PHUONG PHAP VA KET QUA DINH LUONG DOPAMIN HUYET THANH
0 BENH NHAN TAM THAN PHAN LIET THE PARANOID

PAT VAN DE.

Tam than phan liét (TTPL-Schizophrenia) la mot

bénh tdm than nang, tuong déi phd bién, c&n nguyén
chua rd, thudng gap 4d IGa tudi tré, tién trién va tién luong
rat khac nhau. Ngudi ta da xac dinh dugec mét s6 phuong
phdp khac nhau dé dinh luong néng dé cla
catecholamine trong mau nhu phuong phap quang phd,
phuong phap sdc ky, phuong phap déng vi phdéng
xa,...Nhung cling chua cé phuong phap nao lam thoa
mé&n dudc cac nha nghién clu yéu cau [5].
Pé budc dau ti€p can véi nhilng phuong phap ky
thuat xét nghiém dopamin, chlng toi ti€n hanh dé tai nay
nham muc tiéu: Binh luong ndong dé dopamin huyét
thanh & b&nh nhan tadm than phan liét thé paranoid.

POl TUGNG VA PHUOGNG PHAP NGHIEN cUU.

+ Nghién clQu trén 71 bénh nhan tam than phan liét

thé paranoid theo tiéu chuan chan doan clia T6 chic y té

Thé gidi lan th& 10 nam 1992 (ICD-10F). Bé&nh nhan duoc
diéu tri tai Bénh vién tam than Thai Binh.

+ Gidi tinh: nam: 40 bénh nhan va nu: 31 bénh nhan.
Tudi nhd nhat: 22 tudi, tudi cao nhat: 73 tudi va tudi
trung binh 12 36,49 + 11,02 tudi.

+ Chon bénh nhan c6 du tiéu chuan cla TTPL thé
paranoid theo tiéu chuan cla T6 chirc y t& Thé gidi (ICD-
10F nam 1992) vé rdi loan tdm than va hanh vi. SU dung
phuong phap nghién clu tién clu, phan tich ting trudng
hap.

+ Chung téi chon 71 bénh nhan TTPL thé paranoid
dap (ng dd tiéu chudn nghién clu diéu tri ndi tru tai
Bé&nh vién tdm than Thai Binh ti thang 11 nam 2006 dén
thang 11 nam 2008. Phuong phap x ly sé liéu bang
thong ké toan hoc theo chuong trinh Epiinfo 6.0.

PHUONG PHAP PINH LUGNG DOPAMIN HUYET

THANH.

* Phuong phadp mién dich ddnh dau.

Nhiing ndm gan day da c6 nhiéu ky thuat dudc ap
dung dé dinh luong néng dd dopamin trong huyét thanh.
Hau hét cac ky thuat dua vao nguyén ly phan (mg mién
dich (khang nguyén, khang thé: KN-KT):

+ Nguyen ly chung: cac phuong phap mién dich danh
dau déu dua trén nguyén tac mién dich canh tranh cla
phan (ng gita khang nguyén (Ag: antigene) va khang
thé (Ab: antibodies), tlc 1a su canh tranh gilfa 2 khang
nguyén: moét khang nguyén danh dau vdi moét khang
nguyén q@idbng nhau khéng danh dau (chat can dinh
luong). Khang nguyén cé thé danh dau v8i mét chat
phéng xa nhu lode 125 (dbi v8i RIA) hodc danh dau véi
mét enzyme (d8i v8i EIA). Cu thé nhu sau:

- Ag° la khang nguyén khong danh dau (chat can
dinh lugng).

- Ag* |12 khang nguyén c6 danh dau (ho&c vdi chat
phong xa hoac vii enzyme).

- Ab 1a khang thé.

Cho tac dung Ag* v3i Ab, ta dudc can bang th(r nhat,

NGUYEN THANH BINH - Dai hoc Y Thaéi Binh

tao ra phirc hop khang thé - khang nguyén danh dau.
Ab + Ag* < Ab - Agx

Ngudi ta thém vao phlc hop Ab - Ag* mét mau can
dinh luong, tdc 1a khang nguyén khong danh dau (Ag°®),
khang nguyén khéng danh dau day khang nguyén danh
dau (Ag#) ra khdi khang thé.

