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ABSTRACT

The urinary tract is composed mainly of the kidney and bladder. For the diagnosis of acute
and chronic diseases of the kidney, besides the frequently used biochemical analyses
such as BUN, creatinine, proteinuria, and glomerular filtration rate, many studies
presented new markers such as cystatin C, BTP, proteomic tests, etc., having high
value. For the diagnosis of cancer of the kidney and bladder, there are determinations of
telomerase, HA-HAase, cytokeratin, metalloproteinase, etc..., having high sensitivity and
specificity.
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TOM TAT
Puang tiét niéu chi yéu gobm than va bang quang. D& phat hién céc ton thuong cép tinh
cling nhu cac bénh thadn man tinh, bén canh cac xét nghiém va tham do chiic nang than
théng dung nhu BUN, creatinin, dé loc clia céu than, protein niéu, da xuat hién nhiéu
nghién ctu dua ra nhirng xét nghiém mdi nhu cystatin C, protein- vét beta (BTP), cac xét

nghiém proteomic,....

co gia tri. Cac xét nghiém telomerase, HA-HAase, cytokeratin,

metalloproteinase,... nhay va dac hiéu trong chan doan ung thu than, bang quang.

Tt khéa: Bénh tiét niéu, ung thu, GFR, Proteomic.

1. DAT VAN DE

Trong nhirtng nam 2016-2025, trén thé gidi, da co
nhiéu cong trinh nghién cu va ap dung trong lam
sang nhiéu xét nghiém hda sinh mdi gitip cho viéc
ch&n doan sém, chan dodn, theo d&i diéu tri nhiéu
bénh cép tinh va man tinh clia dudng tiét niéu, cha
yéu la than va bang quang dugc hiéu qua. Céac xét
nghiém nay con chua phd bién méy & nudc ta. Do
do, bai tdng quan nay gép phan cung cap théng tin
mGi vé cac xét nghiém hda sinh cac bénh duong tiét
niéu.

2. CAC XET NGHIEM VE THAN THONG DUNG

Cho téinay, cac xét nghiém chilic nang than co gia tri
nhat hién dung la: dinh lwgng creatinin huyét thanh,
do loc cla cau than, protein niéu. D6 loc clia cau
than (GFR: Glomerular Filtration Rate) la thé tich
dich dugc loc qua cau than trong mot phat. Khi
tinh toan, né dugc tinh theo tudi, gidi, chiéu cao,
can nang, dién tich co thé chuén 1,73m?2 Thi du:
doé loc creatinin & nam gidi binh thuong la: 97ml/
phut/1,73m?2. GFR (& chi s6 t8t nhat dé danh gia
chire nang than. Nam 2004, H6i Bénh ly than Quéc
gia Hoa Ky da xép loai cac bénh than man tinh theo
GFR tinh vGi creatinin (bang 1).
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Bang 1. Xép loai bénh thdn man tinh

Giai doan GFR (mU/phat/1,73m?)
[ =290
Il 60-89
I 30-59
v 15-29
Vv <15

Ngudi cao tudi thudng chirc ndng than suy giam,
nhat (& do loc cau than. Chup X quang cé dung
thuéc can quangiod can chu y vi cac thudc nay thai
qua than.Mot so loai thudc khac cling chl yéu thai
qua than. Do dd, trudc va sau khi chup X quang véi
thuéc cdm quang iod, hoac dung lau dai cac thudc
néi trén,nhat (& ngudi cao tudi, can phai kiém tra do
loc cau than.

Xét nghiém chic nang than cé dién nhat la xét
nghiém BUN (Blood Urea Nitrogen, nito-uré cua
mau). Nhung réi ngudi ta thdy BUN khong hoan toan
phan anh chirc ndng than. Trong nhiéu trudong hap,
dd loc cau than van binh thudng, nhung BUN lai
tang nhu: an ché& do nhiéu protein, tang di héa, s
dung corticoid, chady mautiéu hda. Do d6, trong may
chuc ndm gan day, ngudi ta da st dung xét nghiém
creatinin huyét thanh thay cho BUN dé danh gia
chirc nang than, dé tinh dé loc clia cau than. Dua
trén dinh lugng creatinin huyét thanh, ndm 2007
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Mehta va cong su da dé nghi xép loai cac tén thuong
cép tinh ctia than theo 3 giai doan:

1. Giai doan 1: tang creatinin huyét gap 1,5-2 lan so
V@i binh thudng.

2. Giai doan 2: tang creatinin huyét gép 2-3 l4n so
v6i binh thudng.

3. Giai doan 3: tdng creatinin huyét gap trén 3 lan
so vdi binh thudng (hodc creatinin huyét =354
micromol/l).

Creatinin dugc danh gié la nhay va chinh xac hon
BUN trong viéc danh gid chirc nang than. N6 duoc
tao thanh tir creatin cGia cd v&i mot ty & kha hang
dinh, dugc cau than loc va khong tai hap thu bdi
ong than. Nhung xét nghiém nay cling cé mot so
han ché. Su san xuat creatinin c6 khac nhau theo
c4 nhan. Khitinh do loc clia cau than (GFR) dua trén
creatinin, c6 khi GFR gidam nhe ma creatinin huyét
van binh thuong, khéng tang.

