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øNG DôNG KÜ THUËT ELISA X¸C §ÞNH IgM, IgG CñA EBV Vµ CMV  
Vµ B¦íC §ÇU SµNG LäC BÖNH NH¢N GHÐP THËN 

 
Hå Quang Huy, Ph¹m §¨ng Khoa, 

NguyÔn V¨n TuÊt, Phan Mai Hoa, §ç ThÞ Nga 
Tr−êng §¹i häc Y Hµ Néi 

®Æt vÊn ®Ò 
GhÐp t¹ng, ®Æc biÖt lµ ghÐp thËn, lµ mét trong 

nh÷ng thµnh tùu khoa häc lín cña nÒn y häc thÕ giíi, 
lµ ph−¬ng ph¸p ®iÒu trÞ thay thÕ mang l¹i hiÖu qu¶ ®iÒu 
trÞ cao. ë ViÖt Nam, ghÐp t¹ng ®· ®−îc thùc hiÖn tõ 
nh÷ng n¨m 60 cña thÕ kû XX [2]. Tuy nhiªn ®Ó thùc 
hiÖn mét ca ghÐp thËn thµnh c«ng th× cßn phô thuéc 
vµo nhiÒu yÕu tè sµng läc tr−íc ghÐp bëi thËn lµ mét 
t¹ng cã tÝnh sinh miÔn dÞch cao. 

EBV vµ CMV lµ hai virus thuéc hä Herpesviridae, 
chóng cã ®Æc tÝnh tiÒm Èn trong c¬ thÓ trong mét thêi 
gian dµi g©y nªn hiÖn t−îng nhiÔm trïng kh«ng triÖu 
chøng vµ cã thÓ t¸i ho¹t ®éng trong ®iÒu kiÖn thuËn lîi, 
®Æc biÖt lµ trªn bÖnh nh©n ghÐp t¹ng, bÖnh nh©n suy 
gi¶m miÔn dÞch do dïng thuèc øc chÕ miÔn dÞch. Do 
®ã, trªn ng−êi hiÕn vµ nhËn thËn th× viÖc x¸c ®Þnh cã 
t×nh tr¹ng nhiÔm cÊp hay t¸i nhiÔm EBV vµ CMV lµ rÊt 
quan träng, nã ¶nh h−ëng trùc tiÕp kÕt qu¶ ghÐp t¹ng. 
Trªn thÕ giíi ®· cã nhiÒu nghiªn cøu vÒ viÖc x¸c ®Þnh 
kh¸ng thÓ IgM, IgG chèng EBV, CMV trªn bÖnh nh©n 
ghÐp t¹ng b»ng kü thuËt ELISA hay kü thuËt miÔn dÞch 
huúnh quang... ë ViÖt Nam còng cã nh÷ng nghiªn cøu 
vÒ lÜnh vùc nµy, nh−ng ch−a cã nghiªn cøu nµo vÒ 
kh¸ng thÓ chèng EBV, CMV trªn ghÐp thËn. 

V× vËy chóng t«i thùc hiÖn ®Ò tµi nµy nh»m x¸c ®Þnh 
IgM, IgG chèng EBV, CMV trªn ng−êi cho vµ nhËn 
thËn b»ng kü thuËt ELISA ®Ó b−íc ®Çu sµng läc bÖnh 
nh©n tr−íc ghÐp thËn. 

®èi t−îng vµ ph−¬ng ph¸p  
1. §èi t−îng nghiªn cøu: 
§èi t−îng lµ bÖnh nh©n ®−îc x¸c ®Þnh theo tiªu 

chuÈn sau: 
- Ng−êi hiÕn vµ nhËn thËn. 
- Cã chØ ®Þnh lµm kü thuËt ELISA ®Ó x¸c ®Þnh kh¸ng 

thÓ IgM, IgG chèng EBV, CMV t¹i bé m«n MiÔn dÞch - 
Sinh lý bÖnh Tr−êng §¹i häc Y Hµ Néi. 