Ag° + Ab - Ag*x <« Ab - Ag° + Agx

Ty & qgitta phlc hop danh dau va khong danh dau
phu thudc vao néng dé clia 2 khang nguyén (danh dau
va khéng danh dau). Néu luong clia khang nguyén danh
dau va khang thé khdong danh dau thay déi thi ty 1& chi
phu thudéc vao khang nguyén khong danh dau, tic la
khang nguyén can do.

+ Phuong phap mién dich phéng xa (RIA - Radio
Immuno Assay): phan tich mién dich phéng xa la ngudi ta
danh dau bang cac chat dong vi phdng xa chi yéu la lode
125 hay thymidin [H3] phéat ra tia alpha va beta. Tién hanh
gdn khang thé dac hiéu 1én pha rén, sau dé lan luct cho
vao dich sinh hoc cha khang nguyén dinh tim va mét
luong khang nguyén ¢ dinh da danh dau. Theo nguyén
tdc canh tranh khang nguyén danh dau sé thé vao chd
khang nguyén chua danh dau va dé phéng xa con lai 4
nudc ndi cang thap néu khang nguyén dinh tim cang .
Suy ra ndng dé khang nguyén can xac dinh. Khi so sanh
v8i db thi chuan clia mét dung dich khang nquyén da biét.

Qui trinh k¥ thuat gdm cb6 17 budc cho dinh luong
Catecholamine ndi chung va 3 budc tiép theo cho phéar
tich néng dd dopamin, 5 budc tep theo cho phan tich
nong doé Adrenaline va 5 budc cudi cung cho phan ticr
nong do Noradrenaline. Cudi cung la 8 budc hoan thiér
dé dinh luong dudc chat theo yéu cau.

* Cac budc chuan bi:

+ Céc dung cu lam test: chat thir va mau vat pham
dé & nhiét dd phong.

+ Chuan bi chat dém rira: hoa tan 50ml chat dém ria
cd dac vbi nudc cat dé dat duoc 500 ml. Bao quan dung
dich dém rira & nhiét dé 2-8°C.

+ Chuan bi dung dich enzyme: Quan trong la dung
dich enzyme phai duoc chuan bi ngay trudc khi xét
nghiém (khong qua 10-15 ph Ut [a ducc).

+ Chuan bi mau vat pham ¢ déc va acylate:

* Cac budc tién hanh cu thé nhu sau:

- Budc 1. Dung pipet lay 20 pl dung dich chuén, 20ul
dung dich ching va 20ul dung dich mau nuéc tiéu cho
riéng vao ting 1 lo nho da dudc cbé dic. Thém 500ul
nudc céat vao cac lo nay va chuan thé tich chinh xac.
Dung pipet 1dy 600l mau vat pham huyét tuong cho
riéng vao ting lo nho dé cd dac dopamin.

Chu y: dé xac dinh dopamin trong huyét tuong thém
vao chuan A/B la can thiét.

- Buéc 2. Dung pipet 18y 50 pl chat dém dé thlr cho
vao tat ca cac lo nho.

- Bu6c 3. Dung pipet 1ay 50 pl dich chiét chat dém
cho vao tat ca cac lo nho.
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- Buéc 4. Pay phién 14 kim loai cho dinh chat miéng
lo lai va 0 30 phat 8 nhiét d& phong déng thdi I3c xoay
tron déu (600-900 vong/phut).

- Budc 5. Lay phién la kim loai ra va bo di. Gan truc
ti€p ngay ra mét phién kinh mong va lay phan chat Iong
con lai bang cach 1at nguoc phién kinh 1én trén mot khan
giay.

- Budc 6. Dung pipet lay 1 ml dung dich rua chat dém

da cb dac cho vao tat ca cac lo, day bang mét phién 14
kim loai cho dinh chat miéng lo lai va 0 trong 5 phut &
nhiét d6 phong déong thdi 1&¢c xoay tron déu (600-900
vong/phut).
- Bu6c 7. Lay ph|en 14 kim loai ra va bo di. Gan truc
ti€p ngay ra moét phién kinh mong va lay phan chat Iong
con lai bang cach lat nguoc phién kinh Ién trén mot khan
giay.

- Budc 8. Lap lai budce 6, vt bo va lay phan chéat long
con lai bang cach l1at nguoc phién kinh 1én trén mot khan
giay.

- Budc 9. Dung pipet lay 150 pul axyl hoa chat dém
cho vao tat ca cac lo nho.

- Bu6c 10. Dung pipet lay 25 ul axyl hoa thudc thu
cho vao tat ca cac lo nho.

