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 ẶT VẤN  Ề 
 

Từ nhiều năm nay, trên thế giới đã sử dụng vắc xin OPV (là vắc xin bại liệt 

sống,giảm độc lực) đề phòng bệnh bại liệt. Ở Việt Nam, vắc xin OPV cũng đã được 

đưa vào chương trình tiêm chủng mở rộng quốc gia và đã góp phần quan trọng 

trong việc thanh toán bệnh bại liệt ở nước ta. Tuy nhiên, trong những năm gần đây 

các nhà khoa học và những nhà hoạch định chính sách lo ngại về việc sử dụng vắc 

xin OPV trong việc loại trừ bại liệt trẻ em khi có những bằng chứng cho thấy rằng 

vi rút trong vắc xin sống, giảm độc lực này là nguyên nhân gây ra các trường hợp 

và thậm chí là dịch bại liệt ở nhiều quốc gia. Đồng thời TCYTTG cũng đã đưa ra 

chính sách yêu cầu các quốc gia thành viên phải chuyển từ việc sử dụng vắc xin 

sống OPV sang sử dụng vắc xin bại liệt bất hoạt IPV vào năm 2016. Chính vì vậy 

việc nghiên cứu và phát triển loại vắc xin chết hay còn gọi vắc xin bại liệt bất hoạt 

(IPV - inactivated polio vaccine), một loại vắc xin đã được chứng minh là an toàn 

hơn, hiệu quả hơn là rất cần thiết để phục vụ nhu cầu sử dụng trong nước. Với sự 

nỗ lực của mình, POLYVAC đã nghiên cứu và sản xuất thành công vắc xin bại liệt 

bất hoạt IPOVAC. Quy trình sản xuất vắc xin đã được Hội đồng Khoa học của Bộ 

Y tế đánh giá xuất sắc và vắc xin được chứng minh có tính an toàn, công hiệu cao 

trên mô hình động vật. Đồng thời vắc xin này cũng đã được Trung tâm Kiểm định 

vắc xin và sinh phẩm quốc gia cấp chứng nhận đạt tiêu chuẩn chất lượng. Tuy 

nhiên vắc xin này lần đầu tiên được sản xuất tại Việt Nam vì vậy cần phải được 

đánh giá tính an toàn và đáp ứng miễn dịch trên người. Nếu các kết quả của nghiên 

cứu chứng minh được đây là một vắc xin đảm bảo độ an toàn và có hiệu quả tốt ở 

trẻ em Việt Nam thì s  là cơ sở khoa học và pháp l  để Bộ Y tế xem x t cấp ph p 

sử dụng vắc xin IPOVAC tại Việt Nam. Theo Thông tư số 03/2012/TT-BYT của 

Bộ Y tế về Hướng dẫn về thử thuốc trên lâm sàng, một vắc xin mới phải thử 

nghiệm lâm sàng ở tất cả các giai đoạn. Bởi vậy chúng tôi tiến hành thử nghiệm 

lâm sàng giai đoạn I, II, III cho Vắc xin IPOVAC của POLYVAC sản xuất nhằm 

đánh giá chất lượng của vắc xin với mục tiêu: 

Mục tiêu chính của đề tài: Đánh giá tính an toàn và tính sinh miễn dịch của vắc 

xin bại liệt bất hoạt IPOVAC do POLYVAC sản xuất. 
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Mục tiêu cụ thể: 

Giai đoạn I:    

 Đánh giá tính an toàn của vắc xin bại liệt bất hoạt IPOVAC trên người lớn 

tình nguyện khỏe mạnh. 

Giai đoạn II:  

 Đánh giá tính an toàn của vắc xin bại liệt bất hoạt IPOVAC trên trẻ 2-5 

tháng tuổi khỏe mạnh. 

 Đánh giá tính sinh miễn dịch của vắc xin bại liệt bất hoạt IPOVAC trên trẻ 

2-5 tháng tuổi khỏe mạnh. 

 Xác định liều tiêm, đường tiêm thích hợp cho văc xin IPOVAC. 

Giai đoạn III: 

 Đánh giá tính an toàn của vắc xin bại liệt bất hoạt IPOVAC trên trẻ 2-5 

tháng tuổi khỏe mạnh. 

 Đánh giá tính sinh miễn dịch của vắc xin bại liệt bất hoạt IPOVAC trên trẻ 

2-5 tháng tuổi khỏe mạnh. 

 So sánh tính an toàn và tính sinh miễn dịch giữa vắc xin bại liệt bất hoạt 

IPOVAC với đối chứng là vắc xin Imovax Polio của Pháp. 
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CH  NG 1.   I T ỢNG VÀ PH  NG PH P NGHIÊN CỨU 

1.1.   I T ỢNG NGHIÊN CỨU: 

- Người lớn từ 18 – 40 tuổi khỏe mạnh, đủ tiêu chuẩn tham gia nghiên cứu ( giai 

đoạn 1) 

- Trẻ em khỏe mạnh từ 2 - 5 tháng tuổi, cả 2 giới ở 2 giai đoạn:  2 và 3 là 1140 

trẻ 

- Sinh đủ tháng (>=37 tuần); 

- Trọng lượng khi sinh >= 2500 gam; 

- Chưa tiêm hoặc uống vắc xin bất kỳ vắc xin nào có chứa thành phần vắc xin 

bại liệt; 

- Không mắc các bệnh cấp tính được đánh giá qua thăm khám lâm sàng và hỏi 

tiền sử sức khỏe trước khi tham gia vào nghiên cứu; 

1.2.  ỊA  IỂM NGHIÊN CỨU: 

- 10 xã thuộc huyện Thanh Sơn - Phú Thọ 

- 10 xã thuộc huyện Vũ Thư - Thái Bình 

1.3. PH  NG PH P NGHIÊN CỨU: 

1.3.1. Thiết kế nghiên cứu: 

- Sử dụng thiết kế nghiên cứu thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên, mù k p, có đối 

chứng bằng giả dược (giai đoạn 1) 

 

Hình 1: Sơ đồ tuyển chọn và phân nhóm đối tượng tham gia thử nghiệm lâm sàng giai đoạn 1 

 

- Sử dụng thiết kế nghiên cứu thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên, mù đơn, có đối 

chứng bằng vắc xin bại liệt tiêm IMOVAX
®

 - IPV của Sanofi Pasteur, Pháp 

(giai đoạn 2) 

60 người lớn 18 – 40 tuổi 

Nhóm nghiên cứu 

30 người đủ tiêu chuẩn  

tiêm 3 liều vắc xin IPOVAC 

(3:10:10 đơn vị KN D) 

Khám sàng lọc 

90 người lớn 18 – 40 tuổi 

Nhóm đối chứng 

30 người đủ tiêu chuẩn  

tiêm3 liều giả dược 
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Hình 2: Sơ đồ tuyển chọn và phân nhóm đối tượng tham gia thử nghiệm lâm sàng giai đoạn 2 

 

- Sử dụng thiết kế Nghiên cứu thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên, mù k p, đa 

trung tâm, có đối chứng bằng vắc xin bại liệt tiêm IMOVAX® - POLIO do 

công ty Sanofi Pasteur, Pháp sản xuất nhằm đánh giá đáp ứng miễn dịch và tính 

an toàn trên 1140 trẻ em từ 2 – 5 tháng tuổi, so sánh với đáp ứng miễn dịch và 

tính an toàn của vắc xin bại liệt tiêm IMOVAX® - POLIO do công ty Sanofi 

Pasteur, Pháp sản xuất đang lưu hành ở Việt Nam ( giai đoạn 3) 

 

Hình 3: Sơ đồ tuyển chọn và phân nhóm đối tượng tham gia thử nghiệm lâm sàng giai đoạn 3 

 

 

292 trẻ từ 2-5 tháng tuổi 

 

Khám, loại trừ 

VàoNC:  240 trẻ 

Nhóm D: 60 trẻ 

Tiêm 3 liều, mỗi liều 

theo công thức 1,5:5:5 

đơn vị KN D 

Nhóm B: 60 trẻ 

Tiêm 3 liều, mỗi liều 

theo công thức 3:10:10 

đơn vị KN D 

 

Nhóm C:  60 trẻ 

Tiêm 3 liều, mỗi liều 

theo công thức 6:20:20 

đơn vị KN D 

 

Nhóm E:60 trẻ 

Tiêm 3 liều vắc xin bại 

liệt IMOVAX, Pháp 

 

Tư vấn: 350 trẻ tiềm năng 

 

Lấy ICF 58 trẻ bố/mẹ không chấp thuận  

cho tham gia NC 

52 trẻ không đủ tiêu chuẩn hoặc 

không được tuyển do đã tuyển đủ đối tượng 
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- Vắc xin nghiên cứu  

Một trong những mục tiêu của nhiệm vụ là sản xuất được 15.000 liều vắc xin bại 

liệt bất hoạt dùng cho TNLS 3 giai đoạn, chúng tôi đã thực hiện được dựa vào việc 

nâng công suất và nghiên cứu, lựa chọn qui trình tối ưu nhất, cụ thể đã hoàn thiện 

từng giai đoạn trong sản xuất và đã sản xuất được 6 loạt vắc xin bán thành phẩm bất 

hoạt  và 4 loạt vắc xin thành phẩm đạt tiêu chuẩn cơ sở và tiêu chuẩn theo WHO-TRS 941, 

đã được Viện kiểm định vắc xin và Sinh phẩm (NICVB) cấp chứng nhận chất lượng.  

Cụ thể:  

- Sản xuất vắc xin bán thành phẩm bại liệt bất hoạt typ 1: 2 loạt  

Týp Tên mẫu Hiệu giá (DU/ml) Thể tích thu được (ml) 

1 
IPBM-0413-BH 633 180 

IPBM-0315-BH 718 1000 

 

- Sản xuất vắc xin bán thành phẩm bại liệt bất hoạt typ 2: 2 loạt  

Týp Tên mẫu Hiệu giá (DU/ml) Thể tích thu được (ml) 

2 
IPBM-0213-BH 3114 96 

IPBM-0515-BH 442 4000 

 

- Sản xuất vắc xin bán thành phẩm bại liệt bất hoạt typ 3: 2 loạt  

Týp Tên mẫu Hiệu giá (DU/ml) Thể tích thu được (ml) 

3 
IPBM-0313-BH 2571 75 

IPBM-0215-BH 75 2000 

  

Theo như đề cương được phê duyệt năm 2015, chúng tôi cần sản xuất 3 loạt vắc xin 

thành phẩm theo 3 công thức kháng nguyên ( IPOVAC lot: 0114, 0214, 0314) và 1 

loạt Placebo dùng cho TNLS 3 giai đoạn nhưng do thời gian nghiệm thu giai đoạn 

2 k o dài nên vắc xin đã sản xuất không đủ hạn sử dụng để TNLS giai đoạn 3.  

Kết quả nghiên cứu giai đoạn 2 cho ph p kết luận mức độ an toàn của vắc xin (theo 

các hàm lượng kháng nguyên khác nhau) và chọn hàm lượng kháng nguyên tối ưu 

(3:10:10 đợn vị kháng nguyên D tương ứng với typ 1,2,3) để có đủ đáp ứng miễn 

dịch phòng bệnh và an toàn nhất. Do vậy chúng tôi sản xuất thêm 1 loạt 

IPOVAC#0118 với công thức kháng  nguyên 3:10:10 để dùng cho TNLS giai đoạn 

3  

Tên sản phẩm  ơn vị tính Số lượng 
Theo kế 

hoạch 

Thực tế đạt 

được 
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IPOVAC#0114 Liều 1.582 

15.000 16.909 
IPOVAC#0214 Liều 6.349 

IPOVAC#0314 Liều 6.456 

IPOVAC#0118 Liều 2.522 

Placebo#0114 Liều 1.076 1.000 1.076 

 

 Bảng 1. Thông tin về vắc xin nghiên cứu 

Nhà sản xuất POLYVAC, Việt Nam 

Tên vắcxin IPOVAC 

Lô số IP0114 IP0214 IP0314 IP0118 

Ngày sản xuất 07/2014 07/2014 07/2014 04/2018 

Hạn sử dụng: 07/2016 07/2016 07/2016 04/2020 

Thành phần 

(Hàm lượng 

kháng nguyên D) 

T p 1: 1,5 DU;  

T p 2: 5 DU;  

T p 3: 5 DU; 

Al(OH)3: 300 

µg 

T p 1: 3 DU;  

T p 2: 10 DU;  

T p 3: 10 DU; 

Al(OH)3: 300 

µg 

T p 1: 6 DU;  

T p 2: 20 DU;  

T p 3: 20 DU; 

Al(OH)3: 300 

µg 

T p 1: 3 DU;  

T p 2: 10 DU;  

T p 3: 10 DU; 

Al(OH)3: 300 

µg 

Bảo quản +2
o
C đến +8

o
C. Không để đông băng. 

Chỉ định Phòng bệnh bại liệt 3 t p cho trẻ em từ 2 tháng tuổi 

Đường dùng Tiêm bắp 

Liều dùng 0,5ml/liều x 3 liều, cách nhau 30+3 ngày 

Bào chế Dạng hỗn dịch trong suốt 

 

Bảng 2. Thông tin về vắc xin đối chứng 

Nhà sản xuất Sanofi Pasteur, Pháp 

Tên vắcxin IMOVAX
®

-POLIO 

Lô số L0257-2 P1A84 

Ngày sản xuất 09/2014 06/2018 

Hạn sử dụng: 08/2017 05/2020 

Thành phần (Hàm 

lượng kháng nguyên 

D) 

T p 1 (Mahoney) 40 DU 

T p 2 (MEF1) 8 DU  

    T p 3 (Saukett) 32 DU 

Bảo quản +2
o
C đến +8

o
C. Không để đông băng 

Chỉ định Phòng bệnh bại liệt 3 t p cho trẻ em từ 2 tháng tuổi 

Đường dùng Tiêm bắp 
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Liều dùng 0,5ml/liều x 3 liểu 

Bào chế Dạng dung dịch tiêm 

 

1.3.2. Phương pháp nghiên cứu: 

Phương pháp thống kê 

Các phân tích thống kê được thực hiện bằng phần mềm Stata phiên bản 13.1 

(4905 Lakeway Drive, College Station, Texas 77845, USA). 

Phân tích các đặc điểm của đối tượng như tuổi, giới tính, trọng lượng cơ thể, 

thân nhiệt: Các chỉ số này được mô tả bằng tỷ lệ (nếu là biến định tính) hoặc bằng 

giá trị trung bình và độ lệch chuẩn (nếu là biến định lượng). Kết quả giữa các nhóm 

được so sánh thống kê bằng phép kiểm định Khi bình phương (nếu là biến định 

tính) hoặc ph p kiểm định Student (còn gọi là t-test) để tính giá trị P. 
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CH  NG 2: KẾT QUẢ VÀ BÀN LUẬN 

2.1. Giai đoạn 1: 

2.1.1.Tính an toàn 

-  Các AE tại chỗ và toàn thân trong 30 phút sau tiêm: Không có 

-  Các AE tại chỗ trong vòng 7 ngày sau tiêm mỗi liều (ngày 0 đến ngày 7) 

Bảng 3: Các AE tại chỗ tiêm trong 7 ngày sau mỗi liều tiêm 

Triệu chứng 
Nhóm vắc xin nghiên cứu 

(90 mũi tiêm) 

Nhóm giả dược 

(81 mũi tiêm) 

 

p 

Đau 1 (1,1%) 5 (6,2%) 0,16 

Ngứa 0 0  

Phù nề 0 0  

Quầng đỏ 0 0  

Sưng tấy 0 1 (1,1%) 0,95 

Áp xe vô khuẩn 0 0  

Áp xe nhiễm khuẩn 0 0  

 

Bảng 3 cho thấy sự khác nhau về triệu chứng đau và sưng tấy ở 2 nhóm 

không có   nghĩa thống kê (p>0,05) 

-  Các AE tại chỗ từ ngày 8 đến ngày tiêm liều tiếp theo hoặc ngày lấy máu lần 4 

Không ghi nhận trường hợp nào trong nghiên cứu này. 

