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TÓM TẮT 

Mở đầu, thử nghiệm lâm sàng giai đoạn 2 đã được thực hiện trên 40 bệnh nhân đồng nhiễm lao/HIV 

để đánh giá hiệu quả của dung dịch bổ sung thảo dược dạng uống Dzherelo trên thông số miễn dịch 

và virus. Các bệnh nhân có cơ chế kháng thuốc được lựa chọn ngẫu nhiên và chia thành 2 nhóm 

bằng nhau để sử dụng thuốc kháng lao (ATT) theo phác dồ DOTS. Nhóm A – hay còn gọi là nhóm 

chứng, đư ợc sử dụng Isoniazid(H); Rimfapicin(R); Pyrazanamide(Z); Streptomycin(S); và 

Ethambutol (E), và nhóm B được nhận 50 giọt Dzherelo hai lần mỗi ngày thêm vào cùng với liều 

lượng hàng ngày của HRZSE. Sau 2 tháng, tổng số tế bào lympho CD3+ tăng từ 728 lên 921 tế 

bào/µl (P =0.025), trong khi nhóm chứng giảm từ 651 xuống 585 tế bào (P =0.25). Số lượng tê bào T CD4 

tăng ở nhóm sử dụng Dzherelo (từ 174 lên 283; P=0.00003) nhưng nhóm sử dụng ATT giảm (182 

xuống 174;P=0.34). Các tế bào CD8 dao động nhẹ ở cả 2 nhóm : 159>180 (P=0.17) và 159>183 

(P=0.13). Tỷ lệ các tế bào CD4/CD8 xấu đi ở nhóm A (1.213>0.943; P=0.02) nhưng tăng ở nhóm B 

(1.244>1.536; P=0.007). Số % của CD3+HLA-DR+ các tế bào lympho đã hoạt động giảm ở nhóm 

ATT (22.6>20.5; P=004); nhưng tăng ở nhóm sử dụng Dzherelo (21.5>30.5; P=0.0001). Các thay 



đổi của tế bào B CD20+ là không đáng kể ở cả 2 nhóm (28.4%>28.6%; P=0.4) và (27.2%>26.7%; 

P=0.38). Không phát hiện các khác biệt trong số lượng của CD3-CD16+CD56+ tế bào NK trong 

nhóm A (21.3%>22.6%; P=0.1), trong khi ở nhóm Dzherelo đã có thay đổi tăng lên đáng chú ý 

(19.9%>14.5%; P=0026). Số vi khuẩn trong máu, được đo bằng test khuyếch đại gen plasma RNA-

PCR, giảm ở nhóm sử dụng Dzherelo (2174>1558; P=0.002) nhưng lại tăng ở nhóm ATT 

(1907>2076 copies/ml; P=0.03). Dzherelo có hiệu quả cải thiện lên hệ miễn dịch và tiêu diệt virus 

trên bệnh nhân nhiễm lao/HIV khi được sử dụng như thảo dược tăng cường miễn dịch bổ sung cho 

liệu pháp ATT. 

------------------------------------ 

1. Giới thiệu 

• Tại các quốc gia bị hạn chế về mặt tài nguyên, bao gồm Ukraine, vi khuẩn lao (TB) là 

nguyên nhân gây tử vong hàng đầu đối với các bệnh nhân nhiễm HIV [1,2]. Tiên lượng của 

bệnh nhân đồng nhiễm lao/HIV là không thuận lợi, đặc biệt là nhiễm HIV mức độ nặng. Tổ 

chức Y tế thế giới (WHO) ước tình rằng với một người nhiễm đồng thời  bệnh lao và HIV thì 

có nguy cơ bị bệnh nặng gấp 30 lần hơn người bệnh chỉ nhiễm lao thông thường [ [3]. Tại các 

nước phát triển có khoảng 1/3 các trường hợp tử vong liên quan đến AIDS là do mắc lao.  

Ucraina có tỷ lệ đồng nhiễm lao/HIV cao nhất trong khu vực Đông Âu [1,2]. Tỷ lệ tái phát và 

tử vong luôn cao hơn kể cả khi bệnh nhân đồng nhiễm lao/HIV được điều trị theo chế độ điều 

trị quan sát trực tiếp (DOTS) [3]. Kháng thuốc kèm theo sự suy giảm miễn dịch do HIV là 

nguyên nhân chính gây ra sự thất bại trong điều trị. Số nhiễm lao kháng thuốc trong các cá 

nhân nhiễm HIV tại các quốc gia thuộc Liên Xô cũ trước đây là khoảng 10-43% [5]. Cuộc 

khảo sát được công bố gần đây của Nikolayevsky cho thấy rằng tỷ lệ nhiễm lao đa kháng 

(MDR) tại Ucraina cao hơn đáng kể giữa các tù nhân so với những bệnh nhân khác (54.8 với 

