diém:
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HBIG mic tién, ngudn cung khong lién tuc, HBIG c6 ban chat la khang huyét thanh
nén viéc tiém phong c6 nhiéu tac dung phu hon, hiéu qué chi trong thoi gian ngén.
1.6.3.3 Vai tro ciia TDF trong phong ngira ldy truyén HBV tir me sang con

Mic du vac xin va HBIG ching minh duoc giam lay truyén HBV tir me sang
con nhung mot s6 tré van bi lay nhiém tir me do néng do6 vi rat trong mau me cao.

TDF ching minh hi¢u qua dung nap va an toan cho ca ba me va tré so sinh.
Mot nghién ciru gdp cua Wenhui Li [85] trén 9 nghién ctru véi 1046 thai phu cho
thdy TDF 1am giam dang ké tbc d6 1ay truyén HBV tir me sang con, ciing nhu ndng
do HBV DNA ¢ nhiing ba me nhiém HBV. TDF lam gidm nguy co duong tinh véi
HBsAg ¢ tré so sinh (RR=0,25, KTC 95%: 0,16 - 0,38), nguy co duong tinh véi
HBeAg ¢ tré so sinh (RR=0,26, KTC 95%: 0,14 - 0,48), nguy co duong tinh vé&i
HBV DNA 6 tré so sinh (RR=0,15, KTC 95%: 0,07 - 0,31) va nguy co thét bai
trong diéu tri dy phong mién dich (RR =0,31, KTC 95%: 0,13 - 0,73). Két qua nay
tuong tu nghién ctru gop cua Qingqing Yang va cong su trén bay nghién ctru véi
tong s0 911 bénh nhan: 433 bénh nhan & nhém TDF va 478 bénh nhén & nhom
khéng TDF. Nguy co lay truyén HBV tir me sang con & nhém TDF giam mot cach
hiéu qua so véi nhém ddi chimg (RR = 0,18, KTC 95%: 0,08 - 0,40). Nguy co
duong tinh véi HBV DNA ciing thap dang ké ¢ tré thuéc nhém TDF (RR = 0,17,
KTC 95%: 0,10 - 0,30) va nhom diéu tri TDF c¢6 khang thé anti-HBs cao hon dang
ké (RR = 1,11, KTC 95%: 1,04 - 1,18). Tuong tu, su (rc ché HBV DNA ciia me cao
dang ké & nhom TDF (RR = 34,16, KTC 95%: 16,40 - 71,13) [146].

Mot thir nghiém mu d6i ciia Yayun Lin va cong su nam 2018 [86] kiém tra
tac dung ctia TDF trong viéc ngin ngira lay truyén doc. Phu nit mang thai c6 HBV
DNA >2x10° IU/mL duoc phan ngiu nhién vao nhom ddi ching (n=60) va nhom
diéu tri bang TDF (n = 60). Piéu tri TDF (liéu uéng 300 mg/ngay) dugc bat dau khi
thai duoc 24 tuan va tiép tuc dén 4 tuan sau khi sinh. Cac d6i tugng duoc theo ddi
dén 28 tuan sau khi sinh. Két qua cho thdy: TDF lam giam nong d6 HBV DNA
trong huyét thanh ctia ba me, dic biét trong 4 tuan dau diéu tri. Tai luvong vi rdt thip

hon dugc duy tri trong thai ky cho dén khi sinh. Khoang 90% va 33,9% ba me duoc
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diéu tri bang TDF c6 tai lugng vi rdt 1an luot <2.000 IU/mL sau khi sinh va & tuan
thir 28 sau sinh. Khong quan sat thay su 1y truyén qua co tr cung hoic tic dung
phu & nhitng tré duoc diéu tri bang TDF, trong khi d6 13,5% tré so sinh bi nhiém
HBV ¢ nhom dbi ching.

Céc nghién ctru trén tré dugc tiém véc xin viém gan B va hodc HBIG cho
thay:

+ Me ¢6 tai lugng vi rat thap <10° copies/mL, me khong dugc diéu tri khang
Vi rut trong thai ky: ti 1€ 1ay HBV tir me-con la 0,9% (nghién ctru tai Bénh vién
Bénh Nhiét d6i) [23]. Mot sé nghién ctru cho két qua ti 1& 1y truyén HBV tir me
sang con & cac ba me c6 HBV DNA <10° copies/ml dao dong tir 0% dén 6,7%
(trung binh 1a 2,7% (KTC 95%: 1,2%4,3%) [54], [91].

+ Me c6 tai lugng vi rit cao >10° copies/mL va khong duoc diéu tri khang vi
rat trong thai ky ti 1& 1ay nhiém thay doi ty thudc mdi nghién ciru: 4,6% [147], 5%
[154], 10,7% [56] va 20% [67].

+ Néu me c6 tai lwong vi rat cao >10° copies/mL va duoc diéu tri thudc
khang vi rat: Nghién ctru cuia Lé Thanh Phudng va cong su ghi nhan ti 1€ tré bi
nhiém HBV ¢ tré 1a 1,3% [23]. Mot nghién ciru doan hé da trung tdm cta Greenup
A. J va cong su (tir 2007-2010) & phu nit mang thai c6 tai lugng vi rat cao (>10’
copies/mL), ti 1& 1ay truyén chu sinh 12 2% & tré c6 me dung TDF va 0% 6 tré c6 me
ding LAM trong thoi ky mang thai[67]. Mot sd nghién ctru ¢ Trung Qudc nim
2015: 2016 ba me nhiém HBV man duoc diéu tri TDF hodc telbivudine (LdT):
khong c6 truong hop 13y truyén chu sinh dugce chan doan [116], [133]. Nghién ciru
nam 2016 ctua Pan Calvin Q va cong su trén ba me¢ c6 HBeAg(+) va c6 micc HBV
DNA >200.000 1U/mL: ti 1¢ 1ay truyén tir me sang con & nhom c6 dung TDF 1a 5%
[104]. M6t nghién ctru tong hop gdm 10 nghién ctru (1 thr nghiém 1am sang ngau
nhién, 4 nghién ctru thir nghiém khong ngau nhién, 5 nghién ciru truong hop) cua
Hyun M va cong su nam 2017 danh gia hi¢u qua va an toan ciia TDF trong viéc
ngin ngira 1ay nhiém HBV tir me sang con cho thay TDF lam giam 77% ti 1& tré em

duong tinh véi HBsAg: 1,5% [72]. Nghién ctru doan hé da trung tam tai Pai Loan
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nam 2015 trén 118 phu nit mang thai c6 HBsAg (+), HBeAg (+) va HBV DNA >7.5
logye 1U/ML, duge diéu tri TDF ti 1¢ 1ay truyén 1a 1,54% [56]. Nghién cttu & Tho
Nhi Ky ndm 2015 cta Tekin K. S va cong su, trén phu nit mang thai c6 nhiém HBV
dugc sir dung TDF, LAM hodc LdT: 3,7% tré c6 HBsAg(+) [118]. Ti 18 lay truyén
O tré so sinh c6 me st dung TDF trong thai ky 1a 2,42% trong mdt nghién clru cong
bd nam 2019 [89]. M6t s6 nghién ciru bao cdo ti 1& 1ay nhidm ¢ nhom tré me diéu tri

TDF trong thai ky 1a 0% [75], [150], [154].

Viéc sit dung Tenofovir Alafenamide (TAF) & phu nit mang thai cho thay
TAF dugc dung nap tét trong thoi gian diéu tri trung binh 1a 11 tudn. Nhém TDF ¢
hd so an toan tuong duong véi nhom TAF, khong co tré so sinh nao bi di tat bam

sinh, khéng c6 tré em nao bi lay truyén HBV tir me [149].

Qua cac nghién ciru trén cho thay TDF lam giam dang ké cac truong hop lay

truyén HBV tir me sang con & nhing truong hop me c6 tai luong vi rit cao.

Uu diém cua viéc phong ngira lay truyén HBV tir me sang con bang sir dung
TDF trong thai ky: TDF giup giam nong d6 vi rdt trong mau ciia ngudi me, gitp
ngin ngira lay truyén me con trong nhitng trudng hop tai lwong vi rdt cia me cao.
Nhuoc diém: trién khai phirc tap hon, gia thanh cao do can lam xét nghiém dé xac
dinh trudng hop ndo can st dung TDF, TDF 1a thudc khang vi rat, me khi st dung
can duoc theo ddi tac dung phu va nguy co bung phét vi rit néu ngung thube dot

ngot.
1.7. Nhirng théach thic trong viéc sir dung vic xin giai doan so sinh

Tiém chung cho tré so sinh 1a chién luoc quan trong trong giam bénh tat va
tr vong do cac bénh nhiém trung trong giai doan dau doi. Tuy nhién, ¢ nhitng han
ché bao gom: kha nang sinh mién dich kém, tinh an toan, kha ning dung nap hoac
dap Gmg kém vé6i ciing mot loai khang nguyén va/hodc cac khang nguyén dung dong

thoi khi sinh hodc trong nhiing thang tiép theo.
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Vic xin 1y tuéng cho tré so sinh 13 véc xin c6 tinh an toan, tinh sinh mién
dich va hiéu qua bén canh viéc thiét 1ap sy cin bang giita kha ning sinh phan tng

va dung nap mién dich.
1.7.1. Tinh sinh mién dich

Théch thtc chinh dé tao mién dich thanh cong cho tré so sinh la dat tinh sinh
mién dich do tinh chét riéng biét cua bach cau so sinh. Mién djch so sinh nghiéng
vé céc dap ting mién dich loai Th2, vdi su suy giam mién dich loai Thl. Chung lam
cho tré so sinh d& bi nhiém tring va han ché cac phan tng t6i uu véi vac xin. Té
bao T CD4 + & tré so sinh chu yéu tir tuyén @rc gan day duoc chimg minh 1am giam
chtrc nang mién dich. Sy biét hoa té bao T CD4 + wu tién thanh Th2 thong qua qua
trinh biéu sinh, ddc biét 12 qua trinh siéu methyl héa ving IFNy va hypomethyl hoa
viung Th2. Piéu nay dugc gia ting hon nita do giam céc té bao trinh dién khang
nguyén (antigen-presenting cells: APC) dé tao ra cac cytokine phan cyc Th2, dic
biét 1a IL12. Céc té bao Thl ciing trinh dién cac thu thé IL4Ro/IL13Ra, véi nguy co
cao bi chét t& bao sau d6 khi that v6i IL4, mot san phém cta t& bao Th2. Hon nita,
c6 sy gia tang dinh tinh va dinh lugng viée te ché cac té bao T diéu hoa tiét ra IL10
va TGF B, thuc ddy kha nang dung nap cia APC va han ché dép ung cua té bao T.

Mién dich dich thé & tré so sinh bi suy giam nén can tiém vic xin ldp lai sau
d6; khi so sanh véi tré 16n thay hiéu gia khang thé thap hon va dép Gng chuc ning
dudi mic toi vu d6i voi mot sé khang nguyén. Diéu nay phan anh nhitng khiém
khuyét trong qua trinh bi¢t hoa té bao B & tré so sinh, véi su théng tri cta té bao B
so voi tuong bao, dan dén cac phan (mg cua tuong bao bi han ché.

Tac dong cua viéc ching ngira & tré so sinh co thé khac nhau giita cac loai
vac xin. Tré so sinh chiing ngira vic xin viém gan B hodc udng vic xin ngira bai liét
(OPV) ltc sinh ¢ dap tmg Thl thip hon so v6i ngudi 16n. Tuy nhién, cac dap ung
nay ting 1én khi & giai doan truong thanh dugc dung lidu ting cudng. Nguoc lai,
hién nay da c6 co so 1 rang cho thay BCG tao ra cc phan ing Thl manh mé & tré

so sinh [41].
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1.7.2. Pap rng mién dich & tré so sinh

Vic xin viém gan B lan dau tién dwoc chap thuan st dung tai Hoa Ky nim
1982. Vao nhirng nam 80, vic xin chi duoc sir dung cho nhitng ngudi c6 nguy co
nhiém HBV cao. Nam 1991, danh gia HBV gay ganh ning bénh tat nghiém trong va
véc xin an toan, hiéu qua nén WHO dit muc tiéu dwa vic xin viém gan B vao
chuong trinh tiém chung qudc gia trén toan thé gidi nam 1997.

Trong c4c nim qua, d6 bao phu ctia vic xin viém gan B ngay cang ting do céc
chuong trinh tiém ching thanh cong, dich té hoc cta bénh do HBV gay ra da thay
d6i. Ganh ning lay nhiém HBV d6i voi hé théng y té duoc kiém soat théng qua
tiém chiing toan cau.

Vic xin viém gan B 14 véc xin thi 2 duoc khuyén céo tiém giai doan so sinh
sau vac xin ngira lao khi c6 cac nghién ctru vé dap (mg khang thé, tinh an toan ciing
nhu kha ning phong ngtra 1ay nhiém HBV tir me sang con.

Mot nghién ctru ndm 2011 cta Junqueira A L trén tré so sinh Braxin ciing két
luan: tré so sinh c¢6 mién dich tét voi vac xin viém gan B tai t6 hop, khang thé anti-

HBs ¢ me khong anh huéng dén dap tng mién dich & tré so sinh [76].
1.7.3. Pap &ng mién dich & tré nhii nhi

1.7.3.1 Pdp teng trén quin thé chung

Quan thé chung dugc hiéu 13 tat ca tré nhii nhi sinh ra tr ba me c6 hodc khong
¢6 nhiém HBV. Trong muc nay chi dé cap dén cac nghién ciru trén tré duoc tiém
céc liéu co ban vic xin viém gan B tho1 ky so sinh va nhil nhi, tré cé thé duogc hoac
khoéng dugce du phong bang HBIG sau sinh (néu me bi nhiém HBV).

- Ti 1é chuyén d@si huyét thanh: Theo cac nghién ctu ¢ Viét Nam va cac qudc
gia trén thé gigi ti Ié tré nhii nhi sau c6 dap tng sau cac liéu co ban caa vac xin
viém gan B tir 86,9% - 98,6% (tuy nghién cau) [43], [69], [93], [94].

- Hiéu qud cua cac vac xin viéem gan B ban chdt khac nhau: cac vac xin ¢d ban
chat khac nhau cho hiéu qua twong dwong nhau: vac xin c6 nguon goc huyét tuong
hay tai to hop déu cho dap ttng mién dich tét [94], [76].
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- Pon liéu hay ding vdc xin phoi hop BH-UV-HG-BL-HiB: Khi danh gia
khang thé 21 dén 42 ngay sau tiém 3 liéu co ban vac xin viém gan B phdi hop luc
2,3,4 thang cho thdy 98% tré c6 khang thé anti-HBs >10 mIU/mL [69].

- Poi véi cac lich tiém khac nhau: Sir dung lich chuan 0, 1, 6 thang tré so sinh
va tré em khoe manh, ké ca tré sinh ra tir me c6 HBsAg duong tinh c6 ti 16 bao vé
huyét thanh >96,0% [125]. Lich 0-1-2 thang: 98,0% — 98,6% tré so sinh khong bi
nhiém c6 anti-HBs >10 mlU/mL. Khong c6 su khéc biét vé ti 1¢ tré co khang thé
bao vé sau 2 hay 3 lidu co ban sau liéu dau tién ldc sinh véi cac lich tiém khac nhau
(lich 3 liéu: 1 thang, 2 thang, 11 hoic 12 thang; 2 liéu: 1 thang, 6 thang) [139].

- Hiéu qud cua vac xin theo tieng liéu tiém: O tré nhii nhi khée manh, mot liéu
cung cap kha ning bao vé khoang 30% dén 50%, hai liéu bao vé 50% dén 75% va
ba liéu bao vé >90% chdng lai nhidm HBV [40], [61].

- Tinh an toan: véic xin viém gan B khi tiém & tré so sinh va nhii nhi da duoc
chang minh vé tinh an toan, dung nap khi st dung liéu don hoac liéu phéi hop voi
cac vac xin khac trong cung do tuoi [69], [121], [122], [125]. Cac tac dung phu
thuong nhe bao gdm dau tai chd tiém (3% dén 29%), sét nhe >37,7°C (1% dén 6%),
khé chiu, nhtrc dau, dau khép va dau co [41].

- Theo WHO: 95% tré em khoe manh cd chuyén ddi huyét thanh anti-HBs
>10 mlU/mL 1-2 thang sau tiém ngtra. Nong do anti-HBs giam theo thoi gian. 18
nam sau tiém chiing, 16% tré tiém lac dudi 1 tudi ¢ anti-HBs >10 mIU/mL. Trong
s6 nhitng ngudi co dap tng, khong ai phat hién nhiém HBV cap hoic man. Khang
thé anti-HBs >10 mIU/mL dugc coi nhu dau hiéu huyét thanh tin cdy cho viéc bao
vé 1au dai chdng lai nhiém HBV [139], [108]. Khéng c6 su khac biét vé ti Ié tré co
khang thé bao vé véi cac lich tiém khéac nhau (lich 3 liéu: 1 thang, 2 thang, 11 hoic
12 thang; 2 liéu: 1 thang, 6 thang). 5 dén 20 nam sau khi tiém chung khdng tim thay
nhiém HBV man, mic du ti I tich liiy ctia nhiém HBV can 1am sang (thoang qua
hoac anti-HBc dai dang) 12 0,7% (KTC 95%: 0,5%-1,0%) [139].



27

1.7.3.2 Pdp teng mién dich 6 tré sinh ra tir me nhiém HBV

Dép tng mién dich & tré sinh ra tir me nhiém HBV phu thudc nhiéu vao ndng
d6 Vi rdt cua ba me lac mang thai va cic bién phap du phong lay truyén me con
dwoc 4p dung. Nhitng ba me c6 ndng do HBV DNA >10° copies/mL nguy co lay
truyén sang con rat cao du tré dugc tiém phong véc xin hay HBIG ngay sau sinh.

- M6t s6 nghién ciru cho thay tré sinh ra tir me nhiém HBV c6 dap (ng khang
thé véi vic xin 1a 87,4% dén 96% [19], [125]. So sanh ti 1& dap ¢ng trén quan thé
chung tré sinh ra tir me c6 nhidm hoic khéng nhiém HBV 14 86,9% dén 98,6% [43],
[69], [94] ta thay su khac biét khong dang ké. Biéu nay co thé Iy giai nhom tré
khong dap wng hau hét 1a tré sinh ra tir me c6 nong d vi rat cao.

- Khi xem xét theo tinh trang HBeAg cua me, cac nghién cau cho thay: ti I¢
bao vé 1a 84% dén 92% ¢ tré sinh ra tir me ¢ HBeAg(+), ti 1é bao vé 1a 98,0-98,6%
tré sinh ra tr me c6 HBeAg(-) [19], [94]. Néu tré sinh ra tr me nhiém HBV c6
HBeAg am tinh ma duoc tiém vic xin sém ngay sau sinh thi khéng c6 tré nao bi lay
nhiém HBV tir me [151]. Diéu ndy cho thay vic xin rat hiéu qua trong phong ngura
lay nhiém tir me sang con néu duoc tiém phong som.

- Khi phan tich hiéu luc cua vac xin trén tré sinh ra tr me ¢ HBsAg(+) ¢
diéu tri khang vi rat, tiém globulin mién dich va vic xin viém gan B: 87,7% tré c6
anti-HBs muc bao vé, 3,7% tré c6 HBsAg(+), 8,6% tré c6 HBsAg(-) vai anti-HBs
khéng ¢ mtrc bao vé [118].

- Khi diing vac xin don liéu hay ding vac xin phdi hop: dap tng khang thé 1
thang sau 3 liéu co ban dat tuong ty nhau [122].

- Hiéu lyc vac xin ddi véi cac lich tiém khac nhau 1a twong tu nhau: lich 0-1-2-
11 thang, 2-4-6 thang va lich 0-1-6 thang [125].

- Liéu 10pg hay 20pug khong khac biét dang ké vé ti 18 that bai trong diéu tri
du phong bat ké tai lwuong HBV cua me. Nhung vac xin viém gan B liéu cao lam
giam dang ké ti 1& dap ung thap (anti-HBs 10-100 IU/L) (p = 0,002) va ti 1& phan
ung trung binh (anti-HBs 100-1000 1U/L) (p = 0,022) va cai thién ti 1¢ dap tng cao
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(anti-HBs >1000 1U/L) (p <0,0001) ¢ tré sinh ra tr ba me¢ c0 HBV DNA <5logg
IU/mL, liéu 20 pg cho thiy d6 an toan tét cho tré so sinh [152].

- Tri nhé mién dich: 12 kha ning vic xin van con bao vé khoi nhiém bénh mic
di xét nghiém anti-HBs giam <10 mlU/mL. Nghién cau cho thay tri nhd mién dich
cua Vac xin viém gan B & tré sinh ra tir me ¢6 nhiém HBV ciing dat it nht 20 nim
bat ké tré c6 nhan lidu b sung vac xin viém gan B hay khong [109].

- Tinh an toan: vic xin dugc danh gid an toan khi tiém & tré sinh ra tir me c6
HBsAg(+) [125].

1.7.4 Pap wng mién dich & tré sinh non

Tré sinh non va nhe can ciing c6 dap wng khang thé khi tiém phong vic xin
viém gan B nhung dap ung thip hon ca Vé ti 1¢ dép ung ciing nhu nong do so Vi tré
c6 can niang binh thudng, nhat 14 tré c6 can niang <2.000 gram [93]. Pap tng mién
dich s& tang hon khi tré nhan lidu dau ldc can nang >2.000 gram so véi nhan liéu
dau khi can nang tré trong khoang 1000-2000 gram, chuyén d6i huyét thanh sau khi
nhan 3 liéu véc xin & tré c6 cdn ning lic sanh 1000-2000 gram la 77% dén 80%
[93], [95]. Tré sinh non <2.500 gram c6 nguy co khong dap Gmg véi vac xin viém
gan B cao hon 1,36 lan (KTC 95%: 1,12 - 1,65) so v&i tré dii thang [134].

Tuy nhién, cling c6 nghién citu cho thay khong c6 sy khac biét nao vé sy phan
bd murc do khang thé anti-HBs giita tré non thang (<38 tuan) va tré so sinh co tudi
thai binh thuong, hoac gitra tré nhe can (<2.500 gram) va tré can nang binh thuong.
Két qua cho thay tré sinh thang va non nhe can (<2.500 gram) dép ng vdi vic xin
viém gan B gidng nhu tré sinh di thang binh thuong Mot ngién ctru khac trén doi
tugng tré sinh ra ¢4 can nang tir 645 gram dén 2910 gram (trung binh: 1615 gram)
duogc tiém da 3 1iéu sau khi xuét vién véi lich 0-1-6 thang, két qua: 88,7% tré c6 dap
ung [46].

Dép tng khang thé theo s6 tudi thai: Nghién ctru & tré sinh non tir 23-35 tuan
tudi sinh ra tir me khong nhiém HBV duogc chung ngira ngay sau khi sinh cho hiéu

gi4 bao vé clia khang thé 1a 88,7% [46].
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Dép tmg khang thé khi tiém véc xin phdi hop 6 gia tri DTPa-HBV-IPV/Hib
(Bach hau-uén van—ho ga (vd bao)- HBV-bai liét-HiB) dat 93% [100].

Theo lich 2-4-6 thang nhic lai lic 18 thang hodc 0-1-6 thang dat 93,4%-98%,
ndng d6 khang thé trung binh 537-634 mlU/mL [93], [100], [101].

Tubi lGc tiém chung mii dau tién: Nghién ciru cho thiy ti 1é chuyén ddi huyét

thanh khéng khac biét néu tré bat dau tiém ¢ céc thoi diém khac nhau [95].

bép tng & tré sinh ra tr me c6 HBsAg(+): tré sinh ra tor me c6 HBsAg(+)
tham chi me c6 HBeAg(+) dugc nhan HBIG ltc sinh va tiém véc xin khi tré dat can
nang 2000 gram: khong tré nao bi nhiém HBV, cho thay viéc tiém HBIG lic sinh
cho tré sinh ra tir me nhiém HBV cung c4p mién dich thich hop va bao vé & nhiing
khu vuc ¢6 luu hanh bénh cao. Chinh sach tiém vic xin viém gan B dua vao can

ning 13 mot chién lwoc hiéu qua cho tré sinh ra c6 can ning rat thap [53].

Theo thoi gian: & nhitng tré da nhan du cac lidu co ban (liéu dau ltc 2000-
2200 gram) ti 1& chuyén doi huyét thanh anti-HBs giam dan: 84,1% & tré dudi 3
tudi, 73,5% & tré 4-7 tudi, 27,7% o tré 8-11 tudi, 20% & tré >12 tudi [53].

Vic xin dugc chirmg minh an toan khi sir dung & tré sinh non va nhe can [125].
Mic du vic xin ¢6 hiéu qua va an toan nhung chi c6 78,59% tré tiém miii vic xin
sau sinh ding thoi gian (nghién ciru tai Trung Qudc) cho thay thach thiic trong viéc

trién khai ti€ém vac xin ¢ tré sinh non va nhe can [110].

1.7.5 Pap trng mién dich ¢ tré c6 bénh dic biét

Cac nghién ctu chuy@n biét trén tré c6 mot sé bénh dic biét kha hiém, ching
t6i tim thay nhan xét trong mot nghién ctu chung vé dap tng khang thé cua cac tré
nay nhu sau: dap ung khang thé thap hon so vdi tré binh thuong khi quan sat ¢ tré
em mac bénh tiém an nghiém trong bao gdm nhiém HIV va ung thu, vac xin duoc

ching minh khi sir dung trén cac déi tuong nay [125].
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1.8. Hwéng din phong ngira lay truyén HBV tir me sang con
1.8.1. Huéng dan ciia WHO

T nim 1992, WHO dd khuyén cdo viéc dwa vic xin viém gan B vao
CTTCMRQG. Pén 2009, WHO huéng din viéc dua vic xin viém gan B liéu so
sinh bd sung cho ba lidu khi tré dugc 6, 10 va 14 tuan.

Trong 4n ban nim 2015 [135], WHO nhén manh vai tro cta lidu véc xin
viém gan B dau tién voi 3 1y do:

- Thtr nhét, tré so sinh 14 d6i twong nguy co nhiém HBV cao. Vi rit ¢ thé
truyén & bat cr giai doan nao cua cudc doi. Tai cac nudc €O luu hanh cao, duong
lay chinh ctia HBV 1a tir me sang con lic sinh va suét nhitng nim dau doi. Nhiing
tré d6 c6 90% nguy co dién tién dén nhiém HBV man. Tré em nhiém lic 1 dén 5
tudi nguy co man tinh 13 30%, tré 16n hon 5 tudi nguy co tir 5%-10%. Vi vay, dé
ngan ngira nhiém HBV man can phai ngira 1ay nhiém cang sém cang tot, nhat 1a
ngay sau sinh dé cit dit dudng lay tir me sang con.

- Thtr hai, véc xin an toan- hiéu qua, khong gay nhiém HBV va c6 gia ca hop
Iy dé ngan ngira nhiém HBV, phu hop dé s dung trong CTTCMRQG. Cac thir
nghiém 1am sang cho thay tiém vic xin sém trong 24 gid dau sau do6 tiém thém it
nhat 2 liéu s& c6 hiéu qua ngan ngira 1y nhiém me con va c¢6 mién dich véi HBV,

- Thir 3, viéc tiém vac xin viém gan B liéu sau sinh ¢ trén thé giéi van thap.
Mic du d3 c6 khuyén cao trude d6 nhung dén 2014 trén thé gidi chi c6 96/194
(49%) nudc thyc hién tiém vic xin viém gan B sau sinh cho tré va chi c6 it hon
38% tré em nhan dugc lidu véc xin viém gan B so sinh.

Str dung véc xin: c6 thé str dung véc xin viém gan B don gia hodc vic xin phbi
hop nhu bach hiu-uén van-ho ga-HiB-VGB (DTP-HiB-VGB). Vic xin don gia: nén
st dung cho liéu ngay sau sinh cang sém cang tbt trong vong 24 gio.

Trong huéng dan ngay 18 thang 7 nim 2019, WHO mdt l1an nita khuyén céo
rang tat ca tré em can nhan lidu vic xin viém gan B cang sém cang t6t trong 24 gid

sau sinh. Cac qudc gia c6 thé lya chon 1 trong 2 lich tiém sau:
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+ Lich 3 liéu: véi lidu 1 1a véc xin don gia luc sinh, liéu 2 va 3 véc xin don gia hoic
két hop tiém cung lac voi liéu 1 va lidu 3 caa véc xin DPT.

+ Lich 4 liéu: voi liéu 1 1a véc xin don gia lac sinh, 3 lidu véc xin don gia hodc két
hop sir dung cling liic vai cac lidu vac xin cho tré nhii nhi khéc.

Khi hoan thanh lich tiém, khang thé dat trén 90% kéo dai kha nang bao v¢
1én dén 20 nim hodc hon. Do d6, WHO khéng khuyén céo tiém nhic [142].

Vao ngay 28 thang 7 nim 2020, WHO bé sung hudng dan viée sir dung
khang vi rat nhu sau: St dung TDF tir tudn 28 dén it nhat khi sinh cho ba me ¢
HBV DNA >5,3log,o IU/mL (>200.000 1U/mL) hoac HBeAg(+) (6 nhiing noi
khong c6 xét nghiém HBV DNA). Tré em nhan mot lidu véc xin viém gan B ngay
sau sinh va 2 dén 3 liéu sau d6 trong CTTCMRQG. Sir dung HBIG cho tré sinh ra
tir me nhiém HBV (dic biét tré sinh ra tir me c6 HBeAg(+) hoic me c6 néng do
HBV DNA cao) [140].

1.8.2. Huéng din ciia By Y té

Co so dé thuc hién cac bién phap phong ngira 1ay truyén me con tai Viét
Nam dya vao: Thong tu 38/2017/TT-BYT [12]: danh muc bénh truyén nhiém, pham
vi va d6i twong phai st dung vic xin, sinh phdm y té bat budc; Thong tu
34/2018/TT-BYT [6] quy dinh chi tiét mot sb diéu ctia nghi dinh s6 104/2016/ND-
CP ngay 01 thang 7 nam 2016 cta chinh pha quy dinh vé hoat dong tiém chiing; cac
quyét dinh cia Bo Y té&: QP 5448/QD-BYT (2014) vé viéc ban hanh hudng dan
chan doan, diéu tri bénh VGVR B [3], QD 739/QD-BYT (2015) vé ké hoach phong
chéng bénh VGVR giai doan 2015-2019 [4]; QP 7130/QD-BYT (2018): ké hoach
hanh dong qudc gia tién tai loai trir HIV, VGVR B va giang mai lay truyén tir me
sang con giai doan 2018-2030 [5]; Quyét dinh 2834/QD-BYT (2019): vé viéc phé
duyét “hudéng dan ky thuat cac can thiép du phong HIV, VGVR B va giang mai lay
truyén tir me sang con” [13]; Quyét dinh s6 3310/QP-BYT (2019) vé viéc ban hanh
huéng din chan doan, diéu tri bénh VGVR B [7]. Thong tu 38/2017/TT-BYT ngay
17 thang 10 ndm 2017 ban hanh danh muc bénh truyén nhiém, pham vi va ddi

tugng phai sir dung vic xin, sinh pham y té bt budc [12], trong d6 quy dinh véc xin
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viém gan B thudc danh muc véc xin bat budc duge tiém cho tré trong chuong trinh
tiém chung mo rong.

Trong Quyét dinh sé 3310/QD-BYT, ngay 29 thang 7 nim 2019 cia BYT
huéng dan cu thé cach phong ngira 1ay nhiém HBV tir me sang con nhu sau [7]:

- Tiém vic xin viém gan B liéu sau sinh cho tit ca tré em theo chuong trinh
tiém chung mao rong.

- Tré sinh ra tir me c6 HBsAg duong tinh: tiém khang huyét thanh va vic xin
viém gan B trong vong 24 gid sau sinh. Nén tiém cung thoi diém nhung & hai vi tri
khac nhau. Sau d6 tiém day du cac lidu véac xin viém gan B cho tré theo quy dinh
cua chuong trinh ti€ém chung mé rong.

- Pdi véi cac truong hop thai phu cé tai lwong HBV DNA >200.000 IU/mL
(>10° copies/mL) hoic HBsAg dinh lwong >10* lU/mL, tu vén diéu tri dy phong lay
truyén HBV tir me sang con:

+ Dung TDF tur tuan 24 - 28 cua thai ky, néu mudn hon thi nén bit dau it nhét 4
tuan trude sinh va lién tuc dén 4 - 12 tuan sau sinh

+ Theo doi tinh trang cua me gém tri¢u chirng 1am sang, AST, ALT mdi4-12 tuén,
tai lugng HBV DNA trong vong 24 tuan sau sinh dé phat hién VGVR B bung phat.
+ Xét nghiém HBsAg va anti-HBs cho tré >12 thang tudi dé danh gia tinh trang
nhiém HBV.

Khong chéng chi dinh nudi con bang sita me & nhitng ngudi me c6 HBsAg

duong tinh va me dang st dung TDF dé diéu trj bénh hodc diéu tri du phong.
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CHUONG 2. POI TUQNG VA PHUONG PHAP
NGHIEN CcUU

2.1. Thiét ké nghién ciru

Nghién ctru doan hé tién ctru trén 2 nhém: thai phu nhiém HBV va tré sinh ra

tur cac thai phu nay.
2.2. Poi twong nghién cieu
2.2.1. Dan s6 muc tiéu

Thai phy nhiém HBV va tré sinh ra tir thai phu nhiém HBV & khu vuc phia
Nam Viét Nam.

2.2.2. Dan sb nghién ciru

Thai phu nhiém HBV va tré sinh ra tir thai phu nhiém HBV kham tai bénh
vién Bénh Nhiét déi (BVBND), Bénh vién Tu Di (BVTD) va Bénh vién Pa khoa
tinh Dong Thap (BVDKDT).

2.2.3. Tiéu chuén lwa chon

2.2.3.1 Tiéu chudn nhan vao

Déi véi thai phu:

* Nhém cé co hdi diéu tri dw phong (nhém M-TDF (+)):

- Thai phu mang thai tuan thir 25+ 2.

- Nhiém HBV (di c6 két qua HBsAg(+)). Chua diéu tri khang vi rat it nhat 1
nam khi tham gia nghién ctou

- Podng y tham gia nghién ctru.

* Nhém khéng con co héi diéu tri dw phong (nhém M-TDF (-)):

- Thai phu da vao chuyén da, c6 diu sanh.

- Nhiém HBV (dd c6 két qua HBsAg(+)). Chua diéu tri khang vi rat it nhat 1
nam khi tham gia nghién ctou

- Pong y tham gia nghién ciru.
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* Nhom khéng can diéu tri TDF (M-NTDF):

Qua trinh thu tuyén, sau khi cé két qua xét nghiém HBV DNA, chung toi ¢c6
nhom thai phy khéng can diéu tri TDF (M-NTDF) néu két qua xét nghiém HBV
DNA <10° copies/mL.

Déi véi tré: La con cua cac thai phu tham gia nghién ctru
2.2.3.2 Tiéu chudn logi ra
Déi véi thai phu:
- Di tat bam sinh, c6 tién sir bénh tAm than.
- Mic cac bénh suy giam mién dich, nhiém HIV.
- CO bét thuong vé thai ky nang nhu: tién san giat, nhau tién dao
- CO6 HBV DNA <10° copies/mL nhung duoc chi dinh diéu tri TDF

Doi véi tré:
- Tré sinh ra bi dj tat bam sinh.

- Tré c6 tudi thai <28 tuan.

2.3. Thoi gian va dia diém trién khai
2.3.1. Thoi gian

Tuyén tit ca cac d6i tuong du tiéu chuan va dong y tham gia nghién ctru cho
dén khi du ¢& mau. Du kién tai Pong Thap 1 4 dbi twong/tuan; tai TP.HCM 1a 7 d6i
tugng/tudn trong 5 ngay 1am viéc (tir thir hai dén tht sau hang tuan), néu sb luong
bénh trong ngay cao hon sd luong du kién va dong y tham gia nghién ctru van dugc
thu tuyén va nguoc lai néu thiéu thi bo sung tiép cho ngay hom sau.

Péi véi thai phu

+ BVBND: thu tuyén tir thang 12 ndm 2019 dén thang 11 nam 2020.

+BVTD: thu tuyén tir thang 12 nam 2019 dén thang 8 nam 2020.

+BVDKDT: thu tuyén tir thang 10 nam 2019 dén thang 8 nim 2020.

Poi véi tré sinh ra tir cdc ba me ndy:

+ BVBND: thu tuyén tir thang 12 nim 2020 dén thang 12 nim 2022.

+ BVTD: thu tuyén tir thang 12 nim 2020 dén thang 12 nam 2022,
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+BVDKDT: thu tuyén tir thang 10 nim 2020 dén thang 12 nim 2022
2.3.2. Pia diém trién khai

Tai Phong kham gan, Khoa nhiém, BVBND: thu tuyén cac thai phy nhém M-
TDF(+) va thyc hién tu van khi ba me tai kham sau sinh 3 thang dong thoi thu tuyén
con cua cac ba me nay.

Tai Khoa sanh ciia BVTD va Khoa san cia BVDKDT: thu tuyén ba me nhém
M-TDF(-) va con ctia cac ba me nay.

2.4. Cé mau

2.4.1. Co miu dung dé khio sat moi lién quan giira viéc c6 hay khong diéu tri

du phong TDF véi nhiém HBV & tré

Dung cong thiic cua tac gia Fleiss [63], [79] dé khao sat méi lién quan giira

viéc ¢6 hay khong diéu tri du phong TDF vé&i nhiém HBV 6 tré nhu sau:

[Zjo/ (r + Dpq + Z1_p \JTD114+D292]°

r(p; — P2)?

n1=

n, =rn
Trong do:
o: Mirc ¥ nghia cta kiém dinh 1a 5%
1-B: Bo manh (power) cua nghién ctru la 80%
r: Ti sd gitta ngudi khong du phong va du phong: 1
py. Ti 1€ tré nhiém HBV ¢ nhém me c6 du phong TDF, p; = p, X PR
p,: Ti 1& tré nhiém HBV & nhom me khong dy phong TDF.
p= %: Ti 1& phoi nhiém chung ctia hai nhém
ny. SO lugng thai phu c¢6 du phong véi TDF
n,. S6 lwong thai phy khong du phong véi TDF
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Qua cong thirc trén, tham khao nghién ctru ciia mot nghién ciru Trung Qudc
(1a mot qudc gia gan Viét Nam ciing ¢ ganh ning VGVR B nhu Viét Nam) cia tac
gia Huey-Ling Chen vé6i gia dinh ti 16 nhiém HBV & nhém c6 diéu tri TDF la
p:1=1,54% va nhom khong diéu tri TDF 1a p,=10,7% [56], ¢& mau 2 nhom nhu sau:

Kelsey Fleiss Fleiss with CC

n: (nhom thai phu c6 diéu trj TDF) 108 107 127

n, (Nhém thai phu khong diéu tri TDF) 108 107 127

Vay, s6 mau can thiét mdi nhom (theo Fleiss) n, = n, = 107

Muc dich chinh cta nghién ctru 1a thu tuyén nhom thai phu c6 HBV DNA
>10° copies/mL dé so sanh, nhung thuc té nghién ctru ciing s& thu tuyén duge nhom
thai phy c6 HBV DNA <10° copies/mL. Theo Tram T. Tran va cong su [120], ti 16
phu nit trong ltra tudi sinh dé nhidm HBV ¢6 ndng do HBV DNA >10° copies/mL 14
69%, nén phu nir nhiém HBV c6 néng d6 HBV DNA <10° copies/mL dy kién thu
tuyén 1a 31%. Pay 1a nhém khong can diéu tri du phong TDF trong thai ky (M-

NTDF). Nghién ctru s& thu tuyén toan b s thai phu thu tuyén ciia nhom nay.

2.4.2. Co miu dung dé xac dinh cac ti 1é

Z12—o</2*p(1_p)
eZ

Dung cong thuc: N =

Trong do:
Zi 4p: gia tri gidi han tuong tng do6 tin cady 95%: 1,96
p: ti 1& két cuc du kién (ti 1¢ tré nhiém HBV, ti 1& tré c6 dap (mg mién dich, ti 18 thai
phu c6 HBV DNA >10° copies/mL) (tham khao tir cac nghién ctru trudce)
e: sai s6 uoc luong
n: ¢& mau
Dé uéc luong ¢& mau tai thoi diém thu dung ban dau nhdm udce tinh ty 18 thai

phu c6 HBV DNA >10° copies/ml can diéu tri du phong TDF, chung t6i chon p=
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22,4% [30], v6i sai s6 udc lugng 5% thi ¢& mau can c6 1a 268 & muc tin cdy 95%
va do manh la 80%.

Dé u6c luong ¢& mau tinh ti 16 tré nhiém HBV dugc sinh ra tir me nhiém HBV
c6 ndng dd6 HBV DNA <10° copies/mL khéng diéu tri thudc khang vi rat trong ba
thang cudi cua thai ky, ching t6i chon p=2,75% [54], wdc tinh e = 2,6%, ¢& miu
can ¢6 1a 152, udc tinh mat diu 20%. Vay, wéc tinh thu dung ban dau 1a 182.

Pé udc lwong ¢& miu tinh ti 18 tré co dap tng mién dich sau cac lidu tiém co
ban véc xin viém gan B & tré sinh ra tir me nhiém HBV c¢6 diéu tri TDF ba thang
cudi thai ky, chung t6i chon p =87,7% [118], udc tinh e = 6%, ¢& mau can c6 la
116, wdc tinh mat dau 20%. Vay, udc tinh thu dung ban dau Ia 139.

Dé uéc lugng ¢ mau tinh ty 16 tré co dap tmg mién dich sau cac lidu tiém co
ban vac xin viém gan B & tré sinh ra tir me nhiém HBV c¢6 diéu tri TDF ba thang
cudi thai ky ching toi chon p =84% [38], udc tinh e =6%, c& mau can c6 1a 114,

wdc tinh mét dau 20%. Vay, udc tinh thu dung ban dau 1a 137.
2.5. Xac dinh cac bién sb

Bang 2.1 Pinh nghia bién s6

Tén bién s6 Loai bién Pinh nghia Phwong phap thu
thap

Nhiém HBV man Nhi gia -Co: Thai phu biét | Phong van thai phu
nhiém HBV  >6
thang, c6 xét nghiém
HBsAg(+)

-Khéng: Thai phu c6
xét nghiém HBsAg(-)

Tién cin diéu tri Nhj gia -C6: Thai phu d3 | Phong van thai phu
VGVR B dugc diéu tri TDF
hodc cac thudc khang

vi rat trong vong 1
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nam trudc tham gia

nghién cuou

-Khong: Thai phu
khong duoc diéu tri
TDF hodc cac thude
khang vi rat trong
vong 1 nam khi tham

gia nghién ctru

Ba me

Tudi me Lién tuc S6 tudi = Nam duoc Phong van thai phu
thu tuyén  Vao
nghién ctu — Nam
sinh

Trinh d6 hoc van Nhi gia -Duéi THPT: <lép | Phong van thai phy
9
-THPT tré 1én: 16p
10 trd 1én

Tuoi thai Lién tuc Tuoi thai tinh tir ky | Phong van thai phu
kinh chét hodc theo | hodc dwa vao két qua
két qua siéu am 3 | siéu am thai phy mang
thang dau thai ky | theo
dén luc thu tuyén
vao nghién curu

Nghé nghiép Da gia -Noi tro Phong van thai phu
-Vian phong
-Khéac

PARA

Tién str thai san: SO

Phong van thai phy
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con sinh du thang,
thiéu thang, s6 lan
sy thai, s0 con hién

con

Lan sinh

Nhi gia

-Con so: Mang thai

lan dau

-Con ra: Mang thai

1an 2 tr& 1én

Phong van thai phu

biéu tri TDF

Dinh danh

- Me-TDF(+): Mg
c6 HBV DNA >10°
copies/mL, duoc
diéu tri TDF trong
thai ky

- Me-TDF(-): Mg
c6 HBV DNA >10°
copies/mL, khéng
diéu tri TDF trong
thai ky

- Me-NTDF: Me ¢6
HBV DNA <I0°
copies/mL: khéng
diéu tri TDF

Dya vao két qua xét
nghiém sau do6 phan

nhém

Nong d6 HBsAg

Lién tuc

Két qua xét nghiém

gHBsAg cua me

Két qua xét nghiém do

nghién ctru thuc hién
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gHBsAg cao

Nhi gi4

-C6: gqHBsAg >10"
IU/mL

-Khong : gHBsAg
<10* 1U/mL

Két qua xét nghiém do

nghién ctru thuc hién

HBeAg

Nhi gia

-Am tinh: Két qua
xét nghiém HBeAg

am tinh

-Duong tinh: Két
qud xét nghiém

HBeAg duong tinh

Thu thap tu thai phu

mang theo kham thai

Nong do HBV DNA

Lién tuc

Xét nghiém dinh
lugng HBV DNA

cua me

Thuc hién xét nghiém

Nong do HBV DNA

cao

Nhi gia

-Cé:

>10° copies/mL

HBVY DNA

-Khdéng: HBV DNA

<10° copies/mL

Thuc hién xét nghiém

Con

Tudi thai tré

Lién tuc

Tu6i thai tinh tir ky
kinh choét hoac theo
két qua siéu am 3
thang dau thai ky

dén ngay sinh cua tré

Phong van thai phu
hodc dua vao két qua
siéu am thai phu mang

theo

Tré 12 thang

Tré tr 48 tuan dén
56 tuan

Ghi nhan ngay sinh cta

tré tr thai phuy.
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Sinh non

Nhi gi4

-Khéng: khi tré sinh
ra c6 tudi thai >37
tuan [49]

- C6: khi tré sinh ra

c6 tudi thai <37 tudn

BVBND: Phéng vin
thai phu. BVTD va
BVDKDT: can tré ngay

sau sinh

Kiéu sinh

Nhi gia

- Sinh thuong

-Sinh ¢6 hd trg/Sinh

9
A

mo

BVBND: Phong van
thai phu. BVTD va
BVDKDT: Ghi nhan tir

ho so bénh an

Bénh 1y bam sinh

cua tré

Da gia

Ghi 16 bénh 1y bam

sinh tré mdc phai

BVBND: Phong véan
thai phu BVTD va
BVDKDT: Ghi nhan tir

ho so bénh an.