-  Các phản ứng toàn thân không mong muốn trong vòng 7 ngày sau tiêm mỗi liều 

Bảng 4: Các AE toàn thân trong vòng 7 ngày sau mỗi liều tiêm 

Biến cố bất lợi 

(AE) 

Nhóm vắc xin  

(n=90 mũi tiêm) 

Nhóm giả dược  

(n=81 mũi tiêm) 

p 

Số 

lượt 

Tỷ lệ 

(%) 

Mức 

độ 

nặng 

nhất 

(1-3) 

Thời 

gian kéo 

dài tối 

đa 

(ngày) 

Số 

lượt 

Tỷ 

lệ 

(%) 

Mức 

độ 

nặng 

nhất 

(1-3) 

Thời 

gian 

kéo dài 

tối đa 

(ngày) 

 

Trong dự kiến          

Sốt 
(1)

 0 - -  - 2 2,5 1 1 0,9

5 

Đau / nhức đầu 2 2,2 1 1 2 2,5 1 3 1,0 

Chán ăn 0 - - - 0 - - -  
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Biến cố bất lợi 

(AE) 

Nhóm vắc xin  

(n=90 mũi tiêm) 

Nhóm giả dược  

(n=81 mũi tiêm) 

p 

Số 

lượt 

Tỷ lệ 

(%) 

Mức 

độ 

nặng 

nhất 

(1-3) 

Thời 

gian kéo 

dài tối 

đa 

(ngày) 

Số 

lượt 

Tỷ 

lệ 

(%) 

Mức 

độ 

nặng 

nhất 

(1-3) 

Thời 

gian 

kéo dài 

tối đa 

(ngày) 

 

Buồn nôn 1 1,1 1 2 0 0 - - 1,0 

Nôn 0 - - - 0 - - -  

Tiêu chảy >3 

lần/ngày 

0 - - - 0 - - -  

Phát ban 0 - - - 0 - - -  

Phù mặt 0 - - - 0 - - -  

Phù toàn thân 0 - - - 0 - - -  

Ngoài dự kiến          

Ho 1 1,1 3 3 0 - - - 1,0 

Hắt hơi/sổ mũi 1 1,1 3 3 1 1,2 1 2 1,0 

Có bất kì AE toàn 

thân nào 
4 4,4 3 3 4 4,9 1 3 

1,0 

Ghichú: 
(1)
Đối tượng được coi là có sốt nếu thân nhiệt đo được ≥37,5

 o
C và được phân độ 

như sau: Độ 1: 37,5-38,4
o
C; Độ 2: 38,5-39,4

o
C; Độ 3: ≥39,5

o
C 

Bảng 4 cho thấy trong vòng 7 ngày sau tiêm mỗi liều sự khác nhau về các 

AE toàn thân trong vòng 7 ngày sau mỗi liều tiêm ở 2 nhóm là không có   nghĩa 

thống kê (p>0.05) 

-  Các AE toàn thân từ ngày 8 đến ngày 28-30 sau tiêm mỗi liều 

Bảng 5: Các AE toàn thân từ ngày 8 đến ngày 28-30 sau mỗi liều tiêm 

Biến cố bất lợi 

(AE) 

Nhóm vắc xin  

(n=90 mũi tiêm) 

Nhóm giả dược  

(n=81 mũi tiêm) 

p 

Số 

lượt 

Tỷ lệ 

(%) 

Mức độ 

nặng 

nhất (1-

3) 

Thời gian 

kéo dài 

tối đa 

(ngày) 

Số 

lượt 

Tỷ 

lệ 

(%) 

Mức 

độ 

nặng 

nhất 

(1-3) 

Thời 

gian 

kéo dài 

tối đa 

(ngày) 

 

Trong dự kiến          

Sốt 
(1)

 5 5,5 2 1 4 4,9 2 3 1,0 
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Biến cố bất lợi 

(AE) 

Nhóm vắc xin  

(n=90 mũi tiêm) 

Nhóm giả dược  

(n=81 mũi tiêm) 

p 

Số 

lượt 

Tỷ lệ 

(%) 

Mức độ 

nặng 

nhất (1-

3) 

Thời gian 

kéo dài 

tối đa 

(ngày) 

Số 

lượt 

Tỷ 

lệ 

(%) 

Mức 

độ 

nặng 

nhất 

(1-3) 

Thời 

gian 

kéo dài 

tối đa 

(ngày) 

 

Đau / nhức đầu 0 - - - 5 6,2 1 3 1,0 

Chán ăn 0 - - - 1 1,2 1 1 1,0 

Buồn nôn 1 1,1 1 5 0 - - - 1,0 

Nôn 0 - - - 0 - - -  

Tiêu chảy >3 

lần/ngày 

0 - - - 0 - - -  

Phát ban 0 - - - 0 - - -  

Phù mặt 0 - - - 0 - - -  

Phù toàn thân 0 - - - 0 - - -  

Ngoài dự kiến          

Ho 2 2,2 1 2 1 1,2 1 3 1.0 

Hắt hơi/sổ mũi 1 1,1 1 2 2 2,5 1 2 1.0 

Chóng mặt 1 1,1 1 5 1 1,2 1 3 1.0 

Đau người 1 1,1 1 2 0 - - - 1.0 

Khó chịu 1 1,1 1 2 0 - - - 1.0 

Đau lưng 0 - - - 1 1,2 2 8 1.0 

Đau bụng 0 - - - 1 1,2 2 8 1.0 

Có bất kì AE 

toàn thân nào 
4 4,4 2 5 9 11,1 2 8 

 

0.17 

 

Bảng 5 cho thấy sự khác nhau về các AE toàn thân trong vòng ngày 8 đến 

ngày 28-30 sau tiêm mỗi liềuở 2 nhóm là không có   nghĩa thống kê (p>0.05). 

-  Các biến cố bất lợi nghiêm trọng trong vòng 31 ngày sau tiêm (ngày 0 đến 

ngày 31 sau tiêm liều 3). 

  + Các biến cố bất lợi nghiêm trọng nguy hiểm đến tính mạng 

Không có biến cố bất lợi nghiêm trọng nguy hiểm đến tính mạng nào được 

báo cáo trong nghiên cứu này. 

+ Các biến cố bất lợi nghiêm trọng không nguy hiểm đến tính mạng 
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Không có biến cố bất lợi nghiêm trọng không nguy hiểm đến tính mạng nào 

được báo cáo trong nghiên cứu này. 

+ Các biến cố bất lợi nghiêm trọng dẫn đến việc phải dừng vắc xin nghi n 

cứu hoặc dừng nghiên cứu sớm 

Không có biến cố bất lợi nào dẫn đến việc phải dừng vắc xin nghiên cứu và/hoặc 

dừng nghiên cứu sớm ghi nhận trong nghiên cứu này 

2.1.2.  ánh giá kết quả xét nghiệm 

2.1.2.1. So sánh các chỉ số xét nghiệm huyết học và sinh hóa máu sau tiêm vắc 

xin/giả dược giữa hai nhóm nghiên cứu 

Bảng 6: So sánh các chỉ số xét nghiệm huyết học và sinh hóa máu 31 ngày sau 

tiêm vắc xin/giả dược liều 1 giữa hai nhóm nghiên cứu 

Kết quả trong bảng 6 cho thấy sự khác biệt về số đối tượng có chỉ số ngoài 

giá trị bình thường tại thời điểm 31 ngày sau tiêm mũi 1 ở 2 nhóm tiêm vắc xin và 

giả dược không có   nghĩa thống kê. 

Chỉ số xét 

nghiệm máu 

(khoảng giá 

trị bình 

thường và 

đơn vị tính) 

Nhóm vắc xin (n=30) Nhóm giả dược(n=27) p 

(kiểm 

định 

Wilcoxon 

rank 

sum) 

Số đối tượng có 

chỉ số ngoài giá 

trị bình thường 

Tỷ lệ 

% 

Số đối tượng 

có chỉ số ngoài 

giá trị bình 

thường 

Tỷ lệ % 

Hồng cầu  

(4,2-5,4 T/L) 

1 

 
3,3 0 0 1,0 

Bạch cầu  

(5-10 G/L) 
0 0 1 3,7 1,0 

Tiểu cầu  

(150-500 G/L) 
0 0 1 

3,7 
1,0 

AST 

(≤37 U/L) 
3 10 1 

3,7 
1,0 

ALT 

(≤40 U/L) 
3 10 3 9 1,0 

Ure huyết  

(2,5-7,5 

mmol/L) 

0 0 0 0 1,0 
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Bảng 7 : So sánh các chỉ số xét nghiệm huyết học và sinh hóa máu 28 ngày sau 

tiêm vắc xin/giả dược liều 2 giữa hai nhóm nghiên cứu 

Chỉ số xét 

nghiệm máu 

(khoảng giá 

trị bình 

thường và 

đơn vị tính) 

Nhóm vắc xin (n=30) 
Nhóm giả dược 

(n=24) 

p 

(kiểm 

định 

Wilcoxon 

rank 

sum) 

Số đối tượng có 

chỉ số ngoài giá 

trị bình thường 

Tỷ lệ 

% 

Số đối tượng 

có chỉ số ngoài 

giá trị bình 

thường 

Tỷ lệ % 

Hồng cầu  

(4,2-5,4 T/L) 
2 6,7 0 0 1,0 

Bạch cầu  

(5-10 G/L) 
1 3,3 3 12,5 1,0 

Tiểu cầu  

(150-500 G/L) 
1 3,3 1 4,2 1,0 

AST 

(≤37 U/L) 
2 6,7 0 0 1,0 

ALT 

(≤40 U/L) 
2 6,7 0 0 1,0 

Ure huyết  

(2,5-7,5 

mmol/L) 

1 3,3 0 0 1,0 

 

Kết quả trong bảng 7 cho thấy sự khác biệt về số đối tượng có chỉ số ngoài 

giá trị bình thường tại thời điểm 28 ngày sau tiêm mũi 1 ở 2 nhóm tiêm vắc xin và 

giả dược không có   nghĩa thống kê. 

 

Bảng 8: So sánh các chỉ số xét nghiệm huyết học và sinh hóa máu 30 ngày sau 

tiêm vắc xin/giả dược liều 3 giữa hai nhóm nghiên cứu 

Chỉ số xét 

nghiệm máu 

(khoảng giá trị 

bình thường 

và đơn vị tính) 

Nhóm vắc xin (n=30) 
Nhóm giả dược 

(n=22) 

p 

(kiểm 

định 

Wilcoxon 

rank 

sum) 

Số đối tượng 

có chỉ số ngoài 

giá trị bình 

Tỷ lệ 

% 

Số đối tượng 

có chỉ số ngoài 

giá trị bình 

Tỷ lệ % 
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thường thường 

Hồng cầu  

(4,2-5,4 T/L) 

 

1 
3,3 0 0 1,0 

Bạch cầu  

(5-10 G/L) 
2 6,7 0 0 1,0 

Tiểu cầu  

(150-500 G/L) 
1 3,3 0 0 1,0 

AST 

(≤37 U/L) 
1 3,3 0 0 1,0 

ALT 

(≤40 U/L) 
2 6,7 3 13,6 1,0 

Ure huyết  

(2,5-7,5 

mmol/L) 

0 0 0 0 1,0 

 

Kết quả trong bảng trên cho thấy sự khác biệt về số đối tượng có chỉ số 

ngoài giá trị bình thường tại thời điểm 30 ngày sau tiêm mũi 3 ở 2 nhóm tiêm vắc 

xin và giả dược không có   nghĩa thống kê. 

2.1.2.2. Sự thay đổi các chỉ số xét nghiệm huyết học và sinh hóa máu theo mức 

độ tăng hoặc giảm ở từng chỉ số 

Bảng 9. Sự thay đổi chỉ số hồng cầu theo mức độ tăng hoặc giảm so với giá trị 

bình thường ở 2 nhóm nghiên cứu (4,0-5,4 T/l) 

Chỉ số thay 

đổi 

Nhóm tiêm vắc xin  

(90 lượt tiêm) 

Nhóm tiêm giả dược  

(73 lượt tiêm) 

P 

Số lượt đối 

tượng (%) 

Giá trị thay đổi 

cao nhất 

Số lượt đối 

tượng (%) 

Giá trị thay 

đổi cao nhất 

 

Chỉ số tăng 3 (3,3) 5,72 0 0 1,0 

Chỉ số giảm 1 (1,1) 3,9 0 0 1,0 

 

Bảng 10. Sự thay đổi chỉ số bạch cầu theo mức độ tăng hoặc giảm so với giá trị 

bình thường ở 2 nhóm nghiên cứu (4-10 G/l) 

Chỉ số thay 

đổi 

Nhóm tiêm vắc xin 

(90 lượt tiêm) 

Nhóm tiêm giả dược 

(73 lượt tiêm) 

P 

Số lượt đối 

tượng (%) 

Giá trị thay đổi 

cao nhất 

Số lượt đối 

tượng (%) 

Giá trị thay 

đổi cao nhất 
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Chỉ số tăng 3 (3,3) 11,96 4 (5,5) 14,64 1,0 

 

Bảng 11. Sự thay đổi chỉ số tiểu cầu theo mức độ tăng hoặc giảm so với giá trị 

bình thường ở 2 nhóm nghiên cứu (150-450g/l) 

Chỉ số thay 

đổi 

Nhóm tiêm vắc xin  

(90 lượt tiêm) 

Nhóm tiêm giả dược  

(73 lượt tiêm) 

P 

Số lượt đối 

tượng (%) 

Giá trị thay đổi 

cao nhất 

Số lượt đối 

tượng (%) 

Giá trị thay 

đổi cao nhất 

 

Chỉ số giảm 1 (1,1) 135 2 (2,7) 140 1,0 

 

Bảng 12. Sự thay đổi chỉ sốAST theo mức độ tăng hoặc giảm so với giá trị bình 

thường ở 2 nhóm nghiên cứu (≤37 U/l) 

Chỉ số 

thay đổi 

Nhóm tiêm vắc xin  

(90 lượt tiêm) 

Nhóm tiêm giả dược  

(73 lượt tiêm) 

P 

Số lượt đối 

tượng (%) 

Giá trị thay đổi 

cao nhất 

Số lượt đối 

tượng (%) 

Giá trị thay 

đổi cao nhất 

 

Chỉ số tăng 6 (6,7) 67 1 (1,4) 42 1,0 

 

Bảng 13. Sự thay đổi chỉ số ALT theo mức độ tăng hoặc giảm so với giá trị 

bình thường ở 2 nhóm nghiên cứu (≤40U/l) 

Chỉ số 

thay đổi 

Nhóm tiêm vắc xin 

(90 lượt tiêm) 

Nhóm tiêm giả dược 

(73 lượt tiêm) 

P 

Số lượt đối 

tượng (%) 

Giá trị thay đổi 

cao nhất 

Số lượt đối 

tượng (%) 

Giá trị thay 

đổi cao nhất 

 

Chỉ số tăng 7 (7,8) 110 5 (6,85) 58 1,0 

 

Bảng 14. Sự thay đổi chỉ số Ure theo mức độ tăng hoặc giảm so với giá trị bình 

thường ở 2 nhóm nghiên cứu (2,5-7,5 mmol/l) 

Chỉ số 

thay đổi 

Nhóm tiêm vắc xin 

(90 lượt tiêm) 

Nhóm tiêm giả dược 

(73 lượt tiêm) 

P 

Số lượt đối 

tượng (%) 

Giá trị thay đổi 

cao nhất 

Số lượt đối 

tượng (%) 

Giá trị thay 

đổi cao nhất 

 

Chỉ số tăng 1 (1,1) 10   1,0 

 

Qua các bảng 9, 10, 11, 12, 13 và 14 cho thấy khi xem xét sự thay đổi các 

chỉ số xét nghiệm huyết học và sinh hóa máu theo mức độ tăng hoặc giảm ở từng 
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chỉ số kết quả x t nghiệm giữa 2 nhóm là không có   nghĩa thống kê. Sự thay đổi 

này chủ yếu là tăng men gan tuy nhiên sự tăng này là không đáng kể (110/40) 

2. 2.Giai đoạn 2: 

2.2.1.  ánh giá tính an toàn 

2.2.1.1.  Các AE tại chỗ và toàn thân trong 30 phút sau tiêm 

-  Các AE tại chỗ và toàn thân trong 30 phút sau tiêm liều 1 

 Không ghi nhận trẻ nào có phản ứng tại chỗ và toàn thân trong 30 phút sau 

tiêm liều 1. 

