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CYTOMEGALOVIRUS: 
Nguyên nhân chính gây nhiễm trùng bẩm sinh ở Châu âu 

0,3-1% trẻ sơ sinh 
 

 

Paris: 

 40-50% bệnh nhân có huyết thanh âm tính 

 0,3 à 1% chuyển đổi huyết thanh 

 0,37% trẻ sơ sinh 

Picone et al., BJOG 2009 

Vauloup-Fellous e al., J Clin Virol 2009 

N’Diaye et al, Plos One 2014 

Leruez-Ville et al., Clin Inf Dis  2017 



Infection en cours de grossesse 

Nhiễm trùng 

nguyên 

phát(1%)  

Tái nhiễm hay tái 

hoạt (%??) 
Nhiễm trùng mẹ với CMV 

30% %?????????? 

Nhiễm trùng thai 

Triệu chứng 

10% 

30%  

Chết 

10%  

Bình thường 
Hậu quả 

60% 

Không triệu chứng 

90% 

5-10% 90-95% 

Bình thường 
Vấn đề thính giác 



Giá trị chẩn đoán âm tính của siêu âm = 90% 
      Guerra et al., Am J Obstet Gynecol 2006 

 

Chiến thuật cđ dựa vào chọc ối + siêu âm: những trường hợp nặng đã được 

chẩn đoán           Picone et al, Prenat Diagn 2013  

 

 

Nguy cơ hậu quả những trường hợp âm tính với siêu âm hoặc IRM = vấn đề 

thính giác 

     Lipitz et al., Ultrasound Obstet Gynecol 2013  

 

        

    

giá trị chẩn đoán Siêu âm +/-IRM 



 siêu âm không phát hiện được 
Vấn đề thính giác 

Những tổn thương vi thể khi làm tử thiết 

virus…. 

 

Những nghiên cứu về độ nhạy của siêu âm cần được đánh giá thận 
trọng … 

    Article: Leyder et al, Am J Obstet Gynecol 2016 

    Letter: Picone O et Mandelbrot L, Am J Obstet Gynecol 2017 

 



 

 

 

  

Nguy cơ hậu quả những trường hợp âm tính với siêu âm hoặc 

IRM = vấn đề thính giác 

    Lipitz et al., Ultrasound Obstet Gynecol 2013 

    Picone et al, Prenat Diagn 2013  

Giá trị chẩn đoán âm 

tính rất tốt 



Những bất thường đơn độc ở chất trắng trên IRM 

169 thai nhi:  bất thường đơn độc ở 

  40 (237%) vs 4,2% (không nhiễm) 

 11 cas tăng tín hiêu (vùng trán hoặc đỉnh) : 0 SNHL 

 21 cas tăng tín hiệu (thùy thái dương): 3 SNHL 

 tổng: 32 tr hợp, không có bất thường thần kinh 

Cannie et al., Eur Radiol 2016 



Phương pháp điều trị khả dĩ 

Vaccin? 

Huyết thanh? 

Phòng lây truyền mẹ con?  

Điều trị? 

 

 

 

Valaciclovir? 

 



Aciclovir và Valaciclovir 
CMV: 

 VIH và ghép tạng: nhiều công trình 

 về hiệu quả và giảm tải lượng virus và thải ghép 

 

Herpès:  

 bớt sử dụng ở phụ nữ mang thai 



Modèle de Simpson 

Définition Clinique + biologique  



Thu thập: dấu hiệu siêu âm trung bình+++ 
tiêu chuẩn chính: triệu chứng học sau sinh 

Định nghĩa không triệu chứng=  lâm sàng, sinh học, đáy mắt, thính lực Nx. 

 3 nghiên cứu được phân tích, 47 th thai nhi có tiêu chuẩn thu thập= cyméval 2 

 tỷ trọng trẻ sơ sinh không triệu chứng= 20/47  :  hoặc  43% 

 

So sánh với nghiên cứu phân tích ở Anh vs nghiên cứu thuần tập Cymeval 2 

  Valaciclovir nếu dấu hiệu siêu âm + « trung bình » 

 

 bước 1: 11 thai nhi đầu: 8 không triệu chứng   chấp thuận 

 bước 2: 32 thai nhi tiếp: tổng 43: 34 không triệu chứng      chấp thuận 

   hay là 34/43 (82%)  vs 20/47 (43%)  p<0,05 



Tiêu chuẩn phụ 
Không có tác dụng phụ khi điều trị 

Tải lượng virus trong máu và nước tiểu đồng nhất giữa nhóm có triệu chứng và 
không triệu chứng 

Giảm tải lượng virus và tăng tiểu cầu lúc bắt đầu đến kết thúc điều trị  

 

Không có so sánh với nhóm không điều trị +++ 



Kết luận: điều trị chống CMV 
Không có bằng chứng cao cho đến nay 

 cho việc làm giảm lây truyền mẹ- con 

 cho việc điều trị thể có triệu chứng trong tử cung 

Thêm lý do để điều trị sơ sinh 

 

Sử dụng trước sinh:  

  chỉ trong trường hợp thử nghiệm lâm sàng 

  thai nhi có triệu chứng nhưng không có yêu cầu đình chỉ thai? 

  về tính an toàn: có còn hơn không? 