Vic xin viém gan B

so sinh (VGBO)

Nhi gi4

-C6O: Tré co tiém vac
xin  trong vong 3

ngay sau sinh

-Khéng: Tré khong
tiém vac xin trong

vong 3 ngay sau sinh

BVBND: Ghi nhan tur
sO tiém chung khi me
dem tré dén kham hoic
phong vin ba me.
BVTD va BVDKDT:
Ghi nhan tir hd so bénh

an

Thoi diém  tiém

VGBO

Nhi gi4

-<24 gid: tré duogc
titm <24 gio sau

sinh

-=> 24 gi0: tré dugc
tiém >24 gio sau

sinh

BVBND: Ghi nhan tu
sO tiém chung khi me
dem tré dén kham hoac

phdéng van ba me.

BVTD va BVDKDT:
Ghi nhan tr ho so bénh

an
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HBIG Nhi gia -CO: Tré duoc tiém | BVBND: Ghi nhan tur
HBIG sO tiém chung khi me
dem tré dén kham hodc
-Khéng: Tré khong phong vén ba me.
duoc tiém HBIG
BVTD va BVDKDT:
Ghi nhan tir hd so bénh
an
Thoi  diém  tiém | Nhi gia -<24 gio: Tré dugc | BVBND: Ghi nhan tur
HBIG tiém <24 gid sau|so tiém ching khi me
sinh dem tré dén kham hodc
phong van ba me.
->24 gio: Tré dugc
tiém >24 gi0 sau | BVTD va BVDKDT:
sinh Ghi nhan tir ho so bénh
an
Vic xin viém gan B | Nhi gia -C6: Tré dugc tiém | Ghi nhan tr sO tiém
milii 1 (VGB1) miii VGBI chung khi me dem tré
i dén kham hodc phong
-Khong: Tré khong vén ba me.
duoc tiém mii
VGB1
Vic xin viém gan B | Nhi gia -C6: Tré duoc tiém | Ghi nhan tr so tiém
mii 2 (VGB2) mili VGB2 ching khi me dem tré
dén kham hodc phong
-Khéng: Tré khong vén ba me.
duoc tiém  mii
VGB2
Vic xin viém gan B | Nhj gia -Co: Tré duoc tiém | Ghi nhan tir so tiém

miii 3 (VGB3)

miii VGB3

ching khi me dem tré
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-Khong: Tré khong

dén kham hodc phong

duoc  tiém  mdi | vAn ba me.
VGB3
HBIG.VGBO0.VGBL1. | Nhi gia -Cé: Tré duoc tiém | Ghi nhan tir sO tiém
VGB2.VGB3 di cac mii HBIG, | chung khi m¢ dem tré
VGBO, VGBL, VGB2, | dén kham hoic phong
VGB3 vAn ba me.
-Khong: Tré tiém
thiéu mot trong céc
mui  tiém HBIG,
VGBO, VGB1, VGB2,
VGB3
Lay truyén HBV tir | Nhi gia -C6: Tré c6 xét| Thuc hién xét nghiém
me sang con nghiém HBsAg(+) | HBsAg & tré
(S/Co>1)
Khong: Tré co6 xét
nghiém  HBsAg(-)
(S/Co <1)
Pap tng mién dich | Nhi gia -Co: anti-HBs | Thuc hién xét nghiém
>10mlIU/mL anti-HBs ¢ tré
-Khoéng:  anti-HBs
<10mlU/mL
Xét nghiém anti- | Nhi gia - Am tinh: Khi két | Thuc hién xét nghi¢m
HBC qua anti-HBc ¢ | anti-HBc ¢ tré
S/Co <1

- Duong tinh: Khi
két qua anti-HBc c6
S/Co >1
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2.6. Phwong phap thu thap sé liéu va cong cu do lwong

2.6.1. Phwong phap thu thap sb liéu

Hb so gom céc biéu mau da dugc thiét ké sdn gom bo cau hoi dé thu thap cac thong
tin can thiét trong nghién ctru gobm: ma s6 nghién ctru, phiéu thong tin va dong

thudn tham gia nghién ctru (ICF).

2.6.2. Cong cu do lwomng

Céac mau mau thu thap, xir 1y va bao quan dung quy dinh tai cac diém nghién
ctru s& dugc van chuyén vé phong xét nghiém cua Vién Pasteur TP.HCM dé thuc

hién xét nghiém theo yéu ciu cua ting giai doan nghién ciru.
2.6.2.1. Xeét nghiém dinh lwong HBsAg

Xét nghiém dinh luong HBsAg (Cong ty Abbott, Chau Au) 1a xét nghiém
mién dich hai budc st dung cong nghé vi hat hoa phit quang CMIA
(Chemiluminescent Microparticle Immuno Assay) véi quy trinh xét nghiém linh
hoat dé dinh lugng HBsAg trong huyét thanh va huyét tuong ngudi. O budc mot
HBsAg c6 trong mau thir gén vo1 cac vi hat dugc phu anti-HBS. Sau khi rua, chit
két hop khang thé khang HBsAg c6 danh dau acridinium dugc cho vao ¢ budc hai.
Tiép theo mot qua trinh rira khéac, cho dung dich Pre-Trigger va Trigger vao hdn
hop phan tmg. Két qua cta phan tmg hoa phat quang duogc tinh bang don vi 4nh
sang (RLUs). Sy twong quan truc tiép giita luong HBsAg trong mau va RLUs s&
dugc bo phan quang hoc trong may ARCHITECT phat hién. Nong do6 HBsAg trong
mau duoc xac dinh bang cach sir dung duong cong chuan HBsAg da duoc thiét 1ap
trudc d6. Mau véi néng do co6 gia tri <0,05 IU/mL dugc xem la khong cé phan ung.
Mau véi ndong d6 ¢6 gia tri >0,05 IU/mL dugce xem 13 c6 phan Gmg. Néu néng do
HBsAg >250 IU/mL thi can phai pha lodng. Khi mau dugc pha loing 1:500,
ngudng phat hién 1a 175 — 124.925 IU/mL [11].
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Xét nghiém qHBsAg trong nghién ciru nay dung dé tim mdi twong quan giita
qHBsAg va HBV DNA, lién quan gitra tinh trang HBeAg, mirc qHBsAg v4i mirc
HBYV DNA cua thai phu.
2.6.2.2 Xét nghiém dinh lwong HBV DNA

Xét nghiém dinh lugng HBV trong huyét thanh hoidc huyét twong ngudi duge
xac dinh bang Cobas® dya trén PCR thoi gian thuc (cong ty Roche, Hoa Ky).
Khoang phat hién 116 — 990.000.000 copies/mL hoac 20-170.000.000 1U/mL [10].

Xét nghiém HBV DNA duoc xem nhu tiéu chuan vang dé xac dinh diéu tri du
phong TDF cho thai phy, ddy ciing 12 xét nghiém co ban trong nghién ctru ding dé
giai quyét hau hét cac myc tiéu nghién ctru nhu: dung dé phan chia nhém thai phu
¢6 str dung TDF hay khong va biét tré thuoc nhom nao dé xac dinh ti 16 nhiém HBV
& tré, ti 18 tré c6 dap ung mién dich sau cac lidu tiém co ban vac xin viém gan B,
xac dinh tuong quan gitta JHBsAg va HBV DNA, lién quan gitta tinh trang
HBeAg, mic qHBsAg véi mirc HBV-DNA cua thai phy, Xac dinh ti 1€ thai phu c0
HBV DNA >10° copies/mL cin diéu tri du phong TDF va ti 1 thai phu bo 15 diéu
tr1 du phong TDF.

2.6.2.3 Xét nghiém dinh lwong anti-HBs

Xét nghiém Architech anti-HBs 1a xét nghi€ém vi hat hoa phat quang
(Chemiluminesence microparticle Immunoassays-CMIA) st dung dé dinh lugng
khéang thé khang khang nguyén bé miat HBV trong huyét thanh hoic huyét twong
ngudi. Khoang do duge cia xét nghiém: 2,0 — 1.000 mIU/mL. Nhitng mau c6 ndéng
do anti-HBs dudi gio1 han phat hién thi két qua tra <2,0 mIU/mL. Nhiing mau cb
noéng do anti-HBS trén khoang do thi két qua tra >1.000 mlU/mL.

+ Nong d6 anti-HBs trong mau thtr <10 mIU/mL: am tinh.

+ Nong d6 anti-HBs trong mau thir >10 mIU/mL: duong tinh

Xét nghiém str dung sinh phim cua Abbott c6 d6 nhay 97,54% (KTC 95%:
95,97% -98,62%) va do dac hié¢u 99,67% (KTC 95%: 99,22% -99,89%) [36].
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Trong nghién ctru, xét nghiém anti-HBs dé xac dinh ti 18 tré c6 dap ing mién
dich sau cac lidu tiém co ban véc xin viém gan B.
2.6.2.4. Xeét nghiém dinh tinh HBsAg

Xeét nghiém Archiect HBsAg Qualitative 1a xét nghiém mién dich vi hat hoa
phat quang (Chemiluminesence microparticle Immunoassays-CMIA) dé dinh tinh
khang nguyén bé mit cia HBV trong huyét thanh hodc huyét twong nguodi. Xét
nghiém str dung sinh pham ciia Abbott c6 do6 nhay 99,8% (KTC 95%: 98,90 —
99,99%) va d6 dac hiéu 99,5% [35].

Xét nghiém HBsAg dé xac dinh tré nhiém HBV.
2.6.2.5. Xét nghi¢m dinh tinh anti-HBc

Xét nghiém Archiect Anti-HBc II 13 xét nghiém mién dich vi hat hoa phat
quang (Chemiluminesence microparticle Immunoassays-CMIA) dé dinh tinh khang
thé khang khang nguyén 15i cia HBV trong huyét thanh hodc huyét twong nguoi.
Viéc xac dinh anti-HBc¢ ¢6 thé dugc st dung nhu la chi s6 nhiém HBV hién tai hodc
qua khir. N6 ton tai ngay ca khi HBsAg bién mét va trudc khi co sy xuat hién cua
anti-HBs. Xét nghiém st dung sinh phém cua Abbott c6 do nhay la 100% (KTC
95%: 99,1% - 100%), do dac hi¢u >98% .

Xét nghiém anti-HBc dé xéc dinh lai tré c6 thuc su bi nhiém HBV trong
truong hop két qua HBsAg nghi ngd [34].
2.6.2.6. Xet nghi¢m HBeAg

HBeAg la xét nghiém dé phat hién khang nguyén e caa HBV (HBeAg) trong
huyét thanh va huyét twong ngudi. Trong nghién cau nay, ching ti khong thuc
hién xét nghiém HBeAg cho thai phu, két qua xét nghiém nay duoc nghién cau vién
thu thap do thai phu c6 sian va mang theo khi kham. Khi tham khao mot sé kit xét
nghiém HBeAg trén thi trudng ching tdi thiy cac xét nghiém kha twong doéng vé do
nhay va d6 dic hiéu. Cac xét nghiém co6 do nhay tir 99,1% dén 100%, do dac hiéu tir
99,5% dén 100% [1], [15], [24], [25].
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2.7. Quy trinh nghién ctu

Bac sy nghién ctru chiu trach nhiém khém, tu vén, thu tuyén doi tuong tham
gia nghién ctru, diéu dudng nghién ctru chiu trach nhiém hd trg bac s§ thu thap cac
thong tin, ghi chép vao hd so nghién ciru cac thong tin hanh chinh, dic diém cua d6i
tuong, ghi nhian két qua xét nghiém, goi dién thoai nhic nhd dbi tuwong quay lai
danh gia.

2.7.1. Tw vin va huéng din ky phiéu dong thuin tham gia nghién ctru

Nhiam dam bao quy trinh tu vin ky phiéu dong thuan tham gia nghién ctu
(ICF) tuan thu dung Thuc hanh 1am sang tot (GCP), tat cac d6i tuong tham gia/cha
me/nguoi dai dién hop phap da dugc thong tin day du, rd rang va c6 co hoi duoc hoi
va giai dap thoa dang cac ciu hoi lién quan dén nghién ctru trude khi ra quyét dinh
tham gia hodc cho con tham gia vao nghién ciru. Pong thoi d6i twong/cha me/ngudi
dai dién hop phap ciing dugc thong tin vé quyén va trach nhiém khi tham gia nghién
ctru. Tat ca ddi twong/cha me nguoi dai dién c6 thoi gian 10-20 phit doc thong tin
trong ICF va duoc béc si tu van ca nhdn trong vong 5-10 phut, thuc hién ky ICF

trude khi kham sang loc.
+Bac si tu van kiém tra gidy to nhan than, tu6i ciia ddi tugng phu hop

+Bac si tu van giai thich lai tit ca cac ndi dung trong to thong tin, bao gdm: Li do
thuc hién nghién ctru, 1dy mau xét nghiém dé lam gi, nhiing loi ich va rii ro tiém
tang khi tham gia nghién ctru, cac hoat dong khi tham gia nghién ctru, thoi gian dbi
tugng tham gia trong nghién ctru, ldy mau me va tré nhu thé ndo, bao nhiéu dot
kham, cach nhau bao 1au, theo ddi tai nha sau kham, quyén cta d6i tugng khi tham
gia nghién ctru (vn d& cham soc sirc khoe va bao hiém, quyén bao mat thong tin,
quyén it lui khoi nghién ciru bat ky lic nao, quyén boi hoan phi di lai va ngay cong

bi mat), nguoi lién hé khi: c¢6 cau hoi vé nghién ctru, c¢6 van dé ve stc khoe.

+ Bac si danh thoi gian cho ddi twong dat cau hoi va tra 1oi.
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+ Thyc hién ky phiéu ICF (Néu ddi trong/ngudi dai dién hop phap khong dong ¥
tham gia nghién ctru: Dbi twong/nguoi dai dién khong phai ky ICF).

+ Bac si cam on doi tugng/nguoi dai dién hgp phap da danh thoi gian trao doi va
nhan manh viéc cham séc strc khoe va di€u tri cho ho tai cac co s¢ y té s€ khong bi

anh hudng boi quyét dinh nay.
2.7.2. Sang loc, thu tuyén ddi twong nghién ciru

Déi twong chi duoc kham sang loc khi ban than d6i tugng (khi thu tuyén phu
nit mang thai) hodc cha me/ngudi dai dién hop phap (khi thu tuyén tré sinh ra tir cac

thai phu trong nhién ctru) da ky phiéu chip thuan tham gia nghién ctru.

Péi tuong dugc thu tuyén can phai thoa tat ca tidu chi nhan vao va khong co

bat ky tiéu chi loai ra ndo.
Tién hanh:

+ Nghién ciru vién tai dia diém nghién ctru kiém tra lai ban ICF d3 day du thong tin

va x4c nhan dong y tham gia nghién ctu.
+ Lap hd so va cip ma sb nghién ciru cho dbi tuong
+ Thu thap s6 liéu bang cach phong van ddi tuong theo bo ciu hoi
Thu tuyén nhém thai phu:

Tai BVBND: thu tuyén nhom thai phu nhiém HBV c6 tudi thai 25 +2 tuin
(thai phy ¢0 co hdi diéu tri du phong TDF).

Tai BVTD va BVDKDT: thu tuyén nhom thai phy nhiém HBV di vao chuyén
da, c6 dau sinh (khong con co hoi diéu tri du phong TDF).
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Céc thai phu sau khi thu tuyén s& duogc thu thap miu mau (phu luc 3) dé 1lam
xét nghiém qHBsAg va HBV DNA. Tai céc dia diém nghién ctru, mau mau sau khi
thu thiap dugc quay ly tim, bao quan va van chuyén mau vé Vién Pasteur Thanh phd
Ho6 Chi Minh. Vién Pasteur Thanh phé H6 Chi Minh thyc hién c4c xét nghiém va

thong bao két qua cho cac dia diém nghién ctru.

Tai BVBND: Néu thai phu c6 két qua xét nghiém HBV DNA
>200.000 1U/mL (>10° copies/mL) s& dugc bac sy tu van diéu tri du phong TDF
(300mg/ngay). Nhitng thai phu c6 két qua xét nghiém HBV DNA <200.000 1U/mL
(<10° copies/mL) khong can diéu trj TDF. Céc thai phu nay dwoc tu van theo doi
bénh va kham thai dinh ky, tu van nén tiém HBIG va vic xin viém gan B cho tré
sdm ngay sau sinh dong thoi tiém du cac mii vic xin viém gan B tiép theo lich cua

CTTCMRQG.

Tai BVTD va BVDKDT: bac s§ tu van cho ba me nén tiém HBIG cho tré (tuy
diéu kién gia dinh) va tré duoc tiém vic xin viém gan B néu khong c6 chéng chi
dinh va bénh vién ¢6 sin vic xin; tv vin cho ba me tiép tuc thuc hién tiém du cac
mili vic xin viém gan B cho tré theo lich CTTCMRQG, ddng thoi khuyén ba me
nén tai kham theo doi tinh trang bénh dinh ky tai cac phong kham chuyén khoa gan

mat.
Giir lién lac voi doi twong nghién ciru

+ Nghién ctru vién giit lién lac v6i ddi twong nghién ciru dé biét thong tin strc khoe

ctia d6i tuong dong thoi gitp viée tuan thi & cuong nghién ciru.

+ D61 tugng dugce cung cap so6 dién thoai d€ lién lac khi can hoi mot van dé gi lién

quan dén vi¢c tham gia nghién ctru hay stic khde cua con ho;

- Qua trinh thyc hién:
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+ Déi twong nghién ctru thudc nhom MTDF(+): s& duoc tiép tuc tai kham va theo
doi diéu tri tai BVBND. Néu ba me khong tai kham theo lich hen, nghién ctru vién
s€ goi dién thoai cho ba me hoac ngudi than vao thang tha 2,3,4 sau sinh dé hoi
tham strc khoé tré, tinh hinh tiém ching véc xin viém gan B, va nhic dua tré di tiém

ngira dong thoi nhic me tai kham theo lich.

+ Cac nhom khéc sé gitr lién lac bang goi dién thoai: nghién ctru vién goi dién thoai
cho ba me hodc ngudi than vao thang thu 2,3,4 sau sinh dé hoi tham stc khoé tré,

tinh hinh tiém ching vac xin viém gan B, va nhac tiém ngua.

Khi tré 12 thang, ¢ tat cd cdc nhom, nghién ctru vién goi dién thoai dé nhac

dua tré dén tai kham.
Thu tuyén nhém tré sinh ra tiv thai phy tham gia nghién ciru:

+ Khi tré dugc 12 thang tudi, ba me dua tré dén kham tai cic dja diém tham gia
nghién ciru ban dau. Nghién ctru vién thim kham va thu thap cac thong tin can thiét

cua tré dua vao bd cau hoi.

+ Thyc hién 1dy mau tré (phu luc 3), quay ly tim, tich huyét twong, bao quan tai noi

14y mau. MAu mau duoc van chuyén vé Vién Pasteur TP.HCM dé lam xét nghiém
HBsAg va anti-HBs (phu luc 4).

+ Vién Pasteur TP.HCM tiép nhéan va tién hanh thuc hién 2 xét nghiém HBsAg va
anti-HBs (phu Iuc 4), thdng bao két qua xét nghiém cia tré cho cac dia diém nghién
ctru dé thong bao cho cac ba me. Trudng hop nghi ngd dwong tinh gid, ching toi

thuc hi¢n thém xét nghiém anti-HBc dé xac dinh tinh trang nhiém HBV.
Qudn Iy danh sdch déi twong nghién civu

+ Poi tuong tham gia nghién ciru s& dugc quan 1y theo ma sb d6i tugng.
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+ Hd so quan 1y c6 ghi ho tén va thong tin lién lac cua d6i twong luu tai diém

nghién cuu.

-Thuc hién quéan 1y d6i twong tham gia nghién ciru bang S6 theo ddi dbi twong
tham gia nghién ctru, thong tin cua s6 duge nhap vao may tinh nham thuan tién cho
viéc trich lgc va luu trit. Thong tin tir cac dot theo doi s€ dugc cap nhat vao s6 va

nhap vao may tinh.

2.8. Phwong phap phan tich dir liéu.
2.8.1. Nhap va quan ly sb liéu

Dir liéu dugc nhap va quan ly trén Epi Info, EPI DATA.
2.8.2. C4c sai léch tiém 4n va phwong phap han ché sai léch

2.8.2.1 Sai l¢ch lwa chon

Sai léch Iwa chon 12 sai léch ¢ thé xuét hién do cac phuong phap dugc sir
dung dé chon nhom ddi tugng, tuyén dung nguoi tham gia, phuong phap lay mau.
Dé han ché sai 1éch lya chon nghién ctru da xac dinh rd quﬁn thé muc tiéu va léy
mAu tit ca dé dam bao tit ca nhitng ngudi tham gia du diéu kién déu c6 co hoi duoc
dua vao mau nhu nhau. Viéc c6 ngudi khong chap thuan tham gia nghién ciru, loai
ra tré bi di tat bAm sinh, me bi bénh tdm than cling co thé gay sai léch chon lya.
2.8.2.2 Sai léch do lwong

Sai 1éch do luong cé thé xdy ra khi thu tuyén ba me khong nhiém HBV nhung
c6 HBsAg duong tinh gia, hodc xét nghiém sai dan dén tré nhiém HBV thanh khong
nhiém HBV va nguoc lai. Phong ngtra sai 1éch bing cach st dung cac xét ngghiém
c6 do nhay va d¢ dac hi¢u cao, cac k¥ thuat xét nghi¢m chuin muc.

Sai léch do luong ciling c6 thé xay do sai sot trong qué trinh thu thap, xir 1y
thong tin. Dé han ché sai 1éch, ching t6i dinh nghia rd cac thong tin can thu thap,
tap huan cho ngudi phong van mot cach ki ludng, can bo thu thap thong tin phai la
ngudi duge tap huin, c6 kinh nghiém trong kham va diéu trj HBV ciing nhu ¢6 kinh

nghiém trong tham gia cac dé tai nghién ciru, thir nghiém bd cu héi dé dam bao



52

ngdn nglr dé hiéu doi véi doi tugng tham gia nghién ctru. Ngoai ra, dinh nghia, néu

1& cach do dac bién s ciing gitip han ché sai léch nay.
2.8.3. Phén tich dir liéu

Chung toi kiém tra va 1am sach sé liéu, kiém tra tinh phan phdi binh thuong
cua c4c bién dinh luong, chuyén dang sé liéu sang log cua cac bién qHBsAg va
HBV DNA.

Phan tich dac tinh cia ba me tham gia nghién ciru va con sinh ra tir cac ba me
nay: tan suat va ti I¢ phan trim s& duoc dung dé mo ta cac bién dinh tinh; céc bién
dinh lwong c6 phan phdi chuan st dung trung binh va do léch chuan (SD), néu
khong phan phéi chuan thi trung vi va khoang ta phan vi duoc st dung dé mo ta
dic tinh cua déi tegng nghién cau.

Kiém dinh su khéac biét vé dic tinh cua cac nhém bang kiém dinh chi binh
phuong, Fisher’s (khi c6 16n hon 20% céc 6 trong bang vé c6 vong tri <5) cho bién
dinh tinh; t- test cho bién dinh luong c¢d phan phéi chuan hoic kiém dinh Mann-
Whitney U cho bién dinh luong c6 phan phéi khéng chuan, mau nho. Bé xac dinh
c4c yéu to lién quan dén lay nhiém HBV tir me sang con, lién quan dén mic HBV
DNA, kiém soat cac bién gay nhiéu ching tdi st dung hdi qui da bién logistic hoac
Poisson vé&i phuong sai chit (robust variance). Hoi qui logistic da bién: cac bién sb
¢ twong quan & muc ¥ nghia p <0,2 trong mé hinh don bién s& dugc dua vao mod
hinh da bién. Ngoai ra, cac bién so ¢ p >0,2 trong phan tich nay nhung di duoc
chirng minh 1a ¢6 twong quan qua tham khao y van ciling dugc dua vao mo hinh.
Dung phuong phap loai dan (backward elimination) dé phan tich cho ra mé hinh téi
ru cudi clng. Sy khac biét ¢ ¥ nghia thdng ké khi p <0,05.

Pénh gia mdi twong quan gitta qHBsAg va HBV DNA bang hoi quy tuyén
tinh. Néu hé sé tuong quan: -1 < r <0: qHBsAg va HBV DNA c¢6 tuong quan
nghich, r = 0: qHBsAg va HBV DNA khong c6 méi twong quan; 0 < r <1: gqHBsAg
va HBV DNA c6 twong quan thuan (néu 0,1 <r <0,3: twong quan yéu; 0,3 < r <0,5:
tuong quan trung binh; 0,5 <r: tuong quan manh) [78].
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Phan tich do nhay va do dac hiéu cua HBeAg va qHBsAg so vdi tiéu chuén
vang HBV DNA >10° copies/mL dé xac dinh diéu trj du phong TDF cho thai phu.
Chung t61 tinh toan do nhay va d dac hiéu cua 2 xét nghiém HBeAg va qHBsAg
v6i két cuc HBV DNA >10° copies/mL dua vao cong thire sau [123]:

s6 trweong hop dwong tinh thit
s6 treong hop dwong tinh that+ sé treong hop dm tinh gia

D0 nhay =

S6 treong hop 4m tinh thit
so treong hop 4m tinh thit + s6 trweong hop dwong tinh gia

Do dac hiéu =

2.9. Pao durc trong nghién ciru

Nghién ctru tudn tha cac van dé dao duc trong nghién ctru va da duoc hoi dong
dao duc Vién Pasteur TP.HCM cap gidy ching nhan sé 26/GCN-PAS ngay 23
thang 8 nam 2019. Tat ca d6i tugng tham gia déu duoc thong tin day du vé nghién

ctru va ky phiéu chap thuan trude khi tham gia nghién ctru.
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Me nhiém HBV
n=661

Xét nghiém HBV DNA va qHBsAg;

/ thu thap HBeAg (néu cd)
HBV DNA >10° copies/mL HBV DNA <10° copies/mL
n=249 n=412
biéu tri du phong TDF Khoéng diéu trj du phong TDF Khoéng diéu tri TDF
M-TDF (+) M-TDF(-) M-NTDF
n= 174 n=75 n=412
Vi J
T-TDF(+)
T-TDF(-) T-NTDF
\ |
v J \
Tiém HBIG va Tiém HBIG, Khong tiém Khong tiém
vic xin VGB khong tiém vac HBIG, co tiém HBIG, khong tiém
xin VGB vac xin VGB vac xin VGB
\L \
Xét nghiém HBsAg va anti-HBs
(Lac tré da 12 thang tudi)
T-TDF(+) T-NTDF
T-TDF(+
n= 10(7 ) n= 56 n= 153

N

ZNEIVAN

C6 hodc khong
c6 dap ung
mién dich

Nhiém Co6 hoac
HBV khong c6 dap
ung mién dich

Nhiém C6 hoac Nhiém
HBV khong c6 dap HBV
ung mién dich

So d6 2.1 So @6 nghién ciru
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CHUONG 3. KET QUA NGHIEN CcUU

/" Thutuyén - BVND BVID BVDKDT
@ n=330 n=1236 =105
B A= i n=

( Loai tri? 3
=) e

M-NTDF
n=184

" bhéntich )\ M-NTDF
Mat theo d0| =
w n=68 n=19 =260
- Medenn ta'\i \ M-TDE(+) M-TDE(-) M-NTDF
W n=106 n=>56 n=152
1 bame 1 bame
sinh dé1 sinh dd1
{ Phan thh 2 \ T-TDF(+) T-TDE() T-NIDF

So @6 3.1 So' d0 thu tuyén doi twong nghién ciru



56

3.1. Pic diém cia thai phu nhiém HBV

Nghién ctru thu tuyén dugc 671 thai phu (So do 3.1) trong d6 10 thai phu
khéng dua vao phan tich (BVBND c6 2 thai phu ¢c6 HBV DNA <10° copies/mL
nhung dugc diéu tri TDF do men gan ting, 3 thai phu x4c dinh khong nhiém HBV,
1 thai phu xin rat khoi nghién ctru; BVTD c¢6 2 thai phu xac dinh khong nhiém
HBV; BVDKDT c¢6 2 thai phy chua du 18 tudi).

Tong cong, 661 thai phu théa mén tiéu chuin dwa vao phan tich. Trong do:
thai phu ¢ tudn thai 23-27 duoc thu tuyén tai BVBND: 174 (53,7%) thai phu c6
néng d6 HBV DNA >10° copies/mL duoc diéu tri dy phong TDF (M-TDF(+)) va
150 (46,3%) thai phu c6 ndng d6 HBV DNA <10° copies/mL, khong cin diéu tri dy
phong TDF (M-NTDF). BVTD va BVDKDT thu tuyén tong cong 337 thai phu
(trong tng 234 va 103 thai phu) da vao chuyén da gan sinh, trong d6 c6 75 (22,3%)
thai phu c¢6 néng 46 HBV DNA >10° copies/mL khong duoc diéu tri dy phong TDF
(M-TDF(-)) va 262 (77,7%) thai phu c6 ndng dd c6 nong d6 HBV DNA <10°
copies/mL, khong can diéu tri dy phong TDF (M-NTDF).

m M-TDF (+)
® M-TDF (-)

62,3% M-NTDF

Hinh 3.1 Ti 1¢ nhom thai phu tham gia nghién ctru (n=661)
Nhu trinh bay tai hinh 3.1: 174 thai phu (chiém 26,3%) thuéc nhoém M-
TDF(+), 75 (chiém 11,4%) thai phy thuoc nhom M-TDF(-), 412 thai phu (chiém
62,3%) thudc nhém M-NTDF.
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3.1.1. Pic diém ciia thai phu tham gia nghién ctru

3.1.1.1 Pic diém dén sb xi héi ciia thai phu tham gia nghién ciru

Bang 3.1 Piic diém dén sb xa hoi ciia thai phu tham gia nghién ctru (n=661)

M-NTDF  M-TDF(+) M-TDF(-)  Gia trip

Loz n=412 n=174 n=75
DPac diém

Tan Tilé Tan Tilé Tan Tilé
s6 (%) s6 (%) s6 (%)

Tuéi = SD 30,0+5,0 271,847 27,9+4.8
Nhom <30 197 478 114 655 47 62,7 0666
tudi >30 215 522 60 345 28 373 ’

Dwoi THPT 104 252 43 247 25 333
Hocvin THPT tré6 308 748 131 753 50 66,7 0,161

Ién
. Noi tro 107 26,0 32 184 37 49,3
Nghe
Vian phong 179 434 70 40,2 26 34,7 <0,001
nghiép
Khac 126 306 72 414 12 16,0
. Conso 126 30,6 90 51,7 16 21,3
Lan sinh <0,001
Con ra 286 694 84 483 59 78,7

Kiém dinh chi® danh gid sw khdc biét ddc diém dan sé xa héi 2 nhém M-TDF(+) va M-TDF(-)
THPT: trung hoc phé théng

Pic diém cta nhéom M-NTDF: Tudi trung binh cua cac thai phu 1a 30 tudi,
trong d6 thai phu trén 30 tudi chiém ti 1& cao hon (52,2%). V& hoc véan: 3/4 thai phu
c6 trinh do THPT trd 1én (74,8%). S6 nguoi lam ndi trg chiém it nhét (26,0%), gan
3/4 thai phu sinh con ra (69,4%).

Dic diém ctia nhom M-TDF(+): Do tudi trung binh cua cac thai phu 1a 27,8
tudi v6i gan 2/3 thai phy dudi 30 tudi (65,5%). Thai phu c6 trinh @ THPT trd 1én
chiém 75,3%, v&i s6 nguoi 1am nodi tro chiém it nhat (18,4%). Ti 1é thai phu sinh

con so va con ra gan twong duwong nhau (51,7% va 48,3%).
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Dic diém cta nhém M- TDF(-): Tudi trung binh 1a 27,9, trong d6 thai phu
duéi 30 tudi chiém 62,7%. 2/3 thai phu c6 trinh 46 THPT trd 1én (66,7%), sb ngudi
lam noi tro chiém 49,3%. Hon 3/4 thai phu sinh con ra (78,7%). So v&i cac nhom
khac, nhom M-TDF(-) ¢6 trinh d6 hoc van thip hon va s6 nguoi 1am ndi tro nhiéu
hon; day ciing 12 nhom c6 ti 18 sinh con ra cao nhit trong cic nhom.

Khi kiém dinh sy khac biét vé dic diém dan sb xa hoi ciia 2 nhém M-TDF(+)
va M-TDF(-), chiing toi thay su khac biét vé nhom tudi va trinh do hoc van ciia cac
thai phu khong c6 ¥ nghia thong ké nhung su khac biét vé nghé nghiép va lan sinh
giita 2 nhom co ¥ nghia théng ké (p <0,001). Nhém ba me khong duoc déu tri TDF
c6 ti 1& 1am ndi tro va ti 1& sinh con ra cao hon nhom duge diéu tri TDF.
3.1.1.2 Piic diém diu dn HBV ¢ thai phu tham gia nghién ciru
Bang 3.2.Pic diém diu 4n HBV ¢ thai phu tham gia nghién ciru (n = 661)

M-TDF(+) M-TDF(-) M-NTDF  Gia

Pic diém
n=174 n=75 n=412 tri p

Tan Tilé Tan Tilg Tan Tilg
s6 (%) sb (%) sb (%)

HBeAg  Amtinh 3 2,3 6 11,3 256 89,8 0,020
n=466 Duwong tinh 125 97,7 47 887 29 102 (%)
Mike <10*1U/mL 32 184 23 30,7 390 947 0,032
gqHBsAg  >10*1U/mL 142 816 52 693 22 53 *)
Mikc <200.000IU/mML 0 0,0 0 00 412 100
HBV DNA >200.000 IlU/mL 174 100 75 1000 O 0,0
log,oqHBsAg 43 (4,2-46) 4,2(3,8-46) 27(23-33) 0459
Trung vi (Khoing tir phan vi) ()
log,cHBV DNA n=97 n=56 n=263 0,1142

Trung vi (Khoing tiphanvi) ~ 75(7,2-8,1) 7,3(7,0-80) 27(1,9-34) (2

(*): chi® test: kiém dinh sw khdc biét vé mirc qQHBSAQ giita 2 nhémM-TDF(+) va M-TDF(-)
(T):Fisher’s exact test: kiém dinh sw khdc biét vé HBeAg giita 2 nhomM-TDF(+) va M-TDF(-)
(#):Mann-Whitney U test: kiém dinh sw khdc biét vé trung vi ciia NhOmMM-TDF(+) va M-TDF(-)
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Nghién ctru khong thuc hi¢n xét nghiém HBeAg ma thu thap tir thai phu cé
san khi tham gia nghién ctru. Nghién ctru thu thip dugc 466 thai phu co két qua
HBeAg vdi ti 1€ thai phu ¢c6 HBeAg am tinh cao hon HBeAg duong tinh (twong tng
56,7% va 43,3%). Khoang hon 1/3 thai phu c6 mic qgHBsAg >10% IU/mL va 37,7%
thai phu c6 mitc HBV DNA >10° copies/mL

Nhom thai phu M-TDF(+) v M-TDF(-) 1a nhirng ngudi ¢6 HBV DNA >10°
copies/mL thi HBeAg duong tinh (twong tng moi nhom 1a 97,7% va 88,7%), mic
qHBsAg >10* IU/mL twong tng 1 81,6% va 69,3%.

Nguoc lai, & nhom thai phu M-NTDF tic nhirng nguoi c6 HBV DNA <10°
copies/mL ti 16 HBeAg am tinh va gHBsAg <10* IU/mL chiém wu thé (twong tng
89,8% va 94,7%).

Kiém dinh sy khac biét dau an HBV giita 2 nhém MTDF(+) va MTDF(-):
ching t6i thiy sy khac biét vé tinh trang HBeAg ¢ 2 nhom M-TDF(+) va M-TDF(-)
khac biét c6 y nghia thng ké (p <0,05). Su khéc biét vé& nong 46 qHBsAg va HBV
DNA ¢ 2 nhém M-TDF(+) va M-TDF(-) khéng c6 y nghia thong ké (p >0,05).

3.1.2. Ti 1¢ thai phu nhiém HBV cén diéu tri du phong TDF
Bang 3.3 Ti 1é thai phu cén diéu tri dw phong TDF (n=324)

Can diéu tri du phong TDF Tén sb Ti 1é (%) KTC 95%
Khong 150 463 40,9-51.7
Co 174 537 48,2-59.1

Néu xét rieng nhom thai phu thu tuyén tai BVBND la nhitng thai phu thu
tuyén lic 252 tuan la thai phu c6 kham thai va c6 co hoi diéu tri du phong trong
thai ky thi ti I¢ nhitng thai phu c6 ndng 6 HBV DNA >200.000 IU/mL can diéu tri
1a 53,7% (KTC 95%: 48,2% - 59,1%). Nhém thai phu nay ciing 1a nhirng thai phu

da duoc diéu tri du phong TDF trong nghién ctu.
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3.1.3. Ti I¢ thai phu khéong dwgc diéu tri du phong TDF

Biang 3.4 Ti I¢ thai phu khong dwoc diéu tri du phong TDF (n=337)

Bé 15 diéu tri dw phong TDF Tan sé Ti I8 (%) KTC 95%
Khong 262 777 72.9-81.8
Co 75 223 18,1-27.0

S thai phu c6 HBV DNA >200.000 IU/mL 14 75, tong sb thai phu thu tuyén
tai BVTD va BVDKDT 1a 337. Vi vay, ti 1¢ thai phu khong duoc diéu tri (bo 1§ didu
tri) 1a 22,3% (KTC 95%: 18,1%-27,0%).

3.1.4. Pic diém ciia ba me c6 con tai kham

Trong s6 661 ba me tham gia ban dau, c¢6 314 ba me c6 tré tai kham. Ti 1é
trong cac nhém M-TDF(+), M-TDF(-), M-NTDF tuong tng la 33,8%, 17,8% va
48,4%.

Béng 3.5 Phan nhém ba me c6 con tai kham (n=314)

Phan nhom Tan so Ti 1¢ (%)
M-TDF(+) 106 33,8
M-TDF(-) 56 17,8
M-NTDF 152 48,4

Piic diém dan s6 xa hi ciia ba me c6 con tai khaim

Nhu trinh bay tai Bang 3.7, do tudi trung binh ctia cac ba me¢ ¢ nhom c6 con
tai kham 13 29,3 tudi (16n nhét 14 43 tudi, nhé nhét 1a 18 tudi), trong d6 thai phu <30
tudi chiém ti 1& nhiéu hon (55,4%). Gan % thai phu c6 trinh d6 hoc van THPT tré
Ién va ti 1€ Iam van phong cao hon (40,5%)

O nhém M-TDF(+), s6 tudi trung binh 1a 28,1 tudi, trong d6 nhirng ba me ¢
tudi <30 (65,1%) cao gan gap 2 1an so vai nhitng ba me cé tudi >30 (34,9%). 76,4%
cic ba me c6 hoc vin THPT trd 1én voi sb nguoi lam ndi tro it nhét chi chiém

17,0%. 52,8% ba me sinh con ra.
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Bing 3.6 Pic diém dén so xa hoi ctia ba me c6 con tai kham (n = 314)

Tit ca M-NTDF M-TDF(+) M-TDF(-) Gia tri

— n=314 n =152 n =106 n =56 p
DPac diém

Tan Tilé Tan Tilé Tan Tilé Tan Tilé
6 (%)  sb (%) SO (%) s& (%)

Tudi = SD 293+5 306+49 281+48 28+49
Nhém <30 174 554 70 46,1 69 651 35 625 0,743
tudi >30 140 446 82 539 37 349 21 375

Duéi 81 258 40 263 25 236 16 286

. THPT 0,488

Hoc van THPT 233 742 112 737 81 764 40 714

tré 1én

Noitre 89 283 41 270 18 170 30 53,6
Nghé Vin 127 405 66 434 44 415 17 30,4 <0,001
nghiép  phong

Khac 98 312 45 29,6 44 415 9 16,0
Lan Conso 114 363 44 289 56 472 14 250 0,001
sinh Conra 200 637 108 71,1 50 528 42 750

chi® test: kiém dinh sw khdc biét giita 2 nhém M-TDF(+) va M-TDF(-) vé ddc diém ddn sé xd hji
ctia ba me cdé con tai kham
THPT: trung hoc phé théng

Trong nhdm M-TDF(-): tudi trung binh ctia ba me 1a 28 vdéi ti 18 tudi <30 1a

62.,5%. Gan 3/4 ba me c6 trinh d6 hoc van THPT tré 1én (chiém 71,4%) nhung c6
nghé nghiép 1 noi trg chiém ti 1 cao hon 53,6%) va 3/4 (75%) thai phuy sinh con ra.
Nhoém M-NTDF, tudi trung binh 1a 30,6 nhung nhém trén 30 tudi chiém ti 1é
cao hon (53,9%). Ti 1¢ thai phu c6 trinh d6 hoc van tir THPT tré 1én chiém 73,7%
nhung ti 18 ngudi lam ndi trg ciing thap nhat 27,9%. S6 nguoi sinh con ra chiém wu
thé: 71,1%.
Sy khac biét vé nhom tudi va trinh d6 hoc van ¢ 2 nhdm M-TDF(+) va M-

TDF(-) khong c6 ¥ nghia thong ké (p >0,05). Sy khac biét vé nghé nghiép va lan
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mang thai cta cdc thai phu & 2 nhém M-TDF(+) va M-TDF(-) ¢6 ¥ nghia thong ké
(p <0,05): nhdm thai phy khong dugce déu tri TDF ¢6 ti 16 lam noi tro va ti 1é sinh
con ra cao hon nhém duge diéu trj TDF.

