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Mai lién quan giira nong 30 CTLA-4 huyét twong voi cac
giai doan tién trién bénh gan & bénh nhan nhiém virus
viem gan B man tinh

The relationship between plasma CTLA-4 concentration and liver disease
progression stages in patients with chronic hepatitis B virus infection

Pham Thi Minh Huyén Bénh vién Trung wong Qudn dgi 108
va Nghiém Xuan Hoan*

Tom tat

Muc tiéu: Phan t diém kiém soat mién dich CTLA-4 tc ché su hoat hoa cla té bao lympho T, déng
vai trd quan trong trong bénh sinh, tién trién ctia nhiéu bénh truyén nhiém va ung thu. Nghién ciru nay
nham danh gia mai lién quan gitta ndbng d6 CTLA-4 hoa tan trong huyét tuong (sCTLA-4) véi cac giai
doan tién trién bénh gan & bénh nhan nhiém virus viém gan B man tinh. B4i tugng va phuong phdp:
Nong d6 sCTLA-4 huyét tuong dugc dinh lugng bang phuong phap elisa trong nghién clru cat ngang cé
nhém ching gém: 74 bénh nhan viém gan man tinh, 76 bénh nhan xa gan, 72 bénh nhan ung thu biéu
mo té bao gan va 72 ngudi khoe manh lam nhém chiing. Két qua: Nong do sCTLA-4 huyét tuong & nhém
bénh nhan cao han cé y nghia so v6i nhém chiing; tang dan & nhém viém gan man tinh, xa gan va ung
thu gan. Nong d6 sCTLA-4 tuang quan thuan vdi chi ddu danh gia muc dé tén thuong gan nhu AST, ALT,
Fib-4. Két ludn: Néng do sCTLA-4 tdng & cac giai doan tién trién clia bénh gan lién quan véi nhiém virus
viém gan B. sCTLA-4 c6 thé la mot ddu an mién dich tuan hoan bé trg trong quan ly bénh nhan nhiém
HBV man tinh.

Tur khéa: sCTLA-4, HBV, viém gan B man tinh.

Summary

Objective: The immune checkpoint molecule CTLA-4 inhibits the activation of T lymphocytes, which
plays a crucial role in the pathogenesis of various infectious diseases and cancers. We conducted a study
to evaluate the relationship between sCTLA-4 levels and liver disease progression in HBV infectious
patients. Subject and method: sCTLA-4 levels were quantified using commercial ELISA kits in a cross-
sectional study with a control group including chronic hepatitis (n = 74), liver cirrhosis (n = 76),
hepatocellular carcinoma (n = 72), and 72 healthy individuals. Result: Plasma sCTLA-4 levels were higher
in HBV patients than in the control group, increasing progressively from the chronic hepatitis, cirrhosis,
and hepatocellular carcinoma groups. The plasma level of sCTLA-4 was positively correlated with hepatic
inflammation markers such as ALT, AST, and Fib-4. Conclusion: Elevated sCTLA-4 levels are seen in
advanced stages of liver disease associated with hepatitis B virus infection. Soluble CTLA-4 may serve as
a complementary circulatory immune marker in the management of patients with chronic HBV infection.
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1. DAT VAN BE

Nhiém virus viém gan B (HBV) man tinh la mét
trong nhling thach thiic y té I16n nhat trén pham vi
toan cau. Mac du da co vaccine hiéu qua, cac thudc
khang virus c6 kha nang Uc ché sao chép HBV, ganh
nang bénh tat lién quan dén HBV van rat I16n do ty lé
nhiém man tinh cao, ty 1& dugc chan doén va diéu tri
con han ché, cling nhu nguy co tién trién am tham
trong nhiéu nam trudc khi co triéu chiing xo gan, ung
thu gan. Theo udc tinh clia T8 chiic Y té thé gidi co
khoang 254 triéu ngudi nhiém HBV man tinh (khoang
3,5% dan so toan cau) va 1,1 triéu nguai ti vong do
cac bién ching ctia nhiém HBV. Nhiém HBV c6 thé
dan dén cac biéu hién lam sang khac nhau bao gém
viém gan cap, viém gan man tinh, xo gan va ung thu
gan. Xo gan va ung thu gan la nguyén nhan ngay
cang gia tdng ganh nang bénh tat va ti vong'.