27.3 %) [6]. Manas chỉ ra rằng khuẩn lao Mycobacterium và nhiễm HIV có liên quan rõ rệt 

tới sự suy giảm của hệ thống miễn dịch với bằng chứng là sự suy giảm cao hơn của tỷ lệ tế 

bào lympho T CD4+ trợ giúp  [7]. Tương tự như vậy, nhiễm HIV nặng cũng được đặc trưng 

bởi số lượng thấp của tế bào lympho trợ giúp. Một số nghiên cứu đã chỉ ra rằng kiểm soát 

miễn dịch của vi khuẩn lao, tương tự với HIV, được trung gian qua tế bào hơn là phản ứng 

miễn dịch dịch thể [8,9]. Do đó, các phương pháp miễn dịch đối với bệnh nhân lao bắt đầu 

nhận được nhiều sự chú ý hơn gần đây [10,11]. Có rất nhiều cách thức  điều biến miễn dịch 

đã được sử dụng lâm sàng cho các bệnh nhiễm trùng do virus [12], nhưng đối với bệnh lao thì 

lựa chọn can thiệp miễn dịch bị giới hạn [10,11]. Các phản ứng của tế bào T trong lao có thể 

giúp bao vậy trực khuẩn lao M. tuberculosis nhưng cũng có thể gây tổn thương viêm cho vật 

chủ [8-10]. Sản phẩm tăng cường miễn dịch dạng uống Dzherelo (Immunoxel) được sử dụng 

tại Ucraina để  quản lý các trường hợp nhiễm bệnh HIV, bao gồm các bệnh nhân đồng nhiễm 



lao [13-15]. Các nghiên cứu gần đây đã chỉ ra rằng Dzherelo có thể rút ngắn đáng kể thời 

gian điều trị và giúp đạt được tỷ lệ đáp ứng cao hơn kể cả với các trường hợp lao đa kháng và 

siêu kháng [14]. Dzherelo cũng giúp làm giảm nhiễm độc quan liên quan đến việc sử dụng 

thuốc lao [16]. Dzherelo bao gồm dung dịch cồn-nước chiết xuất từ các loại cây thảo dược 

như Cây lô hội, Lá cây bạch dương , Cây Oregano, Cây nọc sởi, Dâu tây dại, Cây rễ, Cây xa, Hoa cúc 

vạn thọ , Cây tầm ma, Cây đoan, Cây bách xù, Cây hắc mai biển, Cây mùi tây, Cây mã đề, Cây cam 

thảo, Cây mộc tặc, Nấm Chaga, Cây xô thơm, Quả tầm xuân , Nhân sâm Siberia, Cây hoa nón , Cỏ long 

nha Trung Quốc, Trà xanh, Kim tiền thảo, Cây nam việt quất, Cây ngải tây, Cây húng tây dại. 

Tebexerol (Dzherelo) đã được Bộ Y Tế Ucraina phê duyệt vào năm 1997 là chất bổ sung tăng 

cường hệ miễn dịch, cho đến nay đã được sử dụng bởi hơn 150.000 cá nhân trong các chỉ 

định khác nhau bao gồm nhiễm trùng mãn tính do vi khuẩn và virus như bệnh lao và HIV, 

các bệnh tự miễn và ác tính [13-15]. Nghiên cứu của chúng tôi tập trung đánh giá hiệu quả 

của Dzherelo trên tập hợp lympho và số vi khuẩn trong máu của bệnh nhân HIV/lao so với 

nhóm chứng đã được sử dụng DOTS một mình. 

 

2. Nguyên liệu và phương pháp 

2.1 Bệnh nhân 

Các bệnh nhân có độ tuổi từ 20-49 được lựa chọn và phân chia ngẫu nhiên vào hai nhóm A và B, mỗi 

nhóm có 20 người. Việc lựa chọn được thực hiện thông qua các bảng phân phát chuỗi số ngẫu nhiên. Sự 

không đồng nhất của bệnh nhân được giảm thiểu bằng các tiêu chuẩn loại trừ/bao gồm chẳng hạn như độ 

tuổi, giới tính, đồng nhiễm lao, sử dụng rượu/ma túy, đã điều trị trước đó và giai đoạn bệnh. Một tiêu chí 

lựa chọn khác là bệnh nhân chưa dùng bất kỳ hình thức điều trị kháng virus trước đó và trong suốt quá 

trình. Phần lớn bệnh nhân trong nghiên cứu của chúng tôi được chuyển đổi trong giai đoạn III của nhiễm 

HIV với số tế bào T CD4+ trung bình được 200 tế bào/µl. Việc chẩn đoán nhiễm HIV được thực hiện 

theo kỹ thuật tiêu chuẩn ELISA và kiểm chứng bới phân tích Western blot. Bệnh lao phổi đang hoạt 

động được xác thực bởi tiền sử bệnh và kết quả lâm sáng tương ứng, chụp Xquang cho thấy sự  tổn 

thương phổi và xét nghiệm đờm dương tính với trực khuẩn kháng toan hoặc xét nghiệm nuôi cấy có trực 

khuẩn lao. Các bệnh nhân đều tự nguyện tham gia và ký vào văn bản thỏa thuận có thể tự do rút khỏi 

cuộc nghiên cứu bất cứ khi nào họ muốn. Tiến hành thử nghiệm được sự chấp thuận của  Bộ quản lý cải 

tạo thành phố Kharov, Ukraine.  