Bang 3.7. DPic diém diu 4n HBV & ba me con c6 tai kham (n = 314)

M-TDF(+) M-TDF(-) M-NTDF  Tit ca thai
Pic diém n=106 n=56 n=152 phu
n=314

Tan Tilé Tan Tilé Tan Tilé Tan Tilé
6 (%) s6 (%) s6 (W) s6 (%)

Am tinh 1 1,3 5 122 8 914 91 427

HBeAg
Dwong
(n=213) i /8 98,7 36 878 8 86 122 57,3
tin
Murc qHBsAg <10* 16 151 17 30,4 143 941 176 56,1
(1U/mL) > 10" 90 84,9 39 69,6 9 59 138 439

Muc HBV <200.000 0 0 0 0 152 100 152 48,4
DNA (IU/mL)  >200.000 106 100,0 56 1000 O 0 162 51,6

Trung vi log;.qHBsAg 4,3 (4,3-46) 42 (3,7-4,6) 2,8(2,4-3,4) 3,6 (2,9-4,5)
(IQR)

Trung vi log;,0HBV DNA n=57 n=41 n=95 n=193
(IQR) 75(7,3-8,1) 7,4(7,0-80) 2,7(1,8-3,4) 5,1(25-7,9)

IQR = Khodng tir phdn vi.

C6 213 thai phu c6 thu thap dugc két qua HBeAg voi ti 16 thai phu co HBeAg
am tinh it hon HBeAg duong tinh (twong tng 42,7 va 57,3%). C6 56,1% thai phu
c6 mic qHBsAg <10* IU/mL va 48,4% thai phu c¢6 mic HBV DNA <10°
copies/mL.

Nhom M-TDF(+): ¢c6 HBeAg(+) chiém da s6 1én dén 98,7%, mic qHBsAg
>10* TU/mL ciing chiém ti 1& cao hon 1én dén 84,9%.

Tuong tu 6 nhom thai phu M-TDF(-): HBeAg duong tinh va mic qHBsAg
>10* TU/mL ciing chiém ti 1& cao (twong tng 14 87,8% va 69,6%).
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O nhom thai phu M-NTDF: ti 16 HBeAg 4m tinh va qHBsAg <10* IU/mL
chiém wu thé (twong tng 91,4% va 94,1%).

3.1.5. S khac biét gitra nhém ba me c6 con khong tai kham véi nhém ba me c6
con tai kham

Do chi c¢6 314 ba me c6 con tai kham trong s6 661 ba me tham gia ban dau, ti
1¢ me co tré tai kham trong moi nhom M-TDF(+), M-TDF(-), M-NTDF tuong tng
la 106/174 (60,9%), 56/75 (74,7%) va 152/412 (36,9%). Dé dam bao dic diém cua
nhom tré tai kham c6 thé phan anh dic diém ctia nhom tré néu ba me tham gia day
du, chiing t6i kiém dinh su khac biét vé cac dic diém giita 2 nhém: nhém ba me con
khong tai kham va nhom ba me con c6 tai kham.

Bang 3.8 Su khac biét vé viéc tai kham & cic nhém ba me (n = 661)

Nhom Nhém me c6 con khéng Nhém me cocon  Giatrip
tai kham tai kham
(n=347) (n=314)
Tén s6 (%) Tén s6 (%)
M-NTDF 260 (63,1) 152 (36,9)
M-TDF(+) 68 (39,1) 106 (60,9) <0001
M-TDF(-) 19 (25,3) 56 (74,6)
chi test

Chung t6i thiy su khac biét vé viéc tai kham giita cac nhom ba me cd y nghia
théng ké (p <0,001): Cac ba me co tai luong Vi rdt cao c6 con tai kham nhiéu hon

ba me tai luong Vi rat thap.
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Biang 3.9 Khac biét vé diic diém ctia 2 nhém: ba me c6 con khong tai kham va

nhom ba me co6 con tai kham (n = 661)

Pic diém Nhém ba me c6 Nhéombamecd Giatrip
con khong tai con tai kham
kham (n=347) (n=314)
Tén s6 (%) Tén s6 (%)
Tudi + SD 29,1 45,0 29,3 15,0 0,6688(+)
Duwéi THPT 91 (52,9) 81 (47,1)
Hoc vén 0,900(*)
THPT tré 1én 256 (52,4) 233 (47,6)
Néi trg 87 (49,4) 89 (50,6)
Nghé
Vin phong 148 (53,8) 127 (46,2) 0,633(*)
nghiép
Khac 112 (53,3) 98 (46,7)
Conra 229 (53,4) 200 (46,6)
Lan sinh 0,536(*)
Con so 118 (50,9) 114 (49,1)

(*): chi’test
(1): t-test

THPT: trung hoc phé théng

Su khac biét vé tudi trung binh, hoc van, nghé nghiép, lan sinh cta 2 nhom: ba

me con khong tai kham va nhom ba me con c6 tai kham khong c6 y nghia thong ké

(p >0,05).
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Biang 3.10 Khic biét vé dic diém ciia nhém M-TDF(+): ba me c6 con khong tai

kham va nhém ba me co6 con tai kham (n = 174)

Pic diém Nhém ba me c6 Nhéombamecd Giatrip
con khong tai con tai kham
kham (n=68) (n=106)
Tén s6 (%) Tan s6 (%)
Tudi + SD 27,5 4,6 29,3 +4,8 0,4373(+)
Du6i THPT 18 (41,9) 25 (58,1)
Hoc vén 0,667(*)
THPT tré 1én 50 (38,2) 81 (61,8)
Néi trg 14 (43,8) 18 (56,2)
Nghé
Vin phong 26 (37,1) 44 (62,9) 0,817(*)
nghiép
Khac 28 (38,9) 44 (61,1)
Conra 34(40,5) 50 (59,5)
Lan sinh 0,715(*)
Conso 34(37,8) 56 (62,2)

(*): chi’test
(1): ttest
THPT: trung hoc phé thong

Su khéc biét vé tudi trung binh, hoc van, nghé nghiép, 1an sinh cta 2 nhom: ba
me cO con khong tai khdm va nhém ba me ¢ con tai kham trén nhom M-TDF(+)

khong c6 ¥ nghia thong ké (p >0,05).
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Biang 3.11 Khac biét vé dic diém ciia nhém M-TDF(-): ba me c6 con khong tai

kham va nhom ba me c0 con tai kham (n = 75)

Pic diém Nhém ba me c6 Nhéombamecd Giatrip
con khong tai con tai kham
kham (n=19) (n=56)
Tén s6 (%) Tan s6 (%)
Tudi + SD 27,5 +4,5 28 +4,9 0,7121(%)
Du6i THPT 9 (36,0) 16 (64,0)
Hoc vén 0,133(*)
THPT tré 1én 10 (20,0) 40 (80,0)
Noi tro 7 (18,9) 30 (81,1)
Nghé
Viin phong 9 (50,0) 9 (50,0) 0,370(*)
nghiép
Khéac 3(5,1) 56 (94,9)
Con ra 17(28,8) 42(71,2)
Lan sinh 0,330
an s Con so 2(12,5) 14(87,5) ¥

(*): chi’test

(): ttest

(7): Fisher’s exact test
THPT: trung hoc phé théng

Su khac biét vé tudi trung binh, hoc van, nghé nghiép, lan sinh caa 2 nhom: ba

me €O con khong tai kham va nhom ba me ¢ con tai kham trén nhom M-TDF(-)

khong co y nghia thdng ké (p >0,05).
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Biang 3.12 Khac biét vé dic diém ciia nhém M-NTDF: ba me c6 con khong tai

kham va nhém ba me co6 con tai kham (n = 412)

Pic diém Nhém ba me c6 Nhéombamecd Giatrip
con khong tai con tai kham
kham (n=260) (n=152)
Tén s6 (%) Tan s6 (%)
Tudi + SD 29,6 +5,0 30 +4,9 0,0646(+)
Duéi THPT 64 (61,5) 40 (38,5)
Hoc vén 0,147(*)
THPT tré 1én 196(63,6) 112(36,4)
Néi trg 66 (61,7) 41(38,3)
Nghé
Vin phong 113 (63,1) 66 (36,9) 0,919(*)
nghiép
Khac 81(64,3) 45 (35,7)
Conra 178(62,2) 108(37,8)
LAn sinh 0,3033(*)
Con so 82(65,1) 44(34,9)

(*): chi” test
(1): ttest

THPT: trung hoc phé théng
Su khéc biét vé tudi trung binh, hoc van, nghé nghiép, lan sinh cta 2 nhém:
ba me cO con khong tai kham va nhém ba me c6 con tai khdm trén nhom M-NTDF

khong c6 ¥ nghia thong ké (p >0,05).
3.1.6. Pic diém ciia tré sinh ra tir ba me nhiém HBV

314 ba me c6 tré co két qua xét nghiém HBsAg va anti-HBs nham xac dinh
tinh trang lay truyén HBV tir me sang con, trong d6 c6 2 ba me sinh doi: mot nguoi
thuoc nhom me M-TDF(+), mot nguoi thugc nhém M-NTDF (10 ba me do thay doi
noi cu tru, & xa khong dua tré dén tai kham nhung ba me da tu cho tré xét nghiém &
co sO y té khac va giri két qua xét nghiém ciing nhu cung cip thong tin cho nghién

cuu vién: 4 tré c6 du 2 xét nghi¢m HBsAg va anti-HBS, 6 tré chi c6 xét nghi¢m
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HBsAg ma khéng cé xét nghiém anti-HBs). Nhu vay, c¢6 316 tré dugc dua vao phan
tich. Sé tré twong (g trong nhém tré sinh ra tir me nhiém HBV c¢6 HBV DNA >10°
copies/mL, ¢ diéu tri dy phong TDF (T-TDF(+)), nhom tré sinh ra tir me nhiém
HBV c6 HBV DNA >10° copies/mL, khong diéu tri du phong TDF (T-TDF(-)) va
nhom tré sinh ra tir me nhiém HBV c¢6 HBV DNA <10° copies/mL, khong can diéu
tri du phong TDF (T-NTDF) tuong ung 1a 107 tré, 56 tré va 153 tré.

m T-TDF (+)
48,4% B T-TDF (-)

T-NTDF

Hinh 3.2 Ti 1¢ nhém tré sinh ra tir me nhiém HBV (n=316)

3.1.6.1 Pic diém khi sinh va tinh trang bii me ciia tré

C6 64,7% tré duoc sinh thudng v6i hau hét tré dugc bl me chiém ti 18 94,2%
va ti 1é tré sinh du thang 1én dén 96,1%. Trong s6 tré thudc nhom T-TDF(+), c6
54,8% tré dugc sinh thuong, 89,2% tré dugc bi me va 96,2% tré dugc sinh du
thang. O nhém tré nhém T- TDF(-), 76,8% tré sinh thuong trong d6 96,4% tré dugc
bl me, 94,6% tré sinh du thang. Nhom T-NTDF: hon 2/3 (67,4%) tré sinh thuong
v61 97,0% tré dugce bl me cling nhu ti 1€ sinh non 1a 3,5%.

C6 su khac biét co ¥ nghia vé kiéu sinh giita 2 nhém T-TDF(+) va T-TDF(-)
(p <0,05). Sy khac biét giira tinh trang bu me va ti 1¢ sinh non gita 2 nhéom T-
TDF(+) va T-TDF(-) khong ¢ y nghia thong ké (p >0,05).
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Bang 3.13 Pic diém khi sinh va tinh trang bt me ciia tré (n=316)

Dic diém Tatcatré T-NTDF T-TDF(+) T-TDF(-) Gia
Tin Til TAn Tl Tan Tile Tin Tile PP
6 (%) s6 (%) s6 (%) sb (%)
Kiéu  Sinhhd 104 353 44 326 47 452 13 232
sinh tro/sinh mo 0.006
=005 Zz:ﬂg 191 647 91 674 57 548 43 768 *)
BGme Khong 17 58 4 30 11 108 2 36 0,115
n=292 C¢ 275 942 130 970 91 892 54 964 (%)
Sinh  Khéng 293 96,1 138 96,5 102 96,2 53 94,6 0.799
non Co 2 39 5 35 4 38 3 54
n=305 ()

(*) chi*test: kiém dinh sw khdc biét vé kiéu sinh, bii me giita 2 nhém T-TDF(-) va T-TDF(-)
(+)Fisher’s exact test: kiém dinh s khdc biét vé sinh non gitta 2 nhém T-TDF(-) va T-TDF(-)

3.1.6.2 Tinh trang tiém ngira cua tré

Hau hét tré duoc tiém véc xin VGB so sinh dat 99,1% va ti [é tré tiém trong 24
gio sau sinh dat ti 1€ 99,4%. Ti 1€ tré dugc tiém HBIG va tiém trong vong 24 gio dat
tuong (g 98,0% va 96,5%. Ti 18 tiém vic xin viém gan B miii 1, 2, 3 tuong tng la
99,4%, 99,1% va 98,4%.

Nhom T-TDF (+): ti 18 tré tiém vac xin VGB so sinh va thoi gian tiém véc xin
<24 gi¢ sau sinh ti 1¢ twong tu nhau la 99,1%. Ti 1€ tré dugc tiém HBIG va tiém
HBIG trong vong 24 gio dat 100% va 97,1%. Ti 1é tiém vac xin viém gan B miii 1,
2, 3 twong tng la 99,1%, 98,1% va 98,1%.

Nhom T-TDF(-): ti 1é tré tiém véc xin VGB so sinh va thoi gian tiém véc xin
<24 gi¢ sau sinh ti 1€ twong ty nhau 1a 99,1%. Ti 1€ tré dugc tiém HBIG va tiém
HBIG trong vong 24 gior dat 100% va 97,1%. Ti 1¢ tiém véc xin VGB mii 1, 2, 3
dat 100%.
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Biang 3.14 Tinh trang tiém ngira vic xin VGB va HBIG cia tré (n=316)

Pic diém T-TDF(+) T-TDF(-) T-NTDF Tat ca tré Gia
Tin Tilé Tan Tilg Tan Tilg Tan Tilg trip
6 (%) SO () s6& (%) sb (%)
VGBMO C6 106 991 54 964 152 100 312 991
n=315 Khéng 1 09 2 36 0 0 3 09 0272
Thoi diém <24gi¢ 105 991 53 982 150 980 308 994 1,000
VGBMO >24gi¢ 1 09 1 18 0 0 2 0,6
n=312
HBIG Co 104 100 55 982 130 963 289 98,0
n=295 Khong 0 0 1 18 5 3,7 6 20 0,350
Thoi <24giv 101 971 53 964 125 962 279 96,5
diém >24gi0 3 29 2 36 5 38 10 35 1,000
HBIG
n=289
VGBM1 C6 106 991 56 100 152 99,4 314 994
n=316 Khongg 1 09 0 0 1 0,6 2 06 1,000
VGBM2 C6 105 981 56 100 152 994 313 991
n=316 Khong 2 1,9 0 100 1 0,6 3 09 0,546
VGBM3 C6 103 981 55 100 150 980 308 984
n=313 Khong 2 1,9 0 0 3 2,0 5 1,6 0,797
HBIG. Co 99 971 52 945 127 948 278 955
MOML1.  Khéng 3 29 3 55 7 52 13 45
M2.M3 0,546
n=291

Fisher’s exact test: kiém dinh sy khdc biét dac diém tiém ngira gita 2 nhom T-TDF(-) va T-TDF(-)

Nhom T-NTDF: ti 1¢ tré c6 tiém vac xin VGB so sinh va thoi gian tiém vac
xin >24 gio sau sinh dat 100% va 98,0%. Ti 1¢ tré duoc tiém HBIG va tiém HBIG

trong vong 24 gio dat 96,3% va 96,2%. Ti 1¢ tiém vac xin viém gan B mii 1, 2, 3
tuong tng 1a 99,4%, 99,4% va 98,0%.
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Khao st trén 291 tré c6 thong tin diy du vé cac mili tiém HBIG, vic xin miii
so sinh, miii 1, miii 2, miii 3, nghién ctru ghi nhan c6 278 (95,5%) tré tiém du miii,
trong d6 ti 1 tiém du & nhom me c6 diéu tri TDF cao nhét (97,1%).

Su khac biét vé ti 1 tiém vic xin viém gan B miii so sinh, thoi gian tiém, ti 1€
tiém HBIG, thoi gian tiém HBIG, ti 1€ tiém véac xin miii 1,2,3 va ti 1¢ tiém da HBIG
va mili vic xin gitta 2 nhom T-TDF(+) va T-TDF(-) khong c6 ¥ nghia théng ké (p
>0,05).

3.2. Ti I¢ nhiém HBV & tré sinh ra tir me nhiém HBV

Bing 3.15 Ti 1¢ nhiém HBYV & tré sinh ra tir me nhiém HBV (n=316)

Nhom tré S6 tré Nhiém  Tilé (%) KTC95%  Giatrip
HBV
Tat ca tré 316 7 59 11-46
T'TDF(+) 107 3 2,8 079 o 8,5
0,414
T-TDF() 56 3 5,4 1,7-15,8
T-NTDF 153 1 0.7 01-46

Fisher s exact test: kiém dinh suw khac biét ti 1€ nhiém HBV giita 2 nhom T-TDF(-) va T-TDF(-)

Trong s6 316 tré co6 7 tré c6 c6 HBsAg(+), tuc tré 1ay nhiém HBV tir me,
chiém ti 1& 2,2% (KTC 95%: 1,1% - 4,6%).

Trong 107 tré sinh ra tr me nhiém HBV ¢6 diéu trj voi TDF ¢6 3 tré (chiém ti
1& 2,8% (KTC 95%: 0,9% - 8,5%)) bi lay nhiém HBV tir me. Trong 56 tré 1a con
clia cac ba me c6 tai luong vi rat >10° copies/mL khong diéu tri du phong TDF, c6
3 tré lay nhiém HBV tir me chiém ti 18 5,4% (KTC 95%: 1,7% - 15,8%). Su khac
biét vé ti 1¢ nhiém HBV ¢ 2 nhom T-TDF(+) va T-TDF(-) khong c6 y nghia thong
ké (p >0,05).
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Ti 1& nhiém HBV & tré sinh ra tir me c6 tai luong vi rit < 10° copies/mL khong
can diéu tri du phong TDF trong thai ky 12 0,7% (KTC 95%: 0,1% - 4,6%).
3.3. Lién quan giira viéc ¢6 hay khong diéu tri dw phong TDF ciia me véi tinh
trang nhiém HBV cua tré.
Bang 3.16. Lién quan don bién giira TDF va cic yéu to ciia me dén lay truyén

HBYV tir me¢ sang con (N=163)

Bién danh gia Nhiém HBV OR (KTC 95%) Gia
trip
Khong Cé
Tén s6(%) Tan s6(%)

Diéu tri M-TDF(-) 53(94,6) 3(54)
TDF M-TDF(+) 104 (97,2)  3(2,8) 050.1-26) 0419
(n=163)
Tudi me <30 101 (97,1)  3(2,9) 0.479
(n=163) >30 56 (949)  3(51) 1,8(0,4-9,2)
Hoc vin me Dué6i THPT 39(95,1)  2(4,9) 1000
(n=163) THPT tré'lén 118 (96,7) 4 (3,3) 0,7(0,1-3,7)
Nghé nghiép Noi tro 46 (93,9) 3(6,1)
me Vin phong 59(96,7)  2(3,3) 0,5(0,1-3,2) 0,483
(n=163) Khéc 52(98,1)  1(1,9) 0,3(0,1-2,9) 0,298
Léan sinh Con ra 87 (94,6) 5(5,4) 0,200
(n=163) Con so 70 (98,6)  1(1,4) 0,2(0,1-2,2)
Kiéu sinh Sinh mo/hé tr¢ 58 (96,7)  2(3,3) 0,830
(n=160) Sinh thuong 96 (96,0) 4 (4,0) 1,2(0,2-6,8)
VGEMO Khong 2(66,7)  1(33,3)

- 0,036
(n=163) 155(96,9) 5(3,1) 0,1 (0,0-0,8)

Fisher’s exact test
THPT: Trung hoc phé théng
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Nguy co truyén HBV tir me sang con & me c6 tai lugng vi rit cao duge diéu
tri TDF bang % lan so v6i me khdng diéu tri TDF, tuy nhién su khac biét khdng c6
¥ nghia thdng ké (p >0,05).

Nguy co lay truyén HBV tir me sang con & tré dugc tiém vic xin viém gan B
mili so sinh bang 1/10 nguy co lay truyén HBV tir me sang con & tré khong tiém
mili vic xin viém gan B mili so sinh, khac biét ndy c6 ¥ nghia thdng ké (p=0,036).

Nguy co truyén HBV tir me sang con do cic yéu t6 khac ctia me nhu nhém
tudi me, hoc vin me, nghé nghiép, 14n mang thai, kiéu sinh c6 khac biét khéng c6 y
nghia thong ké (p >0,05).

Bang 3.17 Lién quan da bién yéu t6 ciia me dén lay truyén HBV tir me sang
con (n=163)

Yéu t6 RR KTC 95% Gia tri p
Piéu tri TDF  M-TDF(-) 1
M-TDF(+) 0,6 0,1-2,9 0,554
Vic xin VGB  Khéng 1
5o sinh Co 0,1 0,0-0,6 0,012

Poisson, robust variance

Sau khi kiém soét cac yéu t6 bang mo hinh da bién: chung t6i két luan nguy co
lay truyén HBV tir me sang con & tré sinh ra tir me c6 tai lugng vi rit cao duge diéu
tri TDF bang 3/5 nguy co 1ay truyén HBV tir me sang con & tré sinh ra tir me c6 tai
lugng vi rat cao khong duoc diéu tri TDF, tuy nhién khac biét nay khong c6 y nghia
théng ké (p >0,05); nguy co lay truyén HBV tir me sang con & tré dugc tiém miii
vac xin Viém gan B so sinh bang 1/10 nguy co 1ay truyén HBV tir me sang con & tré
khong duoc tiém miii vac xin viém gan B so sinh, khac biét nay c6 ¥ nghia thdng ké
(p =0,012).

3.4. Ti & dap &ng mién dich sau cac liéu tiém co ban vic xin viém gan B ¢ tré
sinh ra tir me nhiém HBV
Téng s6 tré ¢ dap ung mién dich sau tiém chung 1a 280, chiém 90,3% (KTC

95%: 86,5% - 93,2%). Ti 1¢ dap tmg mién dich sau tiém chiing & tré sinh ra tir me
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duogc diédu trji TDF 1a 91,3% (KTC 95%: 83,9% - 95,4%). Ti 1é dap ung mién dich
sau tiém chung ¢ tré sinh ra tir m¢ khong dugc diéu tri TDF 1a 88,9% (KTC 95%:
76,9% - 95,1%). Su khac biét vé ti 1& c6 dép ung mién dich ¢ 2 nhom T-TDF(+) va
T-TDF(-) khong c6 y nghia théng ké (p>0,05).

C6 138 tré 1a con cua cac ba me c6 HBV DNA <10° copies/mL c6 dap tng
mién dich chiém 90,2% (KTC 95%: 84,3%-94,0%).

Trong nghién ctru ¢6 12 tré sinh non (chiém 3,8%), hau hét tré co dap tng
khang thé sau tiém chung, chiém 90,9% (KTC 95%: 46,3%-99,1%), ¢ 1 tré khong
6 18 dap ung khang thé do khong 1am xét nghiém.

Bang 3.18. Ti 1é dap ing mién dich sau céc liéu tiém co ban vic xin viém gan B

& tré sinh ra tir me nhiém HBV (n=310)

Nhom tré S6 tré Sotrécodap  Tilé KTC95% Giatrip
irng mién dich (%)
Tat ca tré 310 280 90,3 86,5 - 93,2
T-TDF(+) 103 94 91,3 83,9-954 0776
T-TDF(-) 54 48 88,9 76,9-95,1
T-NTDF 153 138 90,2 84,3-94,0
Tré sinh non 11 10 90,9 46,3-99,1

Fisher’s exact test:kiém dinh suw khdc biét ddp irng mién dich giita 2 nhém T-TDF(-) va T-TDF(-)
3.5. Twong quan giira nong d HBsAg va nong do HBV DNA
3.5.1. Twong quan giira ndng d HBsAg va nong @ HBV DNA ciia thai phu

Dé xac dinh mbi twong quan giita gitta ndng 46 HBsAg va tai luong Vi rlt cua
thai phy, chung t6i lya chon nhiing thai phu ¢6 muec tai luong vi rdt trong ngudng
phat hién (20 — 170.000.000 1U/mL) dé phan tich. C6 416 thai phu c6 két qua phu
hop.
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Hinh 3.3 Twong quan giira nong d HBsAg va HBV DNA ciia thai phu (n=416)
C6 méi twong quan thuan, chit ché giita nong d6 HBsAg cua thai phu va tai

luong vi rat (r = 0,65; p < 0,001; n = 416).

3.5.2. Twong quan giira ndong d6 HBsAg va nong dp HBV DNA theo nh6m tudi

18-29 tudi 30-35 tudi 36-43 tudi
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Hinh 3.4 Twong quan giita ndng d9 HBsAg va néng do HBV DNA theo nhom

tudi

Khi phéan tich méi tuong quan giita nong d6 qgHBsAg va tai lwong Vi rut theo
cac nhom tudi 18-29 tudi, nhém 30-35 tudi va nhdm 36-43 tudi, chung t6i thiy co
mdi twong quan chit chd & nhém18-29 tudi va nhom 30-35 tudi (r = 0,67, p <0,001,
n=224;r = 0,63, p <0,001, n = 143 tuong ung), tuong quan vua phai & nhém phu
nit 36-43 tudi (r = 0,39; p = 0,006, n = 49)



3.5.3. Twong quan giira ndng d9 HBsAg va HBV DNA theo tinh trang HBeAg

Nghién ctru khong tryc tiép 1am xét nghiém HBeAg cho céc thai phu, ching

t6i thu thap xét nghiém HBeAg c6 san cua thai phu da lam ¢ nhiing co s& khac va

mang theo khi kham thai.

C6 289 thai phy c6 két qua HBeAg c6 qHBsAg va HBV DNA trong ngudng
phat hién dugc dua vao phan tich: trong d6 c6 112 thai phu c6 HBeAg(+), 177 thai

phu c6 HBeAg(-).
HBeAg(+)

Tuong quan gitra qHBsAg va HBVDNA

HBeAg(-)

Tuong quan gitra qHBsAg va HBVDNA (HBeAg (-))
o
)

%

4
logl0HBVDNA

n=117,r=0,67
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Hinh 3.5 Twong quan giira qHBsAg va HBV DNA theo tinh trang HBeAg
C6 mdi twong quan chit ché giita qHBsAg va HBV DNA & nhém HBeAg

duong tinh (r = 0,67; p <0,001, n = 117) nhung méi twong quan yéu & nhém HBeAg
amtinh (r=0,19; p=0,01, n =172).
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3.6. Lién quan giira HBeAg, mirc gHBsAg véi mirc HBV DNA cia thai phu

Bang 3.19 Do nhay va do dac hi¢u cia HBeAg va qHBsAg so véi mirc HBY
DNA (n=466)

HBV DNA P§ nhay P§ diic hiéu
(copies/mL) (%) (%)
>10° <10°
qHBsAg >10* 143 13
79 95,4
(u/mL)  <10* 38 272
HBeAg Dwong tinh 172 29
~ 95 89,8
Am tinh 9 256
Tong cong 181 285

D0 nhay va d¢ dac hiéu cua qHBsAg tuong ung 1a 79% (143/181) va 95,4%
(272/285); @6 nhay va d6 diac hiéu cia HBeAg tuong tng l1a 95% (172/181) va
89,8% (256/285).
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Biang 3.20 Cac yéu to lién quan dén mirc HBV DNA ciia thai phu

Pic diém HBYV DNA HBYV DNA Giatri
<10° copies/mL  >10° copies/mL p

7
Mitc gHBsAg <10 390 55

4
(IU/mL) >10 22 194 <0,001
(n=661)

Am ti 256 9

HBeAg Am tinh 0,001
(n=466) Dwong tinh 29 172
Tudi me 18-29 197 161 <0,001
Hoc vAn THPT tré xudng 104 68 0,557
(n=661) THPT tré 1én 308 181
Nghd nghigp ~ Noitre 107 69
(n=661) Vin phong 179 96 0,460
Lan sinh Conra 280 143 0,002
(n=661) Conso 126 249
chi?

Khi phan tich don bién bang kiém dinh chi binh phuong, yéu t6 mirc gHBSAg,

tinh trang HBeAg, tudi me, 1an sinh lién quan c6 ¥ nghia véi mic HBV DNA (p

<0,05). Sy khéc biét vé& hoc van va nghé nghiép cua me v6i micc HBV DNA lién

quan khdng cé y nghia théng ké (p >0,05).
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Bang 3.21 Lién quan da bién céc yéu té ciia me dén mirc HBV DNA (n=466)

Bién d4nh gi4 aOR KTC 95% Giatrip
. <10" 1
Mu’C qHBSAg . < 0’001
(1U/mL) >10 29,5 11,7 -74,1
Am tinh 1
HBeAg <0,001
Dwong tinh 79,7 32,4 -196,4
30-43 2,2 09-5,3
Lan sinh Conra L 0,284
Con so 15 0,7-35

logistic

Khi phan tich logistic da bién, yéu t6 mirc qHBSAg, tinh trang HBeAg lién
quan cé y nghia v6i micc HBV DNA (p <0,001). Phu nir mang thai khi cé gHBsAg
>10* IU/mL kha ning mic HBV DNA >10° copies/mL cao hon 29,5 lan so véi
ngudi c6 qHBsAg <10* IU/mL (aOR=29,5, KTC 95%: 11,7 - 74,1, p<0,001). Phy
nir mang thai c6 HBeAg duong tinh thi kha ning mic HBV DNA >10° copies/mL
cao hon 79,7 1an so v4i phu nir mang thai c6 HBeAg am tinh (aOR=79,7, KTC
95%: 32,4-196,4 p<0,001). Chung toi thdy sy khac biét vé tudi me, lan sinh lién
quan khong c6 y nghia véi micc HBV DNA.
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CHUONG 4. BAN LUAN

Nhiém HBV man gay bién chimg xo gan va ung thu biéu mé té bao gan. Dy
phong 1ay truyén HBV tir me sang con bang cach tiém vic xin viém gan B ngay sau
sinh cho tré. Ngoai ra, me c6 tai luong vi rt cao can diéu tri khang vi rat trong 3
thang cudi thai ky. B Y té Viét Nam da c6 hudng dan sir dung khang vi rat cho
phu nit mang thai c6 tai luong vi rit cao bang viéc ban hanh quyét dinh 5448/QD-
BYT[3] ban hanh huéng din chan doan, diéu tri bénh VGVR B va trién khai thuc
hién nhung chua c6 nghién ctru danh gia. Chung t6i thuc hién nghién ciru ndy nhim
Xac dinh ti 1¢ thai phu can diéu tri du phong TDF va ti 1¢ thai phu khong duoc diéu
tri dy phong TDF; Xac dinh ti 1¢ nhiém HBV ¢ tré sinh ra tir me nhiém HBV; khao
sat moi lién quan gitra viéc c¢6 hay khong diéu tri du phong TDF véi tinh trang
nhiém HBV cua tré; xac dinh ti 18 tré c6 dap tng mién dich sau cac liéu tiém co ban
véc Xin viém gan B & tré sinh ra tir me nhiém HBV; X4c dinh twong quan giita nong
do HBsAg va HBV DNA, lién quan giira tinh trang HBeAg, mic qHBsAg vé1 muc
HBYV DNA cua thai phuy.

4.1. Pic diém miu nghién céu
4.1.1. Pic diém dan so6 xa hi ciia thai phu nhiém HBV tham gia nghién ctru

Trong nghién ctru ctia chiing t6i, thai phu nhiém HBV ¢6 d6 tudi <30 chiém da
56, tudi trén 30 tudi chiém ti 1& thap hon 13 phu hop véi tudi sinh dé 1y tudng cua
phu nit va cling twong ty nhu d6 tudi cta thai phu nhiém HBV dugc cong bd trong
mot s& nghién ctru gan day 14 27,6 + 4,2 [29] va 30 + 5,3 (18- 42 tudi) [17]. V& trinh
dd hoc van, trén 70% thai phu ¢6 trinh d§ tur trung hoc phé thong tro 1€n, cao hon
diéu tra cia UNICEF niam 2020-2021 [31] 14 54,6% phu nir Viét Nam c6 trinh do tir
trung hoc pho thong tré 1én. Trinh d6 hoc van cao ciia thai phu gitp viéc phd bién,
trién khai, thuc thi cac chinh sach sitc khoé trén nhdm nay thuan logi hon. Nghién
ctru ciing cho thay khong c6 sy khac biét vé do tudi cling nhu trinh d hoc van gitra
cac nhom thai phu. Vé nghé nghiép: nhom thai phu khong dugc diéu tri TDF c6 ti 1é

1am ndi trg cao hon nhém duoc diéu tri TDF. Khi ngudi phu nit 1am ndi tro ¢ thé
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viéc tiép can nhiing thong tin khoa hoc va c6 kinh té kém hon cac nhém nghé
nghiép khac din dén ho c6 thé bi 15 thong tin ddn dén khong diéu tri. Rét tiéc
nghién ctru ndy khong thiét ké dé tim hiéu 1y do thai phu di khong diéu tri du phong
TDF.

V& 1an mang thai: nhom thai phu khong duoc diéu tri TDF ¢ ti 18 sinh con ra
cao hon nhém duoc diéu tri TDF. Diy ciing 1a vin dé can dugc lvu v vi 1An mang
thai trudc c6 thé nhitng phu nit nay chua duoc tiép can véi thong tin can du phong

TDF néu HBV DNA cao.

4.1.2. Ti 1¢ thai phu cin va dwoc diéu tri du phong TDF

BVBND thu tuyén thai phu ltc 25+2 tudn 1 thai phy c6 kham thai va con co
hoi diéu tri du phong trong thai ky, nhiing thai phu c6 néng d6 HBV DNA
>200.000 IU/mL 1a nhitng nguoi can diéu tri duy phong TDF. Ching t6i ghi nhan ti
1¢ thai phu can diéu tri 1a 53,7% (KTC 95%: 48,2-59,1) (day ciing chinh 12 ti 1¢ thai
phu duogc diéu tri du phong TDF trong nghién ctru, do cac bac sy tai BVBND ¢
kinh nghiém tu van nén khong cé thai phu tir chdi diéu tri, 100% bénh nhan tham
gia diéu tri). Con s6 nay cao hon nghién ctru cic nghién ciu trén thé gidi nhu
nghién ctru tai Burkina Faso, mot qudc gia tai Tdy Phi 13 19,1% [102], nghién ctu
tai Thai Lan 1a 26% (KTC 95%: 18,3%-35,6%) [74]. Nghién ctru tai Trung Qudc
cong bd ndm 2014 ghi nhén ti 1& thai phu c6 HBV DNA >10° copies/ml la 41/140
(29,3%) [91]. Ty 1 nay ciing cao hon so v&i nghién ciru trong nude ciia Nguyén Thi
Thiy Linh cong b nam 2021: ti 1& thai phy c6 HBV DNA >10° copies/mL la
13,1% [17] va nghién ctru ctia Lam Quang Tung 13 22,4% [30]. Ching t6i cho rang
nguyén nhan do dic diém dic biét cia co s thu tuyén, BVBND 1a mot bénh vién
tuyén dau chuyén diéu tri bénh viém gan vi r(t nén ti 1& nhitng nguoi can diéu trj s&
tap trung nhiéu hon, nhiéu bénh nhan can diéu tri hodc cac bénh vién khong chuyén

khoa chuyén bénh nhan dén dé duoc diéu tri, dan dén ti 16 trong nghién clru nay cao.
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4.1.3. Ti 1¢ thai phu khong dwgc diéu tri du phong TDF

Nhom thai phu thu tuyén tai BVTD va BVDKDT la nhiing thai phu thu tuyén
lac chuyén da va cé dau sinh, sau khi thyc hién xét nghiém HBV DNA néu nhiing
thai phu nay c6 HBV DNA >200.000 IU/mL ho cling khong dugc diéu tri TDF (do
diéu tri TDF cho thai phu phai bat du it nhat 1 thang trudc sinh). Nhimng thai phu
nay vi ly do nao dé trong thai ki da khong kham thai hodc c6 kham thai nhung
khong dugc diéu tri du phong TDF goi 1a bé 15 diéu tri dy phong TDF trong thai ky.
Tai 2 bénh vién nay, ching t6i thu tuyén dugc 337 thai phu voi ti 1€ thai phu bo 16
diéu tri 1a 22,3%. Ching t6i chua tim thdy nghién ciru nio trong va ngoai nudc cong
bb con s phu nit mang thai bo 1§ diéu tri dy phong va nguyén nhan khong diéu tri ¢
thai phu c6 tai lugng vi rut cao.

Tir 2014, Viét Nam da c¢6 hudng dan sir dung khang vi rat dé phong ngira lay
nhiém HBV tir me sang con khi me mang thai c6 HBV DNA >10° copies/mL [3],
TDF duogc thanh toan mién phi khi thai phu ¢6 bao hiém y t& nhung vi nhiéu 1y do
nhiing thai phu ndy van chua hoidc khong tiép can v6i du phong TDF. Pay 1a nhiing
thai phu thu tuyén tai 2 bénh vién 16n chua phan anh chinh xéc ti 1& khong diéu tri
cta thai phu nhiém HBYV, thyc té con s6 c6 thé s& cao hon. Chiing t6i ghi nhan
nhoém nay c¢o ti I¢ nguoi lam ndi trg va mang thai con ra cao hon c¢6 y nghia so véi
nhém dugce diéu trj TDF, vé trinh d6 hoc van ¢ hai nhom khong c6 su khac biét.
Chung t61 du doan nhitng nguoi lam noi tro viéc tiép can thong tin y té kém hon cac
nhom khéc. Piéu can quan tdm 14 nhdm nay ¢ ti 16 mang thai con ra cao hon, viy
nhirng lan mang thai trude ho cé di kham thai hodc duogc tu van theo ddi tinh trang
nhiém HBV hay céc bién phap du phong lay truyén me-con hay khong va vi sao ho
cling da khong duoc diéu tri TDF trong 1an mang thai sau. Trong nghién ctru nay
chung t6i khong khéo sat tinh hinh kinh té ctia céc thai phu va khong thu thap thong
tin dé tim hiéu 1y do vi sao ho da khong dugc diéu tri TDF mic du TDF da dugc
trién khai tir 2014. Trong ké hoach phong chéng bénh VGVR giai doan 2015-2019
[9], BO Y té ciling chi rd thuc trang phu nit mang thai phai tu chi tra cho viéc xét

nghiém sang loc HBsAg cho nén anh hudng dén viéc tiép can va do bao phu. Thuc
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té trong nghién ctru ciia chung toi, tit ca cc thai phu c6 tai lugng vi rat cao néu
dugc tu van diéu tri du phong TDF thi khong ai tir chéi diéu tri. Van dé dat ra 1a
chung ta can c6 chinh sach dé sang loc HBsAg & tit ca thai phu, dé ba me c6 dugc
thong tin vé viéc nhiém HBV ciia ban than cling nhu kha ning 1ay truyén sang con
ctia ho. Pay 1a van dé can luu ¥ khi trién khai thuc hién chuong trinh phong ngira
lay truyén HBV tir me sang con. Ly do cua viéc trién khai chua ddy du huéng dan
phong ngtra 1ay truyén HBV c6 thé dén tir viée tiép can thong tin cla ba me, viée
chi tra cho xét nghiém, kién thtrc, ning lyc cua nhan vién y té trong tu van cho ba
me.

Nhitng dir li€u thu thap duoc vé ti 16 can va bo 15 diéu trj du phong TDF cua
ba me nhiém HBV di cung cip thém thong tin, dit liéu dé danh gia thuc té viéc trién
khai chwong trinh phong ngira lay truyén HBV tir me sang con tai khu vuc phia

Nam.
4.1.4. Pic diém ciia nhém ba me c6 con tai kham

C6 314 ba me co6 con tai kham trong tong s6 661 ba me tham gia nghién ciru.
Nguyén nhan ti 1¢ tai kham thap do giai doan tai kham tring vao thoi diém dich
Covid-19 bung phat, nhiéu ba me d3 cho tré vé qué, nhiéu ba me sg lay bénh cho tré
nén khong dua tré tai kham. Viéc tré tai kham it hon du kién din dén c& mau cua
nhoém T-TDF(-) nho c6 thé gay ra sai s6 chon lwa. Ching toi thuc hién cac phép
kiém nham so sanh su khac biét vé cac dic diém gitta 2 nhom: nhém ba me c6 con
khong tai kham va nhom ba me ¢6 con tai khdm dé dam bao dic diém ctia nhom tré
tai kham co thé phan anh dic diém cua nhom tré néu me tham gia day du. Khi so
sanh cac dic diém dan sb xa hoi hoc ctia 2 nhém: ba me ¢6 con khdng tai kham va
nhom ba me ¢6 con tai kham, dic diém trong tng nhém M-TDF(+), M-TDF(-), M-
NTDF chiing toi thdy su khac biét vé tudi trung binh, hoc van, nghé nghiép, lan sinh
khong y nghia théng ké (p >0,05). Vi vay, nhém me c6 con tai kham van phan anh

cac dac diém cua nhom tham gia ban dau.
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4.1.5. Pic diém caa nhom tré sinh ra tir me nhiém HBV

4.1.2.1 Mt sé dic diém lién quan tinh trgng sinh va ba me cia tré

Trong 314 ba me 6 con tai kham c6 2 ba me sinh d6i nén tong sb tré tham gia
nghién ctru 13 316 tré. S6 tré twong ung trong nhom T-TDF(+), T-TDF(-) va T-
NTDF tuong tng 1a 107 tré, 56 tré va 153 tré. Ti 1€ tré sinh thuong, dugc bu me,
sinh non kha twong déng & mdi nhom. Ti 1é tré sinh thudng trong nghién ciru cua
chung t6i 1a 64,7% cao hon nghién ctru cia Lam Quang Tung la 55% [30]. Ti 1€ tré
dugce bu me ciing kha cao 16n dén 94,2%, ti 1& nay tuong duong diéu tra nim 2020-
2021 ctia UNICEF la 97,6% [31]. Piéu nay cho thiy cong tic tuyén truyén cho tré
bt me thuc hién kha tét, nhiéu nhan vién y té cling nhu ba me¢ nhan théy vai tro cua
stra me vai suc khoe tré, ho khong con lo s¢ lay nhiém HBV tir me sang con nifa.