- Các AE tại chỗ và toàn thân trong 30 phút sau tiêm liều 2 

 Không ghi nhận trẻ nào có phản ứng tại chỗ và toàn thân trong 30 phút sau 

tiêm liều 2. 

-  Các AE tại chỗ và toàn thân trong 30 phút sau tiêm liều 3 

 Trong 30 phút sau tiêm liều 3, ghi nhận 01 trường hợp có biểu hiện đau, phù 

nề mức độ nhẹ và quầng đỏ đường kính 50mm tại vết tiêm. Trẻ này thuộc nhóm 

tiêm vắc xin đối chứng IMOVAX
®
-Polio.Biểu hiện này hết trong vòng 30 phút 

theo dõi sau tiêm. 

2.2.1.2.  Các AE tại chỗ trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau tiêm mỗi liều 

-  Các AE tại chỗ trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 1 

 Không ghi nhận trẻ nào có AE tại chỗ trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau 

tiêm liều 1. 

-  Các AE tại chỗ trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 2 

 Không ghi nhận trẻ nào có AE tại chỗ trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau 

tiêm liều 2. 

-  Các AE tại chỗ trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 3 

 Không ghi nhận trẻ nào có AE tại chỗ trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau 

tiêm liều 3. 

2.2.1.3.  Các AE toàn thân trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau tiêm mỗi liều 

-  Các AE toàn thân trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 1 

Bảng 15. Tần suất, tỷ lệ, mức độ cao nhất và thời gian dài nhất của các AE toàn thân 

trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 1. 

Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm 

liều 

1,5:5:5 

DU 

(N=55) 

Nhóm 

liều 

3:10:10 

DU 

(N=48) 

Nhóm 

liều 

6:20:20 

DU 

(N=54) 

Nhóm 

chứng 

(IMOVAX
®
 

Polio) 

(N=50) 

Sốt (*) Số lượt  1 (1,8 0 0 3 (6,0;  
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(%; KTC 95%) 0,04-

9,7) 

1,3-16,5) 

Mức độ nặng nhất Độ 1 - - Độ 2 

Thời gian dài nhất (ngày) 1 - - 2 

Nôn 

Số lượt  

(%; KTC 95%) 
0 0 0 

2 (4,0; 0,5-

13,7) 

Mức độ nặng nhất - - - Nhẹ 

Thời gian dài nhất (ngày) - - - 1 

Tiêu chảy 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 

0 

1 (2,1; 

0,05-

11,1) 

0 0 

Mức độ nặng nhất - Nhẹ - - 

Thời gian dài nhất (ngày) - 1 - - 

Quấy khóc 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 0 0 

2 (4,0; 0,5-

13,7) 

Mức độ nặng nhất - - - Vừa 

Thời gian dài nhất (ngày) - - - 1 

(*) Dấu hiệu sốt được phân độ như sau: Độ 1: ≥ 38,0°C đến ≤ 38,5°C; Độ 2: > 

38,5°C đến ≤ 39,5°C; Độ 3: > 39,5°C 

 Bảng 15 cho thấy sự khác biệt về tỷ lệ của các biến cố bất lợi giữa các nhóm 

không có   nghĩa thống kê ở mức 0,05 

-  Các AE toàn thân trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 2 

Bảng 16. Tỷ lệ và mức độ cao nhất của các AE toàn thân trong dự kiến trong vòng 7 

ngày sau tiêm liều 2 

Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm 

liều 

1,5:5:5 

DU 

(N=55) 

Nhóm 

liều 

3:10:10 

DU(N=48) 

Nhóm 

liều 

6:20:20 

DU 

(N=54) 

Nhóm 

chứng 

(IMOVAX
®
 

Polio) 

(N=50) 

Sốt (*) 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 

1 (1,8; 

0,05-9,7) 

2 (4,2; 

0,5-14,3) 

2 (3,7; 

0,5-12,7) 

6 (12,0; 4,5-

24,3) 

Mức độ nặng nhất Độ 1 Độ 2 Độ 1 Độ 2 

Thời gian dài nhất (ngày) 2 4 1 3 

Nôn 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 0 0 

1 (2,0; 0,05-

10,6) 

Mức độ nặng nhất - - - Nhẹ 
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Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm 

liều 

1,5:5:5 

DU 

(N=55) 

Nhóm 

liều 

3:10:10 

DU(N=48) 

Nhóm 

liều 

6:20:20 

DU 

(N=54) 

Nhóm 

chứng 

(IMOVAX
®
 

Polio) 

(N=50) 

Thời gian dài nhất (ngày) - - - 4 

Tiêu chảy 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 

1 (2,1; 

0,05-11,1) 
0 0 

Mức độ nặng nhất - Vừa - - 

Thời gian dài nhất (ngày) - 4 - - 

Phát ban 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 

0 0 

1 (1,9; 

0,05-

10,0) 

1 (2,0; 0,05-

10,6) 

Mức độ nặng nhất - - Vừa Nhẹ 

Thời gian dài nhất (ngày) - - 2 2 

Quấy khóc 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 

1 (2,1; 

0,05-11,1) 

3 (5,5; 

1,1-15,4) 

3 (6,0; 1,3-

16,5) 

Mức độ nặng nhất - Nhẹ Nhẹ Vừa 

Thời gian dài nhất (ngày) - 2 4 4 

(*) Dấu hiệu sốt được phân độ như sau: Độ 1: ≥ 38,0°C đến ≤ 38,5°C; Độ 2: > 

38,5°C đến ≤ 39,5°C; Độ 3: > 39,5°C 

 Bảng 16 cho thấy trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 2, sự khác biệt về tỷ lệ của 

các biến cố bất lợi giữa các nhóm không có   nghĩa thống kê ở mức 0,05. 
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-  Các AE toàn thân trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 3 

Bảng 17. Tỷ lệ và mức độ cao nhất của các AE toàn thân trong dự kiến trong vòng 7 

ngày sau tiêm liều 3 

Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm 

liều 

1,5:5:5 

DU 

(N=55) 

Nhóm 

liều 

3:10:10 

DU 

(N=48) 

Nhóm 

liều 

6:20:20 

DU 

(N=54) 

Nhóm 

chứng 

(IMOVAX
®

 

Polio) 

(N=50) 

Sốt (*) 

Số lượt  

(%; KTC 95%) 

4 (7,3; 

2,0-17,6) 

5 (10,4; 

3,5-22,7) 

3 (5,6; 

1,2-

15,4) 

2 (4,0; 0,5-

13,7) 

Mức độ nặng nhất Độ 2 Độ 2 Độ 2 Độ 1 

Thời gian dài nhất (ngày) 3 3 2 2 

Nôn 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 

0 

1 (2,1; 

0,05-

11,1) 

0 0 

Mức độ nặng nhất - Nhẹ - - 

Thời gian dài nhất (ngày) - 2 - - 

Tiêu chảy 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 

1 (1,8; 

0,05-9,7) 

1 (2,1; 

0,05-

11,1) 

0 
1 (2,0; 0,05-

10,6) 

Mức độ nặng nhất Vừa Vừa - Vừa 

Thời gian dài nhất (ngày) 5 2 - 1 

Phát ban 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 

0 
1 (2,1; 

0,1-11,3) 

1 (1,9; 

0,05-

10,0) 

0 

Mức độ nặng nhất - Nhẹ Nhẹ - 

Thời gian dài nhất (ngày) - 2 1 - 

Quấy khóc 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 

2 (3,8; 

0,5-13,0) 

1 (2,1; 

0,1-11,3) 

2 (3,8; 

0,5-

13,2) 

0 

Mức độ nặng nhất Nhẹ Nhẹ Vừa - 

Thời gian dài nhất (ngày) 1 3 5 - 

(*) Dấu hiệu sốt được phân độ như sau: Độ 1: ≥ 38,0°C đến ≤ 38,5°C; Độ 2: > 

38,5°C đến ≤ 39,5°C; Độ 3: > 39,5°C 
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 Bảng 17 cho thấy trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 3, cả 4 nhóm nghiên cứu 

đều ghi nhận không có trường hợp nào có các biểu hiện ở mức độ nặng. 

2.2.1.4.  Các AE ngoài dự kiến sau tiêm mỗi liều 

-  Các AE ngoài dự kiến sau tiêm liều 1 

Bảng 18. Tần suất, tỷ lệ của các AE toàn thân ngoài dự kiến sau tiêm liều 1 

Tên biến cố bất 

lợi 

Nhóm liều 

1,5:5:5 

DU 

(N=55) 

Nhóm liều 

3:10:10 

DU 

(N=48) 

Nhóm liều 

6:20:20 

DU 

(N=54) 

Nhóm 

chứng 

(IMOVA

X
®
 Polio) 

(N=50) 

Tổng 

cộng 

(n=207) 

Đau tai 1 0 0 0 1 

Cảm cúm 1 0 0 0 1 

Ghẻ 1 0 0 0 1 

Hắt hơi 1 0 0 0 1 

Ho 1 0 3 1 5 

Ngạt mũi 0 1 0 0 1 

Ngứa 1 0 0 0 1 

Phát ban 1 0 1 0 2 

Quấy khóc 6 4 6 3 19 

Sốt 8 7 8 11 34 

Sng hạch 0 0 1 0 1 

Táo bón 0 0 0 1 1 

Tiêu chảy 0 1 1 3 5 

Viêm đường hô 

hấp 1 0 2 0 3 

Viêm amydal 0 0 2 0 2 

Viêm họng 3 1 7 4 15 

Viêm phổi 1 0 0 0 1 

Tổng số (%) 26 (47,27) 14 (29,17) 31 (57,44) 23 (46,0) 94 (45,41) 

χ
2
; p 0,006; 

0,94 1,34; 0,25 0,43; 0,31 -  

 Các biến cố bất lợi toàn thân ngoài dự kiến thường gặp nhất sau tiêm liều 1 

là sốt, quấy khóc và viêm họng và ghi nhận ở tất cả các nhóm. Các biến cố bất lợi 

toàn thân khác ghi nhận rải rác ở các nhóm nghiên cứu. So sánh các tỷ lệ này với 

nhóm tiêm vắc xin đối chứng chúng tôi không thấy sự khác biệt có   nghĩa thống 

kê ở mức 5%. 
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-.  Các AE ngoài dự kiến sau tiêm liều 2 

Bảng 19. Tần suất, tỷ lệ của các AE toàn thân ngoài dự kiến sau tiêm liều 2 

Tên biến cố 

bất lợi 

Nhóm liều 

1,5:5:5 DU 

(N=55) 

Nhóm liều 

3:10:10 

DU (N=48) 

Nhóm liều 

6:20:20 

DU 

(N=54) 

Nhóm 

chứng 

(IMOVA

X
®
 Polio) 

(N=50) 

Tổng cộng 

(n=207) 

Cảm cúm 0 0 0 2 2 

Ho 4 0 1 0 5 

Khó chịu 0 1 0 0 1 

Mệt mỏi 0 1 1 1 3 

Ngạt mũi 0 1 0 0 1 

Phát ban 0 0 2 3 5 

Quấy khóc 7 7 4 3 21 

Sốt 9 11 9 5 34 

Tiêu chảy 2 1 1 1 5 

Viêm đường 

hô hấp 1 0 2 0 3 

Viêm da cơ 

địa dị ứng 1 0 0 0 1 

Viêm da liên 

sờn 0 0 1 0 1 

Viêm họng 5 9 4 7 25 

Viêm loét NM 

miệng 0 1 0 0 1 

Viêm tai 0 0 0 1 1 

Tổng số 29 (52,7%) 32 (66,7%) 

25 

(46,3%) 

23 

(46,0%) 

109 

(52,7%) 

χ
2
; p 0,21; 0,65 1,20; 0,27 0,003; 0,98 -  

 Các biến cố bất lợi toàn thân khác ghi nhận rải rác ở các nhóm nghiên cứu. 

Nhìn chung, tỷ lệ đối tượng có bất cứ một biến cố bất lợi toàn thân ngoài dự kiến 

của các nhóm lần lượt là 46,0%; 52,7%; 66,7% và 46,3% ở nhóm vắc xin đối 

chứng, nhóm liều 1,5:5:5 DU, nhóm liều 3:10:10 DU, nhóm liều 6:20:20 DU. So 

sánh các tỷ lệ này với nhóm tiêm vắc xin đối chứng chúng tôi không thấy sự khác 

biệt có   nghĩa thống kê ở mức 5%. 
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-  Các AE ngoài dự kiến sau tiêm liều 3 

Bảng  20. Tần suất, tỷ lệ của các AE toàn thân ngoài dự kiến sau tiêm liều 3 

Tên biến cố 

bất lợi 

Nhóm liều 

1,5:5:5 

DU 

(N=55) 

Nhóm liều 

3:10:10 

DU(N=48) 

Nhóm 

liều 

6:20:20 

DU 

(N=54) 

Nhóm 

chứng 

(IMOVAX
®
 Polio) 

(N=50) 

Tổng cộng 

(n=207) 

Cảm cúm 0 1 1 0 2 

Ho 1 0 0 0 1 

Khó chịu 2 0 0 1 3 

Ngạt mũi 0 1 0 0 1 

Ngứa tai trái 1 0 0 0 1 

Phát ban 0 1 5 2 8 

Quấy khóc 1 2 3 3 9 

Sổ mũi 0 1 1 1 3 

Sốt 11 13 9 9 42 

Thủy đậu 1 0 0 0 1 

Tiêu chảy 1 2 1 2 6 

Viêm đường 

hô hấp 1 1 0 1 3 

Viêm amydal 0 1 1 0 2 

Viêm da 1 0 0 0 1 

Viêm họng 8 7 7 5 27 

Viêm phổi 0 0 0 1 1 

Viêm tai 1 0 0 0 1 

Tổng số 

29 

(52.7%) 30 (62.5% 

28 

(51.9%) 25 (50.0%) 112 (54.1%) 

χ
2
; p 0,03;0,87 0,44; 0,51 0,01; 0,91 -  

 Tương tự như sau tiêm liều 1 và liều 2, các biến cố bất lợi toàn thân ngoài 

dự kiến thường gặp nhất sau tiêm liều 3 là sốt, viêm họng và quấy khóc và ghi nhận 

ở tất cả các nhóm. Các biến cố bất lợi toàn thân khác ghi nhận rải rác ở các nhóm 

nghiên cứu. Nhìn chung, tỷ lệ đối tượng có bất cứ một biến cố bất lợi toàn thân 

ngoài dự kiến của các nhóm lần lượt là 50,0%; 52,7%; 62,5% và 51,9% ở nhóm vắc 

xin đối chứng, nhóm liều 1,5:5:5 DU, nhóm liều 3:10:10 DU, nhóm liều 6:20:20 

DU. So sánh các tỷ lệ này với nhóm tiêm vắc xin đối chứng chúng tôi không thấy 

sự khác biệt có   nghĩa thống kê ở mức 5%. 
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2.2.1.5.Các biến cố bất lợi nghiêm trọng trong vòng 31 ngày sau tiêm (ngày 0 

đến ngày 31 sau tiêm liều 3). 