 

2.2 Phác đồ điều trị 

Không có bệnh nhân nào được điều trị kháng virus trong suốt 2 tháng theo dõi. Tất cả bệnh nhân được 

điều trị bằng thuốc kháng lao tiêu chuẩn (ATT) quản lý theo lịch trình DOTS, trong đó bao gồm liều 

lượng hàng ngày của Isoniazid (H) 300mg; Rifampicin (R) 600mg; Pyrazinamide (Z) 2000mg; 

Streptomycin (S) 1000mg; và Ethambutol (E) 1200mg. Tất cả các thuốc kháng lao đều được lấy từ hệ 



thống cung cấp dịch vụ y tế quốc gia của Ucraina. Nhóm B, ngoài việc được nhận HRZSE còn có thêm 

Dzherelo mỗi ngay 2 lần tương ướng với 50 giọt pha trong 100ml nước. Thuốc thảo dược Dzherelo được 

cung cấp bởi công ty Ekomed. Dzherelo bao gồm dung dịch cồn-nước chiết xuất từ các loại cây 

thảo dược như Cây lô hội ( Aloe arborescens), Lá cây bạch dương (Folia Betulae), Cây Oregano 

(Herba Origani vulgaris), Cây nọc sởi (Herba Hyperici), Dâu tây dại (Herba Fragariae vescae), Cây rễ 

vàng (Rhizomata et radices Rhodiolae roseae), Cây xa cúc (Herba Centauri), Hoa cúc vạn thọ (Flores 

Calendulae), Cây tầm ma (Folia Urticae diolicae), Cây đoan (Tilia cordata), Cây bách xù (Fructus 

Juniperi), Cây hắc mai biển (Fructus Hippophae), Cây mùi tây (Radix Petroselini), Cây mã đề (Folia 

Plantaginis majoris), Cây cam thảo (Rhizomata et radices Glycyrrhizae), Cây mộc tặc (Equisetum 

arvense), Nấm Chaga (Inonotus obliquus), Cây xô thơm (Salvia officinalis), Quả tầm xuân (Fructus 

Rosae), Nhân sâm Siberia (Radices Eleutherococci), Cây hoa nón (Herba Echinacea purpureae), Cỏ long 

nha Trung Quốc (Agrimonia pilosa), Trà xanh (Thea sinensis (camellina), Kim tiền thảo (Herba 

Glechoma hederacea), Cây nam việt quất (Fructus Viburni), Cây ngải tây (Herba Artemisiae absinthiae), 

Cây húng tây dại (Herba Serpylli). 

Dzherelo đã được phê duyệt vào năm 1997 bởi Bộ Y Tế Ukraine dưới dạng chất bổ sung tăng 

cường hệ miễn dịch. Năm 1999, Dzherelo được Bộ Y tế khuyến nghị sử dụng dưới dạng bổ 

sung tăng cường miễn dịch đối với các phương pháp trị bệnh lao [15]. Vào năm 2006 nó 

được đưa vào danh mục thực phẩm chức năng và mang lại thêm nhiều chứng minh lâm sàng. 

 

2.3 Kiểu hình miễn dịch của tiểu quần thể tế bào lympho 

Các mẫu máu ngoại vi của bệnh nhân nhiễm lao/HIV đã được phân tích, sử dụng bộ xét 

nghiệm Clonospectr bao gồm các kháng thể đơn dòng chống lại kháng nguyên bề mặt của tế 

bào lympho (MedBioS-pectr, Moscow, Nga). Các xét nghiệm được thực hiện từ lúc bắt đầu 

nghiên cứu, sau 1 và 2 tháng của liệu trình điều trị. Các giá trị tuyệt đối và phần trăm của các 

tiểu quần thể sau đây được đánh giá bởi kính hiển vi huỳnh quang: Tổng số tế bào lympho T 

(CD3+); Tế bào lympho T trợ giúp (CD3+CD4+); Tế bào lympho T gây độc (CD3+CD4+); 

Tế bào lympho B (CD20+); Tế bào tiêu diệt tự nhiên- NK cells (CD3-CD16+CD56+); và tế 

bào lympho T hoạt hóa (CD3+HLA-DR+). Ngoài ra, những thay đổi trong tỷ lệ giữa các tế 

bào CD4 và CD8 đã được đánh giá như một phần của việc xác định tình trạng miễn dịch của 

bệnh nhân. Các mẫu máu của 19 người hiến máu khỏe mạnh được phân tích như một tài liệu 

tham khảo cho các giá trị bình thường. 