   

Khuyến cáo của SMFM, Amj Obstet Gynecol , Feb 2016 



Phòng bệnh bằng phương pháp vệ sinh 



Trẻ con tránh tiếp xúc với dịch tiết cơ thể : máu, nước bọt, nước mắt, nước tiểu, phân 

 không hôn lên miệng trẻ 

 không ăn chung thìa với trẻ 

 rửa tay trước khi thay đồ cho trẻ 

Bởi phương pháp vệ sinh có hiệu quả 

Virus mất khả năng sống khi nước bọt khô 

Không còn trên bề mặt trong 5 phút 

Không còn trên tay trong vòng 15 phút 

Biến mất hoàn toàn và ngay lập tức khi rửa tay thường 
quy 

 

Faix et al., J Paediatrics 1985 

Faix et al., Infect Control Hosp Epidemiol 1987 

Stowell et al., J Infect Dis 2012 



Nhóm nguy cơ 

Hyde et al., Rev Med Virol 2010 

23% đến 50%  trẻ mẫu giáo tiết dịch chứa CMV   

      Cannon et al., Rev Med Virol 2011 

      Grosjean et al., J Clin Virol 2014 

Tỷ lệ chuyển đổi huyết thanh nếu phơi nhiễm: 24% 

          



12 36 SA 0 31 18 20 24 27 

12SA giữ vệ sinh 

Chuyển đổi huyết thanh: 

0.19 % (5/2583 IgG Âm tính) 

Nhiễm nguyên phát: 

0.42 % (11/2594 IgG Âm tính) 
P<0.01 



1.2% chuyển đổi huyết thanh vs 7.6%  

(p< 0.001;  95% CI 3.2–9.6;) 

2015 



Bởi những biện pháp phòng ngừa dễ dàng và hiệu quả 

Không hôn môi: Không chùi mũi và lau nước mắt: 

Không dùng chung cốc, đĩa, , 

assiettes, gia dụng, bàn chải, thức 

ăn : 

Rửa tay sau khi thay quần áo, cho 

ăn, tắm cho trẻ và xếp đồ chơi 

Dễ thực hiện 97,5 % Dễ tránh 92,5 % 

Khó tránh 62 % Dễ tránh 84.9 % 

Cordier et al.,J Clin Virol  2012 





VỆ SINH 

= 

Giảm tỷ lệ chuyển đổi huyết 
thanh 4 lần 

Do đó 

Giảm 4 lần tỷ lệ trẻ so sinh 
nhiễm, tàn phế, vấn đề thính 

giác, không phải phá thai! 

https://www.google.fr/url?q=http://myweb.ecomplanet.com/saun6703/mycustompage0042.htm&sa=U&ei=vkwwU--fBsT54QSAtIG4Dg&ved=0CGsQ9QEwHw&usg=AFQjCNGq0XeSs_eOGqaG0NuhtwJr679E6w
https://www.google.fr/url?q=http://aapredbook.aappublications.org/content/1/SEC131/SEC173.figures-only%3Frelated-urls%3Dyes%26legid%3Dredbook%3B1/1/S03_35&sa=U&ei=vkwwU--fBsT54QSAtIG4Dg&ved=0CD8Q9QEwCQ&usg=AFQjCNFVmja2hvO0Pv9dLrO48ReadaA3mQ
https://www.google.fr/url?q=http://aapredbook.aappublications.org/content/1/SEC131/SEC173.body&sa=U&ei=BU0wU77lO8na4ATt4IAQ&ved=0CGMQ9QEwGw&usg=AFQjCNEzZLnyzL8JHGGStYVRq_TuP43UPg


Cần thiết của thông tin đại chúng đến bệnh nhân: không 
nhiễm nguyên phát  

Tần xuất lưu hành trong quần thể càng cao, 

Số lượng trẻ nhiễm càng tăng lên 



Conclusions 

 

 

 

Huyết thanh sàng lọc:  chuyển đổi HT Dấu hiệu SA gợi ý 

Chọc ối sau 21 tuần thai và  6 tuần sau nhiễm nguyên phát 

Huyết thanh 

Dương tính 

PCR 

PCR  ÂM TÍNH 

Theo dõi bình thường 

Nguyên nhân khác? 

 

PCR DƯƠNG TÍNH  

Sinh học bất thường Tiên lượng khó: ruột 

tăng âm, RCIU, 

thiểu ối đơn độc 

Sinh học bình 

thương 

IRM vào 32-34 tuần ?  

 

 Khả năng đình chỉ thai nghén 

Âm tính 

Chọc lấy máu thai nhi? Bất thường siêu âm 

Tiên lượng xấu : 

dấu hiệu não 

Theo dõi nhi khoa 

Chẩn đoán 

loại trừ 

Siêu âm/15ngày 

SA bình thg 



Kết luận 

Xử trí hợp lý: có thể làm được 

 

Quan trọng của phòng bệnh: vệ sinh++++ 

 

Siêu âm chẩn đoán+++ 

  +/- IRM, chọc máu thai… 



vai trò CNGOF, 2017 

« Lợi ích khi nhóm nguy cơ hiểu biết về nhiễm CMV trước sinh :  

 trước khi thu thai 

 vào lần khám thai đầu  

  

Chiến dịch thông tin đại chúng và trong ngành y 

 

Xét nghiệm huyết thanh xung quanh thời kì thụ thai có thể cho biết rõ 
nhóm  có nguy cơ nhiễm nguyên phát » 

 



Nếu sàng lọc, dùng loại XNnào? 
Ví dụ khả dĩ 

Huyết thanh: 
Càng sớm càng tốt:   nâng cao nhận thức 

20SA (= Rubela):   thể nguy cơ cao 

Khi sinh:    nguy cơ thính giác 

 

Nếu có triệu chứng… 

 

Sàng lọc sơ sinh+++ 



Available in 10 languages 



Tình huống chẩn đoán mẹ 

 sàng lọc  
- Hệ thống : theo tiêu chuẩn WHO => không 
- Đích=> tương đối tốt 
- Khuyến cáo ANAES 2004 => non 
- Khuyến cáo CNGOF 2017 => tương đối tốt 
- Khuyến cáo HCSP 2018 => ? 

 
 dấu hiệu lâm sàng 
    thường không triệu chứng và không đặc hiệu 
 

 bất thường siêu âm 
 



Lây nhiêm 

N0 
Dấu hiệu 

 lâm sàng 

N15 

IgM 

 

N18 

IgG 

 

N20 

? 

