BO GIAO DUC VA PAO TAO BOY TE
PAI HQC Y DUQC THANH PHO HO CHI MINH

HO VIET THANG

GIA TRI NONG PQ CREATININE
~ DICHRUA AMPAO _)
PE CHAN POAN VO OI TRUOGC CHUYEN DA

Chuyén nganh: San phu khoa

Mai s6: 9720105

LUAN AN TIEN SI Y HQC

THANH PHO HO CHIi MINH - Nim 2024




Cong trinh dugc hoan thanh tai:
Pai hoc Y Dwoc Thanh phé Hé Chi Minh

Nguoi huéng dan khoa hoc:
GS.TS. VO MINH TUAN

Phan bién 1:
Phan bién 2:
Phan bién 3:

Luan &n s& dugc bao vé truéc Hoi ddng cham luan &n cép truong
hop tai Pai hoc Y Duoc Thanh phé HS Chi Minh
vaohdi  gid  ngady thang  nim

C6 thé tim hiéu Luan &n tai thu vién:

- Thu vién Quéc gia Viét Nam

- Thu vién Khoa hoc Téng hop TP. HCM
- Thu vién BPai hoc Y Dugc TP. HCM



1. GIOI THIEU LUAN AN
a. Ly do va tinh cén thiét cia nghién ciru

Oi v trude chuyén da chiém khoang 10% céc thai ky, trong d6 2 —

4% xay ra ¢ thai non thang. Oi v& trudc chuyén da gay ra nhiéu hau
qua, quan trong nhat 1a nguy co sinh non va nhiém tring. Khoang 30%
truong hop bi bo sét chan doan hodc chan doan qua murc.
Viéc chan doan sai tinh trang v& 6i ¢6 thé dan t6i nhitng can thigp
khong can thiét, anh huong téi bénh suét, tir suét thai phu va thai nhi
nhu: nhap vién khdng can thiét, st dung khéng sinh hay cham dut thai
ky. Nguoc lai, viéc bo s6t chan doan 6i v s& tri hodn cac can thigp
can thiét nhu str dung khéang sinh, steroide, nhap vién, chdm dut thai
ky... lam ting nguy co sa ddy rdn, suy thai, bién ching thai do hét i,
nhiém tring 6i, nhau bong non.

Vi gia thuyét: phan I6n nuéc i trong tam ca nguyét 2 va 3 1a nudc
tiéu cua thai nhi, nén cac thanh phan trong nuéc tiéu, dic biét 1a
creatinine s& c6 ndong do trong nudc i cao hon rat nhiéu so véi dich
am dao. Vi vay, ching ta c6 thé xét nghiém creatinine trong dich am
dao dé chan doan v& 6i. Cau hoi nghién ctru duoc dit ra: “Nong dd
creatinine dich Am dao cd gia tri trong chin doan vé i truéc
chuyén da hay khéng?”

b. Muc tiéu nghién ciru
1. Xac dinh ngudng cét tbi wu, tinh gia tri caa xét nghiém ndng
do creatinine dich rira 4m dao dé chin doan v& 6i truc chuyén
da: ngudng cit, tinh chinh x&c (qua AUC), d6 nhay, d6 dic

hiéu.
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2. Xac dinh céc yéu t6 lién quan dén gia tri caa xét nghiém nong
do creatinine dich rira 4m dao trong chan doan v& 6i trudc

chuyén da.

c. Poi twong va phwong phap nghién ciru
Thiét ké xét nghiém chan doan trén nén bénh ching c6 bét cap
(diagnosis test study). Thiét ké nghién cau bénh chang bit cip trong
d6 nhom bénh 1a nhitng trudng hop duge xac dinh v 6i va nhém
ching duge xac dinh 1a nhimg truong hop khong v 6i. Cac truong
hop bénh duoc bat cip véi chiing bai tudi thai, ti 16 1 bénh:2 ching.
Déi twong nghién ciru: Tat ca phu nit mang thai, kham thai tai BVHV
trong thai gian tir 15/06/2021-01/03/2022.
d. Nhitng déng gop méi ciia nghién ciru vé mit 1y luin va thuc
tién

e Nghién ciru cta ching toi da ching minh gia tri chan doan di
v cia xét nghiém dinh lugng ndng do creatinine dich rira am
dao, tim dugc ngudng cat cho dan sb tai bénh vién Hing
Vuong.

e Cung cap thém mét chon lya chan doan 6i v trong thuc hanh
1am sang khi can chan doan i v chinh xac trong nhiing truong
hop khdng c6 6i v rd rang va can can thiép san khoa nhu thai
non thang, c6 dau nhidm tring, thai di thang can cham dut thai
ky.

e. B6 cuc ludn 4n

Luan 4n gém 114 trang: dat van dé 2 trang, myc tiéu nghién cau 1
trang, téng quan tai liéu 34 trang, dbi twong va phuong phap nghién
ctru 19 trang, két qua nghién cau 21 trang, ban luan 33 trang, két luan
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2 trang, kién nghi 1 trang. C6 43 bang, 9 biéu do, 10 hinh, 3 so d6 va
110 tai lieu tham khao (7 tai lieu tiéng Viét, 103 tai liéu tiéng Anh)
2. TONG QUAN TAI LIEU
a. Tiéu chuin vang chan doan vé di
Ddi vai cac nghién ciru Ve gia tri cua xét nghiém chan doan, tiéu
chuan vang dé xac dinh c6 bénh hay khéng cé bénh 1a diéu quan trong.
Trong cé&c nghién ctu vé gié tri chan doan 6i v cua creatinine trong
dich rira 4m dao, cac tac gia déu can ctr vao bénh st nghi ngo v di va
tiéu chuan vang xam lan téi thiéu Ia:
e Kham c6 dich tu do & cing do sau (pooling test), dich chay
ra tir 16 CTC mot cach tu nhién hay khi 1am nghiém phap
Valsava.
e Test pH duong tinh (chung nghiém Nitrazine).
e  Ching nghiém két tinh 1a duwong xi ctia dich 4m dao (ferning
test).
Khang dinh v& 6i khi ca 3 test: pooling test-dich tir CTC, pH test va
ferning test duwong tinh.
Thai phu khing dinh khdng v i khi ca 3 test déu &m tinh.
Nhirng truong hop ¢6 1 hay 2 test duong tinh khong khang dinh c6
hay khong v 6i (nghi ngo).
b. Nghién ciru tong quan
Trong mét tong quan 7/2020 gdm 11 nghién ctu, Fatemeh Malchi
va cs cho thay co sy khéc biét c6 ¥ nghia vé nong do creatinine trong
dich rira 4m dao gitra nhém v& 6i va nhém khdng v 6i%. Bo nhay va
d6 dac hiéu cua xét nghiém trong cac nghién ciru duoc bao cao tir 90
—97%. Tuy nhién sy di biét giita cac nghién ctu con rat 16n (12 = 99%).
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Bang 2-1. C& mau va phuong phap xét nghiém creatinine.