Mac du nhiéu yéu té anh hudng téi dién bién lam
sang va hau qua cla nhiém HBV, ngay cang nhiéu
cac bang chiing thuyét phuc cho rang dap tng mién
dich té bao déng vai tro quan trong nhat trong qua
trinh sinh bénh hoc ctia nhiém HBV théng qua hoat
dong cuia té bao lympho T CD8+ va CD4+, dac biét la
té bao T CD8+ dac hiéu HBV2. Su suy kiét chiic nang
mién dich cla té bao lympho T la co ché chinh dan
dén sy ton tai dai ddng cda HBV trong co thé va thuc
day su phat trién xa gan, ung thu gan sau thdi gian dai
nhiém HBV. Cac nghién cliu da cho thay su suy kiét
chtc nang mién dich ctia té bao lympho T gay ra béi
muc d6 biéu hién qua muic clia cac phan ti diém kiém
soat tin hiéu mién dich: CTLA-4, PD-1, TIM-3... trén té
bao T dac hiéu HBV*”°. Trong cac phan ti diém kiém
soat mién dich cta té bao lympho T, CTLA-4 la Ung
vién tiém nang nhat. Ching c6 tac déng sinh hoc lén
nhiéu mat clia co thé va kéo dai trong subt cudc doi
cla té€ bao lympho T°.

CTLA-4 la thanh vién cla dai gia dinh cac
globulin mién dich dugc biéu hién trén té bao
lympho T hoat héa cung véi protein dong kich thich
cUa té bao T la CD28. Ca CTLA-4 va CD28 déu gan
vao CD80 (B7-1) va CD86 (B7-2) trén té bao trinh
dién khang nguyén nhung CTLA-4 géan véi i luc I6n
hon va d6 bam dinh manh hon CD28. Trong khi
CD28 gan vao CD80/CD86 thi truyén tin hiéu kich
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thich, CTLA-4 canh tranh vdi CD28 dé gan vao
CD80/CD86, két qua la té bao T khong co6 du tin hiéu
déng kich thich can thiét dé hoat hdéa, dan dén giadm
tiét interleukin, gidam qua trinh sinh s6i cia té bao T
va két qua la tang chét theo chuang trinh’. Vai trod tc
ché mién dich cta CTLA-4 da dugc ching minh
trong thuc nghiém®, ciing nhu trong nhiéu bénh dac
biét la truyén nhiém: S6t rét’, nhiém HIV’, nhiém
HBV?® va ung thu®. Cac nghién ctu gan day cho thay
ngoai dang gan mang (mCTLA-4), CTLA-4 con cé
dang hoa tan (sCTLA-4) ton tai trong huyét tuong va
dich co thé. sCTLA dugc tao ra ti su phan cét cla
mCTLA-4 duéi tac dung clia cac enzyme cat protein,
hodc dugc dich ma ti mARN cla bién thé néi thiéu
exon 3 ma hda cho doan xuyén mang'®. sCTLA-4
cling c6 chic nang Uc ché sy hoat hda cla té bao
lympho T tuong tu nhu dang gan mang''. Tuy nhién,
nghién ctu vé vai tro ctia sCTLA-4 trong cac bénh
truyén nhiém noéi chung va & bénh nhan nhiém HBV
man tinh con rat han ché va chu yéu la cac nghién
ctru quy mo6 nhd, thiéu nhém so sanh da tang bao
pht toan bd phd bénh ly tir viéem gan B man tinh, xa
gan, ung thu gan. Vi vay, ching téi tién hanh nghién
cltu “MGi lién quan gilta néng do CTLA-4 huyét
tuong va cac giai doan tién trién bénh gan & bénh
nhan nhiém virus viém gan B man tinh” vi mong
mudn cung cap thém bang chiing vé mai lién quan
cla sCTLA-4 véi dién bién lam sang clia bénh nhan
nhiém HBV man tinh, cing nhu gép phan cung cap
thém cong cu hitu ich trong viéc quan ly bénh nhan
nhiém HBV man tinh.