Ti 18 tré sinh non trong nghién ctru khoang 3,9%, thap hon so véi ti 1¢ chung
trén toan thé gii khoang 10% [51]. Vi vay, qua sb liéu ndy c6 thé thay rang nhiém
HBYV ¢ ba me¢ khong 1a nguyén nhan lam tang ti 1€ sinh non & tré.
4.1.2.2 Tinh trang tiém chiing vic xin viém gan B va HBIG ¢ tré

Nham ngin ngtra lay truyén HBV tir me sang con, WHO d3 ludén nhan manh
vé vai tro cta viéc tiém mili vac xin Viém gan B sém sau sinh dong thoi tiém mii
HBIG [140]. Viéc trién khai tiém mii vac xin viém gan B so sinh da lam giam 1o
rét ti 16 nhiém HBV & tré dudi 5 tudi thoi ky tién vic xin so véi thoi ky sau véc xin
[137]. Nghién ctru cta ching t6i cho thay ti 1é tiém véc xin ngira HBV rat cao dic
biét 1a mii1 so sinh dat gén 99%; trong do ti 1€ tré tiém trong vong 24 gid sau sinh
dat 98,7%. So véi s6 liéu ciia B Y té, ti 16 bao phu vic xin viém gan B cho tré so
sinh trong vong 24 gio ddu da dat 74% vao nam 2012 nhung da giam xubng con
56% vao nam 2013 do tdm 1y ctia bd me ciing nhu can bo y té lo sg vé tai bién cua
véc xin mic di tai bién xdy ra trong nam 2013 khong thuc sy lién quan dén véc xin
[4]. Nh6ém T-TDF(-), ti 1¢ tré khong tiém véc xin viém gan B so sinh va thoi gian
tiem véc xin >24 gi0 sau sinh chiém ti 1& cao hon so véi cac nhoém con lai (cu thé

3,6% va 1,8%).
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Ti 16 tré tiém cac miii véc xin viém gan B 1, 2, 3 1ic 2, 3, 4 thang trong nghién
clru ctia chiing toi dat twong tng 99,1%, 99,1%, va 97,8%. Nhitng két qua nay cao
hon muc tiéu ciia B6 Y t& va WHO & ra 1a >90% tré dugc tiém chiung miii 1, 2, 3
vac xin viém gan B [5], [139]. Piéu niy c6 thé do ching t6i thu nhan mau trong
bénh vién khong phai trong cong ddng va dic diém nhimg san phu nay thudng cd
diéu kién kinh t& va trinh d6 hoc van twong dbi cao hon trong cong ddng (nghién
ctru ghi nhan 74,0% thai phu c6 trinh do tir trung hoc phé thong trd 1én), mat khac
do Viét Nam d trién khai tiém véc xin viém gan B hon 20 nim nén c6 thé hiéu biét
vé bénh gay ra do HBV cua ngudi dan cao hon trude, vi vay ho c6 ¥ thic tiém ngira
cao hon; con sd c6 thé s& thap hon néu ta khao sat trong cong dong. Ngoai ra, viéc
tuan thu tiém ching ddy du cho tré cling c6 thé mot phan do nghién ctru vién di goi
dién thoai nhic nhé ba me dua con di tiém chung. Pé ning cao ti 1& nay trong cong
dong can co chién lugce tuyén truyén dé nguoi dan hiéu biét nhiéu hon vé bénh do
HBV va loi ich ctia du phong bang vic xin. Bén canh d6 viéc cung cép vic xin day
du ciing 1a yéu té quan trong.

Céc tré trong nghién ctru hau hét duoc tiém HBIG véi ti 18 rat cao, hau hét tré
& cac nhom déu duoc tiém ngira day du va trong vong 24 gio dau sau sinh, ti 1¢ dat
91,5% mac du HBIG khong dugc mién phi. Riéng nhom T-NTDF ¢ ti 1é duoc tiém
HBIG so sinh (96,3%) thip hon mdt it so voi nhom T-TDF(+) va T-TDF(-) 1a 100%
va 98,2%. O nhom nay thuc té ti 1¢ 1ay truyén HBV tir me sang con ciing thap nén
c6 thé ba me ciing can nhic str dung HBIG.

Ti 18 tré tiém du cac mili véc xin theo khuyén cdo cling dat rét cao. Ti 18 tré
tiém du 3 mii vic xin dat 97,8% cao hon so v&i diéu tra cia UNICEF nam 2020-
2021 14 89,7% [31] va cao hon so véi muc tiéu ciia Bo Y té 1a >90% [5] do trong
nghién ctru thu tuyén thai phu tai bénh vién chit khong phai trong cong dong. Bén
canh do, viéc két nbi, goi dién thoai nhéc nhé phu huynh dua tré¢ di tiém ngura hang
thang ciing giup ting ti 1¢ tiém ching. Néu chung ta c6 thé trién khai viéc nhac nhé
phu huynh dua tré tiém ngira ding lich, cling nhu gido duc loi ich cta tiém véc Xxin

cling gitp nang cao ti 1¢ tiém chung trong cong dong. O ca 3 nhom tré, ti 1é tré dugc
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tiém day du cac miii vdc xin viém gan B khi tré duoc 2 thang, 3 thang va 4 thang

déu chiém da so vai ti 1€ >90%.

4.2. Tilé nhiém HBV & tré sinh ra tir me nhiém HBV

Phu nit mang thai nhiém HBV ¢6 nguy co 12y truyén dbi véi tré so sinh. Tét ca
nhimg ba me c6 HBsAg(+) déu cé thé 1ay cho con nhung ngudi c6 HBeAg(+) O
murc 1y nhidm cao hon vi nong do HBV DNA cua ho cao [136], [142]. Tinh chung
toan nghién ctru, ching t6i ghi nhan ti 1& 1ay truyén HBV tir me sang con 1a 2,2%.
Nghién ctru tai Trung Quéc ti 1€ lay 1a 3,9% tat ca déu duoc sinh ra tir cac ba me ¢o
HBeAg(+) va nong d6 HBV DNA cao [87], nghién ciru tai Tho Nhi Ky ti 1é tré bi
nhiém HBV tr me 1a 3,7% [118]. Tai My, trudc day khi chua 4p dung bién phap
phong ngtra sau phoi nhiém, khoang 40% tré so sinh ¢ me nhiém HBV bi nhiém
HBV man, khoang mt phan tu trong s6 d6 s& tir vong vi bénh gan man [48]. Tai
Lao nam 2016 ti 18 1ay truyén tir me mang HBsAg(+) sang con 13 21,3% trong d6
52,6% tré bj nhiém HBV khi me c6 HBeAg(+) [77]. Ti 18 lay truyén HBV tir me
sang con trong nghién ctru ctia ching t6i thap hon so v6i mot s6 nghién ctru theo
ddi doc trong nudc trude day cua Nguyén Thi Thuy Linh va cong su [18] hoic
nghién ctu cit ngang cia Phi Pac Long ghi nhan ti Ié 1ay twong tng 1a 8,0% va
6,9% [19]. Nguyén nhan cé khac nhau vé ti I¢ lay truyén cé thé do céc bién phép
phong ngtra lay truyén HBV tir me sang con duoc ap dung trong nghién ciu. Nhiing
nghién cau cd ti 1¢ 1y thap, trong nghién cru mot nhom ba me ¢o tai lugng vi rit
cao dd dugc diéu tri du phong khang vi rat trong thai ky, ti 18 tré duoc tiém ching
som va tiém chung dung lich cao, ti I¢ tré dugc nhan HBIG ciing rt cao, nhiing
nghién ctru ti 1& nhiém cao hon do tré chi duoc sir dung vac xin hodc vic xin két
hop HBIG, ba me ¢6 tai lugng vi rat cao khong dugc diéu tri khang vi rut. Nhin
chung, khi ap dung cac dy phong thi ti 18 13y truyén HBV tir me sang con da giam
dang ké.
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4.2.1. Ti 1¢ nhiém HBV & tré sinh ra tir me nhiém HBV cé diéu tri du phong
TDF

Két qua thu thap duoc trong nghién ciru ctia chung toi ghi nhan ti 18 1ay truyén
tor me sang con ¢ tré sinh ra tir me nhiém HBV c¢6 diéu tri du phong TDF la 2,8%
(KTC 95%: 0,9% — 8,5%) cao hon so véi ti 1& gia dinh dé tinh ¢& miu 1a p=1,54%
[56]. Trén thé gidi co nhiéu nghién ctru vé lay truyén HBV tir me sang con & thai
phu c6 du phong TDF trong thai ky, cac ti 1€ & cac nghién ctru bao cao khac nhau
thay d6i tir 0% dén 5% [67], [105], [116], [75], [133]. Tai Viét Nam, ching toi ghi
nhan c6 it nghién ctru vé viée str dung TDF trén dbi turong 13 phu nir mang thai. Tir
nam 2011 dén 2013, Nguyén Vin Bang va cong sy thuc hién nghién ctru vé tac
dung ngan lay HBV sang bao thai cia TDF va lamivudin (LAM) & thai phu c0 tai
lwgng vi rat mau cao nham danh gia vai tro ciia mot s6 thudc khang vi rat nhu LAM
va TDF cudi thai ky, déng thoi xac dinh ti 1¢ phu nit mang thai nhiém HBV man
tinh c6 nguy co “thoat vic xin” do tai lwong vi rat cao va danh gid tac dung ha tai
luong vi rat mau sau 8 tuan diéu tri bang thudc khang vi rit TDF so véi LAM. Két
qua nghién ctru cho thdy: TDF lam giam tai lugng vi rat hon hin so véi LAM nhét
la & muc 4logy [2]. Nghién ctru ctia Lé Thanh Phudng va cong sy tai BVBND nam
2018 ghi nhan ti 18 1ay truyén HBV tir me sang con 1a 1,3% (4/300) & nhém me ¢
diéu tri TDF [23]. So v&i két qua cac nghién ctru trude day, két qua cua nghién ciru

nay 1a 2,8% nam trong khoang két qua ma nhiéu nghién ctru khac di ghi nhan.

4.2.2. Ti 1¢ nhiém HBV & tré sinh ra tir me nhiém HBV Kkhong diéu tri duw
phong TDF

Hau hét cac thit bai cua du phong sau phoi nhiém & tré so sinh xdy ra khi
ngudng HBV DNA cia me tir >10° copies/mL tré 1én. Nghién ctru cia chung tbi
ghi nhan ti 1¢ nhiém HBV ¢ tré sinh ra tir me nhiém HBV ¢ tii luong vi rit cao,
khong diéu tri dy phong TDF la 5,4% (3/56). Két qua nay thap hon mot sd nghién
ctru truGe day ghi nhan ti 18 14y nhiém la 10,7% - 22,1% [56], [67], [89], [104]. Mic

du tiém vic xin va HBIG ching minh hiéu qua cao trong diéu tri du phong sau phoi
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nhiém & tré so sinh, gitip giam 13y truyén HBV tir me sang con, ngudi ta thiy 1a 3%
dén 9% tré sinh ra tir me HBsAg(+) van bi 1ay nhiém nhét 13 tré sinh ra tir ba me c6
mic HBV DNA rét cao [90], [97], [127]. Ti 1¢ lay truyén HBV tir me sang con
trong nghién ciru ciia chiing t6i kha thap c6 thé do hau hét tré trong nghién cau da
duoc tiém vac xin va HBIG sém va du liéu cac mili VAc xin theo chuong trinh tiém
chang quéc gia (nhém T-TDF(-) ¢6 ti Ié tiém du mii vic xin thip nhit trong ba
nhém nhung ciing 1én dén 94,5%). Tuy vay, nhém nay 1a nhém c6 ti Ié lay nhiém

cao nhat trong ba nhém nghién ctu.

4.2.3. Ti 1¢ nhiém HBYV & tré sinh ra tir me nhiém HBV c6 HBV DNA <10°

copies/mL

Nhiéu nghién ciru da chirg minh rang, néu tai luong Vi rit cia me thap nguy
co lay truyén HBV cho con thap. Ti 1¢ 1ay nhiém HBV ¢ nhém tré sinh ra tir me ¢
HBV DNA <10° copies/mL trong nghién ctru ciia ching téi 13 0,7% (KTC 95%:
0,1%-4,6%). Mot s6 nghién ctru trén thé gidi nhu nghién ctru tong hop cua H.L
Chen va cOng su nam 2018 danh gia trén 21 nghién ctru vé1 10142 cap me-con:
nhém me c6 HBV DNA <10° copies/mL ti 18 1ay truyén me-con 1a 2,7% [54], mot
nghién ctru trén 140 phu nit mang thai nhiém HBV, ti 18 lay truyén me con khi ndng
d6 HBV DNA ciia me <10° copies/mL 1a 0% [91]. Két qua nay ciing tuong tu ti 18
dugc cong bd trong mot nghién ctru nam 2019 cia BVBND la 0,9% [23]. Trong
mot nghién ciru trén tré so sinh Viét Nam duoc tiém vic xin viém gan B nhung
khong tiém HBIG nam 2002, ti 1¢ tré nhiém HBV tir me c6 HBeAg(-) 1a 0%, ti 1¢
tré nhiém HBV tir me c6 HBeAg(+) 1a 14,6% [94].

Qua két qua nghién ctru cia chung t6i va nhitng két qua di dugc cong bd cua
céc nghién ctru khac trén thé gidi cling nhu Viét Nam di cung ¢ bang chimg cho
thiy néu me c6 nong d6 HBV DNA thép thi ti 1& lay truyén HBV tir me sang cho
con thdp. Vi vdy, & me nhiém HBV c¢6 ndng d6 HBV DNA <10° copies/mL, khong
can can thiép diéu tri duy phong TDF IGc mang thai, tré can duoc tiém ngira vic xin

som sau sinh va tuan thu du liéu, dang lich cac mili vac xin sau do.
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4.3. Céac yéu t6 lién quan dén lay truyén HBV tir me sang con

4.3.1. Lién quan giita du phong TDF véi tinh trang nhiém HBV & tré sinh ra tir
me c6 HBV DNA >10° copies/mL

Trong nghién ctu nay, khi so sanh su khéac biét vé ti 18 nhiém HBV & hai
nhém tré sinh ra tir me c6 HBV DNA >10° copies/mL c6 hay khong diéu tri TDF,
ching t6i ghi nhan két qua khong cé su khac biét (p >0,05). Két qua nay tuong tu
vé6i két qua nghién ciru tai Thai Lan (cho thay khong co loi ich khi diéu tri bang
TDF so voéi gia dugc: 0% so v6i 3%) [75]. Tuy nhién, mot s6 nghién ciru di dugc
cong bd trén thé gidi nhu nghién ctu cia Calvin Q Pan trén 200 thai phu cé tai
luogng vi rit cao [104], nghién ctru tong hop cia MH Hyun trén 10 nghién ciru gdm
733 thai phu c6 tai lwong vi rit cao di chting minh rang st dung TDF bat dau tir
tam c4 nguyét thir hai hodc thit ba ¢6 hiéu qua cao trong phong ngtra 1ay truyén doc
HBV tir me sang con [72]. Nghién ciru tong hop ciia E. D. Zeleke cong bdé nim
2020 thyc hién trén 3 nghién ciru ¢ 651 ddi twong da cho thay su khac biét vé ti 16
lay truyén HBV tir me sang con nhu sau: TDF lam giam 80% nguy co lay truyén
HBV tir me sang con 6 thang sau sinh (RR= 0,2; KTC 95%: 0,06-0,7; n = 584),
TDF tic ché HBV DNA luc sinh. Vi vay, viéc diéu tri du phong TDF da gidp lam
giam ti 1& 1ay nhiém HBV tir me sang con [148]. Dit liéu gan ddy goi ¥ rang liéu
phap TDF ¢ ba me bt dau vao tam ca nguyét 2 hoic dau tam ca nguyét 3 ¢ nhiing
ba me c6 HBV DNA >200.000 IU/ml di dat dugc su kiém soat vi rat trong mau
trude khi sinh. Trong nghién ciru theo ddi kéo dai 4 nim dbi véi liéu phap TDF cia
ba me, khong c6 tac dong nao dén su phat trién thé chat, su phat trién tam Iy hoac
tinh than va mat do khoang xuong cua tré so sinh sau khi thai nhi tiép xuc voi TDF
[103]. Khi tham khao ti & p dé tinh ¢& mau (p,. ti 1é tré nhiém HBV & nhém me ¢6
du phong TDF: 1,54%. p,. ti 1¢ tré nhiém HBV & nhom me khong dy phong TDF:
10,71%), chling toi tham khao s liéu tir nghién ctru caa Trung Quédc vi Trung Quéc
1a nuéc chau A gan Viét Nam co cac dac diém kha twong twong dong véi nguoi
Viét Nam vé dic diém dan sb hoc va ti 16 nhiém HBV. Cac nghién ctu khéac cho

thay, ti 18 12y truyén HBV tir me sang con & nhoém c6 diéu tri TDF 1a 0% dén 5%,
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nhom khéng diéu tri TDF 1a 10,7% dén 20%. Tuy nhién, thuc té& két qua trong
nghién ctru ndy cho thay ti Ié 13y truyén HBV tir me sang con la thap hon nhung van
nam trong khoang véi két qua cua nhiéu nghién ciu cong bd gan day tir 4,6% dén
20%.

Mic du ti 16 nhiém HBV & cac nhom diéu tri va khong diéu tri TDF khdng c6
khac biét nhung ca hai nghién ctru ctia ching t61 va nghién ctru cia Thai Lan ciing
ghi nhan ti 1& tré nhiém HBV ¢ nhom T-TDF(+) thap hon nhém T-TDF(-) (nghién
ctru cua chiing t6i 1a 2,8% va 5,4%; nghién ctru ctia Thai Lan 1a 0% va 2%). Can cu
tham khao tai liéu trén thé gidi, két qua cta nghién ctru cho thidy nhom T-TDF(+) ¢6
ti 1¢ nhiém HBV tir me thdp hon nhém T-TDF(-), chiing ta c6 thé thay st dung TDF
& me co tai lwong vi rat cao van can thiét giup giam lay truyén HBV tir me sang

con.

4.3.2. Cac yéu t6 khac ngoai viéc diéu tri du phong TDF ciia me anh hwéng dén

lay truyén HBV tir me sang con

Khi phén tich cac yéu td c6 thé anh huong dén viéc ngan ngira 1ay truyén HBV
tor me sang con chiing t61 nhan théy hau hét cac bién sd nhu tudi me, hoc van me,
lan mang thai, kiéu sinh, tinh trang bi me khong c6 méi lién quan c6 y nghia véi
tinh trang nhiém HBV cua tré (p >0,05).

V& kiéu sinh: so voi mot sd nghién ctru trude ddy, mot sé nghién ctru chi ra
sinh mo 1am giam nguy co 1ay truyén me con [145], [52], [55], [106] nhung trong
nghién ctru cua chiing t6i chua thdy méi lién quan giita kiéu sinh anh huéng lay
truyén me con, sinh ngd 4m dao khong lam ting nguy co lay truyén HBV tir me
sang con (két qua tuwong ty mot s6 nghién ciru trén thé gisi [144]). Piéu nay cob thé
giai thich do hau hét cac tré trong nghién ciru di thuc hién déng bo cac bién phap
du phong lay truyén me-con duoc khuyén cdo: tiém véc xin sém va du lidu, tiém
HBIG, diéu tri du phong TDF... chi c6 mot sb tré 18 ra duoc diéu trj du phong TDF
nhung da khong diéu tri thi tré cling di tuan thii cic du phong khac nhu tiém vac

xin cting nhu HBIG sém sau sinh.
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V& tinh trang bu me: Quan diém cho rang bu me 1am ting nguy co lay truyén
HBV tir me sang con ciing duoc chi ra trong mot s6 nghién ciru [55], [106]. Tuy
nhién, nhu nhiéu nghién ctru khéac, chung t6i cling thay khong c6 sy lién quan giita
bu me véi lay truyén HBV tir me sang con. Tac gia M. Petrova cho rang cac nghién
ctru dd khong chimg minh dugc sy khac biét trong viée 14y truyén HBV lién quan
dén thyc hanh nudi dudng tré nho. Ngay ca trong nhimng trudng hop khong du
phong chu dong hoic thu dong, nguy co lay truyén tir ngudi me nhiém HBV sang
tré ba me khong cao hon nhém bu sita cong thirc [107]. Mot sb tac gia trong nghién
ctru ¢éng bé mai nhat nam 2021, 2022 ciing két luan bl me khong lam ting lay
nhiém HBV tir me sang con nhat 1a khi tré c6 cac bién phap du phong khac nhu
tiém vic xin, HBIG sau sinh [153].

Nghién ciru ciia Nguyén Thi Thuy Linh va cong su [18] ghi nhan tré duoc
tiém HBIG sau khi sinh lién quan c6 y nghia thong ké dén lay truyén HBV tir me
sang con (p <0,05). Trong nghién ctru cua chung t6i thai phu c6 HBV DNA cao
dugc diéu tri TDF va hau hét tré duoc tiém HBIG nhu: nhém T-TDF(+): 100%
dugc tiém HBIG, nhom TDF(-): 98.2% dugc tiém HBIG nén kho tim ra dugc mdi
lién quan nay.

Viéc tiém véc xin viém gan B: Nghién ciru cho thiy nguy co 1ay truyén HBV
tir me sang con & tré dugc tiém vic xin viém gan B mili so sinh bang 1/10 nguy co
lay truyén HBV tir me sang con ¢ tré khong tiém miii vac xin viém gan B mili so
sinh, khac biét nay c6 y nghia thdng ké (p=0,036). Tai Viét Nam, sau khi vic xin
viém gan B duoc trién khai trong chuong trinh tiém chiing mé rong, ti 1¢ 1ay truyén
HBV tir me sang con trong mot sd nghién ctu cho thiy: ti 18 tré 5-8 tudi c6
HBsAg(+) la 4%-6,9% [19], [26] trong d6 nhom 8 tudi 1a 5,9% cao hon 2,81 lan so
v6i nhom 5 tudi 13 2,1% [26]. Vi vay, tiém vic xin sém sau sinh 1a mot trong nhiing
yéu t6 quan trong luén dugec WHO khuyén cio.

Nhiéu nghién ctru chi ra viéc tiém vac xin ding va du liéu lam giam ti 1& lay
truyén HBV tir me sang con. Tuy nhién vic xin khéng du dé ngan ngira 1ay truyén

HBV tir me sang con, mién dich do tiém chiing vac xin that bai trong truong hop
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me c6 tai lwong vi rdt cao. Mot nghién ctru tai Cameroon trén 607 ba me nhiém
HBV, tré sinh ra dugc tiém liéu véc xin so sinh va 6, 10, 14 tudn sau do, du vay van
c6 dén 6,4% tré nhiém HBV chu yéu la con cia cic ba me c6 HBeAg(+), HBV
DNA cao, hoic tré tiém mili vac xin so sinh sau 24 gio [99]. Nghién ciru cta chiing
t61 cho thiy nguy co truyén HBV tir me sang con & me c6 tai luong vi rat cao dugc
diéu tri TDF bﬁng 3/5 1an so voi me khong diéu trj TDF, tuy nhién sy khac biét
khong cé y nghia théng ké (p >0,05). Nguyén nhan c6 thé do c¢& mau ciia nhém
khong duogc diéu tri du phong nho nhung vé tri tuyét d6i ching ta ciing thy ti 16 lay
truyén HBV & tré sinh ra tir me c¢6 diéu tri TDF van thép hon tré sinh ra tir me
khong diéu tri TDF.

Tai Viét Nam, nho 4p dung nhiéu bién phap can thiép du phong lay truyén
HBV tir me sang con nhu: trién khai tiém véc xin viém gan B trong CTTCQG, tiém
HBIG, thuc hién tiém miii vac xin viém gan B sém trong vong 24 gio sau sinh, diéu
tri du phong khang vi rat & me c6 tai lugng vi rit cao c6 vai trd rat quan trong trong
viéc giam ti 1¢ 1ay nhiém HBV & tré. Ti 1é nhiém HBV & tré sinh ra tir me c6
HBsAg(+) 1a 35,6% [33] thoi ky trude khi co vic xin giam con khoang 6,9%-8%
[18], [19] khi 4p dyung tiém vic xin. Trong nghién ctru cia chiing ti, bén canh tiém
véc xin va HBIG, khi thai phu c6 HBV DNA >10° copies/mL dugc diéu trj TDF, ti
1é nhiém HBV & tré gidm chi con 2,2%. Khi ti 1& nhiém HBV & tré so sinh giam
gitip giam luu hanh HBV, giam nhiém HBV man tir d6 gitp giam céc bién ching
c¢6 thé xay ra do HBV nhu viém gan, suy gan, xo gan va HCC nhd d6 giam ganh

ning bénh tat do HBV 1én hé thdng y té va nang cao sirc khoe nguoi dan.

4.4. Pap wng mién dich & tré sinh ra tir me nhiém HBV

Céc yéu t6 anh huong dén dap tmg mién dich & tré sinh ra tir me nhiém HBV
da duoc ghi nhan nhu: tré co tudi thai <37 tuan, tiém véc xin lidu so sinh >12 gio
sau sinh, thoi gian cua lidu vic xin cudi cung <6 thang sau sinh, sé lidu vic xin
nhan duoc 13 3 hay 4 lidu, ndng d6 HBV DNA cia me cao >10"copies/ml [81],
[130].
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Trong nghién ciu caa chang toi, ti 1é chung tré c6 dap ang mién dich sau tiém
vac xin 1a 90,3%. Két qua nay tuong tw S0 VGi cac nghién ciru trude day tai Viét
Nam va nudc ngoai cho thiy tré sinh ra tir me nhiém HBV c6 dap ang mién dich
sau tiém vic xin tir 85% dén 96% [19], [118], [122], [125].

Khi phan tich dap (rng mién dich sau tiém vic xin trén tré sinh ra tir me c6
HBsAg(+), tré duoc tiém HBIG va vic xin viém gan B, me c6 tai lwong vi rit cao
duogc diéu tri khang vi rut, nghién ciu caa chung toi co két qua dap tng mién dich
1a 91,3%, cao hon nghién ctu tai Thd Nhi Ky nim 2015 cho két qua: 87,7% tré c6
anti-HBs muc bao vé [118].

Néu xét riéng ting nhom tré theo nong d6 HBV DNA va tinh trang diéu tri du
phong cua me, ti Ié tré dap ang mién dich sau tiém vic xin & nhém T-TDF(+), T-
TDF(-), T-NTDF lan luot 1a 91,3%, 88,9% va 90,2%. Pap ung mién dich trong
nghién ctru caa chang toi twong tu vai mot nghién ciru khac cling tai Viét Nam nam
2002: ti 1& bao vé 12 84% - 92% & tré sinh ra tir me ¢ HBeAg(+), nhung thip hon ¢
nhém tré sinh ra tir me c6 HBeAg(-) co ti 1€ bao vé la 98,0 - 98,6% [94]. Khdng co
su khac biét vé dap tng mién dich gira nhém T-TDF(-) véi nhém T-TDF(+)
(p>0,05).

Padp itng mién dich 6 tré sinh non

Trong nghién ciru ciia chung toi ¢6 12 tré sinh non, tat ca cac tré déu dugc
tiém vac xin va HBIG sau sinh ciing nhu cac tiém liéu vac xin nhic ¢ nhiing thang
sau d6 theo lich cia CTTCMRQG. Ti 1é dap mg khang thé anti-HBs sau tiém
chung & nhiing tré nay 1a 83,3% thdp hon mét it so voi nghién ctru cua Orna
Blondheim 1a 88,7% [46]. C6 1 tré (chiém 8,3%) khong c6 dap ung khang thé va 1
tré khong rd tinh trang khang thé, 2 tré nay 1a tré sinh ra tir me c6 HBV DNA >10°
copies/mL. S6 lwong mau tré sinh non trong nghién ciru kha nhé nén két qua dung
tham khéo, bo sung thong tin cho thiy vac xin viém gan B an toan va hiéu qua d6i

vGi tré sinh non.



94

4.5. Twong quan giira ndng d HBsAg va ndng do HBV DNA
4.5.1. Twong quan giira ndong dp HBsAg va nong dé HBV DNA

Nong do HBV DNA va ndéng d6 HBsAg trong huyét thanh phan 4nh twong ty
nhau nhung tinh trang vi rat khong gidng hét nhau [113]. HBV la nguyén mau cua
vi rit DNA nho nhan 1én biang cach sao chép nguoc cua vi rit RNA. Cac doan DNA
ctia HBV duoc sir dung lam khuoén mau cho gen phién mé va sao chép, do d6 né Ia
bang chimg quan trong dé chan doan nhiém HBV. Pinh luong HBV DNA dugc
xem 1a tiéu chuan vang dé danh gia sy nhan 1én ctia HBV va duogc dung dé xac dinh
viéc diéu tri du phong TDF & phu nit mang thai. Xét nghiém HBV DNA c6 dd nhay
va do dic hiéu cao nhung né dat tién va c6 ky thuat phuc tap va la ganh niang y té va
dich t& hoc & Viét Nam [128]. Pinh luong HBsAg cho thidy mirc 6 hoat dong cua
vi rt va sy tién trién caa bénh [39], [65]. Pinh lugng HBsAg di duoc st dung nhur
mot cong cu chan doan thay thé HBV DNA.

Nghién ctiru cua ching tdi cho thdy méi trong quan thuan, chit ché gita nong
d6 HBsAg va nong do HBV DNA trén phu nit mang thai nguoi Viét Nam (r = 0,65,
p <0,001). Trén thé gidi, c6 mot s nghién ciru da chi ra mbi twong quan gitta nong
d6 HBV DNA va qHBsAg [88], [39], [44], [119]. Vi vay, Hoi gan mat chau Au, B
Y té da khuyén cdo phy nit mang thai c6 ndng d6 HBV DNA >200.000 1U/mL hoic
qHBsAg >4log;, IU/mL nén du phong bang thudc khang vi rdt trong thai ky dé
giam 1ay truyén HBV tir me sang con [3], [7], [82]. Két qua nay tuong ty nhu
nghién cau cat ngang trén 480 mau huyét thanh bénh nhan nhiém HBV cua Bui Thi
Thu Dung c¢éng bd nim 2022 cho thdy c¢6 mdi tuong
quan dong bién, chit ché gitta nong d6 HBsAg va HBV DNA (r = 0,76, p<0,001)
[14]. Tuy vdy, nghién ctru cat ngang ciia Nguyén Thi Cam Hong ciing cong bd nim
2022 trén 95 ngudi nhiém HBV chi cho thiy mdi twong quan vira giita ndng do
HBsAg va HBV DNA (r=0,57, p<0,001), tic gia cho rang han ché cta nghién ctru
12 ¢c& miu nho nén chua thay twong quan manh [16]. Nghién ctru ciia chung t6i 1a
nghién ctru dau tién vé mbi twong quan gitra qHBsAg va HBV DNA thuc hién trén

thai phu tai Viét Nam. Cac nghién ctru vé mdi twong quan giira gHBsAg va HBV
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DNA tai Viét Nam di cong bd chui yéu thuc hién trén ngudi nhiém HBV nhung sb

luong khong nhiéu.
4.5.2. Twong quan giira ndong do HBsAg va HBV DNA theo nhém tudi

Chlng t6i tim thdy méi trong quan chat ché giita nong do HBsAg va nong do
HBV DNA ¢ phu nir mang thai tré tir 18-35 tudi, muc do twong quan giira hai xét
nghiém giam khi & nhém tudi 16n hon. Nhu vay, sir dung két qua qHBsAg dé quyét
dinh diéu tri khang vi rat ¢ phu nit tré tir 18-35 tudi mang thai trong trudng hop
khong c6 diéu kién xét nghiém tai luong vi rit phii hop hon & nhém phu nir lia tuoi

I6n hon.
4.5.3. Twong quan giira nong do HBsAg va HBV DNA theo tinh trang HBeAg

Tuong tu nhu mot s6 nghién cru cta cac tac gia trén thé gidi, chung toi nhan
thay c6 mbi twong quan thuan, chat ché gitra gHBsAg va HBV DNA & nguoi ¢6
HBeAg(+) (r = 0,67; p <0,001) [65], [131], va twong quan yéu, thdm chi khong
tuong quan gitta gHBsAg va HBV DNA ¢ nguoi c6 HBeAg (-) (r = 0,19; p <0,01)
[65], [66], [111], [115]. O giai doan HBeAg(+), HBV c6 mitc sao chép cao, HBV
DNA ting cao, do d6 mdi tuong quan gitta qHBsAg va HBV DNA manh. C6 thé
giai thich mdi twong quan yéu giita gHBsAg va HBV DNA & nhom thai phu c6
HBeAg(-) nhu sau: trong giai doan HBeAg(-), vi rdt thuong ¢6 muc sao chép thip
nén HBV DNA thép, nhung & mot s6 bénh nhan co dot bién, hoic giai doan Vi rut
tai hoat dU HBeAg 4m tinh nhung HBV DNA c¢6 thé van ting cao, do d6 mbi tuong
quan giita qHBsAg va HBV DNA yéu. Nghién ctru khong thuc hién xét nghiém
HBeAg cho thai phu ma thu thap két qua do thai phu mang theo nén két qua HBeAg
tir nhiéu phong xét nghiém va khong phai thai phu ndo ciing c6 xét nghiém HBeAg.

Nghién ctru ctia ching tdi cho thdy qHBsAg c6 mdi twong quan chit ché véi
néng do6 HBV DNA ¢ phu nit mang thai ¢c6 HBeAg duong tinh va nhitng ngudi
dudi 35 tudi. gHBsAg c6 thé phan anh mirc 46 HBV DNA & nhiing bénh nhan nay.
Str dung xét nghiém qHBsAg thay vi xét nghiém tai lugng vi rut tai cac co s& co

ngudn luc han ché ¢ thé giam chi phi, ting kha ning tiép can véi diéu tri du phong
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bang thudc khang vi rat cho phu nir mang thai, va giam nguy co lay truyén HBV tir

me sang con.

4.6. Lién quan gitra mic qHBsAg, tinh trang HBeAg véi mic HBV DNA cuaa
thai phu

Khi xem xét @6 nhay va do dac hiéu cua xét nghiém HBeAg va qHBSsAg trong
viéc chan doan muc HBV DNA >10° copies/mL, ching t6i nhan thiy xét nghiém
HBeAg c6 d nhay cao hon qHBsAg (95% so v&i 79%) nhung do dac hiéu thap hon
(89,8% s0 vai 95,4%). Néu sir dung HBeAg thay thé HBV DNA thi kha ning bo sot
diéu tri du phong TDF ¢ thai phu thap hon nhung nguy co diéu tri qua mic (c6 thé
dan dén bung phat vi rat khi ngung thudc) cao hon khi str dung qHBsAg thay thé
HBV DNA. Vi vay, khi quyét dinh dung qgHBsAg hay HBeAg d¢ thay thé HBV

DNA, nha quan ly can can nhic k§ gitta loi ich va nguy co.

Khi khao sat don bién cac yéu t6 lién quan dén muc HBV DNA cua thai phy,
ching t6i ghi nhan c6 4 yéu té lién quan la tinh trang HBeAg, mic gHBSAgQ, tudi
thai phu va lan sinh. Khi dua vao phan tich da bién chi con 2 yéu t6 1a tinh trang
HBeAg, muc qHBsAg cua thai phu o lién quan véi mic HBV DNA vai khoang tin

cay khé rong co thé do ¢c& mau chua du 16n (n=466) dé khao sat mdi lién quan nay.

Nghién ctu cho thiy phu nit mang thai c6 muc qHBsAg cao (>10* 1U/mL) c6
kha ning c6 mirc HBV DNA cao (>10° copies/mL) gép 29,5 l4n so v&i nhitng ngudi
c6 mirc qgHBsAg thap (<10* IU/mL) (aOR=29,4, KTC 95%: 11,7 — 74,1, p<0,01). O
ngudi c6 HBeAg duong tinh, kha ning c6 mic HBV DNA cao (>10° copies/mL)
gap 79,7 1an so v6i nhitng nguoi c6 HBeAg am tinh (aOR=79,7, KTC 95%: 32,4 —
196,4, p<0,01). Két qua nay tuong tu voi két qua ctia mot nghién ciru gop cho thiy
trong s& phu nit mang thai c6 HBeAg(+), ti 16 HBV DNA >10° copies/mL 1 81,5%
(KTC 95%: 71,7-89,7), & ngudi c6 HBeAg(-) ti 16 HBV DNA <10° copies/mL la
4,1% (KTC 95%: 2,1-6,5) [90].
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M6t vai nghién ciru trude day trén thé gici cho thiy cd méi lién quan gitta tinh
trang HBeAg va mic HBV DNA, & bénh nhan c¢6 HBeAg(-) mic HBV DNA thap
hon c6 ¥ nghia so véi bénh nhan c6 HBeAg(+) [64], mot sé nghién ctiu cho thay chi
ngudi c6 HBeAg(+) thi HBeAg méi twong quan véi HBV DNA [57].

Mot nghién ctiu tai Trung Qubc gan day ghi nhan luong HBeAg & me c6 mdi
turong quan thuan véi tai luong vi rat (r = 0,83; p <0,0001) va véi ndng dd HBsAg
(r = 0,68; p <0,0001). Qua nghién ctu nay, nhom tac gia cho rang HBeAg cua me
cd thé 1a dau hiéu thay thé cia HBV DNA dé theo ddi va danh gia xem liéu diéu tri
du phong bang thudc khang vi rat ¢ can thiét dé ngan ngira lay truyén HBV chu
sinh hay khong [92].

HBV DNA dugc xem nhu tiéu chuin vang va dugc sit dung dé quyét dinh
diéu tri dy phong TDF cho thai phu, nhung xét nghiém nay c6 k¥ thuat cao va mac
tién khong phai co s¢ nao cling thuc hién dugc va khong phai bénh nhan nao ciing
c6 kha ndng chi tra. gHBsAg va HBeAg co6 k¥ thuat don gian va gia ré hon HBV
DNA va c6 thé dugc thuc hién & nhiéu co s6 y té. Ca 2 xét nghi¢m déu c6 mbi
tuong quan voi HBV DNA nén mét s6 t6 chtrc, hiép hoi khuyén cdo diung gHBsAg
hoic HBeAg thay thé HBV DNA trong truong hop HBV DNA khong c6 san [62],
[140]. Tuy nhién, nhu phan tich & trén, trong nghién ciu cua ching toi cho thay
qHBsAg c6 twong quan yéu véi HBV DNA néu thai phu c6 HBeAg(-). qHBsAg
khong phi hop dé thay thé HBV DNA trong trudng hop nay.

B0 Y té di khuyén céo chinh thirc ¢6 thé dung qHBsAg hodc HBV DNA trong
quyét dinh diéu trji du phong TDF ¢ phu nit mang thai [7] trong khi d6 WHO
khuyén céo ding HBeAg & nhiing noi khong thyuc hién dugec HBV DNA [140]. Qua
danh gia muc dg lién quan cua muc qHBSA(Q, tinh trang HBeAg vé1 miic HBV
DNA, WHO khuyén céo: xét nghiém HBeAg c6 thé dung thay thé HBV DNA trong
nhitng diéu kién khong thé thuc hién xét nghiém HBV DNA[140]. HBeAg la xét
nghiém ré tién, d& thuc hién va c6 muc do phé bién hon qHBsAg. Ngoai ra néu

HBeAg duong tinh thi kha ning HBV DNA >10° copies/mL gép 79,7 lan so véi
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HBeAg am tinh. Trong khi d6 qHBsAg cao (>10* 1U/mL) ¢6 kha ning c6 mirc
HBV DNA cao (>10° copies/mL) chi gip 29,5 lan so v&i nhitng ngudi c6 muc
qHBsAg thip. Bén canh d6, TDF ciing khong qua méc tién nén dé thuc hién diéu tri
phong ngira cho thai phu c6 tai lugng vi rat cao. Nham giam lay truyén me -con
theo muc tiéu tién t6i loai trir HBV vao nam 2030 cia WHO va cua Bo Y té [9],
[137], ching ta ciing c6 thé xem xét thém lra chon HBeAg nhu 1a lua chon thay thé
HBV DNA trong quyét dinh diéu tri TDF ¢ thai phu c6 tai luong vi rat cao gidng
vé6i khuyén cdo cua WHO trong diéu kién khong c6 kha ning thuc hién dinh luong
HBV DNA [140].

4.7. Mot so déng gop ciia dé tai
4.7.1. Tinh khoa hoc va thye tién

Tai Viét Nam, thudce khang vi rat da dugc hudng dan dung cho phu nir mang
thai co tai lugng vi rat cao tir rat som (nim 2014) nhung chua c6 dit lidu danh gia
thuc trang cong tac trién khai trén thyc té. Nghién ciru nay cung cap thong tin vé ti
1¢ thai phu can diéu tri du phong TDF, tinh trang bo 15 diéu tri du phong TDF ¢ thai
phu c6 tai lugng vi rit cao. Tir d6, chiing ta ¢ thém thong tin dé danh gia thuc té
viéc thuc hién ké hoach phong ngtra 1ay truyén HBV cta qudc gia.

Nghién ctru cho thay vai tro cia viéc diéu tri TDF va tiém vic xin viém gan B
mili so sinh cé y nghia quan trong trong viéc ngin ngira 1ay nhiém HBV tir me sang
con. Vic xin ciing ching minh tinh an toan va hiéu qua khi sir dung & tré so sinh, sir
dung vic xin khong nhitng don gian, hiéu qua, ré tién ma con giup phong ngira
dugc hau qua ning né do nhiém HBV man tinh gy ra. Ngoai ra, diéu tri du phong
TDF gitip giam 1ay truyén HBV & tré sinh ra tir nhiing thai phu c6 tai luong vi rut
cao.

Nghién ctru xac dinh dugc ti 16 1dy nhiém HBV tir me sang con & cdc nhom
thai phu khac nhau: thai phu c6 nong d6 HBV DNA >10° copies/mL c6 diéu tri du
phong TDF, thai phu c¢6 ndng d6 HBV DNA >10° copies/mL khéng diéu trj du
phong TDF va thai phu ¢6 ndng d6 HBV DNA <10° copies/mL khong can diéu trj
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du phong TDF; cung cip cac thdng tin vé tinh trang 1y nhiém HBV tir me sang con
tai Viét Nam sau khi trién khai huéng dan diéu tri du phong TDF ¢ thai phu c6 tai
lugng Vi rut cao.

Mic du trén thé giéi dd c6 nghién ctru vé mdi twong quan giita qHBSAQ va
HBV DNA trén thai phy nhiém HBV, chwa c6 nghién ctru ndo vé mbi tuong quan
giita 2 xét nghiém nay trén thai phu nhidém HBV tai Viét Nam. Gan ddy, vao nim
2022 méi c6 1 cong bd vé mdi twong quan nay trén ngudi nhiém HBV tai Viét
Nam. Két qua nghién ctru cua chiing ti chi ra mdi twong quan thuén, chit ché gitta
noéng do HBsAg va HBV DNA trén thai phu nhiém HBV, méi twong quan giam dan
theo tudi cia thai phu.

Nghién ctru ctia chung t6i cung cp thém thong tin vé mdi lién quan cua tinh
trang HBeAg véi muc HBV DNA ¢ phu nit mang thai Viét Nam: nguoi c6 HBeAg
dwong tinh c6 kha ning c6 mixc HBV DNA >10° copies/mL cao gép 79,7 lan so véi
nhirng ngudi co HBeAg am tinh (aOR=79,7, KTC 95%: 32,4-196,4, p <0,001).

4.7.2. Diém méi cua dé tai

1. Trudce ddy, tai Viét Nam c6 mot s nghién ctru vé ti 18 lay truyén HBV tir
me sang con ciing nhu dap ung khang thé sau khi tiém vac xin viém gan B ¢ tré.
Céc nghién ctru ndy da sd st dung thiét ké nghién ctru 14 cit ngang hodc hdi ciru.
Nghién ciru ctia chung t6i ¢6 thiét ké 1a doan hé tién ctru. Pay 1a mot thiét ké manh
so voi thiét ké trong cac nghién ciru trude day.

2. Tt ndm 2014, Bo Y té c6 hudng dan sir dung thude khang vi rit ¢ thai phu
c6 tai lwong Vi rit cao dé phong ngira lay truyén HBV tir me sang con. DU vdy, sd
luong nghién ctru lién quan dén 1ay truyén HBV tir me sang con ciing nhu dép tng
khang thé trén dan sb Viét Nam rat han ché. Nghién ctru cua ching to1 thuc hién
trén thai phu Viét Nam, cung cap thong tin vé ti 1¢ lay truyén HBV tir me sang con
& cac nhom thai phu khac nhau: thai phy c6 ndng d6 HBV DNA >10° copies/mL ¢6
diéu tri du phong TDF, thai phu ¢6 ndng d6 HBV DNA >10° copies/mL khéng diéu
trj du phong TDF va thai phu c6 ndng d6 HBV DNA <10° copies/mL khong cén
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diéu tri du phong TDF sau nhiéu nim Viét Nam trién khai phdi hop nhiéu bién phap
dy phong l1ay nhiém HBV tir me sang con.

3. Nghién ctru dd cung cép ti 1é thai phu c6 tai luong vi rdt cao nhung da
khong diéu tri dy phong TDF nhu khuyén cao, dic biét d6 13 nhitng thai phu mang
thai 14n 2 tré 1én. Ngoai ra, nghién ctru con cung cap thong tin vé tinh trang tuan thi
diéu tri & nhirng thai phu duogc diéu tri du phong TDF. TDF da dugc chung minh an
toan cho phu nit mang thai, thoi gian diéu tri ngin (khoang 3 thang) nhung ti 18 tuan
thu chi dat khoang 82,9%. C4c thong tin tir nghién ctru ndy, B Y té c6 nhitng danh
gia cac nguyén nhan dan dén nhiing can tro trong viée thuc hién cac khuyén céo da
ban hanh. Cac thong tin nay, hau nhu chua c6 nghién ctru nao trudc day dé cap dén.