T4c aia C& mau

ejc gra PP xét nghiém Creatinine Nhém Nhém
Nam .

bénh chiring

Belgum 2017  Jaffe chemical calorimetric method 50 50
Gezer 2016 Jaffe chemical calorimetric method 100 100
Bouzari 2018  Jaffe chemical calorimetric method 60 60
Ghasemi 2016  Alcyon automatic biochemical kit 80 80
Kedar 2018 Jaffe chemical calorimetric method 80 80
Kafali 2006 47 56
Kariman 2013  Jaffe chemical calorimetric method 60 53
Zanjani 2012 Jaffe chemical calorimetric method 60 60
Sekhavat 2012  Jaffe chemical calorimetric method 30 30
Guzbuz 2004  Ektachem Clinical Chemistry 54 34
Tigga 2014 Jaffe chemical calorimetric method 50 50

“Ngudn: Malchi F va cs., 2021”7
Bang 2-2. Nong d6 creatinine(mg/dl) va ti trong cac nghién ciu.

Nhém Bénh Ching Trong  Khac biét
Tacgia Trung SD  Tén Trung SD Téng  sb 1V, Fixed,
binh g binh 95%CI

Belgum 0,67 0,31 50 0,16 0,09 50 41 0,51
2017 [0,42; 0,60]
Bouzari 0,96 0,9 60 0,069 0,1 60 0,6 0,89
2018 [0,66; 1,12]
Gezer 0,51 0,31 100 0,09 0,17 100 6,9 0,42
2017 [0,35; 0,49]
Ghasemi 0,86 0,68 80 0,2 0,16 80 1,4 0,66
2016 [0,51; 0,81]
Guzbuz 0,7 0,55 54 0,026 0,03 34 1,5% 0,67
2004 [0,53; 0,82]
Kafali 15 0,3 47 0,28 0,23 56 3,0% 1,22
2007 [1,12; 1,32]
Kariman 1,58 1,01 60 0,22 0,1 53 0,5% 1,36
2013 [1,10; 1,62]
Kedar 1,22 0,28 80 0,36 0,26 80 4,7% 0,86
2018 [0,78; 0,94]
Sekhavat 04 0,2 30 0,08 0,01 30 6,4% 0,32
2012 [0,25; 0,39]
Tigga 0,26 0,07 50 0,09 0,04 50 70,1% 0,17
2014 [0,15; 0,19]
Zanjani 1,74 0,8 60 0,25 0,1 60 0,8% 1,49
2012 [1,29; 1,69]

e “Ngudn: Malchi F va cs., 2021”7
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Bang 2-3. D6 nhay va chuyén cua nong do creatinine.

Nghiéncau TP FP FN TN Do nhay (95%CI) P chuyén (95%Cl)
Belgum 2017 45 3 5 47 0,90 [0,78; 0,97] 0,94 [0,83; 0,99]
Bouzari 2018 55 22 5 38 0,92 [0,82; 0,97] 0,63 [0,50; 0,75]
Gezer 2017 89 100 11 90 0,89 [0,81; 0,94] 0,90 [0,82; 0,95]
Ghasemi 60 12 20 68 0,75 [0,64; 0,84] 0,85 [0,75; 0,92]
2016
Gurbur 2004 54 0 0 34 1.00 [0.93, 1.00] 1.00 [0.9, 1.00]
Kafali 2007 47 0 0 56 1.00 [0.92, 1.00] 1.00 [0.94, 1.00]
Kariman 2013 60 0 0 53 1.00 [0.94, .00] 1.00 [0.93, 1.00]
Kedar 2018 80 7 0 73 1.00 [0.95, 1.00] 0.91[0.83, 0.96]
Sekhavat 29 0 1 30 0.97 [0.83, 1.00] 1.00 [0.88, 1.00]
2012
Tigga 2014 50 4 0 46 1.00 [0.93, 1.00] 0.92[0.8, 0.98]
Zanjani 2012 58 0 2 60 0.97 [0.88, 1.00] 1.00[0.94, 1.00]

e “Nguon: Malchi F va CS nim 2021
Trong céc nghién ciru trén, c6 7 nghién cau st dung tiéu chuan vang
chan doan v& 6i 1a két hop cua hai du hiéu dich ty do & ciing d6 &m
dao va chirng nghiém nitrazine duong tinh. Hai nghién ctru chi stir dung
bénh sir ra nudc am dao dé xac dinh v bi.
¢. Tinh hinh v 6i trweée chuyén da tai BV Hung Vwong nim 2020
Theo s6 liéu tir phong Ké Hoach Téng Hop, nam 2020, BVHV ¢6
41730 ca sinh, trong do:
e 4803 ca sinh non, twong tng vai 4801 thai phu (cé 2 thai phu
sinh non 2 1an trong nam), ti & sinh non 11,5%, trong d6 c6
341 ca sinh d6i, 7 ca sinh 3. Trong d6, c6 864 ca sinh non co
bi va, ti 18 17,9%.
e 4532 trudng hop v 6i truéc chyén da.
3. POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU
Thiét ké nghién cizu: Thiét ké nghién ctru bénh chang bt cap trong
d6 nhém bénh 1a nhitng trudng hop duge xac dinh va 6i va nhém
ching dugce xac dinh 1 nhitng truong hop khong va bi, ti 1¢ 1 bénh:2
ching.
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Péi tiwgng nghién cizu: Phuy nit mang thai, kham thai tai BVHV thoa
diéu kién nhan vao va ddng y tham gia vao nghién cuu.

