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PAT VAN PE

Theo T chtc Y té thé gidi (WHO) nam 2015, du di c6 nhimng thanh
cong trong kiém soat lao, bénh lao van dang tiép tuc 1a mot trong cic van dé
stc khoe chinh trén toan ciu. WHO uéc tinh, nim 2015 trén toan cau co
khoang 12 triéu nguoi hién mic lao; 10,4 triéu mic lao méi, trong do 1 tri¢u
la tré em, ty 1€ dugc phat hién va bao cédo 1a 6,1 triéu, trong do6 1,2 tri¢u (12%)
d6ng nhiém lao/ HIV. Bénh lao 1am chét khoang 1,4 triéu nguoi (trong s6 d6
c6 1,1 triéu lao dong nhiém HIV) [1].

Viét Nam hién van 1a nudc cé ganh ning bénh lao cao, dung thir 12
trong 22 nudce c6 tinh hinh dich té lao cao nhat trén toan cau, dong thoi ding
thir 14 trong s6 27 nudc c¢6 ganh ning bénh lao da khang thudc cao nhat thé
gi6i. Tinh dén ngay 09/08/2016, toan qubc co 227.225 truong hop nhiém
HIV (trong d6 85.753 ngudi bénh chuyén sang giai doan AIDS) [2] tinh dén
hét thang 12/2015, s6 bénh nhan lao dong nhiém HIV 1a 4.301 [3]. Chan
doan lao & ngudi nhiém HIV khé khin do cac triéu ching 1am sang, can lam
sang khong dién hinh, s truong hop lao ¢ ngudi nhiém HIV duoc xac dinh
c6 bang chimg vi khuan théng qua soi truc tiép hodc nudi cay thap [4]. Ty 1¢
ca bénh lao phdi 4m tinh & nhitng nguoi nhiém HIV tir 24% t6i 61% [5],[7],
[3],[8]. Huéng din nim 2007 cta Td chic Y té Thé gidi nham muc dich dé
phat hién dugc nhiéu hon, tranh bé sét nhiing trudng hop lao & ngudi nhiém
HIV, dic biét nhitng truong hop xét nghiém dom soi truc tiép am tinh [9].
Bo Y té Viét Nam di ban hanh Hudng dan chan doan lao phdi ¢ ngudi
nhiém HIV nham ting kha ning phat hién va diéu tri sém lao & nhiing ngudi
nhiém HIV dua trén triéu chung lam sang va hinh 4nh Xquang [10]. WHO
nam 2010 d4 ra khuyén céo vé viéc trién khai k¥ thuat Gene Xpert MTB/RIF
(Xpert MTB) nhu mot xét nghiém ban dau cho nhirng truong hop nghi lao



da khang thudc va lao & ngudi nhiém HIV [11]. T ndm 2011, Chwong trinh
chéng lao quéc gia Viét Nam (CTCL) d4 trién khai timg budc k¥ thuat nay
nhu mot ky thuat chan doan nhanh bénh lao, bénh lao vi khuan khang RMP
va lao & nguoi nhiém HIV [12]. Xpert MTB 1a mot ky thuat sinh hoc phén tir
mang tinh dot pha, tich hop 3 cong nghé (chiét tach gen, nhan gen va nhan
biét gen), thoi gian co két qua sau 2h v6i do chinh xac cao, két qua Xpert
MTB cho biét c¢6 vi khuin lao va vi khuan lao c6 khang véi RMP khéong,
qua d6 chan doan nhanh ca bénh lao va lao da khang thudc [12]. Trén thé
gi6i da c6 mot sd nghién ctru vé gia tri cia Gene Xpert trong chan doan lao
trén d6i twong lao dong nhidm HIV ¢ khu vuc Chau Phi [3],[8],[10],[13],
[16]. Tai Viét Nam méi cé nhitng nghién ctru vé gia tri ciia Xpert MTB/RIF
trong nhdm nghi lao, lao khang thudc, lao tré em [17],[20]. Chua c6 nghién
ctru ndo vé kha nang chan doan k¥ thuat nay trén ddi twong lao phdi soi dom
truc tiép am tinh déng nhiém HIV. Chinh vi vay, chiing t6i thuc hién dé tai
nay nham hai muc tiéu sau:
1. M0 ta dic diém lam sang, cgn |am sang va gia tri cia mgt sé trigu
ching trong chdn dodn lao phéi AFB(-) 6 nguwoi nhiém HIV.
2. Xdc dinh gia tri ciia ky thugt Gene Xpert MTB/RIF va phuwong phdp ldy
dom tic dong trong chdn dodn lao phoi AFB(-) 6 nguwoi nhiém HIV.



CHUONG 1: TONG QUAN TAI LIEU

1.1. Bénh lao, phat hién bénh lao trén thé gii
1.1.1. Bénh lao, lao dong nhiém HIV

Trong nam 2015 udc tinh cia WHO, ty 1€ lao m&i khoang 10,4 triéu,
trong d6 lao déng nhiém HIV chiém 1,2 triéu (11%), ghi nhan khoang 1,4
triéu trudng hop tir vong do lao, trong d6 lao dong nhim HIV chiém 0,4
triéu. Ty 1é dong nhiém lao HIV trung binh ctia 41 nudc c6 ganh ning lao va
HIV trén toan thé giéi 1a 20% [1]. Ty 1& nay cao nhat & khu vuc chau Phi,
thap nhat 12 Angodla va Ethiopia 9,6%, cao nhat Swaziland 77% [1]. Khu vuc
Nam My, ty 1€ bénh nhan lao co nhiém HIV 1a 16%. Khu vuc Trung Pong,
Chau Au, Péng Nam A va Ty Thai Binh Duong ty 1& 10% [1]. Ttr nim
2007, WHO khuyén céo cac can thiép dong bd nhu tu van, dy phong, chan
doan, diéu tri lao & ngudi nhiém HIV [9]. Thong qua cac hoat dong 10ng ghép
gitta lao va HIV, phat hién tich cuc ca bénh lao & nhiing ngudi nhiém HIV,
cung cap thude diéu tri du phong bang INH cho nhimg nguoi duge xac dinh
khong co tinh trang lao hoat dong, st dung thubc khang virit ART som ngay
hoc trong vong 8 tudn sau khi diéu trj lao hodc trong 2 tudn ¢ nhimg truong
hop c6 tinh trang suy giam mién dich ning [9],[21].

Phat hién lao trén nhom déi tuong HIV 1a moét thach thuac vi hién nay
cac ky thuat xét nghiém déu dua trén viéc tim vi khuén lao trong dom béng
phuong phép hinh thai hodc k¥ thuat sinh hoc phan tir. Viéc chan doan lao &
nhoém ndy cha yéu van dya trén tién su, triéu chimg 1am sang va hinh anh
Xquang. S6 luong vi khuan nghéo nan, khé khin trong viéc 1y bénh pham &
nhém bénh nhan nhiém HIV, 12 nguyén nhan giy khé khan trong chin doan

cling nhu tri hodn trong viéc diéu tri [22],[25].



1.1.2. Lao phoi AFB (-)

Phét hién va diéu trj lao phdi AFB (+) ludn 14 chién lugc hang dau cua
CTCL vi day 1a nhiing ca bénh lao xac dinh, déng thoi 1a ngudn 1ay chinh,
phan anh ganh ning bénh lao ciing nhu kha ning kiém soat lao ciia CTCL
qudc gia. Bén canh d6, viéc phat hién va diéu tri lao phdi AFB (-) ciing rat
can thiét, lao ph6i AFB (-) chiém khoang 30-60% cac thé lao phdi, tuy it lay
hon, ty 18 tir vong thap hon lao phdi AFB (+), song viéc phat hién kho khin,
phtc tap va ton kém hon [26]. Nhitng trudng hop lao phdi AFB (-) néu khong
duoc chan doan sém, viée diéu tri s& kém hiéu qua, vi khuan tré nén khang
thudc, co thé gay tir vong va la ngudn 1ay nguy hiém cho cong dong.

Bao céo tir WHO (2007), ty 1& lao phdi AFB (-) ngiy cang ting &
nhitng nudc nhiém HIV pho bién [9]. Sy tang sd bénh nhan lao phoi AFB (-)
1a gdnh ning cho cac phong xét nghiém va lam giam gia tri chan doan duong
tinh ctia phuwong phap soi kinh. O nhitng nuéc c¢é ty 16 HIV cao, khi tién hanh
xét nghiém giai phau bénh & bénh nhan tir vong di phat hién duoc lao phdi &
40-50% nhimg nguoi nhiém HIV, nhiéu ngudi trong sé ho di khong duoc
chan doan lao trudc khi chét [27],[28].

1.2. Bénh lao tai Viét Nam
1.2.1. Diic diém chung bénh lao tai Viét Nam

Theo két qua diéu tra nhiém va mic lao toan qudc nam 2006-2007, sd
ca hién mic co b?mg ching vi khuén 1a 307/100.000 dan, ty 1¢ hi¢n mic lao
phdi AFB(+) cac thé ¢ Viét Nam 1a 197/100.000 dan. Udc tinh ty 1& phat hién
bénh lao cac thé & Viét Nam méi chi dat 54%. Nhu vay, con mot $6 luong 16m
bénh nhan lao phoi AFB duong tinh trong cong dong van chua duoc phat
hién. Theo WHO, ty 1¢ tir vong do lao 1a 36/100.000 dan, khoang 32.000
ngudi tr vong do lao [29]. Tong sé bénh nhan lao cac thé dugc phat hién nim

2015 1a 102.655 bénh nhan, ty 1& phat hién lao cac thé trén 100.000 dan 1a



110,88/100.000 dan. Trong d6 c6 50.093 bénh nhan lao phdi AFB (+) méi
chiém 48.,8% [8]. Sau nhiéu nim nd lyc ctia CTCL, su dau tu cua Chinh phu,
su hd tro cua cac to chic qudc té, cong tac chdng lao cia Viét Nam da co
dugc nhitng thanh cong dugc ghi nhan nhu; ty 1€ hién mic lao tai Viét Nam
giai doan 1990-2010 giam khoang 4,6% hang niam, ty 16 méi mic giam
khoang 2,6% hang nam, ty 1¢ tir vong do lao giam khoang 4,4% hang nam [8].

Theo bao cdo cia WHO nam 2016, dich té lao & Viét Nam con cao, xép
thir 14 trong 22 nude c6 ganh ning bénh lao cao nhat, xép thir 11 trong 27
nuéc cd ganh ning bénh lao da khang thudc trén toan cau. Song cac chi sd co
ban da cai thién dang ké. Nhu ty 18 lao méi cac thé giam tir 197 xudng
128/100.000 dan. Ty 1¢ tr vong giam tir 36 xudng 17/100.000 dan [1].

Bang 1.1. Cdc chi sé dich té bénh lao tai Viét Nam ndm 2015 [1]

Dan s6 (2015) 93.000 (nghin)
Phan thtr tu gdnh nang bénh lao toan cau 12
Ty 1€ tir vong do lao (loai trir HIV)/100.000 dan 17 (12-23)
Ty 1é lao m&i mac cac thé 128 (103-155)
Ty 1& lao/HIV duong tinh m&i mac 5,9 (3,8-8,4)
S6 phat hién ghi nhan 102
Ty 1é lao da khang thudc trong bénh nhan méi (%) 4,1 (2,6-5,5)
Ty 1é da khang thudc trong bénh nhan diéu tri lai (%) 25 (24-26)
Ty 1€ bénh nhan lao dugc lam XN HIV (%) 73%
Ty 1& bénh nhan HIV duong tinh trong s6 bénh nhan lao (%) 5%

* Nguon: Global tuberculosis 2016-WHO [1]

1.2.2. Nhiém HIV/AIDS va bénh lao tai Viét Nam
Trong 7 nim gan day (ké tir nam 2008) ti 1& nhiém méi HIV va ti 18 tir
vong trong nhém ngudi nhiém HIV lién tiép giam, tuy nhién tich liy s ngudi

nhiém HIV van dang tiép tuc gia ting. Hét thang 12/2013, s6 bénh nhan lao



d6ng nhiém HIV: 4301, s6 bénh nhan lao/HIV duoc diéu tri ART: 2601. Nam
2014 sb bénh nhan lao duoc xét nghi¢m HIV 1a 34.907, s6 bénh nhan lao
nhiém HIV 5,1%, twong duong 3.875 nguoi bénh lao nhiém HIV [3],[30].

S liéu nam 2015, tong cong phat hién 102.087 truong hop, ty 1¢ phat
hién lao cac thé 1a 110,888/100.000 dan, khoéi va hoan thanh céc thé dat
75,9%, chét 13,7%, ty 1 khoi va hoan thanh diéu tri lao nhiém HIV AFB(+)
13 69,5%, chét 14,4% [8]. Vi dién bién va sd lugng bénh nhan nhiém HIV &
Viét Nam trong thoi gian qua, ty 16 mic méi lao trong quan thé dan sb chung
c6 xu huong giam nhung cham, tinh chung khoang 2,6% mot nam. Tuy nhién,
trong twong lai nhitng ndm tiép theo nhom dong méc lao va HIV van dang va
s& tiép tuc 1 ganh ning bénh tat doi vdi Viét Nam [2],[8].

1.3. Bénh lao & ngudi nhiém HIV
1.3.1. Sinh bénh hoc bénh lao va nhiém HIV
1.3.1.1. Déc diém vi khudn lao

Vi khuén lao do Robert Koch phét hién (1882), vi vdy con dugc goi 1a
Bacilie de Koch (viét tit 1a BK). Vi khuan lao thudoc ho Mycobacterium.
Mycobacteria 1a cac vi khuan hiéu khi, thuong c¢6 dang tryc khuan manh hoi
cong, khong di dong, kich thude 0,2um - 0,6pum x 1,0pum - 10um. Vi khuan
lao nudi cdy phat trién rat cham, trung binh mdi lan phan chia sau 48-72h,
thuong 1-2 thang mdi tao duoc khuédn lac trén moi truong dic Loeweinstein
(g6m chu yéu khoai tay, huyét thanh va asparin) [31],[32].
1.3.1.2. Déc diém vir(t HIV

HIV ¢6 dic diém chung ctua ho Retroviridae. C6 5 nhém 16n trong ho
Retroviridae. Mot trong 5 nhém d6 c6 kha niing gay nhiém tring cham 13 Lenti
virtt HIV-1, HIV-2 c6 kha ning gay AIDS & nguoi [33]. HIV-1 1a ching phd
bién nhat va 1a tac nhan giy dich AIDS trén thé gi6i, do d6 ciing 1a chung hay
gip & bénh nhan lao nhiém HIV. HIV-2 it phd bién va ciing it doc luc hon



nhung cling gay ra nhitng triéu ching lam sang twong tuy nhu HIV-1 [34]. Khi
s6 lugng virat phat trién co thé roi vao tinh trang suy giam mién dich véi cac
biéu hién ton thuong ctia hé thong mién dich, té bao lympho T-CD4 c¢6 hién
tuong giam vé chirc niang va sd luong 13 nét dic trung nhit cua bénh.
1.3.1.3. Nhiém HIV/AIDS thiic ddy nguy co phdt trién thanh bénh lao

P4ap tmg mién dich bao vé trong lao 13 dap tng mién dich qua trung
gian té bao, trong d6 cac té bao mién dich c6 vai trd quan trong 1a cac lympho
bao T va dai thuc bao. Lympho T-CD4 la “nhac trudng” cua qua trinh dap
mg mién dich té bao, giir vai trd trung tdm cho tat ca cc hinh thirc mién dich
d6i voi vi khuan lao, 13 yéu t6 hinh thanh t6 chic u hat va loai bé vi khuan lao
[34]. HIV ¢6 kha nang xam nhap vao rat nhiéu loai té bao: té bao mau, té bao
ndo va cac loai té bao khac, nhung chu yéu van 1a lympho T-CD4 va dai thuc
bao. Pai thyc bao 1a kho Iuu trit va 1ay truyén HIV cho lympho T-CD4, virt
sau do thuc hién qua trinh; cam, neo, hoa mang, duc thiung, nhan 1én va pha
huy lympho T-CD4. Sy thiéu hyt lympho T-CD4 dan dén rdi loan chiic ning
ctia cac té bao mién dich khac (t& bao diét tu nhién NK (nature kill), bach cau
don nhan, dai thuc bao, lympho B...). Biéu hién bang lympho B giam,
lympho T-CD4 giam, ty 1¢ T-CD4/T-CDS8 dao 16n, hién tugng vo di, tang
gama-globulin mau, té bao mién dich giam ca vé sd luong va chirc nang [33].
O ngudi binh thudng nguy co chuyén tir trang thai lao tiém tang (nhiém lao)
thanh bénh lao khoang 10% trong ca cudc doi. V&i nguoi nhiém HIV, nguy
co nay trung binh tir 10% - 30% mot nam [33],[35].
1.3.1.4. Bénh lao va tién trién cua HIV/AIDS

Vi khuén lao ¢6 xu hudng lam giam viéc kiém soat HIV, tao mot moi
truong thuan loi cho HIV phat trién thong qua: tang trinh dién cac dong
receptor CXCR4 va CCRS5, tang cac cytokine sau viém, dac biét la TNF, gidm
diéu hoa CCRS5, thanh phan thanh té bao LAM, c6 thé hoat hda HIV & nhiing

té bao mang virat thdng qua san xuat TNF va IL-6, nhiing tac nhan nay kich



hoat viéc nhan ban cuia HIV [27],[33],[35]. M6t s6 nghién ctru gia thuyét ring
lao hoat dong c6 thé 1am tang toc do suy giam mién dich & nguoi nhiém HIV.
Theo d&i dai han & bénh nhan lao c6 lympho T-CD4 > 200 té bao/mm® thay ty
1é tir vong cao dang ké & nhom nay so voi nhom c6 sd lugng CD4 binh
thuong, cho thdy tic dong cta lao téi dién bién ctia HIV ké ca & nhimng giai
doan hé mién dich chua bi ton thuong nang né. So liéu nghién ctru trong
va ngoai phong thi nghi¢ém cho théy su hoat héa ciia hé mién dich cung véi
M. tuberculosis lam tang sy nhan ban cua HIV-1, trong thuc nghiém
M. tuberculosis va mot vai thanh phan cta thanh té bao Mycobacteria khéng
chi thuc ddy nhan ban HIV-1 trong cic dong té bao don nhan nhu lympho
T-CD4, ma con lam ting kha ning 1ay nhiém va qua trinh trinh dién khang
nguyén toi cac lympho bao. Vi khudn lao hoat dong lam ting 5-160 lan tai
luong vi khuan HIV-1 trong huyét thanh, hién twong niy chi thdy ¢ nhom
bénh nhén con sé lwong lympho T-CD4 > 500 té bao/mm?®, 14 giai doan sém
clia qué trinh nhiém HIV. Ngoai ra con thiy hién tuong ting sd luong virit &
cac tang bi bénh; ¢ nhitng bénh nhan lao phéi, tai lwong HIV-1 trong dich rtra
phé quan & nhitng thuy phoi bénh cao hon ¢ nhiing thuy khac, bénh nhan tran
dich mang phéi do lao, t& bao c6 nhiém HIV trong dich mang phdi cao hon
trong mau, tai luong cua HIV-1 trong dich ndo tily bénh nhan c6 lao mang
nao cling cao hon trong mau [33],[36].
1.3.1.5. Lao khdng thudc ¢ ngueoi nhiém HIV

Bénh nhan nhiém HIV nhiéu nguy co chét lién quan t6i lao da khang co
thé do: thuong dugc phat hién muodn do kha nang tim thay vi khuan lao trong
dom thap, két qua xét nghiém khang dinh lao khang thuéc mat nhiéu thoi gian
bénh nhan thuong tir vong trong qua trinh doi két qua xét nghiém [36].

Jeffrey K. Hom (2012) nghién ctru trén 1035 dbi tuong c6 két qua
nudi cay, lympho T-CD4 trung binh 92/mm?, ty 18 lao khang thudc ¢ nhiing
bénh nhan lao phéi nhiém HIV, khang it nhat mot loai thube 7,4%, khang



ddng thdi RMP va INH 5,1%. Mot trong nhirng 1y do lién quan dén ty 16
lao khang thubc hodc da khang thubc cao ¢ nhitng nguoi nhiém HIV ¢6 thé
do phan 16n nhitng bénh nhan nhiém HIV ciing thudng & cic nudce co ty 18
lao da khang thudc cao [37].

Mesfin (2014), nghién ciru gop tir 24 nghién ctru quan sat cho thady HIV
lam ting nguy co lao khang thudc véi ty xuit chénh OR=1,24 (95%Cl 1,04-
1,43) so v6i nhom khong nhiém HIV. Phan tich dudi nhom ty 1é con cao hon
v6i lao da khang thude nguyén phat OR= 2,28 (95%ClI 1,52-3,04) [38].

1.3.2. Nghién citu bénh lao ¢ ngwoi nhiém HIV

Triéu chimg 1am sang va cin 1am sang cua lao phdi & nguoi nhiém HIV
co lién quan t61 mac do ton thuong hé mién dich, dé nham 1an véi cac nhiém
tring co hoi khac thudng gip. Xquang phoi ton thuong khong dién hinh, xét
nghiém tim vi khuan lao trong dom ty 1é am tinh cao.
1.3.2.1. Ldm sang lao phéi ¢ nguoi nhiém HIV

O giai doan h¢ mién dich chua bj tén thuong nang né, sd luong té bao
lympho T-CD4 400/mm?, céc triéu ching bénh lao tuong ty nhu ¢ nguoi
binh thuong, khi s6 luong té bao lympho T-CD4 dudi 200/mm? triéu ching
ho6 hap khong con thuong gip ma lai 1 nhitng dau hiéu toan than nhu rat mét
méi, s6t cao, ra méd hoi, chan an, sut can, thiéu mau [39].

Kevin (2010) sang loc trén 1748 ngudi nhiém HIV trong mdt nghién
ctru da trung tim & cac nudc nhu Campuchia, Viét Nam, Thai Lan. Phat hién
267 bénh nhan co lao, théy cac triéu chung c6 dd nhay cao nhét 1a; mét moi
Se 75%, st Se 74%, sut can Se 73%. Triéu chirng thuong dugce st dung trong
1am sang dé sang loc lao nhu; ho kéo dai 2 dén 3 tuan hodc trén 4 tuan c6 do
nhay thap tir 22%-33% [40]. Koole (2011), nghién ctru 1174 truong hop nghi
lao, trong d6 c6 79 truong hop nhiém HIV ¢ Campuchia, danh gia huéng dan

chan doan lao phdi am tinh cia WHO nam 2007, d6 nhay cta triéu ching ho
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trén 2 tudn Se 58,8%, d6 dic hiéu Sp 79,4%, gia tri du dodan duong tinh
22,2%, gia tri du doan am tinh 95,2% [41].

Tai Viét Nam, dd c6 nhiing nghién ctru vé cac dic diém triéu chimg
1am sang, can 1am sang, diéu tri, du phong lao nhiém HIV.

Nguyén Pic Tho (2006) nghién ctru trén 90 bénh nhan dong nhiém
HIV, gdm 50 bénh nhan lao phdi AFB (-) va 40 bénh nhén lao phdi AFB (+),
c4c triéu chung hay gip 1a ho kéo dai, kho thd, ran 4m nd, khdi phat cap tinh
28,9%, gly sut > 10% trong luong co thé 66,7%, tiéu chay 35,6%, hach to
43.3%, sbt trén 38,5°C 8,9%, triéu ching thuc thé & nhom lao phdi AFB (-)
nhiém HIV 1a 34% [42]. Luu Thi Lién (2007) nghién ctru 110 truong hop lao
nhiém HIV, ty 18 sot kéo dai 95,4%, gay sut can > 10 trong luong co thé
89,09%, ho khac kéo dai 79,09%, khé tha 43,63%, dau nguc 59,09%, phoi co
ran 66,36%, hach ngoai bién 58,18%, ti€u chay kéo dai 26,36%, cac d4u hiéu
khac 37,27% [43]. Hoang Pinh Phé (2009), nghién ciru 45 bénh nhan lao phoi
méi AFB(+) nhim HIV, & nhém té bao lympho T-CD4 < 200mm?; ty 1& st
83,3%, ho khac dom 66,7%, dau nguc 70,8%, kho thé 70,8%, gﬁy sut can
100%, mét moi 95,8%, hach ngoai vi 100% [44]. Nguyén Thé Anh (2011)
nhan xét trén 90 bénh nhan lao phéi nhiém HIV, khéi phat cdp tinh vai biéu
hién st cao, ho nhiéu dom < 2 tuan 43,1%, ho man tinh 52,9%, sbt vé chiéu
96,1%, mét modi an uéng kém, sut can > 10% trong luong co thé 51%, ho dom
56,9%, dau nguc 23,5%, ho khan 27,5% [45].
1.3.2.2. Xét nghiém o bénh nhdn lao phéi nhiém HIV
* Hinh dnh Xquang phéi

it gdp ton thuong dang dong dic, xo hoa hoic hang, hay gip ton
thuong & thuy giita va viing dudi, ph6i hop véi hach trung thét, hach rén phai,
hoac tran dich. Thuong gap 1a céac ndt loét, dd&m thAm nhiém, hodc tén thuong

dang k&, it gip hang va dang xo [5],[33]. Post F.A (1995) nghién ctru vé lién
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quan giita hinh anh Xquang va s luong té bao lympho T-CD4 nhén thay ton
thuong tham nhiém dinh phdi chi gip ¢ giai doan sém ciia bénh nhan lao
nhiém HIV [46].

Nguyén Dtic Tho (2006) nhan xét dic diém ton thuong co ban Xquang;
nbt 81,1%, tham nhiém 66,7%, hang 27,8%, xo 5,6%, ton thuong lan téa ca
phoi chiém 40%, khac biét co ¥ nghia théng ké gitra nhém lao phdi nhiém va
khong nhiém HIV [42].

Nguyén Thé Anh (2011) nhan xét ton thuwong Xquang phdi; tham
nhiém 64,7%, hach trung that hoac ron phéi 74,5%, ton thuong hang 33,3%,
hang nho < 2cm chiém 70,6%, khong c6 hinh anh ton thwong chiém 15,7%,
60,0% ton thuong ca 2 bén phoi, 40% mot bén, ving dudi phai 42,8%, ving
duai trai 53,1%, thuy trén phai 34,3%, vung trén trai 28,6% [45].

* Tim vi khudn lao bang soi truc tiép, nuéi cdy MGIT

Nguyén Huy Dién (2003) nghién ctru 93 bénh nhén tran dich mang phoi
do lao nhidém HIV tai Hai Phong cho két qua: cdy MGIT(+) 84,44%, PCR
duong tinh 46,67%, soi truc tiép duong tinh 6,67% [47].

Nguyén Pc Tho (2006) nhan xét 90 bénh nhan lao phdi nhiém HIV;
PCR(+) 68,3%, cay MGIT(+) 92,7%, soi truc tiép dwong tinh 4,5% [42].

O nhiing truong hop lao phoi soi dom truc tiép AFB am tinh, nhu &
nhimg nguoi nhiém HIV, nudi cdy gitp khang dinh chan doan khoang 49%
bénh nhan diéu trj lao c6 soi truc tiép am tinh nhiéu 1an [48].

* Té bao lympho T-CD4

C6 mdi lién quan vé sb luong té bao lympho T-CD4 voéi cac dic diém
]am sang va can 1am sang ctia bénh nhan nhiém HIV, dic biét & ngudng trén
hodc duéi 200 t& bao/mm® [39]. Chartier (2011) nghién ctru 175 bénh nhan lao
d6ng nhiém HIV, (92%) bénh nhan & giai doan II va IV theo phan loai cta
WHO, té bao lympho T-CD4 trung binh < 36/mm?® [49]. Gupta (2013) nhan xét
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nhiém HIV c6 ty 1é twong quan cao voi xét nghiém soi dom am tinh (lao phdi
am tinh) va sb luong vi khuan tim thdy, (mtc d6 soi dom duong tinh 3+, 2+)
thap, ké ca nhiitng truong hop c6 s6 té bao CD4 > 500 t& bao/mm?, didu nay cho
thdy chan doan lao ¢ ngudi HIV dya trén tim soi dom tim vi khuén khé khin
khong chi ¢ nhimg truong hop s6 té bao CD4 thip ma ca & lac s6 luong té bao
con & gioi han binh thuong [5].
1.4. Huéng din chan do4n lao phdi ¢ ngwoi nhiém HIV
1.4.1. Huwéng dén ciia WHO
Nam 2007, WHO dua ra so d6 chan doan lao phdi AFB (-) st dung &

cac nudc c6 ngudn luc han ché va ty 18 nhiém HIV cao. Mot huéng dan sir
dung cho nhirng truong hop bénh nhan trong tinh trang ndng, mot cho nhiing
trudong hop con lai. Hudng dan nay gitp ting kha ning phat hién lao phoi
am tinh ¢ nguoi nhiém HIV, trong d6 c6 5 diém chinh 1a: tit ca nhimg bénh
nhan nghi lao can duoc xét nghiém va tu van HIV, bé qua thir nghiém dap
g bang khéang sinh trudc khi dugc chan doan lao phdi am tinh, hai mau
dom duoc lay vao cing mot budi sang va chan doan lao phoi duong tinh chi
can modt miu dom trong 2 miu dom, nudi cdy vi khuan lao M. tuberculosis
can thuc hién véi tat ca bénh nhan soi dom am tinh ma khong loai trir duoc
lao, tuy nhién trong huéng din nay bénh nhan can phai téi co so y té 4 lan
trude khi duge chan doan lao phdi AFB (-) [9]. Trong thuc té, co it bénh
nhan duoc thuc hién dy du tit ca cac budc trude khi duoc két luan hodc
loai trir lao, @6 nhay ctia huéng dan nay dat Se 61%, d6 dic hiéu chung Sp
69% (66%-72%) [50].

Nim 2011, WHO dua ra huéng dan chan doan lao phdi ¢ ngudi nhiém
HIV, cac budc chan doan c6 thé diéu chinh tuy thudc diéu kién ngudn luc va

kha ning thyc hién & cac qubc gia [21].
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1. Sang loc dua trén triéu chirng I1am sang nghi lao

2. Xét nghiém dom sir dung cac phuong phap nhu 1y dom tu nhién, iy
dom tac dong, dom ddng nhat, soi dén Led

3. Chup phim Xquang nguc, can chd y Xquang c6 d6 nhay cao hon soi
dom, tuy nhién do dac hiéu thap

4. Xét nghiém phat hién TB liporabinomanans (LAMS), la su hién dién
cua thanh phan glycolipid cua thanh té bao M. tuberculosis, c6 thé
phat hién nhitng khang nguy@n nay trong nudéc tiéu nhimg truong hop
mac lao toan phat.

