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NGHI£N CøU NåNG §é TNF-αααα Vµ MéT Sè BIÓU HIÖN L¢M SµNG, CËN L¢M SµNG  
ë BÖNH NH¢N SèT DENGUE  

 
Vò Xu©n NghÜa, Vò ThÕ Hïng 

Häc viÖn Qu©n y 

Tãm t¾t 
Nång ®é TNF-α vµ mét sè biÓu hiÖn l©m sµng, cËn 

l©m sµng ®−îc nghiªn cøu trªn 74 bÖnh nh©n sèt 
dengue vµ 30 ng−êi kháe m¹nh b×nh th−êng. BiÓu hiÖn 
cña cytokine tiÒn viªm ®−îc ®Þnh l−îng trong huyÕt 
t−¬ng cña bÖnh nh©n sèt dengue theo ph−¬ng ph¸p 
ELISA. KÕt qu¶ cho thÊy, Nång ®é cña TNF-α t¨ng 
cao râ rÖt ë thêi ®iÓm 5-7 ngµy so víi thêi ®iÓm 1-4 
ngµy víi p<0,05. Nång ®é TNF-α t¨ng cao râ nhÊt ë 
nhãm sèt cao (>390C) so víi nhãm sèt võa (38-390C), 
thÊp nhÊt ë nhãm sèt nhÑ (<380C) víi p<0,05. Nång ®é 
cña TNF-α t¨ng cao râ rÖt ë nhãm cã nghiÖm ph¸p 
d©y th¾t (+) so víi nhãm cã xuÊt huyÕt tù nhiªn víi 
p<0,05. TNF-α ë nhãm cã tiÓu cÇu gi¶m nÆng vµ nhãm 
cã tiÓu cÇu gi¶m võa t¨ng cao râ rÖt so víi nhãm cã 
tiÓu cÇu gi¶m nhÑ víi p<0,05. Bëi vËy, TNF-α sÏ lµ 
dÊu hiÖu sinh häc quan träng trong theo dâi, chÈn 
®o¸n, ®iÒu trÞ vµ tiªn l−îng bÖnh nh©n sèt dengue. 

Tõ khãa: Dengue virus, Cytokine, TNF-α. 

summary 
The concentration of TNF-α and subclinical and 

clinical manifestations were investigated in 74 cases of 
dengue fever (DF) and 30 normal persons as a 
negative control by ELISA assay. Results showed that 
the concentrations of TNF-α significantly increased at 
the time of 5-7 days compared to 1-4 days with p 
<0.05. Clearly increased levels of TNF-α in the group 
of high fever (> 39C) than just fever group (38-39C), 
the lowest in the group of low-grade fever (<38C) with 
p <0.05. The concentration of TNF-α significantly 
increased in the group with belt testing (+) compared 
with the natural bleeding with p <0.05. TNF-α in group 
have seriously decreased platelet and platelet 
decrease both sharply higher than group platelet 
mitigated with p <0.05. Thus, TNF-α is an important 
biological signal monitoring, diagnosis, treatment and 
prognosis of patients with dengue fever. 

Keywords: Dengue virus, Cytokine, TNF-α. 

§ÆT VÊN §Ò 
Vai trß cña TNF-α trong sèt xuÊt huyÕt DEN ®· 

®−îc nhiÒu nghiªn cøu c«ng bè. §Æc biÖt, TNF-α ®−îc 
chøng minh lµ lµm tæn th−¬ng tÕ bµo néi m« m¹ch m¸u 
g©y t¨ng tÝnh thÊm thµnh m¹ch, g©y tho¸t huyÕt t−¬ng 
lµm c« ®Æc m¸u. C¬ chÕ nµy ®ãng vai trß chñ ®¹o 
trong sèc sèt xuÊt huyÕt DENV. ViÖc theo dâi chÆt chÏ 
TNF-α ®· ®−îc khuyÕn c¸o trong tiÕn triÓn l©m sµng 
cña bÖnh tõ sèt xuÊt huyÕt Dengue sang sèc xuÊt 
huyÕt Dengue. Bëi vËy, TNF-α lµ mét dÊu Ên sinh häc 
quan träng trong c¬ chÕ bÖnh sinh sèt dengue. §Ó 
®¸nh gi¸ h¬n n÷a vai trß cña TNF-α trong c¬ chÕ bÖnh 