? 
CMV 

N10 

N15 

Vào thời điểm có dấu hiệu lâm sàng, huyết thanh có thể âm tính 

Trong nhiêm nguyên phát, IgM luôn xuất hiện trước IgG 

Nhiêm nguyên phát ở mẹ 



IgG tăng cao có nghĩa là gì? 

Kĩ thuật 
I 

Trung bình UI/ml 

II 

Trung bình  UI/mL 

III 

Trung bình  UI/mL 

Abbott Architect (6) 79 44 461 

Abbott AxSYM (15) - 75 425 

Siemens Immulite (1.1) - 4 24 

Beckman Access/DXI (15) - 84 456 

bioMérieux Vidas (6) 37 29 171 

DiaSorin Liaison XL (14) 55 28 164 

Roche 

 Cobas 6000/Elecsys/ 

Modular (1) 

81 4 1129 



Kết quả tương đồng dù là xét 
nghiệm nào? 

Đáp ứng miễn dịch giữa các cá nhân khác nhau dù cùng 
loại virus 

 

Nhiều chủng virus khác nhau cùng nhóm 

 

Phản ứng khác nhau với những kịch bản rất khác nhau 

Không được diễn giải huyết thanh 

 khi không thực hiện bởi  

cùng 1 loại kĩ thuật 



IgG ổn định nghĩa là gì? 

Với nhiễm virus 
Nồng độ kháng thể ổn định không cho phép loại trừ nhiễm nguyên 

phát gần đây 

02-04-2015 05-05-2015 01-06-2015 

 

IgG LXL 

 

IgG 

VIDAS 

 

IgM 

 

Ái tính 

 

Âm tính <5 

 

Âm tính  <4 

 

Âm tính  <5 

 

NF 

 

Dương tính  43,1 

 

Âm tính    <4 

 

Dương tính 73 

 

Không thể 

 

Dương tính 47,7 

 

Gợi ý 5 

 

Dương tính  51,6 

 

Yếu 18% 



Định nghĩa 
  tăng gấp đôi nồng độ sau 3 tuần 
 
 
 
Tình huống 
  - nhiễm nguyên phát 
  - tái nhiễm, tái hoạt 
  - kích thích nhân lên không điển hình của hệ 

miễn dịch 

Tăng nồng độ kháng thể 



« luôn  » thấy trong nhiễm nguyên phát gần đây 
 
Nhưng tương đương và thường tiếp sau : 
 - tồn tại dai dẳng IgM 
 - nhiễm thứ phát (tái nhiễm hay tái hoạt) 
 - kích thích nhân lên không điển hình của hệ 
miễn dịch 
 - phản ứng chéo (Herpesvirus) 

Xuất hiện IgM đặc hiệu 



5.000-7.000 huyết thanh PN 

IgG+ 
IgM+ 

 
3-12% 

Ái tính thấp 
 

7,8 đến 41,2% 

Ái tính trung bình 
 

8,2 đến 18,9% 

Ái tính cao 
 

50 đến 80% 

Gí trị chẩn đoán dương tính IgM CMV 



Phản ứng IgM CMV 

Độ đặc hiệu của IgM đối với CMV 

Độ nhạy của IgM đối với nhiễm nguyên phát CMV  

 

 

 

Độ đặc hiệu của IgM đối với nhiễm nguyên phát CMV  

 

 

 

 

Tương tự với tất cả huyết thanh .... Đôi khi khó diễn giải!!! 

 

 



Thái độ xử trí IgM CMV + 

IgM ≠ tiêu chuẩn vang 

 

IgM = « điểm bắt đầu » 

 

IgM => ái tính 
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Phát triển của Ái tính tùy theo kĩ thuật 

Tech 1 => sàng lọc thời gian  
khó khăn) 
RLU > 50000 

Tech 2 => thời gian 
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Tái hoạt chung 

Tái nhiễm 

Nhiễm trùng mẹ thứ phát 

Tái hoạt tại chỗ 

Phòng ngừa !!! 



• Sàng lọc ?  => XN virus nước tiểu hàng tháng=> không 

• Lây nhiễm ?  => cơ hội 

• Dấu hiệu LS?  => nghèo nàn 

• Nghề nguy cơ? 

• Tăng hiệu giá kháng thể?  => ít tin cậy 

• Xuất hiện IgM đặc hiệu ?  => ít tin cậy 

 

Chẩn đoán sinh học không tin cậy 
KHÔNG dùng thực hành LS 

Chẩn đoán nhiễm trùng mẹ thứ phát 



Phiên giải huyết thanh khi có bất thường siêu 
âm gợi ý nhiễm virus  

Lưu ý! Vào thời điểm thấy những bất thường trên siêu âm, 
IgM có thể đã biến mất 

IgG- 
IgM- 

IgG- 
IgM+ 

Bất thường không liên quan 
nhiễm trùng 

IgG+ 
IgM- 

IgG+ 
IgM+ 

Có thể nhiễm trùng sau thụ thai 

Định lượng ái tính IgG 

Phân tích huyết thanh lúc bắt đầu thai kì 

Chẩn đoán trước sinh 

Huyết thanh IgG / IgM 



 Tình huống: 
 Bất thường siêu âm+++ 

 Nhiễm nguyên phát mẹ? (đặc biệt là nhiễm sau thụ thai < 
20 tuần) 

 

 Điều kiện : 
 CMV có thể là nguyên nhân của những bất thường quan sát được 

kể từ khi mẹ có IgG+ 
 
Phân tích tuân theo quy chuẩn của bộ y tế 

 

Chẩn đoán trước sinh 



Virus trong máu mẹ dương tính: 
nguy cơ y khoa cho thai nhi? 