5. Xét nghiém sinh hoc phan tir giGp cai thién kha ning chan doan lao
nhay cam va lao khang thubc & nguoi nhiém HIV. Nhitng ki thuat
nay c6 d6 nhay cao dé phat hién M. tuberculosis, dic biét nhiing
trrong hop lao soi dom am tinh, phéat hién khang RMP [a mot chi
diém dé phat hién sém lao da khang.

6. Xét nghiém nudi cay, nhay cam thubc khong duoc chi dinh thuong
xuyén ¢ nhitng nudc ¢6 ngudn luc han ché, xét nghiém nay mat nhiéu
thoi gian va duoc sir dung dé khang dinh truong hop khang thuée.

1.4.2. Huwéng dén CTCL Viét Nam 2015 [10]

Bénh nhan nhiém HIV chan doan lao phoi khi co:

- Triéu chung 1am sang: sang loc dua trén 4 triéu chung ho, sbt, sit can,
ra md hoi dém vai bat ky thoi gian nao.

- Xét nghiém can lam sang: khi c6 bat thuong nghi lao trén phim
Xquang & bénh nhan c6 triéu ching nghi lao, ¢ thé chan doan xac dinh lao.
Hodc dya trén cac xét nghiém khac: xét nghiém dom nhudm soi truc tiép,
nudi cdy nhanh, can uu tién chi dinh xét nghiém Xpert MTB/RIF cho nguoi
nhiém HIV.

- Ho1 chan va dugc két luan béi bac sy chuyén khoa lao.
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1.5. Chan doan vi khuin lao bang cic ky thuit sinh hoc phan tir

Véi sy phat trién cta cong nghé sinh hoc phan tir n6i chung, cac ky thuat
sinh hoc phén tir img dung trong chan doan lao c6 rat nhiéu hira hen khi trén
phuong dién 1y thuyét co thé phat hién ra vat chét di truyén ctia mot vai vi
khuan trong diéu kién phong xét nghiém, diéu nay dic biét co ¥ nghia véi cac
thé lao soi dom truc tiép am tinh, lao & nguoi nhiém HIV, lao tré em, hoic
phat hién sém lao da khang thude.
1.5.1. Phén teng chuéi PCR (polymerase chain reaction) phdt hién vi khudn lao

PCR 14 phan ung chudi trung hop DNA nhan tao dua trén co so sy bat
cap dac hiéu cua hai sgi don nucleotide dugc thiét ké theo nguyén ly bo sung
v6i doan gen dic hiéu can phan tich. Ung dung trong chan doan vi khuén lao
dua trén viéc phat hién doan gen IS 6110. Trong diéu kién phong xét nghiém
chi can mét lugng nhoé vi khuan (1-3 vi khuin/lmm?® bénh pham) di cho két
qua duong tinh. PCR khong cho biét vi khuan con séng hay da chét. Ty 1é
duong tinh gia cao do 14y nhiém trong quy trinh k¥ thuat. Am tinh gia c6 thé
do su c6 mit ctia nhiéu chit (rc ché men nhan ban gen trong bénh phém hoac
nhitng vi khuan c6 dudi 6 doan IS 6110 hoic khong cé doan nay [51],[53].
Noordhoek (1994) tong hop két qua tir 7 phong xét nghiém khéc nhau, nhan
xét 46 nhay cua PCR trong chan doan lao, duong tinh gia cao tir 43%-77%,
nguy co 1ay nhiém chéo rét cao [52].

1.5.2. Ky thudt LPA (Line-Probe Assay)

K thuat nay lién quan ti cac budc nhu chiét tich DNA cua vi khuan lao
tir bénh phém lam sang truc tiép hodc tir vi khuan lao duoc phan 1ap, thuc hién
qué trinh nhan ban cac doan acid nhan, lai ghép, st dung chat nhuém huynh
quang (SYBR Green), sir dung cac mau do c6 kha ning phat huynh quang khi lai
véi mot mach DNA bd sung, dua trén cac dau do phat hi¢n mirc d6 phat quang

trong mdi truong xét nghiém dé tinh toan s ban lai dugc nhan 1én [51],[52].
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Thé hé LPA tha nhat, INNO LiPA Rif TB (Innogenetics NV): INNO
Lipa duoc thuc hién dua trén nguyén tic lai ghép nguge doan DNA khuyéch
dai tir chung nudi cdy hoic bénh pham véi 10 doan do (probe) phu ving nhan
ctia gen rpoB caa M. tuberculosis. Tir cac kiéu lai ghép thu duoc c6 thé nhan
biét su thiéu hut hodc sy xuat hién cia vung dot bién lién quan dén tinh khang
thudc cua vi khuan lao, tir d6 c6 thé két luan chung d6 khang hay nhay véi
RMP. Viveiros (2005) nghién ctru gia tri cia NNO-LiPA Rif TB trén 360
bénh pham soi truc tiép duong tinh tir quan thé co ty 1¢ da khang thudc cao,
d6 nhay so v6i phuong phat chuan phat hién vi khuan lao Se 82,2%, dic hiéu
Sp 66,7%; d6 nhay phat hién khang RMP Se 100,0% dac hiéu Sp 96,9%. Tuy
nhién van xuét hién am tinh gia khi c6 yéu to trc ché qua trinh nhan ban trong
bénh pham, khdng c6 chimg noi tai, khong phan biét dugc DNA tir xac vi
khuan ¢ bénh nhan dang diéu tri [54].

Thé hé LPA thir hai, GenoType MTBDRplus (Hain Lifesciene): dugc
phat trién trén cong nghé DNA-STRIP phat hién khdang RMP va INH vi
khuan lao. Xac dinh dugc tinh khang ctia RMP qua cac dot bién quan trong
ctia gen rpoB (mi hoa cho tiéu phan P cia RNA polymerase), khang INH &
mirc d6 cao do lién quan dot bién gen katG (ma hoa cho enzyme catalase -
peroxidase), khang INH & muic do thap lién quan dot bién gen inhA. Lacoma
(2008) nghién ctu ky thuat GenoType MTBDRplus (Hain Lifescience
GmbH, Nehren, Germany) kha nang phat hién khang RMP va INH trén 62
chang 1am sang so sénh véi hé théng Bactec 460TB, d6 nhay phat hién RMP
Se 98,3% (61/62), do nhay phét hién INH Se79% (49/62), 27 chung c6 muc
d6 khang INH thap do nhay Se 62,9% (17/27), 21 ching d6 khang INH cao
d6 nhay Se 85,71% (18/21). B6 nhay phéat hién khang RMP 98% (50/51),
khang INH 96,2% (49/51) [55]. Nguyén Thu Ha (2013) nghién ctu k§ thuat
Genotype MTBDRplus thdy xét nghiém chan doan khang RMP d6 nhay, dic
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hiéu lan luot 1a (Se 91,8%; Sp 100%) cao hon khang INH (Se 88,5%; Sp
93,8%), cao hon da khang thubc (Se 76,8%; Sp 100%) [56].

K¥ thuat nhan ban dang nhiét vong trung gian (LAMP; Loop-Mediated
Isothermal Ampllification): k¥ thuét dua trén gia thuyét 1a acid nhan khi dugc
nhan ban 1én du sb luong nhét dinh s& c6 thé quan sat duoc dudi ngu@)n sang
huynh quang. K¥ thuit con dang trong giai doan thtr nghiém ban dau, cho
thay c6 do nhay cao voi nhitng bénh pham soi truc tiép duong tinh va dé nhay
thap v6i bénh pham soi truc tiép am tinh [57].

K¥ thuat Oligonucleotide Microarray: k¥ thuat cho phép phat hién dong
thoi nhidu dot bién gen, c6 thé phat hién cac gen dot bién lién quan toi khang
thudc cua mot chung vi khuan. TB-Biochip (Englhardt Institure of Molecular
Biology) phat hi¢én khang RMP cta M.tuberculosis. B nhay khoang 80% [57].

Mot sb wu diém chung cta cac ki thuat sinh hoc phéan tir nhu: thoi gian
cho két qua nhanh, yéu cau trang thiét bi co s&, dao tao nhan luc dé dang
hon so vo1 cac k¥ thuat truyén théng, do chinh xac cao, thuc hién duoc trén
khéi luong 16n cong viée qua d6 giam gid thanh xét nghiém. Tuy nhién
sinh hoc phan tor c6 mot s6 diém han ché chung: khong xac dinh dugc vi
khuan séng hay chét, yéu cau cao vé cung cip ngudn nudc nguodn dién, do
chinh xac cao véi cac bénh pham soi truc tiép duong tinh, khong cao v4i bénh
phém soi am tinh do d6 han ché ¢ nhiing noi c6 ty 1& bénh nhan nhiém HIV
[51],[53].[55].[57].

1.6. Gene Xpert va Xpert MTB/RIF

Hé théng Gene Xpert di dugc gidi thidu tir ndm 2004, Gene Xpert la
mot k¥ thuat mang tinh dot pha, tich hop cua 3 cong nghé (tach gen, nhan gen
va nhén biét gen) véi tén goi 1a Gene Xpert da duoc phat trién trong khudn khd
hop tac cua to chic FIND (Foundation for Innovative New Diagnostics),
Cepheid Inc va truong Pai hoc Y - Nha khoa New Jersey, k¥ thuat nham xac
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dinh doan acid nhan dich tir bénh phdm ldm sang chua can qua xtr 1y dya trén
k¥ thuat PCR dinh luong. Kha niang phat hién cac vi khuan gay bénh khac nhau
cd duge duya trén cac hop xét nghiém dac hi¢u cho timg can nguyén vi du:
Staphylococcus.aureus khang methicllin, Streptococcus.agalactia [11].

Xpert MTB/RIF (viét tat 1a Xpert MTB) 1a mot xét nghiém sinh hoc
phan tir phat hién sy ¢ mit cta vi khuan lao ciing nhu dot bién khang RMP
bang cach sir dung 3 mdi dic hiéu va 5 dau do (probes) phan tir riéng biét dé
dam bao do dic hiéu cao. K thuat cho két qua nhanh chi trong vong 2 gio, sir
dung don gian, cho biét c6 vi khuan lao M.tuberculosis (MTB(+)) hay khong
c¢6 khuan lao M.tuberculosis (MTB(-)), c6 khang RMP (RIF(+)) hay khong
khang RMP (RIF(-)).

Mic du ¢6 nhitng wu diém nhu trén, Xpert MTB ciing ¢6 nhitng han
ché xuét phat tir ban chit cua ky thuat nhu: phu thudc vao chat lugng cua
bénh pham, yéu cdu co so ha ting trién khai k¥ thuat nhu ngudn dién 6n dinh,
may vi tinh, chi phi cho viéc bao tri, chuin hoa lai thiét bi hang nim. Gia
thanh xét nghiém hién nay, tinh t6i nim 2016, du da dugc tro gid van con
khoang 20 do6 la My/1 mau xét nghiém, néu khong dugc trg gia co thé t&i 100
d6 la My/ 1 mau xét nghiém [11],[58].

1.6.1. Co' ché phdt hién vi khudn lao M.tuberculosis va khang RMP

Trong DNA vi khuan lao, gen rpoB co kich thudc 3519 bp, ma hoa cho
tiéu phan B cia RNA polymerase. Dot bién khang RMP thuong xay ra trén
doan gen rpoB, dac bi¢t 1a & doan nam trung tdm cua gen dai 81 bp dugc gidi
han tir bo ba 507 dén 533 (ving “néng” - “hot-spot region”). Dot bién ¢ cac vi
tri khac nhau c6 muc do khang thudc khac nhau. Dot bién tai vi tri bo ba tha
516, 526, 531, cho két qua dé khang voi RMP cao; dot bién & bo ba 510, 515
va 512 khang RMP & muc d6 thap hon. 45% cac chung c6 cac dot bién mat &
codon 531 (S531) trong khi 35% cac ching khang thudc ¢ su thay doi codon
526 (H526) dan dén thay thé acid amin [11],[58],[59].
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A
rpoB I

- 81 bp core —
11150 GRCACCAGCCAGCTGAGCCAATTCATGGACCAGAACAACCCGCTGTCGGGGTTGACCCACAAGCGCCGACTGTCGGCGCTG11230

Ea% C AN =% g

®
Molecular Amplified Hybridization
beacon DMA target resulting in onsat
of fluorescenca

Hinh 1.1. A. Trinh tw nucleotide & viing cé tan sudt dét bién cao trén gen rpoB

B. Qud trinh gin cdc dau do véi cdc DNA dich va sw phdt quang [59]

90 - 97% cac chung M. tuberculosis khang RMP dugc xac dinh la do
cac dot bién trén ving gen ngan 81 bp nay cia rpoB, con 5 - 10% dot bién
khang RMP khéac dugce xac dinh & doan tan N hoac & vung II cua gen rpoB,
hodc lién quan téi co ché khang thudc khac. Xac dinh khang RMP bang
phuong phép sinh hoc phén tir qua phat hién dot bién gen rpoB c6 do tin cay
cao hon x4c dinh dot bién trén gen katG gay khang INH hoic cac thude khéac
[57],[59],[60]. Ngoai ra trén 85% dot bién trén rpoB kém theo khang INH,
trong khi d6 chi co6 15% dot bién trén gen katG dan dén khang dong thoi INH
va RMP [57],[59]. Chinh vi 1y do d¢6 ma phat hién dot bién gen rpoB duoc st
dung trong k¥ thuat Gene Xpert nham phat hién vi khuan lao M. tuberculosis
va nhu mot chi thi sém phat hién lao da khang thudc [58],[59],[61],[63].

1.6.2. Nguyén ly ky thudt va quy trinh vdn hanh ciia mdy

Xét nghiém duoc thiét ké dé nhan doan trinh tu 192bp cua gen rpoB

trén vi khuan lao bang phan tng PCR (heminested real-time PCR). Trinh tu

cac doan mdi va 5 mau do dugc thiét ké dic biét dé c6 kha nang phat hién
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d6t bién cao nhat va dam bao chéc chan xac dinh duoc ving thuong xuyén
xay ra dot bién chira 81bp. Mau do huynh quang chira trinh tu ¢ thé cap
d6i voi DNA ciia ching vi khuan lao trong ty nhién. Xac dinh c6 dot bién
khang RMP duya trén c6 mot miu do khong bat cap. Két qua tir cac nghién
ctru phan tich cho thay: thir nghiém Xpert MTB c6 d6 nhay phén tich véi 5
ban sao ctia bd gen (genom) - DNA dugc tinh ché va 131 cfu/ml vi khuan lao
M. tuberculosis c6 trong mau dom. Chi thi phan tir nham vao gen rpoB di bao
trum duogc tit ca nhimg dot bién tim thay trong hon 85% cac ching khang
RMP. Khong c6 phan (mg chéo véi cac vi khuan mycobacteria khong phai vi
khuan lao - M.tuberculosis; M. tuberculosis va khang RMP duoc phat hién
chinh xéc ca khi c6 mat DNA khong phai cia vi khuan lao hodc tron 13n céc
chung nhay cam va chung dé khang. Héa chat thir dugc cho thém vao mau
dom véi ty 16 2:1 1am chét hon 6 log10 cfu/ml té bao MTB trong 15 phut tiép
xuc va biéu hién 6 hon 97% cac mau thir c6 nhudm soi - duong tinh nudi cay
LJ - &m tinh. Quy trinh xir Iy bénh pham trong qua trinh chuan bi bénh pham
va chay may Gene Xpert khong tao ra cac hat chira vi khuan séng c6 kha ning
lay nhiém & murc c6 thé phat hién dugc so voi cac ki thuat nhu soi truc tiép
hay nudi cay [57],[58],[60],[63]. Pdng thoi, hé théng ndy co hai dbi chimg
ndi tai bao gdm: SPC (ddi chtng cta qua trinh xi&r Iy mau) c6 thanh phan 1a
nha bao cua vi khuan Bacillus globigii. SPC nham dam bao qué trinh xt 1y
mau trong hop xét nghiém. Mot dbi ching khac 1a cac dbi chimg kiém tra
mau do xac dinh cac chat di dugc hydrat hoa, tuyp PCR trong xét nghiém,
mau do toan ven va thudc nhudém on dinh. Hai d6i chimg nay s& lam ting do
tin cdy cua két qua.

Cho dén hién nay Xpert da dugc phat trién qua 4 phién ban phan mém
nang cép, Gl, G2, G3 va G4. Mbi phién ban 1a su diéu chinh vé gia tri
ngudng chu ky nhan ban dé 1am ting do nhay va do dic hiéu Xpert MTB



20

trong kha ning phat hién khang RMP. Tir nam 2013, toan bd hé théng sinh
pham sir dung cho chan doan 1a thé hé G4. Tuy viy Xpert MTB/RIF van co
mot sO han ché vé mat k¥ thuat nhu gia tri du bao duong tinh cua két qua xac
dinh khang RMP phu thudc vao ty 1é khang thudc ciia nhom bénh nhan dugc
Xét nghiém, hién twong duong tinh gia lién quan t&i cac dot bién méi xuat
hién & mirc chua biéu hién thanh céc kiéu hinh khang thudc, ciing nhu cac van
dé lién quan dén trién khai k¥ thuat nhu yéu cau vé ngudn nude, ngudn dién

6n dinh va chuan may hang nam [58],[60],[64].

Mau dwoc ty dong loc

Két thuc cac thao tac rira @& tap trung vi khuan L
cuia ky thuat vién va loai bd di cac yéu té Song siéu am phan huy vi - -
j khuan trén mang loc va giai

phéng ADN

Céc phan t&r AND duwoc
hoa trdn véi hoa chat

.

Phan (ng chudi

=

trc ché
o
4
N

Dung pipet lay 2 ml hén dich
cho vao hop tét

GeneXpert

polimerase va phat hién

-
-

Hoa 16ng do'm va bat hoat vi khuan I —
bang dung dich dém, ty 1€ 2:1 Két qua dwoc bao trén man
hinh may tinh

Hinh 1.2. Quy trinh thwc hién ky thudt Xpert MTB [12]
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1.6.3. CAc nghién ciru gid tri Xpert MTB trong chin dodn lao phoi
1.6.3.1. Xpert MTB phdt hién vi khudn lao trong bénh phdm dom soi dwong -
nudi cdy dwong va soi am - nudi cdy dwong

Boehme (2011) nghién ciru tién ctiru 6648 bénh nhan khu vuc Nam Phi,
Peru, An D¢, Philippin, Uganda, so sanh Xpert MTB véi soi tryc tiép, nudi
cay. Két qua Xpert MTB/RIF phat hién 90,3% (933/1033) s6 truong hop nudi
cdy duong tinh, so véi phat hién 67,1% (699/1041) soi kinh. Nhitng truong
hop soi truc tiép am tinh, nudi cdy dwong tinh, d6 nhay cua Xpert MTB dat
76,9% (296/385), d6 dac hiéu 99,0% (2846/2876). Do nhay phat hién khang
RMP la 94,4% (236/250) d6 dac hi¢u 98,3% (796/810) [65].

Mavenyengwa (2017) danh gia 1842 bénh pham ¢ nhiing bénh nhan ¢
triéu chung lao phoi, Xpert MTB duong tinh 32,20%(594/1842), trong s6 d6
24,05%(443/1842) soi truc tiép AFB(+) [66].

Nghién ctru gop tir 24 nghién ctru (33 trung tam véi 7247 nguoi tham
gia) cho két qua v4i bénh pham soi truc tiép am tinh nhung nudi cay duong,
Xpert MTB ¢0 d¢ nhay tir 43% t6i 100%, do nhay chung 68% (95% CI 61%-
74%), do dac hiéu it thay doi hon trong khoang tir 86%-100% [67].
1.6.3.2. Xpert MTB chan dodn lao phéi va tinh trang nhiém HIV

Theron (2011) danh gia Xpert MTB & nhiing noi ¢6 ty 1¢ HIV cao,
nhom dbi twong nghi lao tai Nam phi, st dung nudi cdy dé phat hién
M.tuberculosis va phat hién khang RMP dya trén khang sinh dd, két qua
Xpert MTB ¢0 d6 nhay Se 95%, do dac hiéu Sp 94%, ¢ nhitng truong hop Soi
duong tinh. Nhitng trudng hop soi 4m tinh, nudi cay duong tinh c6 do nhay
Se 55%. Xét nghiém Xpert MTB phat hién khang RMP c6 xu huéng giam do
nhay (p=0,09) va giam dang ké gia tri du doan am tinh (p = 0,01) ¢ nhiing
bénh nhan c6 nhiém HIV so véi khong nhiém, gia tri du doan duong tinh phat

hién khang RMP 12 99,4% [14].
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Lawn (2011) nghién ciru gdp tir 5 nghién ctru trén bénh nhan nhiém
HIV soi truc tiép 4m - nuoi cay duwong, 4o nhay Xpert MTB trung binh Se
61%-72%, do dic hiéu Sp 43%-93%, & nhom nhiém HIV soi duong tinh va
nudi cdy duong do nhay Se 97%-99%, do dic hiéu Sp 91%-100% [59].

Nghién ctru tong hop vé gia tri Xpert MTB tir 9 nghién ctru (18 trung
tam, 2555 bénh pham) nhoém HIV am tinh va 10 nghién ctru (16 trung tam,
2378 d6i tugng tham gia) & nhom HIV duong tinh, do nhay & nhém HIV &m
tinh thay ddi tir 56%-100% va nhom HIV duong tinh tir 0-100%. P nhay
chung nhom HIV am tinh la 86% (95% CI 76-92%), nhom HIV duong tinh la
97% (95% CI 70-86%). Do dac hi¢u twong tng & nhém HIV am tinh 1a 99%
(95% CI 98-100%), voi nhom HIV duong tinh 1a 98% (95% CI 96-99%), khi
diéu chinh theo phan trim s6 ca bénh soi duong tinh, tic dong cuia HIV giam,
diéu nay goi ¥ rang sy khac biét gitta nhom HIV duong tinh va &m tinh cha
yéu do sy khac biét vé tinh trang miu dom [68].
1.6.3.3. Genne Xpert phat hién khang RMP

Boehme (2011) nghién ciru tién ciru 6648 bénh nhan khu vuc Nam phi,
Peru, An D¢, Philippin, Uganda, so sanh Xpert MTB véi soi tryc tiép, nudi
cdy. PO nhay phat hién khang RMP 1a Se 94,4% (236/250) d6 dic hiéu Sp
98,3% (796/810) [65].

Carriquiry (2012) nhan xét 131 bénh nhan nhiém HIV, c6 triéu ching
nghi lao 16 bao gém ho, c6 hinh anh tén thuong nghi lao trén Xquang nguc.
Do nhay Xpert MTB phat hién vi khuan lao Se 97,8%(44/45), 46 dic hiéu Sp
97,7%(84/86), d6 nhay phat hién khang RMP 1a 100%, d6 dac hi¢u 91,0%
(30/33) [16].

Steingart (2013) téng két tir 27 nghién ciru (33 trung tim, 2969 nguoi
tham gia) vé kha ning phat hién khang RMP ciia Xpert MTB, do nhay trong

giéi han tir 33-100%, d6 nhay thap ¢ nhiing noi c6 sd lugng ngudi tham gia
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nghién cuu thép, do dac hi¢u gia tri giao dong it hon (83%-100%), do nhay
chung 1a 95% (95%CI 97-99%), @6 dac hi¢u 1a 98% (95% CI 97-99%) [69].

Nghién ctru gdp tr 27 nghién ctru (33 trung tdm, 2969 nguodi tham gia)
vé kha ning phat hién khang RMP cua Xpert MTB d6 nhay trong gi6i han tir
33-100%, d6 nhay thap ¢ nhimg noi c6 sé luong ngudi tham gia nghién ciru
thap, d6 dic hiéu gia trj giao dong it hon (83%-100%), d6 nhay chung 1a 95%
(95%CI 97-99%), d6 dac hiéu la 98%(95% CI 97-99%) [69].

1.6.4. Tap hop bing chirng va khuyén cdo Xpert MTB tir WHO

Thang 12 ndm 2010, WHO di dwa ra khuyén cdo dau tién vé sir dung
Xpert MTB cho nam 2011, hd tro va khuyén céo viéc trién khai nhanh k¥
thuat xét nghiém nay [11],[59].

Niam 2011, WHO khuyén cédo Xpert MTB nén dugc st dung nhu 13 xét
nghiém chan doan dau tién cho ngudi nghi ngd c6 lao da khang thudc hoic
lao dong nhiém HIV (khuyén cdo manh mé). Xpert MTB c¢6 thé duoc coi 1a
mot xét nghiém tiép theo nhudm soi dom truc tiép & cac co so it co lao da
khang thudc hodc HIV, hodc sir dung tiép sau cac mau nhudm soi - am tinh
(Khuyén cdo lién quan dén yéu té diéu kién vé nguon lyc) [11].

Nam 2013, WHO khuyén cao Xpert MTB nén dugc sir dung nhu xét
nghiém ban dau thay cho soi thudng quy, nudi cdy, xét nghiém nhay cam
thudc & nhitng truong hop ngudi 16n nghi MDR-TB hodc lao nhiém HIV
(Khuyén cdo manh, bang chirng tot). Xpert MTB c¢6 thé sir dung tiép sau xét
nghiém soi truc tiép nhiig trudng hop ngudi 16n nghi lao khéng cé nguy co
MDR-TB, lao nhiém HIV, dic biét khi xét nghiém soi am tinh (Khuyén cao
xem xét diéu kién trién khai, bang chimng tot) [70].
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1.6.5. Huwong dén CTCL Viét Nam sit dung Xpert MTB trong chin dodn
lao cho ngwoi nhiém HIV khong cé dau higu nguy kich

HIV(+)/ nghi lao, khong cé HIV(+)/ nghi lao, khéng ¢ diu hi¢u Chup X/q
dau hiéu nguy kich. CO nguy kich. KHONG CO POM
I
| > bom tac dfng
R
Nghi ngi lae
TB+/R+ TB+R- - Gene l ) <
Xpert trén XQ
Binh thwong
y

U R . Y TB-/R-
eDién tri lao, phic do 1V oDidu tri lao,phic a3 LI

oD phong CPT, ART v

\ 4
Dy phong CPT, ART
DST 1,2 : p . -
e Dinh gid lai LNP Theo ddi
hoiic bénh khic

A J

v

Nghi LNP ‘ Khdng nghi LNP
HD CTCL bicu tri khing sinh biéu trj PCP
Xem xét BT ARV, CPT Xem E‘éIt’TARV,
—
v v

Khing hefic DU mdt Bip ing
phan

- Xem lai chén dodn lae,
- Xpert lin 2

So dé 1.1. Sir dung Xpert MTB chdn dodn nghi lao nhiém HIV
khéng co ddu higu nguy kich [12]

Xac dinh ngudi nhiém HIV (tré em/ngudi 16n, tai cac co so diéu tri lao,
HIV, bénh vién nhi) khong co d4u hiéu nguy kich va c6 cac tri¢u chirng nghi
lao: ho, sdt, sut can, ra md hdi dém. Thuc hién xét nghiém Xpert MTB trén
bénh phdm dom du tiéu chuin. Panh gia két qua xét nghiém bao gom:
TB+/R+(C6 vi khudn lao M. tuberculosis va khdng RMP); chi dinh diéu tri
phac d6 IV & truong hop nghi ngd lao da khang thudc, du phong
Cotrimoxazon, diéu tri ART, déng tho1 lam xét nghi¢ém khang sinh dd thude

hang 1, 2, chi dinh diéu tri phac d6 1 dong thoi 1am lai xét nghiém Xpert
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MTB lan 2 néu 1a truong hop lao mdi, quyét dinh phac d6 diéu tri theo két
qua lan 2. Két qua 1a TB+/R- (C6 vi khudn lao M. tuberculosis va khéng
khang RMP): chi dinh diéu tri phac d6 1 hodc 2 dya trén tién st diéu tri theo
dung hudéng dan ctia CTCL, két hop diéu tri du phong Cotrimoxazon, ART.
Két qua 1a TB-/R- (khdng tim thdy vi khuan M.tuberculosis): danh gia lai lao
ngoai phoi hodc bénh khac [10],[12].
1.6.6. Trién khai, dinh gid kj thudt Xpert MTB tgi Vigt Nam cho dén nay
K¥ thuat Gene Xpert duoc trién khai tai Viét Nam tr nam 2011 [12],
thong qua cic du an TB Care, TB RICH, WHO, thuc hi¢n tai Bénh vién
chuyén khoa Lao bénh phoi, cac trung tdm phong kham quan 1y ngoai tri bénh
nhan HIV, cac bénh vién Bach Mai. Ngoai cac nghién ctru danh gia trién khai
trong khuon kho du an, mot sd nghién ctru ban dau danh gia vé gia tri cua ki
thuat Xpert MTB trén nhiéu d6i tugng khac nhau; nguoi nghi lao, ngudi nhiém
HIV, tré em, trén cac bénh phém khac nhau: dom, dich soi phé quan, dich da
dﬁy... da duoc thuc hién [17],[19],[71],[72]. Tai Bénh vién Bach Mai, trong du
an ctia WHO, sir dung Xpert MTB trén dbi twong nghi lao, két qua da thuc hién
trén 2241 nguoi nghi lao phat hién 253 bénh nhan c¢6 vi khuan lao khong khang
RMP (11%), 15 bénh nhén ¢6 vi khuan lao va khang RMP (0,67%) va 15 bénh
nhan ¢ vi khuan lao nhung khong xac dinh dugc khang RMP [13]. Nghién
ctru can thiép trién khai trong cong dong sir dung Xpert cho hing ngan bénh
nhan (19.644 ngudi) ciing di c6 nhimg két qua bao cao ban dau [18]. Béo céo
CTCL nam 2015, hién tai trén ca nudc co6 19 hé théng Xpert MTB dang véan
hanh thanh thuc, véi téng s6 xét nghi¢ém dugc thuc hién tur thang 6/2012-
12/2014 1a 22.752 xét nghiém. Trong s6 cic xét nghiém di trién khai
17.308(76%) cho d6i tugng nghi MDR, 3753(16,5%) cho nguoi nhiém HIV
nghi lao va 1.635 cho tré em nghi lao. Sau 3 nam trién khai, 10.831(49,3%)
truong hop bénh lao di duoc phat hién trong d6 ¢ 2.554 trudng hop méc lao
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da khang (24%) thu dung diéu tri 2.131 bénh nhan dat 97% chi tiéu quy Toan
cau nam 2015 [8].