Thoi gian va dia diém nghién ciu: Tir 01/05/2021 — 15/02/2023 tai
Bénh vién Hung Vuong TP. HCM.

Tiéu chudn nhdn vao:

Nhém bénh: nhém v& bi 1a nhom c6 du cac dau hiéu: bénh sir nghi
v 6i, dau dich tir ¢6 tir cung hay dich ty do cing d6 sau (pooling),
nitrazine test duong va fern test duong: thai phu tudi thai tir 24 dén 41
tuan 6 ngay, dén kham tai khoa cap cau hoi stc tich cuc chdng doc
(CCHSTCCPD) Vi v& 6i; chua chuyén da; chua kham 4m dao tir khi
nghi v& 6i; dong y tu nguyén tham gia nghién ctru; nghe va hiéu Tiéng
Viét.

Nhom chizng: nhém khong vé 6i, 1a nhém thai phu kham thai dinh
ky, khong c6 bénh st nghi v i, khdng c6 dau dich tir ¢o tir cung hay
dich ti do cung db sau (pooling), nitrazine test am va fern test am: thai
phu tir 24 - 41 tuan 6 ngay, kham thai dinh ky tai khoa kham bénh
BVHV; chua chuyén da; khong ra nuéc 4m dao; chua kham am dao
khi kham thai 1an nay; dong y tu nguyén tham gia nghién cau; nghe
va hiéu Tiéng Viét.

Tiéu chudn logi trir: Thai phu c6 suy than: qua bénh sir, hd so kham
thai; thai phu duéi 18 tudi hay khuyét tat tam than; xuat huyét am dao
thai co di tat bam sinh hé niéu; thai chét luu.

Cé mdu nghién cizu:

Tinh theo cong thirc udc lugng ¢& miu dé ude lwong dién tich dudi
duong cong (AUC)

ey

Npenh = Nkhong benh = 12

v Vauc= (0.0099 x e #2) (6 a2 + 16)
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a=1.414 X Zauc

AUC=90,2% °"
d = 3.5% ( sai 6 uac tinh)

a=1414x1.29=1.83

ANANEENENE NN

Npenh = Nkhong bénh =

Sai 1am loai 1(a) = 5%, Z(1-w2) = 1.96

Vauc= (0.0099x e '1'83’2) (6x 1.832+16)=0.07
1,96%x0.03 _
0.0352

=211

Nhu vay ta chon it nhat 211 truong hop v 6i. Bé tang d6 manh cua
thdng ke, ching t6i chon ti 1 bénh/ching 1a 1:2, véi 422 trudng hop

khong v& bi.

Bang 3-1. Pinh nghia bién sé.

Tén bién sb

Pinh nghia bién/ gia tri

PP thu nhap

Li do nghi v&
oi

La nguyén nhan thai phu vao BV khong
theo lich hay cd triéu chieng nhén vién y
té nghi v& 8i: ra nu6e AD nhiéu, ra nuée
AD dot ngot, ra dich kéo dai, thidu i,
nghi son tiéu, khac: ghi ré

Phong vin theo bang
cau hoi

Tién san giat

Thoa man tiéu chuan tién san giat (HA >
140/90, dam niéu (+)): khdng, tién san
giat nhe, tién san giat nang

T hd so bénh an khi
Vao vién

Thai nhe can

Trong lugng thai < BPV 10: khong/co

Thu thap tr hd so
bénh an

Nhau tién dao

N}lau bam doan duc'ri' TC: khong, nhau
tién dao, nhau bdm thap

Theo hd so bénh an-
6 kham thai

bai thao
duong thai ky

OGTT 75g duong tinh hay dwoc chin
doan dai thao duong: khong, dai thao
duong thai ki, dai thao duong va thai ki

Ho so bénh an va sé
kham thai

Thoi gian v&
Oi

Tinh tir khi bénh nhan nghi ngo v 6i toi
khi chan doan (gio)

Phong van theo bang
cau hoi- ket qua cac
XN chan doan v& 6i




Tén bién sb

Pinh nghia bién/ gia tri

PP thu nhip

Son tiéu khi
mang thai

Khong kiém sot dugc nuéc tieu khi mac
tieu hay tang ap luc 6 bung (ho, lam
nang): khéng/co

Hoi bénh st

Chay dich tir
cTC

Dich chay tir CTC tu nhién hay khi lam
Valsava quan sat khi kham mo vit:
khoéng/cé

Quan sat khi kham
mo vit

Con co TC

S6 con co TC/10 phit: 0, 1, 2, 3

Bit con co bang tay
hay dém trén CTG
trong 10 phat

Mau sic nudc
oi

Mau sit &i trong 4m dao quan sat qua
kham mo vit: khong thdy, tring trong,
tréng duc, xanh lodng, xanh sam, xanh
sét, vang lodng, vang sét, mau khéac

Ghi nhan qua kham
mo vit

bPoms CTC S6 cm cua CTC khi kham mé vit: 0, 1, 2, | Ghi nhan qua kham
3 mo vit

Pooling test Dich ty do cung d6 sau khi kham mo vit: | Quan sat khi kham
khoéng/cé mo vit

pH test | Duong khi gidy chi thi mau chuyén tir | Thur test trén gidy chi

(Nitrazine test)

mau vang sang xanh duong: duong/am

thi mau

Ferning test

Két qua xét nghiém dich trén lame:
duong/am

Két qua xét nghiém
fern test

Ndng do | La gia tri cua két qua xét nghiém | Can cir két qua xét
creatinine creatinine trong dich roa 4m dao tir | nghiém

phong xét nghiém
Tinhtrang 6i | Latinh trang mang 6i khi kham: v&/chua | Két hop kham mo vit