2. Ph−¬ng ph¸p nghiªn cøu: sö dông kÜ thuËt 
ELISA ®Ó x¸c ®Þnh nång ®é c¸c kh¸ng thÓ víi qui tr×nh 
nh− sau: 

- Pha lo·ng mÉu thö (1:101) 
1000µL Sample Diluent vµ 10µL huyÕt thanh thö. 
Trén ®Òu hçn hîp b»ng m¸y trén 
- Nhá vµo mçi giÕng thö: 
Cabibrators: 100µL  
Control serum: 100µL 
MÉu thö: 100µL  
-> D¸n miÖng giÕng. 
- ñ ë 37 ®é C trong 60 phót 
- Röa 5 lÇn 
- Nhá enzyme conjugate: 100µL  
- ñ ë 37 ®é C trong 60 phót 

- Röa 5 lÇn 
- Nhá TMB (Chromogen/Substrate): 100µL 
 -> §Ó nhiÖt ®é phßng: 20 phót 
- Nhá sulfuric acid (dõng ph¶n øng): 100µL 
- §äc kÕt qu¶ b»ng m¸y ®äc ELISA ë b−íc sãng 

450nm. 
KÕt qu¶ 
1. Ph©n bè tuæi, giíi: 

94%

6%
Nam

N÷

 
BiÓu ®å 1: BiÓu ®å vÒ tû lÖ giíi 

 
VÒ giíi tÝnh, theo biÓu ®å 1, trong sè 50 bÖnh nh©n 

cã chØ ®Þnh lµm kh¸ng thÓ IgM, IgG chèng EBV, CMV 
t¹i bé m«n MiÔn dÞch – Sinh lý bÖnh §¹i häc Y Hµ Néi 
th× cã 94% nam vµ chØ cã 6% n÷. 

Nh− vËy, tû lÖ bÖnh nh©n hiÕn vµ nhËn thËn lµ nam 
cao h¬n n÷. Theo Martin Zeier [7], chøc n¨ng thËn 
ghÐp ë ng−êi nhËn lµ nam víi ng−êi hiÕn lµ n÷ sÏ thÊp 
h¬n ë ng−êi hiÕn lµ nam, tuy nhiªn sù kh¸c biÖt nµy 
kh«ng cã ý nghÜa thèng kª khi ng−êi nhËn lµ n÷ giíi. 
ThËt vËy, còng cã mét tû lÖ cao ®¸ng kÓ bÖnh nh©n ®· 
ph¶i t¨ng liÒu thuèc chèng th¶i ghÐp sau khi ghÐp thËn 
tõ c¸c nhµ hiÕn thËn n÷ vµo ng−êi nhËn nam, so víi 
thËn tõ ng−êi hiÕn nam vµo ng−êi nhËn nam. Nghiªn 
cøu cña Vereerstraten [11] ®· cho thÊy mét tû lÖ cao 
c¸c ca th¶i ghÐp cÊp tÝnh cña ng−êi nhËn nam tõ thËn 
cña ng−êi cho lµ n÷. Do vËy khi tû lÖ nam cao (94%) sÏ 
t¹o thuËn lîi cho kÕt qu¶ ghÐp thËn sau nµy, lµm cho 
chøc n¨ng thËn sau khi ghÐp tèt vµ nguy c¬ th¶i ghÐp 
còng thÊp ®i. Vµ kÕt qu¶ nµy còng phï hîp víi thùc tÕ 
t¹i ViÖt Nam, khi mµ c¸c bÖnh nh©n hiÕn thËn ®a phÇn 
lµ nam giíi. Trong nghiªn cøu cña chóng t«i chØ cã 3 
bÖnh nh©n hiÕn thËn lµ n÷, chiÕm 6%, cã thÓ ®©y lµ mÑ 
cho con hay chÞ em ruét cho nhau. 