 

2.4 Phân tích PCR 

Các mẫu huyết tương lưu trữ đông lạnh đ ã đư ợc xử lý chủ yếu bằng việc sử dụng PCR 

(AmpliSense HIV-1; Trung tâm nghiên cứu Dịch tễ học, Moscow, Russia) được thiết kế cho 



phân tích đ ịch lượng các bản sao của HIV-RNA. Các thử nghiệm được tiến hành trên các 

mẫu huyết tương thu thập lúc ban đầu và sau 2 tháng điều trị. 

 

2.5 Phân tích thống kê 

Các kết quả thu được đã được phân tích với sự trợ giúp của phần mềm thống kê STATMOST 

(Datamost, South Sandy, UT). Số lượng tế bào ban đầu liên quan tới sự theo dõi trong tháng 

đầu và tháng thứ 2 đã được đánh giá bằng các trắc nghiệm  

T-test ghép cặp. Các giá trị không có tham biển của số vi khuẩn trong máu được phân tích 

bởi trắc nghiệm thứ hạng phi tham số của Wilcoxon. Các kết quả xác suất của giá trị được coi 

là có ý nghĩa ở mức độ giới hạn P≤0.05 

 

3. Các kết quả 

Sau 1 tháng điều trị đã có sự khác biệt rõ rệt giữa nhóm sử dụng thuốc lao thông thường và nhóm 

sử dụng thuốc kết hợp với Dzherelo. Sự chênh lệch này còn trở nên rõ ràng hơn ở cuối tháng thứ 

2 của liệu pháp. Một số nhưng không phải tất cả các dẫu hiệu miễn dịch của các tế bào lympho 

đã bị ảnh hưởng có ý nghĩa thống kê. Sự thay đổi của số lượng vi khuẩn trong máu trong số các 

bệnh nhân nhiễm HIV/lao của cả 2 nhóm đều đạt được ý nghĩa thống kê mặc dù không bệnh 

nhân nào từng được nhận phương pháp điều trị kháng virus. Những phát hiện này được tóm tắt 

dưới đây. 

3.1  Tổng số tế bào lympho T CD3+ 

Sau 1 tháng, nhóm sử dụng thuốc lao có các giá trị tuyệt đối và tỷ lệ tổng số tế bào lympho 

CD3+ trong máu không thay đ ổi nhiều, ví dụ như 650(36.8%) với 634(37.2%); P=0.38 

(P=0.23), như đã phân tích sau đây bởi các thử nghiệm T-test. Tuy nhiên, trong nhóm sử 

dụng HRZSE kết hợp Dzherelo đã có những khác biệt đáng kể trong tổng số giá trị CD3+  

xuất hiện sớm, ngay sau 1 tháng điều trị: 728 (37.5%) với 902 (40.4%); P=0.015 (P=0.04). 

Sau hai tháng tổng số tế bào lympho CD3+  tăng hơn tới 921 trong nhóm B (P=0.025) khi mà 

nhóm chứng bị giảm xuống 585 tế bào (P=0.25). Sự khác biệt trong kết quả đ iều trị, tức là 

921 với 585 có ý nghĩa lớn (P=0.0036), trong khi giá trị ban đầu giữa hai nhóm là không 

khác biệt về mặt thống kê (P=0.15) 

 

3.2 Tế bào lympho T CD4+ 

Những xu hướng rất giống với toàn bộ tế bào lympho CD3+ đã được quan sát thấy khi tiểu 

quần thể các tế bảo lympho CD3+CD4+ được phân tích. Không có thay đổi đáng kể trong 

nhóm chỉ sử dụng thuốc lao, tức là 182 (24.2%) lên 203 (24.4%); P=0.063 (P=0.28), trong 

khi ở nhóm Dzherelo số l ượng tế bào trợ giúp đã tăng đáng kể từ 174 (23.3%) lên 257 

(27.3%) tế bào ; P=0.00003 (P=0.0004). Vào cuối tháng thứ 2, số tế bào của quần thể lympho 



bào đã tăng tới 174 (25.3%) và 283 (31%) với giá trị xác suất P=0.13 và P=0.0000004 tương 

ứng cho nhóm A và B. Khi kết quả nghiên cứu Dzherelo hoàn thành,  sự gia tăng số lượng tế 

bào lympho CD4+ so với giá trị đầu vào đã được tính toán, theo đó có sự gia tăng 38.5% và 

24.8% về giá trị tuyệt đối và tương đối (Hình 1) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Hình 1 : Thay đổi só lượng tương đối và tuyệt đối tế bào máu ngoại biên sau 2 tháng và so 

sánh với mức độ ban đầu cho nhóm A và B 

 

 

 

 

 

 

3.3 Tế bào lympho T CD8+ 

Những thay đổi số lượng tế bào T gây độc tế bào CD3+CD8+ là đối lập với sự thay đổi của tế 

bào trợ giúp. Trong nhóm chỉ sử dụng thuốc lao, các tế bào CD8+ tăng lên đáng kể từ 159 