4. Trén thé giéi c6 nhiéu nghién ctu vé méi tuwong quan gitta qHBsAg va
HBV DNA trén ngudi nhiém HBV man nhung nghién ciru trén thai phu khong
nhiéu.Tai Viét Nam chua c6 nghién ctru nao vé mbi twong quan giira gHBsAg va
HBYV DNA trén thai phu, chi c¢6 vai nghién ctru tuong quan gHBsAg va HBV DNA
trén nguoi nhiém HBV. BO Y té da c6 khuyén cdo diung qHBsAg thay thé HBV
DNA trén thai phu trong diéu kién khong thuc hién dugc xét nghiém HBV DNA.
Qua nghién ctru nay, ching toi di cung cdp thém thdng tin vé mdi twong quan
thuan, chat ché gitra néng d6 HBsAg va HBV DNA trén thai phu nhiém HBV tai
Viét Nam va ciing chi ra mdi twong quan giam dan theo tudi cta thai phu. Nhiing
thong tin nay gidp cung c6 cho khuyén cao ctia Bo Y té.

5. Nghién ctru 1a nghién ctru dau tién tai Viét Nam cho théy mdi lién quan chat
ché giira tinh trang HBeAg va miic HBV DNA trén thai phy; két qua nay la twong
ddng véi cac nghién ctru trén thé gidi.

4.8. Han ché caa dé tai

1. Pé tai thu thap dir li¢u trong bdi canh BO Y té da co khuyén cdo diéu tri
TDF & thai phu c6 tai lugng vi rit cao dan dén viéc thu tuyén nhém M-TDF(-) la
nhiing thai phu c6 tai lugng Vi rt cao chi 1 nhiing ngudi da bo 15 diéu tri du phong
nén kho thu tuyén dua s luong nhu di kién ban dau nhung nhom M-NTDF lai thu
tuyén nhiéu hon du kién. Néu kéo dai dé thu tuyén du nhom M-TDF(-) s& khong du
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ngudn luc nghién ctru dan dén nhitng sai so6t khac. Tuy vdy, nhom ciing da nd lyc dé
c6 du ¢ miu gitp két qua van du ham lugng khoa hoc nhat dinh. Ngoai ra, & giai
doan thu tuyén tré dich Covid-19 bung phat manh mé trén thé gi6i va Viét Nam lam
nhiéu ba me khong dua tré dén tai kham. Piéu nay co thé dan dén sai 1éch chon lya.
Trong sb CAC muc tiéu dit ra, ching t6i cling dd dat duoc hau hét cac muc tiéu (6/9
muc tiéu). Vo1 nhitng muc ti€u lién quan dén ¢ mau chua dat (muc ti€u xac dinh ti
1¢ nhiém HBV ¢ tré sinh ra tir me nhiém HBV khong diéu tri TDF trong ba thang
cudi cua thai ky, xac dinh ti 18 tré c6 dap ing mién dich sau cac liéu tiém co ban vic
xin viém gan B & tré sinh ra tir me nhiém HBV khong diéu tri TDF ba thang cudi
thai ky, khao sat mdi lién quan giita viéc c6 hay khong diéu tri dy phong TDF véi
tinh trang nhiém HBV cua tré) thi cac két qua nghién ctru nay van cé gia tri khoa
hoc dé tham khao. Bén canh d6, dir liéu con gitp danh gia thuc té trién khai huong
dan phong ngtra lay truyén HBV tir me sang con tai Viét Nam. Néu viéc thuc hién
hudng dan phong ngira lay truyén HBV duoc thyc hién t6t hon nita thi ching t6i ¢6
thé s& khong thu tuyén dugc nhém M-TDF(-) hodc thu tuyén véi sb lugng rat thap.

2. Nghién curu tién hanh tai 3 bénh vién 16n tai khu vuc phia Nam dé dam bao
thu tuyén dit mau véi kinh phi thdp nhat nén céc dit liéu vé dic diém cia thai phu
nhu: tudi, nghé nghiép, trinh d6 hoc van, 1an sinh co thé chwa phan anh thyc té cta
toan khu vuc phia Nam. Viéc thu tuyén tai 3 bénh vién nay véi nhan luc cé nhiéu
kinh nghiém ciing gitip thu thap, quan 1y so liéu tot hon gitp giam sai léch thong tin
(sai 1éch do luong).

3. Nghién ctru so sanh hai nhom diéu tri TDF va nhém khong diéu tri TDF dya
vao xét nghiém HBV DNA nhung thoi diém xét nghiém khéac nhau: thoi diém thai
2542 tuan va thoi diém trude sinh (dé dam bao y dic nghién ctru), din dén dic
diém cta 2 nhom so sanh c6 thé khac nhau. Tuy nhién viéc nay khong anh hudng
nhiéu dén két qua cudi cung vi cac ly do sau: nhém M-TDF(-) thu tuyén trudc
chuyén da duoc thu tuyén lac 25 tuan, ho thudc nhom khong duoc can thiép diéu tri
khang vi rat nén kha ning chuyén dbi huyét thanh cia HBeAg, thay doi két qua cua
qHBsAg, HBV DNA trong 3-4 thang gan nhu khong xay ra. Nhiéu nghién ctru chi
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ra néu khong diéu tri TDF, néng d6 HBV DNA ciia me trude sinh khong thay ddi so
v6i thoi diém trude @6 trong thai ky [46], [56], [147]. Vi vay, viéc thu tuyén 2 nhom
tai 2 thoi diém khac nhau trong nghién ctru ndy hau nhu khong giy nén sai 1éch
chon lya. Mt han ché khi thu tuyén nhém ¢6 co hoi diéu trj chi gidi han trong tuan
thai tir 25 (+ 2 tuan) ciling c6 thé bo s6t mot sb trudng hop di kham thai tré hon 27
tuan khong duoc thu tuyén vao nghién ctru co thé gay sai 1éch chon lya.

4. Nghién ciru khong thyuc hién xét nghiém HBeAg cho thai phy vi ban dau
day khong phai 1a muc tiéu cia dé tai, nghién ctru vién thu thap xét nghiém tir thai
phu c6 san va mang theo khi kham. Viéc thu thap xét nghiém HBeAg c6 san cua
thai phu trong thai ky khi chua diéu tri dé so sanh véi ki thuat HBV DNA ¢6 thé ¢
sai 1am do ludng va 12 mot han ché so v6i nghién ciru tryc tiép 1am xét nghiém cho
thai phu. Tuy nhién, theo cac tai li¢u chung t6i tham khao [1], [15], [24], [25], d0
nhay va d6 dic hiéu ciia xét nghiém HBeAg kha twong dong giita cac nha san xuat,
vi vay két qua thu duoc tir nhidu ngudn nhung ciing twong dong. Két qua nghién
clru c6 gia tri gitip cung cap thém thong tin, va ciing c6 thé 1a mot goi ¥ cho nghién

ctru tiép theo.
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KET LUAN

Nghién ctru doan hé tién ctru theo ddi 661 thai phu thudc ba nhém: HBVDNA
>10° copies/mL dugc didu tri TDF trong thai ky, HBVDNA >10° copies/mL khong
dwoc didu tri TDF trong thai ky, HBVDNA <10° copies/mL khéng duoc diéu tri
TDF trong thai ky va con cua cac thai phu nay. Banh gia hiéu qua can thiép du
phong 13y truyén HBV tir me sang con trén 316 tré sinh ra tir cac ba me nay trong
giai doan tir 1/2021 dén 12/2022, két qua cho thiy:

Trong sb thai phu mang thai nhiém HBV, ti Ié thai phu c6 HBV DNA >10°
copies/mL can diéu tri du phong TDF 1a 53,7% va ti 1¢ thai phu c6 HBV DNA >10°
copies/mL khong duogc diéu tri dy phong TDF la 22,3%.

Ti 1& nhiém HBV & tré sinh ra tir ba me nhiém HBV c6 diéu tri TDF trong ba
thang cudi cua thai ky 12 2,8% (KTC 95%: 0,9% — 8,5%) thap hon ti I¢ nhiém HBV
& tré sinh ra tir me nhiém HBV khong diéu tri TDF 1a 5,4% (KTC 95%: 1,7%-
15,8%). Ti 1& nhiém HBV ¢ tré sinh ra tir me c6 HBV DNA <10° copies/mL la
0,7% (KTC 95%: 0,1%-4,6%).

Diéu tri du phong TDF két hop tiém chung vic xin viém gan B miii so sinh
gidp giam ti 1& nhiém HBV ¢ tré sinh ra tir me c6 HBV DNA >10° copies/mL.

Sau cac liéu tiém co ban vac xin VGB, ti ¢ tré sinh ra tir me c6 diéu tri voi
TDF c6 dap tng mién dich 1a 91,3% (KTC 95%: 83,9%-95,4%); ti I tré sinh ra tur
me khong didu tri véi TDF co dap tng mian dich 13 88,9% (KTC 95%: 76,9%-
95,1%).

Tuong quan giita nong d6 HBsAg va nong 6 HBV DNA, lién quan gitra tinh
trang HBeAg, mic qHBsAg véi mic HBV-DNA: ¢6 mdi twong quan thuan, chat
ché gitra qHBsAg va tai lugng vi rat, méi twong quan giam dan theo tudi. O thai
phu c6 HBeAg(+): twong quan thuan, chit chg; thai phu c6 HBeAg(-): mdi tuong
quan yéu. Phu nir mang thai c6 HBeAg duong tinh c¢6 kha nang c6 micc HBV DNA
cao (>10° copies/mL) gap 79,7 1an so véi nhitng ngudi c6 HBeAg 4m tinh. Phu nit
mang thai c6 muc qHBsAg >10* IU/mL c¢6 kha ning c6 muc HBV DNA >10°

copies/mL gép 29,5 l4n so véi nhitng ngudi c6 miac gHBsAg <10* 1U/mL.



104

KIEN NGHI

Duya trén két qua nghién ciru, két hop véi cac tai liéu tham khao, va xuét phét
tir thuc té, chling t6i c6 nhing kién nghj sau:

1. Mic du Bo Y té dd c6 huéng dan diéu tri TDF cho thai phu c6 tai lugng vi
rit cao nhung van con nhiéu thai phu chua duoc tiép can diéu tri, dan dén nguy co
lay truyén HBV tir me sang con khién tré sinh ra c6 thé nhiém HBV man trong
tuong lai. Vi vay, can c6 thém céc nghién ciru lién quan dén rao can cua viéc tiép
can diéu tri du phong & phu nit mang thai dé c6 nhitng chinh sach phu hop gidp gia
ting diéu tri ciing nhu tuan thu & phu nit mang thai 1am giam hon nita 13y truyén
HBV tir me sang con.

2. Nghién ctu cho thay vai trd caa diéu tri du phong TDF ¢ thai phu c6 tai
lwong Vi rGt cao. Bo Y té can nhic xem xét bd sung xét nghiém HBeAg (ngoai
qHBsAg da duoc khuyén cdo) nhu 1a mot xét nghiém thay thé trong truong hop
khong thé thuc hién xét nghiém HBV DNA dé quyét dinh diéu tri du phong TDF
cho thai phu, dic biét nhitng noi c6 ngudn luc han ché, viing sau, viing xa.

3. Nghién ctru cho thay vai trd cua miii VAc xin so sinh trong phong ngtra lay
truyén HBV tir me sang con. Mic du trong nghién ctu ti Ié tré duoc tiém mili véc
xin so sinh hién nay dat 99,1% nhung van can cé c4c bién phép duy tri dé ting
cudng thyc hién tiém chung mii vac xin viém gan B so sinh sém va dung lich (trir

cac truong hop chdng chi dinh) gidp giam lay truyén HBV tir me sang con.
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PHIEU THONG TIN VE NGHIEN CUU

Tén Nghién ciru: Nghién ctru tinh trang nhiém HBV & tré em sinh ra tir
me c6 HBV va céc yéu té lién quan dén khoang tréng
mién dich & cac dbi twong nay

Phién ban; ngay cia ICF: Phién béan 2.0, ngay 25 thang 03 nam 2019

Nghién ctru vién chinh: TS.BS Hoang Quéc Cudng

Mai s6 nguoi tham gia:

GIOI THIEU NGHIEN CUU

Ban va con ban dang duoc moi tham gia vao mot nghién ciru dich t& hoc. Ban hoan
toan c6 quyén tham gia va dong ¥ cho con minh vao nghién ctru nay hay khong. Xin vui
long danh thoi gian doc cac thong tin ciia nghién ctru nay va hiy hoi bat ky cau hoi ndo
ma ban c6 thé hoi.

Khi ban quyét dinh ddng ¥ tham gia va cho con minh tham gia, ban s& ky vao phiéu
cung cép thong tin va phiéu tinh nguyén tham gia nghién ciru. Ban s& duoc giit mot ban
sao0 clia cac phiéu d3 ky dé lwu giit. Ban gdc cua cac phiéu s& lwu giit vao hd so cua trung
tam nghién curu.

Khoang 660 thai phu va tré sinh ra tir cac thai phu nay s€ tham gia vao nghién ctru.
Théng tin vé nghién ctru

Viém gan vi rat B 13 mét bénh phd bién toan cdu, do vi rit viém gan B (HBV) giy ra.
Bénh c6 thé lay truyén qua dudng méu, duong tinh duc, tir me truyén sang con. Nhidm
HBV c6 thé gdy viém gan man tinh va hau qua cudi cung 1a xo gan hodc ung thu gan. Tai
chau A duong lay truyén HBV chinh 1 tir me sang con, it nhit 90% nguoi Viét Nam bi
nhiém HBV qua dudng nay, ddy 1a nguyén nhin hang dau din dén nhiém HBV man tinh.
Viéc diéu tri du phong cho thai phu 3 thang cudi cua thai ky bang thudc khang vi rat két
hop tiém ngira va khang thé, theo ddi sat ngudi me dé phat hién viém gan bung phat 13 rat
quan trong.

Nghién ctru ndy nham muc dich:

1. Xéc dinh tinh trang nhiém HBV & tré sinh ra tir me nhiém HBV di duogc diéu tri

bang thudc khang vi rit trong thoi ky mang thai.

2. Xéac dinh tinh trang nhiém HBV & tré sinh ra tir me nhiém HBV khong diéu tri

bang thudc khang vi rut.

1]5
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3. Khao sat cac yéu té lién quan dén khoang tréng mién dich & tré sinh ra tir me c6
HBV.

Nghién ciru nay trién khai tai Bénh vién Bénh Nhiét d6i, bénh vién T Dii va Bénh

vién Pa khoa Pong Thap.
Sau khi ban déng y va cho con ban tham gia nghién ctru thi ban s€ thuc hién nhiing
viéc sau:

e Tra 16i bang cAu héi v6i mot sb thong tin ca nhan cia gia dinh va con ban lién quan
dén bénh cta ban va con ban.

e Tra 101 thong tin vé tinh hinh strc khoe cua ban va con ban.

e Néu ban dang mang thai tudn thir 25+2 thai ky, ban s& duoc 1dy 6ml mau vao lac
thu tuyén va sau sinh 3, 6 théng.Néu ban dén bénh vién luc chuyén da thi ban sé
duogc ldy 6ml mau vao lic thu tuyén.

e MO0t nam sau, con ban sé dugc léy khoang 3 ml mau dé xét nghiém chén doan
bénh.

Moi thong tin s€ dugc giilt bi mat. Cac két qua xét nghiém s€ chi dugc sir dung cho

muc dich nghién ctru, .

Néu c6 bét ky théng tin ndo ma ban khong hiéu, ching t6i s& tra 16i cac thic mic cla

ban.

Vi¢c tham gia nghién ctru 1a hoan toan ty nguyén, ban c6 quyén tir chbi bat ky lac nao.

Logi ich khi ban tham gia nghién ciru
e Ban/con ban c6 thé khong nhan dugc lgi ich truc tiép tir viéc tham gia vao nghién
clru nay.
e Ban s& dugc tw vAn vé van dé stc khoe ctia con néu tré bi nhiém HBV
e Ban/con ban dugc thuc hién mot s6 xét nghiém chin doan va theo ddi bénh mién
phi dung cho muc dich nghién ctru, ban s€ dugc thong bao két qua xét nghiém.
Ban sé& nhan duoc khoan tién 1a 100.000 dong Viét Nam cho mdi 1an tham gia dé hd tro
cho céc chi phi di lai tham gia nghién ctru.
Riri ro khi tham gia nghién ciru
Viée ldy méu & khuyu tay do cc diéu dudng c6 kinh nghiém thuc hién s& khong
lam cho ban/con ban dau nhiéu chi dé lai mot vét tham nho, khong anh hudng gi dén
ban/con ban trudc mit ciing nhu sau ny.
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CAC VAN DE VE PHAP LY VA TAI CHINH

Diéu gi xdy ra néu ban/con ban bi ton hai trong khi tham gia nghién ciru nay?

Néu con ban bj tén thuong do thuc hién cic quy trinh khi tham gia nghién ci,
ban/con ban c6 thé dugc bdi thudng. Bac si nghién ciru s& cung cép cho ban thong tin vé
cach dé nhan dugc boi thudng trong truong hop chén thuong.

Viéc k¥ vao phiéu nay s& khong anh hudng t6i quyén thyc hién céc thu tuc to tung
ctia ban néu ban tin ring con ban bi thwong vi da tham gia vao nghién ciru nay.

Néu con ban c6 bao hiém y té, vui 1ong kiém tra véi cong ty bao hiém ctia con ban
dé chéc chin ring viéc tham gia vao nghién ctru nay s& khdng anh hudng dén hop dong
bao hiém cua con ban.

Ban c6 phai tra khoan tién nio dé dwoc tham gia vao nghién ciru khong?

Ban/con ban khong phai chi tra cho viéc con ban tham gia nghién ciru nay. Con

ban s& dugc kham va cham soc y té lién quan dén nghién ctru mién phi.

Ban c6 thé chia sé cac thong tin nay khong?

Céc thong tin ma chung t6i cung cip cho ban thudc quyén s& hiru ciia nghién ctru
nay. Nhung ban hoan toan co thé chia sé cac thong tin ndy véi bac si, gia dinh hodc ban
bé ctia ban khi ban thao luan vé viéc tham gia vao nghién ctru va cham s6c strc khoe cia
con ban.

Ai da xét duyét nghién ciru?

Nghién ctru nay da dugc hoi ddng khoa hoc va dao dirc trong nghién ciru, xét duyét
dé bao vé su an toan, quyén, sirc khoe va phém gia ctia ban hodc con ban. Nghién clru nay
da dugc Bo Y té Viét Nam va Hoi déng Dao dlrc trong Nghién clru ctia Vién Pasteur
thanh phé Hd Chi Minh xét duyét va dua ra ¥ kién chip thuén.

Ban cén lién lac véi ai néu ban c¢6 ciu héi?
Ngudi can lién hé néu c¢6 cau héi:
Tén: TS.BS Hoang Qubc Cuong
Pia chi: Vién Pasteur TP.HCM. 167 Pasteur, Phuong 8, Quan 3, TP.HCM
Sb dién thoai: (083) 820 6485

3|5
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PHIEU CHAP THUAN TINH NGUYEN THAM GIA NGHIEN CUU

Ho va tén nguoi tham gia
nghién clru

Ma s6 doi tugng:

Tén Nghién ctru: Nghién ciru tinh trang nhiém HBV & tré em sinh ra tir

me ¢6 HBV va céc yéu t0 lién quan dén khoang trong
mién dich & cac d6i trong nay

S6 phién ban; ngay cua ICF: | Phién ban 2.0, ngay 25/03/2019

Ma s6 Nghién ctru:

Nghién ctru vién chinh TS.BS Hoang Qudc Cuong

T6i xac nhan nhu sau:

T6i da doc va hiéu phiéu cung cép théng tin cho nghién ctru "Nghién ctu tinh
trang nhiém HBV & tré em sinh ra tir me¢ c6 HBV va céc yéu t lién quan dén
khoang tréng mién dich & cac dbi twgng nay". Toi c6 du thoi gian dé suy nghi vé
viéc tham gia.

T6i hai 16ng v&i nhitng cau tra 10 cho tit ca cac thic mic cia toi.

To6i d3 duoc nhan mot ban sao cua phiéu cung cap thong tin va don tinh nguyén
tham gia nay dé tu luu gii.

Téi hidu rang t6i c6 quyén tiép can cic dit liéu dugce nhitng ngudi co trach nhiém
cung cép trong phiéu cung cép thong tin

T6i cho phép thong tin c4 nhan cta tdi dugc thu thdp va su dung cho cdc muc dich
lién quan dén nghién ctru nay.

Toi ddng ¥ viéc co thé dwoc lién lac vao mot ngay sau ndy dé xin sy cho phép cua
t6i lién quan dén nghién ciru ndy hoic bét cir nghién ciru phu ndo lién quan.

Bing viéc ky vao phiéu nay toi dong y

Tham gia vao nghién ctru
Céc thong tin cua t6i dugc st dung nhu dugc néu trong phiéu chép thudn
Céc mau mau cua tdi duoc st dung nhu dugc néu trong phiéu chap thuan

4|5




Version 2.0 ngay 25/05/2019

Neowoi tham gia nghién ctiru

Chit ky/d4u vén tay (nguoi tham gia Ngay/Thang/Nam va gio:
khong biét doc hoic biét viét) B Y S
Hovatén:. . ... ... .. ... ... ... . .......

T6i x4c nhan rang t6i da thuc hién qua trinh 14y ¥ kién chip thuan tham gia nghién
ctru theo quy dinh 4p dung.

Ngwoi lam ching

Nghién ciru vién/Ngwoi dwoc iy quyén lay v kién chip thuin tham gia nghién ciru
Chir ky Ngay (Ngay/Thang/Nam):
]

Ho va tén cua nghién ctru vién/ngudi dugce uy quyén:

55
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NGHIEN CUU TINH TRANG NHIEM HBV O TRE EM SINH RA TU ME NHIEM HBV
VA CAC YEU TO LIEN QUAN PEN KHOANG TRONG
MIEN DICH O CAC POI TUQNG NAY

VIEN PASTEUR TP.HCM

POI TUQNG NGHIEN CUU

(POT KHAM BA ME MANG THAI O TUAN THU 25+2)
NHOM: Ba me c6 dur phong TDF

M3 s doi twong nghién ciu : NDM L

TEN AOF tIEQONIE: ceveverereecrrerscrsecsscsssssssessssssssssssesssssssassassssssssssssssssessssens
SO din tho@i HEN 18C ¢ .oucveceeecrerrecencescrssssecsesssssessesscssssssssssssssssssssasns

Dia diém nghién ciru: Bénh vién bénh Nhiét d¢i TP.HCM
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PHAN 1: CAC THONG TIN CUA BA ME MANG THAI DOT TUAN THU 25+2
1.1 THONG TIN CHUNG

STT Cau héi Tra loi Ghi chu
Al |Ngaysinhciame:  /  /  (dd/mm/yy)
A2 | Trinh d6 hoc van ciia me 1. Khong biét chix

2. Tiéu hoc

3. Trung hoc co s&

4. Trung hoc phé thong

5. Trung cip/cao dang/dai hoc

6. Khac........................
A3 |Nghé nghiép chinh hién 1. Noitro
nay cua me 2. Lam Nong
3. Cong nhan.
4. Van phong
5. Buon ban, dich vu kinh doanh
6. Khac.....................
A4 | PARA 000
A5 | Két qua xét nghiém 1. Duong tinh
Hbsng (diico) 2. Am tinh
A6 | Két qua xét nghiém 1. Duong tinh
HbeAg (néu co) > Am tinh
A7 | Kétqua xét nghiém HBV- | .o,

DNA (néu cé)
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1.2. KIEM TRA SU'C KHOE CUA ME

Phén kiém tra strc Binh thuong

khoe

Khong binh thuong

Ghi chu triéu chirng

Téng trang chung

Tim

Phdi

Bung

Khéc (Tai miii hong,
co xuong khép, than
kinh, da niém)

...............................................................................................................................................

HOAN TAT TAI LIEU GOC

Tén bac si:

Chit ky:

Ngay:  /

_/___ (dd/mm/yy)
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PHAN 4: LAY MAU MAU

MAU MAU a

THE TICH MAU CAN LAY

6 ml

— Dan nhan mau mau

— Lay mau mau

Mau mau: a

Thé tich mau da thu thap: . ml

Co ldy du thé tich mau khong: [0 ¢o

[1khong

Néu khong, néu 1y do:
[ Khéng tim thdy ven
[ Ngudi nhd/ bénh nhan tir chbi lay

C Khéc, ghird: ...ooovvviiiiiii,

SO 1an thue hién lay mau: __lan

HOAN TAT TAI LIEU GOC

Tén diéu dudng:

Chir ky:

Negay:  /

_/__ (dd/mm/yy)
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PHAN 5: KET QUA XET NGHIEM POT 1

M3 sb ddi twong nghién ciu: N D a
Mau mau: a

STT Cau héi Tra loi Ghi chu
D1 | Két qua xét nghiém Dinh Dién két qua
luong HBsAg
D2 | Két qua xét nghiém ALT Dién két qui
D6 | Két qua xét nghiém 00 Duong tinh
HBeAg &
[0 Am tinh
D7 | Nong do HBV - DNA Dien két qua

HOAN TAT TAI LIEU GOC

Tén NCV: Chir ky: Ngay: / / _ (dd/mm/yy)
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NGHIEN CUU TINH TRANG NHIEM HBV G TRE EM SINH RA TU ME NHIEM HBV
VA CAC YEU TO LIEN QUAN PEN KHOANG TRONG
MIEN DICH O CAC POI TUQNG NAY

VIEN PASTEUR TP.HCM

POI TUQNG NGHIEN CUU

(PQT KHAM SAU SINH 3 THANG)
NHOM: Ba me ¢6 du phong TDF
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PHAN 1: THONG TIN PQOT KHAM SAU SINH 3 THANG

1.1. THONG TIN CHUNG CUA TRE

TT Cau hoi Tra loi Ghi chu
Al | Tré sinh & tudn thir méy thai ky __ tudn Xem thém sb
Ngay sinh cua tré Y A kham thai
(dd/mm/yy)
A2 | Cén ndng ltc sinh ___ gram
Chiéu cao luc sinh —om
A3 | Bénhly kém theo cia tré (néucd) | ....oooeviiiininnnnn.
A4 | Tré c6 dugc tiém ngira viém gan lac | 1. Co Xem thém sb
sinh hay khong? 2. Khong kham thai
AS [ Thot gian chuyénda | o Gio | Xem thém s3
khém thai
A6 | Nhiém trung 6i 1.Co Xem thém s6
2.Khéng kham thai
A7 | Xuat huyét 4m dao 1.Co Xem thém sb
2 Khéng kham thai
A8 | Nguy co sinh non (<37 tuén) 1.Cé Xem thém s6
2.Khéng kham thai
A9 | Kiéu sinh 1. Sinh thudng Xem thém s6
2. Sinh ¢6 hd trg kham thai
3. Sinhmb
A10 | Tré c6 bu me¢ khong? 1.Co
2.Khong
All | Thoi diém tiém vic xin viém gan B | 1. cung ngay sinh Xem s tiém

so sinh cach sinh bao 1au?

2. sau ngay sinh

ngtra. Néu chon
1, chuyén A13
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TT Cau hoi Tra loi Ghi chu
A12 | Chi c6 biét nguyén nhan nao lam cho | 1. Do béc si chi dinh
tré dwoc tiém vic xin sau ngdy sinh | 2. Do ngudi nha s¢ tiém qua
khong? sém cho tré
3. Do bénh vién khong cé
véc xin
4. Khong 1o
Al13 | Tré co tiém HBIG khong? 1, Cd Néu chon 2,3
2. Khong chuyén B1
3. Khong biét
Al4 | Thoi diém tiém HBIG céch sinh bao | 1. Cung ngay sinh Néu chon 1
lau? 2. Sau ngay sinh chuyén B1
A15 | Chi c6 biét nguyén nhan nao lam cho | 1. Do béc si chi dinh

tré tiém HBIG sau ngay sinh khong?

Do nguoi nha sg tiém qua
som cho tré
Do bénh vién khong cé

thudc
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1.2. DANH GIA TUAN THU DIEU TR| O' BA ME DUNG TDF

TT Cau héi Tra loi Ghi chu

Bl | Chjc6 ngung thudc gitta | 1.C6 Néu chon 2, chuyén
chung khong? 2.Khéng sang B4

B2 | Chi u6ng thudc d&n thdi | cooveovoeeoeeeeeeeeeeeeeeeeeeeesee s
d]ém néo? .........................................................

B3 | Ly do chi ngung thudc | .oooveoeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e, (ghi 10 cau tra 101)
B4 | Chi c6 khi ndo quén ubng | 1.Co ) . Néu chon 2, chuyén
thubc khong? 2.Khong, uengden sang phan III
B5 | Tan suét quén udng thude - 12 lép/ thang

- >=3 lan/thang

1.3. KIEM TRA SU'C KHOE CUA ME

Phan kiém tra sic

khoe

Binh thwong

Khong binh thwong

Ghi chu tri€u chirng

Téng trang chung

Tim

Phéi

Bung

Khéc (Tai mii hong,
co xuong khép, than

kinh, da niém)
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1.4. KIEM TRA SU'C KHOE CUA TRE

Phan kiém tra stic Binh thuwong Khong binh thwong | Ghi chi triéu chirng
khoe

Téng trang chung

Tim

Phéi

Bung

Khéc (Tai miii hong,
co xwong khép, thin
kinh, da niém)

HOAN TAT TAI LIEU GOC

Tén Bac s¥: Chir ky: Ngay:  / /  (dd/mm/yy)
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NGHIEN CU'U TINH TRANG NHIEM HBV O TRE EM SINH RA TLU' ME NHIEM
HBV VA CAC YEU TO LIEN QUAN DEN KHOANG TRONG
MIEN DICH O CAC POI TUQNG NAY

VIEN PASTEUR TP.HCM

POI TUQNG NGHIEN CUU

(POT KHAM TRE 12 THANG TUOI)

NHOM: Ba me c6 dur phong TDF

M3 s6 doi twong nghién cuu : NbD T_

Tén ddi twong: ...ceeeeceevcreecrecnen. cEvsvssSa R R 55 R
Dija chisseesessenss D resreesssnnnnnas ceeseressssnennnnens I
S6 dién thoai litn 12¢ : .vveeveeeeeceeeeecescenene R D TRTr——

Dia diém nghién ciru: Bénh vién bénh Nhiét déi TP.HCM
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PHAN 1: THONG TIN TIEM CHUNG CUA TRE

1.1. THONG TIN CHUNG (Ghi chii: xem va dién theo théng tin trong sé tiém ching)

STT Cau hoi Tra loi Ghi chu
Al | Tré c6 dugc tiém vic xin viém gan Bmili | [ C6 Néu
1 khong? L Khong “Yhong”
Ly do tré khong dugc tiém: chuyén
......................... phén IT
A2 | Tré tiém vic xin viém gan B ¢6 dung lich | [ C6
2 thang tubi khong? [l Khéng, tré ...... thang
Ly do tré khong dugc tiém/
Hemtré:. ...
A3 | Tré c6 tiém vic xin viém gan B mii 2 O Cé6 Néu
khong? U Khong “khong”
Ly do tré khong dugc tiém: chuyén
......................... phn IT
A4 | Tré tiém vac xin viém gan B ¢6 dang lich | [ C6
3 thing tudi khong? [ Khéng, tré ...... thang
Ly do tré khong dugc tiém/
HEM ...
A5 | Tré c6 tiém vic xin viém gan B mili 3 MCh Néu
khong? O Khéng “Ythong”
Ly do khéng: chuyén
......................... phan IT
A6 | Tré tiém vic xin viém gan B c6 ding lich | 0 Co

4 théng tudi khong?
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1.2. KIEM TRA SU'C KHOE CUA TRE

Phan kiém tra stc Binh thudng Khong binh thuong | Ghi chu triéu chirng
khée

Tdng trang chung

Tim

Phéi

Bung

Khéc (Tai miii hong,
co xwong khép, than
kinh, da niém)

...............................................................................................................................................
...............................................................................................................................................

...............................................................................................................................................

HOAN TAT TAI LIEU GOC

Tén bac si: Chir ky: Ngay: / /  (dd/mm/yy)
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PHAN 2: LAY MAU MAU

MAU MAU d THE TiCH MAU CAN LAY 3 ml
— Dén nhin mau mau
— LAy mu mau
MAiu mau: d
Thé tich mau da thu thdp: . ml
C6 ldy du thé tich mau khéng: [ cé [ khéng

Néu khéng, néu 1y do:
[ Khong tim thdy ven
[ Nguoi nha/ bénh nhan tir chdi ldy

CKhéc, ghird: ..o

S6 1an thuc hién 1éy mau: lan

HOAN TAT TAI LIEU GOC

Tén diéu dwdng: Chir ky:

Ngay: / /  (dd/mm/yy)
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PHAN 3: KET QUA XET NGHIEM DOT 4

M3 sb d6i twgng nghienciu: ND d
MAu mau: d

STT Cau hoi Tra loi Ghi chu
B1 |Két qua xét nghiém [0 Duong tinh
HBsAg o
L) Am tinh
B2 | Két qua xét nghiém Anti- Dién két
HBs DDDD mlIU/ml R
qud
B3 | Két qua xét nghiém Anti- | 1.Dwong tinh Dién két
HBc (néu co) > Am tinh qud

HOAN TAT TAI LIEU GOC

Tén NCV: Chir ky: Ngay: / /  (dd/mmlyy)
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NGHIEN CUU TINH TRANG NHIEM HBV O TRE EM SINH RA TU ME NHIEM
HBV VA CAC YEU TO LIEN QUAN DEN KHOANG TRONG
MIEN DICH O CAC POI TUQNG NAY

VIEN PASTEUR TP.HCM

POI TUQNG NGHIEN CUU

(PQT KHAM BA ME PEN KHAM LUC SINH)
NHOM: Ba me khong du phong TDF

M3 s6 dbi twong nghién ciu : M

Tén dbi twong: ...... AR A—— S 5 S SR L R A S TV ;
Dia chi:................... reeseresessssnnrsssssnnns tessetesssssnnttessssansnaesessssntsasessssennasaesnnn
SO dién thoai Hen 12C: .eeeeeeeeceeeereceseeeeenssesssssnnns veveresaeaens

Dia diém nghién ciru: .............. R BSOS SRS P GRS
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PHAN 1: CAC THONG TIN CUA BA ME PEN KHAM LUC SINH
I. THONG TIN CHUNG

STT Cau héi Tra loi Ghi chu
Al |Ngaysinhcuame:  /  /  (dd/mm/yy)
A3 | Trinh d6 hoc van cta me 1. Khong biét chit
2. Tiéu hoc
3. Trung hoc co s&
4. Trung hoc phd thong

5. Trung cp/cao dang/dai hoc

A4 Nghé nghi€p chinh hién 1. Noi tro

Ty GO I 2. Lam Néng

3. Cong nhan.

4. Van phong
5. Budn ban, dich vu kinh doanh
6. 6.Khac.............o...
AS | PARA 0ooo
A6 | Két qua xét nghiém 1. Duong tinh
HbsAg (da co) B o
2. Am tinh
A7 | Két qua xét nghiém 1. Duong tinh
HbeAg (néu co) A~
2. Am tinh

A8 | Két qua xét nghiém HBV- | oo,
DNA (néu co)




Version 2.0 ngay 25/03/2019

II. KIEM TRA SUC KHOE CUA ME

Phin kiém tra strc Binh thudng Khong binh thwomg | Ghi chi triéu chirng
khée

Tbéng trang chung

Tim

Phéi

Bung

Khac (Tai miii hong,
co xuong khép, thin

kinh, da niém)

HOAN TAT TAI LIEU GOC

Tén bac si: Chir ky: Ngay: / /  (dd/mmlyy)
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PHAN 4: THONG TIN CHUNG CUA TRE

so sinh céach sinh bao 1au?

2. sau ngay sinh

TT Cau héi Tra loi Ghi chu
Al | Tré sinh & tudn thir may thai ky __ tudn Xem thém sb
Ngay sinh cua tré N N kham thai
(dd/mm/yy)
A2 | Can nang luc sinh ____ gram
Chiéu cao luc sinh om
A3 | Bénh ly kém theo ctia tré (néu c0) | uveeeeeeeeeeeeeennnnn,
A4 | Tré c6 dugc tiém ngura viém gan lac | 1. C6 Xem thém s
sinh hay khong? 2. Khong kham thai
A5 | Thoigian chuyénda [ Giy | Xem thém so
khém thai
A6 | Nhiém trung 6i 1.Co Xem thém s6
2.Khong kham thai
A7 | Xuat huyét 4m dao 1.Co Xem thém s6
2.Khong kham thai
A8 | Nguy co sinh non (<37 tudn) 1.Co Xem thém sb
2. Khong kham thai
A9 | Kiéu sinh 1. Sinh thudng Xem thém sb
2. Sinh c6 hd tro kham thai
3. Sinh md
A10 | Tré c6 bu me khong? 1.Co
2.Khong
All | Thoi diém tiém véc xin viém gan B | 1. cung ngay sinh Xem sb tiém

ngtra. Néu chon
1, chuyén A13
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A12 | Chi c6 biét nguyén nhan nao 1am cho | 1. Do bac si chi dinh
tré dugc tiém vic xin sau ngay sinh | 2. Do ngudi nha so tiém qué
khong? som cho tré
3. Do bénh vién khong co
vic xin
4. Khoéng 1o
A13 | Tré c6 tiém HBIG khong? 1.Co Néu chon 2,3
2. Khong chuyén B1
3. Khéng biét
Al4 | Thoi diém tiém HBIG céch sinh bao | 1. Cung ngay sinh Néu chon 1
1au? 2. Sau ngay sinh chuyén B1
A15 | Chi c6 biét nguyén nhan nao lam cho | 1. Do béc si chi dinh
tré tiém HBIG sau ngay sinh khong? | 2. Do ngudi nha s¢ tiém qué
som cho tré
3. Do bénh vién khong c6
thudc
4. Khac.....cooovviiiiiniiin
HOAN TAT TAI LIEU GOC
Tén diéu dudng: Chir ky: Ngay: / /  (dd/mm/yy)
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PHAN 5: LAY MAU MAU

MAU MAU a

THE TICH MAU CAN LAY

6 ml

— Dan nhan mau mau

— Lay mau mau

Mau mau: a

Thé tich mau d thu thap: _ ml
C6 13y du thé tich mau khong: [ ¢o ~ khéng

Néu khéng, néu ly do:
7 Khéng tim thdy ven

) Nguoi nha/ bénh nhan tir chi lay
TTKhAC, BRI T0: oo e

S6 14n thuc hién 1y méu: __lan
HOAN TAT TAI LIEU GOC
Tén diéu dudng: Chir ky: Ngay: / /  (dd/mmlyy)
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PHAN 6: KET QUA XET NGHIEM POT 1

Mai s6 ddi twong nghién ciu : a
Mau mau: a

STT Cau héi Tra loi Ghi chit
D1 | Két qua xét nghiém Dinh Dién két qua
luong HBsAg
D2 | Két qua xét nghiém ALT Dién két qui
D3 | Két qua xét nghiém (1 Duong tinh
HBeAg A
(0 Am tinh
D4 | Nong do HBV - DNA Dién két qua
HOAN TAT TAI LIEU GOC
Tén NCV: Chir ky: Ngay: / /  (dd/mm/yy)
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NGHIEN CUU TINH TRANG NHIEM HBV O TRE EM SINH RA TU ME NHIEM
HBV VA CAC YEU TO LIEN QUAN DEN KHOANG TRONG
MIEN DICH O CAC POI TUQNG NAY

VIEN PASTEUR TP.HCM

POI TUONG NGHIEN CUU

(POT KHAM TRE 12 THANG TUOI)

NHOM: Ba me khong cé co hdi diéu tri dw phong

Mai s6 dbi twong nghién ciru : T

Tén ddi trong: c.veeeveceeeceecrecrcsenne tteesssentisstessseesssantsssssasessssnnnasssssssans
Dbia chi................. S SO R
SO dién thoai lien 12c: ..ceueeeeeecececreceneenene creteessseesssanesssnsssesaans ceeressnnns

Dia diem nghién ctru: .......cccuueee. S S SRS ST T ST RS
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PHAN 1: THONG TIN TIEM CHUNG CUA TRE

I.  THONG TIN CHUNG (Ghi chii: xem va dién theo thong tin trong sé tiém
chiing)
STT Cau hoi Tra loi Ghi chu
Al | Tré c6 duoc tiém véc xin viém gan B mii | 0 Cé Néu
1 khong? U Khong “khiong”
Ly do tré khong dugc tiém: chuyén
......................... phin 2
A2 | Tré tiém vic xin viém gan B ¢ dung lich | 7 C6
2 thang tudi khong? T Khong, tré ...... thang
Ly do tré khong dugc tiém/
tHem tré:. ..
A3 | Tré c6 tiém vic xin viém gan B miii 2 1Ch Néu
khong? - Khong “khéng”
Ly do tré khong dugc tiém: chuyén
......................... phin 2
A4 | Tré tiém vic xin viém gan B c6 ding lich | 7 C6
3 thang tudi khong? T Khong, tré ...... thang
Ly do tré khong duoc tiém/
HEM .
A5 | Tré c6 tiém véc xin viém gan B mii 3 0Cé Néu
khong? U Khéng “khong”
Ly do khong: chuyén
......................... phén 2
A6 | Tré tiém vic xin viém gan B ¢6 dang lich | 0 C6
4 thang tudi khong? [ Khoéng, tré ...... thang
Ly do tré khong dugc tiém/
HEM tré:. ..o




Version 2.0 ngay 25/03/2019

II. KIEM TRA SUC KHOE CUA TRE

Phin kiém tra sirc
khoe

Binh thwong

Khéng binh thudng

Ghi chu triéu chirng

Téng trang chung

Tim

Phéi

Bung

Khéc (Tai mii hong,
co xuong khép, than

kinh, da niém)

HOAN TAT TAI LIEU GOC

Tén bac si:

Chir ky:

Ngay: / /  (dd/mmlyy)




Version 2.0 ngay 25/03/2019

PHAN 2: LAY MAU MAU

MAU MAU d

THE TIiCH MAU CAN LAY

3 ml

— Daéan nhan mau mau

— Lay mau mau

Mau mau: d

Thé tich mau d thu thap:

__ml

C6 14y du thé tich méau khong:

Ocod

1 khong

Néu khong, néu ly do:
_ Khoéng tim thdy ven

_ Ngudi nhd/ bénh nhan tir chi ldy
T KhAC, ghi I0: oo,

S6 1an thyc hién 14y mau:

__lan

HOAN TAT TAI LIEU GOC

Tén diéu dudng:

Chit ky:

Ngay:  /

_/__ (dd/mm/yy)




Version 2.0 ngay 25/03/2019
PHAN 3: KET QUA XET NGHIEM POT 2

Ma3 so6 doi twgng nghién ciru d
Mau mau: d

STT Cau hoi Tra loi Ghi chu
Bl |Két qua xét nghiém 1. Duong tinh
HBsiig 2. Am tinh
B2 | Két qua xét nghiém Anti- Dién két
HiBs LUEE miu/mi i
B3 | Két qua xét nghiém Anti- 1.Duong tinh
HBc (n€u o) 2 Am tinh

HOAN TAT TAI LIEU GOC

Tén NCV: Chir ky: Negay:  /  /  (dd/mm/yy)




NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BQ o
DE TAI VIEM GAN B Phién ban:Version 1.1
Ngay ban hanh:
Vién Pasteur QUY TRINH LAY MAU ME THU'C HIEN XET Trang: 1/9
TPHCM | NGHIEM (HBV-DNA, HBsAg PINH LUQONG VA ALT)
Phién ban
Bién soan Xem xét Phé duyét
Nguyén Puc Hai Nguyén Ptrc Tric Hoang Qudc Cudng
Ky tén: Ky tén: Ky tén:
DBUYE o ol e o smonss 13 3 5 avnas Ngay: .../l Ngay: ..../eooo /i,
QUA TRINH SUA POI
TT Phién ban Ngay hiéu luc Néi dung sira dbi
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NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BQ
PE TAI VIEM GAN B Phién ban:Version 1.1

Ngay ban hanh:

Vién Pasteur QUY TRINH LAY MAU ME THU'C HIEN XET Trang: 1/ 9
TPHCM | NGHIEM (HBV-DNA, HBsAg PINH LUQONG VA ALT)

I. MUC PICH
Nham dam bao quy trinh ldy mau me, tit ca can bd tham gia nghién ctu dugc tap
huin, théng tin ddy di, & rang; dwoc hoi va giai dap thoa déng céc cau hoi lién quan,
hiéu 16 duoc quyén va trach nhiém khi tham gia nghién ctu.
II. PHAM VI AP DUNG
Quy trinh dugc 4p dung cho hoat dong lay mau me trong khuén khé nghién ciru
“Nghién ctru tinh trang nhiém HBV & tré em sinh ra tir me ¢c6 HBV va céc yéu td lién
quan dén khoang trbng mién dich & cac ddi trgng nay”, mi sb nghién ctru - do Vién
Pasteur TP.HCM chu tri thuc hién.
III. NHAN SU
Nghién ctru vién dugc phan cong thyc hién quy trinh phai 14 béc si, y t4, diéu dudng,
hoic nit h¢ sinh nim 13 d& cuong nghién ctru, cac nguyén tic GCP va duoc tip hudn quy
trinh nay.
IV. TRACH NHIEM
— Nghién ctru vién 1a bac si, y ta, diéu dudng hodc nit hd sinh thuoc Bénh vién Nhiét
déi, T Dii va BV DK Pong Thap dugc phan cong chiu trach nhiém thuc hién quy
trinh nay.
— Nghién ctru vién chiju trach nhiém didu phdi, gidm sat dugc phan cong gidm sat
vi€c tuan thu quy trinh.
V. THUAT NGU VA CHU VIET TAT
— NCV: nghién ctru vién
— BV: Bénh vién
— SOP: Quy trinh
VI. TAILIEU THAM KHAO
— Quy trinh léy mau cia Khoa xét nghiém sinh hoc 1dm sang, Vién Pasteur

TP.HCM.
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Vién Pasteur
TPHCM

NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BQ
DE TAI VIEM GAN B

QUY TRINH LAY MAU ME THUC HIEN XET

NGHIEM (HBV-DNA, HBsAg DINH LUQONG VA ALT)

Phién ban:Version 1.1
Ngay ban hanh:
Trang: 2/ 9

VII. TAILIEU VA SOP LIEN QUAN

— D& cuong nghién ctru (miu BYT) phién ban hién hanh.