Virus trong máu mẹ (PCR) dương tính vào thời điểm chọc ối ở 4/14 
(28%) phụ nữ với sơ sinh nhiễm so với 12/65 (18,4%) phụ nữ với sơ sinh 
không nhiễm (không có ý nghĩa: p=  5 .466, power 80%) 
Liesnard et al, 2000 
 
Virus trong máu mẹ(PCR) dương tính vào thời điểm chọc ối ở 4/22 (18%) 
phụ nữ với sơ sinh nhiễm so với 4/40 (10%) phụ nữ với sơ sinh không 
nhiễm (không có ý nghĩa: OR, 2.0 [95% interv conf, 0.4– 8.9]; p=0.43) 
Revello et al, JID, 2008 
 

Không làm tăng thêm nguy cơ vào khi sinh cho trẻ nhiễm khi virus trong 

máu mẹ dương tính (PCR) vào thời điểm chọc ối 

Nhưng có lẽ nên tránh chọc ối nếu virus (PCR) trong máu mẹ dương tính 

đặc biệt nếu tải lượng virus cao 

Quyết định từng ca một… 



• Bằng chứng  ADN của CMV trong dịch ối(PCR) 

• Độ đặc hiệu > 95%  

• Độ nhạy > 95%  
 
 
Chọc ối ít nhất 6 tuần sau nhiễm nguyên phát mẹ và từ tuần 

21 thai kì  
 

Hoặc kể từ khi thấy những bất thường siêu âm  

Chẩn đoán trước sinh 



Ngay cả trong những trường hợp tối ưu… 

 Hiếm khi âm tính giả của chẩn đoán trước sinh: 

 PCR ân tính trong dịch ối và PCR  dương tính trong nước tiểu trẻ 
sơ sinh 

 

 Nguyên nhân: 

 Độ nhạy mặc đinh của PCR?  Nói chung là không (dộ nhạy 
200cp/ml) 

 Chọc ối quá sớm 

 Virus truyền qua muộn(> 6 tuần giữa nhiễm trùng mẹ và nhiễm 
trùng thai) 

 

 

 Tiên lượng thế nào trong trương hợp truyền muộn?  

 PCR âm tính trong dịch ối= yếu tố đảm bảo dài hạn? 

 
 

 

 



Tiên lượng thế nào trong trương hợp truyền muộn? 

 Revello et al, JID, 2008  

8 trường hợp trong đợt nghiên cứu(1990 à 2007) 

=> 8 trẻ sơ sinh không triệu chứng 

 

 Gabbay-Benziv, J Matern Fetal Neonatal Med, 2012 

10 trg hợp(2006-2011): theo dõi từ 1-62 tháng 

=> 6 trẻ không triệu chứng, 3 trẻ có khiếm khuyết thính giác (trong 
đó 2 có cải thiện khi điều trị), 1 trẻ có bất thường ETF 

 

 Bilavsky, Clin Infect Dis, 2016 

46 trg hợp (2006-2015): theo dõi 19-54 tháng 

=> Trẻ có triệu chứng 4,3% vs 25% 

=> Khiếm thính khi sinh ra 2,2% (cải thiện khi điều trị) vs 17,4% 

=> Tất cả đều không có triệu chứng về dài hạn 
 

 
 

 

 



máu (IgM) :  KHÔNG : độ nhạy < 50 % 
 
 
Nước tiểu (PCR) : độ nhạy/độ đặc hiệu +++ nếu lấy mẫu được 
tiến hành trong 15 ngày sau sinh 
  
 
Nước bọt (PCR) :  độ nhạy++/độ đặc hiệu + ; nếu dương tính 
phải khẳng định lại bằng PCR nước tiểu (chú ý cho bú) 
 

Chẩn đoán nhiễm CMV ở trẻ sơ sinh 



Rubella 

 > 70% quốc gia đưa vaccin phòng Rubella vào trong 
chương trình quốc gia 

 

 100,000 RCM /năm   chủ yếu ở Châu Phi và châu Á 

 

 Độ đặc hiệu/độ nhạy của chẩn đoán lâm sàng ~ 50% 
=> vai trò quan trọng của bằng chứng sinh học 

 



12 SA 18 SA 

Nhiễm trùng 
thai 

100% 

50% 

25% 

Bất thường bẩm 
sinh 

Bệnh tim 
Đục thủy tinh thể 
Khiếm khuyết thần kinh 
Điếc Điếc  

Hậu quả lâm sàng của truyền Rubella 
từ mẹ sang con 



Lưu ý! 

 

Không khuyến cáo tiêm vaccin cho trẻ ở cả 2 giới nếu độ phủ 

vaccin  ≥ 80% 

 

Trong trường hợp ngược lại, ưu tiên tiêm phòng cho phụ nữ trong 

tuổi sinh đẻ 

Chiến lược tiêm chủng 



Việc tiêm chủng trên thế giới 



 

- Không có nguy cơ Rubella bẩm sinh dị dạng 

 

 

- Rubella bẩm sinh :  5 % 

Tiêm chủng và thai kì 



Xác định tình trạng miễn dịch 

Tại sao ? Ai và khi nào? Như thế nào ? 