1. DOI TUQNG VA PHUONG PHAP
2.1. Déi tuong

Nghién ctiu dugc tién hanh trén 294 d6i tugng
nghién ctiu gbm 222 bénh nhan nhiém HBV (74
bénh nhan viém gan B man tinh, 76 bénh nhan xo
gan va 72 bénh nhan ung thu biéu mo té bao gan)
phu hgp véi tiéu chudn chan doan theo “Hudéng dan
chan doan va diéu tri viém gan virus B - BO Y té Viét
Nam 2019""?, “Huéng dan chan doén va diéu tri ung
thu té bao gan nguyén phét - Bo Y té Viét Nam
2020"" va nhom ching gébm 72 ngudi khde manh
lua chon tir dgt kiém tra stic khée dinh ky hang nam
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¢ két qua xét nghiém sinh hoa, huyét hoc trong
khoang tham chiéu. Déi tugng nghién ciru gém ca
nam va ni, tU 18 tudi, d&n kham va diéu tri tai Bénh
vién TWQD 108 tir thang 4/2020 dén thang 10/2023.

T4t ca cac doi tugng tham gia nghién ciu déu
dugc xét nghiém anti-HCV, anti-HIV dé loai trir déng
nhiém HCV, HIV bang phan Ung Elisa (Diagnostic
automation/Cortez Diagnostics, Inc., Woodland Hills,
California, USA).

2.2. Phuong phdp

2.2.1. Thiét ké nghién ciu

Nghién ctu cat ngang cé nhom chiing.
2.2.2.C6mau

Phuong phap chon mau thuan tién.
2.2.3. Quy trinh nghién cdu

Cac déi tugng nghién ctu dugc 1dy mau tai thoi
diém dén kham tai Bénh vién TWQD 108, thuc hién
cac xét nghiém sinh héa, huyét hoc, mién dich con 2
ml mau chéng dong EDTA dé thuc hién dinh luong
sCTLA-4 dugc tach huyét tuong va luu & -80°C dén
khi dugc phan tich.

Néng dé sCTLA-4 dugc dinh luogng bang
phuong phap Elisa st dung kit Human CTLA-4 Elisa
(kit ab264616, Abcam, Berlin-bBic), theo khuyén cao
cla nha san xudat trén may ELx808 (BioTek, My) tai

Ill. KET QUA

3.1. Ddc diém chung caa déi tuong nghién ciru

Khoa Mién dich - Bénh vién TWQD 108. Gidi han
phat hién: 13,2pg/mL. T4t ca cdc mau déu dugc do 2
lan dé ddm bao su chinh xac cha két qua.

APRI = AST (/ULN) / s6 lugng tiéu cau (10%/L) x 100

(ULN la gidi han trén cta khoang tham chiéu
cla cta AST: Upper limit of normal AST).
Fib-4 score = [tudi (ndm) x AST (U/L)]/ {s6 lugng tiéu cdu
(10°/L) x [ALT (U/L)]">.

2.2.4. Phan tich théng ké

S dung phan mém SPSS 25.0 dé phan tich
théng ké. Kiém dinh su khac biét cta 2 bién dinh
lugng, phan phdi khéng chudn bang kiém dinh
Mann Whitney test, kiém dinh su khac biét cta 3
bién dinh lugng phan phéi khong chuan bang kiém
dinh Kruskall Wallis test. Danh gia méi tuang quan
gitra 2 bién dinh lugng phan phéi khong chuan
bang hé sé tuong quan Spearman. Tat ca cac phan
tich cho két qua c6 y nghia théng ké khi p<0,05.