Mot sb6 nghién ctru vé gia tri cia Xpert MTB trén nhimg ddi tuong
bénh nhan khac nhau dugc thuc hién nhu: Mai Thanh Tu (2013) nghién ctru
98 bénh nhan nghi lao phéi diéu tr tai Trung tdm HO hﬁ,.p bénh vién Bach Mai
dugc ndi soi phé quan 13y dich rira phé quan phé nang lam xét nghiém Gene
Xpert cho thdy: 24 bénh nhan c6 két qua Xpert MTB duong tinh chiém
24,5%, d6 nhay cua xét nghiém Xpert MTB la Se 77,4%, do dac hiéu Sp
100%, gia tri du doan duong tinh 100%, gia tri du doan am tinh 91%. Nhiing
truong hop bénh nhan nudi cdy vi khuan lao dwong tinh, d6 nhay cia Gene
Xpert Se 92,9%, @6 dac hiéu Sp 85,1% [19]. Luu Boi Khanh (2013) sang loc
43.212 ngudi truong thanh tai 53 khom/ap tai Ca Mau. Trong dé co 36.502
(85%) ngudi dong ¥ tham gia phong van va 19.644 (46% tong dan sd va 54%
nhimg ngudi dong ¥ tham gia phong van) di khac dam du tiéu chuan lam xét
nghiém Xpert. C6 155 nguoi c¢6 két qua duong tinh véi vi khuan lao bang
Xpert MTB (ti 1€ udc tinh 425/100.000 (95%CI: 420-430). Trong nhiing

nguoi co két qua duong tinh véi vi khuan lao bang xét nghiém Xpert, 54% co

I4
A

két qua “So luong vi khuan lao rat thap”, 2,7% c6 vi khuan lao khang RMP
[71]. Hoang Ha (2014), nghién ctru 151 bénh nhan nghi lao, két qua Xpert
MTB ¢6 vi khuan lao dwong tinh chiém 31,6%, vi khuan lao c6 khang RMP 12
4,5%, trong sb vi khuan lao khang RMP: tai phéat phac d6 2 chiém 42,9%; céc
thé tai phat phac dd 1, that bai phac d6 2, lao/HIV AFB (+), lao AFB(-) déu
gap it dudi 14,3% [17].
1.7. Phwong phap lay dom tic dong

Lay dom tac dong bang khi dung nuéc mudi vu truong duoc thuc hién
va bao cdo lan dau vao nam 1960 [73]. Co ché lay dom bang cach gay tinh

trang mat nudc, giy kich thich giai phong cac trung gian hoa hoc, gay phan
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mg dudng tho, tao ra dom [73],[74]. Cho dén nhimg nim 1980 phuwong phap
nay it duoc nhic toi do noi soi phé quan dugce sir dung rong rai. Tuy nhién soi
phé quéan 13 phuong phap xam nhap, gia thanh cao, yéu cau k¥ thuat phic tap,
chinh vi vay gﬁn day lai c6 nhiéu nghién ctru duoc thuc hién nham xac dinh
loi ich ctia phuong phap 1ay dom nay trong chan doan lao phdi [73],[75],[76].
McWilliams (2002), nghién ctru ldy dom tac dong so véi raa phé quan o
nhimg ngudi nghi ngd lao phdi nhung khong cé kha ning ho khac tu nhién,
két qua nghién ctru trén 42 bénh nhan cho théy dom tac dong c6 do nhay cao
hon so véi ldy dom tu nhién trong chan doan lao phéi, tuy nhién soi phé quan
6ng mém lai cho chian doan sém bénh lao hiéu qua hon dom tic dong hoic
khac dom ty nhién [75]. Kwada (1996), nghién ctru str dung k¥ thuat PCR so
sanh giita bénh pham ldy dom ty nhién hodc bénh pham dom kich thich trén
27 bénh nhén co ton thuong nghi lao nhung khong khac dugc dom tu nhién,
c6 25/27 bénh nhan khac duoc dom bang khi dung nudc mudi, két qua PCR
duong tinh 14/25 bénh nhan [77]. Morse (2008) nghién ctru trén 140 bénh
nhan, 81%(113/140) nhiém HIV, 50,4%(57/113) trong s6 d6 khong khac
dugc dom tu nhién phai 1dy dom tac dong, ty 1é xét nghiém nudi cady dom
duong tinh & nhoém iy dom tac dong 1a 84%(48/57) [78].

Tai Viét Nam, Nguyén Ngoc Thuy (2008), nghién ctru trén nhitng bénh
nhan nghi ngd lao phéi nhung soi dom 3 1an truc tiép am tinh. Ty 1 tim thay
AFB(+) trong nhom bénh nhan duoc phun khi dung nuéc mudi uu truong 1a
10,4% va trong nhom ndi soi phé quan 1a 27,3%. Khi nhuém bénh pham tim
AFB, hiéu qua cta phuong phap ndi soi phé quan cao hon dang ké so véi
phuong phap ldy dom tac dong. Trong sé nhitng bénh nhan van c6 AFB(-)
sau 3 lan 14y dom tac dong, phuong phap ndi soi phé quan tim thém duogc

14,8% bénh nhan c6 AFB(+) [79].
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bay la phuong phap dugc danh gia c6 do an toan cao, it xam nhéap, chi
phi thap, hiéu qua cao trong viéc ting kha ning tim thiy vi khuan lao trong
bénh pham dom [27],[75],[80],[82]. Hudng dan ctia WHO c6 dé cap t6i tim
quan trong ctia viéc ldy bénh phadm dam bao chat luong [11],[70],[83], CTCL
c6 dua 1dy dom tac dong vao trong quy trinh huéng dan chan doan sir dung k¥
thuat Xpert MTB [10],[12], c6 mot sé nghién ctru chan doan lao & nguoi
nhiém HIV va gia tri ciia Xpert MTB sir dung k¥ thuat nay [27],[73],[81].
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CHUONG 2: POI TUQONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. Thoi gian, dia diém, d6i twong nghién ciu
2.1.1. Thoi gian, dia diém nghién ciru
Nghién ctru d3 duoc tién hanh trong thoi gian 3 nam tir thang 1/2013-
12/2015.
Nhitng bénh vién thyc hién nghién ctu: Bénh vién Phéi Trung uvong,
Bénh vién Phoi Ha Noi, Bénh vién 09 Ha Noi.
2.1.2. Péi twong nghién ciru
Bénh nhan nhiém HIV dugc chan doan lao phoi AFB (-) theo tiéu
chuan chan doan caa CTCL [84].
Tiéu chuan lwa chon:
e Dong ¥ tham gia nghién ctru
e Tudi> 18 tudi
e CO cac tiéu chuan chan doan lao phoi AFB(-) ¢ ngudi nhiém HIV [84]
- Ngudi nhiém HIV ¢6 dau hiéu nghi lao
- Xét nghiém c6 > 2 tiéu ban dom AFB(-)
- Piéu tri khang sinh phd rong khong thuyén giam
- C6 hinh anh Xquang phoi nghi lao
- Bac si chuyén khoa lao quyét dinh 14 lao phoi AFB (-).
Tiéu chuan loai triv:
Bénh nhan trong tinh trang ning (tiéu chuan tinh trang ning ¢ ngudi
nhiém HIV) [84]
Thao > 30 lan/phat
Sét > 39°C
Mach > 120 lan
Khong tu di lai dugc
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2.2. Thiét ké nghién ciru
Nghién ctru tién ctru, cat ngang, mo ta
2.3. Chon miu cho nghién ctiu
Mau dugc chon theo phuong phép thuan tién chon lya khong xac suét

tat ca nhimg bénh nhan du tiéu chuan nghién ctru tai Bénh vién Phoi Trung
uong, Bénh vién Pho6i Ha Noi, Bénh vién 09 Ha Noi trong thot gian trién khai
nghién ctru déu c6 thé duoc lya chon dua vao nghién ctru cho dén khi dat sb
luong c& mau.

C& mau: ap dung ¢& mau dung cho nghién ctru cit ngang dé ude tinh ti
1é trong quan thé [85]:

[Za-a)]’. P . [1-p]
" (.o

Trong do:
o 1a ngudng ¥ nghia, chon o bang 0,05 = Za-ap) =1,96.
p 1aty 1& nudi cay dom duong tinh ¢ nhitng bénh pham soi truc tiép
am tinh tir nhitng nghién ctru khac
& 1a hé sd nghién ctru diéu chinh gia tri theo thiét ké, diéu chinh cho
khoang sai 1éch mong muén giita p trong miu va ti 1¢ that trong
quan thé (ldy gid tri 0,12)

Trong nghién ctru ndy gid tri p 1a ty 1& nudi ciy dom duong tinh & nhom
lao phdi AFB (-) nhiém HIV 1a 0,68 [86].

Thay vao cong thic c6 s6 ddi twong cho nhém lao nhiém HIV can
(n=123). S6 lugng mau nay twong duong véi c& miu trong cac nghién ctru vé
gia tri cua xét nghiém Xpert MTB [14],[78],[87].

2.4. Noi dung nghién ciru, cac ki thuit thuc hién, danh gia két qua
Bénh nhan du tiéu chuin dua vao nghién ctu s& duoc cung cap thdng

tin, moi tham gia nghién ctu. Sau khi bénh nhan ky gidy dong y tham gia
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nghién ctu (Phu luc - Thong tin cho nguoi bénh). Nguoi bénh sé duoc hoi,
kham, thu thap céc sb lieu vé 1am sang, can 1am sang, lay bénh pham thuc
hién cac xét nghiém theo mau bénh an nghién ciu théng nhat da duoc chuan
bi tir trudc (Phy luc - Mdu thu thap théng tin nghién cizu). Nghién ctu sinh sé
truc tiép thuc hién nhitng noi dung nay.

2.4.1. Théng tin dich té hoc

Théng tin hanh chinh, tudi, gisi, trinh d6 van hoa, cac yéu t6 nguy co
lay nhiém HIV, tién sit HIV, tién st lao, tiép xdc nguon lay, sir dung céc
thudc diéu tri, du phong.

2.4.2. Thong tin triéu chieng lam sang

Ghi nhan cac dau hiéu chung nhu: nhiét do, can nang, chiéu cao,

S6t dugc ghi nhan khi nhiét d6 ngoai vi (hd nach) trén 37,5°C, phan
loai sot nhe < 38,5°C, sét vira 38,5°-39°C, s6t cao > 39°C.

Panh gia chi sé khéi co thé BMI (body mass index): cin ning cia
nguoi d6 (kg) chia cho binh phuwong chiéu cao do theo mét. BMI = W
(kg)/H* (m) [88]

"Binh thuong" khi BMI trong ngudng 18,50-24,99;
"Gay" khi chi s6 BMI < 18,50

"Thutra can" khi BMI1 > 25,0

"Béo phi" khi BMI > 30,0.

Céc triéu chung l1am sang dugc danh gia ngay khi bénh nhan dugc dua
vao nghién ciru bao gdm:

- Triéu chiing toan than: sét, gay sdt can, mét moi, ra md hoi dém

- Triéu chung co nang: ho, dau nguc, kho tho

- Triéu chang thuc thé: nghe phoi, phat hién cac triéu chang, hoi
chang hé hap
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2.4.3. Cdc ky thudt xét nghiém siw dung trong nghién ciru
2.4.3.1. Chdn doan HIV

Bénh nhan duoc chan doan HIV theo quy dinh ctia Bo Y té, dua trén
viéc xét nghiém tim khang thé khang HIV trong mau bang ba loai sinh pham
khac nhau voi nguyén 1y phan tmg va phuong phap chuan bi khang nguyén
khac nhau. Khi ca 3 mau két ludn duong tinh thi duoc phép chan doan la
nhiém HIV. Trong trudng hop 2/3 phuong phap duong tinh thi 1am lai xét
nghiém nay sau d6 mot thang. Ba phuong phap nay bao gém xét nghiém
Serodia, Determine va ELISA [34].

Bénh vién Phoi Trung wong, Bénh vién Phoi Ha Noi, Bénh vién 09 Ha Noi
1a nhimg co s6 duoc phép két luan vé tinh trang nhidm HIV ctia nguoi bénh.
2.4.3.2. Chup phim Xquang nguec thang thuong quy

Bénh nhan duoc chup Xquang phdi chuin thang nguc tai khoa Chan
doan hinh anh cic Bénh vién trién khai nghién ctru ngay tai thoi diém duoc
tuyén chon. Phim duoc doc bai nghién ciru sinh va thiy huéng dan, trong
truong hop kho thong nhat, phim s& duoc héi chin véi bac sy chuyén khoa
chan doan hinh anh tai Bénh vién Phoi Trung wong. Ton thuong dugc danh
gia va phan loai nhu sau:

- Xac dinh loai ton thwong gém cac ton thuong co ban; ndt, tham
nhiém, hang, xo, véi [10],[32],[89].

+ Not: La bong mo duong kinh < 10 mm

+ Tham nhiém: La dam mo thuan nhat hoic khéng thuan nhat cé
duong kinh > 10 mm

+ Hang lao: Hinh sang tron, trai xoan hoac méo mé gigi han bdi mot
bo can quang khép kin.

+ Xo: La nhitng dai mo trong phdi, dam do can quang ngang trung
that hoic xwong, co kéo céc to chac xung quanh.

+ Voi: Hinh mo dam, d6 can quang hon xuong hozc trung that.
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- Phan d¢ lan rong cua tén thuong theo Hoi 16ng nguc My (2000) (ATS-
American Thoracic Society) gdm 3 murc 6 [90]
+Po I: Ton thuong t6i thiéu khong hang, d6 lan rong cia ton thuong
khéng vuot qua td chirc phdi ndm trén khdp e sudn thir 2 va gai song lung
thir 4.
+ Do II: Tén thuong vira phai, ton thuong gian doan rai rac dién rong
khong vuot qua 1 phdi hodc ddm ddng nhat khong vuot qua 1/3 dién tich 1
phoi, tong duong kinh cac hang < 4 cm.
+ P III: Ton thuong rong hon do 11, tong cac dudng kinh hang > 4 cm.
- Vi trf ton thuong: Phan chia cac viing Xquang chuan theo Segarra (1993) [91].
+ VUng thap: vu thé tap trung 1/2 dudi cia phé truong
+ Vlng cao: uu thé tap trung 1/2 trén caa phé truong
+ Lan toa: ton thuong ca truong phoi
2.4.3.3. Ky thuat ldy dom tw nhién
K¥ thuat léy dom tu nhién co ban dya trén kha nang ho khac tu nhién
cua bénh nhan, kha nang ho khac ra dom phu thudc vao giai doan cta bénh
cling nhu kha ning phdi hop céc co ho hap trong dong tac ho. Viéc két hop ho
tu nhién véi hudng din nhan vién y té c6 thé cai thién dang ké chat luong
bénh pham dom ciing nhu kha ning tim thay vi khuan [82]. Ngoai ra mot sb
bién phap hd tro khac nhu dam bao khong thiéu dich co thé, thude long tiém
dom trong trudng hop dom qué lodng hodc qua dic, thude gidn phé quan hoic
vO rung léng nguc trude khi thyc hién dong tac ho khac dom ty nhién cling c6
thé gitip tang kha nang khac dom thanh cong [81], [82].
Trong nghién ctru nay, cac bénh nhan déu duoc huéng dan thuc hién
ldy dom ty nhién trude nhu sau [10]:
+ Giai thich vé tim quan trong ciing nhu ¥ nghia cua viéc 1ay duoc

bénh pham dom tdt.
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+ Bénh nhan ngéi tal khu vuc léy dom, ding thoai mai, tha 1éng
phan trén co thé.

+ Hit vao that sau, thd ra that manh, hit vao that sau, tho ra that manh
(1an 2), hit sdu, thd manh 1an 3, ho khac that sau tir trong phoi.

+ Dat cdc dom (d3 mo ndp) vao sat miéng, nhd dom vao day coc.
Van chat nép.

+ €6 thé 1ap lai mot vai lan dé co luong dom dat thé tich tir it nhat
2 ml

Bénh pham dat tiéu chuan vé thé tich va chat lugng s& dugc chuyén di
lam xét nghiém nudi cdy BACTEC va Xpert MTB, trong trudng hop khong
ho khac, ho khac kém, hodc thé tich dom < 2ml, bénh nhan s& duoc huong
dan chuyén sang 1ay dom tac dong.
2.4.3.4. Ky thudt ldy dom tac dong

K¥ thuat nay thuc hién bang cach khi dung nudc mudi vu truong, muc
dich 1am tang thé tich dom, 1am lodng dom, kich thich ho, gilp ngudi bénh c6
thé ho va khac dom ra ngoai. Pay 1a k¥ thuat c6 nguy co lay nhiém, do d6 can
c6 bién phap phong chéng 1ay nhiém theo quy dinh [82].

Chi dinh trong nghién cuu: Nhitng bénh nhan khong ho khac duogc
dom, ho khac kém, sb luong dom < 2ml

Chong chi dinh: Chéng chi dinh véi bénh nhan c6 tién sir hen phé
quan, thong khi phoi giam (véi chi s6 FEV1 <1 lit). Hodc nhiing bénh nhén ¢6
tinh trang suy ho hép, cac tinh trang de doa tinh mang.

Chudn bi bénh nhdn: Bénh nhan duogc giai thich vé muc dich va cach
tién hanh, nhiing hién tuong co thé xuat hién nhu: ho sic sua, budén nén, khod
thd, ¢ thé xuét hién trong qua thuc hién. Noi thuc hién can & bué)ng cach ly,
lwu v van dé phong chdng 1ay nhiém ra méi truong cta bénh nhén lién quan

t&1 van dé ho khac.
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Cdc thiét bi dwoc sit dung: May siéu
khi dung cta hang Omron NE-U17 Nhat
Ban, 4p suat khi t6i da 17 lit/pht, toc do
xéng 0-4 ml/phut, kich thudc hat nhé 4,4

micromet (tiéu chuan Chau Au). Nudc mubi

uu trrong 5% dong lo hoac pha. Mat na phu
hop v61 miéng mili nguol bénh. Lo dung
bénh pham dom cé ghi cac thong tin cta Hinh 2.1. May siéu khi dung
ngudi bénh. Chuan bi cac thudc khi dung Omron NE-U17

gidn phé quan sir dung trong trudng hop bénh nhan c6 tinh trang co that
duong tho trong hodc sau khi khi dung nudc mudi vu truong. Pam bao cac
nguyén tac phong tranh lay nhiém.

Tién hanh khi dung tic déng: Bénh nhan dugc ngdi trong mot phong
riéng, deo mit na phu hop, khi dung qua mit na bang 5ml dung dich nudc
mudi 5%. Sau mdi 5 phit, 10 phut s& dimg khi dung, huéng dan ngudi bénh
thuc hién thd sau vai lan. Piéu dudng c6 thé thuc hién cac dong tac vat 1y tri
liéu nhe nhang ¢ nguc: v rung 1dng nguc, gitp ngudi bénh khac dom dé
dang. Trong qua trinh khi dung néu bénh nhan xuat hién tinh trang kho thg,
ho ra mau, lo ling, viéc khi dung s& duoc dung lai, c6 thé xir tri bang thd oxy,
thudc gidn phé quan duong khi dung néu can. Khi bénh nhan c6 cam giac
mudn khac dom va dom lay dugc dam bao chét lugng va sé luong, viée khi
dung sé& dung lai. Bénh pham dom duoc coi 1a dam bao tiéu chuan khi: dom
duogc khac ra tir duong ho hip dudi, khong phai 1a dai hay nude bot, s6 luong
dat tir 2ml tré 1én, bénh pham dom duoc giri di lam xét nghiém nudi cay

MGIT va Xpert MTB.



36

Lao phdi AFB (-) co HIV
(khong co tinh trang niang)

Khong khac duoc C6 dom
dom tu nhién

v

Lay dom tic dng —»  Pom>2ml
(khi dung muoi uu truong)
MGIT |« » Xpert MTB/RIF

Phén tich két qua

y

»
>

So dé 2.1. Quy trinh ldy dom tic déng thuc hign trong nghién cru

2.4.3.5. Xét nghiém té bao lympho T-CD4 mdu ngoai vi

Céc bénh nhan khong c6 thong tin vé sd lugng té bao lympho T-CD4
tai thoi diém nghién ctru duge 1dy mau va van chuyén vé phong xét nghiém
thuoc Bénh vién 09 thuc hién xét nghiém dém dong té bao dong chay (flow
cytometry) trén may Cyflow-SL3. Bénh pham 1a médu toan phan dung trong
6ng chtra chat chéng ddng EDTA. Sinh phdm xét nghiém T-CD4 gdom: dung
dich nhuém mAb-CD4PE. Buffer sinh pham phai dugc dé ¢ nhiét d6 phong
15-20 phut trude khi str dung. Liy 20pL miu mau toan phan cho vao dng
CD4, cho thém 20pL dung dich khang thé huynh quang (CD4-PE), lic tron
déu, dit tube miu vao hop toi mau, G ¢ nhiét do phong 15 phut, cho tiép
800uL dung dich dém (Buffer) vao, lic nhe, dua vao phan tich v&1 may dém
Cyflow-SL3. Cac budc tiép theo bao gém; chay miu, phan tich va doc két
qua. Quy trinh thuc hién xét nghiém theo huéng dan xét nghiém T-CD4 cua
Cuc phong chéng HIV/AIDS [92].
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2.4.3.5. Cac ky thuat vi sinh hoc vi khuan lao
* Nudi cdy MGIT

Quy trinh nudi ciy vi khuan lao trén méi
truong theo Quy trinh k¥ thudt xét nghiém vi
sinh ctia labo chuan quéc gia, Bénh vién Phoi
Trung wong [93], Bénh pham duoc ciy trén hé
théng may BACTEC MGIT 960 nudi ciy tu
dong hang BECTON DISKINSON (M¥). May
hoat dong trén nguyén tac phat huynh quang,

st dung moi truong long MGIT lam méi

truong nudi ciy vi khudn lao. Khi oxy hoa tan

trong canh cdy anh hudng téi sy phat quang

o . Hinh 2.2. Hé thong
cua chat huynh quang nam ¢ day 6ng MGIT. BACTEC MGIT 960

Luong khi oxy 16n ngin chin su phat quang cua chat huynh quang va nguoc
lai. Hoat dong ho hap cua vi khuan Mycobacteria s& tiéu thyu khi oxy va thai
CO, do d6 tao diéu kién cho chat huynh quang phat quang duéi tic dung anh
sang tia cyc tim budc song 365nm, may s€ tuy dong do mirc phat quang nay
nhd vao bo cam bién va s& cho két qua mau pham duong tinh hay am tinh.
Pbi voi mau am tinh thoi gian cai dat nudi cay 1a 42 - 56 ngay. Sau khoang
thoi gian ndy may s& bdo am tinh v6i nhitng mau khong phat hién duong tinh.
Nhitng miu xét nghiém xac dinh vi khuan lao s& duoc ciy truyén trén moi
truong dic va thuc hién xét nghiém khang sinh d6.
* Khéng sinh do vi khuan lao

- Nubi cay: Chung vi khuan lao tir bénh pham MGIT duong tinh duoc
cdy truyén sang mdi truong dic dé thuc hién ky thuat khang sinh do theo
phuong phap ty I& theo quy trinh chuan [93].

- Lam khéng sinh d6, tinh d6 nhay cam cua vi khuan lao véi thuéc chong
lao theo phwong phap ty 1& gian tiép cua Cannetti — Grosset. Chung d6i chuang
la chung vi khuan lao Quéc té Hazgy.



38

+ Mbi truong Lowenstein - Jensen cd va khdng c6 thude chdng lao:

INH: 0,02 mcg/ml
SM: 4 mcg/mi
RMB: 40  mcg/mi
EMB: 2 mcg/mi

+ Poc va danh gia két qua sau 28 - 40 ngay.

- Nguyén 1y: Tinh ty 1& vi khudn lao sdng sot trén moi truong cd chira
cac loai thudc chira lao & néng dd tdi thiéu so v&i vi khuan lao trén moi
truong d6i chimg khong c6 thude.

+ Panh gia vi khuan chiu tac dung cta thudc chdng lao (nhdy cam) khi:
c6 khuan lac moc trong 6ng chimg, khong c6 khuan lac moc ¢ tat ca cac ong
chira thude lao (¢ ndng do 1072, 107).

+ Danh gia vi khuén khang thudc khi: Co khuén lac moc & 6ng ching,
c6 khuan lac moc & cac 6ng c6 thudc chéng lao. Pém cu thé va tinh theo cong
thirc nhu sau:

S6 khuén lac moc & éng c6 khang sinh

R= , i , i x 100
Trung binh cong s6 khuan lac moc ¢ 6ng chuan

Tiéu chuan khang khi R > 1% (1% la gi6i han khang thudc theo nong
d6 xac dinh riéng ctia mdi loai thudc chéng lao).

Két qua nudi cay vi khudn lao va 1am khang sinh d6 1a tiéu chuan vang
dé so sanh vai xét nghiém Xpert MTB/RIF.
2.4.3.6. Mot s6 ky thudt xét nghiém khdc
Xét nghiém cong thirc mau

Panh gia cong thirc mau ngoai vi tai thoi diém bénh nhan thu nhan vao
nghién cuu, thuc hién tai cac khoa Huyét hoc cac bénh vién trién khai nghién
ctru. Cac chi sb huyét hoc dugc danh gia dua theo ti€u chuin phan loai thuc

hanh ap dung lam sang [94],[95].
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* Phdn logi thiéu méu theo sé lwong hong cau [96]:

- Thiéu mau ning: s6 lwong hong cau < 2 triéu.

- Thiéu mau vira: sb lugng hdng cau tir 2-3 tridu.

- Thiéu méu nhe: s6 luong hé)ng cAu tir trén 3-3,49 triéu.

- Khong thiéu mau: hong cau tir > 3,49 triéu
* Phan loai thiéu mdu theo sé lwong Hgb [96]:

- Thiéu mau nhe 11,0-12,9 g/dI

- Thiéu mau trung binh: 8,0-10,9 g/dI

- Thiéu mau nang: < 8,0 g/dl
* Phan logi s6 liwong bach cdau [96]:

- S6 lugng bach cau binh thuong: 5.000-8.000/1mm?®

- Giam sb lugng bach cAu: < 5.000/1mm?

- Tang s6 luong bach cau: > 8.000/1mm°
Xét nghiém sinh héa mau:

banh gia cac chi s6 sinh hoa mau tai thoi diém bénh nhan duge thu nhan
vao nghién ctru, thuc hién tai Khoa Sinh hoa cac bénh vién trién khai nghién
cuu bao gém céc chi sb: Ure, Creatinin, Protein, Albumin, Glucose mau, ALT,
AST, CRP [94],[95].
2.4.4. Quy trinh ky thudt Xpert MTB tai phong xét nghiém

Xét nghi¢gm Xpert MTB dugc thuc hién tai phong xét nghi€ém Vi sinh
cac bénh vién.
2.4.4.1. M6 ta thiét bi duwoc trang bi tai bénh vién

May Xpert MTB duoc lép dat tai cac co s¢ nghién ctru thudc loai may
c6 4 modules, san xuat bai cong ty Cepheid Inc My, lap dit va bao tri boi dai
dién duy nhét tai Viét Nam. Hop sinh phém thuc hi¢n xét nghiém chan doan
vi khuan lao va lao khang RMP thudc thé hé thir 4.
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2.4.4.2. Quy trinh thyc hién ky thudt Xpert MTB
Quy trinh chuan thuc hién k¥ thuat Xpert

MTB theo tiéu chuan ciia Phong Xét nghiém lao

chuin qudc gia Bénh vién Phdi Trung uong

. . L 4
thong nhat sur dung trong thuc hanh tai tat ca cac ‘
phong xét nghiém Vi sinh c6 st dung may Xpert %=

-

MTB trong chan doan lao thudc nghién ciu
(Bénh vién Phoi TW, Bénh vién Phoi Ha Noi, Hinh 2.3. May Gen Xpert
Bénh vién 09). Nghién ctru sinh da dugc tap MTB module 4 civa
huin va thuc hién mot sb xét nghiém Xpert MTB (Phu luc - Xdc nhan thuc
hién nghién cuu) cac k¥ thuat vién sinh hoc phan tr chuyén trach tai cac khoa
vi sinh la nhiing nguoi cung thye hién xét nghiém [10],[12].
Quy trinh ky thudt:
a) Mau dom trong nghién ctru (ddm ty nhién hodc dom tac dong) dat tiéu chudn
(> 2ml) sau khi lam dong nhat dugc lay khoang 1ml dé lam xét nghiém MGIT,
phan con lai duge chuyén sang lam xét nghiém Xpert MTB thuc hién ngay trong
ngdy. Phan cho xét nghiém nudi cdy MGIT duoc thuc hién dong thoi tai khoa Vi
sinh cta bénh vién Phéi Trung wong, Phoi Ha Noi, hodc chuyén tir Bénh vién 09
t61 Bénh vién Phoi Ha Noi (Phu luc - Xdc nhdn két qud nghién ciru)
b) Chuén bi xét nghiém:

- P6 dung dich dém (dung dich nay nim trong bd xét nghiém duoc
chuan bj san) vao mau dom theo ty 1& 2:1 dé lam lodng dom va diét vi khuan

- Lic hdn dich va dé trong 10 phut

- Tiép tuc lac 1an 2 va dé thém 5 phat

- Dung Pipet 1y 2ml hon dich dwa vao hop xét nghiém (cartridge)

- Scan mé s6 (Code) trén cartridge vao may

- bit cartridge vao may, tir dy cac bude tiép theo s& hoan toan tu dong

theo quy trinh van hanh cua may
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¢) Poc két qua xét nghiém trén man hinh may tinh bao gom:
+ Vi khuén lao c¢6 dugc phat hién hay khong
+ Néu co, s6 lugng & mire thap trung binh hay cao

+ Vi khuan dugc phat hién c6 khang véi RMP hay khéng

4. Dung pipet lay
2 ml hon dich
cho vao hop tét

3. Tiép tuc lac
1.P6d dich dém va 3 dé (
I e va de 5 phut 5. cho hop test vao may

mau dom theo ty lé 2:1 va bat dau van hanh may

So dé 2.2. Cdc bwdéc xir tri bénh pham xét nghigm Xpert MTB [12]
2.5. N§i dung thong tin thu thap cho nghién ctiru

Moi bénh nhan c6 mot phiéu thu thap thong tin nghién ciru véi cac ndi
dung dap tmg muc tiéu nghién ciru bao gdm; thong tin hanh chinh, dich t&,
triéu chimg 1am sang, can 1am sang (Phu luc - Phiéu thu thdp théng tin nghién
ciru). Nghién ctru sinh true tiép hoi, khdm bénh, theo ddi két qua xét nghiém,
d6i chiéu bénh an gdc, ghi chép thong tin vao bénh an nghién ctru.