Xác định 
những PN 

không tiêm 
chung 

Tiêm chủng  

PN ở tuổi sinh 
sản, thường là 
PN đang mang 

thai 

Định lượng 
IgG đặc hiệu 
của Rubella 

(RV-IgG) 



 Sự tương hợp như thế nào giữa các kĩ thuật khác nhau 
trên thị trường? 

 

 ảnh hưởng ra sao đến chẩn đoán và xử trí mẹ? 

 

 

Khó khăn khi xác định tình trạng miễn dịch 

 

…. Dimech et al, JCM 2008 

Enders et al, CVI 2013 

Huzly et al, JCV 2016 

Bouthry et al, JCM 2016 



So sánh sự đáp ứng RV-IgG 

Ib 
 

Nt 

Dxi 
Beckman-

Coulter 
 

E: 10-14 

Architect 
 

Abbott 
 

E: 5-9 

Vidas 
bio 

Mérieux 
 

E: 10-15 

Enzygnost 
 

Siemens 
 

E: 5-6 

LXL 
 

DiaSorin 
 

E: 5-9 

Cobas 
 

Roche 
 

N<10 

Centaur  
 

Siemens 
 

E: 5-10 

Serion 
 
 
 

E: 10-20 

P/P 9.4 N 5 E 10 E 6 E 3.5 N 60.4 P 10.7 P 8.11 N 

P/P 12.2 E 7 E 10 E 13 P 4.9 N >500 P 14.1 P 10.8 E 

P/P 14.4 E 10.7 P 22 P 14 P 23.2 P 9.5 N 58.5 P 36.9 P 

Diễn giải rất khác nhau (dương tính/âm tính) cho 58.2% mẫu huyết thanh  
3 khả năng diễn giải (âm tính/gợi ý/dương tính) cho 55.5% mẫu huyết thanh 

 
Tất cả đáp ứng sử dụng Unité Internationales (IU) 

 

100% mẫu Ib/Nt âm tính là âm tính trong tất cả mấu đáp ứng đánh giá  

Bouthry et al, JCM 2016 



 Sự tương hợp như thế nào giữa các kĩ thuật khác nhau 
trên thị trường? 

 

 ảnh hưởng ra sao đến chẩn đoán và xử trí mẹ? 

 

 

Khó khăn khi xác định tình trạng miễn dịch 

 



IgG- 

Không có miễn dịch 
Lấy máu lần 2 vào 20 tuần 

IgG- IgG+ 

Tiêm phòng 
 sau sinh 

Nhiễm nguyên phát ? 

Unpublished data 

Pháp năm 2013-2017 

Nghi ngờ chuyển đổi huyết thanh 

 ở 517 phụ nữ ! 

 Gửi đến CNR 

Điều tra tiếp theo 

Giá trị tiên lượng khi IgM dương tính? 



Giá trị tiên lượng khi IgM dương tính? 

IgG- 

Không có miễn dịch 
Mẫu thứ 2nd  20 tuần 

IgG- IgG+ 

Tiêm phòng 
 sau sinh 

Nhiễm nguyên phát ? 

Unpublished data 

Điện di miễn dịch 

=> Âm tính thật? 

IgM và RV-IgG ái tính 

=> Nhiễm nguyên phát? 

“CHỈ” 5 (< 1%) thực sự là nhiễm nguyên 

phát 

 99% chuyển đổi huyết thanh  

không phải là nhiễm nguyên phát 



IgG 

năm 

1 

1: nhiễm nguyên phát 

2 

2: -tái nhiễm  

    -kích thích đa giá 

Ngưỡng phát hiện 

>10 năm 

3 

3:tiêm chủng 

Chuyển đổi huyết thanh ≠ nhiễm Rubella nguyên phát 



Phải nghĩ đến gì khi nồng độ IgG yếu? 

Immunoblot âm tính 
trước tiêm chủng 

Immunoblot dương 
tính sau tiêm chủng 

Đáp ứng ban đầu khi 
tiêm chủng 

61/63 (96.5%) 0/65 (0%) 

Đắp ứng nhắc lại khi 
tiêm chủng 

2/63 (3.2%) 65/65 (100%) 

Picone et al, submitted 

IgG < ngưỡng 
128 PN mang thai 

100% bệnh nhân immunoblot dương tính=> đáp ứng miễn dịch nhắc lại khi tiem chủng 

100% bệnh nhân nhiễm nguyên phát => immunoblot âm tính trước tiêm chủng 

=> Nồng độ yếu thường có tính chất bảo vệ 



// //            
//                 

IgM nhiễm nguyên phát 

IgM tiêm chủng 

N0              N15                         N60                                N360                 năm 
Lây nhiễm 
Tiêm chủng 

Phát ban 

Tồn tại IgM đặc hiệu 



Date 

CMV 

Seuil G:  0,6 

Seuil M: 30 

 

HSV 

Seuil G:  1,1 

Seuil M: 1,1 

 

Parvo B19 

Seuil G: 1,1 

Seuil M: 1,1 

Toxo 

Seuil G: 10.5 

Seuil M:1.0 

 

Rubéole 

Seuil G: 15 

Seuil M:  1,2 

 

EBV 

Seuil EBV G: 20 

Seuil VAC G: 40 

Seuil VAC M: 20 

 

08/09/11 
G: <0,2 

M: <8 

G: 5,7 

M < 0,5 

G: 22 

M: 0,1 

G: 0.0 

M: 0.1 

G: 14,3 

M: 0.23 

EBNA G 175 

VCA G 143 

VAC M < 10 

18/12/11 
G: < 0,2 

M: 14,9 
/ / 

G: 0.0 

M: 0.1 

 

G: 11.6 

M: 0.20 

27/12/11 

 