(21.7%) lên 190.2 (19.8%) P=0.21 (P=0.045). Vào cuối tháng thứ 2, số lượng CTL tại nhóm 

chỉ sử dụng thuốc lao vẫn trên mức cơ sở tức là 180 tế bào (27.7 %) có ý nghĩa thống kê về 

mặt phần trăm (P=0.000009) nhưng không đáng kể (P=0.17) khi tính theo giá trị tuyệt đối 

(Hình 1). Ngược lại, số lượng tế bào CD8 tại tháng thứ 2 của nhóm sử dụng Dzherelo đã 

không hề tăng đáng kể, từ mức ban đầu 159 (20.8%) tới 183 (20.7%), với giá trị P là 0.13 và 

0.47 cho số liệu tuyệt đối và phân trăm tương ứng. 

 

3.4 Tỷ lệ CD4/CD8 



Những thay đổi khác nhau về số lượng tế bào lympho CD4 và CD8 đã ảnh hưởng đến tỷ lệ 

CD4/CD8 trên những bệnh nhân chỉ sử dụng HRZSE, xuất hiện sớm sau 1 tháng điều trị 

(Bảng 1). Tỷ lệ của chúng đã giảm từ giá trị cơ bản 1.213 xuống 1.06 (P=0.009). Ngược lại tỷ 

lệ CD4/CD8 trong nhóm dùng Dzherelo đã tăng lên từ 1.244 tới 1.416, cao hơn so với giá trị 

giới hạn (P=0.06). Sự chênh lệch giữa CD4 và tế bào CD8 đã có tiến triển hơn nữa tại tháng 

thứ 2. Nhóm chỉ sử dụng HRZSE có tỷ lệ giảm tới 0.943 (P=0.002), trong khi nhóm Dzherelo 

có tỷ lệ tăng trở lại mức được coi là bình thường, tức là 1.536 (P=0.007). 

 

3.5 Tế bào lympho hoạt động CD3+HLA-DR+ 

Tỷ lệ tế bào hoạt đ ộng CD3+HLA-DR+ tế bào T đã giảm ở nhóm sử dụng thuốc lao (từ 

22.6% xuống 21.8% và sau đó là 20.5%; P=0.004) vào cuối cuộc nghiên cứu, trong khi ở 

nhóm Dzherelo các thành phần này tăng 29.5% (21.2% đến 27.6% tới 30.5%; P=0.001). Sự 

gia tăng 45.5% về giá trị tuyệt đối là rất quan trọng, từ giá trị ban đầu là 164 tế bào/µl lên tới 

275 và sau đó là 301, với giá trị P là 0.00005 và 0.0003 tại cuối tháng thứ 1 và thứ 2 tương 

ứng. Ngược lại, bệnh nhân chỉ được nhận HRZSE có giá trị tuyệt đối giảm xuống 18% trong 

cuối tháng thứ 2 (Từ 159 xuống 131; P=0.03) nhưng nó không có khác biệt đáng kể ở giai 

đoạn trung gian trong 1 tháng (159 tới 169; P=0.13). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



3.6 Tế bào lympho B CD20+  

Các thay đổi này không rõ ràng trong suốt quá trình nghiên cứu cả ở giá trị tuyệt đôi lẫn tỷ lệ 

của tế bào lympho CD20+B. Những bệnh nhân sử dụng Dzherelo có số tế bào B dao động 

nhẹ nhưng không có sự khác biệt về ý nghĩa thống kê trong tháng đầu hoặc tháng 2 của liệu 

trình. Vào cuối của tháng thứ 1, chúng tăng nhẹ từ 526 (27.2%) lên 612 (28.4%) tế bào 

P=0.093 (P=0.12) và trong kết luận của cuộc nghiên cứu chúng đã giảm xuống mức gần như 

mức độ ban đầu mà không có ý nghĩa thống kê 552 (26.7%); P=0.38. Các bệnh nhân chỉ sử 

dụng HRZSE cũng đ ã thể hiện sự thay đ ổi không đáng kể trong số lượng tế bào lympho 

CD20+. Giá trị ban đầu là 613 (28.4%) đã thay đổi nhẹ tới 592 (28.9%) vào tháng thứ 1 và 

duy trì ở 633 (28.6%) vào cuối của nghiên cứu. Không gì trong các thay đổi này có ý nghĩa 

thống kê ở bất kỳ thời gian nào cho cả 2 nhóm. 