VIII. QUY TRINH THU'C HIEN

1. Thoi gian thuc hién

- Thoi gian thyc hién: sau khi dbi twgng nghién ctru déng y tham gia nghién cuu,

sau sinh 3 va 6 thang.

2. Nguyén tic

- Diéu kién t6t nhat 1a dé d6i twong nghién ciru ngdi nghi trén ghé, én dinh tur thé

vai phut trudce khi ldy mau.

- Dam bao chit lugng mau cho qu4 trinh xét nghiém.

3. Dung cu, héa chit va viin phong phim

a. Dung cu

Ging tay y té

Kim 14y mau

Ong liy mau chéng dong EDTA loai 6ml (vacutainer)
Day garrot

Khay dung mau

Thung van chuyén mau

Thung rac thai 1dy nhiém

Thung réc tai ché

Thung rac dung vat sic nhon

b. Hoéa chét, thudc thir
e Cdn 70°.

¢ Povidine.

* Dung dich rira tay nhanh.
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Vién Pasteur
TPHCM

NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BQ
PE TAI VIEM GAN B

QUY TRINH LAY MAU ME THU'C HIEN XET
NGHIEM (HBV-DNA, HBsAg PINH LUONG VA ALT)

Phién ban:Version 1.1
Ngay ban hanh:
Trang: 3/ 9

« Dung dich sat khuin bé mit.

c. Vin phong phim

« Phiéu thu thap té bao mau.

* Bao rac vang (y té).

4. Trinh tu thwe hién

4.1. LAy méu

« Lay méau tinh mach nép khuyu tay, mu ban tay hodc mu ban chan.

« Thit day garot bén trén ché ldy méu khoang Scm, do tim tinh mach.

»  Khir khuan vi tri 1y mau bing béng gon c6 thdm cdn 70% theo chiéu tir thm

ra ngoai, dgi kho han.

»  Ludn kim tiém véo tinh mach theo huéng 30° so véi khuy tay véi dau vét kim

huéng 1én trén, khi thdy déc kim c6 méau tién hanh thio day budc garo dé tranh

thay d6i tinh chat mau. Ding bom kim tiém hit mau, thé tich can thiét 1a 6ml.

* Dung bong gon khong tdm con dit 1én vi tri 14y mAy, rat kim nhe nhang va dut

kho4t. An nhe bong gon véo vi tri 14y mau.

* Bom nhe nhang méu vao thanh trong dng mau (hudng 45%), day nut chit.

»  Pao tron déu 6ng méu 5-6 1an. Dat 6ng méu cb dinh trén gia 30-40 phut trude

khi ly tAm tach huyét tuong

* Cho kim tiém vao thung dung vt sdc nhon.

4.2. Ly tam tach huyét twong

*  Sau thoi gian 30-40 pht, xét nghiém vién ly tim méu ngay véi toc d6 2500
vong/phut trong 15 phit. (Trong trudng hop chua ly tim ngay sau khi ¢b dinh
6ng mau tai nhiét do phong, dé dng mau vao ti 2-8°C nhung bit budc phai

thuc hién ly tim 6ng méu sau 4-6 tiéng ké tir khi léy mau).

* Dung pipet pasteur hodc micropipet hut huyét twong vao cac éng cryotube co

nhin twong tmg. Néu chua tién hanh tach huyét twong ngay, c6 thé dé dng

mau sau khi ly tdm tai 2-8°C nhung phai nhanh chéng tach huyét twong sau 24
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NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BQ

DE TAI VIEM GAN B Phién ban:Version 1.1
Ngay ban hanh:
Vién Pasteur QUY TRINH LAY MAU ME THU'C HIEN XET Trang: 4/9

TPHCM | NGHIEM (HBV-DNA, HBsAg PINH LUONG VA ALT)

tiéng ké tir khi thuc hién ldy méau.Luu trir cac 6ng huyét twong tai -20°C cho
dén khi chuyén dén don vi thuc hién xét nghiém
4.3. Cach thirc mi h6a miu mau/huyét twong

»  Ong lay m&u bénh phédm ban d4u phai ¢6 nhan tén dé déi chiéu véi phidu thu
thap mau.

* Céch dit tén nhén cu thé nhu sau:

Mau a: la mau mdu me ldy lic thu tuyén

Mau b: la mau mdu me ldy lic tdi kham 3 théng (chi dp dung tai BV Nhiét Déi)
Mau c: la mau mau lay me lic tai khdm 6 thang (chi dp dung tai BV Nhiét Déi)
Doi v6i Bénh vién Tir Di: TD a_STT

Vi du:

Thai phu tai Bénh vién Tir Dii ¢6 s6 thi tu thu tuyén 1a 001 thi c6 md mAu bénh
phdm nhu sau: TD a 001

Doi v6i Bénh vién Pong Thap: PT a_STT
Vi du:

Thai phu tai Bénh vién Ddng Thap c6 s6 thir ty thu tuyén 1a 001 thi ¢6 m3 mau
bénh pham nhu sau: BT a 001

Doi v6i Bénh vién Nhiét D6i: ND_a/b/c_STT
Vi du:

Thai phuy tai Bénh vién Nhiét D6i c¢6 s6 thir tw thu tuyén 1a 001 thi c6 m3 miu
bénh pham nhu sau: NB_a 001

Thai phuy tai Bénh vién Nhiét Déi c¢6 sé thit ty thu tuyén 14 001, tai kham lac 3
thang thi c6 ma mau bénh pham nhu sau: ND b 001

Thai phu tai Bénh vién Nhiét Dé&i c¢6 s thi tu thu tuyén 1a 001, tai kham lac 6
thang thi c6 md mau bénh phim nhu sau: NP _c¢_001
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NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BQ

PE TAI VIEM GAN B Phién ban:Version 1.1
Ngay ban hanh:
Vién Pasteur QUY TRINH LAY MAU ME THU'C HIEN XET Trang: 5/9

TPHCM | NGHIEM (HBV-DNA, HBsAg DINH LUQONG VA ALT)

4.4. Van chuyén miu bénh phim (miu huyét twong)
MAu dugc van chuyén dén Vién Pasteur TP.HCM vao thtr 4 hang tuén.

4.4.1. MAu chuyén tir Bé¢nh vi¢n Nhiét D6i, Tir Dii: mau phai dé trong phich lanh
phai c6 chira hop tich lanh ddm bao nhiét d 15- 25°C hodc &p tay vao cam tha?'ly
mat trong khi van chuyén.

4.4.2. Mau chuyén tir Bénh vién Pa khoa Pong Thap: thuc hién theo nguyén tic
déng g6i 3 16p, dam bao nhiét d6 van chuyén mau nhu trén.

»  Mau bénh phém dugc giao nhén tai phong xét nghiém, thuc hién xét nghiém
ALT,dinh lvong HBsAg, dinh lugng HBV DNA theo quy trinh tai Vién
Pasteur TP.HCM.

4.5. Tra két qua

*  Phong xét nghiém tra két qua cho nhém nghién ciru trong 6 ngay lam viéc sau
khi nhan mau.

* Nhoém nghién ciru béo két qua cho cac bénh vién d& phan nhém didu trj cho
thai phu sau khi nhén két qua.
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Vién Pasteur
TPHCM

NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BQ
PE TAI VIEM GAN B

Phién ban:Version 1.1

Ngay ban hanh:

QUY TRINH LAY MAU ME THU'C HIEN XET

NGHIEM (HBV-DNA, HBsAg PINH LUQNG VA ALT)

Trang: 6/ 9

Bi¢u mau theo doi lay mau/bién ban giao nhin mau mau

........................

— Gio va nhiét 6 cua thung méu lac bat déu van chuyén: ............cooeeeeviiineii,

— Nguoinhéan (ky, ghi r8 ho t€n): ...veneei i

— Gio va nhiét dd ctia thuing mau khi nhan:...........oooueeniee e,

Stt Méu Thoi gian 1dy | Thé tich Thoi gian cho Tinh Ghi chu
s0 (ID) | mau (gio) mau miu vio thing trang

bdo quan 4-8 °C

X
mau
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Vién Pasteur
TPHCM

NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BQ

DE TAI VIEM GAN B

QUY TRINH LAY MAU ME THUC HIEN XET

NGHIEM (HBV-DNA, HBsAg DINH LUQONG VA ALT)

Phién ban:Version 1.1
Ngay ban hanh:
Trang: 7/ 9

Bié¢u miu theo ddi tach va bio quan miu huyét thanh

Nguoi thuc hién (ky, ghird ho vatén): ...

Ngay thue BIN: ..o,

- Thiét bi str dung (t80, M S6 MAY): +....veeeeeeeeeeeeee e,

Stt | MAu s6 | Thoi gian | S6 6ng | Tinh trang | Vi tri mau Thoi gian cho
(ID) | batdauly | huyét huyét (hdp/hang/cdt) | miu vao ti -20 °C
tam (gio) | thanh va thanh o
thé tich (ngay, gio)
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Vién Pasteur

NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BO
DPE TAI VIEM GAN B

QUY TRINH LAY MAU ME THU'C HIEN XET

Phién ban:Version 1.1
Ngay ban hanh:
Trang: 8/ 9

TPHCM | NGHIEM (HBV-DNA, HBsAg PINH LUONG VA ALT)
Bién ban giao nhan miu huyét thanh
- Nguoi giao (ky, ghi rO ho tén): ..o
= Ngay/gios VAN ChUYEN: .....oeiiei e,
- Nhiét do thung mau lac bat dau van chuyén: .......................................

- Ngay nhén, gio nhén:

- Nguoinhan (ky, ghi rd ho t€n): ......ooiviii e

- Nhiét d thiung mau khi nhan: .......ooovieee e,

- S6 lugng hop huyét thanh:

- S6 lugng dng huyét thanh/hOp: ...........vveveeeeeeeeee e
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NGHIEN CUU KHOA HQOC CAP BQ
DE TAI VIEM GAN B

Phién ban:Version 1.1

Ngay ban hanh:

®

TPHCM

XET NGHIEM (Anti-HBs va HbsAg)

Vién Pasteur | QUY TRINH LAY MAU TRE SO SINH THUC HIEN | Trang: 1/8

Phién ban

Bién soan Xem xét Phé duyét
N Nguyén Dire Tric ,
Nguyén DBac Hai Hoang Quoc Cuong

Ky tén:

Ky tén: Ky tén:
Ngay: .../ /oo,

Ngay: ..... s st s 8 s 3 w5 Ngay: ..... [eviidiiiiiiiii.

QUA TRINH SUA POI
TT Phién ban Ngay hiéu luc Noi dung sira doi
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NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BQ o _
DE TAI VIEM GAN B Phién ban:Version 1.1

Ngay ban hanh:

Vién Pasteur | QUY TRINH LAY MAU TRE SO SINH THUC HIEN | Trang: 1/8
TPHCM XET NGHIEM (Anti-HBs va HbsAg)

I. MUC PICH
Nhim dam béo quy trinh ldy méu tré, tit ca can bd tham gia nghién ctru duogc tap
huén, théng tin ddy di, rd rang; dugc hoi va giai dap thoa déng céc cau hoi lién quan,
hiéu rd dugc quyén va trach nhiém khi tham gia nghién ctru.
II. PHAM VI AP DUNG
Quy trinh dwgc 4p dung cho hoat dong ldy mau tré trong khuén khd nghién ctru
“Nghién ctru tinh trang nhiém HBV & tré em sinh ra tr me ¢6 HBV va cac yéu td lién
quan dén khoang tréng mién dich & cac dbi tuong nay”, mi sd nghién cttu - do Vién
Pasteur TP.HCM chu tri thuc hién.
III. NHANSU
Nghién ctru vién dugc phéan cong thyc hién quy trinh phai 1a bac si, y ta, didu dudng,
hodc nit ho sinh nam rd d& cuwong nghién ciru, cac nguyén tic GCP va dwoc tip hun quy
trinh nay.
IV. TRACH NHIEM
— Nghién ctru vién 1a bac si, y ta, diéu dudng, hodc nit hd sinh thudc Bénh vién Tur
Di va BV BK Déng Thap dugc phéan cong chiu trach nhiém thuc hién quy trinh
nay.
— Nghién ciru vién chju trach nhiém diéu phdi, gidm sat duoc phan cong giam sat
viéc tuan thu quy trinh.
V. THUAT NGU VA CHU VIET TAT
— NCV: nghién ctru vién
— BV: Bénh vién
— SOP: Quy trinh
VI. TAILIEU THAM KHAO
— Quy trinh ldy méu cta Khoa xét nghiém sinh hoc 1dm sang, Vién Pasteur

TP.HCM.
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NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BQ
PE TAI VIEM GAN B

®

TPHCM

Vién Pasteur | QUY TRINH LAY MAU TRE SO SINH THU'C HIEN

XET NGHIEM (Anti-HBs va HbsAg)

Phién ban:Version 1.1
Ngay ban hanh:
Trang: 2/ 8

VII. TAILIEU VA SOP LIEN QUAN

- Pé cuong nghién ctru (mau BYT) phién ban hién hanh.
VIII. QUY TRINH THUC HIEN
1. Thoi gian thuce hién

- Thoi gian thuc hién: Iic tré 12 thang tudi.

2. Nguyén tic

- Diéu kién tbt nhat 1a dé me va tré ngéi nghi trén ghé, dn dinh tu thé vai phut

trude khi lay mau.

- Dam bao chét lugng miu cho qué trinh xét nghiém.

3. Dung cu, héa chit va vin phong phim

a. Dung cu

« Ging tay y té
+  Kim buém 23G
«  Ong dyng méau chan khéng EDTA

* Day garrot

« Khay dung mau

¢ Thung van chuyén mau

 Thung rac thai liy nhiém

*  Thung rac tai ché

« Thung rac dung vét sic nhon

b. Hoéa chét, thube thir

« Cbn 70°.

* Povidine.

* Dung dich rira tay nhanh.

* Dung dich sat khuin bé mit.

c. Vin phong phim

« Phiéu thu thap té bao mau.
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NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BQ ‘
DE TAI VIEM GAN B Phién ban:Version 1.1
Ngay ban hanh:
Vién Pasteur | QUY TRINH LAY MAU TRE SO SINH THU'C HIEN | Trang: 3/8
TPHCM XET NGHIEM (Anti-HBs va HbsAg)

* Bao réc vang (y té).
4. Trinh tu thuwc hién

4.1. Lay mau

* LAy méu tinh mach nép khuyu tay, mu ban tay hodc mu ban chan.

* Thit day garot bén trén chd 14y méu, do tim tinh mach.

»  Khir khuan ving da 1y mau bang bong gon ¢ thim cdn 70% xoay tron tur
tAm ra ngoai, doi kho hin.

* Sau dam kim tiém vao tinh mach, thdo day thit ngang dé tranh thay déi tinh
chit méu. Ding bom kim buém hiit mau, thé tich can thiét 1a 3ml.

» Dung bong gon khéng tim con dat 18n vi tri 14y may, rat kim nhe nhang va dut
khoat. An nhe béng gon vao vi tri 1y mau.

*  Bom nhe nhang mau vao thanh trong éng mau (hudng 45°), déay nut chat.

*  Dio tron déu bng mau 5-6 lan. Dat 6ng méau cb dinh trén gia 30-40 phut trudce
khi ly tdm tach huyét twong.

* Cho kim tiém, 6ng dung mau vao thung dung vat sic nhon.

4.2. Ly tim tach huyét twong

* Sau thoi gian 30-40 phit, xét nghiém vién ly tim mau ngay véi toc do 2500
vong/phut trong 15 phut. (Trong trudng hop chua ly tAm ngay sau khi co dinh
ng mau tai nhiét d6 phong, dé ng mau vao ti 2-8°C nhung bét budc phai
thuc hién ly tdm ong mau sau 4-6 tiéng ké tir khi 1ay mau).

* Dung pipet pasteur hodc micropipet hut huyét twong vio céc éng cryotube ¢
nhin twong tmg. Néu chua tién hanh tach huyét tuong ngay, c6 thé dé éng
méu sau khi ly tdm tai 2-8°C nhung phai nhanh chéng tach huyét trong sau 24
tiéng ké tir khi thuc hién ldy mau.

*  Luu trit cdc éng huyét twong i -20°C cho dén khi chuyén dén don vi thuc hién

xét nghiém
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Vién Pasteur

NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BO
PE TAI VIEM GAN B

QUY TRINH LAY MAU TRE SO SINH THU'C HIEN

Phién ban:Version 1.1
Ngay ban hanh:
Trang: 4/ 8

TPHCM XET NGHIEM (Anti-HBs va HbsAg)

4.3. C4ch thitrc mi héa miu mau/huyét twong

- Ong lay mAu ban du phai c6 nhan tén dé déi chidu voi phiéu thu thap mau.
+ Céach dat tén nhan cu thé nhu sau:
Mau d: la méu mdu con ldy lic kham 12 théng

Péi véi Bénh vién Tir Dii: TD_d_STT_ (X: trong truong hop sinh doéi, Y: sinh
ba, Z: sinh bén)

Vi du:

Con cua Thai phy c6 sb thir tu thu tuyén 1 001, thu tuyén vao luc 12 thang tai Bénh
vién Tir Dil thi ¢6 ma mAu bénh phdm nhw sau: TD_d 001, néu thai phu nay sinh
d6i thi danh s6 TD_d 001_X, sinh ba: TD_d_001_Y, sinh bén: TD_d_001_Z.

Doi véi Bénh vién Pdng Thap: PT _d_STT
Vi du:

Con cua Thai phu c6 s6 thi tu thu tuyén 14 001, thu tuyén vao lac 12 thang tai Bénh
vién Pdng Thap thi c6 mi mAu bénh phdm nhu sau: DT d 001, : DT d 001, néu
thai phu nay sinh d6i thi danh s6 BT_d_001_X, sinh ba: BT _d 001 Y, sinh bén:
DT d 001 _Z.

Déi v6i Bénh vién Nhiét déi: ND_d_STT
Vi du:

Con ctia Thai phu ¢6 s thit ty thu tuyén 1a 001, thu tuyén vao lac 12 thang tai Bénh
vién Nhiét d6i thi c6 ma mau bénh phdm nhu sau: ND _d 001, : NP _d 001, néu thai
phu nay sinh d6i thi ¢anh s6 NB_d_001_X, sinh ba: ND_d_001 Y, sinh bdn:
Nb d 001 Z.

4.4. Van chuyén miu bénh phim (miu huyét twong)

*  Mau dugc van chuyén dén Vién Pasteur TP.HCM vao thit 4 hang tuin.

4.4.1. MAu chuyén tir Bénh vién Nhiét Déi, Tir Dii: MAu phai dé trong phich lanh
phai c6 chira hdp tich lanh ddm bao nhi€t 4o 15- 25°C hoic 4p tay vao cam thdy mat
trong khi van chuyén.
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Vién Pasteur
TPHCM

NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BO
PE TAI VIEM GAN B

Phién ban:Version 1.1

Ngay ban hanh:

QUY TRINH LAY MAU TRE SO SINH THU'C HIEN
XET NGHIEM (Anti-HBs va HbsAg)

Trang: 5/ 8

4.4.2. Miu chuyén tir Bénh vién Pa khoa Pong Thap: thuc hién theo nguyén tic
dong goi 3 16p, dam bao nhiét 6 van chuyén mau nhu trén.

«  Mau bénh phém duogc giao nhan tai phong xét nghiém, thuc hién xét nghiém
HBsAg va Anti-HBs theo quy trinh tai Vién Pasteur TP.HCM.

4.5. Tra két qua

«  Phong xét nghiém tra két qua cho nhém nghién ciru trong 6 ngay lam viéc sau khi
nhin mau.

«  Nhém nghién ciru bao két qua cho cac bénh vién dé phan nhom didu tri cho thai
phu sau khi nhan két qua.

Biéu miu theo déi 14y mau/bién ban giao nhin miu mau

— Gio va nhiét do ctia thung mau lic bat dau van chuyén: .............ccovvvviineinnnnn,

— Nguoinhan (ky, ghi O ho t€n): ..o

Stt | Mau
so (ID)

Thoi gian l1dy | Thé tich Thoi gian cho
mau (giv) maiu mau vao thing
bdo quan 4-8 °C

Tinh Ghi chua
trang
miu
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Vién Pasteur
TPHCM

NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BO
DE TAI VIEM GAN B

Phién ban:Version 1.1

Ngay ban hanh:

QUY TRINH LAY MAU TRE SO SINH THU'C HIEN
XET NGHIEM (Anti-HBs va HbsAg)

Trang: 6/ 8

Biéu miu theo ddi tach va bao quan miu huyét thanh

- Nguoi thye hién (ky, ghi 18 ho VA EN): ...,

- Ngay thuc hién:

- Thiét bi st dung (tén, ma sé IAY) T ettt

Stt | Mau sb
(ID)

Thoi gian | S6 6ng | Tinh trang Vi tri miu

bit dduly | huyét huyét | (hép/hang/cot)
tim (gio) | thanh va thanh
thé tich

Thaoi gian cho
mau vao ta -20 °C

(ngay, gio)
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NGHIEN CUU KHOA HQC CAP BQ o
DE TAI VIEM GAN B Phién ban:Version 1.1
Ngay ban hanh:
Vién Pasteur | QUY TRINH LAY MAU TRE SO SINH THUC HIEN | Trang: 7/8
TPHCM XET NGHIEM (Anti-HBs va HbsAg)

Bién ban giao nhan méu huyét thanh

- Nguoi giao (ky, ghird ho ten): ... ..ot
- NEAY/ZIO VAN ChUYEN: ..o,
- Nhiét do thung mau lic bt dau van chuy@n: ..............oovvvveeeeeeeei.,

- Ity I, (A0 THIERILE s s o swin s 5 550 1 55,0508 15 18500 55 s o sewrc  » o vmse 3 omte s » gyt e
- Nguoinhan (ky, ghi 1O ho t€n): ...t
- Nhiét d thiung mau khi nhan: .......ooooe
- S6 lugng hop huydt thanh: ..............ooerimiiiie e
- S6 luogng éng huyét thanh/hop: ...,
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uy trinh dinh lu

HBV bing Cobas Ampliprep/Cobas TagmanHBYV Test

SHLS/QTXN/01(MD

VIEN PASTEUR TP. HO CHI MINH
KHOA XET NGHIEM SINH HQC LAM SANG
167 Pasteur, Phudng 8, Quan 3, TP. H6 Chi Minh

QUY TRINH XET NGHIEM PINH LUQNG HBV DNA BANG BQ
KIT COBAS AMPLIPREP/COBAS TAQMANHBYV TEST

Ma hiéu : SHLS/QTXN/27(HIV)

Ban s6 :

Nguoi gitr :

Bién soan Xem xét Phé duyét
Ho tén Vi Xuan Thinh Tran Ton Cao Hiru Nghia
Ky tén
Ngay 27.04.2015 04.05.2015 05.05.2015
THEO DOI SUA POI TAI LIEU
TT Vi tri Ngi dung sira ddi tai liéu Ngay stwra doi
| Thay d6i toan b¢ dinh dang theo quy trinh | 27/04/2015
kiém soat tai liéu, SHLS/QTQL/02
1. MUCPICH

Quy trinh mé ta cach thirc tién hanh xét nghiém dinh lugng HBV DNA bang b kit

Cobas Ampliprep/Cobas Tagman HBV test trén hé théng COBAS® Ampliprep xur

1y mau tu dong va COBAS® Taqman® 48 tu dong khuéch dai va phat hién tin

hiéu.

PHAM VI

AP DUNG

Lén ban hanh: 00/01

Trang 1/7



Quy trinh dinh lugng HBV b?mg Cobas Ampliprep/Cobas TagmanHBYV Test SHLS/QTXN/01(MD)

Quy trinh ndy duoc dp dung dé xét nghiém dinh luong vi rit viém gan B trong

huyét twong/huyét thanh ngudi bénh. Quy trinh da dugc phé duyét ap dung tai

phong x¢ét nghi¢ém HIV/AIDS, khoa xét nghiém sinh hoc 1dm sang — Vién Pastcur
Tp.HCM.

3.  NGUYEN TAC
- Dinh lugng HBV-DNA trong huyét trong ngudi dwa trén nguyén ly cua ky

thuat Real ~time PCR gdm 3 giai doan :

+ Téch chiét DNA- HBV

+ Khuéch dai DNA sir dung mdi va miu do dac hiéu ciia HBV cho cac
genotype A-G ctia HBV va miu do ctia chimg néi HBV QS (gi6i han dugc dua
vao dé kiém sodt phan tmg khuéch dai va x4c dinh céc chat trc ché phan ting
PCR)

Nguyén 1y cia Real — time PCR : Mau do (probe) dic héu, thiét ké & ving
protein Core va Pre-Core clia HBV dugc gén chét huynh quang, trong phan ung
PCR néu c6 sy nhan 1én ciia DNA dich thi chat nay sé& lién két véi DNA dich
d6 va phat tin hiéu huynh quang. Céc tin hiéu huynh quang phéat ra sé duoc cac
dau do cua may luan nhiét thu nhan va xir ly. Khi cuong d6 huynh quang cia
miu vugt qua dudng tin hidu huynh quang nén ciia phan tng thi miu dugc xem
1a duong tinh va ta lay thoi diém vuot qua d6 ( biéu hién qua gia tri chu ky
ngudng — Ct) dé so sanh véi duong cong chun (ching chudn) dugc xdy dung
tir chu ky ngudng ctia cac mau chuin da biét trude néng do tir d6 suy ra sb
lugng DNA miu dua vao phan tng.

D9 nhay ciia bo sinh phdm 116 copies/ml huyét tuong (201U/ml), d6 dic hiéu >
99,99% cho cac genotype ciia HBV (Genotype A-H)

4. KHAI NIEM, THUAT NGU

HBV : Hepatitis B virus

DNA : Deoxyribo nucleotid acid

PCR : Polymerase Chain Reaction ( phan irg khéch dai chudi)
Ct : thereshold cycle (chu ky ngudng)

EDTA : Ethylene Diamine Tetraacetic Acid

Lin ban hanh: 00/01 Trang 2/7




Quy trinh dinh luvong HBV bfmg Cobas Ampliprep/Cobas TagmanHBV Test SHLS/QTXN/01(MD)

Invalid : khong gia tri
Target Not Detected : khong phat hién
U : International Units

Cps : copies

5.  DUNGCU

Pipette vi lugng : 1000 ul

Piu c6n ¢6 phin loc

SPU : Sample processing unit

S-tube, K-tip

Sample Rack, Reagent Rack, SPU rack
K- carrier, K- carrier transporter

Gang tay khong bot

6. HOA CHAT

B sinh phim COBAS AmpliPrep/COBAS TagMan HBV Test v2.0 (72 test),
bao gbm :
o HBV CS1 : Hop dung thudc thir ¢6 cac hat thay tinh c6 tir tinh HBV : 93%
Isopropanol.
o HBV CS2 : Hop dung thudc thur ly gidi HBV : 42,5% Guanidine
thyocyanate.
o HBV CS3 : Hop dung nhiéu thudc thir HBV :
+ Dung dich Proteinase (Pase) : chit dém Tris, <0,05% EDTA, canxi clorid,
canxi acetate, < =7,8% proteinase, glycerol.
+ Dung dich dém tach rira (EB) : chit dém Tris- base, 0,2% Methyparapen
HBV CS4 : Hop dung thudc thir dic hiéu véi HBV cé chira :
+ HBV QS (Quantitation standard)
+ HBV MMX (HBV Master Mix)
+ HBV Mn 2+ (dung dich mangan HBV)
HBV (H+) C

Lén ban hanh: 00/01 Trang 3/7




Quy trinh dinh luong HBV b%ng Cobas Ampliprep/Cobas TagmanHBV Test SHLS/QTXN/01(MD)

7.1
7.2
7.3
7.4
7.5

+ Chung duong tinh cao (HBV high positive control) huyét tuong ngudi am
tinh, khong phan ung véi céc thir nghiém Anti ~HCV, anti- HIV-1/2, HIV
p24Ag va HBsAg ; khong phét hién thay HIV 1 RNA, HCV RNA va HBV
DNA bang cac phuong phap PCR.

+ Chét bao quan 0,1% ProClin 300.

HBV (L+)C:

+ Chimg duong tinh thip (HBV high positive control) : huyét tuong ngudi 4m
tinh, khong phan ung v6i céc thir nghiém Anti —-HCV, anti- HIV-1/2, HIV
p24Ag va HBsAg ; khong phat hién thdy HBV-1 RNA, HCV RNA va HBV
DNA bing cic phuong phép PCR.

+ Chét bao quan 0,1% ProClin 300.

CTM(-)C:

+ Ching am tinh (COBAS TagMan Negative Control) : huyét twong ngudi 4m
tinh, khéng phan Gng véi cac thir nghiém Anti-HCV, anti- HIV-1/2, HBV
p24Ag va HBsAg ; khong phat hién thiy HBV-1 RNA, HCV RNA va HBV
DNA bing cic phuong phap PCR.

+ Chat bao quan 0,1% ProClin 300.

HBVH(+)C Clip: Clip mi vach mau chimg dwong tinh cao.

HBVL(+)C Clip: Clip mi vach miu chitng dwong tinh thip.

HBV(-)C Clip: Clip ma vach miu ching am tinh.

COBAS AmpliPrep/COBAS TagMan Wash Reagen (PGWR) (5.1 lit) : Sodium
citrate dihydrate <0.1% N-Methylisothiazolone-HCL

TRANG THIET Bl

May ly tam bén téc do t6i da 3000 vong/phiit
Tu lanh 2 - 8°C

Ta am sau (- 70°C)

Hét vo tring

May vortex
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Quy trinh dinh luong HBV b'fmg Cobas Ampliprep/Cobas TagmanHBYV Test SHLS/QTXN/01(MD)

7.6 Hé théng may tach chiét tu dong COBAS AmpliPrep va may tu dong khuéch dai
va phét hién COBAS TagMan 48 Analyzer (Roche) (M3 s6: 393781 hodc 394159)
7.7 Maéy tinh c6 cai dit phan mém chirc ning AMPLILINK
7.8 May in dugc két ndi vai may tinh
8. BENH PHAM
8.1 Huyét thanh
8.1 Huyét tuong.
9.  CAC CANH BAO VE AN TOAN
9.1 Tuan tha nghiém ngat cac diéu kién an toan cia phong xét nghiém sinh hoc phan
ti, labo H1V, Khoa Xét nghiém 1am sang, Vién Pasteur TPHCM dé ra
9.2 Tuan thi quy dinh trong quy tic 1 chiéu trong phong xét nghiém Sinh hoc phan tir,
SHLS/QTXN/08(HIV)
10. QUY TRIiNH KI THUAT
10.1 MAu xét nghiém
—Tham khao quy trinh 14y mau va vén chuyén miu dén phong xét nghiém
HIV/AIDS, SHLS/QTXN/01(HIV)
—Tham khao quy trinh nhén, xir Iy va luu mau phong xét nghiém HIV/AIDS,
SHLS/QTXN/02(HIV)
10.2 Xuat danh sach bénh nhan
—Danh sach bénh nhén s& dugc truy xudt theo hudng din truy xuét dir lidu bénh
nhian SHLS/HD/47(HIV),
—Dir liéu bénh nhén tién hanh thir nghiém s& dugc dan vao biéu miu phiéu nhén
mau xét nghiém dinh lugng HBV Cobas-Tagman, SHLS/BM_QTXN/27/01(HIV).
10.3 Tién hanh
— Chuén bi miu xét nghiém
Nhé 1000-1050 ul huyét trong/huyét thanh vao S-tube
—Thuc hién qua trinh khuéch dai ghi nhan tin hi¢u
Tham khéo huéng dan sir dung hé théng Cobas Ampliprep/Cobas Tagman,
SHLS/HD/39(HIV)
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Quy trinh dinh luong HBV bing Cobas Ampliprep/Cobas TagmanHBYV Test SHLS/QTXN/01(MD)

10.4 Ghi nhan két qua
—Két qua duoc ghi nhén vio phiéu két qua dinh luong HBV-DNA mic dinh tir nha
phén phéi hé théng Cobas Ampliprep/Cobas Tagman.
—Phiéu két qua s& dugc tra truc tiép cho bénh nhén di kém véi phiéu két qua dugc in
tir phong tiép nhin
10.5 Tra két qua xét nghiém
—Tham khdo huéng dan cach thirc tra két qua cac xét nghiém phong xét nghiém
HIV/AIDS, SHLS/HD/48(HIV).
—Mau ghi nhan tin hi¢u va c6 gié tri 20 — 1.7x1081U/ml1 (116 — 9.9x10° copics/ml) :
dién gi4 tri ghi nhan
—Mau ghi nhan tin hiéu va cé gi tri > 1.7x108 IU/ml: dién >9.9x108 copies/ml vao
6 tra 10 két qua cua phdn mém LabConn.
—Mau ghi nhan tin hi¢u va cé gié tri < 20 1U/ml: dién <116 copies/ml vao 0 tra 1o
két qua cia phan mém LabConn.
—Mau khéng c6 tin hiéu khuéch dai : dién Khoéng phat hién.
10.6 Luu miu
—Thoi gian hru mau huyét twong tdi thiéu 14 3 thang.
—Tham khao quy trinh nhén, xir Iy va luu mau phong xét nghiém HIV/AIDS,
SHLS/QTTXN/02(HIV).
10.7 Huiy mau
—Tham khéo quy trinh hity mAu phong xét nghiém HIV/AIDS, SHLS/
QTSXN/02(HIV).
—Hoan thanh biéu mau hity miu xét nghiém SHLS/BM_QTSXN/02/01(HIV).

11. KIEM SOAT CHAT LUQNG
1.1 Gia trj dinh lugng chip nhan duge néu khong xudt hién tin hidu ¢ bao cho ca 3
chimg gém chimg am, chimg duong tinh thip, chimg duong tinh cao. Céc chung co gia
tri nhu sau:

—Chung dm: khong phat hién

LAn ban hanh: 00/01 Trang 6/7




Quy trinh dinh luong HBV béng Cobas Ampliprep/Cebas TagmanHBV Test SHLS/QTXN/01(MD)

12.

13.

—Ching dwong: ndm trong khoang cho phép cta nha san xudt (dic hiéu véi tung 16
thudc thir) va khéng xudt hién tin hiéu c& bao.
11.1 Khéng chip nhan két qua ctia chirng khong c6 gia tri khi xut hién thong bao
18i (c& bao flags):
— Chimg 4m: néu chiing am ¢ tin hiéu c& bao 1a “invalid” thi phai thuc hién lai xét
nghi¢m bao gdm chirng va toan bo 16 bénh phidm.
— Chitng duong: néu mét hay ca hai chimg duong xuét hién c& bao “invalid” thi
phai thyc hién lai xét nghiém bao gdm toan bo 16 bénh pham.
+ Chiing duong thap: Invalid, <2.00E+01 IU/ml, > 1.70E+081U/ml, khéng phat
hién (Target Not Detected)
+ Ching duong cao: Invalid, <2.00E+01 [U/ml, > 1.70E+081U/ml, khéng phat
hién (Target Not Detected)
NHUNG LUU Y KHI THUC HIEN QUY TRINH
12.1 Tuan tha nguyén tic 1 chidu trong sinh hoc phan tir, SHLS/QTTXN/08 (HIV)
12.2° Tuén tha quy dinh An toan sinh hoc
12.3 Viéc lay miu mau van chuyén va bao quan khong ding tidu chudn c6 thé din
dén Kkét qua sai, cho du phan g dugc thyc hién dung.
12.4 Quy trinh nay chi 4p dung cho phéat hién va dinh lugng HBV-DNA cho miu
bénh pham 14 huyét tuong EDTA/hodc huyét thanh.
GIAI THICH PHAN TICH KET QUA
13.1 Két qua dinh lugng HBV-DNA ciia méy COBAS® Taqgman® 48 dugc tinh theo
don vi qudc té (IU), quy ddi ra sb copies/ml theo cdng thic tinh todn cua may da
dugc thiét 1ap dua theo quy chuén cia WHO, 11U ~ 5,82 copies

13.2 Két qua ciia miu bénh phdm duoc dién giai nhu sau:

Gia tri trén may Tra 161 két qua
Target Not Detected Khéng phat hién thay HBV-DNA
<2.00E+01 1U/ml <116 cps/ml

>2.00E+01 IU/ml dén < 1.70+08 TU/ml | Nhan nhimng két qua trong gi6i han nay >
116 cps/ml 9,9x108 cps/ml
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Quy trinh dinh luong HBV b%ng Cobas Ampliprep/Cobas TagmanHBYV Test SHLS/QTXN/01(MD)

14.

15.

16.

> 1.70+08 TU/ml >9,9x10% cps/ml
Invalid Khéng gia tri, chay lai mau bénh pham
BIEU MAU

14.1 Biéu miu phiéu nhan miu xét nghiém dinh luong HBV-DNA Cobas-Tagman,
SHLS/BM_QTXN/27/01(HIV).

142 Biéu mau phiéu hity mau x¢ét nghiém SHLS/BM_QTSXN/02/01(HIV).

TAI LIEU LIEN QUAN

15.1 Quy trinh nhén, xir Iy va mau luu mau phong xét nghiém HIV/AIDS,
SHLS/QTTXN/01(HIV).

15.2 Quy trinh ldy miu va vén chuyén mau dén phong xét nghiém HIV/AIDS,
SHLS/QTXN/02(HLV).

15.3 Quy tic 1 chiéu trong phong xét nghiém Sinh hoc phan tir, SHLS/QTTXN/08
(HIV).

15.4 Huéng dan sir dung hé théng Cobas Ampliprep/Cobas Tagman, SHLS/HD/39
(HIV).

15.5 Huéng dan quy trinh xuét dir liéu bénh nhén SHLS/HD/47(HIV).

15.2  Quy trinh hily miu phong xét nghiém HIV/AIDS, SHLS/QTSXN/02(HIV).
TAI LIEU THAM KHAO

Huéng dén str dung Cobas AmpliPrep/Cobas Taqman Cobas HBV Test v2.0
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QUY TRINH PINH LUQONG HBsAg
ILNGUYEN LY

Dinh lwgng HBsAg trong huyét thanh hozc huyét twong ngoai muc dich xac dinh
tinh trang nhiém HBsAg, n6 con dong vai trd quan trong trong viéc theo dbi diéu
tri ngudi bénh bi viém gan siéu vi B (két hop véi két qua PCR DNA dinh luong).
Xét nghiém dinh lugng HBsAg 13 xét nghiém mién dich hai budc sir dung cong
nghé¢ vi hat hoa phat quang CMI (Chemiluminescent Microparticle
ImmunoAssay) v6i quy trinh xét nghiém linh hoat dé dinh luong HBsAg trong
huyét thanh va huyét tuong ngudi. O budc mot HBsAg c6 trong miu thir gan véi
cac vi hat pha khang thé khang HBsAg. Sau khi rira, chit két hop khang thé
khang HBsAg c6 danh du acridinium duoc cho vao & budc hai. Tiép theo mot
qué trinh rira khéc, cho dung dich Pre-Trigger va Trigger vao hdn hop phan tng.
Két qua ctia phan trng hoa phat quang dugc tinh bang don vi 4nh sang (RLUs). Su
trong quan truc tiép gitta luong HBsAg trong miu va RLUs s& dugc bd phan
quang hoc trong may ARCHITECT phat hién. Nong d6 HBsAg trong mau duoc
xéac dinh bang cach st dung duong cong chuan HBsAg da duoc thiét 1ap trude do.
II. CHUAN BI

1. Nguoi thue hién:

Béc si va ctir nhan xét nghiém dugc dao tao van hanh may ARCHITECT.

2. Phwong tién, héa chit

2.1. Phuong tién

- Méy Architect ir1000

- Ong nghiém (EDTA, sodium heparin, lithium heparin), 6ng khong dung chét
chéng déng.

2.2. Héa chiit:

B6 thudc thir, 100 test ARCHITECT HBsAg

- CAC VI HAT: 1 chai (6,6 mL) Anti- HBsAg (chudt, khang thé don dong, IgM,
IgG) phu vi hat trong dung dich dém MES véi chét 6n dinh protein. Néng do toi
thiéu: 0,0675% rén.

- CHAT KET HOP: 1 chai (5,9 mL) Anti-HBsAg c6 danh ddu acridinium
(D&,IgG) trong dung dich dém MES véi chit on dinh protein (bod va huyét tuong
nguoi) khong cé phan tng véi HBsAg, HIV-1 RNA hay anti-HIV-1/ HIV-2 va
anti-HCV. Nong d6 tdi thiéu: 0,25ug/mL.



- DUNG DICH HOA LOANG: 1 chai (100 mL). Chét pha lodng xét nghiém chtra
huyét trong nguoi d3 tai tao canxi khong c6 phan ung véi HBsAg, HIV-1 RNA
hay anti-HIV-1/ HIV-2 va anti-HCV.

3. Nguoi bénh

- Nhirng ngudi bénh nghi ngd nhiém virus viém gan B.

- Ngudi tinh nguyén hién mau, kiém tra sttc khoe.

- Theo ddi tinh trang nhiém HBsAg ngudi bénh

4. Phiéu xét nghiém

Théng nhét theo mAu quy dinh ctia bénh vién va B§ Y té.

III. CAC BUOC TIEN HANH

1. Bénh phim

1.1. Logi méu

- Huyét thanh, Huyét tuong (potassium EDTA, sodium citrate)

- Cac chét chdng déng 16ng c6 thé gay pha lodng din dén 1am ndng d6 miu ngudi
bénh thép.