- Buéc 11. U bang mét phién kinh mong khéng cé 14
kim loai trong 15 phut 8 nhiét d& phong déng thdi I8¢
xoay tron déu (600-900 vong/phut).

- Budc 12. Gan truc tiép ngay ra mét phién kinh va
|&y phan chéat Iong con lai (xem bude 5).

- Bu6c 13. Dung pipet lay 1 ml dung dich rua chét
dém da cd dac cho vao tat ca cac lo nho.

- Buéc 14. U phién kinh mong véi 1a kim loai trong 10
phlt 3 nhiét dd phong dong thdi I8¢ xoay tron déu (600-
900 vong/phut).

- Budc 15. Gan truc tiép ngay ra mét phién kinh va
|ay phan chéat Iong con lai (xem budc 5).

- Budc 16. Dung pipet 1ay 200 pl acid hydrochloric
cho vao tat ca cac lo dé 1ay dopamin.

- Budc 17. Bay phién kinh véi 1a kim loai va dinh chat
lai va 0 10 phut 8 nhiét d& phong dong thdi 15¢ xoay tron
déu (600-900 vong/phut). Luu y: khéng dudc gan dung
dich néi trén mat tiép theo nia.

Tinh dung tich ti€p theo la can thiét cho xét nghiém
enzyme mién dich (Enzyme Immuno Assay-EIA).

Dopamin
100 pl

+ Xét nghiém mién dich enzyme dopamin:

- Budc 1. Dung pipet l1ay 25 pl dung dich enzyme tinh
khiét duoc chuan bi cho vao tat ca cac lo nhd.

- Buéc 2. Dung pipet lay 100 1 dung dich chuan d3
cO dac, dung dich chu’ng va |dy mau vat pham clia bénh
nhan cho vao tu’ng |0 Nho riéng biét tuong Ung.

- Budc 3. U 30 phut 8 nhiét d6 phong déng thdi 13c
xoay tron déu ¢ 400-500 vong/phut
- Budc 4. Dung plpet lay 50 pl dopamin khang huyét
thanh cho vao tat ca cac lo nho.

- Budc 5. U 2 gid 3 nhiét d& phong déng thdi 15¢ xoay
tron déu (400-500 vong/phut).

- Budc 6. Loai bo ho3c hut cac chat ra vira phai trong
lo va rlfa moi lo bang 300 pl chat dém co dac. Lap lai
qua trinh rlra nay 2 1an. Tham khd bang cach lat ngucc
phi€n kinh 1&n trén mét khan mém.

- Budc 7. Dung pipet lay 100 pl enzyme lién két cho
vao tat ca cac lo nho.

- Budc 8. U 30 phut 3 nhiét d6 phong ddng thdi 1ac
xoay tron déu (400-500 vong/phut)

- Buéc 9. Hut/ loai bd va rita sach méi lo 3 1an. Tham
khdé bang céach lat nguoc phién Kinh 1&n trén mot miéng
vai hat nudc.

- Buéc 10. Dung pipet 1ay 100 pl chat nén cho vao tat
ca cac lo nho.

- Bubc 11. (1 20-30 phut nhiét dd phong dong thdi I5c
xoay tron déu (400-500 vong/phut).

- Bu6c 12. Thém 100 pl clia dung dich tao 1ang vao

moi lo va khudy bang que nhé dé ching trd thanh mét
dung dich thuan nhat.
- Budc 13. Poc su hap thu cla dung dich & cac lo
trong vong 10 phut, sir dung mét dia rat nho ngudi doc
dat t&r budc séng 450 nm va chuyén dan 1&n gilta buéc
sbng 620 nm va 650 nm.

* Tinh két qua:

+ Néng dd cla chuén clia dopamone:

- A=0ng/ml. - D =160 ng/ml.
- B =10 ng/ml. - E =640 ng/ml.
- C =40 ng/ml. - F = 2,560 ng/ml.

+ A/B = 2.5 ng/ml.

+ Luu y: dé xac dinh néng ddé plasma trong huyét
tuong, phai thém chuan A/B.

Két qua budc dau nghién cldu ndébng dé6 Dopamin
huyét thanh & bénh nhan tadm than phan liét thé
paranoid.