- Các biến cố bất lợi nghiêm trọng nguy hiểm đến tính mạng 

Không có biến cố bất lợi  nghiêm trọng nguy hiểm đến tính mạng (sốc phản 

vệ,...); không có trường hợp tử vong nào được báo cáo trong nghiên cứu này. 

- Các biến cố bất lợi nghiêm trọng không nguy hiểm đến tính mạng 

Trong quá trình tham gia nghiên cứu, có 18 trường hợp nhập viện điều trị 

bệnh gặp ở 16 trẻ (có 2 trẻ nhập viện 2 lần). Các trường hợp này đã được nghiên 

cứu viên thu thập thông tin, phân tích mối liên quan đến sản phẩm nghiên cứu và 

báo cáo cho nhà tài trợ cũng như hội đồng đạo đức cơ sở, Ban đánh giá vấn đề đạo 

đức trong nghiên cứu y sinh học, Bộ Y tế. 
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Bảng 22:Các SAE ghi nhận từ ngày tiêm vắc xin nghiên cứu đến khi hoàn thành nghiên cứu. 

Mã số  

đối 

tượng 

Nhóm NC 
Ngày  

khởi phát 

Thời điểm xuất 

hiện so với các 

liều tiêm 

Ngày  

nhập 

viện 

Chẩn đoán Kết quả 
Hoàn thành 

nghiên cứu 

05-0019 IMOVAX
® 

Polio 

17/04/16 24 ngày sau liều 3 19/04/16 Viêm phổi - Viêm mũi 

họng 

Hồi phục không di 

chứng 

Có 

05-0026 IMOVAX
® 

Polio 

26/01/16 ngày tiêm liều 1 27/01/16 Xuất huyết giảm tiểu cầu 

tự miễn 

Hồi phục không di 

chứng 

Dừng NC 

trước liều 2 

(chống chỉ 

định) 

09-0016 IMOVAX
® 

Polio 

26/03/16 1 ngày sau liều 1 05/04/16 Sốt phát ban chưa rõ 

nguyên nhân - Viêm thanh 

quản/ Rối loạn tiêu hóa 

Hồi phục không di 

chứng 

Có 

05-0044 Liều 1,5:5:5 

DU 

12/05/16 17 ngày sau liều 3 20/05/16 Viêm phổi/ viêm mũi 

họng cấp. 

Hồi phục không di 

chứng 

Có 

07-0020 Liều 1,5:5:5 

DU 

20/04/16 27 ngày sau liều 2 23/04/16 Viêm mũi họng cấp/Tiêu 

chảy do Rota 

Hồi phục không di 

chứng 

Có 

07-0013 Liều 1,5:5:5 

DU 

17/02/16 22 ngày sau liều 2 18/02/16 Viêm phổi Hồi phục không di 

chứng 

Có 

02-0003 Liều 3:10:10 

DU 

14/04/16 22 ngày sau liều 3 17/04/16 Viêm phổi- rối loạn tiêu 

hóa 

Hồi phục không di 

chứng 

Có 

03-0010 Liều 3:10:10 29/04/16 5 ngày sau liều 2 29/04/16 Viêm mũi họng Hồi phục không di Có 
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Mã số  

đối 

tượng 

Nhóm NC 
Ngày  

khởi phát 

Thời điểm xuất 

hiện so với các 

liều tiêm 

Ngày  

nhập 

viện 

Chẩn đoán Kết quả 
Hoàn thành 

nghiên cứu 

DU chứng 

04-0009 Liều 3:10:10 

DU 

23/03/16 Ngày tiêm liều 3 04/04/16 Viêm phổi Hồi phục không di 

chứng 

Có 

08-0005 Liều 3:10:10 

DU 

29/03/16 5 ngày sau liều 2 30/03/16 Viêm mũi họng / Rối loạn 

tiêu hóa 

Hồi phục không di 

chứng 

Dừng NC 

trước lấy máu 

3 

08-0005 Liều 3:10:10 

DU 

09/04/16 15 ngày sau liều 2 09/04/16 Viêm mũi họng cấp - viêm 

phổi 

Hồi phục không di 

chứng 

Dừng NC 

trước lấy máu 

3 

09-0014 Liều 3:10:10 

DU 

14/05/16 18 ngày sau liều 3 18/05/16 Viêm mũi họng/ Sốt phát 

ban - Rối loạn tiêu hóa 

Hồi phục không di 

chứng 

Có 

10-0017 Liều 3:10:10 

DU 

16/04/16 50 ngày sau liều 1 19/04/16 Viêm mũi họng/Sốt sau 

tiêm Quinvaxem ngày thứ 

3, rối loạn tiêu hóa 

Hồi phục không di 

chứng 

Dừng NC 

trước liều 2 

02-0001 Liều 6:20:20 

DU 

01/01/16 7 ngày sau liều 1 04/01/16 Viêm phổi/Suy hô hấp Hồi phục không di 

chứng 

Có 

02-0010 Liều 6:20:20 

DU 

27/04/16 3 ngày sau liều 2 28/04/16 Viêm mũi họng cấp/rối 

loạn tiêu hóa 

Hồi phục không di 

chứng 

Có 

05-0024 Liều 6:20:20 29/02/16 5 ngày sau liều 2 01/03/16 Viêm phổi Hồi phục không di Dừng NC 
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Mã số  

đối 

tượng 

Nhóm NC 
Ngày  

khởi phát 

Thời điểm xuất 

hiện so với các 

liều tiêm 

Ngày  

nhập 

viện 

Chẩn đoán Kết quả 
Hoàn thành 

nghiên cứu 

DU chứng trước liều 3 

05-0024 Liều 6:20:20 

DU 

14/03/16 18 ngày sau liều 2 15/03/16 Viêm phế quản phổi/ cúm 

A 

Hồi phục không di 

chứng 

Dừng NC 

trước liều 3 

06-0011 Liều 6:20:20 

DU 

15/04/16 22 ngày sau liều 2 16/04/16 Sốt sau tiêm vắc xin 

Qinvaxem ngày thứ 2 

Hồi phục không di 

chứng 

Có 

  

Theo bảng trên các SAE phân bố ở nhóm tiêm vắc xin đối chứng và nhóm tiêm vắc xin liều 1,5:5:5 DU đều là 3 lượt/3 trẻ; nhóm 

liều 3:10:10 DU là 7 lượt/6 trẻ và nhóm liều 6:20:20 DU là 5 lượt/4 trẻ. Các SAE gặp ở các thời điểm khác nhau trong thời gian tham gia 

nghiên cứu (4 trường hợp sau liều 1; 9 trường hợp sau liều 2 và 5 trường hợp sau liều 3); có 8 trường hợp xảy ra trong vòng 7 ngày sau tiêm 

mỗi liều. 16/18 lượt SAE là do trẻ mắc các bệnh nhiễm trùng cấp tính (viêm đường hô hấp, viêm đường tiêu hóa); 2 trường hợp sốt cao sau 

tiêm vắc xin Quinvaxem và 1 trường hợp sau tiêm phát hiện trẻ bị xuất huyết giảm tiểu cầu tự miễn. Như vậy, các trường hợp SAE đều 

không liên quan đến sản phẩm nghiên cứu. 
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- Các biến cố bất lợi nghiêm trọng dẫn đến việc phải dừng vắc xin nghi n cứu 

hoặc dừng nghiên cứu sớm 

Không có biến cố bất lợi nào dẫn đến việc phải dừng vắc xin nghiên cứu 

và/hoặc dừng nghiên cứu sớm ghi nhận trong nghiên cứu này. 

2.2.2.  ánh giá các chỉ số xét nghiệm 

2.2.2.1. So sánh các chỉ số xét nghiệm máu trước khi tiêm vắc xin nghiên 

cứu/vắc xin đối chứng giữa các nhóm tiêm vắc xin nghiên cứu và nhóm tiêm 

vắc xin đối chứng 

Bảng 22: So sánh các chỉ số xét nghiệm máu lần 1 (trước khi tiêm vắc xin nghiên 

cứu/vắc xin đối chứng liều 1) giữa các nhóm tiêm vắc xin nghiên cứu và vắc xin đối 

chứng 

Chỉ số 
Nhóm liều 

1,5:5:5 DU 

Nhóm liều 

3:10:10 DU 

Nhóm liều 

6:20:20 DU 

Nhóm chứng 

(IMOVAX
®

 

Polio) 

Số đối tượng 52 47 53 45 

Hồng cầu (4,2-5,4 

T/L) 

TB; SD; (KTC 95%) 

4,1; 0,4;  

(3,9-4,2) 

4,1; 0,5;  

(4,0-4,3) 

4,0; 0,5;  

(3,8-4,1) 

4,0; 0,3;  

(3,9-4,0) 

t; p -1,19; 0,24 -1,63; 0,11 -0,13; 0,90 - 

Bạch cầu (5-10 G/L) 

TB; SD; (KTC 95%) 

9,5; 2,3;  

(8,9-10,2) 

9,3; 2,5;  

(8,6-10,1) 

9,1; 2,7;  

(8,3-9,8) 

9,0; 2,6;  

(8,23-9,9) 

t; p -1,03; 0,31 -0,61; 0,55 -0,12; 0,91 - 

Tiểu cầu (150-500 

G/L) 

TB; SD; (KTC 95%) 

437,8; 127,3; 

(402,4-473,3) 

439,6; 102,6; 

(409,5-469,7) 

480,2; 127,2; 

(445,1-515,2) 

443,8; 122,9; 

(406,9-480,7) 

t; p 0,23; 0,86 0,18; 0,86 -1,43; 0,16 - 

AST (≤60 U/L) (*) 

TB; SD; (KTC 95%) 

55,4; 18,8; 

(50,2-60,5) 

58,1; 20,2; 

(52,2-64,0 ) 

56,9; 21,6; 

(51,0-62,8) 

59,3; 19,0; 

(53,9-64,7) 

t; p 1,06; 0,29 0,30; 0,76 0,59; 0,55 - 

ALT (≤50 U/L) (*) 

TB; SD; (KTC 95%) 

35,6; 15,4; 

(31,4-39,9) 

38,64 18,8; 

(32,9-43,9) 

37,8; 15,9; 

(33,5-42,1) 

41,7; 18,1; 

(36,6-46,9) 

t; p 1,84; 0,07 0,89; 0,37 1,17; 0,24 - 

Creatinine (**) 

(Nam: 62-

120µmol/L)  

n, TB; SD; (KTC 

95%) 

28; 32,1; 3,0; 

(31,0-33,3) 

24; 32,8; 3,8; 

(31,2-34,3) 

28; 32,6; 4,2; 

(30,9-34,2) 

28; 32,54; 2,9; 

(31,4-33,7) 
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Chỉ số 
Nhóm liều 

1,5:5:5 DU 

Nhóm liều 

3:10:10 DU 

Nhóm liều 

6:20:20 DU 

Nhóm chứng 

(IMOVAX
®

 

Polio) 

t; p 0,50; 0,62 -0,23; 0,82 -0,04; 0,97 - 

Creatinine (**) 

(Nữ: 53-100 µmol/L) 

TB; SD; (KTC 95%) 

25; 33,0; 3,3; 

(31,7-34,4) 

24; 32,4; 2,8; 

(31,2-33,6) 

26; 32,1; 3,3; 

(30,7-33,4) 

22; 31,8; 3,4; 

(30,3-33,3) 

t; p -1,26; 0,21 -0,61; 0,55 -0,27; 0,79 - 

(*) Trị số AST, ALT bình thường ở trẻ nhỏ tham khảo tại 

http://www.classkids.org/pediatric-lab-values.html 

(**) Trị số Creatinine bình thường ở người lớn trưởng thành. 

  Kết quả trong bảng 22 cho thấy không có sự khác biệt thống kê giữa nhóm vắc xin 

và nhóm vắc xin đối chứng về các chỉ số xét nghiệm công thức máu, chức năng 

gan, chức năng thận trước tiêm vắc xin/vắc xin đối chứng liều 1. 

2.2.2.2. So sánh các chỉ số xét nghiệm máu trước tiêm vắc xin nghiên cứu/vắc 

xin đối chứng liều 3 giữa các nhóm tiêm vắc xin nghiên cứu và nhóm tiêm vắc 

xin đối chứng 

Bảng 23: So sánh các chỉ số xét nghiệm máu lần 2 (trước tiêm vắc xin nghiên cứu/vắc 

xin đối chứng liều 3) giữa các nhóm tiêm vắc xin nghiên cứu và vắc xin đối chứng 

Chỉ số 
Nhóm liều 

1,5:5:5 DU 

Nhóm liều 

3:10:10 DU 

Nhóm liều 

6:20:20 DU 

Nhóm chứng 

(IMOVAX
®

 

Polio) 

Số đối tượng 53 46 53 49 

Hồng cầu (4,2-5,4 

T/L) 

TB; SD; (KTC 95%) 

4,7; 0,4;  

(4,6-4,8) 

4,7; 0,5;  

(4,6-4,9) 

4,7; 0,5;  

(4,6-4,8) 

4,6; 0,4;  

(4,4-4,7) 

t; p -1,24; 0,22 -1,49; 0,14 -1,64 0,10 - 

Bạch cầu (5-10 G/L) 

TB; SD; (KTC 95%) 

10,6; 2,8;  

(9,8-11,3) 

10,3; 2,8; 

(9,4-11,1) 

10,7; 3,1; 

(9,8-11,6) 

9,9; 2,7; 

(9,1-10,7) 

t; p -1,21; 0,23 -0,63; 0,53 -1,34; 0,18 - 

Tiểu cầu (150-500 

G/L) 

TB; SD; (KTC 95%) 

440,5; 110,0; 

(410,2-470,8) 

438,1; 105,5; 

(406,8-469,4) 

467,0; 125,1; 

(432,5-501,9) 

447,5; 119,6; 

(413,3-482,0) 

t; p 0,31; 0,75 0,41, 0,68 -0,80; 0,43 - 

AST (≤60 U/L) (*) 

TB; SD; (KTC 95%) 

59,2; 23,6; 

(52,8-65,6) 

57,0; 16,4; 

(52,2-61,7) 

58,5; 20,3; 

(52,9-64,0) 

54,5; 14,1; 

(50,5-58,5) 

t; p -1,23; 0,22 -0,79; 0,43 -1,15; 0,25 - 

http://www.classkids.org/pediatric-lab-values.html
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Chỉ số 
Nhóm liều 

1,5:5:5 DU 

Nhóm liều 

3:10:10 DU 

Nhóm liều 

6:20:20 DU 

Nhóm chứng 

(IMOVAX
®

 

Polio) 

ALT (≤50 U/L) (*) 

TB; SD; (KTC 95%) 

36,8; 20,2; 

(31,3-42,2) 

34,8; 16,2; 

(30,1-39,4) 

37,9; 17,3; 

(33,2-42,7) 

36,9; 13,1; 

(33,2-40,6) 

t; p 0,03; 0,98 0,72; 0,47 -0,35; 0,73  

Creatinine (**) 

(Nam: 62-

120µmol/L)  

n, TB; SD; (KTC 

95%) 

29; 34,0; 3,1; 

(32,8-35,2) 

24; 33,8; 5,8; 

(31,4-36,3) 

28; 34,9; 3,9; 

(31,1-34,1) 

28; 32,6; 3,9; 

(31,1-34,1) 

t; p 
-1,46; 0,15 -0,88; 0,38 -2,10; 0,04 

(***)  

Creatinine (**) 

(Nữ: 53-100 µmol/L) 

TB; SD; (KTC 95%) 

26; 33,8; 5,4; 

(31,6-35,9) 

24; 34,5; 4,1; 

(32,8-36,3) 

26; 33,4; 3,5; 

(32,0-34,8) 

22; 34,5; 3,3; 

(33,0-36,0) 

t; p 0,56; 0,58 -0,04; 0,97 1,13; 0,26  

(*) Trị số AST, ALT bình thường ở trẻ nhỏ tham khảo 

tạihttp://www.classkids.org/pediatric-lab-values.html 

(**) Trị số Creatinine bình thường ở người lớn trưởng thành. 