Vo

mo vit va cac XN
chan doan v 6i879

Phirong phdp thu thdp so liéu: Chon mau thuan tién cho dén khi du

s6 lugng ting nhém.
Cong cu thu thdp sé liéu: Bo kit 1dy mau xét nghiém: 2 que gon vo
khuan, 1 lame, 01 xylanh nhya st dung 1 1an 5ml, nuéc mudi sinh ly




5ml, 02 tube nhya chira dich rira 4m dao, thé tich 2ml, tat ca cac vat tu
y té trén duogc chira trong 1 tdi nhua, c6 day kéo + bang thu thap sé
liéu

Quy trinh thu thdp sé liéu:

Nhém 6i v
1
Tai c4p ciru/ nhén sinh
SP nghi ngd 6i v& (khu kham cAp ctu/ nhén sinh)
l
Hoi bénh ste-giai thich va ky déng thuin tham gia nghién céu
l
Kham tdng quat-san khoa-Kham mé vit
1. Dich te do cling 46 saw Dich 6i tz CTC
2.Que tampon thi¥ nhat: chimg nghiém mtrazine

3.Que tampon thit 2: ching nghiém két tinh 14 dwrong xi

C6 3 difu hitu | Cb <3 dau hiéu |

— |

Chan doan 6i v&
[

Xét nghiém Creatinine dich nra 4m dao

Loai mau

I— Thu thép s6 liéu
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Nhém khéng 6i vé
|
Thai phy khém thai dinh ki tai PK
khéng c6 déu hiéu nghi v i
|
Hbi bénh sir-giai thich va ky déng thudn tham gia nghién ciu
|
Khém téng quat-san khoa-Khdm mé vit
1. Dich tw do ciing b sau/ Dich &1 tir CTC

2.Que tampon thir nhét: chitng nghiém nitrazine

3.Que tampon thit 2: chitng nghiém két tinh 14 duong xi
|_||_|

Khéng cé 3 dau hifu nao Cé =1 dau hién

' I
Chén dodn khéng v& &i Loai miu
]

Xét nghiém Creatinine dich r¥a 4m dao

I— Thu thap sé lidu

Phurong phdp phan tich s6 liéu: Nhap s6 liéu bang phan mém Excel
2013. Xt ly s6 liéu bang phian mém R Studio phién ban 1.4.1103.

Théng ké md ta: M ta cac bién dinh luong dudi dang trung binh,
d6 léch chuan, hoic trung vi va khoang ta phan vi néu bién sé khong
c6 phan phdi chuan. M@ ta tan s6 va ti 1¢é dbi véi cac bién dinh tinh.

Thong ké phan tich: Dung phép kiém chi binh phuong dé xét moi
tuong quan gitra bién doc 1ap va bién phu thudc véi muc ¥ nghia o
=0,05. Néu vong tri <5 ¢ >20 % céc 6 thi st dung kiém dinh chinh xac
Fisher.
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Phan tich nhidu va twong tac trong hdi quy Logistic: Bién doc lap
quan tam Ia creatinine, bién phy thugc l1a nhém 6i v&. Cac bién tuong
tac va nhidu tiém tang 1a cac bién dich t&, 1am sang va can 1am sang co
lién quan dén dén két qua 6i v& (bién phu thudc) trong phén tich don
bién (p<0,05). Phan tich twong tac giita cac bién tiém tang va
creatinine vai két qua 6i v, néu trudng tuong tac giira bién tiém tang
va creatinine c6 p<0,05 la hién twong twong tac xay ra, néu p>0,05
khong co su twong tac xay ra. Trudng hop bién tiém tang khdng co
tuong tac, chung toi tién hanh phan tich hdi quy logistic da bién tim
yéu té gay nhiéu tiém tang. Sau khi xem xét twong tac, nhiéu, ching
t6i dua cac bién doc lap, twong tac, nhidu vao mé hinh hoi quy logistic
da bién tim cac bién c6 anh huong dén két qua xét nghiém.

Dung chi s6 Youden va dudng cong ROC tim ngudng cét ndng do
creatinine, dién tich duéi duong cong , dung bang 2x2 tinh d6 nhay va
d6 dac hiéu cua xét nghiém.

4. KET QUA NGHIEN CUU

Trong thoi gian tir 15/06/2021-01/03/2022, da thu nhin dwoc 693
truong hop trong d6 c6 231 trudng hop i v va 462 truong hop di
con.
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a. Gia tri chin do4n 6i v clia creatinine dich rira Am dao
i. Gia tri chian doan 6i v& cia creatinine dich rira Am dao nhém
chung

BUONG CONG ROG - Nguiing cét 11 wu: 0.2
Tinn theo chi 56 Youden

I

i

Biéu d6 4.1. Gi4 tri ngudng cit t6i wu Creatinine dich rira am dao
chan doan 6i v theo Youden index.
Ngudng c6 d6 nhay va do dic hiéu cao nhat khi ndng do creatinine
bang 0,29mg/dL (ngudng cé chi sé Youden 16n nhat).

Bang 4-1. Gié tri chan doan i v& cua creatinine dich rira 4m dao.
Po chinh x&c P nhay (KTC  Dic hiéu

Diediem  Olve OIcon (7 o506)  95%) (KTC 95%)
Creatinine dich rira Am dao

>020mgdL 215 16 095 0,93 097
<020mg/dl 16 446 (0,94-097)  (0,89-0.96) (0,94-0,98)

Tai ngudng cat 0,29mg/dL, gia tri chan doan i v& cua creatinine
dich rira 4m dao c6 do chinh xac 1a 0,95, @6 nhay la 0,93; do dac hiéu
1a 0,97. Vi vay, xét nghiém dinh lwgng creatinine trong dich rira am
dao co 7% am gia va 3% duong gia.
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ii. Giatrichan doan 6i v caa creatinine dich rira 4m dao truong
hop cd tir cung dong
Biéu d 4.2. Gié tri ngudng cit t6i uu creatinine dich rira 4m dao
chan doan i v truong hop 6 tir cung dong.