sinh, chóng t«i tiÕn hµnh ph©n tÝch mèi liªn quan gi÷a 
nång ®é cña nã víi mét sè biÓu hiÖn l©m sµng vµ cËn 
l©m sµng ë bÖnh nh©n sèt dengue.  
§èI T¦îNG Vµ PH¦¥NG PH¸P NGHI£N CøU 
§èi t−îng nghiªn cøu 
Tiªu chuÈn chän ®èi t−îng 
 Chän bÖnh nh©n theo tiªu chuÈn cña WHO – 

2009 
- L©m sµng: Sèt cao ®ét ngét vµ liªn tôc tõ 2 ®Õn 7 

ngµy. Vµ cã tõ 2 trë lªn trong c¸c dÊu hiÖu sau: XuÊt 
huyÕt: cã nghiÖm ph¸p d©y th¾t (+), hoÆc cã xuÊt huyÕt 
tù nhiªn d−íi da, niªm m¹c, hay xuÊt huyÕt néi t¹ng; 
Da sung huyÕt, ph¸t ban; Nhøc ®Çu, ch¸n ¨n, buån 
n«n; §au c¬, ®au khíp, nhøc 2 hè m¾t 

- CËn l©m sµng: Hematocrit b×nh th−êng hoÆc t¨ng 
(Hct >45% hoÆc trªn 20% trÞ sè b×nh th−êng); TiÓu cÇu 
b×nh th−êng hoÆc gi¶m; B¹ch cÇu th−êng gi¶m 

- Nhãm chøng: Lùa chän ng−êi kháe m¹nh cã c¸c 
chØ sè vÒ tuæi, giíi t−¬ng tù nh− nhãm bÖnh lµm nhãm 
chøng. 

Sè l−îng, nhãm bÖnh nh©n nghiªn cøu 
Nhãm chøng cã 30 ng−êi; Nhãm DF cã 38 bÖnh 

nh©n; Nhãm DHF cã 36 bÖnh nh©n 
Ph−¬ng ph¸p nghiªn cøu 
Nghiªn cøu m« t¶ c¾t ngang, chän mÉu ngÉu nhiªn 

cã chñ ®Ých, ®èi chiÕu so s¸nh vµ kü thuËt labo. 
L−îng gi¸ c¸c chØ tiªu l©m sµng vµ cËn l©m sµng 
§Þnh l−îng nång ®é TNF-α: Ph−¬ng ph¸p ELISA sö 

dông kÝt h·ng AviBion - Orgenium cña PhÇn Lan theo 
h−íng dÉn cña nhµ s¶n xuÊt. 
KÕT QU¶ Vµ BµN LUËN 
§Þnh l−îng nång ®é TNF-α trªn c¸c nhãm ®èi t−îng 

nghiªn cøu 
C¸c nhãm ®èi t−îng nghiªn cøu ®−îc ®¸nh gi¸ 

nång ®é TNF-α. KÕt qu¶ ®−îc thÓ hiÖn trong b¶ng 1. 
B¶ng 1. Nång ®é c¸c cytokine trong c¸c nhãm 

nghiªn cøu 
Nhãm 

CYTOKINE 
(Χ± SD) 

DF 
 (n=38) 

(1) 

DHF  
(n=36) 

(2) 

Chøng 
(n=30) 

(3) 
p 

TNF-α 
(pg/ml) 

174,04± 
74,5 

262,82± 
117,2 

17,04± 
6,65 

p(1.2),(1.3),(2.3) 
< 0,05 

 Nång ®é cña TNF-α t¨ng cao râ rÖt ë nhãm DHF 
so víi nhãm DF vµ thÊp nhÊt ë nhãm chøng p(1.2), 
(1.3), (2.3)< 0,05. 