 

3.7 Tế bào CD3-CD16++CD56+NK 

Các con số tương đối của tế bào NK được xác đ ịnh là CD3- âm tính nhưng số l ượng 

CD16+CD56+không bị ảnh hưởng nhiều bởi sử dụng HRZSE: từ mức độ cơ bản đạt 21.3% 

họ đã tăng lên 21.9% (P=0.22), và sau đó đến 22.6% tại kết luận tương ứng (P=0.1). Việc bổ 

sung liều lượng Dzherelo hàng ngày đã có một tác động mạnh đến giảm các tế bào NK. Các 

bệnh nhân bắt đ ầu với mức trung bình là 20% tế bào NK đã có sự giảm xuống 18% 

(P=0.029) trong đó tiếp tục giám tới 14.5% (P=0.0026). Thậm chí sự khác biệt giữa tháng 1 

và tháng 2 là có ý nghĩa thống kê (P=0.016) cho thấy sự thay đổi rất nhanh về số lượng. Như 

vậy, vào cuối tháng điều trị thứ 2, nhóm sử dụng Dzherelo đã có số tế bào NK giảm xuống 

27.5% so với mức ban đầu. 

 

3.8 Số lượng virus trong máu 

Được đo bằng huyết tương RNA-PCR lúc ban đầu và cuối tháng thứ 2, đã tăng trong nhóm 

chỉ sử dụng thuốc lao (1907 tới 2076 copies/ml; P=0.025, bởi kiểm nghiệm Wilcoxon) nhưng 

giảm ở nhóm sử dụng Dzherelo (2174 xuống 1558 copies; P=0.002). Khoảng hai phần ba 

trong số bệnh nhân (14/20) chỉ sử dụng HRZSE đã cho thấy sự gia tăng virus trong máu khi 

mà nhóm sử dụng thêm Dzherelo đã làm giảm số lượng virus nhân thêm (Bảng 2) 

 

4. Bàn luận 

Điều trị bệnh lao ở người nhiễm HIV là một vấn đề khó khăn khi so sánh với điều trị lao thông 

thường [1-3.5]. Nhiệm vụ này còn khó hơn khi khi đ iều trị với những trường hợp nhiễm lao 

kháng thuốc hoặc trong giai đoạn nặng của HIV [6]. Do tỷ lệ thất bại và tái phát cao trong điều 

trị lao, các biện pháp can thiệp miễn dịch đang được thực hiện để tìm cách khắc phục thiếu sót 

này [10,11].  



Trong các nghiên cứu trước Dzherelo đã chứng minh có thể tăng gấp đôi tỷ lệ thành công của 

thuốc kháng lao và rút ngắn khoảng 2 tháng thời gian điều trị kể cả với bệnh nhân nhiễm lao đa 

kháng và siêu kháng [14-16]. Nó cũng giúp cải thiện đáng kể các tác dụng phụ độc hại do sử 

dụng thuốc lao nói chung, và các nhiễm độc gan nói riêng. Mức độ AST và ALT gan cao gây ra 

bởi thuốc lao đã được chứng minh là có thể đưa về mức bình thường [16]. Tuy nhiên, những 

nghiên cứu này chưa chỉ ra được hiệu quả rõ rệt của Dzherelo trong việc cải thiện hệ miễn dịch 

và số lượng virus trong máu của bệnh nhân HIV/lao. Nghiên cứu DOTS trong 2 tháng của chúng 

tôi chỉ ra rằng trên bệnh nhân nội trú,  khi Dzherelo được sử dụng kết với với ATT đã mang lại 

những lợi ích đáng kể liên quan đến điều trị miễn dịch. Các kết quả chỉ ra rằng sử dụng Dzherelo 

trong ít nhất 1 tháng có thể mang lại sự gia tăng đáng kể trong tổng số tế bào lympho CD3+, tế 

bào giúp đỡ CD4+, tỷ lệ CD4/CD8 tốt hơn, tăng số lượng CD3+HLA-DR+ hoạt động, và giảm 

số lượng tế bào NK. Dzherelo dường như không ảnh hưởng đến CD8+ T lympho hoặc CD20+ B 

lympho. Hơn nữa, Dzherelo xuất hiện để hiển thị hiệc ứng ức chế sự sao chép của virus dẫn đến 

thống kê số lượng virus máu ít hơn. Chúng tôi đã chứng kiến sự gia tăng đáng kể tổng số tế bào 

lympho CD3+, CD4+ T lympho và tỷ lệ CD4/CD8 tốt hơn ở bệnh nhân HIV và đồng nhiễm 

lao/HIV đã được điều trị với Dzherelo (Hình 1). Dzherelo của chúng tôi chứng minh tương tự 

với các kết quả mà các nhà điều tra độc lập thu được [14-16]. Mức độ cải thiện trong số lượng tế 

bào T tuyệt đối và tương ứng dường như là giống nhau. Cũng rõ ràng rằng số lượng CD3, CD4 

cao và tỷ lệ CD4/CD8 tăng có liên quan đến tiên lượng tốt hơn ở những bệnh nhân nhiễm HIV 

cũng như các bệnh lao [17,18]. Vì lý do này Dzherelo có thể ảnh hưởng tích cực đến kết quả điều 

trị và tiến triển của bệnh trong nghiên cứu của chúng tôi. Số lượng virus trong máu là một yếu tố 

dự báo sự tiến triển của bệnh HIV, sự tăng cao liên tục của nó trong bệnh nhân đồng nhiễm lao. 