2.3. Dao dirc nghién citu

Nghién ctu dugc chap thuan bdi Bénh vién
TWQD 108, Hoi dong Dao duic nghién ctu y sinh hoc
Truong Dai hoc Y Ha No6i s6 64/GCN-
HDDDNCYYSSSH-DHYHN  25/3/2020. Nghién cuiu
dugc thuc hién phl hop vdi cac nguyén tac dao dic
trong nghién ctu y sinh hoc trén ngudi.

Bang 1: Dac diém chung ciia d8i tugng nghién ciu

Dic diém NKM (n=72) VGMT (n =74) XG(n=76) HCC (n=72) p
Tuoi 42[19-69] 42[20-74] 57 [29-76] 62 [34 - 85] 0,001
Gi6gi Nam 37 (51,4%) 60 (81,1%) 60 (78,9%) 66 (91,7%) 0,001
BC (G/L) 7,0([4,2-10,2] 6,8[4,1-174] 6,4 (2,1 -28,6] 6,4[2,5-15,9] 0,07
HC (T/L) 4,7 [41-6,1] 4,9[3,3-6,1] 4,2[1,9-59] 4,8[3,2-6,6] 0,001
TC(G/L) 264 [133 - 422] 199 [99 - 395] 104 [21 - 417] 152,5[39 - 435] 0,001
Prothrombin (%) 90[14-120] 56 [18-103] 85[46-117] 0,001
AST (U/L) 21[14,7 - 38] 269 [27-1703] 100 [30 - 2055] 88 [34 - 1497] 0,001
ALT (U/L) 19[6-39] 512,519 - 4926] 7417 - 1482] 65,5[18-916] 0,001
Bil-T (umol/L) 11,2 [5,1-22,4] 38,6([9,8-492,8] | 59,3[7,5-598,6] | 229[7,8-437,6] | 0,001
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Dac diém NKM (n=72) VGMT (n =74) XG(n=176) HCC(n=72) P
Albumin (g/L) 4461413-46] | 37,90259-46,5] | 31,3[22,6-48,7] | 37,1125,6-45,11 | 0,001
HBV-DNA 403%10* 564 x 10° 14,310 000
(copies/mL) [100-989 x 10°] | [100-989 x 105 | [100-504 x 10°] ’

9,34 12,9 497,7
AFP (1U/mL ’ : ’ 0,001
(1U/ml) [1,9-287,3] [1,8 - 1660] [3,0 - 524080]

NKM: Nguai khée manh, VGMT: Viém gan man tinh, XG: Xo gan, HCC: Ung thu gan.

Nhédn xét: G cdc nhém bénh nhan gidi nam chiém uu thé, tudi trung vi tdng dan theo muc do tién trién
cta bénh gan. Cac chi s6 phan anh tén thuong gan va chiic ndng gan nhu: AST, ALT, néng dé albumin,
bilirubin, AFP khac biét c6 y nghia thong ké gitta cdéc nhém bénh vai p<0,05 (Kruskall Wallis test).

3.2.Néng d6 sCTLA-4 & cdc nhém bénh nhdn nghién ciru

3.0- p*= 0,001
- p= 0,001 3.0- p=0,3
£ .n - p= 0,001
g 2.5- sl . £ — _
~ O 254 T
) . =
< 20- b
=l < 20-
= g 2
O = -
2 3
6)? 1.5 e 1.5-
) (@]
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1'0 1 1 1.0 | | |
NKM HBV VGMT XG HCC

Hinh 1. Néng d6 sCTLA-4 gilta nhém ngudi khoe manh
va nhom bénh nhan

Hinh 2. Nong d6 sCTLA-4 gilta cdc nhém bénh nhan

Chd thich: Biéu dé thé hién gid tri trung vi va khodng cta Log,, sSCTLA-4, p tinh theo MannWhitney test, p*
tinh theo Kruskall Wallis test. NKM: Ngudi khée manh, VGMT: Viém gan man tinh, XG: Xo gan, HCC: Ung thu gan.