G: 0,4 

M: 143 

G: 7,4 

M: 1,3 

G: 32,9 

M: 6,2 

G: 0.0 

M: 0.1 

 

G: 22.8 

M: 2.18 

EBNA G 210 

VCA G 277 

VCA M 62.8 

04/01/12 

G: 1 

M: 175 

Avidité: très 

faible 

G: 7,8 

M: 3,3 

G: 32 

M: 7,3 

G: 0.0 

M: 0.0 

 

G: 18.6 

M: 2.16 

EBNA G 221 

VCA G 205 

VCA M 141 

18/01/12 

G: 1.5 

M: >240 

Av faible 

G: 5.2 

M: 1,3  

G: 26.3 

M: 3.3  

G: 0.1 

M: 0.1 

 

G: 19 

M: 1.80 

EBNA G 210 

VCA G 144 

VCA M >160  

15/02/12 

G: 1.4 

M: 106 

Av faible 

  

  

G: 28.4 

M: 2.4 

G: 0.0 

M: 0.1 

 

G: 15.8 

M: 0.18 

EBNA G 203 

VCA G 177 

VCA M 88.4 

 Kích thích đa giá không đặc hiệu của hệ thống miễn dịch 



Ái tính IgG 
Nhiễm nguyên phát 

Định lượng ái tính IgG, ví dụ : rubella 

Rubéole 
B A 

100 
 
 
 
 
 
 
  50 

50                100               150                200               250    INFECTION 

ANCIENNE 

ngày sau khi bắt đầu triệu chứng 



Diễn giải trong sàng lọc hệ thống 

IgM - 

IgG - 

 

Lấy mẫu lần 2 

 lúc 20 SA 

IgM - 

IgG + 

 

Nhiễm trùng 

> 2 mois* 

IgM + 

IgG + 

 

Định lượng ái tính IgG 

IgM + 

IgG - 

 

Lấy mẫu lần 2 

(10 ngày sau) 

IgM + 

IgG - 

 

IgM dương tính giả 

IgM + 

IgG + 

 

Chuyển đổi huyết thanh 

Đinh lượng ái tính IgG 

ở nước mà Rubella 
còn là đại dịch!!! 

RV-IgG- 

Tiêm chủng sau đẻ 



Chẩn đoán trước sinh 

Dịch ối: ARN virus 

  

 lấy mẫu:  6 tuần sau phát ban,  22 tuần thai 

  vận chuyển đá khô, lưu trữ – 80 °C 

  độ nhạy > 90% - độ đặc hiệu > 95% 

 

Máu thai nhi: IgM 

   lấy mẫu:  6 tuần sau phát ban,  22 tuần thai 

  độ nhạy > 90% - độ đặc hiệu > 95% 

 



Tình huống 

Nhiễm Rubella  

ở PN mang thai 
Dấu hiệu lâm sàng  

ở trẻ sơ sinh 

Chẩn đoán sau sinh 



Hội chứng Rubella bẩm sinh (CRS) 

Định nghĩa WHO= 

 

 Trg hợp nghi ngờ: ≥ 1 dấu hiệu của nhóm A 

 

 trg hợp tương hợp: 
≥ 2 dấu hiệu nhóm A  HOẶC 1 nhóm A + ≥ 1 nhóm B 

 
 

Nhóm A  
Điếc thần kinh 

Bệnh tim bẩm sinh 

Bệnh sắc tố võng mạc 

Đục thủy tinh thể (s)  

Glaucome bẩm sinh 

 
 

nhóm B  
Giảm tiểu cầu 

lách to 

não nhỏ 

chậm phát triển 

viêm màng não 

bất thg khoáng hóa xương 

vàng da sớm sơ sinh 





Lahbil et al 

http://images.google.fr/imgres?imgurl=http://www.meanomadis.com/Documents/photos/imgSection_269.JPG&imgrefurl=http://www.meanomadis.com/content/show_sections.asp%3FID%3D269&h=642&w=532&sz=27&hl=fr&start=3&tbnid=BpF19wIcQo8w9M:&tbnh=137&tbnw=114&prev=/images%3Fq%3Drub%25C3%25A9ole%26gbv%3D2%26svnum%3D10%26hl%3Dfr


Revue de la littérature 

1991-2014: 24 trg hợp được mô tả trước sinh, trong đó 17 t/h có bất thường  

54 bất thường thấy trên siêu âm trên 17 trẻ: 

Qté nước ối (12/17) 

Thai chậm phát triển (11/17) 

Bất thường tim(11/17) 

Bất thường não(7/17) 

Bất thường nhãn cầu(2/17) 

 

1943-2014: 1109 trẻ, 1970 bất thường 

Mắt: đục thủy tinh thể (234), mắt nhỏ (41), viêm võng mạc (178) 

tim (427): còn ống động mạch(115), hẹp động mạch phổi(81), bất thường 
vách buồng tim(69) 

Vấn đề thính giác(375) 

PPN (174: 9%) 

Hệ thần kinh: não nhỏ (97), não úng thủy (9), canxi hóa (6) 

Cơ quan sinh dục/ thận (40) 

Gan lách to (55)  

 





Chẩn đoán trực tiếp 

•    nước tiểu, nước bọt, … 

 

•    RT-PCR, nuôi cấy 

 

 khó khăn 

 vận chuyển trong đá khô 

 lưu trữ ở – 80 °C 

Chẩn đoán gián tiếp 

Phát hiện IgM đặc hiệu +++ 

Chẩn đoán sau sinh nhiễm trùng bẩm sinh 



Nhiễm trùng entérovirus 

- Đề kháng với môi trường bên ngoài và truyền đường phân – miệng 
trực tiếp hoặc gián tiếp 

 

- Nguồn dự trữ trên con người (cá nhân nhiễm có biểu hiện bệnh hoặc 
không) 

 

- Truyền nhiễm bệnh viện 

 

- Bệnh dịch hè – thu với mức độ khác nhau + những trường hợp đơn lẻ 

- Nhiễm trùng thường là không triệu chứng 

 

- Dự phòng bằng những nguyên tắc vệ sinh chung 

 



 Nhiễm trùng thường xuyên 

 

 Tỷ lệ truyền bệnh? 