HIV là dấu hiệu của việc tiên lượng kém [19]. Trong khi có những dấu hiệu trước đó mà 

Dzherelo có thể cải thiện số lượng virus [13], nghiên cứu của chúng tôi là báo cáo đầu tiên có 

tính hệ thống về hiện tượng này. Mặc dù thực tế rằng mức độ HIV-RNA đã giảm ít hơn so với 

quá trình, sự khác biệt giữa kết quả ban đầu và thu được là rất quan trọng (Bảng 2). Việc quan sát 

này được khuyến khích từ sự thành công của việc sử dụng thuốc lao, trong đó hồi phục lại hệ 

miễn dịch của bệnh nhân lao/HIV, không ảnh hưởng đến lượng virus trong máu [19,20]. Những 

gì chúng ta chứng kiến là cực kỳ độc đáo. Chúng tôi không nhận biết về bất kỳ chuẩn bị hồi phục 

miễn dịch nào khác mà ảnh hưởng lên cả lao và HIV. Có vể như rằng kết quả được chứng kiến 

trong số lượng virus máu được gián tiếp bởi các tế bào miễn dịch từ khi Dzherelo không có ảnh 

hưởng trực tiếp lên sự sao chép của HIV [13]. Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy vào cuối của 

liệu trình, các bệnh nhân dùng Dzherelo có hơn 30% và 45.5% số lượng tuyệt đối của tế bào 

CD3+HLA-DR+, trong khi bệnh nhân chỉ sử dụng HRZSE đã giảm đến 18% so với mức ban 

đầu. Nó đã được chỉ ra rằng bệnh nhân lao đã giảm đáng kể tế bào HLA-DR, thứ có thể gây nên 

ảnh hưởng đến đáp ứng miễn dịch của tế bào T và do đó tạo sự thuận lợi cho bệnh phát triển 



[21]. Vì lý do này Dzhrelo dường như có tác động tích cực trên một tập hợp các tế bào lympho T 

hoạt hóa có thể mang lại kết quả tốt trong quá trình điều trị. Chúng tôi không biết quần thể các tế 

bào CD3+HLA-DR+ hoạt hóa thuộc về loại tế bào lympho T nào. Đánh giá từ thay đổi tương đối 

của CD4 và CD8 có khả năng là các điểm đánh dấu kích hoạt được thể hiện trên các tế bào CD4. 

Tuy nhiên, do hạn chế về bảng đánh giá và các kháng thể ngăn chặn, nhuộm, với đánh dấu huỳnh 

quang, chúng tôi đã không thể xác minh khả năng này. Điều này cần được xác định trong các 

nghiên cứu tương lai. Mặc dù rất nhiều thông tin về các vai trò của tế bào lympho T trong các 

đáp ứng miễn dịch chống lại bênh lao, tương đối từ sự thấu hiểu liên quan đến việc tham gia của 

tế bào lympho B. Các nghiên cứu của chúng tôi cho thấy rất ít sự khác biệt trong CD20+ tế bào B 

không cho thấy bất kỳ thông tin nào có thể giải thích theo cách này hoặc cách khác. Kết luận này 

có lẽ phản ánh sự đồng thuận chung rằng trong khi tế bào B đóng vai trò nhất định trong việc 

nhiễm lao, đóng góp tổng thế của chúng sẽ nhỏ hơn so với các tế bào lympho T [22]. So sánh với 

các mẫu máu bình thường có giá trị tuyệt đối và tương ứng của tế bào B thường gấp đôi so với 2 

nhóm điều trị. Tuy nhiên, ý nghĩa cho hiện tượng này là không rõ ràng. Theo Simonney, không 

có sự tương quan nào được tìm thấy giữa tế bào miễn dịch B tương ứng và tiến triển thành bệnh 

ở những bệnh nhân HIV dương tính với bệnh lao [23]. 

Chúng tôi đã quan sát thấy một sự khác biệt rất lớn giữa hai nhóm liên quan đến tế bào NK sau 2 

tháng điều trị. Khi so sánh với mức độ ban đầu của bệnh nhân sử dụng Dzherelo có ít hơn 27.5% 

tế bào NK trong khi số lượng này không thay đổi ở nhóm chỉ sử dụng thuốc HRZSE. Vai trò của 

tế bào NK trong bệnh lao vẫn chưa rõ ràng. Trong khi có một số chỉ ra rằng số lượng tế bào NK 

cao hơn là rất quan trọng trong việc kiểm soát bệnh lao, những người khác lại cho rằng nó không 

đóng vai trò gì trong việc chống lại căn bệnh này [24,25]. Sự nhầm lẫn này có thể bắt nguồn từ 

sự khác biệt trong quá trình nghiên cứu như giá trị ban đầu của việc tính toán các hoạt động chức 

năng nhưng dựa trên điều tra của các tế bào ở các giai đoạn khác nhau của bệnh. Như đã nói bởi 