Bang 1. Nong dé Dopamin huyét thanh &
tuong nghién clu.

cac doi

- Nrgi i X CL SD SE
Két qu (pg/ml) | (pg/ml) | (pg/ml) | (pg/mi)
R 26,71-
1 Lan 1 71 | 28,69 30.67 8,42 1,01
R 14,50-
2 Lan2 | 71 | 15,24 15 08 3,17 0,38
Nhém 16,40-
3 chimg 30 | 16,69 16,98 3,98 0,14
D, <0,001 (t,,= 7.36)
D, 5 >0,05 (1, ,= 0,89)
D, <0,001 (t, 5= 12,57)
Cha thich: n = S6 ludgng mau; X = Trung binh
cdng; Cl = Khoang tin cay; SD = B6 léch chuan;

SE = DP§ sai chuan.

Bang 2. Mai lién quan gilra giGi tinh vGi nong do
Dopamin huyét thanh 6 bénh nhan tam than phan liét
thé paranoid.

Gi6i tinh Nam N
STT Két qua (n = 58) (n = 37)
1| Lan1(X+SD) | 29,06+878pgml | 220¢E 198
pg/ml|
2 | Lan2(X+SD) | 1562+292pgml | 1081474
pg/ml|
Nhom chimg 16.92 % 15,90
3 Y aap | 164821639 pgm o
D, = <0001 (t,, = 3.08) [<0.01 (t,, = 2.44)
,— D, = 50,05 (t,, = 0,22) | >0,05 (t,, = 0,22)
0,— D, = <0,001 (t,, = 3.54) |<0,01 (t,, = 2,60}
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Bang 3. Mdi lién quan gilra Ia tudi v&i ndng dé
Dopamin huyét thanh 6 bénh nhan tam than phan liét

thé paranoid.

KET LUAN:

+ Phuong phap dinh luogng néng d6 Dopamin huyét
thanh théng dung hién nay bang phuong phap mién dich
phéng xa (RIA) hoic mién dich enzyme (EIA) hay
—LISA.

S w <20tui | 21-30 tudi | 31-40 tudi| > 40 tudi + K&t qua bude dau xac dinh ndng d6 Dopamin huyét
TT |Két qua (n=1) (n=20) | (n=19) | (n=31) thanhnd b?nh 7nhé["1 tam thén phﬁén et trjé parenoid\ da
1 Lan 1 (X+SD) | 28,50+ 20.01+ 20,05+ 20,06+ thé h|§n d?y du kha néng lam chu dudc xet nghiém nay.

(pg/ml) 5,10 11,14 7,24 6,86 TAI LIEU THAM KHAO: |
, |Lan2 (X«SD)| 1450+ | 1584x | 1587 | 15802 1. Nguyén Binh Chic, Ngé Tuén Ky (1984), "Cac
(pg/ml) 2,11 4,36 4,91 3,51 thdng sb va hang so6 thuc nghiém vé sac ky va dién di".
Nh.chiing 16,69+ 16,69+ 16.69+ | 1669+ S?chﬁzfra ctu hoa sinh tap 1V, Nxb. Khoa hoc-Ky thuat,
3| Xxsh) 3,08 398 | 398 | 398 halel. :
(pg/mi) ’ ’ ’ ’ 2. Nguyén Van Ngan (1992), Khao sat ham luong
<0001 | <0001 moét s6 nguyén t6 vi luong d toéc ngudi binh thudng va
pPy= | ool O = | (te= | bénh nhan tam thén phan ligt (Ifa tusi 18-35), Luan 4n
(tig=1,70) | (tis = 3,12 3,77) 3,68) P TS Khoa hoc Y-Dugc, Hoc vién Quan y. )
>(,05 >0,05 3. Nguyén Van Siém (1996), Nghién cuu dich te
0Py | veom | oowm| s= | (a= | 14m sang bénh Tam thdn phan ligt tai cong dong, Luan
:2=024) (s =030)| 59y | 033y | an phé tién sTkhoa hocy duoc, Ha Noi, tr. 136.
<0.001 | <0.001 4. Nguyén Viét Thiém, Tran Viét Nghi, La Thi Budi
D~ D, = <O Q09T 1o | = | vacs(2001), Bénh hoc tam than (phan ndi sinh). Trudng
t2=482) |4 =314 3900 | 403) | DaihocY Ha Noi, tr. 5-26.
Lé Plc Trinh (1998), “Hormon”, Nha xuat ban Y hoc, Ha
NOI, tr. 135-137.
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