 Nguy cơ bất thường? 

 

 Biểu hiện gần giống parvovirus B19 

 

 Lưu ý nhiễm trùng xung quanh thời kì sinh nở+++ => 
nguy cơ +++ sơ sinh 

 

 Nghĩ đến trong trg hợp sốt/phát ban đơn độc  
 

 

Nhiễm trùng entérovirus 



Entérovirus = 1 tỷ nhiễm khuẩn/ năm, trẻ <15 tuổi 

Các dấu hiệu lâm sàng 

 sốt 

 hội chứng cúm 

 viêm màng não 

 ỉa chảy, viêm khớp 

 phát ban(nổi ban, hội chứng tay chân miệng, mụn rộp)  

 viêm cơ tim, viêm ngoại tâm mạc, viêm màng não vô khuẩn, viêm não 
     Soudée et al., Arch Ped 2014; Gilberty Med J Aust 2002 

 

Với biến chứng sản khoa nào?  

Ooi et al., Lancet Neyurol 2010  



Enterovirus: gây sẩy thai tự 
nhiên? 

Chuột mang thai + CV-B3       Hwang et al., Exp Anim 2014 

 

 

 

 

Phụ nữ:  

 RT-PCR và hóa mô miễn dịch trong bánh rau cũng như trong tổ chức 
sẩy thai:   

 CV+  sẩy thai sớm(57,1%)  vs AT (3,7%) p< 0,05)    
      Hwang et al.,  Yonsei Med J. 2014 

 IgM CV-B1-5 +: 

  42% sẩy thai tự nhiên vs 18% đình chỉ thai nghén  

 Axelsson et al., J Med Virol 1993 

CV sống CV bất hoạt Gpe chứng 

Tx sẩy thai tự 
nhiên 

38,3% 2,7% 4,7% 



Bệnh lý thai nhi với Enterovirus 
1er cas mô tả 1967     Moss et al., Br Med J 1967 

    

 RCIU nặng đơn độc 

 đẻ 30tuần, 700g   Bryce et al., J Inf 1988 

 

Triệu chứng phổ biến 

 bệnh tim, tràn dịch các màng, đa ối….     
      Dommergues et al., Fetal D Therap 1994 

      Tassin et al., J Clin Virol 2014 

      Bonin et al.,  J Clin Virol 2015 

 thai lưu     Johansson et al., Scand J Infect Dis 1992 

      Tassin et al., J Clin Virol 2014 

      Yu et al., Pediatr Dev Pathol. 2015 

 giãn não thất    Dommergues et al., Fetal Therap 1994 

 thiểu sản phổi    Tassin et al., J Clin Virol 2014 

 phát ban da    Sauerbrei et al., Infection 2000 

 

 



Nghiên cứu >2000 thai kì =  

Tăng nguy cơ có trẻ nhũ nhi 

 nhẹ cân khi sinh  ORa 2,29 IC 95% 1,42-3,69  

 sinh non   ORa 1,67 IC 95% 1,04-2,68 

 PPAG    ORa 1,63 IC 95% 1,14-2,33 

       Chen Y-H, Am J Osbet Gynecol 2010 



Tiến cứu: hội chứng sốt(> 38°) 
không có nguyên nhân vi khuẩn rõ 

ràng 

Hồi cứu: thai chết lưu không rõ 
nguyên nhân 

Khediri et al., Virology, In Press 



Bệnh nhân sốt n=31 

4 t/h EV+ 

Tỷ lệ 12,9% 



Trung bình ± DS 

N ( %) 

Tuổi mẹ 31±5,3 

Lần mang thai 2,48±1,2 

Lần sinh 1,1±0,8 

Tuổi thai khi lấy mẫu EV 26,22±10,8 



Trg hợp EV+ khẳng định 
  BN 1 BN 2 BN 3 BN 4 

Lần sinh 1 2 1 0 

Tuổi thai (SA) 35  18  38 16 

Lý do khám Sốt và co bóp tử 

cung 

Đau đầu dữ dội 

+++ 

Sốt và co bóp tử 

cung 

Sốt và đau đầu 

39° 

Phát ban 

38,8° 38,6° 

nôn 

39,5° 

Phương pháp 

chẩn đoán EV 

PCR máu mẹ PCR ở LCR  PCR máu mẹ PCR máu mẹ 



Trường hợp 1 

XN nguyên nhân viêm cơ tim âm tính, chỉ có PCR dương tính với 
entérovirus, kết luận nguyên nhân virus 

Nhập viện hồi sức(Necker) trong 10 ngày 

Suy đa tạng cải thiện dần dần  

N9 sau sinh 
Tình trạng sốc tim nặng thứ phát sau viêm cơ tim có rối loạn chức năng thất trái và tăng áp phôi cần 

điều trị hồi sức  

N5 sau sinh  
Viêm màng não do entérovirus, nhập viện ở khoa sơ sinh (A. Paré) 

Kiểm tra thai nhi lúc sinh ra bình thường 



Thai chết lưu không rõ nguyên 
nhân 

75 BN được lấy mẫu 
nước ối trong 5 năm 

1 mẫu nước ối dương 
tính với EV 

Tỷ lệ 1,33% 

Dr Christelle Vauloup-Fellous, Hôpital Paul Brousse) 