So s¸nh víi kÕt qu¶ nghiªn cøu cña mét sè t¸c gi¶ 
kh¸c vÒ mét sè cytokine cho thÊy còng cã nh÷ng kÕt 
qu¶ kh¸c nhau. Sù kh¸c biÖt kÓ trªn cã lÏ do ®¸p øng 
miÔn dÞch kh¸c nhau cña c¸c ®èi t−îng nghiªn cøu, 
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hoÆc do cì mÉu nghiªn cøu, c«ng cô xÐt nghiÖm– tuy 
nhiªn kÕt qu¶ chung nhÊt cña c¸c t¸c gi¶ còng trïng 
víi nghiªn cøu nµy lµ ®Òu ghi nhËn sù t¨ng cao cã ý 
nghÜa cña TNF-α. 

Mèi liªn quan gi÷a nång ®é TNF-αααα víi c¸c biÓu 
hiÖn l©m sµng 

B¶ng 2: Liªn quan nång ®é cytokine TNF-α víi thêi 
®iÓm sèt 

Thêi ®IÓm sèt  
CYTOKINE 
(Χ± SD) 

Sèt 1-4 ngµy 
 

Sèt 5-7 ngµy p  

TNF-αp (g/ml) 201,02±97,93 255,55±118,86 <0,05 

Nång ®é cña TNF-α t¨ng cao râ rÖt ë thêi ®iÓm 5-7 
ngµy so víi thêi ®iÓm 1-4 víi p<0,05. 

TNF-α lµ nh÷ng pyrogen néi sinh g©y sèt. ViÖc 
nghiªn cøu sù biÕn ®æi cytokine TNF-α còng ®· ®−îc 
c«ng bè. Theo kÕt qu¶ nghiªn cøu cho thÊy: Nång ®é 
cytokine TNF-α ë thêi ®iÓm sèt 5-7 ngµy 
(255,55±118,86) cao h¬n râ rÖt so víi thêi ®iÓm sèt 1-4 
ngµy (201,02±97,93) víi p<0,05. §iÒu nµy còng phï 
hîp víi diÔn biÕn trong nghiªn cøu cña N. lyngkaran vµ 
céng sù trong nghiªn cøu cña m×nh ®· m« t¶ diÔn biÕn 
t¨ng cña TNF-α t¨ng rÊt cao tíi ngµy 6-7 ®¹t ng−ìng 
2,100µg/L 

B¶ng 3: Mèi liªn quan cytokine TNF-α víi biÓu hiÖn 
xuÊt huyÕt  

ChØ tiªu 
CYTOKINE 
(Χ± SD) 

XH tù nhiªn D©y th¾t (+) p 

TNF-α (g/ml) 
 

189,98±95,46 255,03±111,47 p<0,05 

Nång ®é cña TNF-α t¨ng cao râ rÖt ë nhãm cã 
nghiÖm ph¸p d©y th¾t (+) so víi nhãm cã xuÊt huyÕt tù 
nhiªn víi p<0,05. 

Mèi liªn quan gi÷a nång ®é TNF-αααα víi c¸c biÓu 
hiÖn cËn l©m sµng 

B¶ng 4: Mèi liªn quan nång ®é TNF-α víi møc ®é 
gi¶m tiÓu cÇu 

 
CYTOKINE 

M§ GI¶M TC 
TNF-α (pg/ml) 

(Χ± SD) 

Gi¶m nÆng: <50 (G/l) 259,94±121,40 
Gi¶m võa: 50-70 (G/l) 207,88±97,4 

Gi¶m nhÑ: 70-100 (G/l) 184,67±87,6 

P 
p(1.2)> 0,05 

p(1.3)(2.3)<0,05 
TNF-α ë nhãm cã tiÓu cÇu gi¶m nÆng vµ nhãm cã 

tiÓu cÇu gi¶m võa t¨ng cao râ rÖt so víi nhãm cã tiÓu 
cÇu gi¶m nhÑ víi p(1.3)(2.3)<0,05. Nh−ng gi÷a 2 nhãm 
®ã l¹i kh«ng kh¸c biÖt víi p(1.2)>0,05. 
KÕT LUËN 
Nång ®é TNF-α nhãm chøng (17,04±6,65) t¨ng lªn 