BUONG CONG ROC - Nguing cét téi wu: 0.29
Tinh thee chf 8 Youden

Trong diéu kién cd tir cung dong thi ngudng co d6 nhay va do dic
hiéu cao nhat la ndng do creatinine cho nhom c6 CTC déng bang 0,29
mg/dL (ngudng c6 chi s6 Youden Ién nht).

Bang 4-2. Gid tri chan doan 6i v cua creatinine dich rira am dao
diéu chinh theo d6 m& cd tir cung.

Creatinine dich rim  Oi  Oi Po chinh x4c Do nhay BPic  hiéu
4m dao ve  con  (KTC 95%) (KTC 95%)  (KTC 95%)
Nhom CTC déng

>0,29 56 9 0,970 0,965 0,971

<0,29 2 301 (095099 (0,88-099)  (0,94-0,99)

Trong nhém CTC déng, tai ngudng cat creatinine dich rira 4m dao
0,29 mg/dL gia tri chan doan 6i v& ciia ngudng cat co do chinh xéac la
0,97 (KTC95%: 0,95-0,99), do nhay Ia 0,965 (KTC95%: 0,88-0,99),
do dac hiéu 1a 0,971 (KTC95%: 0,94-0,99). Vi vay, xét nghiém dinh
lugng creatinine trong dich rira am dao c6 3,5% am tinh gia va 3%
duong tinh gia.
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iii. Giatri chan do4n i vé ctia creatinine dich rira Am dao truong
hop ¢ tir cung mé 1-2 cm
Biéu do 4.3: Gié tri ngudng cit t6i wu creatinine dich rira 4m dao
chan doan 6i v truong hop ¢b tar cung mo >1 cm.

DUGNG CONG ROC - Ngung cat t8i ru: 0.26
T e ani 56 Yousen

p—
-

Trong diéu kién c6 tir cung ma 1-2 cm thi ngudng cét ¢ do nhay va
d6 dac hiéu cao nhat la nong do creatinine bang 0,26 mg/dL (ngudng
c6 chi s6 Youden 16n nhat).

Bang 4-3. Gié tri chan doan i v& cua creatinine dich rira Am dao

diéu chinh theo d6 mo ¢ tir cung.

Creatinine dich rira  Oi Oi Po chinh xac Do nhay BPic  hiéu
im dao Ve con  (KTC 95%) (KTC 95%)  (KTC 95%)
Nhém CTC mé 1-2cm

>0,26 163 10 0,94 0,94 0,93

<0,26 10 142 (0,91-0,96) (0,89-097)  (0,88-0,97)

Trong nhém CTC m¢ 1-2 cm, tai ngudng cat 0,26mg/dL, gié tri chan
doan i v& cua creatinine dich rira &m dao c6 do chinh xéac 1a 0,94, do
nhay 1a 0,94, d6 dac hiéu la 0,93. Vi vay, xét nghiém dinh luong
creatinine trong dich rira &m dao cé 6% am tinh gia va 7% duong tinh
gia.
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b. Gi4 tri chin doan 6i v& ciia creatinine dich rira 4m dao diéu
chinh theo sén tiéu trong thai ky

i. Gia tri chin do4n 6i vé cua creatinine dich rira am dao khi co
son tiéu

BUONG CONG ROC - Ngudng cét tél wu: 0.31

Tinh thea ehi s6 Youden

1=
~

r g

/

Sensitviy

00- M

Biéu do 4.4: Gia tri ngudng cit ti wu creatinine dich rira 4m dao
chan doan di v truong hop ¢d sén tiéu.
Trong diéu kién c6 son tiéu thi ngudng nong do creatinine c6 do
nhay va do dic hiéu cao nhat 12 0,31mg/dL (chi s6 Youden I6n nhat).
Bang 4-4. Gia tri chan doan 6i v cua Creatinine dich rira am dao
diéu chinh theo s6n tiéu.

Creatinine dich rira  Oi Oi Po chinh xac Do nhay Pac hiéu
am dao v con  (KTC 95%) (KTC 95%)  (KTC 95%)
S6n tiéu

>0,31 15 4 0,93 0,94 0,93

<0,31 1 54 (0,85-0,98) (0,70-0,99) (0,83-0,98)

Trong nhdm cd son tiéu, tai ngudng cit 0,31mg/dL, gia tri chan doan
bi v& cua creatinine dich rira 4m dao c6 do chinh xac 13 0,93, d6 nhay
la 0,94, d6 dac hiéu 1a 0,93. Vi vay, xét nghiém dinh lugng creatinine
trong dich rira &m dao c6 6% am tinh gia va 7% duong tinh gia.
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ii. Gia tri chian doan 6i v& caa creatinine dich rira 4am dao khi
khong sén tiéu

BDUONG CONG ROC - Ngudng cat téi wu: 0.29
Tinh theo chi 56 Youden

o

Sansitity

Biéu do 4.5: Gia tri ngudng cit téi wu Creatinine dich rira am dao

chan doan di v truong hop khdng c6 sén tiéu.

Dé chan doan tinh trang 6i v& va 6i con, chlng tdi v& duong cong
ROC d tim diém cit cua creatinine dich rira 4m dao c6 gié tri phan
biét 2 trang théi (cd son tiéu va khong cd son tiéu) tét nhat. Trong didu
kién khdng c6 son tiéu thi ngudng creatinine c6 d6 nhay va do dic
hiéu cao nhat 1a 0,29 mg/dL (ngudng c6 chi s Youden 16n nhat).

Bang 4-5. Gi4 tri chan doan 6i v& cua creatinine dich rira 4m dao

diéu chinh theo son tiéu.