36%

34%

10%

18%
2%

21 - 29 tuæi 30 - 39 tuæi 40 - 49 tuæi
50 - 59 tuæi > 60 tuæi

 
BiÓu ®å 2: BiÓu ®å vÒ tû lÖ c¸c nhãm tuæi 
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VÒ tuæi, tuæi trung b×nh cña 50 bÖnh nh©n lµ 36.2 ± 
12.5. Theo nghiªn cøu cña J.I.Roodnat [10] th× tuæi 
trung b×nh cña ng−êi hiÕn thËn lµ 48.4 ±12.5, cßn ng−êi 
nhËn thËn lµ 38.5 ± 16.7. Theo ®ã, tuæi trung b×nh cña 
ng−êi hiÕn vµ nhËn thËn ë nghiªn cøu nµy thÊp h¬n 
nghiªn cøu cña J.I.Roodnat [10]. Do trªn thÕ giíi t×nh 
tr¹ng thiÕu t¹ng ®Ó ghÐp ®ang ngµy cµng gia t¨ng, nªn 
viÖc sö dông c¸c nhµ hiÕn thËn lín tuæi ®ang ngµy 
cµng phæ biÕn. MÆt kh¸c do nghiªn cøu nµy tiÕn hµnh 
trªn sè l−îng bÖnh nh©n Ýt nªn tuæi trung b×nh cña 
nhãm nghiªn cøu kh«ng thËt chÝnh x¸c. MÆt kh¸c, do 
n−íc ta lµ mét n−íc ®ang ph¸t triÓn nªn tû lÖ ng−êi 
hiÕn thËn ë løa tuæi thanh niªn sÏ cao h¬n ë c¸c n−íc 
ph¸t triÓn. §iÒu nµy còng cã gióp cho chøc n¨ng cña 
thËn sau khi ghÐp sÏ tèt h¬n khi nhËn thËn tõ mét 
ng−êi lín tuæi. N−íc ta còng lµ mét n−íc ®ang ph¸t 
triÓn, kinh tÕ cßn nghÌo nh−ng chi phÝ cho mét ca phÉu 
thuËt ghÐp thËn t−¬ng ®èi ®¾t nªn ®a sè tiÕn hµnh trªn 
nh÷ng bÖnh nh©n trÎ tuæi. 

Tõ biÓu ®å 2 cho thÊy: Trong sè 50 bÖnh nh©n 
nghiªn cøu cã 98% bÖnh nh©n d−íi 60 tuæi, chØ cã 2% 
bÖnh nh©n trªn 60 tuæi. Theo c«ng bè trong nghiªn cøu 
cña Federico Oppenheimer [11], tû lÖ ng−êi cho lín 
tuæi (cô thÓ lµ lín h¬n 60 tuæi) ngµy cµng chiÕm tû lÖ 
cao 4.8% (1990); 14.1% (1994) vµ 20.8% (1998). Nh− 
vËy, tû lÖ ng−êi cho thËn lín tuæi cña n−íc ta thÊp h¬n. 
§©y còng lµ mét ®iÒu thuËn lîi cho kÕt qu¶ ghÐp t¹ng 
sau nµy. Còng theo nghiªn cøu cña Federico 
Oppenheimer [11], tuæi cña ng−êi cho ¶nh h−ëng râ rÖt 
lªn sù ph¸t triÓn cña bÖnh thËn cÊy ghÐp m¹n tÝnh 
(chronic allograft neuphropathy), trªn sù tån t¹i cña 
thËn ghÐp, sù sèng cña bÖnh nh©n vµ nguy c¬ tö vong 
do bÖnh tim m¹ch. Theo nghiªn cøu cña Drugs Aging 
[5], hai vÊn ®Ò ®· ®−îc x¸c ®Þnh khi sö dông ng−êi hiÕn 
thËn lín tuæi (>50 tuæi) ®ã lµ cã sù gia t¨ng cña hiÖn 
t−îng lo¹i bá tæ chøc kÏ cÊp tÝnh vµ khi bÞ th¶i ghÐp th× 
suy gi¶m kh¶ n¨ng söa ch÷a tÕ bµo. Ngoµi ra, nhu m« 
ghÐp còng tr¶i qua qu¸ tr×nh tho¸i hãa sím hoÆc tho¸i 
hãa lµ kÕt qu¶ cña nhiÒu th−¬ng tÝch vµ söa ch÷a. 

Ngoµi ra, tuæi cña ng−êi nhËn còng ¶nh h−ëng 
®Õn kÕt qu¶ ghÐp thËn theo nh− nghiªn cøu cña 
Meier-Kriesche [8] trªn ng−êi da tr¾ng, ng−êi Mü gèc 
Phi vµ mét sè d©n téc kh¸c. Theo ®ã, thêi gian sèng 8 
n¨m cña thËn ghÐp gi¶m ®i ë nhãm ng−êi nhËn trªn 
65 tuæi: tû lÖ sèng 8 n¨m cña thËn ghÐp ë nhãm ng−êi 
nhËn tõ 18 - 49 tuæi lµ 67%, nhãm 50 - 64 tuæi lµ 
61.8%, cßn nhãm ng−êi nhËn trªn 65 tuæi th× gi¶m 
xuèng cßn 50.7%.  