1.2 Diéu kién miu

- Khéng str dung cdc miu sau: bi bat hoat do nhiét, bi tan huyét.

- Pé ¢ két qua xac thuc: miu huyét thanh va huyét twong khéng nén c6 fibrin,
hong ciu hay céc vat thé la khac. Néu miu dugc ly tdm trude khi qua trinh hinh
thanh cuc méu dong két thic hoan toan thi sy hién dién cua fibrin c6 thé gay ra sai
sd trong két qua. Déi véi nhitng miu méi rd déng nén chuyén miu sang bng ly
tam va ly tdm ¢ > 10.000 RCF (Relative Centrifugal Force) trong 10 phit trude
khi xét nghiém. Sau d6 hit phan dich trong sang cup dung miu dé chay xét
nghiém.

- Pé co két qua t61 wu, can kiém tra bot khi trong miu bang mat. Loai bo bot khi
trude khi xét nghiém. Méi xét nghiém dung mot que riéng dé tranh nhiém chéo.
1.3. Bdo qudn

Miu cé thé dugc bao quan 14 ngdy ¢ nhiét d6 2-8°C trudc khi xét nghiém. Néu
xét nghiém dugc thuc hién sau 14 ngay, tach huyét thanh hay huyét tuong sang
cup co nip ddy va bao quan déng lanh & < -20°C.

2. Tién hanh ky thuat

- Lic dao nguoc chai vi hat 30 1an dé phan tan céc vi hat c6 thé bi lang trong qué
trinh vin chuyén. Nap Bo thubc tht ARCHITECT HBsAg vao may
ARCHITECT.

- Kiém tra dé chéc rang c6 du tit ca thudc thir can thiét cho xét nghiém.

- Dam bao rang céc chai thudc thir d3 mé nap déu c6 mang ngan day lai.

- Tién hanh hiéu chudn néu cin.



Chuan bi mau chudn va méu kiém tra chat luong

- Lic tron chai dung miu chuin va miu kiém tra chét lugng HBsAg
ARCHITECT nhe nhang trudc khi st dung.

- Yéu cau vé lugng miu ciia mAu chudn va mAu kidm tra chit lugng ARCHITECT
HBsAg, gift chai theo chiéu thing ding va nho 10 giot miu chuin (hai 1an chay
13p lai) hay 6 giot ctia mdi méu kiém tra chét lugng (cho mot 1an chay lap lai) vao
ting cup dung mau twong tng.

- Khoéng hiéu chuan: 0 - 250 IU/mL. Khi dudng cong chuin ARCHITECT
HBsAg duoc chép nhén va luu lai, khong can thuc hién hiéu chuén cho tit ca cac
mau xét nghiém sau do, trir khi:

+ Str dung 16 thubc thir méi.

+ MAu kiém tra chét luong cho két qua ndm ngoai gidi han.

- Nap miu va nhén nt RUN.

IV. NHAN PINH KET QUA

Dinh luong HBsAg trong huyét thanh hoic huyét twong ngoai muc dich xac dinh
tinh trang nhi€ém HBsAg, né con déng vai trd quan trong trong viéc theo ddi diéu
tri ngudi bénh bi viém gan siéu vi B (két hop véi két qua PCR DNA dinh lugng)

- Miu véi ndéng do c6 gia tri < 0,05 IU/mL dugc xem la khong c6 phan tng.

- Mau véi néng do co gia tri > 0,05 IU/mL dugc xem 1a c6 phéan tng

- Néu ndng do HBsAg>250 IU/mL thi can phai pha lodng. Dung dung dich pha
lodng riéng danh cho xét nghiém dinh lugng HBsAg.

V. NHUNG SAI SOT VA XU TRi

- Néu két qua xét nghiém HBsAg khong phu hop véi cac ddu hiéu 1am sang thi
can lam thém xét nghiém dé khing dinh két qua.

- Vi muc dich chin doén, st dung két qua két hop véi tiéu st bénh va cac diu 4n
viém gan khac dé chin doan tinh trang nhiém cip hay man tinh.

- MAu ldy tir ngudi bénh dung thubc chéng dong hay tan huyét khéi c6 thé lam
tang thoi gian hinh thanh cuc méu déng. Néu mau dwoc ly tdm trude khi qué trinh
hinh thanh cuc mau déng thi sy hién dién cua fibrin c6 thé gay ra sai sb trong két
qua.

- MAu méu tr ngudi bénh ¢ didu tri heparin c6 thé bi déng méau timg phin va su
xuét hién cta fibrin c6 thé din dén sai sb. Dé tranh truong hop nay, nén liy mau
trude khi dung liéu phap heparin




Xét nghiém dinh tinh
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Xét nghiém dinh tinh HBsAg trong miu SHLS/QTXN/01(MD)

i

MUC PICH

Xét nghiém dinh tinh khang nguyén bé mit cia virus viém gan B (HBsAg) trong
huyét thanh va huyét tvong nguoi.

PHAM VI AP DUNG

Quy trinh nay duoc 4p dung dé xét nghiém dinh tinh HBsAg trong huyét thanh va
huyét twrong ngudi tai phong xét nghiém Sinh hoa - Mién dich — Huyét hoc, Khoa
Xét nghiém Sinh hoc Lam sang, Vién Pasteur TP Hb Chi Minh.

AN TOAN

— Thét ca cac mAu bénh phim, huyét thanh kiém tra (control), chét chudn (calset)

déu phai dwoc xir Iy nhu chét gy nhiém.

— Nguoi thyc hién thao tac trén mau phai mang ging tay va mic 4o choang
phong xét nghiém

TAI LIEU THAM KHAO

— Sach Hoa sinh 1dm sang, GS D6 Pinh HJ, nha xuét ban Y hoc 2010.

— Tai liéu huéng dan sir dung cua hang ROCHE.

THUAT NGU VA GIAI THICH

TRACH NHIEM

— Xét nghiém vién phong xét nghiém Sinh hoa - Mién dich - Huyét hoc, Khoa
Xet nghiém Sinh hoc Lam sang c6 nhiém vu thyc hién xét nghiém nay.

— Trudng phong xét nghiém Sinh hod - Mién dich - Huyét hoc, Khoa Xét nghiém
Sinh hoc Lam sang c6 nhiém vu cap nhit céac thay ddi (néu c6) cua quy trinh
nay.

NOI DUNG

7.1 NGUYEN LY

HBsAg trong huyét thanh va huyét tuong ngudi dugce dinh tinh theo nguyén ly bt
cap va sir dung k¥ thuét dién hoa phat quang (ECLIA). Thai gian xét nghiém: 18
phut.
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Xét nghiém dinh tinh HBsAg trong miu SHLS/QTXN/01(MD)

— Théi ky u dau tién: S0uL mau thir, hai khang thé don dong khang HBsAg danh
d4u biotin, va hén hop khang thé don dong khang HBsAg va khang thé da dong
khang HBsAg danh déu phic hop ruthenium phan img véi nhau tao thanh phic
hop bt cap.

— Thoi ky u thir hai: Sau khi thém céc vi hat phu streptavidin, phitc hop mién
dich tré nén gén két v6i pha rén théng qua su tuong tac giira biotin va
streptavidin.

— Hdn hop phan {ng dugc chuyén téi budng do, & d6 cac vi hat ddi tir duoc bét
giit 1én bé mit clia dién cuc. Nhing thanh phin khong gén két & bj thai ra
ngodi budng do béi dung dich ProCell/ProCell M. Cho dién ap vao dién cyc sé
tao nén su phat quang héa hoc duge do bing bd khuéch dai quang tur.

— Céc két qua dugc x4c dinh tw dong nhd phin mém bing cach so sanh tin hiéu
dién hoa phét quang thu dugce tir san phdm phan (ng ctia miu véi tin hiéu gia
tri ngudng phan tng thu duoc truée d6 qua viéc chuan xét nghiém HBsAg.

7.2 BENH PHAM, DUNG CU, SINH PHAM

— Bénh phim:

= Huyét thanh.
= Huyét twong chéng dong bang Li-heparin, hodc EDTA, citrate.
— Dung cu:
May xét nghiém mién dich Cobas e 601.
— Ho4 chit:
= Thude thir lam xét nghiém HBsAg ciia hing ROCHE.
* Chét chuén (Calset) cuia hang ROCHE.

= Huyét thanh kiém tra (Control) ciia hing ROCHE: PreciControl HBsAg 1 va
PreciControl HBsAg 2.
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Xét nghiém dinh tinh HBsAg trong miu SHLS/QTXN/01(MD)

7.3 KY THUAT TIEN HANH
< Tién hanh ndi kiém tra:

— Mau huyét thanh kiém tra HBsAg duoc thuc hién 1 1an vao dau ngdy trén 2
murc (mirc ¢6 gia tri Am tinh va mirc ¢6 gia tri Duong tinh) (theo
SHLS/QTTXN/11 va SHLS/HD/04(MD)).

— Néu két qua kiém tra chét luong cua xét nghiém HBsAg trong mau kiém tra
nim trong gidi han cho phép thi méi tién hanh xét nghiém HBsAg cho bénh
nhén.

< Tién hanh xét nhiém:
* Ly tdm méiu bénh pham 4500 vong/15 phut.
= Bénh phim dugc phén tich trén may xét nghiém mién dich Cobas e 601 theo

huéng dan cia may.
, , K >
% Tinh toan két qua:

Hé théng may ROCHE Cobas s tu dong tinh ra ndng d6 cua tirng mau thir

duoc xét nghiém trén may Cobas e 601.

K7
L <4

Chuyén két qui xét nghiém qua mang may tinh:

Két qué xét nghiém ciia mau thir sau khi duoc thuc hién xong trén may

Cobas s€ dugc tu dong chuyén vao ph'?m mém quan ly dir liéu Labconn.

9,
°o*

Pinh gia két qui xét nghiém:
Két qua xét nghiém ciia mau thir s& duge phu trach phong xét nghiém hoac
x€ét nghiém vién truc tiép l1am xét nghiém danh gid:
o Néu két qua duoc chip nhan, ngudi danh gia két qua s& danh déu chip
nhan két qua.
o Néu két qua khéng hop 1y hogc thiéu, nguoi danh gia két qua sé yéu cu

lam lai xét nghiém hoac kiém tra lai két qua.
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Xét nghiém dinh tinh HBsAg trong miu SHLS/QTXN/01(MD)

% In két qua xét nghiém:
Sau khi tat ca két qua xét nghiém ciia mu thir d3 dwoc dénh gia chip nhan sé
dugc phan mém quén 1y dir kiéu Labconn tw dong chuyén sang ché d6 in két
qua.
7.4 KET QUA VA BAN LUAN
% Két qua:
— Gidi han do va khoédng do:
Gi6i1 han phat hién: dd nhay clia ngudng phan ing (ngudng phan ing = 0.9):
» <0.04 U/mL (theo c4c tiéu chuan ctia Vién Paul-Ehrlich)
» <0.1 IU/mL (theo tiéu chuan 00/588 cia WHO)
— Tri s6 binh thudng:
* Nhitng mau thir c6 gia tri cutoff < 0.90 : 4m tinh
* Nhirng mau thir c6 gié tri cutoff > 1.0 : duong tinh.

* Nhitng mau thir c6 gié trj cutoff > 0.90 dén < 1.0 : Nghi ngd va duoc tién
hanh kiém tra lai. Sau khi kiém tra lai, néu két qua vin nghi ngo thi tra két
qua nghi ngo.

% Cic chit giy nhiéu cho xét nghiém:

* Tinh trang Vang da (Icterus): Khong thiy c6 tac dung gy nhiéu lén xét
nghiém cho dén ndng do bilirubin < 684 pmol/L hoidc < 40 mg/dL

* Tinh trang Tan huyét (Hemolysis): Khong théy c6 tac dung gy nhiéu lén
xét nghiém cho dén ndng 6 Hemoglobin < 1.24 mmol/L hodc < 2 g/dL.

* Tinh trang Nhiéu m& (Lipemia): Khong thiy c6 tic dung gy nhidu 1én xét
nghiém cho dén ndng d6 Triglycerid < 22.8 mmol/l hodc < 2000 mg/dL.

* Biotin: Khong thiy co tac dung gay nhifu lén xét nghiém cho dén néng do
Biotin < 164 nmol/L hodc 40 ng/mL. Khi bénh nhin dung liéu Biotin diéu tri

v6i ndng d6 cao (vi du > 5 mg/ngay), khong duoc ldy miu mau dé xét nghiém
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Xét nghiém dinh tinh HBsAg trong miu SHLS/QTXN/01(MD)

cho dén khi cach it nhat 8 gid sau khi bénh nhan ding thudc c6 Biotin liéu

cao lan cudi cung.

= Cic yéu tb thip khép: Khong thiy cé tac dung gay nhiéu lén xét nghiém
cho dén ndng d6 6210 TU/mL.

= Cic loai thudc: Khong thdy co tac dung gay nhidu 1én xét nghiém khi b¢nh

nhan dung 21 loai thudc thong dung.

» IgM: dén ndng d¢ 3678 mg/dL vin khong lam giam do nhay va do dic hiéu

cua xét nghiém.

= TIgA: dén ndng d6 3250 mg/dL vin khong lam gidm d6 nhay va d6 ddc hiéu

cua xét nghiém.

* IgG: dén ndng d6 3817 mg/dL vAn khong lam giam do nhay va dé dic hiéu

cua xét nghiém.

= V&i muc dich chan doan, két qua xét nghiém phai pha hop véi tién sir va cac

d4u hiéu 14m sang cta bénh nhan.
« HBsAg/ mdiu ting trong:
Bi nhiém virut gay viém gan B.

7.5 DU LIEU PAC HIEU VE HIEU NANG
Theo tai liéu huéng din sir dung sinh phim héa chét cia ROCHE, phuong phap xét

nghiém dinh tinh HBsAg c6 cac dir liéu dic hiéu vé hiéu nang nhu sau:
< D chinh xic:
= P lap lai:
o PCHBsAgl: CV=8.5%
o PCHBsAg2: CV=2.1%
* Do chinh xéc trung gian:

o PCHBsAgl: CV=11.2%
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Xét nghiém dinh tinh HBsAg trong miu SHLS/QTXN/01(MD)

o PCHBsAg2: CV=349%
% D9 dic hiéu phén tich: 100%
% D{ nhay 1dm sang: 99.9%
¢ D§ ddc hiéu 1am sang: 99.88%

8.  HUONG DAN, BIEU MAU AP DUNG
Huéng dan thue hién, danh gia va xu ly két qua ndi kiém tra (IQC) Mién dich
SHLS/HD/04(MD).

9. HOSO

10. LUU TRINH
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Xét nghiém dinh luong Anti-HBs trong miu
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Xét nghiém dinh lwgng Anti-HBs trong mau SHLS/QTXN/02(MD)

1. MUCPicH
Xét nghiém dinh lugng khang thé khang khéng nguyén bé mit ctia virus viém gan
B (Anti-HBs) trong huyét thanh va huyét trong nguoi.

2.  PHAM VI AP DUNG
Quy trinh nay dugc 4p dung dé xét nghiém dinh lwong Anti-HBs trong huyét thanh
va huyét twong ngudi tai phong xét nghiém Sinh hod - Mién dich — Huyét hoc,
Khoa Xét nghiém Sinh hoc Lam sang, Vién Pasteur TP Hd Chi Minh.

3.  ANTOAN

— Thét ¢4 cac miu bénh phém, huyét thanh kiém tra (control), chat chuén (calset)

déu phai dugc xir Iy nhu chét gay nhiém.

— Ngudi thuc hién thao tic trén miu phai mang ging tay va mic 4o choing
phong xét nghiém
4.  TAILIEU THAM KHAO
— Sach Hoa sinh 1am sang, GS D Dinh Ho, nha xuit ban Y hoc 2010.
— Tai liéu hudng dén sir dung ciia haing ROCHE.
5.  THUAT NGU' VA GIAI THiCH
TRACH NHIEM
— Xét nghiém vién phong xét nghiém Sinh hoa - Mién dich - Huyét hoc, Khoa
Xét nghiém Sinh hoc Lam sang cé nhiém vy thuc hién xét nghiém nay.
— Trudng phong xét nghiém Sinh hoa - Mién dich - Huyét hoc, Khoa Xét nghiém
Sinh hoc Lam sang c6 nhiém vu cép nhét cac thay d6i (néu c6) ctia quy trinh
nay.
7. NQI DUNG
7.1 NGUYEN LY

Anti-HBs trong huyét thanh va huyét trong ngudi dugc dinh luong theo nguyén ly
bt cap va sir dung ky thuat dién hoa phat quang (ECLIA). Thoi gian x¢ét nghiém:
18 phat.
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Xét nghiém dinh luong Anti-HBs trong méu SHLS/QTXN/02(MD)

— Thoi ky G dau tién: 40uL méu thir, HBsAg danh diu biotin, va HBsAg danh
dAu phirc hgp ruthenium phan g v&i nhau tao thanh phirc hop bét cap.

— Thoi ky u thit hai: Sau khi thém céc vi hat phu streptavidin, phirc hop mién
dich tr& nén gin két voi pha rin thong qua sy twong tac giira biotin va
streptavidin.

— Hodn hop phan {mg duge chuyén t6i budng do, & d6 cac vi hat déi tir duoc bét
giir 1én bé mit cia dién cuc. Nhitng thanh phan khong gén két s& bi thai ra
ngoai budng do bdi dung dich ProCell. Cho dién ap vao dién cuc s& tao nén su
phat quang hoa hoc duge do bang b khuéch dai quang tir.

— Céc két qua dugc xac dinh théng qua mdt dudng chuin xét nghiém trén may
dugc tao nén béi xét nghiém 2 diém chuan va théng tin duong chuin chinh qua
ma vach trén hop thudc thir.

7.2 BENH PHAM, DUNG CU, SINH PHAM

— Bénh phim:
* Huyét thanh.
= Huyét twong chdng dong bing K3-EDTA.

— Dung cu:

May xét nghiém mién dich Cobas ¢ 601.

— Hoa4 chit:
= Thudc thir lam xét nghiém Anti-HBs cta hing ROCHE.
* Chét chuén (Calset) cia hang ROCHE.

. Huyét thanh kiém tra (Control) cia hang ROCHE: PreciControl Anti-HBs 1
va PreciControl Anti-HBs 2.

7.3 KY THUAT TIEN HANH

K/

< Tién hanh ndi kiém tra:
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Xét nghiém dinh lugng Anti-HBs trong mau SHLS/QTXN/02(MD)

— MAu huyét thanh kiém tra Anti-HBs dugc thyc hién 1 1in vao dau ngay trén 2
mirc (mirc ¢6 gia tri Am tinh va mirc ¢6 gia tri Duong tinh) (theo
SHLS/QTTXN/11 va SHLS/HD/04(MD)).

— Néu két qua kiém tra chit lugng ciia xét nghiém dinh lugng Anti-HBs trong
mAu kiém tra ndm trong gii han cho phép thi méi tién hanh xét nghi¢m dinh

lugng Anti-HBs cho bénh nhan.
% Tién hanh xét nhiém:
= Ly tim mau bénh pham 4500 vong/15 phit.

= Bénh phim dugc phén tich trén may xét nghiém mién dich Cobas e 601 theo

huéng din cua may.

o

» Tinh toin két qua:

Hé théng may ROCHE Cobas s& tur dong tinh ra ndng d6 cua timg mau thir

dugc xét nghiém trén may Cobas e 601.

9,
o

Chuyén két qua xét nghiém qua mang may tinh:
Két qua xét nghiém ctia mau thir sau khi duge thuc hién xong trén may
Cobas s¢ dugc tu dong chuyén vao phén mém quan ly dit licu Labconn.

.

< Danh gia két qua xét nghiém:

o,

Két qué xét nghiém cia mau thir s& dwoc phu trach phong xét nghiém hodc
xét nghiém vién truc tiép 1am xét nghiém danh gia:
o Néu két qua dugc chip nhan, ngudi danh gia két qué s& danh déu chép
nhan két qua.
o Néu két qua khong hop 1y hodc thidu, ngudi danh gia két qua s& yéu ciu

lam lai xét nghiém hodc kiém tra lai két qua.
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Xét nghi¢m dinh lwgng Anti-HBs trong méu SHLS/QTXN/02(MD)

< In két qua xét nghiém:
Sau khi tét ca két qua xét nghiém ctia miu thir di duoc danh gia chip nhan s&
dugc phan mém quan 1y dir kiéu Labconn tw dong chuyén sang ché do in két
qua.
7.4 KET QUA VA BAN LUAN
% Két qua:
— Giéi han do va khodng do:
* Khoéng do dugc ciia xét nghi¢m: 2.00 — 1000 IU/L. Nhitng mu c6 ndng
dd Anti-HBs du6i gioi han phat hién thi két qua tra < 2.00 TU/L. Nhimg miu
c6 néng d6 Anti-HBS trén khoang do thi két qua tra > 1000 [U/L
* Gi6i han phat hién: 2.00 TU/L.
— Tri s6 binh thuwdng:
* Noéng do Anti HBs trong méau thir < 10 IU/L : 4m tinh.
= Nong dd Anti HBs trong miu thir > 10 TU/L : dwong tinh.
% Cic chit giy nhidu cho xét nghiém:
* Tinh trang Vang da (Icterus): Khong thdy c6 tac dung gay nhidu 1én xét
nghiém cho dén ndng do bilirubin < 513 pmol/L hay < 30 mg/dL
= Tinh trang Tan huyét (Hemolysis): Khong thiy c6 tac dung gay nhiéu Ién
xét nghiém cho dén ndng d6 Hemoglobin < 0.93mmol/L < 1.5 g/dL.
* Tinh trang Nhiéu m& (Lipemia): Khong thiy co tac dung gy nhifu lén xét
nghi¢m cho dén ndng db Intralipid < 1500 mg/dL.

= Biotin: Khong thiy co tac dung gy nhidu 1én xét nghiém cho dén ndng do
Biotin < 123 nmol/L hay < 30 ng/mL. Khi bénh nhan ding liéu Biotin diéu trj
véi ndng d6 cao (vidu>5 mg/ngay), khong dugc 1y miu mau dé xét nghiém
cho dén khi céch it nhét 8 gi¢s sau khi bénh nhan ding thudc c6 Biotin lidu

cao lan cudi cung.
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Xét nghiém dinh lugng Anti-HBs trong mau SHLS/QTXN/02(MD)

= Cic yéu td thip khép: Khong thiy co tac dung giy nhiéu lén xét nghiém
cho dén ndng d6 2100 1U/mL.

= Cic loai thudc: Khong thiy c6 tac dung gay nhiu 1én xét nghiém khi bénh

nhan ding 17 loai thudc thong dung.

= Streptavidin va Ruthenium: Trong mét vai truong hop, hi¢u gia quéd cao
clia khéng thé ddi vé6i Streptavidin va Ruthenium c6 thé 1am can tré xét
nghiém. Do d6 trong hdp thudc di cé chit phu gia nhiim han ché tac dung cén

tré nay.

= Vi muc dich chan doén, két qué xét nghiém phai phu hgp vai tién sir va cac

dau hiéu 1am sang cta bénh nhan.
< Anti HBs / mau tang trong:

C6 khang thé khang lai khéng nguyén bé mit ciia virut viém gan B do mt trong

hai truong hop sau:
= Co thé bi nhiém virut viém gan B.
* Co thé dugc chich ngira viém gan B va tao duge khang thé.

7.5 DU LIEU PAC HIEU VE HIEU NANG
Theo tai liéu huéng din sir dung sinh pham hoa chit cia ROCHE, phuong phép xét

nghiém dinh luong Anti-HBs c6 cac di lidu dic hiéu vé hiéu néng nhu sau:
< D9 chinh xac:
= D¢ lap lai:
PC AHBs2: CV=1.1%
= BJ chinh xac trung gian:
PC AHBs2: CV=57%

% D@ diic higu phin tich: khong thiy ¢ phan chéo véi HAV, HCV, HEV, CMV,
EBV, HIV, Rubella, Toxoplasma gondii, va Treponema pallidum.

% DJ nhay 1am sang: 99.0%
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Xét nghiém dinh lwong Anti-HBs trong miu SHLS/QTXN/02(MD)

% D9 dic hiéu 1am sang: 100%

8.  HUGONG DAN, BIEU MAU AP DUNG
Huéng dén thuc hién, dénh gia va xir 1y két qua noi kiém tra (IQC) Mién dich :
SHLS/HD/04(MD).

9. HOSO

10. LUU TRINH

Lén ban hanh: 01/01 Trang 7/7




Xét nghiém dinh tinh Anti-HBc trong miu

SHLS/QTXN/04(MD)

VIEN PASTEUR TP. HO CHI MINH
PHONG SINH HOA- MIEN DICH —- HUYET HQC
167 Pasteur, Phuong 8, Quin 3, TP. H6 Chi Minh

QUY TRINH XET NGHIEM PINH TiNH Anti-HBc
TRONG MAU BENH NHAN
TREN MAY COBAS 6000 e601

M3 hiéu : SHLS/QTXN/04(MD)

Ban sb : 01

Nguoi giir : Vwong Thi Thién Phuéc

Bién soan Xem xét Phé duyét
Ho tén | Vuong Thi Thién Phudc | Nguyén Ngoc Anh Tuin Cao Hiru Nghia
Ky tén
Ngay 01.08.2013 30.08.2013 30.08.2013
THEO DOI SUA POI TAI LIEU
TT Vi tri Noi dung stra doi tai liéu Ngay stra doi
- Muc 3 - Thay trach nhiém thanh an toan 01/08/2013
- Muc 4 - Thay nguyén tic thanh tai liéu tham khao
-Muc 5 - Thay dung cu thanh thuét ngir va giai thich
-Muc 6 - Thay ky thuit tién hanh thanh trach nhiém
1 - Muc 7 - Thém ndi dung
- Muc 8 - Thém huéng dan, biéu méiu ap dung
-Muc 9 - Thém hé so
-Muc 10 - Thém luu trinh

Lin ban hanh: 01/01

Trang 1/7




Xét nghiém dinh tinh Anti-HBc trong miu SHLS/QTXN/04(MD)

1. MUCPicH
Xét nghiém dinh tinh khang thé IgG va IgM khang khang nguyén 15 ctia virus
viém gan B (Anti-HBc) trong huyét thanh va huyét twong ngudi.

2.  PHAM VI AP DUNG
Quy trinh nay dwoc 4p dung dé xét nghiém dinh tinh Anti-HBc trong huyét thanh
va huyét twong ngudi tai phong xét nghiém Sinh hod - Mién dich — Huyét hoc,
Khoa Xét nghi¢m Sinh hoc Lam sang, Vién Pasteur TP H Chi Minh.

3.  ANTOAN

— Tét ca cac miu bénh phém, huyét thanh kiém tra (control), chit chuén (calset)

déu phai dugc xir 1y nhur chét gay nhidm.

— Ngudi thuc hién thao tic trén miu phai mang ging tay va mic 4o choang
phong xét nghiém
4.  TAILIEU THAM KHAO
— Séch Héa sinh 1am sang, GS D3 Pinh Hd, nha xudt ban Y hoc 2010.
— Tai liéu hudng dan sir dung ctia haing ROCHE.
5. THUAT NGU VA GIlAl THiCH
6. TRACH NHIEM
— Xét nghiém vién phong xét nghiém Sinh hoa - Mién dich - Huyét hoc, Khoa
Xét nghiém Sinh hoc Lam sang c¢6 nhiém vu thuc hién xét nghiém nay.
— Trudng phong xét nghiém Sinh hoa - Mién dich - Huyét hoc, Khoa Xét nghiém
Sinh hoc Lam sang c6 nhiém vu cip nhat cac thay déi (néu c6) cua quy trinh
nay.
7. NQI DUNG
7.1 NGUYEN LY

Anti-HBc trong huyét thanh va huyét twong ngudi duoc dinh tinh theo nguyén ly
canh tranh va sir dung k§y thuat di¢n hoa phat quang (ECLIA). Thoi gian xcét
nghiém: 27 phat.

— Thoi ky U dau tién: Tién xir Iy 40uL mau véi chit khir.
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Xét nghiém dinh tinh Anti-HBc trong mau SHLS/QTXN/04(MD)

— Théi ky 0 thir hai: Sau khi thém HBcAg, mét phirc hop tao thanh véi khang thé
khang HBc cé trong mau.

— Thoi ky 1 thir ba: Sau khi thém khang thé danh dau biotin va khang thé danh
dAu phirc hop ruthenium dic hiéu voi HBcAg, cung véi vi hat phu streptavidin,
céc vi tri chwa gén két trén khang nguyén HBc bj chiém giit. Toan bé phirc hop
trd nén gin két véi pha rin thong qua su twong tac giita biotin va streptavidin.

— Hén hogp phan img dugc chuyén tdi budng do, & d6 cac vi hat ddi tir duge bit
giir 1én bé mat cua dién cuc. Nhimg thanh phén khéng gén két s& bi thai ra
ngoai budng do bdi dung dich ProCell. Cho dién ap vao dién cuc sé tao nén su
phat quang hoa hoc dugc do bang b khuéch dai quang tir.

— Céc két qua dugc x4c dinh ty dong nhd phan mém bing céch so sanh tin hiéu
dién hoa phat quang thu duge tir san phdm phan mg ciia miu véi tin hidu gia
trj ngudng phan tmg thu duge trude d6 qua viéc chuin xét nghiém Anti-HBc.

7.2 BENH PHAM, DUNG CU, SINH PHAM
— Bénh phim:
= Huyét thanh.
* Huyét trong chéng dong bing Na-heparin, K3-EDTA, va natri citrate.
— Dung cu:
May xét nghiém mién dich Cobas e 601.
— Ho4 chit:
* Thudc thir 1am xét nghiém Anti-HBc cia hang ROCHE.
= Chit chuén (Calset) ciia hing ROCHE.

* Huyét thanh kiém tra (Control) ciia hing ROCHE: PreciControl Anti-HBc 1

va PreciControl Anti-HBc 2.
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Xét nghiém dinh tinh Anti-HBc trong miu SHLS/QTXN/04(MD)

7.3 KY THUAT TIEN HANH
% Tién hanh ndi kiém tra:

— Maéu huyét thanh kiém tra Anti-HBc dugc thyuc hién 1 13n vao diu ngay trén 2
mirc (mirc c6 gia tri Am tinh va mirc c6 gid tri Duong tinh) (theo
SHLS/QTTXN/11 va SHLS/HD/04(MD)).

— Néu két qua kiém tra chit lugng cia xét nghi¢ém Anti-HBc trong miu kiém tra
nam trong giGi han cho phép thi méi tién hanh xét nghiém Anti-HBc cho bénh
nhan.

% Tién hanh xét nhiém:
* Ly tdm mAu bénh pham 4500 vong/15 phut.
= Bénh phém dugc phan tich trén may xét nghiém mién dich Cobas e 601 theo

huéng din cia may.

.0

» Tinh toan két qua:

Hé¢ thng may ROCHE Cobas s& ti dong tinh ra ndng d cta timg mau thir

dugc xét nghiém trén may Cobas e 601.

O
°n

Chuyén két qua xét nghiém qua mang may tinh:

Két qua xét nghiém ctia mau thir sau khi dugc thuc hién xong trén may

Cobas s& duoc tu dong chuyén vao phan mém quén 1y dir lidu Labconn.
< Didnh gia két qua xét nghiém:
Két qua xét nghiém cua mau thir s& dugc phu trach phong xét nghiém hodc |
xét nghiém vién truc tiép lam xét nghiém danh gia:
o Néu két qua dugc chép nhan, ngudi danh gia két qua s& danh déu chép
nhan két qua.
o Néu két qua khong hop 1y hoic thiéu, ngudi danh gia két qua s& yéu ciu

lam lai xét nghiém hodc kiém tra lai két qua.
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Xét nghiém dinh tinh Anti-HBc trong miu SHLS/QTXN/04(MD)

< In két qua xét nghiém:

Sau khi tat ca két qué xét nghiém ciia mau thir d dugc danh gia chap nhén sé
dugc phan mém quén 1y dir kiéu Labconn tw déng chuyén sang ché d¢ in két

qua.

7.4 KET QUA VA BAN LUAN

% Két qua:

— Gi6i han do va khodng do:

Giéi han phat hién: < 0.8 PEI U/mL

— Tri s6 binh thudng:

Nhimg mau thir ¢6 gid tri cutoff > 1.0 : 4m tinh

Nhitng mau thir c6 gia tri cutoff < 1.0 : duong tinh.

% Cic chit gay nhiéu cho xét nghiém:

Tinh trang Vang da (Tcterus): Khong thiy c6 tic dung gay nhidu I1&n xét
nghiém cho dén n6ng do bilirubin < 428 pmol/L hay < 25 mg/dL

Tinh trang Tan huyét (Hemolysis): Khong thiy c6 tac dung gay nhiéu Ién
xét nghiém cho dén ndng d6 Hemoglobin < 1.0mmol/L hay < 1.6 g/dL.

Tinh trang Nhiéu m& (Lipemia): Khong thdy c6 tac dung giy nhiéu lén xét
nghiém cho dén ndng do Intralipid < 1000 mg/dL.

Biotin: Khong thiy c6 tic dung gay nhiéu 1én xét nghiém cho dén ndng do
Biotin < 123 nmol/L hay <30 ng/mL. Khi bénh nhan dung liéu Biotin diéu trj
v6i ndng do cao (vi du > 5 mg/ngay), khong duge 1y miu mau dé xét nghiém
cho dén khi cach it nhat 8 gid sau khi bénh nhan ding thudc c6 Biotin lidu

cao lan cudi cung.

Cic yéu to thip khép: Khong thay 6 tic dung gay nhifu 1én xét nghiém
cho dén ndng d6 676 TU/mL.
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Xét nghiém dinh tinh Anti-HBc trong mau SHLS/QTXN/04(MD)

Cic loai thude: Khong thiy c6 tic dung giy nhidu 1én xét nghiém khi bénh
nhan ding 19 loai thudc théng dung.

Streptavidin va Ruthenium: Trong mot vai trurong hop, hiu gia qua cao
clia khang thé ddi véi Streptavidin va Ruthenium c6 thé lam can tr xét
nghiém. Do d6 trong hop thube di cé chat phu gia nhdm han ché tac dung can
tré nay.

Vi myc dich chan doan, két qua xét nghiém phai phu hop véi tién sir va cc

dau hi¢u 14m sang ctia bénh nhan.

<+ Anti HBc / mau:

Anti HBc xuat hién sém nhét trong huyét thanh, trudc su xudt hién ctia Anti
HBe va Anti HBs. Tuy nhién, su xudt hién cua Anti HBc Xdy ra sau su xudt

hi¢n cuia HBsAg va HBeAg.
Khang thé nay ton tai trong nhiéu nim va tham chi suét ca doi.

Nong do cua khéng thé nay ting 1én trong giai doan man tinh cta bénh.

7.5 DU LIEU PAC HIEU VE HIEU NANG
Theo tai liéu huéng dan sir dung sinh phim hoa chit ciia ROCHE, phwong phép xét

nghiém dinh tinh Anti-HBc ¢6 cac dir liéu ddc hiéu vé hiéu ndng nhu sau:

< DPJ chinh xac:

B¢ lap lai:
o PCAHBcl: CV=12%
o PCAHBc2: CV=19%
D6 chinh xéc trung gian:
o PCAHBc1l: CV=4.7%

o PCAHBc2: CV=6.8%

< P9 dic higu phan tich: khong thdy c6 phan chéo véi HAV, HCV, CMV, EBV,

HSV, Rubella, Toxoplasma gondii, va E. coli.
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Xét nghiém dinh tinh Anti-HBc trong miu SHLS/QTXN/04(MD)

+ Do nhay 1am sang: 100%
8.  HUGNG DAN, BIEU MAU AP DUNG
Huéng dan thuc hién, danh gia va xir Iy két qua néi kiém tra (IQC) Mién dich :
SHLS/HD/04(MD).
9. HOSO
10. LUU TRINH
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BO Y TE CONG HOA XA HQI CHU NGHIA VIET NAM
VIEN PASTEUR TP.HCM Pjc 1ap — Ty do — Hanh phiic

86: A6 /GCN-PAS TP.H Chi Minh, ngay 23 thang §nam 2019

CHUNG NHAN CHAP THUAN CUA HQI PONG PAO PUC
TRONG NGHIEN CUU Y SINH HQC

Cin ctr vao Quyét dinh s6 563/QP- -PAS ngay 20 thang 9 ndm 2016 cia Vién
truong Vién Pasteur Thanh phd HO Chi Minh vé viéc thanh 1ap Hoi dbng dao dirc trong
nghién ciru Y sinh hoc, trén co s& to trinh ngay 19/11/2018 va bao céo stra chira dé
cuong ngay 21/8/2019 cua chi nhiém dé tai vé viéc bdo céo sira chira dé cuong nghién
curu.

Hoi dong Dao dirc trong nghién ctru Y Sinh hoc Vién Pasteur Thanh phé Hb Chi
Minh chip thuén khia canh dao duc trong nghlen ctru: “ Tinh trang nhiém HBV va
dap ung mién dich ciia mqt nim sau tiém vic xin viém gan B & tré sinh ra tir me
nhiém HBV c6 va khong didu tri Tenofovir”

1. Nghién ctru vién chinh: Ths. Bs. Nguyén Minh Ngoc

2. Co quan chu tri: Vién Pasteur Thanh phé H6 Chi Minh

3. Dia diém nghién ciru: Bénh vién Tur Du Bénh vién Bénh Nhiét Déi Thanh pho

Ho Chi Minh va bénh vién da khoa Dong Thap

Hoi dong dao dirc _trong nghién ciru Y sinh hoc Vién Pasteur Thanh pho Ho Chi
Minh xéc nhan Hoi ddng ludn tudn thii cic nguyén tic thuc hanh l4m sang tét — ICH
GCP va Quy ché quy dinh hién hanh trong qua trinh xem xét va phé duyét cac dé tai
thir nghiém l1am sang.
Ngay chip thuin: Ngay 23 thang & nim 2019
Mai sb gidy chu’ng nhidn: 12 /CN HDDD-h/

CHU TICH HQI PONG

L& Dinh Huén

PGS.TS. BS. Truong Thi Xuén Lién

Scanned with CamScanner




PHU LUC
DANH SACH THAI PHU PUGC THU TUYEN

Pé tai: “Nghién ciru tinh trang nhiém HBV & tré em sinh ra tir me ¢c6 HBV va céac yéu tb
lién quan dén khoang trong mién dich & cac doi tugng nay”

Dia diém thu tuyén: Bénh vién Bénh Nhiét Déi

Ngayxthu Ma s6 Ho va tén N.am Ghi chu
tuyén sinh
03/12/19 | NDPMO001 |Pinh Thi My H. 1993
04/12/19 | NDMO002 |Tran Phdi Ph. 1980
05/12/19 | NPMO003 |[Nguyén Thi Kim Ch. 1978
05/12/19 | NDPMO004 [Nguyén Thi H. 1984
06/12/19 | NDPMO005 |Phan Thi Ph. 1993 s
09/12/19 | NDPMO006 |Tran Thij Tiéu M. 1993 ]
11/12/19 | NPMO007 [Nguyén Thi Thanh T. 1995 IE
11/12/19 | NDPMO008 |Bui Minh Th. 1997 ST
12/12/19 | NDMO009 |L& Thi My T. 1986 CH
13/12/19 | NDPMO010 [Nguyén Thij H. 2001 ~
13/12/19 | NPMO011 [Nguyén Thi Phuong H. 1982 =
13/12/19 | NDPMO012 |Nguyén Thi Kim Ng. 1992
16/12/19 | NDMO13 |Tran Thij Kiéu Tr. 1998
17/12/19 | NDMO014 |Phan Thi H. 1996
17/12/19 | NBPMO15 |Nguyén ThiB. 1997 ]
18/12/19 | NPMO016 |Lu Phugng Q. 1995
18/12/19 | NDMO17 |Bui Thi Anh Th. 1993
18/12/19 | NDMO18 |Phan Thi Thuy Kh. 1994
19/12/19 | NDPMO019 [H6 Thi Anh D. 1987
20/12/19 | NDPMO020 [Phan ThjS. 1991
20/12/19 | NPMO021 |Huynh Thi Thuy Tr. 1994
20/12/19 | NDMO022 |Nguyén Thi Tr. 1998
23/12/19 | NDM023 [Nguyén Thi Ngoc A. 1991
23/12/19 | NDPMO024 |[Huynh Thi Thuy L. 1994
24/12/19 | NDMO025 |Nguyén Thi Th. 1985
24/12/19 | NDMO026 |[Lé Thi Y Nh. 1994
25/12/19 | NDPMO027 |[Ngb ThiC. 1992
25/12/19 | NDPMO028 |Nguyén Kim H. 1985
25/12/19 | NDMO029 [Nguyén Thi Thu Th. 1978
25/12/19 | NDMO030 [Lé Thi Gi. 1986
25/12/19 | NDPMO031 |Nguyén Thi My Nh. 1988
26/12/19 | NDMO032 |Tu Thi Thu Th. 1987
26/12/19 | NDMO033 |Hoang Thi T. 1994
27/12/19 | NDMO034 |Phan Thi H. 1992
27/12/19 | NDMO035 |V5 XuanD. 1989
30/12/19 | NPM036 |Pang Cdm L. 1997




Ngayxthu M3 s6 Ho va tén N.am Ghi chu
tuyén 3 sinh
30/12/19 | NPMO037 |Hb Thi Th. 1996
30/12/19 | NPMO038 |TrénKim T. 1995
31/12/19 | NDMO039 |Thach ThiL. 1988
02/01/20 | NDMO040 |Pinh ThjL. 1987
02/01/20 | NPMO041 [Nguyén Thi Th. 1998
02/01/20 | NDMO042 |Vién ThiD. 1979
02/01/20 | NDMO043 |[Tran Thj Hoai Th. 1996
03/01/20 | NDMO044 |Hoang Thi Th. 1995
03/01/20 | NDMO045 |Tran Thuy D. 1987
03/01/20 | NDPMO046 |Nguyén ThiDiém M. 1991
03/01/20 | NDPMO047 [Nguyén Thi Hai Y. 1991
06/01/20 | NDPM048 [Nguyén Thi Thuy A. 1997
06/01/20 | NDPMO049 [Nguyén Thi Minh Th. 1993
06/01/20 | NPMO050 [Nguyén Thi Th. 1990
07/01/20 | NDPMO051 [Nguyén Thi Trac L. 1988
07/01/20 | NDPMO052 [Nguyén Thi O. 1990
07/01/20 | NPMO053 [Nguyén Thi Thu V. 1981
07/01/20 | NDMO054 |Lam Thi Thu H. 1994
09/01/20 | NDMO055 |Vii Hoang V. 1990
09/01/20 | NDMO056 [Nguyén Huong Th. 1997
10/01/20 | NDMO057 |Pham ThiB. 1988
10/01/20 | NDMO058 |[Nguyén Thi Th. 1992
10/01/20 | NDMO059 |Duong Thi T. 1978
14/01/20 | NDMO060 |Nguyén Thi Tr. 1989
14/01/20 | NDMO061 |Lé Nguyén Kim Th. 1985
14/01/20 | NPMO062 |Kim Thij Nh. 1992
15/01/20 | NDMO063 |V Thi Minh L. 1984
16/01/20 | NDMO064 |Bui Thi Thuy Tr. 1990
16/01/20 | NDPMO065 |Tran Thi Kim Th. 1994
16/01/20 | NDPMO066 |Nguyén Thi Thuy D. 1994
16/01/20 | NDPMO067 |Nguyén Thi Quynh N. 1994
17/01/20 | NDMO068 |Lé Thi Lan Ph. 1988
17/01/20 | NDMO069 |V& Thi Ph. 1988
30/01/20 | NPMO070 |[Bui Thi M. 1984
30/01/20 | NPMO071 |Nguyén Thi H. 1985
31/01/20 | NPM072 |Bui Thi Th. 1988
31/01/20 | NPMO073 [Nguyén Thi Ngoc T. 1988
03/02/20 | NDPMO074 |Pang ThiPhiY. 1984
03/02/20 | NPMO075 |Trén Thi Ngoc Ng. 1994
04/02/20 | NPMO076 |Nguyén ThiKim L. 1991
04/02/20 | NPMO077 |Huynh Thi Chung 1988
04/02/20 | NPMO078 [Pd Thi Ngoc X. 1984
05/02/20 | NDPM079 [Nguyén Thi Hong Y. 1992