(***) p<0,05 

 Kết quả ở bảng 23 cho thấy trong các chỉ số xét nghiệm công thức máu, 

chức năng gan, chức năng thận ở thời điểm trước tiêm liều thứ ba, chỉ có duy nhất 

nồng độ creatinine trong máu ở nhóm tiêm liều 6:20:20 DU cao hơn có   nghĩa 

thống kê (p=0,04) so với nhóm tiêm vắc xin đối chứng. 

2.2.2.3. So sánh các chỉ số xét nghiệm máu 30±3 ngày sau tiêm vắc xin nghiên 

cứu/vắc xin đối chứng liều 3 giữa các nhóm tiêm vắc xin nghiên cứu và vắc xin 

đối chứng 

Bảng 24: So sánh các chỉ số xét nghiệm máu lần 3 (30±3 ngày sau tiêm vắc xin nghiên 

cứu/vắc xin đối chứng liều 3) giữa các nhóm tiêm vắc xin nghiên cứu và vắc xin đối 

chứng 

Chỉ số 
Nhóm liều 

1,5:5:5 DU 

Nhóm liều 

3:10:10 DU 

Nhóm liều 

6:20:20 DU 

Nhóm chứng 

(IMOVAX
®

 

Polio) 

Số đối tượng (*) 48 44 51 47 

Hồng cầu (4,2-5,4 T/L) 

TB; SD; (KTC 95%) 

4,8; 0,5; 

(4,6-4,9) 

4,8; 0,5; 

(4,6-4,9) 

4,7; 0,5; 

(4,6-4,8) 

4,6; 0,5; 

(4,5-4,8) 

http://www.classkids.org/pediatric-lab-values.html
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Chỉ số 
Nhóm liều 

1,5:5:5 DU 

Nhóm liều 

3:10:10 DU 

Nhóm liều 

6:20:20 DU 

Nhóm chứng 

(IMOVAX
®

 

Polio) 

t; p -1,71; 0,09 -1,74; 0,09 -1,10; 0,27  

Bạch cầu (5-10 G/L) 

TB; SD; (KTC 95%) 

10,5; 2,5; 

(9,8-11,2) 

10,1; 2,9; 

(9,2-11,0) 

10,8; 3,0; 

(10,0-11,7) 

10,5; 3,1; 

(9,6-11,4) 

t; p -0,03; 0,98 0,58; 0,57 -0,61; 0,55  

Tiểu cầu (150-500 G/L) 

TB; SD; (KTC 95%) 

413,2; 126,8; 

(376,4-450,1) 

424,5; 131,4; 

(384,6-464,5) 

449,3; 119,7; 

(415,6-483,0) 

403,3; 107,6; 

(371,7-434,8) 

t; p 
-0,41; 0,68 -0,85; 0,40 -2,00; 0,05 

(***)  

AST (≤60 U/L) (*) 

TB; SD; (KTC 95%) 

57,9; 20,7; 

(52,2-63,6) 

56,8; 21,6; 

(50,4-63,1) 

56,3; 19,9; 

(50,7-61,9) 

56,4;15,8; 

(51,7-61,0) 

t; p -0,41; 0,68 -0,10; 0,92 0,01; 0,99  

ALT (≤50 U/L) (*) 

TB; SD; (KTC 95%) 

31,8; 16,7; 

(27,2-36,4) 

34,9; 20,0; 

(29,0-40,7) 

32,8; 16,5; 

(28,2-37,5) 

33,6; 13,0; 

(29,7-37,4) 

t; p 0,59; 0,56 -0,38; 0,71 0,24; 0,81  

reatinine (**) 

(Nam: 62-120µmol/L)  

n, TB; SD; (KTC 95%) 

27; 34,7; 3,9; 

(33,1-36,3) 

24; 33,2; 3,7; 

(31,6-34,7) 

27; 35,5; 4,5; 

(33,7-37,2) 

26; 33,7; 3,3; 

(32,3-35,0) 

t; p -1,05; 0,30 0,49; 0,62 -1,69; 0,10  

Creatinine (**) 

(Nữ: 53-100 µmol/L) 

TB; SD; (KTC 95%) 

26; 35,3; 4,7; 

(33,4-37,2) 

23; 35,3; 3,6; 

(33,8-36,9) 

24; 34,5; 3,4; 

(33,1-36,0) 

21; 34,8; 4,3; 

(32,8-36,7) 

t; p -0,41; 0,68 -0,49; 0,62 0,19; 0,85  

(*) Trị số AST, ALT bình thường ở trẻ nhỏ tham khảo tại 

http://www.classkids.org/pediatric-lab-values.html 

(**) Trị số Creatinine bình thường ở người lớn trưởng thành. 

(***) p=0,05 

Kết quả ở bảng 24 cho thấy chỉ có duy nhất số lượng tiểu cầu ở nhóm tiêm 

liều 6:20:20 DU cao hơn có   nghĩa thống kê (p=0,05) so với nhóm tiêm vắc xin 

đối chứng. Tuy nhiên, trị số trung bình ở cả hai nhóm đều nằm trong giới hạn bình 

thường. 

2.2.3.  ánh giá tính sinh miễn dịch 

Kết quả tính sinh miễn dịch của vắc xin được thể hiện ở các bảng sau: 

http://www.classkids.org/pediatric-lab-values.html
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2.3.1. Hiệu giá kháng thể trung hòa trước và sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên cứu 

Bảng  25. GMT hiệu giá kháng thể trung hòa trước và sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên cứu 

Loại vắc xin (Hàm 

lượng  

kháng nguyên) 

Số  

đối  

tượng 

Vi us ch ng Sabin t p 1 Vi us ch ng Sabin t p 2 Vi us ch ng Sabin t p 3 

GMT (KTC 95%) p GMT (KTC 95%) p GMT (KTC 95%) p 

Trước tiêm liều 1 

IMOVAX
® 

Polio 47 3,77 (2,69-5,28)  5,22 (3,42-7,95)  2,77 (2,12-3,6)  

IPOVAC (1,5:5:5 DU) 52 5,08 (3,78-6,83) 0,18 4,82 (3,44-6,76) 0,77 2,79 (2,27-3,43) 0,96 

IPOVAC (3:10:10 DU) 47 2,93 (2,38-3,63) 0,21 3,72 (2,83-4,88) 0,18 2,65 (2,18-3,21) 0,79 

IPOVAC (6:20:20 DU) 52 3,89 (2,99-5,07) 0,88 4 (3,07-5,21) 0,29 2,54 (2,11-3,06) 0,6 

Ba mươi ngày (±3) sau tiêm liều 2 

IMOVAX
® 

Polio 47 74,17 (53,7-102,45)  41,12 (32,29-52,36)  139,84 (90,04-217,18)  

IPOVAC (1,5:5:5 DU) 52 103,42 (62,15-172,08) 0,27 31,58 (19,58-50,93) <0,001 47,73 (29,29-77,79) <0,01 

IPOVAC ( 3:10:10 DU) 47 224,18 (139,59-

360,04) 

0,002 72,01 (46,21-112,23) 0,03 72,25 (43,58-119,78) 0,05 

IPOVAC (6:20:20 DU) 
52 204,09 (135,54-

307,32) 

<0,001 110,54 (78,32-156,03) <0,001 140,52 (91,34-216,17) 0,99 

Ba mươi ngày (±3) sau tiêm liều 3 

IMOVAX
® 

Polio 47 78,68 (56,34-109,87)  49,81 (37,9-65,45)  115,45 (80,74-165,06)  

IPOVAC (1,5:5:5 DU) 
52 262,92 (182,25-

379,29) <0,001 84,67 (57,64-124,38) 

0,03 

131,46 (83,51-206,93) 

<0,01 

IPOVAC ( 3:10:10 DU) 47 416,49 (295,88-

586,26) <0,001 122,46 (80,21-186,96) 

<0,001 

230,89 (161,9-329,29) 

<0,01 

IPOVAC (6:20:20 DU) 
52 547,29 (371,17-

806,98) <0,001 

233,19 (162,27-

335,11) 

<0,001 308,52 (226,65-

419,96) 

<0,01 
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Hình 4. Trung bình nhân hiệu giá kháng thể trung hòa kháng 3 t p vi r t bại liệt trước khi 

tiêm vắc xin của 4 nhóm nghiên cứu. 

 

 

 

Hình 5. Trung bình nhân hiệu giá kháng thể trung hòa kháng 3 t p vi r t bại liệt thời điểm 

30±3 ngày khi tiêm vắc xin liều 2 ở 4 nhóm nghiên cứu. 
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Hình 6. Trung bình nhân hiệu giá kháng thể trung hòa kháng 3 t p vi r t bại liệt thời điểm 

30±3 ngày sau khi tiêm vắc xin liều 3 ở 4 nhóm nghiên cứu. 

 Bảng 25 và các hình 4, 5, 6 cho thấy trước tiêm liều 1, trung bình nhân hiệu 

giá kháng thể kháng cả 2 t p bại liệt 1, 2 và 3 đều ở mức thấp và không có sự khác 

biệt thống kê ở mức 5% giữa các nhóm nghiên cứu. 
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2.3.2. Mức tăng hiệu giá kháng thể (GMTR) trước và sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên cứu 

Bảng  26. Mức tăng hiệu giá kháng thể (GMTR) trước và sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên cứu 

Loại vắc xin (Hàm 

lượng kháng nguyên) 

Số  

đối 

tượng 

Virus chủng Sabin t p 1 Virus chủng Sabin t p 2 Virus chủng Sabin t p 3 

GMTR (KTC 95%) p GMTR (KTC 95%) p GMTR (KTC 95%) p 

Ba mươi ngày (±3) sau tiêm liều 2 

IMOVAX
® 

Polio 47 19,67 (11,91-32,49)  7,88 (4,61-13,47)  50,55 (29,64-86,21)  

IPOVAC (1,5:5:5 DU) 52 20,34 (10,52-39,33) 0,94 6,55 (3,6-11,93) <0,01 17,1 (9,48-30,85) 0,01 

IPOVAC (3:10:10 DU) 47 76,39 (42,6-137) 0,006 19,38 (10,59-35,46) 0,27 27,3 (16,01-46,53) 0.10 

IPOVAC (6:20:20 DU) 52 52,4 (29,19-94,06) 0,01 27,64 (16,61-45,97) 0,0009 55,27 (34,28-89,13) 0,80 

Ba mươi ngày (±3) sau tiêm liều 3 

IMOVAX
® 

Polio 47 20,86 (12,85-33,88)  9,55 (5,35-17,05)  51,71 (30,47-87,75)  

IPOVAC (1,5:5:5 DU) 52 51,71 (30,47-87,75) 0,01 17,56 (10,77-28,65) 0.11 47,1 (27,95-79,36) 0,74 

IPOVAC (3:10:10 DU) 47 141,92 (88,31-228,07) 0,001 32,96 (19,67-55,22) <0,002 87,23 (58,48-130,13) <0,02 

IPOVAC (6:20:20 DU) 52 140,52 (80,45-245,45) 0,001 58,3 (34,47-98,59) 0,02 121,35 (85,7-171,84) <0,001 
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Hình 7. Tỷ số trung bình nhân hiệu giá kháng thể trung hòa kháng 3 t p vi r t bại liệt thời 

điểm trước khi tiêm vắc xin liều 3 ở 4 nhóm nghiên cứu. 

 

 

 

Hình 8. Tỷ số trung bình nhân hiệu giá kháng thể trung hòa kháng 3 t p vi r t bại liệt thời 

điểm 30±3 ngày sau khi tiêm vắc xin liều 3 ở 4 nhóm nghiên cứu. 

 Bảng 26 và các hình 7, 8 cho thấy tại thời điểm 30 ± 3 ngày sau tiêm liều 3, 

tỷ số trung bình nhân hiệu giá kháng thể ở tất cả các nhóm đều tăng, tỷ số trung 

bình nhân hiệu giá kháng thể kháng cả 3 t p Sabin đều cao hơn có   nghĩa thống kê 

(p<0,05) so với nhóm tiêm vắc xin đối chứng. 
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2.3.3. Tỷ lệ chuyển đổi kháng thể trước và sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên cứu 

Bảng  27. Tỷ lệ chuyển đổi kháng thể (>=4 lần, %) trước và sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên cứu 

Loại vắc xin (Hàm 

lượng kháng nguyên) 

Số  

đối 

tượng 

Vi us ch ng Sabin t p 1 Vi us ch ng Sabin t p 2 Vi us ch ng Sabin t p 3 

Tỷ lệ % (KTC 95%) p Tỷ lệ % (KTC 95%) p Tỷ lệ % (KTC 95%) p 

Ba mươi ngày (±3) sau tiêm liều 2 

IMOVAX
® 

Polio 47 82,98 (71,82-94,13)  74,47 (61,53-87,41)  89,36 (80,21-98,51)  

IPOVAC (1,5:5:5 DU) 52 76,92 (65,08-88,77) 0,45 67,31 (54,12-80,49) 0,43 78,85 (67,37-90,33) 0,16 

IPOVAC (3:10:10 DU) 47 91,49 (83,21-99,77) 0,22 82,98 (71,82-94,13) 0,31 89,36 (80,21-98,51) 1,0 

IPOVAC (6:20:20 DU) 52 88,46 (79,48-97,44) 0,43 88,46 (79,48-97,44) 0,71 92,31 (84,82-99,8) 0,61 

Ba mươi ngày (±3) sau tiêm liều 3 

IMOVAX
® 

Polio 47 87,23 (77,33-97,14)  74,47 (61,53-87,41)  93,62 (86,36-100,87)  

IPOVAC (1,5:5:5 DU) 52 90,38 (82,1-98,67) 0,62 86,54 (76,94-96,13) 0,13 90,38 (82,1-98,67) 0,56 

IPOVAC (3:10:10 DU) 47 93,62 (86,36-100,87) 0,29 95,74 (89,75-101,74) 0,004 97,87 (93,59-102,16) 0,31 

IPOVAC (6:20:20 DU) 52 92,31 (84,82-99,8) 0,4 90,38 (82,1-98,67) 0,04 100 (100-100) 0,06 
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Hình 9. Tỷ lệ chuyển đổi kháng thể trung hòa kháng 3 t p vi r t bại liệt thời điểm 30±3 ngày sau khi 

tiêm vắc xin liều 2 ở 4 nhóm nghiên cứu. 

 

 

Hình 10. Tỷ lệ chuyển đổi kháng thể trung hòa kháng 3 t p vi r t bại liệt thời điểm 30±3 ngày sau khi 

tiêm vắc xin liều 3 ở 4 nhóm nghiên cứu. 