2. Tû lÖ d−¬ng tÝnh cña kh¸ng thÓ IgM, IgG 
chèng EBV, CMV. 

B¶ng 1: Tû lÖ d−¬ng tÝnh cña kh¸ng thÓ IgM, IgG 
chèng EBV. 

Kh¸ng thÓ D−¬ng tÝnh ¢m tÝnh 
IgM 11 (22%) 39 (78%) 
IgG 46 (92%) 4 (8%) 

Qua b¶ng 1 ta thÊy tû lÖ d−¬ng tÝnh cña kh¸ng thÓ 
IgM chèng EBV lµ 22%, cßn tû lÖ d−¬ng tÝnh cña kh¸ng 
thÓ IgG lµ 92%. Theo nghiªn cøu cña Lª Hång Hinh th× 
tû lÖ xuÊt hiÖn kh¸ng thÓ IgG trong quÇn thÓ ng−êi ViÖt 

Nam lµ 99.3%, trong quÇn thÓ ng−êi ch©u Phi lµ 100%, 
quÇn thÓ ng−êi TiÖp Kh¾c lµ 60% [1]. Nh− vËy, tû lÖ 
d−¬ng tÝnh cña kh¸ng thÓ IgG trong nhãm nghiªn cøu 
thÊp h¬n trong céng ®ång. Cã thÓ gi¶i thÝch do c¸c 
bÖnh nh©n hiÕn vµ nhËn thËn nµy tr−íc khi tiÕn hµnh 
phÉu thuËt ®· ®−îc lµm mét sè xÐt nghiÖm ®Ó sµng 
läc bÖnh tËt tr−íc ®ã. MÆt kh¸c, kÕt qu¶ cña nghiªn 
cøu còng phï hîp víi nghiªn cøu cña Lª Hång Hinh 
khi tû lÖ xuÊt hiÖn kh¸ng thÓ IgG chèng EBV trong 
c¸c quÇn thÓ kh¸c nhau lµ kh¸c nhau, tû lÖ xuÊt hiÖn 
kh¸ng thÓ IgG chèng EBV kh¸c nhau ë c¸c vïng ®Þa 
lý kh¸c nhau. 

Cßn tû lÖ d−¬ng tÝnh cña kh¸ng thÓ IgM chèng EBV 
lµ 22%, trong sè nh÷ng bÖnh nh©n d−¬ng tÝnh ®ã, nång 
®é trung b×nh cña kh¸ng thÓ IgM lµ 19.64 ± 12.39 
arbU/ml vµ ng−ìng d−¬ng tÝnh lµ 10 arbU/ml. Qua ®©y 
ta thÊy r»ng c¸c bÖnh nh©n cã nång ®é kh¸ng thÓ kh¸c 
nhau chøng tá hä cã ®¸p øng miÔn dÞch kh¸c nhau. 
ThËt vËy ®¸p øng miÔn dÞch kh¸c nhau tïy tõng c¸ thÓ, 
tïy kÝch thÝch cña kh¸ng nguyªn vµ thêi gian nhiÔm 
bÖnh. Nh÷ng bÖnh nh©n d−¬ng tÝnh nµy sau mét tuÇn 
®−îc chóng t«i lµm l¹i xÐt nghiÖm ®Ó sµng läc tr−íc khi 
thùc hiÖn ghÐp thËn th× thÊy r»ng 18.2% vÉn d−¬ng 
tÝnh, 72.7% ©m tÝnh, chØ cã 1 bÖnh nh©n kh«ng ®Õn 
lµm l¹i xÐt nghiÖm theo hÑn, chiÕm 9.1%. KÕt qu¶ 
nµy cã thÓ ®−îc lý gi¶i nh− sau: sè bÖnh nh©n xÐt 
nghiÖm l¹i lÇn hai vÉn d−¬ng tÝnh cã thÓ do nång ®é 
kh¸ng thÓ khi xÐt nghiÖm lÇn mét ®ang trong giai 
®o¹n t¨ng lªn vµ khi xÐt nghiÖm l¹i lÇn 2 th× nång ®é 
kh¸ng thÓ ®ang trong giai ®o¹n ®i xuèng nh−ng vÉn 
ch−a ©m tÝnh, bëi IgM chèng EBV ph¸t hiÖn ®−îc sau 
khi nhiÔm bÖnh 1 - 6 tuÇn, vµ sau ®ã gi¶m dÇn trong 
3 - 6 tuÇn. Cßn nh÷ng bÖnh nh©n cßn l¹i cã thÓ do 
®iÒu trÞ hoÆc xÐt nghiÖm lÇn 2 khi nång ®é kh¸ng thÓ 
®· gi¶m xuèng ©m tÝnh. 