Ngayxthu M3 s6 Ho va tén N.am Ghi chu
tuyén : sinh
05/02/20 | NDPMO080 |Luwong Thi Th. 1993
06/02/20 | NPMO081 |[Lé Qubc Sim Thép Ph. 1991
06/02/20 | NPMO082 |Trén Thi Xuan L. 1982
07/02/20 | NDPMO083 |Pham Thi Ngoc N. 2001
07/02/20 | NDPMO084 |Pb ThilL. 1995
10/02/20 | NPMO085 |Pang Thi Huyén K. 1990
10/02/20 | NDPMO086 [Nguyén Thi Bich Tr. 1990
10/02/20 | NPMO087 |Huynh Thi Anh Th. 1997
10/02/20 | NPMO088 |Duong ThiB. 1996
12/02/20 | NDPMO089 [Nguyén Thi H. 1999
13/02/20 | NDMO090 [Nguyén Thi Diém Th. 1991
14/02/20 | NDMO091 |Thai Thi H. 1982
17/02/20 | NPM092 |[V5 Thi Huynh Nh. 1992
17/02/20 | NBPMO093 |Huynh Thi Tudng V. 1989
17/02/20 | NDPMO094 |Tran Thi Thu H. 1988
17/02/20 | NPMO095 |Pham Hong Nh. 1998
17/02/20 | NDMO096 |Tran Thi Thuy T. 1995
18/02/20 | NDPMO097 [Nguyén Thi Tra M. 1995
18/02/20 NDPMO098 |Nguyén Thi Huyén Th. 1986
18/02/20 | NPMO099 |[Lé Thi Ph. 1985
18/02/20 | NPMI100 [Lam Ngoc V. 1986
18/02/20 | NPMI101 [Phan Thi H. 1989
18/02/20 | NPMI102 |Lé&Ngoc Y. 1991
19/02/20 | NPMI103 [Nguyén Thi Kh. 1981
19/02/20 | NPM104 |ThiKim Ng. 1993
20/02/20 NPM105 |Nguyén Hoai Pong Ngh. 1994
20/02/20 | NDPMI106 [Nguyén Kim A. 1995
20/02/20 | NBM107 [Tran Thi Tiéu N.. 1998
20/02/20 | NBM108 [Lé Thi Tuyét Ng. 1989
21/02/20 | NDPM109 [Nguyén Thi Diém H. 1994
21/02/20 | NPM110 [Sy Cadm M. 1993
21/02/20 | NPMI111 [Phung Thi Kim Ng. 1992
24/02/20 | NPM112 |Pgng Thi Thu H. 1986
24/02/20 | NPM113 |Loc Thi Kh. 1991
25/02/20 | NDPM114 |Pham Thij Tr. 1990
25/02/20 | NPM115 |[Nguyén Bich Tr. 1981
26/02/20 | NDPM116 |Phiung Thi PhuongL. 1994
26/02/20 | NPM117 [Nguyén Ngoc Lam L. 1992
27/02/20 | NPM118 [Nguyén Thi My H. 1995
27/02/20 | NDPM119 [Lai Thi H. 1993
27/02/20 | NDPM120 |[Tran Thi Thién Ng. 1997
28/02/20 | NPMI21 |Luu Nguyét H. 1987
28/02/20 | NPMI122 |Tran Bich Ng. 1992




Neay thu | ps o6 Ho va tén e Ghi chi
tuyén i sinh
28/02/20 | NPMI123 |[Nguyén Thi V. 1993
02/03/20 | NPMI124 |Pd ThiT. 1990
02/03/20 | NPMI25 |Nguyén Thi Nhu Y. 1991
02/03/20 | NPMI126 |Tran Thi Th. 1992
02/03/20 | NPMI127 |Tran ThiLyL. 1994
02/03/20 | NPMI128 |Hoang Thi H. 1995
03/03/20 | NPMI129 |Nguyén Thi Minh H. 1990
03/03/20 | NPM130 |Dinh Ngoc Thuy Tr. 1997
04/03/20 | NPMI31 |Mai Thi H. 1990
04/03/20 | NPM132 |Lé Thu H. 1994
05/03/20 | NPMI133 |V5 Thi Thanh T. 1984
06/03/20 | NDPMI134 |[Trén Thj V. 1991
06/03/20 | NPMI135 |Trinh Thi V. 1985
09/03/20 | NPMI136 |Ly Thi Kim Ng. 1995
09/03/20 NDM137 |DPoan Ngoc Mai A. 1998
11/03/20 | NPM138 |[Nguyén Thi Mai Tr. 1991
12/03/20 | NPM139 [Nguyén Thj Hong L. 1990
12/03/20 | NDMI140 |Trén Thi Thao U. 1996
12/03/20 | NPMI141 |LaKim H. 1989
12/03/20 | NPM142 |Lu Thi Ngoc Th. 1996
12/03/20 | NPM143 |Pham ThiD. 1994
13/03/20 | NPM144 |Lé Thi X. 1995
13/03/20 | NDPMI145 |Nguyén ThiT. 1994
16/03/20 | NDPM146 |Huynh Thi Q. 1977
16/03/20 | NDPMI147 |V& Thi Ngoc Nh. 1996
16/03/20 | NDPM148 |Ngb Thi Thuy D. 2000
18/03/20 | NDM149 [Nguyén Thi Cdm H. 1991
20/03/20 | NDPM150 |Tran Thanh Th. 1995
20/03/20 | NBM151 |T6 Thi Tr. 1989
20/03/20 | NDPMI152 |Nguyén Thi Bich X. 1989
23/03/20 | NDPM153 |Huynh Thi Tuyét H. 1985
23/03/20 | NDM154 |Tran Thi My H. 1984
24/03/20 | NDMI155 |[Tran ThiN. 1998
25/03/20 | NDM156 |Tran ThiBich H. 1993
25/03/20 | NDPM157 [Nguyén Thi Thu H. 1995
26/03/20 | NDPMI158 |Ha ThiPoanT. 1999
17/04/20 | NDM159 [Nguyén Thi T. 1994
17/04/20 | NDMI160 |Pham Thi Tudng V. 2000
17/04/20 | NPMI161 |V& Thai Phuong Q. 1993
21/04/20 | NDPM162 [Nguyén Thi Kim Ph. 1991
24/04/20 | NDPM163 |[Hb Thi Thuy D. 1996
24/04/20 | NDM164 |Trén ThiD. 1993
27/04/20 NPM165 |Dinh Thi Diém Th. 1983




Nfﬁiéﬁ'" Ma sb Ho va tén 1:2': Ghi chil
27/04/20 | NDPMI166 |Nguyén ThiDiém M. 1990
27/04/20 | NDM167 |Pham Thi Nh. 1985
27/04/20 NDM168 |Hoang Ngoc Minh Th. 1997
28/04/20 | NDMI169 |Luong Thi Nh. 1998
29/04/20 | NDPMI170 |Pham Thi Thuy L. 1992
05/05/20 | NPM171 [Nguyén Ngoc H. 1997
06/05/20 | NPM172 |[Lé ThiH. 1992
07/05/20 | NPM173 |Lé Thi Thuy Ng. 2000
07/05/20 | NPM174 |DPd ThiN. 1993
07/05/20 | NBPMI175 |[Nguyén Thi Thuy V. 1991
07/05/20 | NDPM176 |Tran Thi Thanh Ph. 1984
08/05/20 | NBPMI177 |T6 Thi Ch. 1988
08/05/20 | NPM178 |Lam Thi Tuyét H. 1988
11/05/20 | NDMI179 |Nguyén Thi Q. 1994
13/05/20 | NDMI180 |Lit Thi Tric L. 1993
14/05/20 | NDPMI181 |Truong Ngoc Tr. 1994
14/05/20 | NPM182 |Nguyén Thi Kim H. 1985
18/05/20 | NPMI183 |Nguyén Thi Phuong T. 1985
18/05/20 | NPMI184 [Nguyén Phuong D. 1995
20/05/20 | NDPMI85 |Nguyén Thi Nha Th. 2000
20/05/20 | NDPMI186 |Pham Thi Nh. 1992
20/05/20 | NDPMI187 |Nguyén Thi Thuy Tr. 1993
20/05/20 | NDPMI188 |Cai Thi Ngoc H. 1989
20/05/20 | NPM189 [Trinh Thi Ai Nh. 1983
20/05/20 | NPMI190 [Nguyén Thi Thanh H. 1982
21/05/20 | NPMI191 [Nguyén Thi Phuong T. 1990
21/05/20 | NDPM192 |Pinh Thuy L. 1991
26/05/20 | NPM193 |Nguyén B¢ Th. 1991
26/05/20 | NDPMI194 |Huynh Thi Ngoc H. 1986
26/05/20 | NPM195 |Tran Thi Th. 1994
28/05/20 | NDPMI196 |Ngb Thi Q. 1991
29/05/20 | NDM197 |Pinh Thi My A. 1991
03/06/20 | NPM198 |[V& Thi Ngoc L. 1992
04/06/20 | NDPM199 |Trén Thi H. 1992
04/06/20 | NDM200 [Nguyén Thi Kh. 1992
05/06/20 | NPM201 [Nguyén Thj Diém Tr. 1998
05/06/20 | NDM202 |Nguyén Hong My D. 1996
05/06/20 | NDPM203 |Trinh Thi Bich T. 1999
05/06/20 | NPM204 [Nguyén ThiY. 1990
05/06/20 | NDM205 [Nguyén Thi Quy A. 1990
05/06/20 | NDPM206 |Nguyén ThiD. 1992
05/06/20 | NPM207 [MAu Thib. 1999
05/06/20 | NDPM208 |Thai Thi Thuy H. 1986




Neay thu | ppe o6 Ho va tén NN Ghi chi
tuyén : sinh
05/06/20 | NPM209 [Hoang Truc L. 2001
05/06/20 | NPM210 [Nguyén Huynh Kim Ng. 1992
08/06/20 | NDPM211 |[Nguyén Thi Thuy A. 1995
08/06/20 | NPM212 |Bui Thién L. 1982
08/06/20 | NDPM213 [Nguyén Thi Bich Th. 1988
09/06/20 | NPM214 |V Thi Hong Th. 1985
09/06/20 | NPM215 |[Nguyén Thi Thanh Th. 1992
10/06/20 | NPM216 |[Lé Thi Ngoc C. 1990
12/06/20 | NPM217 |Tran Thanh M. 1992
12/06/20 | NDPM218 |Nguyén Thi Phuong Th. 1985
15/06/20 | NPM219 |Pham Thi Kim Ph. 1978
15/06/20 | NDM220 |Lé Thj Tr. 1992
16/06/20 | NPM221 |V& Thi Tric L. 1999
19/06/20 | NBM222 |[Bé Thi Th. 1998
17/06/20 | NDPM223 |Nguyén Thj Hai Y. 1993
19/06/20 | NDPM224 |Nguyén Thu H. 1991
25/06/20 | NDM225 [Nguyén Thi Nh. 1987
29/06/20 | NDPM226 |Hoang ThiLé H. 1990
29/06/20 | NDPM227 |Nguyén Thi Phuong Tu O. 1993
30/06/20 | NPM228 [Nguyén ThiKim L. 1992
01/07/20 | NPM229 |Trén Phuong V. 1990
02/07/20 | NPM230 |Nguyén Thi Ngoc L. 1996
03/07/20 | NDPM231 |[Tran Thi Hong Ph. 1990
03/07/20 | NPM232 |[Lé Thi Héng Nh. 1984
07/07/20 | NDPM233 |Tét Thién Tr. 1996
08/07/20 | NDPM234 |Nguyén Thi Th. 1991
08/07/20 | NPM235 |Lé&Kim H. 1991
08/07/20 | NDM236 |Tran Thi Khanh V. 1994
08/07/20 | NPM237 [Pham Thi Ngoc Ph. 1993
09/07/20 | NDPM238 |Truong ThiKim A. 1989
10/07/20 | NDPM239 |Pb Thi Ngoc D. 1990
10/07/20 | NDM240 [Nguyén Thi Suong M. 1984
10/07/20 | NDPM241 |Nguyén Nguyén Ng. 1991
14/07/20 | NDM242 [Huynh Hué Nh. 1995
17/07/20 | NDM243 |Nguyén Thi Thu Th. 1996
17/07/20 | NDPM244 |BuiQ. 1999
20/07/20 NDPM245 |Poan Thi Ngoc D. 1995
22/07/20 | NDM246 |Nguyén ChiéuL. 1994
22/07/20 | NPM247 |[Kiéu Thi H. 2000
22/07/20 | NDPM248 |Lam Thi My D. 1990
22/07/20 | NDM249 |Théi Thi Thanh H. 1997
24/07/20 | NDM250 |Pham Thuy Ng. 1993
24/07/20 NPM251 |Phan Xuén Ngh. 1991




Nfgéﬁ'" Ma sb Ho va tén 1:?1'1'1' Ghi chu
28/07/20 | NDPM252 [Nguyén Thi Kiéu A. 1996
28/07/20 | NDPM253 [Nguyén Thi Hong Th. 1993
30/07/20 | NPM254 |DPang Thi Cdm L. 1985
31/07/20 | NBPM255 |Huynh ThiKim Y. 1984
03/08/20 | NPM256 |[Mac ThiKim T. 1995
07/08/20 | NPM257 |Hoang Kim Ng. 2000
12/08/20 | NDPM258 |H6 ThiS. 1978
17/08/20 | NDPM259 [Ngii Bich T. 1988
19/08/20 | NPM260 |Tran Ngoc Th. 1989
21/08/20 | NDPM261 [Nguyén Thi Ngoc H. 1996
21/08/20 | NDPM262 |Tran ThijL. 2000
22/08/20 | NPM263 |Bui Thi Thuy K. 1988
22/08/20 | NDPM264 |V Thi Ph. 1988
28/08/20 | NDPM265 |Nguyén Thi Ngoc H. 1988
28/08/20 | NDPM266 |Vuong ThiB. 1988
28/08/20 | NDPM267 |Nguyén Thi H. 1989
29/08/20 | NPM268 |Truong Huynh Hiéu Th. 1992
29/08/20 | NDPM269 [Ngb Thi Kiém Ch. 1994
29/08/20 | NPM270 |Pham Thi Anh Th. 1994
29/08/20 | NPM271 |Nguyén ThiKiéu O. 1988
04/09/20 | NPM272 [Nguyén Hoang Minh Ng. 1990
04/09/20 | NPM273 |Phan Nguyén Thu Ng. 1989
04/09/20 | NPM274 |Ly Ngoc X 1986
04/09/20 | NDPM275 |Trén Thi My L. 1994
08/09/20 | NPM276 |Lé Thi Thu H. 1987
09/09/20 | NPM277 |Huynh Pham Béo Ng. 1999
09/09/20 | NPM278 |Lé&Ngoc Tuyét A. 1989
11/09/20 | NPM279 |Tran Thi Anh Ng. 1987
11/09/20 | NPM280 |Pham Thi Phuong A. 1992
16/09/20 | NPM281 [Nguyén Thi Thu H. 1989
16/09/20 | NPM282 |[Tran ThiY. 1994
16/09/20 | NDM283 [Nguyén Thi Yén H. 1985
16/09/20 NDPM284 [Nguyén Thi Thu Tr. 2000
16/09/20 | NDPM285 |Théi My H. 1987
16/09/20 | NPM286 |Ma Thu H. 1992
16/09/20 | NDPM287 |Truong Thi My D. 1992
18/09/20 | NDPM288 |Hong Phugng N. 1990
18/09/20 | NDPM289 [Pd Thi Thanh Th. 1985
18/09/20 | NDM290 [Noéng ThiV. 1991
18/09/20 | NPM291 [Pham Thi Thanh L. 1995
18/09/20 | NPM292 [Pham Thi Minh Th. 1992
18/09/20 | NPM293 |[Phan ThiL 1981
18/09/20 | NDBM294 [Ly Thi My L. 1995




Neay thu | g b Ho va tén St Ghi chi
tuyen sinh
19/09/20 | NDPM295 |Nguyén Ngoc U. 1983
22/09/20 | NDM296 |Trén Thi Th. 1998
24/09/20 | NDPM297 |Bui Thanh Th. 1987
24/09/20 | NDM298 |Ly Ngoc Th. 1988
29/09/20 | NDPM299 |[Ha ThiS. 1994
30/09/20 | NPM300 |Nguyén Thi Ngoc Tr. 1985
01/10/20 | NPM301 [Nguyén Ngoc Tr. 1983
02/10/20 | NPM302 |Pham Nguyén Anh T. 1993
06/10/20 | NPM303 [Nguyén Ngoc H. 1996
06/10/20 | NDPM304 |Thai Thi My D. 1993
08/10/20 | NPM305 |Mai Thi ThuL. 1988
15/10/20 | NDPM306 [Nguyén Thi Thanh Tr. 1997
15/10/20 | NDM307 |Pham Thi Th. 1987
15/10/20 | NDPM308 [Nguyén Thi Nh. 2000
15/10/20 | NPM309 [Phung Thi Hoang A. 1988
16/10/20 | NPM310 [Pham Tri Tr. 1994
20/10/20 | NPM311 [Nguyén Thi Thuy V. 1989
21/10/20 | NPM312 |Huynh ThiKim T. 1988
21/10/20 | NDPM313 |Nguyén Thi Lé Th. 1988
27/10/20 | NPM314 |Lé Thanh Hai D. 1995
30/10/20 | NPM315 |Moc My Ng. 1991
03/11/20 | NPM316 [Nguyén Thi Thuy Q. 1995
04/11/20 | NPM317 |Trén Lién Ng. 1996
04/11/20 | NPM318 |Tran Phuong M. 1993
09/11/20 | NPM319 |Bui Pham Diéu A. 1989
10/11/20 | NDPM320 |[Nguyén Thi Bich V. 1991
11/11/20 | NBM321 [Pham Tuyét Nh. 1989
11/11/20 | NPM322 |Nguyén ThiL. 1985
19/11/20 | NPM323 [Pham Thi Ngoc T. 1993
20/11/20 | NDPM324 |Nguyén Thi Ngoc H. 1997
20/11/20 | NDPM325 |Nguyén Thi Ch. 1994
23/11/20 | NDM326 |Quéch Yén Ng. 1995
24/11/20 | NDPM327 [Nguyén Thi Ph. 1990
24/11/20 | NPM328 |V& Thi Ngoc T. 1981
26/11/20 | NDPM329 |DPd Thi H. 1983
26/11/20 | NDM330 |Trén Thi Thanh D. 1996

Xdc nhin cia Bénh yién Bénh Nhiét do’l/\
PHO GIAM BOC

Nguyen Le Nhu Tiing

/zs
Y%




-

PHU LUC
DANH SACH THAI PHU PUQC THU TUYEN

be tai: “Nghién ctru tinh trang nhiém HBV & tré em sinh ra tir me ¢6 HBV va céc yéu té
li€n quan dén khoang trong mién dich & cac doi twong nay”

Dia diém thu tuyén: Bénh vién Tir Dii

Ngay thu Ma sb Ho va tén Nim Ghi chu
tuyén sinh
26/12/19 | TDM001 | PHAN VO NGOC O. 1994
26/12/19 | TDMO002 | PHI THI HOAI TH. 1995
27/12/19 | TDMO003 | NGUYEN THI H. 1994
31/12/19 | TDMO004 |LE THIKIEU O. 1988
31/12/19 | TDM005 | HUYNH THI BICH CH. 1982
2/01/20 |- TDM006 | DANG THI MINH NG. 1983
3/01/20 TDMO007 | PANG THI MY H. 1992
3/01/20 | TDM008 | PHAM HUYNH THU H. 1986
3/01/20 TDMO009 | LUGNG THI LONG GI. 1987
3/01/20 TDMO010 | NGUYEN THI H. 1992
6/01/20 TDMO11 | LU THI NHU PH. 1991
7/01/20 TDMO012 | NGUYEN THI THANH H. 1983
8/01/20 TDMO013 | TRAN THI THACH TH. 1992
9/01/20 TDMO14 | LU THI TRUC L. 1988
14/01/20 | TDMO15 | TRAN BACH NHU NG. 1997
15/01/20 | TDMO016 | HOANG THI TRA MY. 1991
15/01/20 | TDMO017 | NGUYEN THI NGOC A. 1991
15/01/20 |, TDM018 | NGUYEN THI NGOC H. 1980
15/01/20 | TDMO019 | DUONG THI MINH H. 1990
16/01/20 | TDMO020 | LE THI THU TH. 1990
20/01/20 | TDMO021 |LE THITR. 1982
21/01/20 | TDM022 | HOANG THI H. 1993
21/01/20 | TDMO023 | NGO THI NG. 1991
3/02/20 | TDMO024 | NGUYEN NGOC H. 1988
3/02/20 TDMO025 | TANG THI H. 1993
6/02/20 | TDMO026 | NGUYEN THI TUYET NH. 1990
6/02/20 | TDMO027 | BPINH THI KIM PH. 1991
6/02/20 | TDM028 | CAO THI B. 1989
6/02/20 TDMO029 | PHAM THI MY D. 1996
6/02/20 TDMO030 | PHAN THI M. 1991
7/02/20 TDMO031 | NGUYEN TUONG V. 1994
10/02/20 | TDMO032 | VU TRANG NH. 1982
10/02/20 | TDMO033 | LE THI THUY D. 1983
10/02/20 | TDMO034 | NGUYEN THI PHUONG TR. 1987




11/02/20 | TDMO035 | NGUYEN THI NGOC V. 1986
13/02/20 | TDMO036 | CHU THI L. 1986
19/02/20 | TDMO037 | NGUYEN THI THUY L. 1980
20/02/20 | TDMO038 | NGUYEN THI KIM H. 1983
20/02/20 | TDMO039 | NGUYEN THI H. 1991
20/02/20 | TDM040 | NGUYEN MINH K. 1987
21/02/20 | TDMO041 | NGUYEN THI THU H. 1986
21/02/20 | TDMO042 | NGUYEN THI N. 1982
21/02/20 | TDM043 | TRAN HO THIEN PH. 1992
24/02/20 | TDM044 | PO THI D. 1994
24/02/20 | TDM045 | DUGNG PHAN TRAM A. 1998
25/02/20 | TDMO046 | DPOAN THI NGOC A. 1989
26/02/20 | TDM047 | DUGNG THUY MINH TR. 1995
2/03/20 TDM048 | NGUYEN KIM NG. 1994
3/03/20 TDM049 | PHAM THI THANH TH. 1993
3/03/20 TDMO050 | LUONG THI K. 1988
3/03/20 TDMO051 | BUI THI TO TR. 1994
6/03/20 TDMO052 | LE THI THUY TR. 1987
11/03/20 | TDMO053 |LE THID. 1986
11/03/20 | TDMO054 | LE THI THANH H. 2000
12/03/20 | TDMO055 | BOI THI D. 1988
13/03/20 | TDMO056 | PHAM HAI Y. 1991
17/03/20 | TDMO057 | NGUYEN LY KIM Y. 2000
18/03/20 | TDMO058 | PHAM LE TRANG D. 1991
19/03/20 | TDMO059 | CAO THI PHUONG TH. 1989
19/03/20 | TDMO060 |LE THI THANH T. 1993
19/03/20 | TDMO061 | NGUYEN THI NGOC TR. 1997
20/03/20 | TDM062 | HOANG TRAN AIL. 1993
20/03/20 | TDMO063 | NGUYEN THI BiCH TH. 1987
25/03/20 | TDMO064 | PANG THI BiCH H. 1989
25/03/20 | TDMO065 | TRAN THI V. 1990
27/03/20 | TDMO066 | NGUYEN THI TH. 1995
31/03/20 | TDM067 | TRAN BAO L. 1981
8/04/20 TDMO068 | PHAM THI KIM O. 1991
13/04/20 | TDMO069 |LE THI TH. 1992
13/04/20 | TDMO070 |LE THI H. 1985
13/04/20 | TDMO071 | NGUYEN THI THANH TH. 1988
15/04/20 | TDMO072 | NGUYEN THI DIEM H. 1993
16/04/20 | TDMO073 | NGUYEN THI LE TH. 1988
17/04/20 | TDMO074 | NGUYEN THI M. 1989
20/04/20 | TDMO075 | NGUYEN THI THANH NG. 1991
20/04/20 | TDMO076 | NGUYEN THI THANH H. 1995
21/04/20 | TDMO077 | TRUONG THI NGOC H. 1989
23/04/20 | TDMO078 | PHAM THI TR. 1991




23/04/20

TDMO079 | LE THI NG. 1986

24/04/20 | TDMO080 | TRAN NGOC TH. 1984
4/05/20 TDMO081 | NGUYEN THI D. 1988
5/05/20 TDMO082 | UONG THI NGOC TH. 1991

6/05/20 TDMO083 | NGUYEN THI B. 1980

7/05/20 TDMO084 | NGUYEN THI Y. 1986

12/05/20 | TDMO085 | LE THI H. 1982
12/05/20 | TDMO086 | PHAM THI NGOC NG. 1993
12/05/20 | TDMO087 | NGUYEN THI TH. 1997
12/05/20 | TDMO088 | NGUYEN THI KIM TH. 1989
12/05/20 |- TDM089 | NGUYEN THI H. 1990
14/05/20 | TDM090 | TRAN THI THUY H. 1991
14/05/20 | TDM091 | LUONG THI MY KH. 1996
14/05/20 | TDM092 | NGUYEN TRAN TRA M. 1991
14/05/20 | TDM093 | NGUYEN THUY T. 1992
15/05/20 | TDM094 | HO NGUYEN THUY NH. 1993
15/05/20 | TDMO095 | HOANG THIT. 1992
18/05/20 | TDMO096 | BO THI H. 1999
19/05/20 | TDMO097 | HUYNH THI NGOC PH. 1987
19/05/20 | TDM098 | VO THI MINH L. 1984
20/05/20 | TDMO099 |LE THI B. 1988
20/05/20 | TDM100 | NGUYEN LE PHUONG TR. 1997
22/05/20 | TDM101 | TRAN THI TUYET NH. 1995
22/05/20 | TDM102 | TRAN THI THUY Y. 2000
26/05/20 | TDM103 | vO PHUONG U. 1986
26/05/20 | TDM104 | DPANG THI THUY D. 1991
26/05/20 | TDM105 | VO DIEU H. 1990
28/05/20 | TDM106 | PHAM THI KIM H. 1993
29/05/20 | TDM107 | NGUYEN THI NGH. 1984
29/05/20 | TDM108 | TRAN THI KIM CH. 1985
1/06/20 TDM109 | NGUYEN THIK. 1990

3/06/20 TDM110 | NGUYEN THI H. 1994

4/06/20 TDMI111 |LE THI THUY D. 1988

4/06/20 | TDM112 | NGUYEN THI TU NH. 2001

4/06/20 | TDM113 | PHAN THI THU TH. 1984

4/06/20 TDM114 | MAC THI PH. 1990

5/06/20 | TDMI115 | PHUNG THI NG. 1990

8/06/20 TDM116 | VO THI MY H. 1983

8/06/20 TDM117 | TRAN THI TH. 1981

8/06/20 | TDMI118 |LE THIT. 1989

8/06/20 TDM119 | TRAN THI H. 1991

9/06/20 TDMI120 | DOAN THI THUY NG. 1986

9/06/20 TDM121 | NGUYEN THI A KH. 1999

9/06/20 TDMI122 | NGHIEM THI HUYEN TR. 1985




9/06/20 TDM123 | BUI THI MY D. 1990
11/06/20 | TDMI124 | NGUYEN THI TH. 1985
11/06/20 | TDM125 | VU THI H. 1992
11/06/20 | TDM126 | TRAN THI THU A. 1984
11/06/20 | TDM127 | PHAN THI B. 1990
15/06/20 | TDM128 | NGUYEN QUYNH A. 1992
15/06/20 | TDM129 | NGUYEN THI THUY H. 1989
15/06/20 | TDM130 | VO THI THANH TR. 1983
15/06/20 | TDM131 | TRAN THI TR. 1995
15/06/20 | TDM132 | HONG THI NG. 1987
18/06/20 | TDM133 | PHAN THI H. 1985
19/06/20 | TDM134 | TRAN THI KIM O. 1987
19/06/20 | TDM135 | BO THI BAO CH. 1999
19/06/20 | TDM136 | NGUYEN POAN THU TR. 1989
19/06/20 | TDM137 | LE THIMY NG. 1990
22/06/20 | TDM138 | NGUYEN THI NGOC KH. 1993
23/06/20 | TDM139 | PANG THI THANH TH. 1986
23/06/20 | TDM140 | HUYNH THI TUYET M. 1990
23/06/20 | TDMI141 |BUITHIY. 1993
24/06/20 | TDM142 | TRINH THI PH. 1992
25/06/20 | TDM143 | LE HOANG THACH TH. 1997
25/06/20 | TDM144 | DANG THI THU TH. 1990
25/06/20 | TDM145 | VU THI X. 1984
290/06/20 | TDMI146 | PHAN NGOC MAI U. 1993
29/06/20 | TDM147 | BUI THI X. 1994
30/06/20 | TDM148 | CAO THI TRUCL. 1990
30/06/20 | TDM149 | HUYNH SONG TR. 1999

1/07/20 TDM150 | NGUYEN THI THUY D. 1991

1/07/20 TDM151 | NGUYEN THIKIM S. 1988

1/07/20 TDM152 | NGUYEN THI KIM TH. 1984

1/07/20 TDM153 | NGO TUYET NGH. 1992

1/07/20 TDM154 | NGUYEN PHAM KIM NG. 1987
2/07/20 TDM155 | KIEU THI ANH NH. 1986

3/07/20 TDM156 | NGUYEN THIT. 1983
4/07/20 TDM157 | HUYNH THI KIM TH. 1991
6/07/-20 | TDM158 | KHUC THI NGQC L. 1985

6/07/20 TDM159 | NGUYEN THIKIM L. 1993

6/07/20 TDM160 | NGUYEN NGOQC D. 1993

7/07/20 TDM161 | NGUYEN THI KIM NG. 1987

7/07/20 TDM162 | NGUYEN THI b. 1984

7/07/20 TDM163 | TANG THI XUAN H. 1991

8/07/20 TDM164 |BUITHIL. 1991

8/07/20 TDM165 | HOANG THI L. 1990

8/07/20 TDM166 | NGO THI KIM C. 1985




8/07/20 TDM167 | NGUYEN THI NH. 1990
9/07/20 TDM168 | NGUYEN THI THUY D. 1988
10/07/20 | TDM169 | HUYNH TUYET A. 1991
10/07/20 | TDM170 | NGUYEN THI HA TH. 1993
10/07/20 | TDM172 | vO THI HOAI TR. 1990
10/07/20 | TDM171 | NGUYEN THI THANH S. 1992
10/07/20 | TDMI173 | TRAN THI DIEM A. 1990
13/07/20 | TDM174 | TRAN THI MINH TH. 1996
14/07/20 | TDM175 | PHAM THI TH. 1989
14/07/20 | TDMI176 | DINH THI THU TR. 1990
14/07/20 | TDM177 | HUYNH THI TRUC L. 1990
15/07/20 | TDM178 | LUU NGUYEN MINH L. 1981
15/07/20 | TDM179 |LE THI MY D. 1994
17/07/20 | TDM180 | PHAM THI H. 1987
21/07/20 | TDM181 | PHAM THI NH. 1985
21/07/20 | TDM182 | TRAN THI THANH TH. 1991
21/07/20 | TDMI183 |HUYNH THIL. 1995
21/07/20 | TDM184 | NGO THUY THANH H. 1986
21/07/20 | TDM185 | NGUYEN THI BICH H. 1985
21/07/20 | TDMI186 | PHAM THI D. 1996
22/07/20 | TDMI187 | NGUYEN THI LE H. 1987
27/07/20 | TDM188 | TO NGOC S. 1993
27/07/20 | TDM189 | NGUYEN PHUONG L. 1990
27/07/20 | TDM190 |LUU DIEU PH. 1990
27/07/20 | TDMI191 | NGUYEN THI LAN CH. 1983
27/07/20 | TDM192 | CHAU THI THU TH. 1994
28/07/20 | TDM193 | VO THI THUY L. 1997
29/07/20 | TDM194 | NGO THANH NH. 1988
29/07/20 | TDM195 | NGUYEN THI HONG V. 1994
- 30/07/20 | TDM196 | HA BICHYV. 1997
30/07/20 | TDM197 | TRUONG HOANG MY L. 1992
3/08/20 TDM198 | NGUYEN THI D. 1996
6/08/20 TDM199 | DUONG THUY Y. 1984
7/08/20 TDM200 | NGUYEN THI H. 1985
10/08/20 | TDM201 | NGUYEN THI HOAIL. 1993
11/08/20 | TDM202 | UNG THI PHUONG H. 1996
12/08/20 | TDM203 | NGO NGUYEN LONG CH. 1987
13/08/20 | TDM204 | DUONG THI TUYET NH. 1989
14/08/20 | TDM205 | TRAN THI B. 1984
14/08/20 | TDM206 | PHAM THI TH. 1985
14/08/20 | TDM207 |LE THI THANH X. 1996
15/08/20 | TDM208 | NGUYEN THIT. 1990
18/08/20 | TDM209 | HUYNH THI NGOC M. 1983
19/08/20 NGUYEN THI H. 1983

TDM210




19/08/20 | TDM211 | PO BICH PH. 1991
19/08/20 | TDM212 | NGUYEN THI H. 1994
19/08/20 | TDM213 | NGUYEN THI XUAN N. 1985
20/08/20 | TDM214 | NGUYEN THI DIEM H. 1992
21/08/20 | TDM215 | NGUYEN THI XUAN PH. 1985
24/08/20 | TDM216 | NGUYEN THI MY N. 1992
24/08/20 | TDM217 |LE THI THU H. 1991
26/08/20 | TDM218 | NGUYEN THI CAM CH. 1987
26/08/20 | TDM219 |LE THI THU H. 1994
27/08/20 | TDM220 | HUYNH MAI THI TH. 2000
27/08/20 | TDM221 | MAI THI BICH NH. 1982
31/08/20 | TDM222 | DUGNG THI BINH M. 1997
1/09/20 TDM223 | PO THI THUY CH. 1995
1/09/20 TDM224 | DPANG THI NGOC H. 1997
1/09/20 TDM225 | TRAN THI KIM A. 1987
3/09/20 TDM226 | HOANG THI MINH PH. 1984
4/09/20 TDM227 | TRAN THI THANH TH. 1989
4/09/20 TDM228 | TRINH THI H. 1989
7/09/20 TDM229 | HUYNH THI TR. 1983
11/09/20 | TDM230 | DANG THI KIM TR. 1982
11/09/20 | TDM231 | TRAN THI NGQC N. 1989
11/09/20 | TDM232 | NGUYEN THI THANH TH 1991.
11/09/20 | TDM233 | PHAM THI BICH H. 1981
14/09/20 | TDM234 | POAN THI H. 1993
14/09/20 | TDM235 | PANG THI M. 1987
15/09/20 | TDM236 | LUONG BICH H. 1989 o
1g/10/2023 —
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PHU LUC
DANH SACH THAI PHU PUQC THU TUYEN

Dé tai: “Nghién ctru tinh trang nhiém HBV & tré em sinh ra tir me c6 HBV va céc yeu
t6 lién quan dén khoang tréng mién dich & cac dbi tuong nay”

Dia diém thu tuyén: Bénh vién Pa khoa Pdng Thsp

| NGAY e NAM | GHICHU
MA SO THU HO VA TEN SINH
TUYEN
DT_M_001 | 28/10/2019 [NGUYEN THI BAO TR. 1991
DT_M 002 | 28/10/2019 |PHAM THI BICH T. 1988
TRUONG THI DIEM TR.
BT M 003 | 01/11/2019 1983
NGUYEN THINHU'Y.
BT M 004 | 01/11/2019 1992
DT M 005 | 05/11/2019 |VO THIKIEU O. 1999
BT M 006 | 13/11/2019 |CHAU THI KIM PH. 1993
DT M 007 | 13/11/2019 |[NGUYEN THI L. 1989
DT_M 008 | 13/11/2019 |THAI THI NGOC TH. 1986
DT M 009 | 13/11/2019 |HA THI TRUC L. 1982
DT_M_010 | 14/11/2019 |NGUYEN THI CAM H. 1991
DT M 011 | 14/11/2019 |TRUONG THI THANH T. 1986
DT_M 013 | 16/11/2019 |TRINH THI MONG TR. 1995
DT M 012 | 18/11/2019 |PINH THI TUYET NG. 1989
DT_M_ 014 | 19/11/2019 |NGUYEN THI THANH H. 1991
DT_M_015 | 19/11/2019 |POAN THI THUY A. 1990
DT _M_016 | 20/11/2019 |NGUYEN THI BE TH. 1989
DT _M 017 | 21/11/2019 |TRAN THI NGOC D. 1991
DT _M_018 | 24/11/2019 |NGUYEN THI NG. 1996
DT_M_019 | 24/11/2019 |CAO THI D. 1991
DT_M_020 | 24/11/2019 |LE THINGOQC C. 2000
DT M 021 | 25/11/2019 |TRAN THIKIM PH. 1998
DT_M_022 | 26/11/2019 |NGUYEN THI MY L. 1997
DT_M_023 | 26/11/2019 |TRUONG THI TO QU. 1991




BT_M_024 | 30/11/2019 |LUONG THI HONG TH. 1986
DT_M_026 | 01/12/2019 |TRUONG NGOC TH. 1992
DT_M 027 | 02/12/2019 |HO THI MINH TH. 1983
BT M 025 | 02/12/2019 |PHAN PHAM THI HONG NH. 1987
DT_M 028 | 02/12/2019 |HA THIH. 1988
BT_M_029 | 03/12/2019 [HUYNH TH] TRUC L. 1992
DT_M 030 | 10/12/2019 |HUYNH THI THANH TH. 1995
DT M 031 | 13/12/2019 |TO THIKIEU L. 1994
DT _M 032 | 13/12/2019 |PANG THI TRUC L. 1995
DT M 033 | 14/12/2019 |PHAN THI UT B. 1984
DT _M_034 | 15/12/2019 |VO THI NGOC GI. 1992
DT _M 035 | 18/12/2019 |DUONG THI THANH A. 1996
DT M 036 | 19/12/2019 |LE THI H. 1983
DT _M_037 | 22/12/2019 |NGUYEN HUYNH THI KIM T. 1991
DT M 039 | 29/12/2019 [NGUYEN THI HONG TH. 1999
DT _M 038 | 31/12/2019 |NGUYEN THI CAMT. 1982
DT_M 040 | 31/12/2019 |NGUYEN THI PH. 1988
DT M 041 | 03/01/2020 |NGUYEN HONG H. 1993
DT M 042 | 04/01/2020 |LE THIBE S. 1990
DT M 043 | 07/01/2020 |DANG TH] TH. 1989
DT M _044 | 10/01/2020 |HUYNH THI KIM NH. 1983
DT M _045 | 13/01/2020 |LE THI H. 1988
DT _M_046 | 15/01/2020 NGO THI HONG NH. 1994
DT M _047 | 30/01/2020 [NGUYEN THIBICHL. 1988
DT M 048 | 31/01/2020 |LE THIKIM Y. 1981
DT_M 049 | 02/02/2020 |[NGUYEN THI NGOC L. 1988
DT M _050 | 03/02/2020 (VO THINHU L. 1983
DT M 051 | 04/02/2020 |[NGUYEN THU TR. 1977
DT M 052 | 08/02/2020 |[NGUYEN THI THUY TR. 1992
DT M 053 | 11/02/2020 |PHAM THI L. 1988
DT_M 054 | 14/02/2020 |HO THIMY L. 1983
DT _M_055 | 18/02/2020 |NGUYEN THI TUOI C. 1989
DT M 056 | 20/02/2020 |LE THINGOC CH. 1997
DT _M 057 | 20/02/2020 [NGUYEN THUY PHUONG U. 1993
DT M 058 | 03/03/2020 |VO THI THANH LAM E. 1999
DT M 059 | 04/03/2020 [VO YEN NH. 1997




DT M 060 | 11/03/2020 |PHAM HOANG TH. 1994
DT M 061 | 13/03/2020 |LE HOAIH. 2001
DT M 062 | 18/03/2020 |[NGUYEN THI KIM NG. 1993
DT M 063 | 23/03/2020 |PHAM THI CAM T. 1995
DT M 064 | 04/04/2020 |TRAN THI THUY NH. 1994
DT_M 065 | 14/05/2020 |NGUYEN THIKIM T. 1989
DT_M_066 | 19/05/2020 |LENGOQC BICH TR. 2001
DT M 067 | 19/05/2020 [NGUYEN THINGOC C. 1993
DT M 068 | 22/05/2020 [NGUYEN THINGOC H. 1981
DT _M 070 | 30/05/2020 [NGUYEN THI CHUC M. 1987
DT_M 069 | 24/05/2020 |VO THIBICHT. 2000
DT M 071 | 03/06/2020 |TRAN THI TH. 1992
DT M 072 | 17/06/2020 |TRAN THI NGOC BI 1991
DT _M 073 | 22/06/2020 |POAN KIM PH. 1991
DT _M 074 | 24/06/2020 |VO THI HONG NH. 1991
DT_M 075 | 25/06/2020 |LE KIM S. 1996
DT M 076 | 25/06/2020 |NGUYEN THI DIEM TR. 1997
DT _M_077 | 27/06/2020 |PINH THI BE NH. 2000
BT M 078 | 27/06/2020 |DAO THI NH. 2004  [Dudi 18 tudi
PT M 079 | 29/06/2020 |NGUYEN THI H. 1986
DT _M 080 | 29/06/2020 |NGUYEN THI L. 1989
DT M 081 | 01/07/2020 |PANG THI H. 1995
DT M 082 | 02/07/2020 |PHAM BICH L. 1989
DT_M_083 | 01/07/2020 [NGUYEN THINGOQC D. 1991
DT _M_084 | 03/07/2020 |NGUYEN THI BICH TR. 2002
DT _M_085 | 02/07/2020 |[NGUYEN THINGOC A. 1996
DT _M 086 | 04/07/2020 |VO THI YEN NH. 1993
DT_M 087 | 06/07/2020 |[NGUYEN THI GIA B. 1998
DT M 088 | 07/07/2020 |TRAN THI THUY L. 1989
DT _M 089 | 07/07/2020 |TRUONG KIEU TR. 1995
DT M 090 | 09/07/2020 |DANG DIEM M. 2000
DT_M 091 | 09/07/2020 |[NGUYEN THI DIEM H. 1992
DT M 092 | 09/07/2020 |NGUYEN THI MY H. 2003 [Dudi 18 tudi
DT _M_093 | 09/07/2020 |NGUYEN THI CAM GL. 1989
DT M 094 | 11/07/2020 |PAO TU Q. 1998
DT _M 095 | 11/07/2020 |LAM THIMY T. 1994
DT M 096 | 13/07/2020 |[NGUYEN THI KIM CH. 1989




DT M 097 | 13/07/2020 |PHAN THI THAO NG. 1992
DT M 098 | 13/07/2020 |VAN THIKIEU TR. 1985
DT M 099 | 10/08/2020 |LE THID. 1989
DT M 100 | 28/07/2020 |LE THI MONG KH. 2000
PT M 101 | 08/11/2020 [HUYNH THIMY H. 2001
DT M _102 | 14/08/2020 |TAO KIEN PHUONG D. 1999
DT M 103 | 18/08/2020 |[NGUYEN THI THANH TR. 1983
DT M 104 | 20/08/2020 |PHAN THI GL. 1997
DT M 105 | 20/08/2020 |LEMINH T. 1998

Xéc nhan ctia bénh vién Da Khoa Pong Thép /é
PHO GIAM BB C o