Creatinine dich rira  Oi Oi Po chinh xac Pp nhay BPic  hiéu
4m dao Ve cdn  (KTC95%)  (KTC95%) (KTC 95%)
Khéng sén tiéu

>0,29 200 12 0,95 0,93 0,97

<0,29 15 392 (0,93-0,97) (0,89-0,96) (0,95-0,98)

Trong nhom khdng c6 s6n tiéu, tai ngudng cat creatinine dich ria
am dao 0,29, gia tri chan doan 6i v& cua creatinine dich rira 4m dao c6
d6 chinh xac la 0,95 (KTC 95%: 0,93 - 0,97), 6 nhay la 0,93 (KTC
95%: 0,89 - 0,96), do dic hiéu 140,97 (KTC 95%: 0,95 - 0,98). Vi vay,
xét nghiém dinh lugng creatinine trong dich rira c6 7% am tinh gia va
3% duong tinh gia.
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5. BAN LUAN
a. Tinh gi4 tri ciia xét nghiém creatinine trong dich 4m dao chén
dosn v 6i va yéu to lién quan
i. Nong dd creatinine hai nhom nghién ciru
Bang 5-1. Nong d6 creatinine dich rira am dao theo nhom.

Nhém Nhém v bi Nhém ching p*
Creatinine (mg%) (N=231) (N=462)

Chung 0,84(0,53-1,22) 0,09(0,05-0,16) <0,01
Thai 24-33 tudn 6 ngay ~ 0,79(0,62-0,95) 0,09(0,07-0,12) <0,01
Thai 34-41 tuan 6 ngdy  0,86(0,52-1,28) 0,10(0,05-0,16) <0,01

Nong do creatinine trong dich rira khac biét c6 y nghia gitra nhom
v 6i va nhém chua v 6i, két qua ndy phu hop véi tit ca cac nghién
ctru truéc cua nhidu tac gia. Sy hién dién cia nudc bi véi thanh phan
chinh 1a nudc tiéu thai nhi 1a nguyén nhan caa su khéc biét c6 y nghia
nay. Hon nira, sy khac biét vé& ndng do6 creatinine giira hai nhom rat
I6n, it cO sy trung lap nén kha nang phan biét gitra hai nhdm dya vao
nong do creatinine s& cho két qua kha quan. Nong do creatinine ciing
tang theo tudi thai & ca 2 nhém nghién cau, két qua nay phi hop Véi
dién tién ting ndng do creatinine trong nudc bi theo tudi thai, thoi
diém ndng do creatinine ting dang ké 1a sau tudi thai 34 tuan. Pay la
co s dé chang t6i 1dy tudi thai 34 tuan 1am méc nhiam phan thanh 2
nhom va xem xét su thay ddi gia tri chan doan v& 6i caa xét nghiém
dinh lwgng creatinine trong dich rira &m dao. Tuy nhién, su khac biét
vé ndng do creatinine trudc va sau 34 tuan & ca hai nhém khdng cé y
nghia thong ké nén chlng toi s& khdng phan nhém theo tudi thai. C6
I& do nhém thai phu c6 tudi thai dudi 34 tudn c6 sé luong khong du
(81 truong hop) dé dat nang Iuc thong ké, chung t6i can c¢d nghién ciu
khac dé 1am rd van dé nay. So véi nhiéu nghién ciru trong y van, ching
t6i chua thay c6 nghién ctru nao thyc hién viéc phan nhém nay.
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ii. Nguwdng cit va gia tri chan doin chung va hi¢u chinh theo yéu
t6 anh hwéng
Bang 5-2. Ngudng cét creatinine va gia tri chan doan theo nhom.

Gia tri nguwdng creatinine theo P chinh xac Do nhay DPic hi¢u

nhém (KTC 95%) (KTC 95%) (KTC 95%)

Chung: 0,29 mg% 0,95 0,93 0,97
(0,94-0,97) (0,89-0,96) (0,94-0,98)

CTC déng: 0,29 mg% 0,970 0,965 0,971
(0,95-0,99) (0,88-0,99) (0,94-0,99)

CTC m¢ 1-2 cm: 0,26 mg% 0,94 0,94 0,93
(0,91-0,96) (0,89-0,97) (0,88-0,97)

Khong son tiéu: 0,29 mg% 0,95 0,93 0,97
(0,93-0,97) (0,89-0,96) (0,95-0,98)

Co6 son tiéu: 0,31 mg% 0,93 0,94 0,93
(0,85-0,98) (0,70-0,99) (0,83-0,98)

Creatinine 1a san pham chuyén hoa cia creatine, luu hanh trong mau
VGi ndng do tir 0,55 - 1,02 mg/dL va dao thai qua than, hién dién trong
nudce tiéu. Phan 1on nuée 6i trong ba thang gitra va 3 thang cudi thai
ky 14 nudc tiéu thai nhi nén trong nudc i co creatinine. Nhu vay,
thong thudng, creatinine s& co trong huyét twong, nudc tiéu va nudc
bi. Khi thai phu bi son tiéu, nudc tiéu s& hién dién trong am dao, diéu
nay 1am anh huéng téi ndng do creatinine trong dich rira khi ¢6 vé i
hay khdng v& di, hién tugng nay cé thé 1a nguyén nhan 1am thay doi
ngudng cat va gia tri chan doan v& i cia xét nghiém dinh luong
creatinine trong dich rira am dao. Tuy nhién, sé luong thai phu sén
tiéu trong nghién ciru cua ching téi khong nhiéu va hién nay chua co
nghién ctru ndo trong va ngoai nudc lién quan ti van dé nay nén ching
ta khong thé so sanh va két luan rd rang. Vi vay, chdng ta nén c6 nhirng
nghién cau phi hop hon dé l1am sang to két qua. So vai nhiéu nghién
ctru di trwdc trén thé gidi, nghién ctru cia chang téi la nghién ctru dau
tién xem xét anh huong cua son tiéu 1én gi tri chan doan v 6i trudc
chuyén da cua xét nghiém dinh luong creatinine trong dich rira &m
dao.
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Trong nghién ctru ching t6i, CTC dong lam giam nguy co v& i
84%, két qua nay phl hop véi nghién ciru cia Gezer va cs nam 2017,
Zanjani va cs nam 2012. Diéu nay c6 thé do khi cd hién tuong mo
CTC, trong am dao s& c6 hién tuong Xuat tiét huyét tuong qua cac cau
trdc ton thuong cua CTC. Vi vay, trong truong hop khong va i,
creatinine van s& hién dién trong 4m dao véi nong do 1on hon binh
thuong. Trong truong hop ¢6 V& 6i, creatinine trong nudc 6i s& bi pha
lodng véi creatinine nong do thap trong huyét tuong, 1am giam ndng
do creatinine trong dich rira. Két hop hai hién tuong nay 1am giam
ngudng cit creatinine va gié tri chan doan cua xét nghiém dinh luong
creatinine trong dich khi CTC m¢ so véi CTC dong. Pay 1a co so dé
ching t6i phan chia nhém nghién ciru theo ¢ ma CTC Tuy nhién,
hién tai, ching ta khéng cé nhirng nghién cau phan nhém theo CTC
tuong ty dé so sanh.