Nhdn xét: Nong do sCTLA-4 & nhém ngudi khoe manh va nhém bénh nhan tuong (ng la 29,45 [13,9 -
136,1] pg/mL; 61,86 [14,1 - 343,5] pg/mL, su khéc biét c6 y nghia théng ké véi p=0,001. Trong nhom bénh
nhan, néng dé sCTLA-4 c6 xu huéng tang theo muc d6 tién trién ctia bénh gan. Gia tri trung vi va khoang
cla sCTLA-4 1a 32,18 [14,1 - 329,0] pg/mL & nhém viém gan B man; 77,68 [14,1-237,6] pg/mL & nhém xa gan;
va 80,0 [14,1-343,5] pg/mL & nhém HCC.
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3.3. Tuong quan giita sCTLA-4 va cdc chi sé tén thuong gan

Bang 2. Tuong quan giira ndng dé sCTLA-4 va cac chi sé danh gia miic d6 nang cua bénh gan

Chisé n Hé sé tuong quan r p
AST 222 0,32 0,001
ALT 222 0,37 0,001
Bilirubin toan phan 210 0,01 0,8
Albumin 173 0,1 0,17
APRI 210 0,12 0,09
Fib-4 210 0,2 0,004

p: Hé s6 tuong quan Spearman

Nhdn xét: Nong dé sCTLA-4 tuong quan thuan muc dé trung binh véi hoat dé AST, ALT va tuong quan

thuan muic d6 yéu véi chi sé danh gia xa gan Fib-4.

3.4. Néng d6 sCTLA-4 theo tinh trang HBeAg

Bang 3. Néng d6 sCTLA-4 theo tinh trang HBeAg

Chisé HBeAg am tinh (n =72)

HBeAg duong tinh (n = 106) P

sCTLA-4 (pg/mL) 39,2 [13,9-150,2]

48,5[17,9-329] 0,14

Nhdn xét: Nong d6 sCTLA-4 & nhém bénh nhan
HBeAg duang tinh cao hon nhém bénh nhan HBeAg
am tinh, sy khac biét khéng cé y nghia thong ké véi
p=0,14 (Mann Whitney test).

IV. BAN LUAN

Cac phan ti diém kiém soat mién dich hoat
déng nhu nhiing ngudi gac céng gitp diéu chinh su
hoat héa mién dich mét cach tinh té. Tuy nhién
trong cac bénh man tinh, véi sy kich thich lap di lap
lai cla khang nguyén dan téi su tang biéu hién céc
phan t diém ki€ém soat mién dich dan téi tinh trang
suy kiét clia té bao lympho T, lam giam kha nang tao
ra phan Ung mién dich hiéu qud clda vat cha dé
chong lai tdc nhan gay bénh. Vi vay, cac phan tu
diém kiém soat mién dich déng vai trd quan trong
trong bénh sinh, tién trién cda nhiéu bénh nhiém
trung man tinh nhu: HBV, HIV, lao, HP...". Trong s6
cac diém kiém soat mién dich, CTLA-4 déng vai trd
quan trong Uc ché sy hoat héa cla té bao lympho T°.
Vi vay, ching téi ti€n hanh nghién ctu nay dé danh
gia moi lién quan gitta néng dé CTLA-4 hoa tan
(sCTLA-4) véi tién trién bénh gan & bénh nhan
nhiém virus viém gan B man tinh. Nghién ctru dugc
tién hanh trén 222 bénh nhan nhiém virus viém gan

B man tinh & cac giai doan bénh khac nhau: 74 bénh
nhan viém gan B man tinh, 76 bénh nhan xa gan va
72 bénh nhan ung thu biéu mé té bao gan va 72
ngudi khoe manh lam nhém chidng. Nghién ctu thu
dugc mét sé két qua nhu sau:

Néng d6 sCTLA-4 & nhom bénh nhan cao hon
¢6 y nghia so véi nhdm chiing khde manh (Hinh 1)
va trong nhom bénh nhan néng dé sCTLA-4 tang
dan & nhom viém gan B man, xo gan va ung thu
biéu m6 té bao gan (Hinh 2). V& mat bénh sinh,
néng dé sCTLA-4 ting & bénh nhan HBV c6 co s&
sinh hoc hop ly. Dap tng mién dich té bao ma cha
yéu la cac té bao lymphoT dong vai trd quan trong
trong viéc loai bo virus viém gan B. Trong khi d¢,
CTLA-4 canh tranh véi CD28 dé gan vao CD80/CD86
(B7), dan téi té bao lympho T khéng nhan dugc tin
hiéu dong kich thich can thiét dé hoat héa, do dé té
bao lympho T mat chuc nang tiéu diét HBV. Tén
thuong gan kéo dai, pha hdy hang rao biéu mo, giai
phoéng céac cytokine viém nhu IL-17, TNF-q, IFN-y...
dan tdi su san xuat qua muc collagen va cac protein
chat nén ngoai bao khac, két qua hinh thanh seo xo
thay thé cho mé bi tén thuong va qua trinh xo hoa
gan tiép tuc tién trién dan dén xo gan va ung thu
gan'. Do d6 su tang biéu hién CTLA-4 d6ng hanh
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V@i viéc tang muc do suy kiét clia té bao lympho T va
muc dé tram trong cda tén thuong gan trong nhiém
HBV man tinh. Dang hoa tan ctia CTLA-4, du khéng
gan mang, van c6 tiém nang sinh hoc trong diéu
bién tuong tac B7-CD28/CTLA-4 va c6 thé phan anh
muc dé Gc ché mién dich toan than™. Vi vay, tang
sCTLA-4 trong huyét tuong c6 thé dugc xem nhu
biéu hién cuta trang thai Uc ché mién dich kéo dai
trong bénh gan man tinh do HBV. Két qua cla
ching t6i cling phu hgp véi nghién ctu cdia Cao J va
cdng su trong dé nong do sCTLA-4 tang dan tu
ngudi mang HBV khong triéu ching, viém gan man,
X0 gan dén ung thu bi€éu mé té bao gan; déng thoi
sCTLA-4 lién quan vGi tién trién bénh tur viéem gan
man sang xo gan, tu xa gan sang HCC va lién quan
vGi thai gian séng & bénh nhan HCC'®. Nghién cuu
ctia Darmadi va céng su cting ghi nhan néng dé
sCTLA-4 huyét thanh lién quan vai tién trién bénh &
bénh nhan nhiém HBV man tinh, tuong quan thuan
vGi ALT va bilirubin toan phan'. Nhu vay, két qua
nghién clu da cung cap di liéu vé nong do sCTLA-4
trong mét quan thé bénh nhan Viét Nam véi nhom
bénh dugc phan tang theo ba trang thai lam sang
quan trong trong thuc hanh: Viém gan man, xad gan
va ung thu gan.