Cac phiéu xét nghiém str dung cho nghién ctru ¢6 mau riéng, c6 s6 ban
giao, luu két qua xét nghiém tai cac khoa xét nghiém (Phu luc - Phiéu xét
nghiém vi sinh)

2.6. Phwong phap phan tich xir ly s6 liéu

S6 litu duge mi hoa, nhap lan mot va nhap lai lan hai b'img phén mén
Epidata phién ban 6.2

B0 s6 lidu dugc xir 1y trén may vi tinh bang cac phan mém théng dung
va chuyén biét: SPSS16.
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MO ta va phén tich két qua nghién ctu:

- Thiét 1ap cac bang biéu, dd thi pht hop muyc tiéu nghién ctru

- Tinh céc tham s6 mau: cac ty 1¢, cac tan sb (n), tong s6 (N), sb trung
binh (X), d6 léch chuin (S), phuong sai (S?), ty 1& phan tram (P), gia tri xac
suat (p).

- Phan tich hdi quy logistic: Cac bién phu thudc 1a bién dinh tinh (bién
nhi phan) (trong nghién ctru 1a bién két qua nudi cdy MGIT(+), Xpert
MTB(+)), s& dugc ap dung phan tich hoi quy logistic don bién dé tim cac yéu
t6 anh huong.

- Céac gia tri d0 nhay (Se), d6 dac hiéu (Sp), gia tri du doan duong tinh
(PPV), gia tri du doan am tinh (NPV) ctia; mot s tridu chung, t6 hop tricu
chtng, xét nghiém Xpert MTB chan doan lao dugc so véi tiéu chuan vang 13
xét nghiém nudi cdy MGIT (xét nghiém chuan), ciia Xpert MTB chan doan
khang RMP duoc so véi tiéu chuan vang 13 két qua khang sinh dd khang RMP
trong moi truong dic (xét nghiém chuan) va duoc tinh theo cong thirc:

Két qua dugc xtr Iy bang toan théng ké y hoc [85],[97]

Bdng 2.1. Bang két qua gid tri xét nghiém can ddnh gid so voi tiéu chudn

vang nudi cay MGIT

Két qua cin danh gia MGIT(+) MGIT(-) Tong s6
Két qua (+) a b a+b
Két qua (-) c d c+d
Tong a+c b+d a+b+c+d

s Sb duong tinh that (a)
e =

Sb duong tinh that (a) + Am tinh gia (c)

S6 am tinh that (d)

Sb am tinh that (d) + Duong tinh gia (b)
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S6 duong tinh that (a)
PPV=

Sb duong tinh that (a) + Duong tinh gia (b)

S6 am tinh that (d)

NPV = . -
S6 am tinh that (d) + Am tinh tinh gia (c)

Trong do:

- Duong tinh that (triéu ching, két qua xét nghiém can danh gia duong
tinh trong s6 trudng hop duoc xac dinh 13 c6 bénh boi xét nghiém chuan duong
tinh) (c6 triéu chitng, Xpert MTB(+) trong sé MGIT(+). Xpert MTB c6 khang
RMP trong s6 khdng sinh do c¢6 khdng RMP)

- Duong tinh gia (triéu chtng, két qua xét nghiém can danh gia duong
tinh trong s trudng hop dugc xac dinh 1a khong c6 bénh bai xét nghiém chuan
am tinh) (c6 triéu chirg, Xpert MTB(+) trong sé MGIT(-). Xpert MTB c6
khéng RMP trong sé khdang sinh dé khong khang RMP)

- Am tinh that (két qua xét nghiém can danh gid am tinh trong s
truong hop duoc xac dinh 1a khong co bénh boi xét nghiém chuin am tinh)
(khéng c6 triéu chimg, Xpert MTB(-) trong s6 MGIT(-). Xpert MTB khong
khang RMP trong sé khdng sinh dé khéng khang RMP)

- Am tinh gia (két qua xét nghiém can danh gia am tinh trong s6 truong
hop duoc xac dinh 13 c6 bénh bdi xét nghiém chuan duong tinh) (khéng c6
triéu chirng, Xpert MTB(-) trong s6 MGIT(+). Xpert MTB khdng khang RMP
trong sé khdng sinh d6 khing RMP)

2.7. Pao dirc trong nghién ciru

- C& mau trong nghién ctru dugc tinh toan dé dam bao gia tri khoa hoc
va sd luong bénh nhén can thiét tdi thiéu.

- Pé cuong nghién ctru duoc trinh bay truée Hoi ddng khoa hoc va Y

duc cua Cuc phong, chéng HIV/AIDS, B Y té va da dugc thong qua thang
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4/2012. Cac bénh vién c6 bénh nhan nghién ctru da déng y cho thuc hién cac
ki thuat va thu nhan thong tin. (Phu luc - Quyét dinh théng qua dé tai, Quyét
dinh nghiém thu, Xdac nhdn thuc hién nghién cuu).

- Cac bénh nhan dugc thong tin vé nghién ciru, ky gidy dong ¥ tham gia
nghién ctru trude khi dua vao nghién ctru (Phu luc - Théng tin danh cho bénh
nhan, Phiéu dong y tham gia nghién ciru).

- Bénh nhan sau khi dugc chan doan xac dinh lao nhay cam hodac lao
khang thudc s& dugc hudng dan diéu tri theo CTCL [10],[34],[84].

- Danh sach tén bénh nhan (Phu luc - Danh sach bénh nhan tham gia
nghién cuu) dugc ma hoa trong qua trinh thu thip thong tin, cac thong tin lién

quan té1 ngudi bénh dugc ddm bao bi mat, chi duge st dung trong nghién ctru.
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TOM TAT SO PO VA KET QUA NGHIEN CUU

Bénh nhan dwoe chin dosn lao phdi AFB(-)

Muc tiéu 1:
Pac diém lam
sang, can lam sang

nhiém HIV (n=123)

Thu nhin thong tin 1am sang,
can lam sang

Muc tiéu 2:
Hiéu qua liy dom
tac dong. Gia tri

Xpert MTB chan
doan vi khuén lao

Nudi ciy
MGIT

Xpert MTB

( Xét nghiém J |

A
A
—

: MGIT(-) MGIT(+) MTB(+) MTB (-)
: (n=48) (n=75) (n=61) (n=62)
|
=~ D DD TSN m e ;
A C6 két qua khang
Kh h db 16, ne e 5 xAc ¢
hén’:‘g"‘i;‘igm, (On=051) [ sinh d6 (n=70) } i Xpert RO
D PR I -
" y y

[ S6 trwong hop dong thoi Xpert(+) va MTB(+) (n=50) (Bang 2.27) ’

| L ~

Nhiay RMP
(n=42)

Muc tiéu 2:
Gia tri Xpert

MTB chéan doan
khang RMP

Khang RMP
(n=8)

MTB(+)/RIF(+)
(n=9)

MTB(+)/RIF(-)
(n=41)

N

Tinh toan d¢ nhiy, dac hi¢u cia

cua Xpert MTB
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Chuong 3: KET QUA NGHIEN CUU

3.1. S6 lwgng bénh nhan thu nhén tai cac co sé nghién ciru theo nim

Bang 3.1. S¢ bénh nhan thu nhdn tai cdc co sé nghién citu theo nam

Nam vao vién Bénh vién S6 lwong (n) %
Phoi Trung wong 29 59,2
Phoi Ha Noi 12 24,5
2013
BV 09 8 16,3
Tong so 49 100
Phoi Trung uong 23 52,3
Phoi Ha Noi 3 6,8
2014
BV 09 18 40,9
Tong so 44 100
Phoi Trung wong 14 46,7
Phoi Ha Noi 5 16,6
2015
BV 09 11 36,7
Tong so 40 100
Tong cong 123
Nhan xét:

S bénh nhén thu nhan vao nghién ctru trong 3 nam lan luot 13 49, 44, 40
ca bénh. S6 bénh nhan thu nhan tai bénh vién phéi TW cao nhat theo tung
nam; 59,2%, 52,3%, 46,7%. S6 bénh nhan thu nhan tai BV Phoi Ha Noi thap
nhat 6,8% nim 2014.
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3.2. Mot s6 diic diém dich t&, yéu t6 nguy co, diéu tri dw phong & bénh
nhén lao phoi AFB (-) nhiém HIV
3.2.1. Gigi tinh

Nam
81,3%

= Nam = Nir

Biéu d6 3.1. Ty 1é nam/ nit trong nghién ciru
Nhan xét:
Ty I¢ nam chiém uu thé 81,3%, so véi nit 18,7%. Ty 1€ nam/nix: 4,2.
3.2.2. Pic diém tuoi

TV 1§ %
60

50
40
30
20
10

18-19 30-39 40 - 49 > 50

Biéu dé 3.2. Phdn nhém tudi trong nghién ciru
Nhan xét:
Tudi trung binh trong nghién ctru 1a x = 37,0 + 13,6 tudi. Nhom tudi tir
30-39 chiém ty 1& cao nhat 55,3%, 18-29 tudi chiém 13,0%, trén 50 tudi it
nhat 9,7%.
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3.2.3. Trinh d¢ hoc vin, nghé nghiép va dwong lday nhiém HIV

Bang 3.2. Trinh dg hoc van, nghé nghiép va dwong lay nhiém

Hoc van, nghé nghiép, dwong lay nhiém n (%)
Trinh d6 hoc van (n=123)
Cap | 16 13,0
Cap Il 47 38,2
Céap Il 56 45,5
Dai hoc 4 3,3
Nghé nghiép (n=123)
Lam rudng 7 57
Co6ng nhan, tho tha céng 42 34,1
Nghé tu do 70 56,9
Khac (céng chuc, noi tro) 4 3,3
Pwong lay nhiém HIV (n=123)
Tinh duc 65 52,9
Tiém chich 49 39,8
Truyén mau 2 1,6
Khong rd nguon lay 7 5,7

Nhan xét:

Trinh d6 cap Il ty 1¢ cao nhat 45,5%, cap II 38,2%, trinh do dai hoc
thap nhat 3,3%. Nghé ty do ty 18 thap nhat 56,9%, cong nhén, tho thu cong
34,1%, lam rudng thap nhat 5,7%. Ty 1¢ lay nhiém qua dudng tiém chich cao
nhat 52,9%, tinh duc 39,8%, thip nhit dudng truyén mau (bénh nhéan cho ring

nhu vay) 1,6%, khong rd ngudn 1ay 5,7%.
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3.2.4. Thoi gian nhiém HIV va cdc yéu té anh hwong

Bdng 3.3. Tién sir HIV va cdc yéu t6 nguy co nhiém, mdc bénh lao

Tién sir va cac yéu to nguy co n %
Phat hién HIV va Lao tai thoi diém vao vién 10 8,1
C6 tien st HIV trude do 113 91,9
Théi gian tir e nhiém HIV t6i lic chin doan lao (thang) (n=113) | 37,4+35,2
Piéu tri khang vi rat va du phong (n=113) n %
Piéu tri ART 59 52,2
Thoi gian du phong ART (thang) 35,6+34,8
Du phong INH 6 5,3
Thoi gian dy phong INH (thang) 12,8+8,8
Du phong Cotrimoxazole 28 24,8
Thoi gian dy phong Cotrimoxazole (thang) 8,4+7,5
Chi s6 khoi co thé (BMI) (n=123) n %
Gia tri trung binh 17,548,3
< 18,5 (Gay) 81 65,9
18,5-24,9 (Binh thudng) 40 32,5
>25 (Thura cén) 2 1,6
Yéu to nguy co khac (n=123) n %
Tiép xuc tryc tiép nguon lay 25 20,3
Tiéu dudng 4 3,3
Xo gan 3 2,4
Suy dinh dudng 17 13,8
Nghién ruou 4 3,3
Str dung thudc e ché mién dich kéo dai 4 3,3
O tap trung (gidao dudng, cai nghién) 42 34,2
Khong xac dinh yéu tb 46 37,4




50

Nhan xet:

Chén doén lao nhiém HIV tai thoi diém nghién ctru 8,13%. Bénh nhan
diéu tri ART 47,2%, du phong thubc INH 5,3%. Ty 18 chi s6 khéi co thé BMI
< 18,5 (gdy) cao nhét 65,9%. Tiép xuc truc tiép ngudn lay 20,3%, ¢ tip trung
(gido dudng, cai nghién) 34,2% chiém ty 1& cao, s truong hop khoéng xéac
dinh duoc yéu té nguy co chiém ty 1¢ cao nhat 37,4%.

3.3. Pic diém 1am sang
3.3.1. Triéu chirng toan thén tai thoi diém nhdp vién

Bang 3.4. Triéu chirng toan than

Triéu chirng toan than n %
Khong sot (n=14) 14 11,4
C6 sot (n=109) 109 88,6

Sot cao > 39°C 13 11,9

St trung binh 38,5°C -39°C 65 59,6

S6t nhe < 38,5°C 31 28,4
Mét moi 110 89,4
Gay sat can 103 83,7
Ra mo hoi vé dém 94 76,4
Loét mi¢ng 16 13,0
Tiéu chay 23 18,7
Ton thuong ngoai da 12 9,8

Nhan xét:

Triéu ching chiém ty 1& cao; sot 88,6%, trong sb truong hop co sbt
38,612,40C, ty 1€ s6t cao chiém 11,9%(13/109), nhi¢t do trung binh nhéom céd
sot 14 mét moi 89,4%, sut can 83,7%, ra mo hoi dém 76,4%, Céc triéu chimg

chiém ty 1¢ thap; tiéu chay 18,7%, sot cao 11,9%, loét miéng 13,0%.



3.3.2. Pic diém trigu chirng co ning

o1

TV 18 %
100 92,7
82,9
80
60
40
236 28,5 28,5
17,1
; ' '
Triéu Ho>2 Hodom Hokhan Homau Pau Kho tho
chingho  tuan nguc
Biéu do 3.3. Ty 1é cdc triéu chitng co ndng
Nhan xét:

Triéu ching ho bat ctr khi nao ty 18 cao nhat 92,7%, ho > 2 tuan 82,9%,
ho dom 76,4%, ho khan 23,6%, ho mau thap nhét 17,1%. Triéu ching dau
nguc va kho thé bang nhau 28,5%.

3.3.3. Triéu chirng thuwe thé

Bdng 3.5. Triéu chirng thuc thé

Triéu ching thuc thé n %
Hoi chiing ba giam 16 13,0
Hoi chung dong dac 10 8,1
Hoi chimg tran khi mang phoi 1 0,8
Long nguc 1ép 4 3,2
Long nguc hinh thing 3 2,4
Ran no 10 8,1
Ran am 16 13,0
Ran rit 5 4,1
Khéng phat hién gi dac biét 22 17,9
Tén thuong co quan khac 6 4,9

Nhdn xét:

Hoi chimg hoi chimg ba giam chiém ty 1& cao nhat 13%, hoi ching
dong dac 8,1%, hoi chung tran khi mang phdi thip nhat 0,8%. Ran am hay
gip 13,0%, ran nd 8,1%, ran rit 4,1%. Ty 1é khong phét hién triéu ching thuc

thé gi ddc biét chiém 17,9%.
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3.4. Xét nghiém cin lam sang
3.4.1. Chi s sinh héa mau

Bang 3.6. Chi sé sinh héa mdu

Chi s sinh héa X +SD
Creatinin (mmol/Il) 67,9 = 20,8
Ure (mmol/I) 48+49
AST (UI/) 61,8 £44,0
ALT (UIN) 49,5 + 37,4
Puong mau (mmol/l) 56+15
Protein huyét thanh (g/1) 66,3 + 13,2
Albumin (g/l) 29,9 +6,3
CRP (ng/l) 70,7 £ 44,7

Nhan xet:

Gia tri trung binh men gan AST 61,8+44,0 Ul/I, ALT 49,5+37,4 Ul/l cao
hon mtrc binh thuong. Giad tri trung binh Protein 66,3£13,2 g/I, Albumin
huyét thanh 29,946,3 g/l, Creatinin 67,9+20,8 mmol/l thap hon giéi han binh
thuong. Chi s6 CRP 70,7+44,7 ng/l cao hon gi6i han binh thuong.

3.4.2. Cong thirc mau ngoai vi

Bang 3.7. Cong thirc mau ngogi vi

Chi s6 xét nghiém mau ngoai Vi X + SD (%)
S6 luong hong cau (T/1) 3,4+09
Hemoglobin (g/dl) 10925
S6 lugng bach cau (G/1) 6,4 +3,1
Bach cau trung tinh (%) 67,2 + 20,0
Bach cau lympho (%) 20,4 + 14,4
Bach cau ai toan (%) 42+41
Bach cAu mono (%) 6,7 +6,2
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Nhan xet:

S6 lwong hdng cau trung binh 3,4 + 0,9 T/I ngudng thiéu mau nhe,
Hemoglobin 10,9 + 2,5g/dl ¢ ngudng thiéu méu trung binh. Sé lugng bach
cau trung binh 6,4 + 3,1, ty 1& bach cau trung tinh 67,2 + 20%, ty 1¢ bach
cau lympho 20,4 + 14,4%, ty 1& bach cAu mono 6,7 * 6,2% & giGi han thap
hon gia tri trung binh.

3.4.3. Té bao lympho T-CD4 ngoai vi tai thoi diém
Bang 3.8. S6 legng va thay doi lympho T-CD4 tir khi chan dodn HIV

161 khi dwoc chan dodn lao

S6 lwong va thay déi Lympho T-CD4 (n=81) X +SD %

S6 luong lympho T-CD4 trung binh tai thoi diém

chan doan nhiém HIV (n=81) 248, 7+160.9

Sy thay doi s6 luong lympho T-CD4 so véi thoi

diém chan doan HIV "
Giam (> 10%) 13 16,1
Khong thay doi (£10% gia tri ban dau) 15 18,5
Tang (> 10%) 53 65,4

Tong so 81 100%
Nhan xét:

S6 luong lympho T-CD4 trung binh tai thoi diém duoc phat hién nhiém
HIV 248,7 + 160,9 té bao/mm®. S lwong lympho T-CD4 trung binh tai thoi
diém chan doan lao 120,9 + 95,8 té bao/mm°.

Su thay doi s6 lugng lympho T-CD4 tai thoi diém chan doan lao (n=81)
so v6i thoi diém chan doan nhiém HIV; c6 65,4% lympho T-CD4 thay doi
tang trén 10%.
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3.4.4. S6 lwong, phén logi té bao lympho T-CD4 tgi thoi diém chin dodn lao
Bang 3.9. S6 lirong va phan loai lympho T-CD4 tai thoi diém chan dodn lao

S6 lwong, phén loai lympho T-CD4 tai thoi diém _
chén do4n lao (n=123) X% 3D 7
S6 luong CD4 trung binh tai thoi diém chan doan lao | 120,9+95,8
Phan loai s6 lwong CD4
CD4: < 49/mm® 18 14,7
CD4: 50-99/mm® 22 17,9
CD4: 100-149/mm° 25 20,3
CD4: 150-199/mm° 27 21,9
CD4: > 200/mm’ 31 25,2
Tong so6 123 100
Nhan xét:

S6 luwong lympho T-CD4 trung binh tai thoi diém chan doan lao
120,9 + 95,8 t& bao/mm”.
Ty 16 CD4 < 49 té bao/mm? thap nhat 14,7%, ty 16 CD4 > 200/mm° 25,2%.

3.4.5. Phin logi té bao lympho T-CD4 va két qud Xpert MTB
Bdng 3.10. Phdn logi lympho T-CD4 va két qud Xpert MTB

<200 té > 200 té
3

Két qua xét nghiém

n(%) bao/mm*® | bao/mm p
Xpert MTB
n (%) n(%o)
MTB () 62(504) | 48(522) | 14(452) |
MTB (+) 61(49,6) | 44 (47.8) | 17(548) |

Tong s6 123 92 31
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Nhan xet:

Nhém MTB(+) 49,6%, trong nhém té bao lympho T-CD4 < 200/mm®
ty 18 Xpert/MTB(+) 47,8% thap hon trong nhém lympho T-CD4 > 200 té
bao/mm® 54,8%. Khong c6 su khac biét vé két qua MTB giita hai nhém
lympho T-CD4 trén va dudi 200 té bao/mm? (p > 0,05).

3.4.6. Phan loai té bao lympho T-CD4 va két qua Xpert MTB

Bdng 3.11. Phan logi lympho T-CD4 va két qua MGIT

. ; _ <200 té > 200 té
Keét qua xet nghiém . 2 . 3
n(%o) bao/mm bao/mm p
MGIT

n(%o) n(%o)

MGIT(-) 48 (39,0) 33 (35,9) 15 (48,4)
0,217

MGIT(+) 75 (61,0) 59 (64,1) 16 (51,6)

Tong s6 123 92 31

Nhan xét:

Nhom MGIT(+) 61%, ty 18 MGIT(+) trong nhém té bao lympho
T-CD4< 200/mm°, 64,1%, cao hon nhém lympho T-CD4 > 200 té bao/mm®
51,6%. Khong c6 sy khac biét co ¥ nghia thong ké vé két qua MGIT ¢ hai
nhom lympho T-CD4 trén va duéi 200 t& bao/mm? (p > 0,05).
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3.4.7. Phan tich don bién cdc yéu t6 lién quan va MGIT(+)
Bang 3.12. Phan tich don bién cdc yéu té lién quan va MGIT(+)

Pic diém lAm sang OR P 95% ClI
Tubi

<30 tudi 1

>30 tudi 0,39 0,091 0,14 1,16
Gioi tinh

Nam 1

N 0,99 0,991 0,39 2,52
BMI

BMI 18,5-25 kg/m* 1

BMI <18,5 kg/m* 1,44 0,356 0,66 3,11

BMI >25 kg/m® 0,82 0,890 0,05 14,02
S6 lwong CD4

CD4 >200 té bao/mm’ 1

CD4 <200 té bao/mm® 1,67 0,219 0,74 3,82
Ho

Ho dudi 2 tuan 1

Ho trén 2 tuan 0,31 0,144 0,06 1,49
Sot

Khong 1

Co 2,30 0,148 0,74 7,11
Gay sut can

Khong 1

Co 1,95 0,140 0,80 4,73
Ra mo héi dém

Khéng 1

Co 3,49 0,005 1,47 8,30

Nhan xét:

Tudi >30 OR=0,39, giéi tinh nit OR=0,99, BMI > 25 kg/m* OR=0,82,
ho dudi 2 tudn OR=0,31 13 nhitng yéu t6 1am giam kha nang MGIT(+), khdng
c6 ¥ nghia théng ké p > 0,05.

BMI < 18,5 kg/m? OR=1,44, lympho T-CD4 < 200/mm® OR=1,67, c6
s6t OR=2,3, c6 giy sut can OR=1,95 1a nhiing yéu t6 lam ting kha nang
MGIT(+), khdng c6 ¥ nghia théng ké p > 0,05.

Ra md héi vé dém OR=3,49 1a yéu té 1am tang kha ning MGIT(+), c6
¥ nghia théng ké véi p < 0,05.
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3.4.8. Phan tich don bién cdc yéu t6 lién quan va Xpert MTB(+)
Bdng 3.13. Phan tich don bién cdc yéu té lién quan va Xpert MTB(+)

Pic diém 1am sang OR p 95% CI

Tubi

<30 tudi 1

>30 tudi 0,79 0,609 0,31 1,98
Gidi tinh

Nam 1

N 0,37 0,046 0,14 0,98
BMI

BMI 18,5-25 kg/m’ 1

BMI < 18,5 kg/m® 1,35 0,439 0,63 2,89

BMI >25 kg/m? 1,11 0,944 0,07 18,3
S6 lwong CD4

CD4 >200 té bao/mm® 1

CD4 <200 té bao/mm?® 0,75 0,500 0,33 1,71
Ho

Ho duéi 2 tuan 1

Ho trén 2 tuan 1,08 0,898 0,33 3,58
Sét

Khong 1

Co 2,74 0,105 0,81 9,27
Gay sut can

Khong 1

Co 2,50 0,053 0,99 6,34
Ra mo héi vé dém

Khéng 1

Co 2,25 0,066 0,95 5,36

Nhan xét:

Tudi > 30 OR=0,79, gidi tinh nit OR=0,37, lympho T — CD4 < 200/mm°
OR =0,75 1a nhitng yéu t6 1am giam kha nang Xpert MTB(+), khéng cé y
nghia théng ké p > 0,05.

BMI < 18,5 kg/m® OR=1,35, ho trén 2 tudn OR=1,08, c6 st OR=2,74,
sut can OR=2,5, ra md hoi vé dém OR=2,25 13 nhiing yéu t6 1am ting kha
nang Xpert MTB(+), khdng ¢ ¥ nghia théng ké p > 0,05.



58

3.4.9. Pic diém Xquang phoi
Bdng 3.14. Péc diém Xquang phéi

Pic diém ton thwong Xquang n=123 %
N6t 102 82,9
Tham nhiém 84 68,3
Hang 33 26,8
Xo 44 37,8
Tran dich mang phoi 6 4,9
bong dac 12 9,8
Hach trung that 8 6,5
Khong thay bat thuong 5 4,0

Mirc d§ ton thwong
bo | 54 43,9
Do Il 38 30,9
bo 1l 31 25,2
Vi tri ton thwong tap trung
Trén 23 18,7
Dudi 57 46,3
Lan toa 43 35,0
Tong 123 100
Nhan xét:

Ty 1é ton thuong ndt 82,9% cao nhat, thAm nhiém 68,3%, dong dic
9,8%, hach trung that 6,5%, c6 4,0% khong théy bat thuong. Cao nhét ton
thuong do | 43,9%, thap nhat do II 25,2%. Ton thuong uu thé ving dudi cao
nhat 46,3%, ton thuong lan téa thap hon 35,0%.
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3.4.8.1. Ddc diém Xquang phéi va phan mirc té bao CD4

Bang 3.15. Pdc diém Xquang phéi va phan mike té bao CD4

_ Lympho T- Lympho T-
Pac diem ton thuwong . 5
Xquang phéi CD4 <200mm® | CD4 >200/mm p

n=92(%o) n=31(%)

NGt 81 (88,0) 21 (67,7) 0,009

Tham nhiém 69 (75,0) 15 (48,4) 0,006

Hang 18 (19,6) 15 (48,4) 0,002

Xo 35 (38,0) 9 (29,0) 0,365

Tran dich mang phoi 4 (4,4) 2 (6,5) 0,638

Poéng dac 10 (10,9) 2 (6,5) 0,473

Hach trung that 7 (7,6) 1(3,2) 0,392

Khong thay bat thuong 3(3,2) 2 (6,45) 0,939

Mirc d9 ton thwong

bo | 35 (38,0) 19 (61,3)

bo I 31 (33,7) 7 (22,6) 0,077

bo 1l 26 (28,3) 5(16,1)

Vi tri ton thwong tap trung

Trén 12 (13,0) 11 (35,5)

Dudi 45 (48,9) 12 (38,7) 0,021

Lan téa 35 (38,0) 8 (25,8)

Tong 92 31
Nhan xét:

Tén thuong ndt, thAm nhidm ¢ nhom T- CD4 < 200/mm® cao hon c6 ¥ nghia
thong ké so véi nhom T- CD4 > 200/mm?® (88,0% > 67,7%) va (75% > 48,4%).
To6n thuong hang & nhom T- CD4 < 200/mm? thap hon ¢6 ¥ nghia thong
ké so v6i nhém lympho T- CD4 >200/mm? (19,6% < 48,4%)
Vi tri t6n thuong thily trén lympho T-CD4 > 200 cao hon so véi thity lympho
T- CD4 < 200/mm°(13,0% < 35,5%), khac biét co ¥ nghia théng ké p < 0,05.
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3.4.8.2. Ddc diém Xquang phéi va két qua Xpert MTB

Bang 3.16. Pdc diém Xquang phéi va két qua Xpert MTB

Pic diém ton thwong

Xpert MTB(-)

Xpert MTB(+)

Xquang phoi n=62 (%) n=61(%) g

Not 52 (83,9) 50 (82,0) 0,779
Tham nhiém 46 (74,2) 38 (62,3) 0,156
Hang 12 (19,4) 21 (34,4) 0,059
Xo 21 (33,9) 23 (37,7) 0,657
Tran dich mang phoi 1(1,6) 5(8,2) 0,100
Dong dac 8 (12,9) 4 (6,5) 0,235
Hach trung that 5(8,1) 3 (4,9) 0,368
Khong thay bat thuong 2(3,2) 3 (4.9) 0,799
Mirc d§ ton thwong

Po | 34 (54,8) 20 (32,8)

Do I 12 (19,4) 26 (42,6) 0,012

ST 16 (25,8) 15 (24,6)
Vi tri ton thwong tap trung

Trén 12 (19,4) 11 (18,0)

Dudi 28 (45,2) 29 (47,5) 0,963

Lan téa 22 (35,5) 21 (34,4)

Tong 62 61
Nhan xét:

Mtc d6 ton thuong d6 I nhdm Xpert MTB(-) cao hon so v&i Xpert
MTB(+) (54,8% va 32,8%), su khac biét 6 ¥ nghia thong ké p < 0,05.