Ngudng cat ndng do creatinine trong nghién ciru ching t6i dam bao
c6 tong do nhay va do chuyén biét I 1on nhét. Tuy nhién, trong thuc
té 1am sang, véi nhitng truong hop nghi ngo v 6i khi thai du truong
thanh, ching ta can xét nghiém cé d6 nhay cao dé han ché bo sot di
v&. Nguoc lai, cac trudng hop nghi ngd 6i v ¢ nhitng thai ky non
thang, chding ta can xét nghiém véi do chuyén biét cao dé han ché chan
doan nham, tréanh sai Iam trong xu tri cac trudng hop nady. Vi vay,
chung t6i ciing tinh ngudng nong do creatinine dich 4m dao khac nhau
tuong tng v4i do nhay va do chuyén biét theo timg ngudng cit.

b. So sanh két qua véi cac nghién ciru trén thé gioi

Tiéu chuan chin doan v& di cua nghién ctru ching tdi 1a su két hop
giita cc triéu chung gom: (1) dich i tir CTC hoic pooling (dich tu do
cung d6 sau); (2) ching nghiém nitrazine; (3) chitng nghiém két tinh
la duong xi (ferning), twong tu véi nghién ciru caa Farag va cong su
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nam 2020, Kariman va c6ng sy nam 2013. Trong khi hau hét cac
nghién ctru khéc str dung tiéu chuan dich i tir CTC hay 2 trong 3 céc
triéu chung pooling, nitrazine hay ferning17,68,70-73,106. Con Tigga
va cs. (2015) chan doan v& bi chi can cir trén bénh sir c6 ra nudc am
dao, Gurbuz va cs. (2004) chi dya vao dau hiéu dich tu do cting d6 sau
(pooling). Nhur vay, tiéu chuan v i trong nghién ctru cua ching toi
s& chat ch& hon, han ché tiép nhan vao nhoém v di nhimg truong hop
dwong gia do dich viém 4m dao, mau, nudc tiéu, tinh dich, cac dung
dich rira hay thudc dit 4m dao. Tuy nhién, ciing c6 mot sé truong hop
v 6i bi loai khoi nghién ciru do do nhay cua chan doan dya trén
pooling, ching nghiém nitrazine, ferning khong thé dat 100%. Cac
tiéu chuan chon nhém chiing caa nghién cau chdng toi gidng vai cac
nghién curu khac. Clng c6 nhitng tac gia nhu Gezer va cs. (2017),
Kuruoglu va cs. (2019) sir dung d4u 4n sinh hoc méi véi do chinh xéac
cao nhu IGFBP-1 hay PMAG-1 lam tiéu chuan chan doan v& bi.

Luong dich bom rira &m dao trong hau hét cac nghién ctu 1a 3 hoic
5 ml, thong nhit cho ca hai nhom i v& va 6i chwa v&. Tuy nhién,
Farag va cs. (2020) khong néu cu thé lugng dich bom rira, Zanjani va
cs. (2012) bom rira 4m dao véi 5Sml cho nhém 6i chua v va 3ml cho
nhom &i va.
i. So sanh véi cac nghién ciru dya vao tiéu chuin 1am sang dé

chén doan v oi

Ghasemi va cs. (2016), thuc hién nghién ciu tai Iran nham danh gia
hiéu qua cua urea, creatinine, prolactin va beta hCG trong dich raa @m
dao dé chan doan v& i true chuyén da. Pay 1a mot nghién ciru bénh
chang véi 80 ca 6i va 80 ca 6i con. Cac thai phu trong nhom tubi thai
tir 28-40 tuan, loai trir nhitng truedng hop thai di tat, gioi han ting
truong, suy thai, nhau tién dao, xuat huyét am dao, viém am dao, thai
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ky nguy co, ting huyét ap, tién san giat va cac bién chimg khac. Oi vo
dugc xac dinh khi khdm mo vit thay dich ri ra tir ¢6 tir cung hay dich
ty do cung dd sau am dao hoic ching nghiém nitrazine va chimng
nghiém két tinh 14 duong xi dwong tinh. Nhom ching 13 nhiing thai
phu dén kham dinh ky. Sir dung Sml nudc mubi vo tring bom rtra ciing
dd sau am dao. Mot thé tich dich 3ml s& dwoc hit ra sau vai phit va
dinh lugng creatinine. Két qua (1) c6 su khac biét vé nong do
creatinine gitra hai nhdm bénh va chirng (0,86 + 0,68 mg/dl so v¢i 0,2
+0,16 mg/dl, p<0,001); (2) tudi thai trung binh cia nhém bénh la 36,5
tuan va nhém chiing 35,7 tuan; (3) ngudng cat creatinine 0,25 mg/dl
c6 d6 nhay, do chuyén biét la 74,6%, 85%. Két qua nghién ciru nay
tuong tu VGi nghién ctu cia chung t6i & nong do creatinine trong
nhom bénh va chang. Tuy nhién, nghién cau cia Ghazemi st dung
du hiéu pooling don thuan 1am tiéu chuan v& 6i s& nham 13n mot sb
truomg hop khong v 6i nhung co dich tu do trong cting d6 sau 4m dao
nhu viém 4m dao khong triéu chang, dich rira 4m dao, mot sé thai phu
c6 huyét trang sinh ly nhiéu (trong trudng hop 16 tuyén CTC rong). Vi
vay, gia trj creatinine trong nhdm bénh va nhém ching s& chong lap,
lam giam d¢ nhay va do chuyén biét khi so sanh véi nghién ciru cua
ching t6i.
ii. So sanh véi cac nghién cieu két hep 1am sang va diu 4n sinh
hoc lam tiéu chuan chan doan vé di