Nhiễm trùng bẩm sinh 
biểu hiện sơ sinh 

  Biểu hiện lâm sàng nhiễm 

trùng sơ sinh 

Triệu chứng mẹ Chẩn đoán sinh học +    Sérotype 

Moss et al. 1965 (21)         n=1  MNN Suy hô hấp ND E-3 tìm thấy khi cấy : LCR, họng, phân 

Piraino et al., 1982 (23) 

                                               n=7 

(4MNN) 

Suy hô hấp, ban ở da, sốt, rên, 

tim nhịp nhanh, phù phổi , ỉa 

chảy, viêm não-màng não 

Sốt E-11 và 7 và CV-B4 tìm thấy khi cấy : nước tiểu, máu, 

LCR, phân , trực tràng 

Mostoufizadeh et al., 1983 (22) 

                                               n=5 MNN 

Li bì, suy hô hấp, vang da,gan 

lách to, suy gan 

Sốt, đau bụng, ỉa chảy,ban da vỡ E-11 tìm thấy ở : họng, phân, nước tiểu 

Bose et al., 1983 (24)      n= 2  

(1MNN) 

 song thai : li bì, hạ thân nhiệt, 

viêm gan, CIVD 

ND E-11 

Sauerbrei et al., 2000 (29)      n=1 Ban phỏng nước ở da lan tỏa, vỡ 

loét 

Dấu hiệu hô hấp CV-B3 tìm thấy : họng , phân và chuyển đổi huyết 

thanh trong thai kì 

Bending et al., 2003 (25)       n=1 

MNN 

Viêm cơ tim, phù phổi, suy sụp Sốt sau sinh CV-B3 tìm thấy bằng PCR ở cuống rốn từ N0-N10 

Yen et al., 2003 (26)               n= 1 

MNN 

CIVD, vàng da , ngủ gà Sốt E-6 và 71  tìm thấy khi cấy: trực tràng, máu 

Kao et al., 2005  (27)              n= 1 

MNN 

Sốt Sốt CV-B5 tìm thấy khi cấy : họng, trực tràng và họng mẹ 

Soudée et al.,   2012 (3) 

                                                        n=120 

Sốt, kích thích, dấu hiệu hô hấp, 

da và tiêu hóa 

Sốt, hội chứng cúm, ỉa chảy, 

ban ở da 

Chủ yếu : CV-B4, CV-B5 E-9, E-11, E-25  tìm thấy bằng 

PCR trong máu 



 13% trẻ sơ sinh nhiễm 

 80% không triệu chứng 

 20% li bì, sốt, viêm cơ tim, DC 

 50% nhiễm trùng nặng được đã được truyền qua rau thai 
(không phải trong đẻ) 

 50% truyền trong nhiễm khuẩn bệnh biện hoặc cộng đồng 

 

 Yếu tố nguy cơ nặng: sinh non, mẹ có triệu chứng, nhiễm 
khuẩn trong vòng 10 ngày sau sinh 

 
 

 

Enterovirus 



 KHÔNG CÓ KHÁNG THỂ ĐẶC HiỆU 

 => Xét nghiệm huyết thanh không có giá trị lâm sàng 

 

 PCR rất nhậy cảm và đặc hiệu 

 

 Lấy bệnh phẩm 
 máu (cuống rốn) 

 Họng 

 phân 
 

 

Chẩn đoán 



Bệnh lý thai nhi với Enterovirus 
1er cas mô tả 1967     Moss et al., Br Med J 1967 

    

 RCIU nặng đơn độc 

 đẻ 30tuần, 700g   Bryce et al., J Inf 1988 

 

Triệu chứng phổ biến 

 bệnh tim, tràn dịch các màng, đa ối….     
      Dommergues et al., Fetal D Therap 1994 

      Tassin et al., J Clin Virol 2014 

      Bonin et al.,  J Clin Virol 2015 

 thai lưu     Johansson et al., Scand J Infect Dis 1992 

      Tassin et al., J Clin Virol 2014 

      Yu et al., Pediatr Dev Pathol. 2015 

 giãn não thất    Dommergues et al., Fetal Therap 1994 

 thiểu sản phổi    Tassin et al., J Clin Virol 2014 

 phát ban da    Sauerbrei et al., Infection 2000 

 

 



Kết luận 
Enterovirus: 

Có thể là nguyên nhân chưa được đánh giá đúng mức ở các biến 
chứng sản khoa 

 

Biến chứng sơ sinh+++ 

 nghĩ đến EV++ 

 

Thái độ xử trí?? 





Điểm mấu chốt 

 Chuyển đổi huyết thanh ≠ nhiễm nguyên phát 

 Ý nghĩa khi nồng độ kháng thể cao=> không có ý nghĩa 

 IgM dương tính ≠ nhiễm nguyên phát => ái tính 

 Nồng độ ổn định IgG ≠ nhiễm trùng cũ 

 Không bao giờ đánh giá huyết thanh khi không làm bởi cùng 1 kĩ thuật 

 Khi thấy bất thường trên siêu âm, IgM có thể đã biến mất 

 Nếu kháng thể âm tính (IgG-/IgM-) vào thời điểm xuất hiện triệu chứng, làm lại sau 3 
đến 5 ngày 

 Chẩn đoán nhiễm trùng thứ phát=> không tin cậy 

  



Tiến bộ thường xuyên của phương tiện chẩn 
đoán huyết thanh 

 

Quan trọng của đối chiếu  

lâm sàng- sinh học+++ 

 

 

CẢM ƠN ĐÃ CHÚ Ý LẮNG NGHE 