Mot phat hién dang chu y la sCTLA-4 tuong
quan thuan vai AST va ALT. Diéu nay ggi y rang
sCTLA-4 c6 lién quan véi muc do tén thuong té bao
gan. K&t qua nay mét lan nira khang dinh két luan
ctia mét s6 nghién ctu trudc day cho thay nong do
sCTLA-4 tang lién quan tang ALT & bénh nhan
nhiém HBV man tinh'®'® hay nong do sCTLA-4 tang
lién quan véi tai lugng virus viém gan B®. Tuy nhién,
AST va ALT phan anh tén thuong té bao gan nhung
khong dac hiéu cho co ché mién dich va trong cac
giai doan bénh mudn, AST, ALT c6 thé khong tuong
xung v&i muc do suy gidm chuc nang gan. Do do,
tuong quan muc dé trung binh gitta sCTLA-4 vdi
AST, ALT la bang chiing ting hé méi lién hé sinh hoc
gitta sCTLA-4 va hoat déng viém hodc tén thuong
gan, nhung chua du dé khang dinh gia tri tién lugng
doc lap. Su tuong quan thuan gitta sCTLA-4 va chi s6
Fib-4 dU muc dé yéu nhung cé y nghia théng ké.
Fib-4 tich hgp tudi, AST, ALT va s6 luong tiéu cau, do
dé phan dnh mot phan ganh ndng xa héa gan trong
bénh gan man tinh. Méi lién quan nay phu hgp véi
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quan sat rang néng dé sCTLA-4 tang cao hon &
nhém xo gan va HCC. Tuy nhién, sCTLA-4 khdéng
tuong quan cé y nghia véi APRI trong bd di liéu
hién tai. Su khac biét gilra Fib-4 va APRI c6 thé lién
quan dén cau tric cong thiic, dé nhay khac nhau déi
VGi tudi va tiéu cau, hodc dac diém phan bé bénh
nhan trong tiing nhém.

HBeAg dugc biét dén la chi sé phan anh muc dé
sao chép va hoat dong cuda virus viém gan B trong
co thé®. Tuy nhién, khi phan tich ndng d6 sCTLA-4 &
nhém bénh nhan HBeAg ducong tinh (106 bénh
nhan) va nhom HBeAg am tinh (72 bénh nhan), két
qua cho thay khéng co su khac biét c6 y nghia vé
nong do sCTLA-4 (Bang 3). Goi y rang HBeAg c6 thé
khong phai la yéu t6 quan trong trong viéc diéu
chinh su biéu hién cac phan ti diém kiém soat mién
dich nhu CTLA-4.

Tém lai két qua nghién ctu cho thay néng do
sCTLA-4 tang tuang ing muc dé tram trong cla cac
giai doan bénh & bénh nhan nhiém HBV man tinh,
nong dé sCTLA-4 c6 méi tuang quan thuan vai hoat
doé enzyme danh gia muc d6 ton thuong gan ALT,
AST va chi s6 danh gid muc do xo hoa gan Fib-4.
Nhimng két qua nay khdng dinh vai trd quan trong
cla sCTLA-4 trong sinh bénh hoc clia nhiém HBV
man tinh va ggi y tiém nang ing dung nhu mét dau
an mién dich tuan hoan bé sung cho cac chi s6 sinh
hda va virus hoc trong quan ly bénh nhan HBV man
tinh. Mac du nghién clu c6 moét sé két qua ban dau
nhu trén nhung van con moét s6 han ché: thiét ké
nghién clu cdt ngang chi cho phép danh gid moi
lién quan tai mot thdi diém, chua danh gia dugc kha
nang dy bao tién trién bénh theo thdi gian. Nghién
cltu chua khao sat dong thai nong do CTLA-4 dang
gan mang (mMCTLA-4) do kho khan trong viéc thu
thap mau mo6 gan. Nghién cdu tién hanh trén c&
mau nho vi vay han ché trong viéc phan nhém bénh
nhan chi tiét hon trong qua trinh phan tich: phan
nhém HBeAg theo giai doan bénh, phan tich HBV-
DNA theo nhom trudc diéu tri va sau diéu tri thudc
khang virus, phan nhém tudi... Vi vay, can nghién
ctfu vGi ¢ mau Ién hon, thiét ké nghién ctu toan
dién hon dé 1am ré hon co ché va cac iing dung 1am
sang cta sCTLA-4 trong quan ly bénh nhan nhiém
HBV man tinh.
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V. KET LUAN

Nong d6 sCTLA-4 tang & cac giai doan tién trién

cla bénh gan lién quan véi nhiém virus viém gan B.
SCTLA-4 c6 thé la mét ddu an mién dich tuan hoan bé
trg trong quan ly bénh nhan nhiém HBV man tinh.
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