 Bảng 27 và các hình 8, 9 cho thấy tại thời điểm 30 ± 3 ngày sau tiêm liều 2, tỷ lệ 

chuyển đổi kháng thể kháng 3 t p Sabin ở các nhóm đều đạt từ 67,31% (Virus chủng 
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Sabin týp 2, nhóm vắc xin liều 1,5:5:5 DU) đến 92,31% (Virus chủng Sabin t p 3, nhóm 

liều 6:20:20 DU) và không khác biệt có   nghĩa thống kê so với nhóm đối chứng. Tuy 

nhiên, ở nhóm liều 3:10:10 DU và nhóm liều 6:20:20 DUhơn có xu hướng cao hơn và đều 

đạt trên 80%. 

2.3. Giai đoạn 3: 

2.3.1.Tính an toàn 

- Các AE tại chỗ và toàn thân trong 30 phút sau tiêm 

+ Các AE tại chỗ và toàn thân trong 30 phút sau tiêm liều 1 

Bảng 28. Tần suất, tỷ lệ ghi nhận của các AE tức thì sau tiêm liều 1. 

Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®

 Polio) 

N=151 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=749 

p 

Bất kỳ Tần suất (tỷ lệ %) 6 (3,97%) 29 (3,87%) 0,95 

Phản ứng tại chỗ 

Đau Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Ngứa Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Phù nề Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

 Quầng 

đỏ 

Tần suất (tỷ lệ %) 6 (3,97%) 28 (3,74%) 0,89 

Trung bình (mm) 15,75 10,0 0,048 

Thấp nhất – Cao 

nhất (mm) 
1,5 – 25 3 - 28  

Sưng tấy Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Phản ứng toàn thân 

Thân 

nhiệt 

(
o
C) 

Trung bình  

(KTC 95%) 

36,68  

(36,64-36,73) 

36,68 

(36,66-36,70) 
0,83 

Sốt (≥37,5
o
C)*; n 

(%) 
0 1 (0,13%) - 

Đau/ 

Nhức 

đầu 

Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 
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Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®

 Polio) 

N=151 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=749 

p 

Chán ăn Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Buồn 

nôn 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Nôn Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Tiêu 

chảy 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Khó thở Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Thở 

nhanh 

nông 

Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Phát ban Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Phù nền 

mặt 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Phù toàn 

thân 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Lơ mơ Tần suất (tỷ lệ %) 0 1 (0,13%) - 

Tụt 

huyết áp 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Mạch 

nhanh 

nhỏ 

Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Mất 

mạch 

ngoại vi 

Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Lạnh 

chân tay 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Đỏ mặt Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Toát mồ 

hôi 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 



39 
 

* Một trẻ nhóm tiêm vắc xin nghiên cứu sốt 38,3 độ trong 30 phút sau tiêm. 

Trong 30 phút sau tiêm liều 1, ghi nhận 3,97%  đối tượng nhóm tiêm vắc xin đối 

chứng và 3,87% đối tượng nhóm tiêm vắc xin nghiên cứu có ít nhất 1 biến cố bất lợi tại 

chỗ và toàn thân tức thì. Biến cố ghi nhận ở các đối tượng này chủ yếu là quầng đỏ tại vết 

tiêm, với đường kính trung bình là 15,75 mm (min-max: 1,5 – 25) ở nhóm đối chứng và 

10,0mm (min – max: 3-28) ở nhóm nghiên cứu. Ghi nhận 1 trường hợp sốt >37,5
o
C kèm 

theo trẻ có biểu hiện ly bì ở nhóm tiêm vắc xin nghiên cứu  

+ Các AE tại chỗ và toàn thân trong 30 phút sau tiêm liều 2 

Bảng 29. Tần suất, tỷ lệ ghi nhận của các AE tức thì sau tiêm liều 2. 

Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®

 Polio) 

N=140 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=704 

p 

Bất kỳ Tần suất (tỷ lệ %) 11 (7,86%) 23 (3,54%) 0,02 

Phản ứng tại chỗ 

Đau Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Ngứa Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Phù nề Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

 

Quầng 

đỏ 

Tần suất (tỷ lệ %) 9 (6,43%) 21 (2,98%) 0,044 

Trung bình (mm) 11,5 9,5 0,32 

Thấp nhất – Cao 

nhất (mm) 
5 – 20 5 - 20  

Sưng tấy Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Phản ứng toàn thân 

Thân 

nhiệt 

(
o
C) 

Trung bình  

(KTC 95%) 

36,66  

(36,60-36,71) 

36,65 

(36,63-36,67) 
0,89 

Sốt (≥37,5
o
C)*; n 

(%) 
2 (1,43) 2 (0,28%) 0,13 

Đau 

/Nhức 

đầu 

Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 
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Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®

 Polio) 

N=140 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=704 

p 

Chán ăn Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Buồn nôn Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Nôn Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Tiêu chảy Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Khó thở Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Thở 

nhanh 

nông 

Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Phát ban Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Phù nền 

mặt 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Phù toàn 

thân 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Lơ mơ Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Tụt 

huyết áp 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Mạch 

nhanh 

nhỏ 

Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Mất 

mạch 

ngoại vi 

Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Lạnh 

chân tay 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Đỏ mặt Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Toát mồ 

hôi 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

* Cả 4 trẻ đều sốt nhẹ từ 37,5 
o
C đến 38,1

o
C trong 30 phút sau tiêm. 
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 Trong 30 phút sau tiêm liều 2, ghi nhận 7,86%  đối tượng nhóm tiêm vắc xin đối 

chứng và 3,54% đối tượng nhóm tiêm vắc xin nghiên cứu có ít nhất 1 biến cố bất lợi tại 

chỗ và toàn thân tức thì (sự khác biệt có   nghĩa thống kê, p=0,02). Cũng như sau liều 1, 

biến cố ghi nhận ở các đối tượng này chủ yếu là quầng đỏ tại vết tiêm, với đường kính 

trung bình là 11,5 mm (min-max: 5 – 20) ở nhóm đối chứng và 9,5mm (min – max: 5-20) 

ở nhóm nghiên cứu. Ghi nhận 2 trường hợp sốt 37,5-38,1
o
C ở mỗi nhóm nghiên cứu  

+ Các AE tại chỗ và toàn thân trong 30 phút sau tiêm liều 3 

Bảng 30. Tần suất, tỷ lệ ghi nhận của các AE tức thì sau tiêm liều 3. 

Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®

 Polio) 

N=138 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=686 

p 

Bất kỳ Tần suất (tỷ lệ %) 10 (7,25%0 22 (3,20%) 0,025 

Phản ứng tại chỗ 

Đau Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Ngứa Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Phù nề Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Quầng 

đỏ 

Tần suất (tỷ lệ %) 10 (7,25%) 16 (2,33%) 0,003 

Trung bình (mm) 12 10,9 0,33 

Thấp nhất – Cao 

nhất (mm) 
5 – 20 5 - 30  

Sưng tấy Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Phản ứng toàn thân 

Thân 

nhiệt 

(
o
C) 

Trung bình  

(KTC 95%) 

36,61 

(36,58-36,68) 

36,65 

(36,62-36,67) 
0,54 

Sốt (≥37,5
o
C)*; n 

(%) 
0 (0,0) 6 (0,87%) 0,60 

Đau/ 

Nhức 

đầu 

Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Chán ăn Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 
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Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®

 Polio) 

N=138 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=686 

p 

Buồn 

nôn 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Nôn Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Tiêu 

chảy 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Khó thở Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Thở 

nhanh 

nông 

Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Phát ban Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Phù nề 

mặt 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Phù toàn 

thân 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Lơ mơ Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Tụt 

huyết áp 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Mạch 

nhanh 

nhỏ 

Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Mất 

mạch 

ngoại vi 

Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Lạnh 

chân tay 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Đỏ mặt Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

Toát mồ 

hôi 
Tần suất (tỷ lệ %) 0 0 - 

* Cả 6 trẻ đều sốt nhẹ từ 37,5 
o
C đến 38,5

o
C trong 30 phút sau tiêm. 
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 Trong 30 phút sau tiêm liều 3, ghi nhận 7,25%  đối tượng nhóm tiêm vắc xin đối 

chứng và 3,20% đối tượng nhóm tiêm vắc xin nghiên cứu có ít nhất 1 biến cố bất lợi tại 

chỗ và toàn thân tức thì (sự khác biệt có   nghĩa thống kê, p=0,025). Cũng như sau liều 1 

và liều 2, biến cố ghi nhận ở các đối tượng này chủ yếu là quầng đỏ tại vết tiêm, với 

đường kính trung bình là 12,0 mm (min-max: 5 – 20) ở nhóm đối chứng và 10,9mm (min 

– max: 5-30) ở nhóm nghiên cứu. Ghi nhận 6 trường hợp sốt 37,5-38,5
o
C ở nhóm tiêm 

vắc xin nghiên cứu. 

- Các AE tại chỗ trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau tiêm mỗi liều 

+ Các AE trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 1 

Bảng 31. Tần suất, tỷ lệ, mức độ cao nhất và thời gian dài nhất của các AE trong dự kiến 

trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 1. 

Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®
 Polio) 

N=151 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=749 

p 

Bất kỳ 
Số lượt  

(tỷ lệ %; KTC 95%) 

9 

(5,96; 2,18 – 9,74) 

30 

(4,01; 2,60 – 5,41) 

0,28 

Biến cố bất lợi tại chỗ 

Bất kỳ 
Số lượt  

(tỷ lệ %; KTC 95%) 

0 

(0; 0 – 0) 

1 

(0,13; 0,13-0,40) 

- 

 au 

Số lượt  

(%; KTC 95%) 
0 0 

- 

Mức độ nặng nhất - - - 

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
- - 

- 

Ngứa 

Số lượt  

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất - - - 

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
- - 

- 

Phù nề 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất - - - 

Thời gian dài nhất - - - 
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Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®
 Polio) 

N=151 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=749 

p 

(ngày) 

Quầng 

đỏ 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 

1  

(0,13; -0,13 – 0,40) 

1,0 

Mức độ nặng nhất - 1 - 

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
- 2 

- 

Sưng tấy 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất - - - 

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
- - 

- 

Biến cố bất lợi toàn thân 

Bất kỳ 
Số lượt  

(tỷ lệ %; KTC 95%) 

9 

(5,96; 2,18 – 9,74) 

30 

4,00; 2,60 – 5,41) 

0,28 

Sốt (*) 

Số lượt  

(%; KTC 95%) 

6  

(3,97; 0,82 – 7,12) 

26  

(3,47; 2,16 – 4,79) 

0,76 

Mức độ nặng nhất 2 2  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
3 8 

 

 au 

nhức 

đầu 

Số lượt  

(%; KTC 95%) 
0 

1  

(0,13; -0,13 – 0,40) 

1,00 

Mức độ nặng nhất  1  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
 5 

 

Chán 

ăn/b  

kém 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 

2  

(1,32; -0,52 – 3,17) 

3  

(0,40; -0,05 – 0,85) 

0,20 

Mức độ nặng nhất 1 2  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
1 7 

 

Buồn 

nôn 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 0 
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Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®
 Polio) 

N=151 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=749 

p 

Mức độ nặng nhất    

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
  

 

Nôn 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 

2  

(1,32; -0,52 – 3,17) 

1  

(0,13; -0,13 – 0,40) 

0,08 

Mức độ nặng nhất 1 2  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
6 4 

 

Tiêu 

chảy 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 

3  

(1,99; -0,26 – 4,23) 

6  

(0,80; 0,16 – 1,44) 

0,18 

Mức độ nặng nhất 1 2  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
3 15 

 

Phát 

ban 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất    

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
  

 

(*) Dấu hiệu sốt được phân độ như sau: Độ 1: ≥ 38,0°C đến ≤ 38,5°C; Độ 2: > 38,5°C 

đến ≤ 39,5°C; Độ 3: > 39,5°C 

 Trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 1, ghi nhận 5,96 % (KTC 95%: 2,18-9,74) đối 

tượng nhóm tiêm vắc xin đối chứng và 4,01 % (KTC 95%: 2,60-5,41) đối tượng nhóm 

tiêm vắc xin nghiên cứu có ít nhất 1 biến cố bất lợi tại chỗ và toàn thân (không có sự khác 

biệt thống kê, p=0,28).  

+ Các AE trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 2 

Bảng 32. Tần suất, tỷ lệ, mức độ cao nhất và thời gian dài nhất của các AE trong dự kiến 

trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 2. 

Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®
 Polio) 

N=140 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=704 

p 
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Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®
 Polio) 

N=140 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=704 

p 

Bất kỳ 
Số lượt  

(tỷ lệ %; KTC 95%) 

7 

(5,00; 1,39 – 8,61) 

24 

(3,40;  2,06 – 4,74) 

0,36 

Biến cố bất lợi tại chỗ 

Bất kỳ 
Số lượt  

(tỷ lệ %; KTC 95%) 
0 0 

 

 au 

Số lượt  

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất - -  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
- - 

 

Ngứa 

Số lượt  

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất - -  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
- - 

 

Phù nề 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất - -  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
- - 

 

Quầng 

đỏ 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất - -  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
- - 

 

Sưng tấy 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất - -  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
- - 
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Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®
 Polio) 

N=140 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=704 

p 

Biến cố bất lợi toàn thân 

Bất kỳ 
Số lượt  

(tỷ lệ %; KTC 95%) 

7 

(5,00; 1,39 – 8,61) 

24 

(3,40;  2,06 – 4,74) 

0,36 

Sốt (*) 

Số lượt  

(%; KTC 95%) 

5  

(3,57; 0,46 – 6,68) 

18  

(2,56; 1,39 – 3,72) 

0,50 

Mức độ nặng nhất 2 2  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
6 4 

 

 au 

nhức 

đầu 

Số lượt  

(%; KTC 95%) 
0 

2  

(0,28; -0,11 – 0,68) 

1,00 

Mức độ nặng nhất  1  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
 2 

 

Chán 

ăn/b  

kém 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 

4  

(0,57; 0,01 – 1,12) 

1,00 

Mức độ nặng nhất  1  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
 3 

 

Buồn 

nôn 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 

2  

(0,28; -0,11 – 0,68) 

1,00 

Mức độ nặng nhất  1  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
 2 

 

Nôn 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 

4  

(0,57; 0,01 – 1,12) 

1,00 

Mức độ nặng nhất  2  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
 2 

 

Tiêu 

chảy 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 

1  

(0,71;  -0,70 – 2,13) 

5  

(0,71; 0,09 – 1,33) 

1,00 
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Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®
 Polio) 

N=140 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=704 

p 

Mức độ nặng nhất 2 3  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
7 6 

 

Phát 

ban 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 

1  

(0,71;  -0,70 – 2,13) 
0 

0,17 

Mức độ nặng nhất 1   

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
5  

 

 (*) Dấu hiệu sốt được phân độ như sau: Độ 1: ≥ 38,0°C đến ≤ 38,5°C; Độ 2: > 38,5°C 

đến ≤ 39,5°C; Độ 3: > 39,5°C 

 Trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 2, ghi nhận 5,00 % (KTC 95%: 1,39-8,61) đối 

tượng nhóm tiêm vắc xin đối chứng và 3,40 % (KTC 95%: 2,06-4,74) đối tượng nhóm 

tiêm vắc xin nghiên cứu có ít nhất 1 biến cố bất lợi tại chỗ và toàn thân (không có sự khác 

biệt thống kê, p=0,36).  

+ Các AE trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 3 

Bảng 33. Tần suất, tỷ lệ, mức độ cao nhất và thời gian dài nhất của các AE trong dự kiến 

trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 3. 

Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®

 Polio) 

N=138 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=687 

p 

Bất kỳ 
Số lượt  

(tỷ lệ %; KTC 95%) 

7 

(5,07; 1,41 – 8,73) 

13 

(1,,89; 0,87 – 2,91) 

0,03 

Biến cố bất lợi tại chỗ 

Bất kỳ 
Số lượt  

(tỷ lệ %; KTC 95%) 
0 0 

 

 au 

Số lượt  

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất - -  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
- - 

 



49 
 

Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®

 Polio) 

N=138 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=687 

p 

Ngứa 

Số lượt  

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất - -  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
- - 

 

Phù nề 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất - -  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
- - 

 

Quầng 

đỏ 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất - -  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
- - 

 

Sưng tấy 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất - -  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
- - 

 

Biến cố bất lợi toàn thân 

Bất kỳ 
Số lượt  

(tỷ lệ %; KTC 95%) 

7 

(5,07; 1,41 – 8,73) 

13 

(1,,89; 0,87 – 2,91) 

0,03 

Sốt (*) 

Số lượt  

(%; KTC 95%) 

6  

(4,35; 0,90 – 7,79) 

12  

(1,75; 0,77 – 2,73) 

0,06 

Mức độ nặng nhất 2 2  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
2 4 

 

 au 

nhức 

Số lượt  

(%; KTC 95%) 
0 0 
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Biến cố  

bất lợi 
Chỉ số 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®

 Polio) 

N=138 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=687 

p 

đầu Mức độ nặng nhất    

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
  

 

Chán 

ăn/b  

kém 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất    

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
  

 

Buồn 

nôn 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 

1  

(0,15; -0,14 – 0,43) 

1,00 

Mức độ nặng nhất  1  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
 1 

 

Nôn 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 

1  

(0,15; -0,14 – 0,43) 

1,00 

Mức độ nặng nhất  1  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
 2 

 

Tiêu 

chảy 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 

1  

(0,72; -0,71 – 2,16) 

2  

(0,29; -0,11 – 0,70) 

0,42 

Mức độ nặng nhất 2 1  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
5 5 

 

Phát 

ban 

Số lượt 

(%; KTC 95%) 
0 0 

 

Mức độ nặng nhất - -  

Thời gian dài nhất 

(ngày) 
- - 

 

(*) Dấu hiệu sốt được phân độ như sau: Độ 1: ≥ 38,0°C đến ≤ 38,5°C; Độ 2: > 38,5°C 

đến ≤ 39,5°C; Độ 3: > 39,5°C 

 Trong vòng 7 ngày sau tiêm liều 3, ghi nhận 5,07 % (KTC 95%: 1,41-8,73) đối 
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tượng nhóm tiêm vắc xin đối chứng và 1,89 % (KTC 95%: 0,87-2,91) đối tượng nhóm 

tiêm vắc xin nghiên cứu có ít nhất 1 biến cố bất lợi tại chỗ và toàn thân (sự khác biệt có ý 

nghĩa thống kê, p=0,03).  

- Các AE ngoài dự kiến sau tiêm mỗi liều 

+ Các AE ngoài dự kiến sau tiêm liều 1 

Bảng 34. Tần suất, tỷ lệ của các AE toàn thân ngoài dự kiến sau tiêm liều 1 

Tên biến cố bất lợi 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®

 Polio) 

N=151 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=749 

p  

Phân loại theo hệ cơ quan của MedDRA và thuật ngữ ưu dùng 

Bất kỳ, n (%; KTC 95%) 

40 

(26,49; 19,37 -  

33,61) 

194 

(25,90; 22,76 – 

29,05) 0,88 

Tổng số biến cố bất lợi, n 46 242  

Nhiễm trùng và ký sinh trùng, n 

(%) 7 (4,46) 43 (5,4)  

Rối loạn gan mật, n (%) 2 (1,27) 1 (0,13)  

Rối loạn hô hấp, ngực và trung 

thất , n (%) 0 (0) 1 (0,13)  

Rối loạn hệ thần kinh 14 (8,92) 76 (9,54)  

Rối loạn hệ thống miễn dịch, n 

(%) 0 (0) 1 (0,13)  

Rối loạn máu và hệ bạch huyết, 

n (%) 0 (0) 1 (0,13)  

Rối loạn mắt, n (%) 0 (0) 3 (0,38)  

Rối loạn tiêu hóa, n (%) 0 (0) 1 (0,13)  

Rối loạn toàn thân và vị trí 

tiêm, n (%) 2 (1,27) 26 (3,26)  

Rối loạn toàn thân và vị trí tiêm 

(VX khác), n (%) 19 (12,1) 85 (10,66)  

Sau tiêm liều 1, ghi nhận 26,49 % (KTC 95%: 19,37-33,61) đối tượng nhóm tiêm 

vắc xin đối chứng và 25,90% (KTC 95%: 22,76-29,05) đối tượng nhóm tiêm vắc xin 

nghiên cứu có ít nhất 1 biến cố bất lợi ngoài dự kiến (không có sự khác biệt thống kê, 

p=0,88).  
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+ Các AE ngoài dự kiến sau tiêm liều 2 

Bảng 35. Tần suất, tỷ lệ của các AE toàn thân ngoài dự kiến sau tiêm liều 2 

Tên biến cố bất lợi 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®

 Polio) 

N=140 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=704 

p  

Phân loại theo hệ cơ quan của MedDRA và thuật ngữ ưu dùng 

Bất kỳ, n (%; KTC 95%) 

49 

(35,00; 27,00 -  

43,00) 

177 

(25,07; 21,87 – 

28,27) 0,015 

Tổng số biến cố bất lợi, n 65 229  

Can thiệp, n (%) 0 (0) 1 (0,12)  

Nhiễm trùng và ký sinh trùng, n 

(%) 14 (8,38) 54 (6,74)  

Rối loạn da và mô dưới da, n 

(%) 2 (1,2) 3 (0,37)  

Rối loạn gan mật, n (%) 0 (0) 1 (0,12)  

Rối loạn hô hấp, ngực và trung 

thất, n (%) 17 (10,18) 69 (8,61)  

Rối loạn máu và hệ bạch huyết, 

n (%) 2 (1,2) 1 (0,12)  

Rối loạn mắt, n (%) 1 (0,6) 1 (0,12)  

Rối loạn tiêu hóa, n (%) 6 (3,59) 27 (3,37)  

Rối loạn toàn thân và vị trí 

tiêm, n (%) 3 (1,8) 8 (1)  

Rối loạn toàn thân và vị trí tiêm 

(VX khác), n (%) 20 (11,98) 64 (7,99)  

Sau tiêm liều 2, ghi nhận 35,00% (KTC 95%: 27,00-43,00) đối tượng nhóm tiêm 

vắc xin đối chứng và 25,07% (KTC 95%: 21,87-28,27) đối tượng nhóm tiêm vắc xin 

nghiên cứu có ít nhất 1 biến cố bất lợi ngoài dự kiến. Sự khác biệt có   nghĩa thống kê, 

p=0,015.  

+ Các AE ngoài dự kiến sau tiêm liều 3 

Bảng 36. Tần suất, tỷ lệ của các AE toàn thân ngoài dự kiến sau tiêm liều 3 



53 
 

Tên biến cố bất lợi 

Nhóm đối chứng 

(IMOVAX
®

 Polio) 

N=138 

Nhóm nghiên cứu  

(IPOVAC) 

N=686 

p  

Phân loại theo hệ cơ quan của MedDRA và thuật ngữ ưu dùng 

Bất kỳ, n (%; KTC 95%) 

38 

(27,54; 20,00 – 35,08) 

201 

(29,26; 25,85 – 32,68) 0,68 

Tổng số biến cố bất lợi, n 51 258  

Nhiễm trùng và ký sinh 

trùng, n (%) 8 (4,88) 50 (6,2)  

Rối loạn da và mô dưới da, 

n (%) 0 (0) 1 (0,12)  

Rối loạn hô hấp, ngực và 

trung thất, n (%) 15 (9,15) 76 (9,43)  

Rối loạn hệ thống miễn dịch, 

n (%) 2 (1,22) 0 (0)  

Rối loạn máu và hệ bạch 

huyết, n (%) 0 (0) 3 (0,37)  

Rối loạn mạch máu, n (%) 0 (0) 1 (0,12)  

Rối loạn tiêu hóa, n (%) 5 (3,05) 20 (2,48)  

Rối loạn toàn thân và vị trí 

tiêm, n (%) 0 (0) 5 (0,62)  

Rối loạn toàn thân và vị trí 

tiêm (VX khác), n (%) 12,65 21 (12,8)  

 

Tương tự như sau tiêm liều 1 và liều 2, sau tiêm liều 3, ghi nhận 27,54% (KTC 95%: 

20,00-35,08) đối tượng nhóm tiêm vắc xin đối chứng và 29,26% (KTC 95%: 25,85-32,68) 

đối tượng nhóm tiêm vắc xin nghiên cứu có ít nhất 1 biến cố bất lợi ngoài dự kiến. Sự 

khác biệt không có   nghĩa thống kê, p=0,68.  

- Tử vong và các biến cố bất lợi nghiêm trọng nguy hiểm đến tính mạng 

Không ghi nhận trường hợp nào tử vong trong suốt thời gian nghiên cứu. Không 

ghi nhận biến cố bất lợi nghiêm trọng nguy hiểm đến tính mạng (sốc phản vệ,...) trong 

nghiên cứu này. 

- Các biến cố bất lợi nghiêm trọng không nguy hiểm đến tính mạng 

Trong thời gian nghiên cứu, ghi nhận 73 lượt trên 69 đối tượng nhập viện (có 4 đối 
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tượng nhập viện 2 lần trong thời gian tham gia nghiên cứu) do các bệnh mắc trùng hợp 

trong thời gian tham gia nghiên cứu, trong đó có 4 lượt ở nhóm tiêm vắc xin đối chứng và 

69 lượt ở nhóm tiêm vắc xin nghiên cứu. Tất cả các trường hợp này đểu được điều trị khỏi 

hoàn toàn.  

2.3.2. Tính sinh miễn dịch 

Bảng 37. Tỷ lệ đối tượng có kháng thể nền dương tính 

Nhóm  

nghiên cứu 

IMOVAX Polio 

(n=135) 

IPOVAC 

(n=674) 
p 

Sabin 1 38 (28,5%) 222 (32,94%) 0,277 

Sabin 3 14 (10,37) 74 (10,98) 0,84 

 

Bảng 38. Tỷ lệ đối tượng có kháng thể dương tính sau tiêm 3 liều vắc xin 

nghiên cứu/đối chứng 

Nhóm  

nghiên cứu 

IMOVAX Polio 

(n=135) 

IPOVAC 

(n=674) 
p 

Sabin 1 135 (100,0%) 668 (99,11%) 0,271 

Sabin 3 134 (99,26%) 668 (99,11%) 0,86 

Tỷ lệ đối tượng có kháng thể kháng Sabin t p 1 dương tính sau tiêm liều 3 ở hai 

nhóm là 100% và 99,11% theo thứ tự. Sự khác biệt không có   nghĩa thống kê (p=0,271). 

Đối với kháng thể kháng Sabin týp 3, tỷ lệ này là 99,26% và 99,11% theo thứ tự. Sự khác 

biệt không có   nghĩa thống kê (p=0,86).  

2.3.2.1.Hiệu giá kháng thể trung hòa trước và sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên 

cứu 

Bảng 39. GMT hiệu giá kháng thể trung hòa trước và sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên 

cứu. 

Nhóm nghiên cứu Số  

đối  

tượng 

Kháng thể kháng  

Sabin 1 

Kháng thể kháng  

Sabin 3 

GMT (KTC 95%) p GMT (KTC 95%) p 

Quần thể phân tích đầy đủ 

Trước ti m liều 1 

IMOVAX
® 

Polio 135 5,30 (4,83 - 5,85) 0,64 4,34 (4,15 - 4,56) 0,89 

IPOVAC 674 5,51 (5,28 - 5,76) 4,37 (4,28 - 4,47) 

Sau ti m liều 3 

IMOVAX
® 

Polio 135 132,19  <0,001 186,51  <0,01 
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(113,33 - 154,96) (153,94 - 227,63) 

IPOVAC 
674 277,80  

(247,95 - 311,99) 

245,64  

(221,23 - 273,28) 

Quần thể tuân thủ đề cương 

Trước ti m liều 1 

IMOVAX
® 

Polio 119 5,28 (4,78-5,86) 0,61 4,33 (4,12-4,57) 0,95 

IPOVAC 584 5,52 (5,27-5,79) 4,36 (4,26-4,46) 

Sau ti m liều 3 

IMOVAX
® 

Polio 119 132,66  

(112,53-157,30) 

<0,001 186,58  

(151,73-231,40) 

<0,01 

IPOVAC 
584 274,95  

(243,84-310,86) 

246,17  

(220,83-275,02) 

Bảng  cho thấy hiệu giá kháng thể trung hòa trước tiêm liều 1 giữa hai nhóm không 

có khác biệt thống kê (p>0,05) ở cả quần thể phân tích đầy đủ và quần thể tuân thủ đề 

cương. Sau tiêm liều 3, hiệu giá kháng thể trung hòa của cả hai nhóm đều tăng cao >130 

độ pha loãng. Sự khác biệt có   nghĩa thống kê (p<0,01) đối với cả kháng thể kháng Sabin 

týp 1 và Sabin týp 3 và đối với cả quần thể phân tích đầy đủ và quần thể tuân thủ đề 

cương. Hiệu giá kháng thể kháng Sabin týp 1 và Sabin týp 3 sau liều 3 ở nhóm tiêm vắc 

xin nghiên cứu cao hơn ở nhóm tiêm vắc xin đối chứng.  

2.3.2.2.Mức tăng hiệu giá kháng thể (GMTR) trước và sau tiêm vắc xin của các 

nhóm nghiên cứu 

Bảng 40. Mức tăng hiệu giá kháng thể (GMTR) trước và sau tiêm vắc xin của các nhóm 

nghiên cứu 

Nhóm  

nghiên cứu 

Số  

đối 

tượng 

Kháng thể kháng  

Sabin 1 

Kháng thể kháng  

Sabin 3 

GMTR  

(KTC 95%) 

p GMTR  

(KTC 95%) 

p 

Quần thể phân tích đầy đủ 

IMOVAX
® 

Polio 135 8,70  

(7,76-9,75 )   
<0,001 

8,77 

(7,76-9,92 )   
<0,01 

IPOVAC  
674 12,24  

(11,45-13,09) 

12,14 

(11,29-13,04) 

Quần thể tuân thủ đề cương 

IMOVAX
® 

Polio 119 12,90  0,02 12,93 0,03 
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(11,62-14,32) (11,58-14,43) 

IPOVAC  
584 14,90  

(14,16-15,68) 

14,91 

(14,13-15,74) 
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Hình 11. Tỷ số trung bình nhân hiệu giá kháng thể trung hòa kháng bại liệt týp 1 và 3 của hai nhóm 

nghiên cứu – Quần thể phân tích đầy đủ. 

 

 

Hình 12. Tỷ số trung bình nhân hiệu giá kháng thể trung hòa kháng bại liệt týp 1 và 3 của hai nhóm 

nghiên cứu – Quần thể tuân thủ đề cương 

Bảng 40 cho thấy tại thời điểm sau tiêm liều 3, tỷ số trung bình nhân hiệu giá kháng 

thể kháng Virus chủng Sabin t p 1 và t p 3 của cả hai nhóm đều tăng >8 lần so với trước 

tiêm. Các tỷ số này của 2 nhóm nghiên cứu khác biệt có   nghĩa thống kê (p < 0,05). Tỷ 

số trung bình nhân hiệu giá kháng thể kháng Virus chủng Sabin t p 1 và t p 3 của nhóm 

nghiên cứu cao hơn so với nhóm đối chứng. 