61

3.4.8.3. Paic diém Xquang phéi va két qua MGIT
Bang 3.17. Pdc diém Xquang phéi va két qua MGIT

Pic diém ton thwong MGIT(-) MGIT(+)
Xquang phoi n=48(%) n=75(%) g
N6t 39 (81,3) 63 (84,0) 0,349
Tham nhiém 33 (68,8) 51 (68,0) 0,931
Hang 14 (29,2) 19 (25,3) 0,640
Xo 17 (35,4) 27 (36,0) 0,948
Tran dich mang phoi 1(2,1) 5 (6,7) 0,242
Pong dic 7 (14,6) 5 (6,7) 0,129
Hach trung that 2 (4,2) 6 (8,0) 0,329
Khong c6 bat thuong 3(6,2) 2 (2,7) 0,628
Mirc d§ ton thwong
Po | 21 (43,8) 33 (44,0)
Do I 16 (33,3) 22 (29,3) 0,854
Do Il 11 (22,9) 20 (26,7)
Vi tri ton thwong uvu thé
Trén 7 (14,6) 16 (21,3)
Du6i 23 (47,9) 34 (45,3) 0,637
Lan téa 18 (37,5) 25 (33,3)
48 75
Nhan xét:

Khong co sy khac biét dac diém ton thuong trén Xquang khi so sanh & hai

nhém MGIT (+) va MGIT(-) (p > 0,05).
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3.4.8.4. Ddc diém Xquang phéi va phwong phdp ldy dom

Bang 3.18. Pdc diém Xquang phéi va phirong phdp ldy dom

Pic diém ton thwong L4y d_(‘im Lay dom
Xquang tw nhién tac dong p
n=76 (%) n=47 (%)
Not 60 (79,0) 42 (89,4) 0,136
Tham nhiém 52 (68,4) 32 (68,1) 0,969
Hang 25 (32,9) 8 (17,0) 0,054
Xo 28 (36,8) 16 (34,0) 0,753
Tran dich mang phoi 5 (6,58) 1(2,1) 0,265
bong dac 7(9,2) 5 (10,6) 0,795
Hach trung that 6 (7,9) 2 (4,3) 0,426
Khong c6 bat thuong 3(3,9) 2(4,3) 0,101
Mirc d9 ton thwong
Po | 34 (44,7) 20 (42,5)
Do I 27 (35,5) 11 (23,4) 0,152
bo 1l 15 (19,7) 16 (34,0)
Vi tri ton thwong wu thé
Trén 10 (13,2) 13 (27,7)
Dudi 37 (48,7) 20 (42,6) 0,130
Lan toa 29 (38,2) 14 (29,8)
76 47
Nhan xét:

Khong c6 sy khac biét dic diém ton thuong trén Xquang khi so sanh & hai

nhom lay dom tu nhién va 1y dom tac dong (p > 0,05).
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3.5. Gia tri chin do4n triéu chirng 1Am sang, cin l1Am sang
3.5.1. Tri¢u chirng nghi lao va két qua MGIT
Bang 3.19. Triéu chimg nghi lao va két qua MGIT

Triéu chang MGIT(-) MGIT(+)
e n (%) p

toan than n=48(%) n=75(%o)
C6 sot 109 (88,0) 40 (83,3) 69 (92,0) 0,140
Ramo hoi vé dém | 94 (76,4) 30 (62,5) 64 (85,3) 0,004
Gay sut cin 98 (79,7) 35 (72,9) 63 (84,0) 0,136
Ho bat ca khinao | 114 (92,7) 42 (87,5) 72 (96,0) 0,077

Nhan xet:

Ty 1& ra mo hoi vé dém trong nhém MGIT(+)cao hon trong nhom
MGIT(-) (85,3% > 62,5%) su khac biét c6 y nghia théng ké véi p < 0,05.
3.5.2. Triéu chirng nghi lao va két qui Xpert MTB

Bdng 3.20. Triéu chitng nghi lao va két qua Xpert MTB/RIF

Triéu chirng Xpert/MTB(-) | Xpert/MTB(+)

o n(%) P
toan thén n=62(%) n=61(%o)
C6 st 109 (88,6) 52 (83,9) 57 (93,4) 0,095
Ra md hoi vé dém | 94 (76,4) 43 (69,4) 51 (83,6) 0,063
Gay sUt can 98 (79,7) 45 (72,6) 53 (86,9) 0,049
Ho bét ctr khindo | 114 (92,7) 55 (88,7) 59 (96,7) 0,088
Nhan xét:

Ty 1& gy st can trong nhom Xpert/MTB(+) cao hon so véi nhom
Xpert/MTB(+) (86,9% > 72,6%) su khac biét c6 ¥ nghia théng ké véi p < 0,05.
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3.5.3. Triéu chitng nghi lao va phwong phdp ldy dom

Bang 3.21. Triéu chimg nghi lao va phwong phdp ldy dom

Trigy chin Lay dom Lay dom
e g n(%) tw nhién tac dong D
’ n=76(%o) n=47(%)
C6 sot 109 (88,6) 66 (86,8) 43 (91,5) 0,430
Ramd hoi vé dém | 94 (76,4) 57 (75,0) 37 (78,7) 0,636
Gay sut can 98 (79,7) 56 (73,7) 42 (89,4) 0,036
Ho batctr khindo | 114 (92,7) | 71 (93,4) 43 (91,5) 0,689

Nhdn xét: Ty 1& gay sat can trong nhom ldy dom tac dong cao hon lay dom tu
nhién (89,4% > 73,7%) su khac biét c6 y nghia thong ké véi p < 0,05.

3.5.4. Gid tri clia mét sé triéu chirng lim sang toan than, co ning

Bang 3.22. Gid tri mét s6 triéu chirng ldm sang trong chan dodn lao

phéi AFB (-) so véi tiéu chudn vang MGIT

Se)% Sp)% PPV)% NPV)%
Triéu chirng n(%o) (Se)% (Sp)% ( )% ( )%
(a/at+b) (d/c+d) (a/a+c) (d/b+d)
Ho bit cit khi ndo 114 96,0 12,5 63,2 66,7
al Cu
(92,7) | (72/72+3) | (6/42+6) | (72/72+42) | (6/3+6)
. 102 82,7 16,7 60,8 38,1
Ho > 2 tuan
(82,9) | (62/62+13) | (8/40+8) | (62/62+40) | (8/13+8)
94 77,3 25,0 61,7 41,4
Ho dom
(76,4) | (58/58+17) |(12/36+12)| (58/58+36) | (12/17+12)
) 21 17,3 83,3 61,9 39,2
Ho mau
(17,1) | (13/13+62) | (40/8+40) | (12/12+8) | (40/62+40)
6 st 109 92,0 16,7 63,3 57,1
[0)
(88,6) | (69/69+6) | (8/40+8) | (69/69+40) (8/6+8)
N 94 85,3 375 68,1 62,1
Ra mo hoi vé dém
(76,4) | (64/64+11) |(18/30+18)| (64/64+30) | (18/11+18)
N 98 85,3 18,8 62,1 45,0
Gay sut can
(79,7) | (64/64+11) | (9/39+9) | (64/64+39) | (9/11+9)
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D6 nhay cua triéu ching ho bat ¢t khi nao cao nhat 96%, tiép theo 1a
sot bat cir khi ndo 92%, ra md hoi dém 85,3%, gay st can 85,3%, ho trén 2
tuan 82,7%, thép nhét 1 ho ra méau 17,3%.
Do dic hiéu cao nhat 1a triéu chting ho ra mau 83,3%, tiép theo 1a ra
md hoi vé dém 37,5%, thép nhat 14 ho bt ct khi nao chi c6 12,5%, ho trén 2

tuan 16,7%.

3.5.5. Gid tri to hop mét so trigu chirng lam sang, cén lim sang

Bdng 3.23. Gid tri chan dodn dwa trén t6 hop triéu chimg ho, sot va Xquang,

lympho T-CD4 so véi tiéu chudn vang nudi cay MGIT

Nhém (%) (Se)% (Sp)% | (PPV)% | (NPV)%
triéu chirng (ala+b) | (d/c+d) | (ala+c) | (d/b+d)
Ho bat ctr khi nao, c6 sot 08 85,3 29,2 65,3 56,0
+ bét thuong Xquang (79,7) |(64/64+11)|(14/34+14)| (64/64+34) | (14/11+14)
Ho bat cu khi ndo, c6
, 81 72,0 43,8 66,7 50,0
sot + lympho T-CD4<
O 5 (65,9) |(54/54+21)|(21/27+21)| (54/54+27) | (21/21+21)
200 te bao/mm
Ho bat ctr khi nao, cé
sot+bat thuong 76 68,0 47,9 67,1 48,9
Xquang+ lympho T- (61,8) |(51/51+24)|(23/25+23)| (51/51+25) | (23/24+23)
CD4 < 200 té bao/mm?®
Ho sot, sut can, ra mo 71 66,7 54,2 69,4 51,0
héi dém (57,7) |(50/50 25)|(26/22+26)| (50/50+22) | (26/25+26)
Ho, sot, sut can, ramo hoi 67 64,0 58,3 70,6 50,9
dém + bt thuong Xquang | (54,5%) | (48/48+27) | (28/20+28) | (48/48+20) | (28/27+28)
Ho, sot, sut can, ramé hoi
dém+ bat thuong Xquang | 55 50,7 66,7 70,4 46,4
+ lympho T-CD4< 200 | (44,7%) |(38/38+37) |(32/16+32) | (38/38+16) | (32/37+32)

té bao/mm?®
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Nhan xet:

T6 hop ho bat cir khi ndo, c6 sdt + bat thuong trén phim Xquang ¢ do
nhay cao nhit Se 85,3%, d¢ dic hiéu thap nhat Sp 29,2%.

T6 hop ho bt ctr khi ndo, cd sét + bat thuong Xquang + lympho T-CD4<
200 té bao/mm?® d6 nhay Se 68,0%.

T4 hop ho, sbt, sut can, ra md hoi dém + bét thuong Xquang + lympho T-
CD4< 200 té bao/mm? ¢ d6 nhay thap nhat 50,7%, d6 dic hiéu cao nhat 66,7%.
3.6. Phwong phap liy dom tac dong va kha ning tim thay vi khuan
3.6.1. Phwong phdp liy dom va két qua Xpert MTB

Bdng 3.24. Phwong phdp ldy dom va két qua Xpert MTB

Phuong pha Xpert MTB
1A o’[g‘p ’ MTB (-) MTB (+)
b n=62(%o) n=61(%) Y
Lay dom tu nhién
n=76 (61,7%) 35 (56,5) 41 (67,2) -
Lay dom tac dong :
n=47 (38,3%) 27 (43,6) 20 (32,8)
Tong s6=123 62 61

Nhan xét:
Khong co su khac biét vé két qua Xpert & hai nhdm 1ay dom tu nhién,
ldy dom tac dong (p > 0,05).
3.6.2. Phwong phdp liy dom va két qua MGIT
Bang 3.25. Phwong phap lay dom va két qua MGIT

Phwong phap iV
lf'ly dom MGIT(-) MGIT(+) 0
n=48(%) n=75(%)
Lay dom tu nhién
' 27 4
n=76 (61,7%) (56,3) 9 (65,3) -
Lay dom tac dong ’
' 21 (4 26 (34,7
n=47 (38,3%) (43:8) 6(34,7)
Tong s6=123 48 75

Nhan xet:
Khéng co su khac biét vé két qua MGIT & hai nhém 14y dom tu nhién,
ldy dom tac dong (p > 0,05).
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3.6.3. Phan tich don bién cdc yéu té lién quan va ldy dom tic dong Xpertt MTB(+)
Bdng 3.26. Phan tich don bién cdc yéu té va ldy dom tac déng Xpert/MTB(+)

Pic diém 1am sang, xét nghiém | OR P 95% Cl
Tuoi

<30 tudi 1

>30 tuoi 0,32 0,217 0,05 1,95
Gidi tinh

Nam 1

Nt 0,35 0,164 0,08 1,53
BMI

BMI 18,5-25 kg/m* 1

BMI < 18,5 kg/m® 0,95 0,943 0,25 3,60
S6 lwong CD4

CD4 >200 té bao/mm® 1

CD4 <200 té bao/mm® 2,46 0,216 0,59 10,29
Ho

Ho duéi 2 tuan 1

Ho trén 2 tuan 0,48 0,456 0,07 3,25
Sot

Khong 1

Co 0,72 0,754 0,93 5,60
Ra mo héi vé dém

Khéng 1

Co 1,98 0,371 0,44 8,88
Nhan xét:

Tudi > 30 OR=0,32, giéi tinh nir OR=0,35, BMI <18,5kg/m?=0,95, ho
dudi 2 tuan OR=0,48, c6 st OR=0,72 1a nhiing yéu t6 1am giam kha ning iy
dom tac dong Xpert/MTB(+), khong ¢ y nghia théng ké véi (p > 0,05).

Lympho T-CD4 < 200 t& bao/mm® OR=2,46, ra md hdi vé dém
OR=1,98 1a nhitng yéu t lam ting kha ning dom tic dong Xpert/ MTB(+),
khéng c6 ¥ nghia thong ké (p > 0,05).
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3.6.4. Phdn tich don bién cdc yéu 1 lién quan va liy dom tic dpng MGIT(+)
Bdng 3.27. Phan tich don bién cdc yéu t6 lién quan va ldy dom tic dong MGIT(+)

Pic diém lAm sang,
; - OR p 95% ClI
xét nghiém

Gioi tinh

Nam 1

Nt 1,18 0,808 0,31 4,44
BMI

BMI 18,5-25 kg/m® 1

BMI < 18,5 kg/m” 1,67 0,44 0,46 6,03
S6 lwong CD4

CD4 >200 té bao/mm® 1

CD4 <200 té bao/mm?® 0,24 0,093 0,04 1,27
Sot

Khong 1

Co 1,26 0,823 0,16 9,81
Sut can

Khong 1

Co 5,88 0,127 0,60 57,3
Ra mo héi vé dém

Khong 1

Co 2,2 0,278 0,53 9,15

Nhan xét:

G161 tinh nitr OR=1,18, BMI<18,5kg/m2=1,67, c6 sdt OR=1,26, sut can
OR=5,88, ra md hoi vé dém OR=2,2 1a nhiing yéu té lam tang kha ning lay
dom tac dong MGIT(+), khong c6 ¥ nghia thong ké véi (p > 0,05).

Lympho T-CD4 < 200 té bao/mm® OR=0,24 lam giam kha ning liy
dom tac dong MGIT(+), khong c6 ¥ nghia thong ké véi (p > 0,05).
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3.6.5. Tdc dung khong mong muén trong khi liy dom tic dong

, . 2
Lo lang hoang hot h 3

Co that phé quan (tho rit) - 16

Kho th trong khi khi - 5.6

dung

Ho sac sua 121

T T ! T§7 lé %
0 5 10 15

Biéu doé 3.4. Ty 1é cdc tdc dung khéng mong mudn
Nhan xet:
Ty 1¢ ho sdc sua cao nhét 12,1%, tho rit thép nhét 1,6%, kho tho trong
khi khi dung 5,6%, lo ling hoang hét 3,2%.
3.7. Gia tri xét nghiém Xpert MTB/RIF
3.7.1. Két qua Xpert trong chin dodn lao phéi so véi nuéi ciy MGIT
3.7.1.1. Két qua MGIT va Xpert MTB
Bdng 3.28. Két qua MGIT va Xpert MTB

Két qua MGIT(+) MGIT(-) Tong sb
Xpert MTB(+) 50 11 61
Xpert MTB(-) 25 37 62

Tong 75 48 123
Nhan xét:

Ty 1€ MGIT(+) la 60,9%(75/123), ty 1&¢ Xpert MTB(+) la 49,6%(61/123).

D6 nhay Xpert MTB trong chan doan lao phdi Se 66,7%(50/75), do
dac hiéu Sp 77,1%(37/48), gia tri du doan duong tinh PPV 82%(50/61), gia
tri du doan am tinh NPV 59,7%(37/62).
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3.7.2. Két qud nhay cim thuédc trén méi trwong dic, gid tri phdt hi¢n khdng

RMP ciia Xpert MTB

3.7.2.1. Két qua nhay cam thudc lao hang 1 trén méi truong ddc

Bdng 3.29. Ty 1é khdng thudc trén méi truong dic

] , S6 lugng
Thuoc va tinh trang nhay ciam thuoc (%)
n=70

Nhay cam tat ca cac thudce 40 (39) 55,7
Khang 1 trong cac loai

Rifampicin (RMP) 10 14,3

Izoniazid (INH) 24 (23) 32,8

Ethambuton (EMB) 8 (8) 11,4

Streptomycin (SM) 16 (27) 38,5

Khang bat ky 1 trong 4 thudc 1a 30 (31) 44,3

Khang dong thoi Rifampicin + lzoniazid 8 (5) 7.1

Nhan xet:

C6 75 mau duoc lam khang sinh dd, ¢6 5 trudng hop két qua bi 13i,
ty 18 hong, 16i 6,7% (5/75). Trong s6 70 mau c6 két qua khang sinh do c6
két qua. Ty 1& nhay cam tat ca cac thudc 1a 55,7%, khang RMP 14,3%, INH
32,8%, EMB 11,4%, SM 38,5%, ty 1¢ da khang thudc (khang dong thoi RMP

va INH) 7,1%.
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3.7.2.2. Gia trj Xpert MTB phadt hién khang Rifampicin (Xpert MTB/RIF)
Bang 3.30. Két qua Xpert MTB/RIF va két qua khdng sinh d6 RMP

trén moi truong dac

Két qua phat hién khing Khang Khéng khang 1é
on
Rifampicin (RMP) RMP RMP s
Xpert MTB(+)/RIF(+) 5 4 9
Xpert MTB(+) /RIF(-) 3 38 41
Tong so 8 42 50

Nhan xét:

C6 50 mau c6 dong thoi két qua Xpert MTB(+) va MGIT(+) 14 nhiing

mau c6 két qua khang sinh dd va co két qua vé tinh trang c6 khang RMP.

C6 3 truong hop Xpert MTB(+)/RIF(-) nhung khang sinh d6 xac dinh
khang RMP ty 1& 37,5%(3/8) (am tinh gia). C6 4 truong hop Xpert
MTB(+)/RIF(+) nhung khang sinh d6 khong khang RMP ty 1& 44,4%(4/9)

(duong tinh gia).

Xpert MTB chan doan vi khuan lao khang RMP & nhom lao phdi AFB (-)
nhiém HIV 1a 18% (9/50), d6 nhay ctia Xpert MTB/RIF phét hién khang RMP
Se 62,5% (5/8) (95%CI 24,5%-91,5%), do dic hiéu Sp 90,5%(38/42) (95%CI
77,4%-97,3%) gia tri du doan duong tinh (PPV) 55,6% (5/9) (95%CI 29,9%-
78,6%), gia tri du doan am tinh (NPV) 92,7%(38/41) (95%CI 84,9%-96,6%).
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Chuong 4: BAN LUAN

4.1. Pic diém dich t&, yéu t6 nguy co, diéu tri du phong
4.1.1. Ty Ié bénh nhdn thu nhdn vao nghién ciru

Nghién ctru dugc thuc hién trong thoi gian tr thang 1/2013 téi thang
12/2015. Téng s6 bénh nhan duoc tuyén chon 12 123 trudng hop. Trong d6 sd
bénh nhan thu nhan tir: Bénh vién Phoi TW 1a 53,6% (66/123) chiém s6 luong
16n bénh nhan trong nghién ctru, tir Bénh vién 09 la 30,1%(37/123), tir Bénh
vién Phoi Ha Noi 1a 16,3% (20/123) chiém s6 luong it nhat (Bang 3.1). DPay
1a nghién ctru cit ngang, phuong phap chon mau thuan tién khong xac suat.
Tuy nhién véi ty 1é phan bd twong ddi dong déu tir cac diém nghién ctu, quy
trinh théng nhat, chuan hoa, co thé gia dinh vé tinh dai dién cho cac két qua
cua nghién clru.
4.1.2. Pic diém gidi tinh

Theo béo cdo tong két tinh hinh HIV/AIDS 6 thang dau nim 2016, ty 16
phan bé gidi tinh ty 1¢ nam gidi chiém 69,8% khong thay ddi so v4i nhiéu
nam trude day [3],[98]. Cac nghién ciru vé ty 18 méc lao theo gidi tinh cho
thay ty 1& bénh nhan lao nam cao hon bénh nhan nir [43],[45],[99],[100]. S6
lidu CTCL Viét Nam nidm 2015, cho thdy ty 18 lao & nam gi6i chiém 65%
tong s6 bénh nhan, mot sb thé lao nhu lao phdi AFB (+) ty 1& nam/nir 1a 3/1
[8]. Nghién ctru vé lao phoi AFB(-); Ha Thi Tuyét Trinh (2004) thay ty 1é lao
phdi AFB (-) & nam 74%, cao gap 2.8 lan & nit (26%) [101], Nguyén Thi Lan
Anh (2002) ty 1& mac lao phdi & nam cao hon nir 3,2 1an [102]. Trong nghién
ctru ndy ty 18 nam/nix 14 4,2 (Biéu d6 3.1) cao hon so v6i cac nghién ctru trén,
nhung thdp hon so voi Tran Ngoc Buru (2007) khi nghién ctru lao HIV trén
dia ban thanh phé H6 Chi Minh tir 1997-2002, nhan xét ty 1¢ nam/nit 1a 9/1
[103], trong dwong v6i Tran Hau Khang (2010) véi ty 16 nam/nix 1a 4/1 [100].



73

Sy chénh 1éch vé ty 18 gidi tinh, c6 thé dugc giai thich do ty 16 HIV &
nam von cao hon nir giéi. Cac nghién ctru vé lao trén quan thé khong nhiém
HIV, ciing nhan xét cling thay ty 1¢ nam mac bénh lao cao hon nir. Ngoai ra
c6 thé lién quan t6i yéu td nam gidi lao dong ning nhoc, chiu nhiéu ap luc
trong cong viéc, do thdéi quen sinh hoat khong c6 loi cho suc khoe, nghi¢n
ruou, nghién thude 14, anh huéng t6i mién dich chung dé méc bénh hon ni.
Ngoai ra c6 gia thuyét con cho rang ¢ vai tro ctia ndi tiét giéi tinh anh huong
t6i nguy co mic lao & nam va nir [32],[33].

4.1.3. Tuéi trung binh va phin nhém tuéi

Theo bao céo tong két tinh hinh HIV/AIDS 2015, ty 1& nguoi nhiém
HIV trong nhom tudi 30-39 chiém ty 1é cao nhat 35,1%, nhom 40-49 c6 xu
thé giam 13,7% [30]. Nghién ctru cua Tran Hau Khang (2010) cho thiy tudi
trung binh cac bénh nhan nhiém HIV 1a 32,26+8,19, trong d6 do tudi tir 20-
29, 30-39 1an luot 1a 20%, 50% [100]. Nguyén Vian Kinh (2010) nhan xét lira
tudi 20-39 chiém 87,6%, trong d6 63,9% la nam [104]. Tran Thi Xuéin
Phuong (1999) nghién ctru nhoém lao phoi AFB(-) cho thay Itra tu6i mac bénh
cao nhat tir 31-50 tudi (75,34%) [105], Ha Thi Tuyét Trinh (2004) cho thay
Itra tudi tir 16-44 tudi chiém ty 18 cao nhat 78,2% [101]. C6 thé két luan, HIV
va lao phoi AFB(-) hay gap ¢ nhom tré tudi.

Tir biéu dd 3.2, trén 123 bénh nhan du tiéu chuan lao phdi AFB(-)
nhiém HIV, d6 tudi trung binh 37,0+13,6 tudi, thap nhat 18 tudi, cao nhit 67
tudi, do tudi 18-29 13%, do tudi 30-39 chiém ty 18 55,3%, tir 40-49 22%. Pic
diém phan b tudi nay twong tu voi nhimg két qua da thyc hién tir nhidu nim
truéc day vé lao phdi & nguoi nhiém HIV. Trinh Thanh Thity (2007) nghién
cuu lao déng nhiém HIV trén 637 bénh nhan nhiém HIV nhén xét 1ta tudi tir
25-45 chiém 75% [99]. Nguyén Pirc Tho (2006) nghién ctru 90 bénh nhan lao
phoi ddng nhiém HIV thiy gip chi yéu ¢ nam gidi tré tudi < 35 tudi 65,3%
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[42]. Pic diém nhom tudi nay lip lai ¢ nhiu nghién ctu, trong nhiéu nim
cho thay trong nhiéu nam nita Itra tudi nay van la lta tudi chiu tac dong cua
lao va HIV, day thuc su 1a mdt tdn that va ganh nang cho gia dinh, cong déng,
xa hol.

4.1.4. Trinh dé hoc vin, nghé nghiép, dwong ldy nhiém HIV

Trinh d6 hoc van va nghé nghiép thudng c6 mdi lién quan, thé hién
trong cac nghién ctu; Tran Ngoc Buu (2007) nhan xét trinh do tiéu hoc
10,7%, cap II, hoac cap Il 68%, khdng nghé nghiép on dinh 14,6%, duong
lay nhiém HIV tiém chich ma tay 35% [103]. Trinh Thanh Thay (2007) thay
ty 18 t6t nghiép cap 1l 64% (405/637), nghé tu do 38,4%(245/637), ngudn lay
tir tiém chich 11% (67/673), gai mai dam 35% (221/637), dong tinh nam <1%
(3/637) [99] trong sb lao nhiém HIV. Nguyén Vin Kinh (2010) nhan xét,
trinh do cap | 60,7%, nghé nghiép chil yéu lao dong chan tay 81,2%, dudng
lay nhiém HIV do tiém chich ma tiy 44,2%, dudng tinh duc 47,1% [104].

Tir bang 3.2 cho thiy thiy trinh d6 van hoa cap 2, cap 3 chiém ty 1¢
38,2% Vva 45,5% s6 bénh nhan nghién ctru, nghé nghiép tu do 56,9%, cong
nhan, thg thu cong 34,1%. Lay nhiém c6 thé qua duong tinh duc 52,9%,
duong tiém chich 39,8%, c6 5,7% khong xac dinh dugc nguén lay, co 2
truong hop cho rang bi lay do truyén mau. Bao céo tinh hinh HIV/AIDS 6
thang dau nam 2016, 1y nhiém qua duong tinh duc 56%, duong mau 34%,
me truyén sang con 2% [2]. Két qua nghién ctru nay twong tu voi cac nghién
ctru, bao céo dé cap & trén. Co thé thay trinh do hoc van cap I, I, nghé nghiép
khong on dinh, 1ay nhiém qua dudng tinh dyc va tiém chich van 1a nhimg dic
diém dich t& dién hinh ¢ nhom bénh nhan nhiém HIV ciing nhu nhiém HIV

dong mac lao.
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4.1.5. Thoi gian nhiém HIV, c&c yéu t6 lién quan téi bénh 1ao
4.1.5.1. Thoi gian nhiém HIV va bénh lao

Tir bang 3.3 thay c6 8,1% (10/123) ca bénh dugc phat hién dong thoi
HIV va lao phoi tai thoi diém dua vao nghién ctru. S6 truong hop dugce chan
doan, quan ly diéu tri HIV trude d6 91,9%(113/123). Cac nghién ciru trén thé
gidi vé thoi gian trung binh tir lac phéat hién nhiém HIV t&i lac phat trién
thanh bénh lao trung binh khoang 6 nam (72 thang) [33],[35],[60],[106].
Trong 113 bénh nhan thudc nghién ctru nay thoi gian trung binh tir luc phat
hién HIV dén lac dugce chan doan lao 1 37,4 + 35,2 thang, trudng hop sém
nhat 1 sau 1 thiang va mudn nhat 1a sau 10 nim. O ngudi bénh nhan HIV
nguy co chuyén tir nhiém lao thanh bénh lao tir 10-30% mdi nam, tuy nhién
nguy co nay con bi anh huéng bdi cac van dé nhu st dung thube diéu tri
khang vi rat, thuéc du phong lao, tinh trang dinh dudng ciing nhu cac bénh
nhiém trung co hoi khac [33],[35],[106]. Tai Viét Nam khong c6 nghién ctru
nao dé cap vé khoang thoi gian nay, so véi cac nghién ctru nudc ngoai khoang
thoi gian xuét hién bénh lao sém hon mot nira thoi gian (37,4 thang so v6i 72
thang), c6 thé do ty 1¢ bénh lao, nhiém lao von di cao trong cong dong so véi
cac quc gia khac.
4.1.5.2. Cdc yéu t6 lién quan
* Chi 56 khéi co thé BMI (Body mass index)

Kasim (2012) nghién ctru vé mot sd yéu td nguy co lién quan dén
chuyén tir nhiém lao thanh bénh lao nhan thiy ty sut chénh (OR= odds ratio)
ctia mot sd yéu t6 nhu: gidi tinh nam OR=1,7, trinh d6 vin hoa thap OR=2,8,
chi s khdi co thé BMI < 18.5 kg/m* OR=4,1 [107]. Chartier (2011) nghién
ctru 175 truong hop lao nhiém HIV, gi tri trung binh BMI =16,9 kg/m* [49],
Lawn (2011) nghién ctru 81 trudng hop lao nhiém HIV trung binh BMI=21,4
kg/mz, c6 su khac biét voi nhom lao khong nhiém HIV BMI=23,9 kg/m2
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(p < 0,05) [22]. BMI thip lién quan téi tinh trang suy dinh dudng, giam kha
nang dé khang chung, ting nguy co chuyén nhiém lao thanh bénh lao va dugc
coi 1a mot yéu td tién luong ning, ting nguy co tir vong, tai phat & bénh nhan
lao va lao nhiém HIV [33],[35],[106].

Tir bang 3.3, chi s6 khéi co thé BMI < 18.5 kg/m® gip & 65,9%
(81/123), chi s6 khdi trung binh BMI=17,5+8,3. Két qua nay twong duong véi
cac nghién ctru trén. Co thé thiy tinh trang suy dinh dudng 1a mot van dé
thuong gip ¢ bénh nhan lao ddng nhiém HIV, day vira 1 yéu t6 nguy co cua
bénh lao, vira 12 hau qua ctia nhiém HIV dan t6i tinh trang nhiém trang man
tinh, réi loan tiéu hda. Nhu vay, ngoai thubc diéu tri vir(t, thuéc dy phong
lao, du phong nhiém tring co hoi, thi van dé diéu tri dinh dudng (dinh dudng
tiét ché) cho nguo1 bénh cling cling can dugc thuc hién tich cuc.

* Yéu to6 nguy co nhiém va mdic bénh lao

Trong nghién ctru nay (Bang 3.3), tiép xtc truc tiép ngudn 1ay 20,3%,
suy dinh dudng 13,8%, & trung tdm gido dudng 34,2%, cac yéu tb nay co lién
quan t6i kha nang nhiém ciing nhu chuyén thanh bénh lao [32],[106]. Kassim
(2012) nghién ctru mot s yéu td nguy co lién quan dén chuyén tir nhiém lao
thanh bénh lao nhu; khéng diéu tri thudc khang vi rit OR=3,1, tién st tiép
xtc v6i bénh nhan lao OR=2,0 1am ting nguy co xuat hién bénh lao ¢ nguoi
nhiém lao nhiém HIV [107].