B¶ng 2: Tû lÖ d−¬ng tÝnh cña kh¸ng thÓ IgM, IgG 
chèng CMV. 

Kh¸ng thÓ D−¬ng tÝnh ¢m tÝnh 
IgM 1 (2%) 49 (98%) 
IgG 50 (100%) 0 (0%) 

Theo b¶ng 2 ta thÊy r»ng tû lÖ d−¬ng tÝnh cña 
kh¸ng thÓ IgM chèng CMV lµ 2%, tû lÖ d−¬ng tÝnh cña 
kh¸ng thÓ IgG lµ 98%. Tû lÖ d−¬ng tÝnh cña kh¸ng thÓ 
IgM trong nhãm nghiªn cøu thÊp h¬n trong nghiªn cøu 
cña Chery A. Mcmahon [4] lµ 28.3% (17 trong sè 60 
bÖnh nh©n). Tû lÖ nhiÔm CMV trong nghiªn cøu cña 
Solbjorg Sagedal [9] lµ 64%. Trong nghiªn cøu cña 
chóng t«i tû lÖ nhiÔm CMV m¹n tÝnh lµ 98%, cßn tû lÖ 
t¸i nhiÔm hay nhiÔm cÊp tÝnh 2%, ®iÒu nµy còng hoµn 
toµn phï hîp víi yªu cÇu cña ghÐp thËn. §óng vËy 
nÕu ng−êi hiÕn cã IgM (+) th× khi thùc hiÖn ghÐp sÏ 
nhiÒu kh¶ n¨ng g©y nhiÔm trïng sang ng−êi nhËn 
thËn. Theo nghiªn cøu cña McGee J: trong tæng céng 
31 bÖnh nh©n Mü gèc Phi ph¸t triÓn bÖnh CMV sau 
ghÐp thËn, nhãm ng−êi hiÕn (+) vµ ng−êi nhËn (-) cã tû 
lÖ tÝch lòy bÖnh CMV trong 3 n¨m cao nhÊt 16.9% so 
víi 6.3% trong nhãm c¶ ng−êi hiÕn vµ ng−êi nhËn (+) 
hay 4.9% trong nhãm ng−êi hiÕn (-) vµ ng−êi nhËn (+) 
hay 2.4% ë nhãm c¶ ng−êi hiÕn vµ ng−êi nhËn (-). Vµ 
nhãm ng−êi hiÕn (+) vµ ng−êi nhËn (-) còng cã sù sèng 
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cßn cña thËn sau ghÐp 3 n¨m cã tiªn l−îng xÊu nhÊt, 
mÆc dï ®· ®iÒu trÞ dù phßng 3 th¸ng. 

3. Tû lÖ d−¬ng tÝnh cña kh¸ng thÓ IgM chèng 
EBV sau mét tuÇn: 
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BiÓu ®å 3: §éng häc cña kh¸ng thÓ IgM chèng EBV trªn sau 1 

tuÇn 
 
4. Tû lÖ d−¬ng tÝnh cña kh¸ng thÓ IgM chèng 

CMV sau mét tuÇn: 
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BiÓu ®å 4: §éng häc cña kh¸ng thÓ IgM chèng CMV trªn sau 1 

tuÇn 
 
Mét bÖnh nh©n cã IgM d−¬ng tÝnh chèng CMV lÇn 

xÐt nghiÖm thø nhÊt sau mét tuÇn xÐt nghiÖm l¹i th× ®· 
©m tÝnh, ®¸p øng ®−îc yªu cÇu sµng läc bÖnh nh©n 
tr−íc khi ghÐp thËn. 