Kuruoglu,Y.S va cs. (2019) tién hanh nghién cau gia tri ndng do
creatinine trong dich rira 4m dao dé chan doan v 6i trude chuyén da,
tiéu chuan v 6i 1a dich 4m dao c6 phan tmg duong véi PMAG-1. Tudi
thai trong nghién ciru 1 14 - 41 tuan, trung binh 35,5 tuan & nhém v
bi va 40,1 tuan & nhom ching. Gié tri creatinine trong hai nhém khéc
biét nhau c6 ¥ nghia (nhém bénh 0,39+0,3 mg/dl, nhém ching
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0,04+0,1 mg/dl, P<0,01). Ngudng cit creatinine 0,105mg/dl cho do
chinh xac 93,6%, do nhay 94.4% va do chuyén biét 93,3%, két qua
nay tuwong duong véi nghién ctiru cua ching toi.

Nhu vay, gi4 tri chan doan v& 6i true chuyén da cua xét nghiém
creatinine trong dich rira 4m dao rat cao, hau hét cac nghién ctru c6 do
nhay, d6 chuyén va do chinh xac trén 90%. Tuy nhién, gia tri cua két
qua xét nghiém creatinine thay déi theo cac nghién cau khac nhau c6
thé do tudi thai, tiéu chuan chan doan v& 6i, ching toc, dinh dudng,
van hoa va phuong phap xét nghiém khac nhau. Vi vay, két qua cé
tinh tng dung cao khi cd cac nghién ctu véi quy trinh lay mau xét
nghiém rd rang, tudi thai dugc phan nhém phi hop, phuong phap xét
nghiém dinh lwong creatinine théng nhat.

6. KET LUAN

Nghién ctu xét nghiém ndng do creatinie trong dich rira am dao dé
chan doan v& 6i tai bénh vién Hung Vuwong tir ngay 01/5/2021 dén
15/2/2022, chiing toi da thu thap sb liéu tir 693 truong hop (231 trudng
hop v& 6i va 462 truong hop khong v i), s liéu nghién ciu chi ra:

Ngudng cét t6i wu ciia nong do creatinine trong dich rira 4m dao 1a
0,29mg/dL. Gia tri caa xét nghiém:

= Tinh chinh x&c (x&c nhan théng qua AUC): 95% (95% khoang tin

cay 94% — 97%), do nhay: 93% (95% khoang tin cay 89% - 95%),
d6 dac hiéu: 97% (95% khoang tin ciy 94% - 98%).

Céc yéu t lién quan dén tinh gia tri va ngudng cit nong do
creatinine: dd ma ¢6 tir cung va son tiéu trong thai ky.

= Khi cb tir cung dong: tinh chinh xac (xac nhan théng qua AUC),

d6 nhay, d6 dac hiéu lan luot 12 97% (95% khoang tin cay 95% -
99%), 96,5% (95% khoang tin ciy 88% - 99%), 97,1% (95%



23

khoang tin cay 94% - 99%). Ngudng cat nong do creatinine la
0,29mg/dL.

= Khi ¢ tr cung mg 1 - 2cm: tinh chinh xé&c (xac nhan thong qua
AUC), d nhay, do dac hiéu lan luot 12 94% (95% khoang tin cay
91% - 96%), 94% (95% khoang tin cay 89% - 99%), 93% (95%
khoang tin cay 88% - 97%). Ngudng cit nong do creatinine la
0,26mg/dL.

= Khi khéng c6 son tiéu trong thai ky: tinh chinh xac (xac nhan
thong qua AUC), d6 nhay, dé dic hiéu lan luot 12 93% (95%
khoang tin cay 89% - 96%), 93% (95% khoang tin cay 89% -
98%), 95% (95% khoang tin cay 93% - 97%). Ngudng cat nong
d6 creatinine 1a 0,29 mg/dL.

Khi ¢6 son tiéu trong thai ky: tinh chinh xac (xac nhan théng qua
AUC), d6 nhay, d6 dac hiéu lan luot 12 93% (95% khoang tin cay 85%
- 98%), 94% (95% khoang tin cay 70% - 99%), 93% (95% khoang tin
cay 83% - 98%). Ngudng cit ndng do creatinine 1a 0,31 mg/dL.

7. KIEN NGHI

Qua nghién ctru “Gia tri ndng d6 Creatinine dich rira 4m dao dé chan
doan V& 6i truge chuyén da” tai bénh vién Hung Vuong tir ngay
01/5/2021 dén 15/2/2022, chiing t6i dua ra cac kién nghi nhu sau:

1. Xem xét (tng dung xét nghiém creatinine trong dich rira am dao

dé chan doan v& 6i trudc chuyén da.

2. Trén lam sang, khi dién giai két qua dinh luong creatinine dé chan
doan v& 6i, phai tinh t6i yéu tb do ma ¢d tir cung va tinh trang
s6n tiéu trong thai ky.

3. Tién hanh ngoai kiém két qua nghién ctru xem xét kha ning ap
dung xét nghiém nay cho cac bénh vién khac.



DANH MUC CONG TRINH PA CONG BO CUA TAC GIA
LIEN QUAN PEN LUAN VAN

1. Thang Viet Ho, Tuan Minh Vo, My Thi Ngoc Do, Dung Ngoc Yen
Dang, Yen Ngoc Hai Le. Quantitative vaginal fluid creatinine in
prelabor rupture of membranes (PROM): factors associated with
diagnostic power. MedPharmRes.8(1):18-27.

2. Thang Viet Ho, Tuan Minh Vo, Nghiem Xuan Huynh, Chau Hai
Pham, Hien Dang Phuoc Nguyen, Hanh Thi My Vo. Vaginal fluid
creatinine in diagnosing pre-labor rupture of membranes in
Vietnam. MedPharmRes. 8(2):83-89.