Gidng nhu & ngudi binh thuong, cin nguyén lao ¢ nguoi nhiém HIV
c6 thé c6 nguodn gdc nodi sinh, xuat hién khi c6 tinh trang suy giam mién dich
nhung ciing thé c6 ngudn gbc ngoai sinh khi 1ay nhiém do tiép xuc tryc tiép
nguon lay tlr cac co sd tip trung co ty 1& lao cao nhu trai giam, trung tam
gido dudng, cai nghién. S liéu tir CTCL 2015, ty 1¢ lao phoi AFB(+) trong
trai giam 1én toi 295/100.000 dan (cao hon gip 5.5 1an so véi ty 1é lao
AFB(+) trong cong dong 54,11/100.000 dan [8], co thé thay nguy co lay
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nhiém lao rat cao trong trai giam, la noi ¢ mat do tap trung cao, thong khi
kém, nguy co ndy cang tré nén dic biét nguy hiém cho bénh nhan nhiém
HIV (ty 1é nhiém HIV tai cac trai giam khoang 5-10% [8]) chuyén tir nhiém
lao thanh bénh lao hoic 1ay nhidm cac ching vi khuan lao méi tir cic bénh
nhan xung quanh. PAy ciing 12 moi trudng 1y nhiém cao cho quéan gio,
nguoi lam viée, nhan vién y té tai co so nay.

Mot s6 yéu td nguy co bénh lao khac nhu tiéu dudng 3,3%, xo gan
2,4%, suy dinh dudng 13,8%, nghién ruou 3,3%, st dung thudc tc ché mién
dich kéo dai 3,3%, khong xéac dinh duoc yéu t6 nguy co 37,4% (Bang 3.3).

* Diéu tri thudc khdng virit va diéu tri dw phong

Nguy co chuyén thanh bénh lao hang nim & ngudi nhiém lao c6 hé
mién dich binh thuong 1a 10% ca cudc doi, & nhitng nguoi nhiém lao dong
nhiém HIV tr 10-30% mdt nim. Tuy nhién, diéu tri thube ART va du phong
lao bang INH duoc chimg minh lam giam ty 1& chuyén tir lao tiém tang
(nhiém lao) sang lao hoat dong (bénh lao) & ngudi nhiém HIV tir 30-80% mot
nam [27],[32],[35],[106]. Twr bang 3.3, ¢6 91,8%(113/123) truong hop duoc
phat hién HIV trude do, ty 1& diéu tri ART trong sé nay 52,2%(59/113), ty 16
du phong INH 5,3%(6/113), du phong cotrimoxazole 24,8%(28/113). Két qua
nay phu hop véi nhan dinh tir bao céo toan cau cia TCYTTG (2014) khi tai
thoi diém d6 chi c6 46% duogc diéu tri ART, 28% s6 trudng hop nhiém HIV
diéu tri du phong lao, 77% tiép can diéu tri cotrimoxazole [108]. Peter (2013)
nghién ctru 171 bénh nhan nhiém HIV, 22%(37/171) c6 diéu tri thuéc khang
vi rt [109], bao cdo CTCL (2015) ty 1& bénh nhan lao nhiém HIV duogc du
phong ART 78%, ty 1& ngudi 1én nhiém HIV dy phong INH 25,5%, tré em
52,3%, tong s6 26,8%, dat 75% so voi ké hoach nam 2014 [8], diéu nay cho
thiy budc tién trong cong tac phong chdng HIV/AIDS va bénh lao ¢ ngudi
nhiém HIV.



78

Tir bang 3.3, thoi gian diéu tri ART trung binh 35,6+34.,8 thang, it nhét
1a 5 ngay, nhiéu nhét 1 8 nim, ty 1& du phong INH 5,3%, thoi gian trung binh
12,8+8,8 thang. Chartier (2011) nghién ctru 175 trudng hop, lao déng nhiém
HIV, ty 18 dugc diéu tri ART > 15 ngay chi c6 14%, nhu vy c6 rat nhiéu
bénh nhan nhiém HIV khong dugc hoic chi méi duge du phong INH trong
mot thoi gian ngén cho dén khi bénh lao xuét hién [49]. Gupta (2012) nghién
ctru trén 1544 bénh nhan vé tac dung cua thudce khang virGt va bénh lao &
ngudi nhiém HIV so v6i ngudi khong nhiém HIV trong 8 nim, nhan xét ty 1&
lao moi trong nam dau tién sau dung ART la 12,4/100.000 dan va chi ting
thém 4,92/100.000 dan, trong giai doan 5 va 8 ndm sau khi tiép tuc st dung
ART, tuy nhién ty 1¢ lao & bénh nhan sir dung ART kéo dai van cao hon 4,4
lan so vé&i ngudi khong nhiém HIV trong cong dong (2,7 so véi 0,62 ca
/100.000 dan), ngoai ra tac gia khdng thay lién quan giira thoi gian ding ART
va ty 1& mic lao khi s lwong lympho T- CD4 ¢ mirc cao > 700 té bao/mm®
[6]. Nhitng nhan xét trén cho théy mac du hé théng mién dich c6 dugc phuc
hdi boi cac thude diéu tri khang virat, nhung ty 18 lao méi xuét hién van rét
cao, nhu vay c6 thé con nhiéu nguyén nhan khac dan téi bénh lao ¢ ngudi
nhiém HIV, cling nhu can phai tim kiém cac liéu phap diéu tri, ho tro khac.
4.2. Pic diém 1am sang
4.2.1. Triéu chirng toan than

Tu bang 3.4, tri¢u ching sOt thuong gap 88,6%, nhiét d co thé trung
binh trong nhém sét 38,6+2,4°C, sét cao >39°C 11,9%, sét trung binh 59,6%,
s6t nhe 28,4%. Thudng gip sot trong lao véi dic diém sét nhe vé chiéu [32],
[34]. Céc triéu chimg mét moi (89,4%), gay sit can (83,7%), ra mo hoi vé
dém (76,4%) gip véi ty 1é cao, ddy 1a cac triéu chung dién hinh hay gip &
bénh lao, biéu hién tinh trang nhiém trung man tinh. Trong nghién ctu cla

Trinh Thanh Thay (2004) trén 637 bénh nhan lao nhiém HIV, nhan thay ty 1¢
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sOt 70%, sut can 39% [99], thap hon cta Luu Thi Lién (2007) nghién ctru 110
truong hop lao nhidém HIV, thay ty 1& sét kéo dai 95,4%, gdy st can > 10
trong luong co thé 89,09%, tiéu chay kéo dai 26,36%, cac dau hiéu khéc
37,27% [43]. Nguyén Thé Anh (2011) nhan xét trén nhitng bénh nhén lao
phoi nhiém HIV, khéi phat cp tinh véi biéu hién sdt cao < 2 tuan 43,1%, sot
vé chiéu 96,1%, mét moi sut can> 10% [45].

Mot s triéu chung toan than khac trong nghién ctru nay nhu loét miéng
13,0%, tiéu chay 18,7% (Bang 3.4) thap hon Luu Thi Lién (2007) nhan xét tiéu
chay kéo dai 26,36%, cac dau hiéu khac 37,27% [43]. Viéc xuat hién cac triéu
chung toan than nhu tiéu chay, loét miéng, t6n thuong ngoai da trén bénh nhan
nhiém HIV 1a cac du hiéu cho thdy hé mién dich & giai doan suy giam ning né
hodc d3 chuyén sang giai doan AIDS. Diéu tri lao & giai doan nay s& kho khin
hon so v&i & giai doan som.

4.2.2. Tri¢u chirng co nang

Tir biéu dd 3.4, triéu ching ho bat cir khi nao chiém ty 18 cao nhét
92,7%, ho > 2 tudn 82,9%, ho dom 76,4%, ho khan 23,6%, ho mau thip nhat
17,1%. Nghién ctru ctia Nguyén Thé Anh (2011) ho dom 56,9% ho khan
27,5% [45]. Ty 1é ho khan cao 23,6% phan nao giai thich c6 toi 38,3% sb
truong hop phai ldy dom tac dong trong nghién ctru ndy, nhu vdy trong so
76,4% ho dom, c6 nhiéu trudng hop ho dom khong dat tiéu chuan, day ciing
1a mot 1y do dan dén ty 1é chan doan lao phdi ¢ ngudi nhiém HIV khéng co
béng chung vi khuén cao, diéu nay dan toi phat hién mudn, hodc khong duoc
phat hién néu chi tiép can chan doan dua trén soi dom truc tiép.

Triéu ching dau nguc, khé thd trong nghién citu ¢6 ty 16 28,5%, két qua
nay thap hon so v6i Luu Thi Lién (2007) nhan xét dau nguc 43,63%, kho tho
59,09% [43]. Khé thd va dau nguc 13 nhing tridu ching c6 tinh chat cp ciru,

biéu hién trong lao phoi thuong lién quan t&i cac bién ching hodc bénh & giai



80

doan ning hodc két hop véi cac nhiém tring phdi khac. Giai thich cho ty 1¢ cac
triéu ching co nang trén cao hon trong nghién ctru cua Luu Thi Lién (2007) va
Nguyén Dtic Tho (2008) c6 thé do quan thé bénh nhan nghién ctru cia tac gia
bao gdém ca nhimg truong hop lao phdi AFB(+) va AFB(-), nhin chung nhdm
lao phdi AFB(+) triéu ching c6 thé ning né hon (do phat hién muon, ton
thuong phdi ning) so v6i nhém AFB(-) [42],[43]. Mot cach 1y giai khac lién
quan t6i vao thoi diém cac tac gia thuc hién nghién ctru, cac hoat dong tuyén
truyén vé lao & ngudi HIV ciing nhu hiéu biét, thai d6 ctua bénh nhan nhiém
HIV va bénh lao con thép do d6 bénh nhan dén co sé y té mudn, khi cac triéu
ching da nang.

4.2.3. Triéu chirng thuwe thé

Triéu ching thuc thé cua lao phoi thudng nghéo nan, dic biét ¢ nhiing
truong hop ton thuong it, sém. Triéu ching thuc thé chi tré nén rd trong
truong hop phoi co ton thuong rong, bénh giai doan mudn, nhiém trung phoi
hoic cac bién chung & phdi kém theo [10],[32].

Tir bang 3.5, hoi ching dong dic 8,1%, ran nd 8,1%, ran am 13,0%, Luu
Thi Lién (2007) gip ty 18 phoi co6 ran 66,3% [43], Vii Biric Phan (2002) ran am
65,9% [110], ty 1& trong nghién ctru cua hai tac gia cao hon co thé do quan thé
nghién ctru bao gom ca bénh nhan nhiém HIV lao ph6i AFB(+), do d6 céc triéu
chimg nang va phong pht hon.

Hoi chimg ba giam gip ¢ 13,0% sb truong hop, c6 thé gap hoi ching
nay trong cac bénh canh cua tran dich mang phoi, day dinh mang phoi, lao
phdi mang phdi la thé lao ngoai phdi thudng gip & nhitng bénh nhin nhiém
HIV [32]. C6 17,9% khong phat hién bat ky triéu chung thuc thé gi dic biét,
nhimg truong hop ndy viéc chan doan hoan toan duwa trén cac ddu hiéu toan
than, co nang, va cac xét nghiém can lam sang. Mot s6 triéu ching khac it gap

nhu hoi chimg tran khi 0,8%, 16ng nguc hinh thung 2,4%, 16ng nguc 1ép
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2,4%, ran rit 4,1%. Qua day c6 thé thdy su da dang vé triéu chimg hoc cua lao
phoi & nguoi nhiém HIV (Bang 3.5).
4.3. Pic diém cin lAm sang
4.3.1. Chi s6 sinh héa mdu

Trong nghién ctru nay (Bang 3.6), chi s6 creatinin 1a 67,9+20,8 mmol/l,
chi s creatinin thip phan anh tinh trang thiéu co chat, suy giam khéi luong
co cta co thé, chi sé men gan AST 61,8+44 Ul/l, ALT 49,5+37,4 cao hon so
v6i murc binh thuong c6 thé lién quan téi tac dung phu ctia mot s6 thudc
khang virdt, day co thé 1a yéu t6 kho khan cho tién luong diéu tri ciia bénh
nhan do cac thudc chong lao ciing 1a nhiing thudc c6 nguy co anh hudng t6i
gan. Chi sb protein 66,3+13,2 g/l, albumin huyét thanh 29,946,3 g/l & murc
gidi han thap [94],[95], vi mirc albumin mau < 30g/l c6 thé c6 nhimng anh
huong téi kha nang hap thu thude [111], chi s6 CRP 70,7+44,7 ng/l biéu hién
tinh trang nhiém tring man tinh kéo dai c6 thé lién quan t6i HIV, vi khuan
lao, vi khuan ngoai lao, két qua nay cho thay, nhan xét ctia Lawn (2012) trong
nghién ctru sang loc lao & nhimg ngudi nhiém HIV, v6i mic CRP < 5ng/l ¢O
thé str dung dé loai trir lao [112].
4.3.2. Cong thirc mau ngogi vi

Xét nghiém huyét hoc thuong quy ¢ bénh nhan lao phéi it c6 gia tri
chan doan tuy nhién c6 gia tri phan biét v6i cac nguyén nhan nhiém vi khuan
ngoai lao hodac danh gia tinh trang chung cia ngudi bénh. Trong nghién clru
nay (Bang 3.7), s6 luong hong cau trung binh 3,4+0,9 (T/1), Hgb trung binh
10,9+2,5 (g/dl), phan loai ¢ mirc d6 thiéu mau nhe [94],[96]. Lao phdi 1a mot
tinh trang nhiém tring man tinh c6 thé gay thiéu méau, trong lao phdi thiéu méau
héng cau nhé nhuoc sic gip khoang 74% [42],[53],[113]. Nhiéu gia thuyét vé
nguyén nhan thiéu méu trong lao phdi lién quan tdi tinh trang nhiém tring gay

tic ché sinh mau, cac cytokine san xuét IL-6 kich thich ting sinh erythropoietin
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& té bao gan nhung lai tre ché san xuét erythropoietin tai t& bao canh cau than
[32],[35],[106],[113]. Ngoai ra co thé lién quan tdi rdi loan hip thu do céc
thudc khang vir(t, rdi loan dinh dudng 1a cac nguyén nhan két hop.

S6 luong bach cau trung tinh 6,4+3,1(G/1), phan trim bach cau lympho
20,4+14,4%, &i toan 4,2+4,1% trong giéi han binh thuong, ty 1¢ bach cau
mono 6,7% ting so gia tri thong thudng [95]. Két qua nay thip hon két qua
ctia Nguyén Thé Anh (2011) khi nhan thdy 70% truong hop c6 s luong bach
cau lympho giam so voi binh thuong [45]. Trong nghién ctiu nay sb luong
khéng giam c6 thé do 52,2% s6 bénh nhan trong nghién ctru ndy duogc du
phong thudc khang virGt (Bang 3,3), do dé c6 su phuc hdi nhit dinh vé so
luong té bao lympho, ting bach ciu mono trong lao 1a mot quan sat da duoc
mot so tac gia dé cap t6i [32],[113],[114].

4.3.3. 86 lwong va sw thay doi té bao lympho T-CD4 mdu ngogi vi

Tt bang 3.8, trong s6 81 trudng hop c6 thong tin vé sb luong té bao
lympho T-CD4 tai thoi diém duoc phat hién HIV, sé luong lympho T-CD4
trung binh tai thoi diém d6 1a 248,7+160,9 t& bao/mm®. Sb lwong lympho
T-CD4 trung binh cua 123 truong hop tai thoi diém dugc chan doan lao
120,9+95,8 té bao/mm®. Panh gia sy thay doi vé sb luong lympho T-CD4 tir
lac duoc chan doan HIV trong s6 81 trudng hop c6 s6 luong Lympho T-CD4
ban dau t6i luc méic lao ching t6i nhan thiy c6 sy thay d6i nhu sau vé so
luong: 16,1% giam, 18,5% khong thay ddi, 65,4% ting. Trong nghién ctu
nay ¢ 52,2% sb truong hop dugc diéu tri ART (Bang 3.3), diéu nay c6 thé
giai thich c6 65,4% sb trudng hop, sb lwong CD4 tang so véi thoi diém duoc
phat hién, nhu vay c6 thé thdy kha nang chuyén thanh bénh lao khong chi lién
quan téi suy giam sb lugng ma con do giam chat lugng cua té bao lympho
T-CD4. Tac gia Phan Bich Lién (2005) nghién ctru trén nhom lao nhiém HIV
thiy s6 lugng lympho T-CD4 tir lac phat hién 428+170/mm°, xudng con
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108+101/mm?® té bao & thoi diém phat hién bénh lao [115], trong nghién ciru
clia tac gia ty 1& duoc st dung thuéec ART 15%, kéo dai nhat trong thoi gian 1
nam [115]. Peter (2013) nghién ctru 171 bénh nhan nhiém HIV, sé lympho
T-CD4 trung binh 242 té bao/ml, chi c6 37 /171 (22%) duoc st dung thude
khang virat [109].

T bang 3.9, chi sé lympho T-CD4 ngoai vi c6 gia tri trung binh
120,9+95,8 t& bao/mm°, sé lwong lympho T-CD4<49/mm® I1a 14,7%, ty 18
lympho T-CD4 tir 50-99/mm°chiém 17,9%, ty 1& lympho T-CD4 >200/mm?®
la 25,2%. S6 lidu ndy cho thdy bénh nhan trong nghién ctru hau hét ¢ giai
doan hé mién dich ton thuong niang né. Nhan xét nay ciing phu hop voi
Nguyén Thé Anh (2011) thdy mic do suy giam mién dich theo s6 luong
lympho T-CD4 < 100/mm® 86,3%, tir 100-200/mm?® 7,8%, trén > 200/mm°
5,9% [45]. Chartier (2011) nghién ciru 175 trudng hop, thdy gia tri trung binh
lympho T-CD4 < 36 té bao/mm?®, ty 18 lympho T-CD4 < 50/mm? chiém 38%,
[116]. Gupta (2013) nghién ctru vé& mbi lién hé giira lympho T-CD4 va bénh
lao nhan xét; lympho T-CD4 < 200 t& bao/mm?® 61,2%. Tir 200-349 té bao/
mm® 21,5%, tir 350-499 t& bao/mm? 9,8%, > 500 té& bao/mm® 7,5%, ngoai ra
nhan thdy CD4 thap thuong gip ¢ nam, lao mdi, nhiing thé lao ngoai phoi.
Lao ngoai phoi thuong giap & nhitng ngudi co6 lympho T-CD4 thap, va gap 3
lan ¢ nhitng trudong hop co6 lympho T-CD4 < 50 t& bao/mm?® so véi nhiing
truong hop khong nhiém HIV ty 1& 1an luot 28,3% va 9,4%, ké ca nhing
truong hop co ty 16 CD4 > 500/mm° thi lao ngoai phdi ciing thuong gip
(15,7% va 9,4%, p < 0,001) [5].

Sy phu hop giita cac nghién ctru cho thdy bénh lao khong phai chi hay
gip tir ngudng lympho T-CD4 thip dudi muc 200 t& biao/mm® nhu nhiéu
nghién ctru dé cip téi ma con ca ¢ nhitg muc lympho T-CD4 thap hon nhiéu,

¢ ngudng thap nay con cd thém cac can nguyén cac vi khuan lao khong dién
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hinh, ndm, ky sinh tring [10],[33],[34], dong thoi ciing khong loai trir tinh
trang d6ng nhiém trén hai bénh trong d6 c6 lao.
4.3.4. Lympho T-CD4 va két qua MGIT, Xpert MTB

Tir bang 3.10, ty 1& tim thiy vi khudn bang Xpert MTB lan luot 1a
47,8%(47/92) va 54,8%(17/51) & hai nhom lympho T-CD4 trén va dudi 200
té bao/mm®, khong co su khac biét vé két qua xét nghiém Xpert MTB & hai
nhom. Lawn (2011) nghién ctru trén 81 bénh nhan lao nhiém HIV, nhan thay
c6 mdi twong quan yéu giita s6 luong lympho T-CD4 va d6 nhay ctia Xpert
MTB Se 78,9% ¢ nhém lympho T-CD4 < 100 té bao/mm® so v6i d nhay Se
54,3% & nhom c6 nhom lympho T-CD4 > 100 té bao/mm® [22], ciing tac gia
Lawn (2012) so sanh nhitng bénh nhan c6 két qua Xpert MTB(+) va Xpert
MTB(-) , thay c6 su khac biét dang ké vé so lwong lympho T-CD4 trong méu
ngoai vi, tai luong virdt, chi s6 Hemoglobin méu, chi sé khéi co thé [112].
Cavanaugh (2016) thuc hién hai xét nghiém Xpert MTB c6 thé phat hién
929%(22/24) trudng hop lao & nhém lympho T-CD4 < 100 té bao/mm?’, nhung
chi dat 67%(30/45) truong hop c¢6 lympho T-CD4 > 100 té bao/mm® [117].
Nguoc lai, Carriquiry (2012) nhan xét gia tri cia Xpert MTB khong bi anh
huéng nhiéu boi tinh trang mién dich, bénh nhan nhém lympho T-CD4<
200/mm?® c¢6 do nhay Se 100%, d6 dic hiéu Sp 96,1%, con bénh nhan nhém
lympho T-CD4 > 200/mm?, d6 nhay Se 96,1%, d6 dic hiéu Sp 98% [23].

Tir bang 3.11, ty 1¢ tim thy vi khuan bang MGIT nhém lympho T-CD4
< 200/mm® 64,1% va & nhom lympho T-CD4 >200 té bao/mm® 51,6%, khong
c¢6 khac biét giira hai nhom. Chartier (2011) nhan xét kha ning tim thay vi
khuan lao trong dom & nhimng bénh nhan HIV giai doan 3, 4, lympho T-CD4
& muc dudi 36 t& bao/mm?®, cao hon & nhimng truong hop c6 kém hach trung
that [49]. Gupta (2013) thy twong quan cao giita tinh trang nhiém HIV va két

qué soi dom &m tinh, it hon 10% nhiing trudng hop soi dom tim thay vi khuan
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& muc do I+, 2+, 3+, ké ca v6i nhitng trudong hop c6 lympho T-CD4 > 500 té
bao/mm? [5]. Cavanaugh (2016) nhit thiy d6 nhay chung khi dung hai xét
nghiém MGIT c6 thé phat hién 86%(25/29) trudong hop lao véi lympho
T-CD4 < 100 té bao/mm®, va phat hién dugc 88,0%(44/50) trudng hop c6
lympho T-CD4 > 100 té bao/mm® [117].

Trong nghién ctru nay khong thay su khac biét vé két qua Xpert MTB,
MGIT va phan nhém lympho T-CD4 trén va dudi 200 té bao/mm?, cing voi
cac nhan xét cia cac tac gia trén cho thdy chan doan lao dya trén bang ching
vi khuan & nguoi nhim HIV khé khong chi & nhitng trudng hop s té bao
CD4 thap < 200 t& bao/mm® ma ké ca khi sb luong té bao mién dich con chua
giam nang né [5],[23],[49],[117].

4.3.5. Phan tich héi quy don bién mét sé yéu té véi két qua MGIT (+)

Mot sb yéu t co thé anh hudng t6i kha ning tim thay vi khuan bang xét
nghiém MGIT da duoc dé cap trong nghién ctru cua Hoffmann (2013) trén dbi
tuong lao phdi & phy nit nhiém HIV, phan tich hdi quy thiy nguy co mic lao
tang & nhém lympho T-CD4 < 200/mm® OR= 4.6 1an, c6 tiép xtc ngudn lay
trong vong 5 naim OR=2,1 lan [118].

Trong nghién ciru nay, phan tich hdi quy Logistic don bién mot sd yéu
t6 O lién quan téi bénh lao va kha ning tim thay vi khuan lao bang xét
nghiém MGIT nhu: tudi, gi6i tinh, chi s6 khdi co thé (BMI), s6 luong CD4,
va cac tri¢u chimg nhu ho, sbt, sut can, ra mo hoi dém. Tu bang 3.12, nhiing
yéu to lam giam kha ning tim thay vi khuan bang MGIT nhu: tuéi > 30
OR=0,39, gidi tinh nit OR =0,99, ho dudi 2 tudn OR=0,31, tuy nhién khéng
c6 ¥ nghia théng ké (p>0,05). Nhitng yéu té lam tiang kha niang tim thay vi
khuan nhu: BMI < 18.5 kg/m* OR=1,44, lympho T-CD4 < 200 té bao/mm®
OR=1,64, c6 sét OR=2,3 khong c6 ¥ nghia théng ké (p>0,05). Riéng yéu t6 lam
tang ca kha nang MGIT(+) 1a ra md hoi vé dém OR=3,49 (95%CI=1,47-8,30),
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c6 ¥ nghia thong ké véi p>0,05, nhung voi khoang tin ciy cua gid tri rong
(95%CI 1,47-8,30) cho thiy két qua nay chua that on dinh va dang tin cay.

Ra mo héi vé dém 1a triéu chung toan than, it dugc mo ta trong cac
bénh 1y khac, dugc st dung nhu mot trong cac tri¢u ching sang loc lao &
ngudi nhiém HIV, tuy nhién triéu ching nay ciing c6 tinh chu quan (dya trén
ngudi bénh mo ta) cling nhu khong c6 mot dinh nghia mé ta day du vé triéu
chtng nay. Can c6 thém nhitng dénh gia khac vé triéu chimg nay.

4.3.6. Phan tich héi quy don bién mot sé yéu té véi két qua Xpert MTB(+)

Sekadde (2013) nhan xét vé két qua Xpert MTB(+) & tré em, thdy mot so
yéu t lam tang ty 1& duong tinh nhu; tré trén 5 tudi OR=3,3(95%Cl 1,4 — 7,4)
tién sir tiép xtc voi nguoi bénh lao OR= 2,4 (95%Cl 1,1-5,2), Mantoux duong
tinh OR= 4,1 (95%CI 1,7 — 10,0) [119], khoang tin cdy rong cho thdy sy chua
6n dinh cua két qua nghién ciru. Van Rie (2013) nhan thay su lién quan lam
tang kha nang Xpert MTB(+) ctia mét s6 yéu té nhu: diéu tri khang sinh khéng
cai thién OR= 8,79 (95%Cl 1,15-68,05), tién sir diéu tri lao OR=0,65 (95%CI
0,14-3,01), nhiém HIV OR= 2.83 (95%CI 0,62-12,89), phoi nhiém bénh lao
OR=2,8 (95%CI 0,71-11,0), s6 lugng té bao lympho T-CD4 < 200/mm’
OR=1,42, (95%Cl 0,51 4,00), tuy nhién cac két qua nay khéng c6 y nghia
thdng ké (p > 0,05) [120].

Tir bang 3.13, phén tich hdi quy don bién kha ning Xpert MTB(+) thay
mot s6 yéu t6 1am giam kha ning dwong tinh nhu; tudi > 30 OR=0,79, gidi
tinh nit OR=0,37, lympho T=CD4 < 200 té bao/mm® OR=0,75, nguoc lai kha
ning Xpert MTB(+) ting v6i mot s6 yéu té nhu; BMI < 18,5 kg/m* OR=1,35,
sot OR=2,74, sut cAn OR=2,5, ra md hdi vé dém OR=2,25, ho trén 2 tuan
OR=2,25, tuy nhién cac két qua nay khong c6 y nghia théng ké (p > 0,05).

Két qua nay phu hop véi cac nghién ciru Sekadde (2013), Van Rie
(2013) rang co rat it cac yéu td c¢6 thé du bao tot kha nang xét nghiém Xpert
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MTB(+), van can c6 thém cac ky thuat c6 kha ning phat hién vi khuan lao
ngoai cac ky thuat hién c6 nhu Xpert MTB [119],[120].
4.3.7. Pdc diém Xquang phéi va mot sé yéu té
4.3.7.1. Bdc diém Xquang phoi
* Phdn logi ton thwong

Tir bang 3.14, ton thuong ndt 82,9%, tham nhiém 68,3%, hang 26,8%,
x0 37,8%, két qua nay tuong duong voi mot sb tac gia nhu; Boehme (2012)
nghién ciru hinh anh Xquang 380 truong hop lao phdi nhiém HIV, tham
nhiém 74,7%, hach trung that 51,6%, dong dac 22,9%, hang 7,6%, tran dich
mang phoi 6,3%, ton thuong ké 1,3% [121], Helena Huerga (2012) mo ta trén
247 bénh nhan lao phdi AFB(-) c6 nhiém HIV, tén thuong thAm nhiém
77,3%, hach rén phéi 57,1%, dong dac 27,1%, hang 8,1%, tran dich 7,3%,
dang ké 1a 1,3% [122], Hy Ky Phong (2002) thay ton thuong tham nhiém
60,6%, not 90,9%, hang 30,36% [123], Hoang Pinh Phé (2009) nhan xét ton
thuong nét 87,5%, hang 4,3%, hach ron phdi 62,5% [44], Nguyén Thé Anh
(2011) thdy tham nhiém 64,7%, hach trung that hodc ron phdi rong 74,5%,
ton thuong hang 33,3%, hang nho < 2cm 70,6%, khong co hinh anh ton
thuong 15,7% [45]. Hinh anh hach trung that trong nghién ctru nay 3,2%, thap
hon nhiéu so véi ty 1& hach trung that ciia cac tic gia nhu: Peper (2008)
18/94(19,1%) [124], Boehme (2012) 51,6% [121], Nguyén Thé Anh (2011)
74,5% [45], su khéac biét ndy co6 thé do quan thé nghién ciru, tiéu chuan danh
gia, két qua doc trén Xquang thudng hodc hinh anh phim cit 16p nguc. Trong
nghién ctru ndy, c6 4%(5/123) truong hop duoc nghién ciu sinh clng thay
huéng dan, khang dinh lai cung bac sy chuyén khoa Chan doan hinh anh 1a
khong c6 hinh anh bat thudng trén phim Xquang thang thuong quy. Khéng c6
hinh anh bat thuong trén Xquang phdi thuong quy & bénh nhan lao ciing da

duogc céc tac gia nhic toi; Peper (2008) nhin xét c6 13% bénh nhan lao nhiém



88

HIV khong c6 bat thuong trén Xquang thuong gip & nhom c6 kém theo suy
than [124], ¢6 thé 1y giai ty 1é khong c6 hinh anh bat thudng trong nghién ctru
clia tac gia Peper cao hon vi ddi tugng nghién ctru 1a 831 bénh nhan nhiém
HIV duoc sang loc chu dong (chua c¢6 dau hiéu nghi lao), con trong nghién
ctru cua chiing t6i 1a nhimg ngudi nhim HIV ¢ ddu hiéu nghi lao va da dugc
chan doén lao phdi AFB(-) do d6 bat thudng nghi lao trén phim Xquang 1a
mot trong nhimg tiéu chuan dé chan doan lao phoi AFB(-). Tuy nhién ty 18
4% duogc nhan dinh 1a khong c6 bat thuong Xquang von trude d6 duoc cho 1a
c6 ton thuong boi bac sy 1am sang.
* \/j tri ton thwong

Vi tri ton thuong lao phoi dién hinh hay gip trén Xquang 1a thuy dinh,
viing trén phoi [32]. Zuber (2003) nghién ctru 4.430 bénh nhén lao phoi, trong
d6 ty 1 nhidm HIV 46,5%, ty 1é tén thuong ving dudi chung 10,5%, trong sb
bénh nhan nhiém HIV 22%, t6n thuong mot bén 87,3%, bén phai thudng gip
53,5%, khong c6 su giai thich rd rang cho hién tuong nay, tac gia cho rang co
thé do c6 su lién quan t6i cac hach ron phdi co xat, v& vao phé quan, gy ra
ton thuong ving duéi [125]. Trong nghién ctru ndy vi tri ton thuong ving
dudi (46,3%), lan toa (35,0%) chiém uwu thé hon ving trén (18,7%), (Bang
3.12). Két qua nay twong duong voi nhan xét cia Hy Ky Phong (2002) trén
bénh nhan lao nhiém HIV, ty 1¢ t6n thuong 1/2 trén phdi 27,3%, 1/2 dudi phoi
9,1%, ton thuong lan téa 63,6% [123], Luu Thi Lién (2007) thay vi tri gitra va
dudi phé trudong 46,73%, vang thap 53,27%, [43]. Nguyén Thé Anh (2011)
nhan xét ton thuong 2 bén phdi 60,0%, mot bén 40,0%, ving dudi phai
42,8%, vung dudi trai 53,1%, thuy trén phai 34,3%, vung trén trai 28,6% [45].
Nguyén Dtic Tho (2006) nhan xét ton thuong lan téa phdi 40%, ngoai ra co sy
khac biét c6 y nghia théng ké vi tri ton thuong ving trén va dudi gitta nhom

lao phdi nhidm va khong nhiém HIV [42]. C6 nhiéu nghién ctu trong va
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ngoai nudc dua ra nhan xét vé dic diém ton thuong lao hay gip ¢ ving dudi
ctia phoi ¢ bénh nhan nhiém HIV tuy vdy van chua c6 giai thich thuyét phuc
cho dic diém nay.