Nh÷ng bÖnh nh©n sau khi ghÐp thËn ph¶i dïng 
thuèc øc chÕ miÔn dÞch nªn hÖ miÔn dÞch bÞ suy gi¶m 
nghiªm träng, cã nguy c¬ cao nhiÔm trïng m¾c ph¶i t¹i 
céng ®ång, nhiÔm trïng m¾c ph¶i t¹i bÖnh viÖn vµ 
nhiÔm trïng c¬ héi. Do ®ã nh÷ng ng−êi hiÕn vµ nhËn 
thËn cÇn ®−îc sµng läc mét c¸ch kü l−ìng tr−íc khi 
cÊy ghÐp. Bªn c¹nh c¸c virus nh− varicella zoster virus 
(VZV), viªm gan B vµ C vµ virus suy gi¶m miÔn dÞch 
HIV th× EBV vµ CMV còng hay ®−îc sµng läc. Do tû lÖ 
ng−êi lµnh nhiÔm EBV, CMV kh«ng triÖu chøng kh¸ 
cao (>95%) nªn tr−íc khi cÊy ghÐp ph¶i xÐt nghiÖm ®Ó 
x¸c ®Þnh xem ng−êi cho vµ ng−êi nhËn cã ®ang trong 
t×nh tr¹ng nhiÔm cÊp hay t¸i nhiÔm EBV, CMV hay 
kh«ng, mét trong c¸c yÕu tè gióp sµng läc bÖnh nh©n 
tr−íc ghÐp, nã ¶nh h−ëng rÊt nhiÒu ®Õn kÕt qu¶ cÊy 
ghÐp nh− ®· tr×nh bµy ë trªn. 

Rèi lo¹n lympho sau ghÐp (post-transplant 
lymphoproliferative disoder - PTLD) lµ mét biÕn chøng 
hiÕm gÆp nh−ng nghiªm träng sau khi cÊy ghÐp néi 
t¹ng. HÇu hÕt PLTD ®−îc ph¸t triÓn tõ tÕ bµo lympho 
cña ng−êi hiÕn, g©y ra bëi sè l−îng cña øc chÕ miÔn 
dÞch liªn quan ®Õn EBV. Chóng cã thÓ tho¸i hãa sau 
khi gi¶m øc chÕ miÔn dÞch vµ phôc håi ph¶n øng g©y 
®éc tÕ bµo, dÉn ®Õn tiªn l−îng tèt. Mét sè yÕu tè nguy 
c¬ cho sù ph¸t triÓn cña PLTD lµ huyÕt thanh ©m tÝnh 
(seronegativity) víi EBV, kÝch thÝch kh¸ng nguyªn m¹n 

tÝnh, møc ®é suy gi¶m miÔn dÞch, vµ nhiÔm virus HCV 
vµ CMV lµ hay gÆp nhÊt, theo nghiªn cøu cña S. 
Caillard [3]. Do vËy, vai trß sµng läc nhiÔm EBV, CMV 
l¹i cµng quan träng ®Ó phßng bÖnh PLTD. 

KÕt luËn 
Tõ kÕt qu¶ nghiªn cøu ®Ò tµi chóng t«i rót ra mét sè 

kÕt luËn sau: 
KÕt qu¶ x¸c ®Þnh tû lÖ d−¬ng tÝnh cña kh¸ng thÓ 

IgM, IgG chèng EBV, CMV nh− sau: tû lÖ d−¬ng tÝnh 
cña kh¸ng thÓ IgM chèng EBV lµ 22%, cña IgG lµ 
92%; tû lÖ d−¬ng tÝnh cña kh¸ng thÓ IgM chèng CMV lµ 
2%, cña IgG lµ 100%. 

B−íc ®Çu sµng läc ®−îc 47 trªn tæng sè 50 bÖnh 
nh©n ®ñ tiªu chuÈn vÒ chØ tiªu EBV, CMV tham gia vµo 
ghÐp thËn. 

Tµi liÖu tham kh¶o 
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