Nirmala rằng hầu hết nguyên nhân rất có thể do sự thất bại trong việc nhận ra rằng hoạt động 

giảm tế bào NK trong thời gian nhiễm bệnh lao là “kết quả” chứ không phải “nguyên nhân” cho 

bệnh [26]. Từ đó chúng tôi không đo hoạt động chức năng của tế bào NK, chúng ta không biết ý 

nghĩa của hiện tượng này là những gì liên quan đến miễn dịch sinh bệnh học của bệnh lao. Dựa 

trên các bằng chứng cho thấy Dzherelo có hiệu quả cao như  một chất bổ sung miễn dịch cho 

thuốc lao, chúng ta chỉ có thể suy đoán rằng trong tình hình này việc giảm tế bào NK là có lợi 

cho vật chủ. Lời giải thích này dường như được hỗ trợ bởi một báo cáo gần đây của Barcelos- 

người đã chỉ ra rằng những bệnh nhân có triệu chứng đã thất bại trong hóa trị liệu căn bệnh lao 

có mức độ tế bào NK cao hơn [27]. Tương tự, nếu chúng ta có thể giải thích từ quan điểm của 

mình, việc nghiên cứu của Deveci sau đó dữ liệu của họ cho thấy tế bào lympho CD4 thấp hơn 

và số lượng cao hơn của tế bào NK trong bệnh nhân có khuẩn lao hoạt động hơn bình thường là 

có lý, nhưng là trái với kết luận của tác giả [28].  



Rất nhiều nghiên cứu đã được tiến hành nhằm xác định các kiểu hình của tế bào miễn dịch trong 

bệnh lao và đồng nhiễm lao/HIV. Trong khi có một sự đồng thuận rằng phản ứng miễn dịch tế 

bào đóng vai trò quan trọng trong việc xác định kết quả lâm sàng sau khi bị nhiễm lao phải được 

nghiên cứu nhiều hơn nữa để có cái nhìn toàn diện về các tiến trình của tế bào trong căn bệnh. Sự 

hiểu biết về cơ chế miễn dịch kiểm soát khuẩn lao có thể mang lại các kết quả tốt hơn trong việc 

chế tạo vắcxin và các phương pháp tăng cường miễn dịch [10,11]. Các căn bệnh nhiễm trùng như 

lao gây ra bệnh tật đáng kể và tỷ lệ tử vong cao ở những bệnh nhân suy giảm miễn dịch do 

AIDS. Bởi vậy, nên có những ưu tiên trong nổ lực của công tác phòng chống và điều trị các biến 

chứng nhiễm trùng ở những bệnh nhân này. Hóa trị liệu hiện tại cho căn bệnh này vẫn là ý tưởng 

xa, đòi hỏi nhiều loại thuốc lao được thực hiện kết hợp trong một thời gian dài [1]. Thời gian 

điều trị tăng cùng với các tác dụng phụ thường dẫn đến việc không tuân thủ của bệnh nhân, do đó 

điều trị thất bại và sự xuất hiện của thuốc khác cùng với các tác động của kinh tế xã hội [3.5]. Sự 

phát triển của liệu pháp miễn dịch là một mục tiêp cấp bách trong điều trị lao. Chúng tôi tin rằng 

thuốc thảo dược tăng cường miễn dịch là một phần không thể thiếu trong chiếc lược điều trị 

phòng chống bệnh lao [29,30]. Nhiều biện pháp can thiệp miễn dịch có sẵn chống lại vi khuẩn, 

nguyên sinh vật, nấm và virus. Trong khi cơ chế tăng cường miễn dịch thường chưa được hiểu rõ 

[12]. Nhược điểm này phải được cân đối dựa trên những lợi ích trong việc thử nghiệm lâm sàng. 

Nghiên cứu của chúng tôi cung cấp một cái nhìn thoáng qua ban đầu với việc tác động vào cơ 

chế miễn dịch của Dzherelo, sản phẩm đã thành công trong việc đóng vai trò là chất tăng cường 

miễn dịch cho phương pháp điều trị lao tại Ukraine [14-16]. Nghiên cứu bổ sung cần được tiến 

hành để hiểu rõ hơn về các tính năng đặc biệt của Dzherelo và tăng cường các loại thuốc điều trị 

lao và HIV. 

 

LỜI CẢM ƠN 

 

Chúng tôi xin chân thành cảm ơn các tình nguyện viên đã tham gia và nghiên cứu này. Sự hào 

phóng của công ty Ekomed trong việc cung cấp Dzherelo rất đáng trân trọng. Sự hỗ trợ không 

mệt mỏi của đội ngũ nhân viên và các cán bộ kỹ thuật đã đóng góp to lớn để đưa nghiên cứu này 

thành hiện thực. Các cuộc thảo luận với các nhà nghiên cứu khác của Dzherelo đã chia sẽ rất 

nhiều kiến thức cho chúng tôi và xin chân thành cảm ơn tới tất cả mọi người. 
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