* Mirc d¢ ton thwong

Tir bang 3.14, ty 1¢ ton thwong mtc do | chiém wu thé 43,9%, d6 Il
30,9%, d6 111 25,2%. Két qua nay twong duong véi Luu Thi Lién (2007) khi
tac gia nhan xét ton thuong muc do trung binh va rong 66,31% [43], tuy nhién
mtc d6 tén thuong d6 | trong nghién ciru lai cao hon so v6i Hoang Pinh Phé
(2009) khi md ta mac do ton thuwong dién hep 8,3%, dién vira 54,8%, dién
rong 33,3% [44], 1y giai cho khac biét ndy c6 thé do d6i tuong nghién ciru cla
tac gia 1a lao phdéi AFB(+) do d6 muc do ton thwong ning hon dbi tuong
nghién ctru cua chung toi.

Tat ca nhitng dic diém trén phu hop véi nhan xét tir nhiéu nghién ctru
vé dic diém ton thuong Xquang lao phdi ¢ ngudi nhiém HIV nhu; thudng
gip ndt, thim nhiém, t6 chirc k&, it gip ton thuong hang, vi tri ton thuong
ving dudi va tén thuong lan téa 1a nhitng dic diém thuong gip & bénh nhan
nhiém HIV nhu trong céc nghién ctru da dé cap o trén.
4.3.7.2. Bdc diém Xquang phoi va phan mie s6 heong lympho T-CD4

Nghién ctru Post (1995) vé dic diém hinh anh Xquang phoi va sd luong
lympho T-CD4 trong mau ngoai vi nhan thdy, ton thwong thadm nhiém dinh phoi
gip & giai doan sdm clia bénh nhan nhiém HIV véi s6 luong trung binh lympho
T-CD4 389 té bao/mm’, ty 1¢ tham nhiém ving dudi, thiy giita, hach trung thét,
hinh t6 chirc lu6i hodc khong c6 bat thudong trén Xquang lién quan véi mirc do
tién trién ctia HIV & nhom bénh nhén c6 sé luong CD4 < 200 té bao/mm? [46].
Keiper (1995) 13 v6i mic d6 lympho T-CD4<200/mm? t6n thwong Xquang phdi
thé hang it gip hon, vi tri hay gip ¢ ving dudi va lan téa [126].

Tir bang 3.15, nhém lympho T- CD4 < 200/mm?®c6 ty 18 ton thuong ndt
88,0%, tham nhiém 75,0% cao hon nhém ¢ lympho T-CD4 > 200/mm® ¢ ty 1¢
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nét 67,7% tham nhiém 48,4%, ngugc lai nhém lympho T-CD4 > 200/mm? tén
thuong hang 48,4% gip nhiéu hon nhém lympho T- CD4 < 200/mm®19,6%, su
khac biét co ¥ nghia thdng ké voi p < 0,05. Ton thuong d6 | va do 11 chiém vu
thé & ca hai nhom, trong d6 do | gip nhidu & nhom lympho T-CD4 > 200/mm?®
61,3% so vo1 38,7% nhom lympho T-CD4 <200/mm?, su khac biét khong c6 y
nghia thdng ké véi p < 0,05. Vi tri tén thuong ving dudi va lan toa chiém uu
thé & ca hai nhom; lympho T-CD4<200/mm® 38,0% va nhém lympho T-CD4 >
200/mm? 48,9%, su khac biét co ¥ nghia théng ké véi p < 0,05. Nhitng dic
diém nay phu hop véi nhan dinh cia hai tac gia néu trén [46], [126].
4.3.7.3. Bdc diém Xquang phdi va két qua Xpert MTB

Tir bang 3.16, nhom Xpert MTB(-) ty 1é ton thuong hang 19,4% it hon
so voi nhom Xpert MTB(+) ton thuwong hang 34,4%, ton thuong dong dic
12,9% & nhom Xpert MTB(-) so véi tén thuong dong dic 6,5% & nhom Xpert
MTB(+), su khac biét khéng ¢ ¥ nghia thong ké (p > 0,05). Co sy khac biét
vé muc do ton thuong gitra nhom Xpert MTB(-) va Xpert MTB(+), trong d6
ty 1& ton thuong do | (54,8%) & nhom Xpert MTB(-) so véi nhom Xpert
MTB(+) ton thuong d6 | (32,8%). Nhan xét trén phu hop véi Lawn (2012)
thay bénh nhéan c6 két qua Xpert MTB(-) ton thwong phéi it nghiém trong hon
so v&i nhom Xpert MTB(+) [112], nhan xét nay hop 1y vi ton thuong phoi
nang nhiéu kha ning s6 luong vi khuan cao hon, dong nghia véi nhiéu kha
nang xét nghiém tim thdy vi khuan hon. Jennifier (2016) bao céo vé tuong
quan vi sinh hoc va hinh anh Xquang ctia nong do M.tuberculosis dugc phat
hién bang Xpert MTB nhan thay & ngudng Xpert MTB phat hién ndng do
MTB ¢ mitc do rat thap 55,3%(84/152) trudng hop (twong dwong véi ty 16
nudi cdy duong tinh 36%(23/64), nhung tuong dwong véi ty 1¢ bat thudng kha
cao trén Xquang phoi 1a 85,2%(104/122) [18].
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4.3.7.4. Péc diém Xquang phéi va két qua MGIT

Tir bang 3.17, ty 18 ton thuong & ca hai nhom MGIT(+) va MGIT(-) lan
luot; nbt 81,3% va 84,0%, tham nhiém 68.8% va 68,0%, ton thuong hang
29.2% va 25,3% su khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké (p > 0,05). Mirc do
ton thuong; do 1 43,8% va 44,0%, do 111 22.9% va 26,7%, vi tri tén thuong
vung dudi 47,9% va 45,3%, lan toa 37,5% va 33,3% & hai nhom MGIT(+) va
MGIT(-), su khac biét khong c6 ¥ nghia théng ké véi (p > 0,05). Hinh hang
(c6 khi) trén phim Xquang phdi 1a tinh trang nhu mé phéi bi hiy hoai thong
v6i phé quan, bénh nhan ho khac thong ra méi trudng bén ngoai, kha ning
tim thay vi khuan cao hon so véi cac hinh thai ton thuong khéc, tuy nhién
trong nghién ctru nay khong c6 sy khac biét c6 y nghia théng ké vé kha nang
tim thay vi khuan & cac hinh thai ton thuong khéac nhau trén Xquang nguc.
4.4. Gia tri chan doan triéu chirng 1Am sang, cin IAm sang
4.4.1. Trigu chitng nghi lao va két qua MGIT, Xpert MTB, khd ning ldy dom

Tir cac bang (Bang 3.19, 3.20, 3.21) triéu ching nghi lao bao gdm: ra
md hdi dém trong nhom MGIT(+) 85,3% so vo1 nhom MGIT(-) 62,5%, triéu
ching gay sut can 83,6% trong nhém Xpert MTB(+) so véi 72,6% trong
nhoém Xpert MTB(-), triéu chtng gly stt cdn nhom 1y dom tu nhién 73,7%
so voi nhom lay dom tac dong 89,4%, su khac biét c6 ¥ nghia thong ké véi
p < 0,05. Nhu vdy c6 sy khac biét vé triéu chimg nghi lao vdi két qua xét
nghiém MGIT, Xpert MTB va phuong phap lay dom. Tuy nhién, ra mo hoi 1a
triéu chimg c6 tinh cha quan va dugc mé ta bai nguoi bénh, gay sdt can trong
lao khong c6 tiéu chuan cu thé vé ty 18 phan tram thay doi trong luong, ghi
nhan dya trén bénh nhan tra 16i, khac véi tiéu chuan géy sut > 10% trong
luong co thé & bénh nhan nhiém HIV c6 gia tri tién luong dién bién giai doan
bénh [34] do d6 can c6 thém nghién ctru dé danh gia vé su khac biét nay, day

cling 1a mot han ché cta nghién ctru.
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4.4.2. Pj nhay, diic higu ciia mét soé trigu chirng
4.4.2.1. Do nhay, dac hiéu cua mot 0 triéu chung toan thdan, co nang

Nghién ctru Kevin (2010) trén 1748 ngudi nhiém HIV, phat hién 267
bénh nhan lao, cac tri¢u chung c6 do nhay cao nhat 14 mét moi Se 75%, sbt Se
74%, sut can Se 73%, cac triéu chung nay néu sir dung dé sang loc lao ¢c6 do
dac hiéu thép Sp 22%-33%. Tuy nhién, voi bat ky triéu chung nao nhu ho, sot,
ra md hoi dém kéo dai trong 3 tuan hodc nhiéu hon do nhay dat Se 93%, do dac
hiéu ting cao hon Sp 36% trong chan doan bénh lao [40]. Hoffmann (2013)
nhan xét véi timg triéu chimg bat ky trong 4 triéu chung, c6 do nhay Se 84%,
dac hiéu Sp 28%, gia tri du doan duong tinh 4,4%, va du doan am tinh 98%,
diém dic biét 1a d6 nhay cta sir dung 4 triéu chimg khong phu thude vao sd
luong lympho T-CD4, tién sir diéu tri ART, hodc nguy co tiép xtic véi vi khuan
lao [118]. Monge (2014), nghién ctru gdp phan tich trén 12 nghién clru voi
8000 bénh nhan c6 nhiém HIV, chi c6 mét sd it bénh nhan mic lao ma khong
c6 mdt trong 4 tri¢u chirng nhu ho, ra md hoi dém, ho, sut can, véi do nhay Se
79% @6 dic hidu Sp 50%, va ¢ nhimng quan thé c6 nguy co bénh lao ban dau &
mitc 5%, gia tri du doan am tinh c6 thé 1én t6i 97,7% diéu nay rat co y nghia
cho chan doan loai trtr lao [28].

T bang 3.22, mot s6 triéu chirg c¢6 d6 nhay cao d6 dac hi¢u thép nhu:
ho bat ky khi nao Se 96% Sp 12,5%, ho trén hai tudn Se 82,7% Sp 16,7%,
hoac ho ¢6 dom Se 77,3% Sp 25,0%, ra md hoi vé dém Se 85,3% Sp 37,5%,
gay sit can Se 85,3% Sp 18,8%. Véi d6 nhay cao, gia tri am tinh gia s& thap
[97], tng dung trong thuc hanh, dic biét trong sang loc ban dau nhitng ca
nghi lao, khi bénh nhan khong c6 cac triéu ching nay co thé loai trir lao.
Nguoc lai ho mau c6 d§ nhay thép Se 17,3%, do dac hiéu cao Sp 83,3%, véi
d6 dic hiéu cao, gia tri duong tinh gia sé& thap 16,7% (100%-83,3%) [97], nhu

vay néu xuat hiéu ho ra mau & mot nguoi nhieém HIV thi ¢6 nhiéu kha nang dé
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két luan 1a do lao phdi. Két qua nay ctia ching t6i phi hop véi hai nghién ctru
dugc dé cap trén [40],[118].
4.7.2.2. Do nhay, dac hiéu khi két hop nhom triéu chung

Hudng din CTCL, WHO khuyén céo tit ca nhimng truong hop nhiém
HIV, khi c6 bat ky mot trong 4 triéu ching nghi lao can phai nghi téi bénh
lao, khuyén céo lam thém cac xét nghiém chan doan lao trong d6 c6 chup
Xquang [9],[10],[21],[34]. Trong cac triéu chimg do6, ho va sdt bét ctr khi nao
thuong duge cha ¥ va thuong 13 1y do ngudi bénh di kham. Voi diéu kién hién
nay, chi dinh Xquang phoi c6 thé chi dinh rong rdi va thuan loi & tat ca cac co
s Y té. Trong nghién ctru nay, khi két hop cac triéu chimg c6 sdt, ho bat ky
lac nao va bat thuong trén Xquang (Bang 3.23), d6 nhay cua nhom triéu
ching nay Se 85,3%, tuong duong gid tri cia am tinh gia 14,7% (100%-
85,3%), v6i gia tri nay, mot truong hop khong cé tridu ching ho-sdt va dong
thoi khong bat thuong trén phim Xquang sé c6 thé duoc loai trir lao, tuy nhién
d6 ddc hiéu thip Sp 29,2%, twong duong gia tri cua dwong tinh gia 70,8%
(100%-29,2%), véi gia tri duong tinh gia ndy khong du dé két luan 1a c6 bénh
trong thyc hanh 1am sang khi dua trén ho, sét bat ky lac niao va mot bat
thuong trén Xquang dé két luan lao phdi diéu nay hoan toan phu hop voi thuc
té 1am sang.

Lympho T-CD4 < 200 té bao/mm® 14 ngudng thuong dugc st dung dé
phan loai mic @6 hé mién dich bi tdn thuong trAm trong, Khi két hop nhém
triéu chimg nghi lao nhu c6 sot, ho bat cit khi nao va ngudng Lympho T-CD4
<200 té bao/mm?® cho do nhay Se 72,0% d6 dac hiéu Sp 43,8%, khi két hop
ho-s6t bat ctr khi nao, Lympho T-CD4 < 200 té bao/mm® va bt thuong
Xquang cho d6 nhay Se 68,0%, dic hiéu Sp 47,9%. Nhu vay, két hop ¢ s,
ho bét ctr khi nao véi hinh anh Xquang va sb luong Lympho T-CD4 < 200 té
bao/mm® 1am giam dang ké d6 nhay, nhung ting d6 dic hiéu Sp. Tuy nhién xét
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nghiém Lympho T-CD4 kho c6 thé trién khai nhu mot trong cac xét nghiém co
tinh sang loc ma chi thyc hién dugc & co so'y té chuyén khoa, c6 du nang luc,
nhu vay két hop nhom triéu ching trén thyc té s& it ¢6 tinh thyc hanh.

Khi két hop déng thoi 4 triéu chung, ho sbt, sut can, ra md hoi dém,
trong nghién clru nay két qua d6 nhay Se 65,3%, d0 dac hiéu Sp 54,2%, phu
hop véi nhan xét cia Nguyén Thi Duc (2016) thdy néu sang loc lao dya trén 4
triéu chimg 14m sang chi phat hién dugc 50% s truong hop [127]. Hoffmann
(2013) trong mot nghién ctru gdp vé cac tridu chung nghi lao & & ngudi nhidém
HIV, trén 9 nghién ctru véi téng s6 8.148 dbi tuong, khi st dung 4 tri¢u
ching sang loc la sot, ho, ra mo6 hoi dém va sut can, do nhay Se 79%, d6 dac
hiéu Sp 50% [118]. Cau héi dit ra tir két qua cua Hoffman (2013) ¢ thé I;
khi xuat hién dong thoi ca 4 triéu ching trén véi Se 79%, twong dwong am
tinh gia 21% (100%-79%) (ctr gan 4 trudng hop c6 1 trudng hop 4m tinh gia),
tuong ty nhu trong nghién ctru cua ching t6i khi khi két hop 4 triéu chimg do
nhay Se 66,7%, dic hiéu Sp 54,2% (Bang 3.23) c6 thé dan tdi loai trir nhiéu
truong hop c6 bénh, dan dén phat hién mudn va 1ay lan trong cong dong.

Khi két hop 4 triéu chimg nghi lao v6i Xquang bat thuong do nhay Se
64,0%, dic hiéu Sp 58,3%, 4m tinh gia 36,0%(100%-64%), khi két hop 4
triéu chimg sang loc voi Xquang bét thudng v6i lympho T-CD4 < 200/mm®
d6 nhay Se 50,7%, am tinh gia 49,3% (100%-50,7%), dac hiéu Sp 66,7%
(Bang 3.25). Gié tri am tinh gia voi két hop nay cao hon nhiéu so véi tac gia
Kevin (2010) nghién ciru 267 bénh nhan lao trong s6 1748 nguoi nhiém HIV
két luan; khi khong c6 triéu chirng nghi lao, v hai mau dom am tinh va phim
Xquang binh thudng cung véi sb luong té bao lympho T-CD4 tir 350/mm’,
khi d6 co thé loai trir lao phodi, tuy nhién van c6 9% trong sb trudong hop nay

nudi cdy dom dwong tinh (4m tinh gia 9%) [40]. Nhu vay viéc két hop xuét



95

hién dong thoi 4 triéu ching sang loc lao thuong gip voi bat thuong trén
Xquang, va/hodc lympho T-CD4<200/mm® khéng gilp ting hai gia tri Se, Sp.

Tur két qua nghién ctru ndy, c6 thé gia dinh trong thyc hanh 1dm sang, chi
nén st dung 2 tridu chimg 1am sang ho va sdt bat cir khi nao két hop véi bat
thuong Xquang nguc (Se 85,3%, Sp 29,2%) vi két hop nay c6 duogc gia tri om
tinh gia thap 14,7% (100%-85,3%), giup ting do chinh x4c ctia chan doan loai
trir trong diéu kién hién nay.
4.5. Phwong phap lay dom tic dong
4.5.1. Ldy dom tic dong va két qua Xpert/ MTB, MGIT

Theo Peter (2013), (2014) & bénh nhan nhiém HIV nghi lao, c6 khoang
10-20% khong khac dugc dom tu nhién, 50-70% xét nghi€ém dom (soi, nudi
cdy) khong tim duoc vi khuan lao, nguy co véi bénh nhan khéng ho khac
duoc dom khi d6 s& duoc diéu tri bang kinh nghiém nhiéu hon khoang 60%
so voi nhom tim dugc bang ching [81],[109]. Morse (2008) nghién ctru trén
140 bénh nhan, 81% trong s6 d6 nhiém HIV(113/140), c¢6 50,4%(57/113)
trong s6 nhiém HIV khong lay duoc dom tu nhién [78]. Xpert MTB/RIF dugc
WHO khuyén cdo cho nhém bénh nhan nhiém HIV vi Iy do day 1a nhém c6
s6 lwong vi khuan trong dom nghéo nan va kha nang ho khac kém [11],[58]
[120]. Yéu cau dam bao do chinh xac cho két qua Xpert MTB theo khuyén
c4o tir nha san xuét 1 bénh pham dom can it nhat tr 1 mml (dom nhay, mu)
[11],[58]. CTCL dé cap toi ay dom tac dong trong quy trinh chan doan lao &
ngudi nhiém HIV bang k¥ thuat Xpert MTB & nhiing truong hop khong 13y
dugc duge dom tu nhién dat yéu cau [12].

Tur bang 3.24, 3.25 ty 1¢ lay dom tac dong 38,3% (47/123). Trong sb 47
truong hop iy dom tac dong, ty 18 Xpert MTB(+) dat 42,5%(20/47), ty 18
MGIT(+) dat 55,3%(26/47), day 1a gia tri cta ldy dom tac dong vi day la

nhimg trudng hop c6 bang chung vi khuin nhd ldy dom tac dong ma néu
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khong thi s& khong tim ra dugc. Trong s6 61 trudng hop Xpert MTB(+), s6 ldy
dom tac dong 32,8%(20/61) chiém 16,2%(20/123) toan bd nghién ctru, day 1a
s6 truong hop Xpert MTB(+) dugc ting thém nho 1dy dom tac dong. Tir bang
3.25, trong s6 75 trudng hop MGIT(+), ldy dom tac dong 34,7%(26/75), twong
duong 21,1%(26/123) toan b nghién ciru, day 13 sb truong hop MGIT(+) dugc
ting thém boi ldy dom tac dong. Tuy nhién sy khac biét vé két qua xét nghiém
Xpert MTB va MGIT ¢ hai nhom ldy dom tu nhién hay ldy dom tic dong
khong c6 y nghia théng ké & mbi nhom (p > 0,05).

Morse (2008) nghién ctru trén 140 bénh nhan, 81%(113/140) nhiém
HIV, 50,4%(57/113) trong s6 do khong khac dugc dom ty nhién phai léy dom
tac dong, ty 1é xét nghiém nudi ciy dom duong tinh & nhém lay dom tac dong
la 84%(48/57) [78] cao hon so vé&i trong nghién clru cia ching toi (Bang
3.17), trong do; ty 18 1dy dom tac dong 1a 38,3%(47/123), ty 1& nudi cay
duong tinh MGIT tir bénh pham dom tac dong 1a 55,3%(26/47).

Theron (2011), nghién ctru 144 bénh nhan can 1am xét nghiém dom tac
dong, ty 16 nudi cdy duong tinh 1a 10,5%(12/144), thap hon so véi nghién ctru
cua chung to61 55,3%(26/47) va nghién ctru cua Morse (2008) 84%(48/67)
[78], ngoai ra Theron (2011) nhan xét ¢ mdi lién quan manh giira chat luong
(thé tich va tinh chat) dom, sd luong vi khuan trong dom (soi truc tiép tim
thay vi khuan hay khong) véi kha nang tim thay vi khuan va thoi gian co két
qua [14]. Su khac biét vé két qua nay phu thudc vao quan thé nghién ctru ban
dau cua tac gia Theron (2011) 1a & d6i twong nghi lao, ciia tac gia Morse
(2008) bao gdm 29%(29/140) bénh nhan khong nhiém HIV, va c6 15% c6 soi
dom tryc tiép duong tinh, may khi dung, k§ thuat huéng dan, xt 1y bénh
pham va quy trinh, may moéc thiét bi sir dung nudi cdy ciing anh hudng t6i két

qua nghién curu.
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45.2. Phan tich hoi quy don bién va két qua dom tic dopng Xpert MTB(+), MGIT(+)

Peter (2011) phan tich hdi quy da bién va don bién mot sb yéu té 1am
giam kha nang Xpert MTB(+) nhu: nit OR=0,88, khong di thé tich dom
OR=0,78, ngugc lai mot s6 yéu té 1am ting Xpert MTB(+) nhw; nhiém HIV
OR=2.4, bénh nhan ndi tra OR=2,1, dom twoi OR=1,3, tuy nhién chi c6 yéu
t6 nhiém HIV 1a c6 y nghia thdng ké véi p < 0,05 [81].

Tt bang 3.26, mot s6 yéu td dugc dua vao phuong trinh hdi quy don bién,
két qua thiy mot sd yéu 6 lam giam kha ning lay dom tac dong Xpert MTB(+)
nhu; tudi >30 OR=0,32, gidi tinh nit OR=0,35, BMI < 18,5kg/m*=0,95, ho dudi
2 tudn OR=0,48, c6 st OR=0,72, khong co y nghia thong ké (p > 0,05).
Nguoc lai mot s6 yéu té 1am tang kha niang dom tac dong Xpert MTB(+);
Lympho T-CD4 < 200 té bao/mm®> OR=2,46, ra md hoéi vé dém OR=1,98,
khong ¢ ¥ nghia thong ké (p > 0,05).

Tir bang 3.27, mot sd yéu té duoc phéan tich hoi quy don bién, két qua
thdy mot s6 yéu td lam ting kha nang ldy dom tic dong MGIT(+) nhu: gidi
tinh nit OR=1,18, BMI < 18,5kg/m’ OR=1,67, cd st OR=1,26, sut cén
OR=5,88, ra md hoi dém OR=2,2, khong c6 ¥ nghia thong ké vai (p > 0,05).
Lympho T-CD4 < 200 té bao/mm>® OR=0,24 1am giam kha ning liy dom tac
dong MGIT(+), khong ¢ y nghia théng ké véi (p > 0,05).

C6 thé giai thich mot s6 yéu t6 lién quan lam giam kha nang dom tac
dong Xpert MTB(+) va MGIT(+) nhu: ty 18 nit trong nghién ctru thap, ho
dudi 2 tudn c6 thé lién quan t6i cic nhiém tring ho hap céap tinh, s6t c6 thé 1a
bénh canh nhiém trung ngoai lao. Nguoc lai, mot sb yéu t6 khac lam tang kha
nang dom tac dong Xpert MTB(+) va MGIT(+) nhu: ra md hoi dém, lympho
T-CD4 < 200 té bao/mm® ciing duoc xac dinh 13 yéu t6 lam ting kha ning
Xpert MTB(+) vd MGIT(+) (Bang 3.10, 3.11) do d6 ciing c6 thé 1a yéu t6
taing kha ning bénh pham dom tac dong Xpert MTB(+) va MGIT(+), tuy
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nhién véi khoang tin cdy ciia cac gia tri rat rong cia timg yéu t6 (Bang 3.10,
3.11, 3.22, 3.23) cho thay d¢ tin cdy cua két qua khong 6n dinh, ¢ thé do ¢&
mau con thép, hoac quén thé nghién ctru chua co tinh dai dién, hién tuong nay
cling gdp trong nghién ctru clia cac tac gia da dé cap & trén [109],[119],[120].
Pay ciing 1a mot diém con han ché trong nghién ctru cua ching t6i. Tuy nhién
két qua ciing cho thay ldy dom tac dong co loi ich nhat dinh trong nhém bénh
nhan khong khac dugc dom, qua do cai thién kha nang phat hién vi khuén lao
& ngudi nhiém HIV.
4.5.3. Tdac dung khéng mong muén trong khi ldy dom tdic dong

Biéu dd 3.4, mot sd triéu ching khong mong mudn thuong gip khi thuc
hién léy dom tac dong nhu: ho sac sua 12,1%, hién tuong nay thuong xéy ra
trong nhitng phit dau khi ngudi bénh chua phdi hop tot, 5,6% cam thay kho
tho trong khi khi dung, 2 truong hop (1,6%) bénh nhan ¢6 hién tuong co thét
phé quan, 3,2% bénh nhan c6 cam giac lo ling hoang hét, mot s truong hop
sau do tiép tuc thuc hién lai ngay khi dung va léy duge dom, mot sd truong
hop khéng iy dugc ngay nhung 13y lai thanh cong & 1an sau. Nhimg tac dung
khong mong muén trén déu tu €101 han nhanh chéng, cac bénh nhan sau khi
nghi ngoi déu tiép tuc khi dung va 1y dom dat yéu cau. Két qua ndy tuong tur
nhu bdo cdo cua cac nghién ctru khac nhu; Morse (2008) nhan xét ty 1€ tac
dung phu lay dom tac dong; 1,4% noén va ho, ¢ 0,7% (1/140) trudng hop that
bai [78]. Peter (2013) trén 268 bénh nhan, tac dung phu lién quan t4i ky thuat
ldy dom tac dong nhu sau; 12%(32/268) bénh nhan ldy dom c6 tac dung phu
so v6&i nhom hudéng dan, trong d6 thuong gip 1a: kho thd 4,1%(11/268) chong
mit 3,3%(9/268), dau dau hoic budn noén 7,9%(10/268) [109]. Ciing tic gia
Peter (2014), trong mot nghién ctru khac nhan xét c6 4%(26/696) c6 cam giac

budn ndn va nén [81].
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Két qua trong nghién ctru nay vé kha ning tim thay vi khuan bang lay
dom tac dong, tac dung khong mong mudn cua ki thuat phu hop voi nhan xét
ctia nhiéu tac gia trong va ngoai nudc rang; dy 1a phuong phép it xAm nhap,
khéng gay nguy hiém trong qué trinh str dung, tuy nhién can c6 huéng dan, c6
phong 1dy dom va cac quy dinh dam béo tiéu chuan kiém soat nhiém khuan
lao [27],[73],[76],[80].

4.6. Gia tri cia xét nghiém Xpert MTB/RIF
4.6.1. Két qua MGIT, dp nhay, dic hiéu ciia Xpert MTB
4.6.1.1. B¢ nhay Se, do dac hiéu Sp cua Xpert MTB

Nguyén Thi Ngoc Lan (2000) nghién ctru 123 bénh nhan lao nhiém
HIV soi dom tryc tiép am tinh, két qua nudi cay dom MGIT(+) 68.04% [86],
Nguyén Huy Dién (2009) nghién ctru trén ddi twong tran dich mang phdi do
lao nhiém HIV, ty 1é nudi cdy dich mang phoi MGIT(+) 84,44% [128]. Trong
nghién ctru nay (Bang 3.27), ty 1& nudi cdy MGIT(+) 60,9% (75/123) thap
hon so v&i hai tac gia trén.