2.3.2.3. Tỷ lệ chuyển đổi kháng thể sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên cứu 

Bảng 41. Tỷ lệ chuyển đổi kháng thể (%) sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên cứu 
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Sabin 1 

Kháng thể kháng  
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Tỷ lệ % (KTC 

95%) 

p Tỷ lệ % (KTC 

95%) 

p 

Quần thể phân tích đầy đủ 

IMOVAX
® 

Polio 135 76,3  

(69,1-83,4)  

89,6 

(84,5-94,8) 

 

IPOVAC 
674 73,7  
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Quần thể tuân thủ đề cương 

IMOVAX
® 

Polio 119 75,6 

(67,9-83,3)  

89,9 

(84,5-95,3) 

 

IPOVAC 
584 73,8 

(70,2-77,4) 0,67 

90,1 

(87,6-92,5) 

0,96 

 

 

Hình 13. Tỷ lệ chuyển đổi kháng thể (%) sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên cứu – Quần thể phân 

tích đầy đủ. 

 

Hình 14. Tỷ lệ chuyển đổi kháng thể (%) sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên cứu – Quần thể tuân 

thủ đề cương. 
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Bảng 41: cho thấy tỷ lệ chuyển đổi kháng thể từ 73,8% đến 89,9% tùy theo nhóm 

nghiên cứu, týp bại liệt và quần thể phân tích đầy đủ hay quần thể tuân thủ đề cương. Sự 

khác biệt không có   nghĩa thống (p > 0,67). 

2.3.2.4. Tỷ lệ đối tượng có kháng thể bảo vệ sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên 

cứu.  

Bảng 42. Tỷ lệ đối tượng có kháng thể bảo vệ sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên cứu 

 

Nhóm nghiên cứu 

 

Số  

đối tượng 

Kháng thể kháng  

Sabin 1 

Kháng thể kháng  

Sabin 3 

Tỷ lệ % 

(KTC 95%) 

p Tỷ lệ % 

(KTC 95%) 

p 

Quần thể phân tích đầy đủ 

IMOVAX
® 

Polio 135 100 

(100-100)  

99,3 

(97,8-100) 

 

IPOVAC 
674 98,1 

(97,0-99,1) 0,10 

98,4 

(97,4-99,3) 

0,43 

Quần thể tuân thủ đề cương 

IMOVAX
® 

Polio 119 

100  

99,2 

(97,5-100) 

 

IPOVAC 
584 98,5 

(97,5-99,5) 0,17 

98,7 

(97,9-99,7) 

0,74 
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Hình 15. Tỷ lệ đối tượng có kháng thể bảo vệ sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên cứu – Quần thể  

phân tích đầy đủ. 

 

Hình 16. Tỷ lệ đối tượng có kháng thể bảo vệ sau tiêm vắc xin của các nhóm nghiên cứu – 

Quần thể tuân thủ đề cương 

Bảng 42 cho thấy tỷ lệ đối tượng có kháng thể bảo vệ đều đạt >99% đối với cả hai týp 

Sabin và ở cả hai nhóm nghiên cứu (cả ở quần thể phân tích đầy đủ và quần thể tuân thủ 

đề cương). Sự khác biệt không có   nghĩa thống (p > 0,10). Đây là mức yêu cầu khá cao 
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của cơ quan quản lý của Nhật Bản (PMDA) yêu cầu đối các vắc xin IPV và OPV lưu 

hành cần phải đạt được ngưỡng này [30]. 

2.4. Bàn luận 

2.4.1. Tính an toàn: 

Nhìn chung, các kết quả quan sát được cho thấy vắc xin IPV ở cả 3 liều lượng nghiên cứu 

an toàn tương đương với vắc xin đối chứng IMOVAX
® 

Polio đã được cấp ph p. Các 

trường hợp biến cố bất lợi đều là mắc các bệnh thường gặp ở trẻ em và không liên quan 

đến vắc xin nghiên cứu. Các trường hợp biến cố bất lợi đều được điều trị khỏi hoàn toàn, 

không để lại di chứng. Không ghi nhận trường hợp nào có biến cố bất lợi tại chỗ thời gian 

7 ngày sau tiêm mỗi liều cũng như từ ngày 7 đến ngày tiêm vắc xin / thăm khám tiếp theo. 

Biến cố bất lợi toàn thân trong và ngoài dự kiến thường gặp là sốt, quấy khóc và viêm 

họng gặp sau tiêm tất cả các liều. Không có sự khác biệt giữa các nhóm nghiên cứu và 

nhóm đối chứng. 

Các chỉ số về x t nghiệm công thức máu, men gan và creatinine huyết tại các thời điểm 

trước tiêm, 1 tháng sau liều 2 và 1 tháng sau liều 3 ở các nhóm nghiên cứu không có sự 

khác biệt thống kê 

2.4.2. Tính sinh miễn dịch: 

   - Vắc xin IPV do POLYVAC nghiên cứu sản xuất ở cả 3 liều lượng kháng nguyên khác 

nhau: 

 Tạo được đáp ứng miễn dịch tương đương hoặc cao hơn vắc xin đối chứng về hiệu 

giá kháng thể với cả 3 t p tại thời điểm 30   3 ngày sau tiêm 3 liều cả về hiệu giá 

kháng thể, mức tăng hiệu giá kháng thể và tỷ lệ chuyển đổi kháng thể. Các chỉ số 

này có xu hướng cao hơn ở nhóm sử dụng hàm lượng kháng nguyên cao hơn. 

 Với liều lượng kháng nguyên thấp (1,5:5:5 DU) cũng đã đảm bảo được các chỉ số 

về đáp ứng miễn dịch đối với cả 3 t p Sabin tương đương hoặc cao hơn có   nghĩa 

thống kê (p<0,05) so với vắc xin đối chứng ở thời điểm 30   3 ngày sau tiêm 3 

liều. 

- Kết quả về tính sinh miễn dịch của nhóm nghiên cứu so với nhóm tiêm vắc xin đối 

chứng cho thấy vắc xin được dung nạp tốt. Sau tiêm 3 liều, toàn bộ các chỉ số so sánh của 

hai nhóm đều không có sự khác biệt thống kê ở mức 95%, ngoại trừ chỉ số GMT hiệu giá 

kháng thể trung hòa của cả 2 t p bại liệt ở nhóm tiêm vắc xin nghiên cứu cao hơn nhóm 

tiêm vắc xin đối chứng. Sự khác biệt này được thể hiện ở cả nhóm tuân thủ đề cương 
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cũng như quần thể phân tích đầy đủ cho thấy vì một l  do bất khả kháng nào đó mà trẻ 

không thể tiêm đúng lịch thì vẫn mang lại khả năng phòng bệnh cho trẻ (tuy nhiên có thể 

muộn hơn việc tiêm đúng lịch). Tỷ lệ đối tượng có kháng thể dương tính với t p 1 và t p 

3 đều đạt >99% ở cả hai nhóm. 

Kết quả nghiên cứu này khá tương đồng với kết quả của Guoyang Liao và cộng sự 

thực hiện tại GuanXi, Trung Quốc năm 2009-2010 trên đối tượng trẻ 2-4 tháng tuổi với 

vắc xin sIPV (sản xuất từ chủng Sabin giảm độc lực) với 3 liều nghiên cứu tương ứng với 

typ 1, 2 và typ 3 là 345:64:67,5DU/liều; 30:32:45 DU/liều và 15:16:22.5 DU/liều 0,5 mL. 

Vắc xin đối chứng được sử dụng là tOPV và vắc xin wIPV (sản xuất từ chủng hoang dại) 

của Sanofi Pasteur liều 40:8:32 DU giống như nghiên cứu này. Nghiên cứu của Guoyang 

Liao cho kết quả tỉ lệ chuyển đổi huyết thanh lần lượt theo các nhóm (từ liều cao đến 

thấp, nhóm tOPV và IPV) là 100%; 97,8%; 96,6%; 100%, và 90,1% với typ 1, với typ 2 

là 97,7%; 95,7%; 78,7%; 100% và 90,1%, và với typ 3 là 98,8%; 98,9%; 93,3%, 100%, 

và 97,8%. Tỉ lệ này giữa các nhóm khác biệt không có   nghĩa thống kê, trừ với typ 2 của 

nhóm liều 15:16:22,5 thấp hơn các nhóm còn lại. GMT ở các nhóm giảm dần ở các nhóm 

có hàm lượng kháng nguyên giảm. GMT ở 3 typ của nhóm  có kháng nguyên liều cao 

không thua kém nhóm OPV và vắc xin wIPV đối chứng. Tuy nhiên, sau 3 liều ở các 

nhóm, GMT của các nhóm tiêm sIPV đạt cao nhất với typ 1, trung bình với typ 3 và tăng 

ít nhất với typ 2.  

So sánh với 1 nghiên cứu khác (của Verdijk và cộng sự) tiến hành giai đoạn 2 trên 

trẻ 2 tháng tuổi được tiêm 3 mũi vắc xin IPV. Các đối tượng được chia thành 7 nhóm, mỗi 

nhóm được tiêm vắc xin sIPV từ chủng Sabin với 3 hàm lượng kháng nguyên 20:32:64 

DU/liều, 10:16:32 DU/liều, 5:8:16DU/liều, 3 nhóm tiêm vắc xin sIPV thêm tá dược (0,5 

mg Nhôm hydroxit/liều) với hàm lượng kháng nguyên 10:16:32 DU/liều, 5:8:16 DU/liều 

và 2,5:4:8 DU/liều và nhóm tiêm vắc xin wIPV đối chứng sản xuất từ chủng hoang dại 

(40:8:32DU/liều). Tỉ lệ chuyển đổi huyết thanh sau 3 mũi tiêm đạt 100% với typ 2 và typ 

3 (cả với vắc xin từ chủng Sabin và hoang dại) và 95-100% đối với typ 1. Log2GMT với 

typ 2 ở nhóm sIPV liều thấp nhất (2,5:4:8) có thêm tá dược có là 9,2; nhóm sIPV liều thấp 

(5:8:16) là 9,3 và 9,8 ở nhóm tiêm vắc xin IPV từ chủng hoang dại (40:8:32). Như vậy, 

http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0264410X14009554#!
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nhôm hydroxit giúp tăng cường khả năng miễn dịch cho vắc xin IPV lên gấp 2 lần 

[30,31]. Tuy nhiên, cũng cần cân nhắc lượng Hydroxit nhôm bổ sung ở mức thích hợp để 

đảm bảo hiệu quả của vắc xin nhưng cũng hạn chế tác dụng không mong muốn có thể gặp 

khi bổ sung thêm thành phần tá dược. 

Vắc xin IPOVAC do Polyvac sản xuất cũng bổ sung tá dược nhôm hydroxit với 

lượng 0,3 mg/liều. Kết quả nghiên cứu vắc xin IPOVAC tương tự kết quả nghiên cứu do 

Verdijk tiến hành trên sản phẩm sIPV do NVI (Hà Lan) sản xuất. Ngay cả với liều vắc xin 

sIPV với hàm lượng kháng nguyên rất thấp 2,5:4:8 DU/liều của NIV hay liều 1,5:5:5 DU 

của Polyvac cũng đạt hiệu quả bảo vệ tương tự liều 40:8:32 của vắc xin IPV của Sanofi 

sản xuất từ chủng độc.  

 

 

 

  

http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0264410X14009554#!
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CH  NG 3. KẾT LUẬN VÀ  Ề NGHỊ 

3.1.Kết luận: 

3.1.1.Tính an toàn: 

Kết quả nghiên cứu thử nghiệm lâm sàng vắc xin IPOVAC trên người Việt Nam 

trưởng thành khỏe mạnh từ 18 đến 40 tuổi (nhóm vắc xin 30 người, so với nhóm giả 

dược 30 người) ở giai đoạn 1, trên trẻ em Việt Nam tình nguyện, khỏe mạnh từ 2 

tháng tuổi với 3 liều lượng kháng nguyên khác nhau so với nhóm đối chứng cho thấy 

vắc xin nghiên cứu IPOVAC được dung nạp tốt, có tính an toàn cao tương đương với 

vắc xin đối chứng, cụ thể là:  

 Không có trường hợp nào tử vong ghi nhận được trong nghiên cứu ở cả 3 giai đoạn 

với 2 nhóm nghiên cứu. 

 Các biến cố bất lợi nghiêm trọng theo định nghĩa thường gặp là các trường hợp mắc 

bệnh trùng hợp và phải nhập viện điều trị, không liên quan đến vắc xin nghiên cứu. 

 Tỷ lệ biến cố bất lợi tức thì 30 phút sau tiêm rất hiếm gặp. 

 Các biến cố bất lợi tại chỗ và toàn thân trong dự kiến trong vòng 7 ngày sau tiêm thấp, 

và tương đương với nhóm tiêm vắc xin đối chứng. 

 Vắc xin nghiên cứu ở cả 3 liều lượng và vắc xin đối chứng không ảnh hưởng đến công 

thức máu, chức năng gan, chức năng thận của các đối tượng được tiêm vắc xin. 

 Tỷ lệ các biến cố bất lợi ngoài dự kiến sau tiêm mỗi liều ở nhóm tiêm vắc xin nghiên 

cứu tương đương với nhóm tiêm vắc xin đối chứng. Các biến cố bất lợi thường gặp 

phân loại theo hệ cơ quan của MedDRA (ver 21.0) và thuật ngữ ưa dùng thường gặp 

nhất là Rối loạn toàn thân và vị trí tiêm (sốt) sau khi tiêm các vắc xin khác trong quá 

trình tham gia nghiên cứu (phổ biến nhất là vắc xin DPT-HepB-Hib trong chương 

trình tiêm chủng mở rộng), rối loạn hệ thần kinh và nhiễm trùng/ký sinh trùng. 

3.1.2.Tính sinh miễn dịch 

Vắc xin IPV do POLYVAC nghiên cứu sản xuất ở cả 3 liều lượng kháng nguyên khác 

nhau: 

 Được dung nạp tốt tương tự như vắc xin đối chứng. 

 Tạo được đáp ứng miễn dịch tương đương hoặc cao hơn vắc xin đối chứng về hiệu giá 

kháng thể với cả 3 t p tại thời điểm 30 ngày sau tiêm 3 liều cả về hiệu giá kháng thể, 

mức tăng hiệu giá kháng thể và tỷ lệ chuyển đổi kháng thể. Các chỉ số này có xu 

hướng cao hơn ở nhóm sử dụng hàm lượng kháng nguyên cao hơn (giai đoạn 2) 

 Với liều kháng nguyên 3:10:10DU cho kết quả chuyển đổi kháng thể tương đương 

nhóm sử dụng liều 6:20:20DU và cao hơn có   nghĩa thống kê so với nhóm chứng 
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(p<0,05) ở cả thời điểm 30 ngày sau tiêm 2 liều và 30 ngày sau tiêm 3 liều,  do vậy 

Nhóm nghi n cứu đề xuất lựa chọn liều tương ứng với 3 týp virus bại liệt 1,2,3 là: 

3DU:10DU:10DU để ti m cho trẻ từ 2 tháng tuổi, mỗi liều cách nhau 1 tháng 

 Tạo được đáp ứng miễn dịch tương đương vắc xin đối chứng về hiệu giá kháng thể với 

hai t p 1 và 3 đã có kết quả x t nghiệm tại thời điểm 28-36 ngày sau tiêm 3 liều cả về 

hiệu giá kháng thể, , tỷ lệ chuyển đảo kháng thể và tỷ lệ có kháng thể bảo vệ sau tiêm 

đủ 3 liều vắc xin (giai đoạn 3), mức tăng hiệu giá kháng thể (GMTR) cao hơn so với 

vắc xin đối chứng. Các kết quả này cũng tương tự như kết quả đã thu được ở giai đoạn 

2 

3.2.  ề nghị: 

1.Xin được nghiệm thu đề tài hoàn thành TNLS 3 giai đoạn 

2.Xin nâng cấp nhà xưởng cho sản xuất vắc xin ở quy mô công nghiệp 