râ rÖt ë nhãm DF (174,04±74,46) vµ t¨ng cao nhÊt ë 
nhãm DHF (262,82±117,22) víi p<0,05. Nång ®é TNF-
α t¨ng cao trong 4 ngµy ®Çu vµ tiÕp tôc t¨ng t¹i thêi 
®iÓm tõ ngµy thø 5 ®Õn ngµy thø 7 (p<0,05). Nång ®é 
TNF-α ë bÖnh nh©n cã xuÊt huyÕt tù nhiªn ®Òu gi¶m râ 
rÖt so víi bÖnh nh©n cã dÊu hiÖu d©y th¾t (+) víi 
p<0,05. H¬n n÷a, nång ®é TNF-α cµng t¨ng cao trong 
gi¶m tiÓu cÇu ®Æc biÖt lµ gi¶m tiÓu cÇu nÆng cã ý nghÜa 
thèng kª víi p<0,05. Nh÷ng mèi liªn quan gi÷a nång 
®é TNF-α vµ c¸c biÓu hiÖn l©m sµng, cËn l©m sµng 
lµm cho TNF-α høa hÑn lµ mét trong nh÷ng dÊu Ên 
sinh häc quan träng trong ph¸t hiÖn, chÈn ®o¸n, tiªn 
l−îng vµ ®iÒu trÞ bÖnh nh©n DF, DHF. 
TµI LIÖU THAM KH¶O 
1. Braga E.L.A, Patricia Moura, Luzia MO Pinto, Sonia 

RN Ignacio, Maria Jose C Oliveria, Marly T Cordeiro, 
Claire F Kubelka-(2001): Detection of Circulant Tumor 
Necrosis Factor-α, Soluble Tumor Necrosis Factor p75 
and Interferon-g in Brazillian Patients with Dengue Fever 
and Dengue hemorrhagic Fever; Mem inst Oswaldo Cruz, 
Rio de Janeiro, Vol 96(2), pp 229-232 

2. Bozza1 FA, Oswaldo G Cruz2, Sonia MO Zagne3, 
Elzinandes L Azeredo4, Rita MR Nogueira5, Edson F 
Assis6, Patricia T Bozza6 and Claire F 
Kubelka4*(2008)Multiples cytokine profilefrom Dengue 
patients: Mip-© and INF-gama aspredictive factors for 
severity. BMC Infectious Diseases, 8:86. 

3. Chaturvedi U.C., R. Agarwal, E.A Elbishbishi, A.S. 
Mustafa (2000): Cytokin cascade in dengue hemorrhagic 
fever: Implications for pathogensis; FEMS Immunology 
and Medical Microbiology 183-188 

4. Chaturvedi U.C. (2009): Shift to Th2 cytokine 
response in dengue haemorrhagic fever; Indian J Med 
Res 129, January 2009,pp1-3 

 
KÕT QU¶ B¦íC §ÇU C¾T TOµN Bé D¹ DµY N¹O VÐT H¹CH DII  
§IÒU TRÞ UNG TH¦ D¹ DµY T¹I BÖNH VIÖN THANH NHµN 

 
§µo Quang Minh vµ cs 

 
TãM T¾T 
Tõ th¸ng 7/20120 ®Õn th¸ng 6/2012 khoa Ngo¹i 

tæng hîp bÖnh viÖn Thanh Nhµn ®· ®iÒu trÞ phÉu thuËt 
c¾t toµn bé d¹ dµy cho 40 bÖnh nh©n ung th− d¹ dµy. 

BÖnh nh©n vµ ph−¬ng ph¸p: Ph−¬ng ph¸p nghiªn 
cøu: tiÕn cøu m« t¶, c¸c chØ tiªu nghiªn cøu tu©n theo 
bÖnh ¸n mÉu nghiªn cøu. C¸c chØ tiªu nghiªn cøu bao 
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