Tu bang 3.29, xét nghiém Xpert MTB ¢6 d6 nhay Se 66,7% (50/75), do
dic hiéu Sp 77,1% (37/48) so véi tiéu chuan vang 1a nudi cdy MGIT, so sanh
v6i mot so tac gia nghién ctru vé gia tri ciia Xpert MTB trén nhiing quan thé
c6 cung dic diém soi dom truc tiép am tinh, c6 nhiém HIV hoic khong nhiém
HIV chung toi thdy nhu sau:

Boehme (2010) nghién ctru trén 171 trudng hop lao phdi soi truc tiép
am tinh nudi cay duong tinh, gia tri ting thém cua Xpert MTB khi st dung
1ap lai trén cung mgt bénh phém, do nhay Xpert MTB thay ddi 1an luogt véi
mot, hai, ba xét nghiém Xpert MTB tang tur Se 72,5%, 85,1%, 90,2%, tuong
duong ting thém 12,6% khi thuc hién 1an 2 va 5,1% khi thuc hién lan 3,
ngoai ra khong cé su khac biét vé tinh trang nhiém HIV khi phan tich duéi
nhém [121].
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Theron (2011) nghién ctru trén 496 bénh nhan nghi lao, 130 trong sé d6
nhiém HIV. D6 nhay cua Xpert MTB & nhiing trudng hop nhiém HIV, soi 4m
tinh, nudi cay duong tinh dat Se 55% (35%-73%), 46 dic hiéu Sp 75%, c6 xu thé
giam d6 nhay va giam dang ké gid tri du doan Am tinh ¢ nhém nhiém HIV [14].

Rachow (2011) nghién ctru 292 bénh nhan nghi lao, 172 trong s6 d6
nhiém HIV, d6 nhay ctia Xpert trong nhém ty 1& soi am, cdy duong Se
61,1%(11/16), khong bi anh huong béi tinh trang nhiém HIV [129].

Lawn (2011) nghién ctru trén 81 bénh nhan lao nhiém HIV (CD4 trung
binh 171 té bao/mm®) gia tri Xpert MTB v6i nhitng mau soi 4m tinh, nudi ciy
duong tinh 1a dat do nhay la Se 43,4% & mot mau bénh phém va Se 62,3% vbi
hai mau bénh pham [22].

O'Grady (2012) nghién ctru phat hién cha dong lao & bénh vién tuyén
trung wong trén 937 dbi twong & Nam Phi, thay do nhay ctua Xpert MTB trong
nhom HIV duong tinh Se 88,2% (142/161), do ddc hiéu Sp 95,1% (235/247), tuy
nhién ty 1 soi truc tiép duong tinh trong nhém nay 1a 20,8%(85/408), d6 nhay
ctia Xpert MTB trong nhém soi am Se 78,9% (60/76) [15].

Annelies (2010) tong hop tir 24 nghién ctru cho ty 1& do nhay chung
nhom soi &m, nudi cdy duong tinh Se 68% (95% CI 61% - 74%) [25].

Steingart KR (2014) phan tich gop 27 nghién ctru vé gia tri cua Xpert
MTB/RIF, phan tich dudi nhém HIV(+) d6 nhay Se 79%(95% CI 70-86%),
nhém soi truc tiép am tinh, nudi cay duong tinh, d6 nhay Se 61% (95% CI
40-81%) [69].

Tai Viét Nam, Mai Thanh Tu (2013) nghién ctru trén 98 bénh nhan nghi
lao phéi dbi tuong nghi lao, va xét nghi¢ém dich soi phé quan, nhan xét d§ nhay
cua x¢ét nghiém Gene Xpert Se 77,4%, do dac hi¢u Sp 100%, gia tr1 du doan
duong tinh 100%, tri s6 dy doan 4m tinh 91% [19], Hoang Ha (2014) nghién
ctru 151 bénh nhan nghi lao, két qua Gene Xpert c6 MTB chiém 31,6% [17].



101

Chua c6 nghién ctru trén dbi tuong lao phéi nhiém HIV soi dom tryc tiép 4m
tinh nhu nghién ctru cua chiing t6i.

Tir cac nghién ctru trén [15],[24],[61],[121],[129],[130] c6 thé thay do
nhay, dac hiéu cua Xpert MTB trong nhém soi truc tiép am tinh, nuodi céy
duong tinh c6 nhiém HIV trong khoang Se 43,4%-78,9%, Sp 75%-95,1%,
nhan xét chung cac nghién ctru d§ nhay cao la nhirng nghién ctru thuc hién &
nhitng quan thé c6 ty 1& nhiém HIV va lao cao trong cong dong vi du: qudc
gia Zambia [15], thuc hién nhiéu lan Xpert MTB [14], trén nhém soi dom
truc tiép duong tinh [15]. Nhu vay, két qua vé do nhay cua Xpert MTB trong
nghién ctru cia chung t6i (Bang 3.28) d0 nhay Se 66,7% va dac hiéu Sp
77,1% phu hop v6i hau hét cac nghién ctu c6 cung doi tuong va dic diém
tuong tu [14],[15],[61],[121]. M{t trong nhitng bién phap lam ting do nhay
ctia Xpert MTB d6 1a thuc hién xét nghiém Xpert MTB 1an 2, 1an 3 tai nhiing
co so ¢o diéu kién trong nhing truong hop bénh nhan can chan doan véi yéu
cau ap luc vé thoi gian.
4.6.1.2. Duwong tinh gia cua Xpert MTB

Trong nghién ctru nay (Bang 3.29), ty 1¢ duong tinh gia 22,9% (11/48)
truong hop Xpert MTB(+) nhung két qua MGIT(-).

Rachow (2011) nghién ctu 292 bénh nhan, ty 1€ duong tinh gia la
9,1%(7/77), tuy nhién theo tat ca nhimg trudng hop ndy cé triéu chimg phu
hop bénh lao, dugc diéu tri, theo ddi, dap tmg tét vai diéu tri thude lao [129].
O'Grady (2013) nhén xét trong s6 238 bénh pham nudi cdy MGIT(-), ty 1¢
Xpert MTB duong tinh gia 16,4%(39/238), trong s6 d6 c6 nhiing truong hop
kha ning thuc sy ¢6 vi khuan vi phu hop véi chan doan 1am sang va két qua
diéu tri lao rat tot, tuy nhién ciing co6 thé chi 1a xac vi khuan vi nghién ctru cua

tac gia thuc hién ca trén nhitng bénh nhan d3 duoc diéu trj lao [15].
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Geleta (2015) nghién ctru 227 bénh nhan lao, ty 1€ duong tinh gia
2,6%(6/227), nhimg truong hop dwong tinh gia nay déu c6 ndng do vi khuén lao
& ngudng thap hoic rat thap ¢ ciia ngudng chu ky chénh léch (ACt) 28 [131].

Theron (2016), nghién ctru trén 1669 bénh nhan khong c6 tién st diéu
tri lao va 1220 nguoi c6 tién st diéu tri lao, ty 16 Xpert MTB duong tinh gia
14%(45/321) ¢ nhiing trudng hop c6 tién st diéu tri so vdi Xpert MTB
duong tinh gia 8% (40/461) & nhitng truong hop lao mdi, mot vai yéu tb
duoc xac dinh c6 lién quan téi duong tinh gia nhu: tién str hoan thanh diéu
tri trude d6 mot vai nam OR=0,85 [95% CI, 0,73-0,99], néng do DNA vi
khuan lao do duoc ¢ muc thip OR=1,14 [95% CI, 1,03-1,27], ton thuong
phdi khong phu hop véi lao hoat dong OR=0,22 [95% CI 0,6-0,82]. Ngoai
ra, khi phan tich hoi quy don bién vé yéu to lién quan toi duong tinh gia cia
Xpert MTB, tac gia nhan thay tinh trang nhiém HIV ¢ nhom lao méi (tuong
tu nghién ctru cua ching t61) c6 xu hudéng lam tang ty 1¢ duong tinh gia
OR=1,14 (95% CI 1,07-1,21), c6 ¥ nghia théng ké v6i p < 0,05, ké ca khi
phan tich héi quy da bién c6 diéu chinh thi ty suit chénh nhom nhiém HIV
van 1a 1,14(95% CI 1,08-1,21) [130].

So vé6i cac két qua trén thi ty 1& duong tinh gia trong nghién ctru nay
clia chung t6i cao hon 22.9% (11/48), giai thich hién twong nay c6 thé do
trong bénh pham c6 x4c vi khuan bi hé mién dich tiéu diét hodc bénh nhén tu
dung thudc trude d6 [130], ngoai ra 3 trong s6 nay tién sir diéu trj lao trudc do
(dudi 1 thang) (phan loai ca lao méi) sau do quay tré lai kham, bénh nhan
khong théng bao, va duoc dua vao nghién clru, 2 bénh nhan c6 ngudng vi
khuan lao ¢ muc thap, c6 4 bénh nhan bénh nhan diéu tri day du, phuc hoi
hoan toan, c6 2 truong hop khong theo ddi duoc két qua diéu tri. Ngoai nhiing
nguyén nhan ké trén khong loai trir ty 1& dwong tinh thuc su ciia Xpert MTB
ma MGIT khong phat hién duoc.
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4.6.1.3. Am tinh gid ciia Xpert MTB

Trong nghién ctru nay (Bang 3.29), ¢6 25 truong hop Xpert MTB(-) va
MGIT(+), ty 1€ &m tinh gia 33,3%(25/75), ty 1&é nay tuong duong vai tac gia
Getala (2015) nghién ctru 58 mau dom nudi cdy dwong tinh, ty 1& 4m tinh gia
ctia Xpert MTB 1a 34,4%(20/58) nguyén nhan am tinh gia c6 thé do ban chat
ciia Xpert MTB khong phat hién duoc nong d6 DNA cua vi khuén lao duéi
mirc 131cfu/ml (ngudng thap nhat Xpert MTB c6 thé phat hién dugc vi
khuan), trong khi d6 MGIT c6 thé phat hién vi khuan lao ¢ ngudng 10-5-
cfu/ml [60], hodc su c6 mit ciia chat e ché phan tng khuyéch dai gen (PCR)
trong bénh pham xét nghiém [131].
4.6.2. Ty Ié khdng thudc lao hang 1 va gid tri Xpert MTB phdt hién khing RMP
4.6.2.1. Ty Ié khdng thuéc lao hang 1

Trong nghién ctru nay c6 70 truong hop co6 két qua khang sinh do,
(Bang 3.30), ty 1¢ khang véi bat ky mot thuée nao (RMP, INH, SM, EMB) la
42,8%, mic du day 1a nhom diéu tri 1an dau, cho thay ty 18 khang thudc cao
trong nhém bénh nhan nhidém HIV, nhan xét nay phu hop voi mot sé tac gia
[33],[35],[106], Nguyén Viét Nhung (2015) diéu tra khang thudc lan 4 tai
Viét Nam, ty 18 khang bat ky mot thude nao trong nhom lao méi 32,7%, lao
diéu tri trude d6 54,2% [132], ty 1& khang thudc cao ¢ nhom lao méi (lao
khéang thudc nguyén phat) phan anh muc d6 ning né cia khang thudc trong
cong dong, c6 nhiéu nguyén nhan din dén lao khang thudc, mot trong nhimg
nguyén nhan tai Viét Nam 1a thudc diéu tri lao c6 thé mua dé dang trén thi
truong tu do, diéu tra lao toan quéc 2007 udce tinh co 8,2% truong hop lao
dugc chan doan va diéu tri bai hé thong y té tu [29].

Ty 1€ khang SM ¢ nhom lao méi 1a 38,6% (Bang 3.30), cao hon so véi
diéu tra lao khang thudc 1an 4 ¢ Viét Nam, Nguyén Viét Nhung (2015) 27,4%
[132], Nguyén Huy Dién (2010) ty 1&é khang SM 27,8% [128], Ping Vin
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Khoa (2001) ty 1¢ khang SM trén nhém lao méi AFB(+) 36,3% [133]. Trong
thoi gian dai SM khong duoc khuyén céo st dung cho nhom lao nhiém HIV
dé giam nguy co lay nhiém qua dudng tiém, tuy nhién ty 1é khang SM trong
quan thé ngudi nhiém HIV van rat cao, cho thay hiéu qua diéu tri cia SM
thap, két qua nay gdp phan cho thdy phac dd khong st dung SM trong diéu tri
lao méi (ngoai trir lao mang ndo) hién nay ctia CTCL la phu hop vé co so
khoa hoc [10].

Ty 1¢ khang INH 32,8% (Bang 3.30), cao hon nhiéu so véi diéu tra lao
khang thudc 1an 4 ¢ Viét Nam, Nguyén Viét Nhung (2015) 18,9% trong nhom
lao méi [132], Ping Vin Khoa (2001) 28,4% [133], Nguyén Thi Ngoc Lan
(2000) 32,29% [86]. Balcells (2006) nghién ciru gdp 18 nghién ciru vé du
phong INH va kha ning xuat hién chung dé khang don doc INH nhan thay;
nguy co dé khang don doc INH OR=1,43 (95%CI 0,83-2,46), tuy nhién
khong co ¥ nghia thong ké, va két luan chua du bang ching dé két luan vé
van dé nay [134]. Nghién ctru nay c6 6 truong hop (4,9%) c6 thoi gian du
phong 35,6+34,8 thang, co thé thay ty 1¢ khang INH di cao san trong quan thé
nghién ctru.

Ty 1é khang RMP (Bang 3.30), 14,3%, so voi diéu tra lao khang thudc
lan 4 ¢ Viét Nam, Nguyén Viét Nhung (2015) khang RMP nhém lao méi 1a
4,1% va lao diéu tri lai 1a 23,1% [132]. Két qua tuwong tu vé ty 1& khang
RMP tir cac nghién ctru cua; Nguyén Huy Pién (2010) 14,58% nhom lao
mdi [128], Nguyén Thi Ngoc Lan (2000) 16,67% nhém lao tai phat [86].
Swaminathan (2005) khi nghién ctru lao khang thudc trén 204 bénh nhan lao
d6ng nhiém HIV tir ndm 2001-2003, ty 1& khang RMP 18,9% [135]. Khang
RMP duoc st dung nhu mot chi din lao da khang khi ¢ tdi 90% vé nguy co
khang RMP kém theo khang INH, 1a yéu t tién luong két qua diéu trj kém
[61],[62],[136],[137].
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Ty 1€ khang EMB (Béang 3.30) trong nghién ctru nay 1a 11,4% cao hon
so v6i cac nghién ctru khac; Nguyén Viét Nhung (2015) 3,4% nhom lao méi
va 11,9% nhém lao diéu tri lai [132], Pang Vin Khoa (2001) 5,9% nhém lao
mdi [133], Nguyén Thi Ngoc Lan (2000) 10,42% nhom lao tai phat [86].

Ty 1¢ khang dong thoi RMP va INH (Bang 3.30) 7,1%, Nguyén Viét
Nhung (2015) 4,0% trong nhém lao méi, 23,3% trong nhom cé tién sir diéu tri
lai [132], Pang Van Khoa (2001) trén nhom lao méi 6% [133], Lé Thi Kim
Hoa (2008) nhom lao méi 8,5% [138], Nguyén Huy Dién (2010) nhom tran
dich mang phoi, lao moi/HIV(+) 4,16% [128]. Jeffrey K. Hom (2012) nghién
ctru trén 1035 ddi tuong, ty 18 lao khang thudc ¢ nhimg bénh nhan lao nhiém
HIV, 5,1% khang dong thdi RMP va INH [37]. Mesfin (2014), nghién ciu
g0p gop tir 24 nghién ctru quan sat cho thady HIV lam ting nguy co lao khang
thudc véi OR =1,24 (95%CI; 1,04-1,43) so voi nhom khong nhiém HIV, phéan
tich dudi nhom ty 1& con cao hon véi lao da khang thuéc nguyén phat
OR=2,28 (95% CI: 1,52-3,04) [38].

Ty 18 da khang thudc nguyén phét 7,1% trong nhém bénh nhan nhiém
HIV lao méi trong nghién ciru nay cho thiy yéu cau khong chi chan doan
nhanh, dung lao & nhimg nguodi nhiém HIV ma con phai x4c dinh duoc tinh
khang thudc trén nhom ddi tuong nay.
4.6.2.2. Gia tri Xpert MTB phat hién khang RMP
* D9 nhay, dic hiéu cua Xpert MTB phadt hién khang RMP

Trong nghién ctru nay (Bang 3.31), ¢6 50 trudng hop dong thoi co két
qua Xpert MTB(+) va MGIT(+), ddng thdi c6 két qua nhay cam khang sinh
d6 va két qua Xpert MTB vé tinh trang khang RMP duoc sir dung dé dua vao
phan tich d6 nhay, dac hiéu trong kha nang phat hién khang RMP cta Xpert
MTB. Bd nhay cua Xpert MTB phat hién khang RMP Se 62,5% (95%CI
24,5%-91,5%), do dac hi¢u Sp 90,5% (95%Cl 77,4%-97,3%) gia tri du doan
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duong tinh (PPV) 55,6% (95%CI 29,9%-78,6%), gid tr1 dg doan am tinh
(NPV) 92,7% (95%CI 84,9%-96,6%).

Lawn (2011) nghién ctru trén 81 bénh nhan lao, Xpert MTB phat hién
khang RMP (4/4) truong hop so v6i xét nghiém chuan, d6 nhay 100% [22].
Carriquiry (2012) nghién ctru 45 bénh nhan lao nhiém HIV, do nhay Xpert
MTB phat hién khang RMP [én t&i 100%(6/6)(95%Cl: 61%-100%) do dac
hiéu Se 91% (30/33)(95%ClI: 76,4%-96,9%), gia tri du doan duong tinh PPV
66.7%(6/9)(95%Cl: 35,4%-87,9%) gia tri duy doan am tinh NPV 100%(30/30)
(95%Cl: 88,7%-100%) [23], cac két qua nay cd khoang tin cdy rong do sb
luong nghién ctru khong cao, 45 truong hop. O’Grady (2012) danh gia Xpert
MTB phat hién khang RMP so v&i khang sinh do moi truong ddc, do nhay Se
81,3%(13/16)(95%CI 53,7%-95,0%), do dac hi¢u Sp 97,5%(78/80) (95%ClI
90,4%-99,6%), gia tri du doan duong tinh PPV 86,7%(95%CI 58,4%-97,7%),
gia tri du doan am tinh NPV 96,2%(95%CI 88,9%-99,0%) [15]. Steingart
(2013) phan tich gop tor 24 nghién clru, do nhay phat hi¢n khang RMP cua
Xpert MTB Se 95%(95%CI 90%-97%), do dac hiéu Sp 98% (95%CI 97%-
99%) [61].

Gia tri ciia Xpert MTB ngoai chan doan nhanh vi khuén lao, thong qua
phat hién tinh trang khang RMP nhu mdt chi bao phat hién da khang thudc,
tuy nhién chi voi nhitng quan thé c6 ty 1¢ khang RMP tir 10% tré 1én khi do
gid tri du doan duong tinh (PPV) khang RMP cua Xpert MTB méi dat
ngudng 84,1% la ngudng cd gia tri thuc hanh. Chinh vi vay gia tri st dung
Xpert MTB phat hién khang RMP dugc khuyén cdo cho nhom lao diéu trj lai
la nhom c6 kha nang da khang 1én téi 15,3% (95%CI: 9,6% - 21,1%), cao
hon nhiéu so v&i lao méi ty 1¢ da khang 2,9% (95%Cl: 2,2% - 3,6%) [11],
[36],[58]. Piéu tra khang thudc 1an 4 & Viét Nam, ty 1¢ da khang trong nhom
lao méi 4,0% va 23,3% trong nhom c6 diéu tri lai [132], ty 1é da khang trong
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nghién ctru nay 1a 7,1%, gia tri dy doan duong tinh PPV khang RMP 55,6%
(95%Cl 29,9%-78,6%), nhu vdy co6 thé can lam lai xét nghiém RMP lan 2 ¢
nhimg truong hop duong tinh khang RMP dé tang d6 chinh xac. Ngoai ra két
qua ndy cho thay ty 1& da khang thudc cao ngay trong nhom nhiém HIV, mic
lao 1an déu, va la thé lao phdi c6 sé luong vi khuan thap.

* Dwong tinh gid va dm tinh gia Xpert MTB xdc dinh khang RMP

Sy khéng dong nhit vé két qua gilta cac xét nghiém nhu; Xpert
MTB/RIF, GenoType MTNDRpluss (Hain test), hodc xét nghiém nhay cam
khang sinh hinh thai thong thuong (moi truong dac, moi truong long) khi thuc
hién cung lac trén mot mau bénh pham co thé do cung lac c6 nhiéu quan thé
vi khuan lao trén ciing mot bénh pham, trong d6 c6 nhitng quan thé co kha
nang khang thubc va khong khang (da nhiém) [139]. V&i Xpert MTB, trong
nhimg trudng hop nhidm nhiéu ching, thi ching vi khuan khang thubc phai
chiém uu thé tir 65%-100% khi d6 Xpert MTB moi c6 kha ning phat hién
doan gen ropB khang thubc [60],[130].

Lawn (2011) nghién ctu trén 81 truong hop lao, Xpert MTB phat hién
khang RMP trén 3 truong hop 1a nhiing truong hop xéc dinh nhdy cam RMP
bang xét nghiém chuan. Giai trinh tw gen rpoB chiét tach tir bénh pham nhiing
truong hop nay xac dinh khong co dot bién, nhu vay 3 truong hop do phét
hién Xpert MTB/RIF(+) khang RMP la duong tinh gia [22]. Van Rie (2012)
nghién ctru trén 199 ca nghi lao, soi truc tiép am tinh, c6 1 trudng hop duong
tinh gia Xpert MTB khang RMP 1/49 (2,0%) [120]. Gan day, mot sé nghién
ctru Mokaddas (2015), Somoslovi (2013), Rigouts (2013), phat hién mot sb
chang M. tuberculosis xuat hién dot bién Asp 516Tyr & gen rpoB gay ra tinh
trang khang RMP & muc do thép, do d6 van duoc x4c dinh 1a nhay cam véi
xét nghiém bang phuong phap nhay cam thude trén hé théng nuéi cay tu dong

MGIT, nhiing truong hop ndy sé tiép tuc duoc phan loai nhay cam RMP,
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trong khi d6 Xpert MTB lai phat hi¢n dugc va xac dinh 1a khang RMP, khi do6
nhimg truong hop nay sé duoc xac dinh 13 dwong tinh gia. Nhitng dot bién
tuong tu gen rpoB & vi tri Ths508 phat hién ¢ Haitian, GIn510 & Newzealan,
Leu511 va GIn513 & Han Quéc, Phe514 ¢ Tay Ban Nha, Thr5252 ¢ Trung
Quéc, Ala532 & An Do duoc cong bd ngay cang nhiéu, nhu vdy viée st dung
Xpert MTB c6 thé dan t6i chan doan qua muc ty 18 lao da khang thudc, dic
biét & cac qudc gia c6 ngudn luc han ché khi dot bién khang RMP khong
dugc khing dinh lai bang phuong phap hinh thai hodc dya trén giai trinh tu
gen rpoB [64],[136],[137]. Piéu nay din t4i lo ngai vé viéc sir dung phuong
phap nhay cam thudc hinh thai trén méi trudng dic hoic 1ong MGIT nhu mot
tiéu chuan vang dé danh gia cac nghién ctru khic c6 thé dan toi do dic hiéu
ctia phuong phap sinh hoc phan tir thap hon so véi thuc té, nhu vay khé co thé
tra 101 cu hoi Xpert MTB c6 thé t6t hon trong viéc phat hién khang RMP so
v6i phuong phap hinh thai hay khong. T6 chirc Y té thé gidi tiép tuc thu thap
thong tin vé van dé nay [140].

Zetola (2014) nghién ctru 370 bénh nhan lao phdi c6 bang ching vi
khuan, da nhiém vi khuan M. tuberculosis dugc xac dinh bang phuong phap
xé4c dinh doan lap, Xpert MTB phat hién khang RMP bang Xpert ¢ 52/370
mau (14,1%), khang RMP bang phuong hinh thai nhay cam thudc 55/370
mau (14,9%), da nhiém chung M. tuberculosis khang va nhay cam thudc xac
dinh & 10,0% (10/370) mau. Am tinh gia véi RMP chiém 20% sb trudong hop.
Xpert MTB khong phat hién dugc khang RMP trong ong nghiém chira quan
thé vi khuan da nhiém néu c6 it hon 90% sd vi khuan trong mau khdang RMP,
khi d6 s& dan toi hién twong 4m tinh gia. Nhu vay ¢ nhimg qubc gia c6 ty 16
da nhiém cao, can can nhic vé két qua Gene Xpert am tinh va lam thém xét
nghiém chan doan néu can [141]. Viét Nam hién chua c6 s liéu vé ty 18 lao

da nhiém trong quan thé bénh nhan lao.
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Tu bang 3.31, c6 5 truong hop Xpert MTB/RIF khdng phat hién khang
RMP la am tinh gia 37,5%(5/8), cé 4 truong hop Xpert MTB/RIF phat hién
khang RMP 1a duong tinh gia 44,4%(4/9). V& ban chét cac bénh nhan trong
nghién ctru nay déu da dugc chan doan lao phdi AFB(-) va duge diéu tri theo
phac do lao méi, 5 truong hop am tinh gia RMP khi c6 két qua khang sinh do
phat hién c6 khang (sau 3 thang) thi 2 bénh nhan bo tri, 3 bénh nhan di 6n
dinh va dugc chuyén vé co s, lién lac khong thanh cong. 4 truong hop duong
tinh gia, c6 2 truong hgp Xpert MTB/RIF khang RMP dugc lam lai xét
nghiém Xpert MTB lan 2 theo hudng dan [10],[12] két qua Xpert MTB(+)
khong khang RMP, bénh nhan duoc duy tri diéu tri theo phac d6 lao méi dap
g diéu trj t6t, 2 truong hop con lai khong lién hé duoc vi nguoi bénh di xin
ra vién trudc d6. Nhimng truong hop duong tinh gid trong nghién ctru nay
khéng dugc 1am giai trinh tw gen dé xac dinh sy khong phu hop giita cac két
qua ciing nhu kha ning dong nhiém, day ciing 12 mot han ché cua nghién ciru

can dugc khac phuc trong cac nghién ctru khac.
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KET LUAN

Qua nghién ctru dic diém l1am sang, cAn 14m sang, k¥ thuét 1y dom tac
dong va kha nang phat hién vi khuan lao ctia xét nghiém Gene Xpert MTB/RIF
& 123 bénh nhan dd dugc chan doan lao phdi AFB(-) nhiém HIV, chlng t6i c6
mot sb két luan sau:

1. Pic diém lAm sang va cin lAm sang, gia tri mot so triéu ching trong
chéan do4n lao ph(R)i AFB (-) & ngwoi nhiém HIV

Nhiing triéu chtng toan than va co ning ctia bénh nhan lao phdi AFB(-)
nhiém HIV thuong gip 1a sot (88,6%), mét moi (89,4%), giy sut can 83,7%,
ra mo hoi vé dém (76,4%), ho (92,7%), ho khan (50,4%).

Hinh anh Xquang phéi cha yéu dang ndt 82,9%, tham nhiém 68,3%, tap
trung thuty dudi 46,3%, ton thuong do 1 - 43,9%. Ty 18 ton thuong hang & nhém
c¢6 lympho T-CD4 > 200/mm?® cao hon nhém cé lympho T-CD4 < 200/mm®
(48,4% so voi 19,6% p < 0,05).

Mot sd triéu ching c6 do nhay cao, nhung d6 dac hi¢u thép nhu: ho bat
ky - Se 96%, Sp 12,5%; ho c6 dom - Se 77,3% Sp 25%; ra md héi vé dém -
Se 85,3%, Sp 37,5%; gﬁy sut can - Se 84,0%, Sp 18,8%, cho nén c6 gia tri
sang loc lao & ngudi nhiém HIV.

Trong céc to hop triéu chimg 1am sang va can lam sang dinh huéng cho
chan doan lao phoi AFB am tinh & ngudi nhiém HIV:

- C6 sbt, ho bét ky khi nao, hinh anh Xquang phdi bat thudng co gia tri
voi Se 85,3%, Sp 29,2%;

- C6 s6t, ho, sut can, ra md hoi dém cé gid tri voi Se 65,3%, Sp 54,2%;

- C6 sbt, ho, sut can, ra md hoi dém va bat thuong Xquang cé gia tri

voi Se 62,3%, dac hiéu Sp 58,3%.
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2. Gia tri cia Xpert MTB/RIF va lay dom tac dong trong xac dinh chén
doan lao phéi & ngwoi nhiém HIV

Xét nghiém Xpert MTB chan doan vi khuan lao trong nhém lao phoi
AFB(-) nhiém HIV 12 49,6%(61/123), so voi xét nghiém tiéu chudn 1a MGIT;
c6 do nhay Se 66,7%, do dac hi¢u Sp 77,1%, gia tri du doan duong tinh PPV
82,0%, gia tri du doan am tinh NPV 59,7%,

Xpert MTB chan doan vi khuan lao khang RMP ¢ nhém lao phdi AFB
(-) nhidm HIV 1a 18% (9/50), so v6i xét nghiém tiéu chuan 1a khang sinh d6
vo1 RMP; d§ nhay Se 62,5%, d0 dac hiéu Sp 90,5%, gia tr1 du doan duong
tinh PPV 55,6%, gia tri du doan am tinh NPV 92,7%

Ty 18 phai 1ay dom tac dong 1a 38,3%, trong s6 do6 ty 1¢ Xpert MTB(+)
dat 42,5%, ty 1¢ MGIT(+) dat 55,3%.

Lay dom tac dong 13 phuong phap d& thyc hién, an toan.
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KIEN NGHI

1- Triéu chiing c6 sét, ho bat c khi nao di kém véi bat thuong Xquang co
gia tri sang loc loai trir lao & nguoi nhiém HIV.

2- Lay dom tac dong can trién khai dé 1am tang kha ning 1ay dom va tim
thay vi khuan trong dom cho cac xét nghiém nudi cay, Xpert MTB.

3- Két qua xét nghiém Xpert MTB cho nhém déi twong nhiém HIV can

duoc két hop véi thuc té 1am sang.
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