Pinh luvgng protein niéu hoac albumin niéu la xét
nghiém cd ban dé chan doan bénh than. Trudc day,
dé danh gia chinh xac lugng protein (hoac albumin)
bai xuat, ngudi ta thudng 18y nudc tiéu 24h. Nhung
dé tién oi hon, hién nay thudng tinh ty & protein
niéu trén creatinin trong mau nudc tiéu lay bat ky,
t&t nhat la nudc tiéu budi sang sém khi mdi ngu day.

Céc xét nghiém vé do thanh thai moét s6 chéat cua
than cling dugc st dung dé danh gia chic nang
than. Cac chat do ¢ thé la: Inulin (tiéu chudn vang),
51Cr-EDTA, 125l-iothalamate,... Tuy nhién, cac xét
nghiém nay it dugc st dung trong thuc té vi tién
hanh phtrc tap.

Bang 2 néu céac xét nghiém théng dung vé than trong
ldm sang hién nay.

Bang 2. Cac xét nghiém than théng dung

Xét nghiém Y nghia

BUN (mau) Panh gia chic nang than

Beta 2 -
Microglobulin
(mau, nudc tiéu)

Panh giad chic nang than
Danh gia sy gidm tai hap
thu & 8ng lugn gan trong ton
thuong than cap

Creatinin (méu,
nudc tiéu)

Panh gia chirc nang than
Panh gia do loc clia cau thén
(GFR)
béanh gia d6é thanh thai mot
chéat ctia than

Microalbumin Phat hién sém bién chirng

(MAU) (nuéc tidu) | than & bénh nhan dai thao
duong
Protein Xét nghiém chinh vé bénh

(nudc tiéu) than

3. CAC XET NGHIEM MOl VE THAN

Trong nhiéu ndm qua, da c6 nhirng céng trinh nghién
clu nham tim cac bién phap chan doan bénh than
sdm haon, chinh xac hon, tién lgi hon. Da cd nhiéu xét
nghiém mdi dugc dua ra. Thi du: dinh lugng cystatin
C trong mau, xét nghiém protein-vét beta dugc coila
gia tri hon creatinin. C4c xét nghiém: phan tir-1 t8n
thuong than (kidney injury molecule-1), neutrophil
gelatinase-associated lipocalin, interleukin-18 cé
thé chdn doan sém tén thuong than cép tinh. Tuy
nhién, nhiéu xét nghiém mdi con can nghién culru
sau hon, dai hon trong ldm sang dé co thé s dung
réng rai.

3.1. Cystatin C

Pay la mot xét nghiém cd gia tri hon creatinin trong
viéc danh gid chidc nang loc clia cau than (GFR).
Cystatin dugc loc & cau than, tai hdp thu hoan toan
& 6ng than. Nong dé cystatin C binh thudng trong
mau la 0.53-0.95mg/l. Néng dd binh thudng trong
nudc tiéu la 0.03-0.18mg/l. Pugdc coi & mot xét
nghiém c6 thé chan doan sédm rdi loan chitc nang
than, tét hon creatinin. Filler va céng sy néu lén:
khoéng nhu creatinin, cystatin khéong bi anh hudng
bdi khéi lugng co, tudi tac va gidi tinh,Herget-
Rosenthal S va cong su ,Nejat M va coéng su déu
cho réng cystatin C trong mau gia tri hon creatinin
trongviéc danh gia GFR, chan doan s6m hon cac tén
thuong than cap. Mdi day, Lién doan Héa sinh va xét
nghiém [dm sang qudc té IFCC da dua ra mot bang
chuén hoa ky thuat nay, giup cho viéc st dung rdng
rai trén thé gidi.

3.2. BTP (B-trace protein, protein-vét beta)

Clng co6 gia tri hon creatinin trong viéc danh gia
GFR. BTP ciing dugc cau than loc, dugc tai hap thu
& 6ng luon gan: Vynckier LL va cong su cho rang:
xét nghiém BTP trong nudc tiéu c6 gia tri trong chén
doan sdm bénh cuia 6ng than.Spanaus KS va cong
s danh gia cao vai tro ctia BTP mau vdi chirc nang
loc clia cau than, va cho rang né c6 thé tién lugng
dugc rdi loan chirc nang than.

3.3. Cac xét nghiém mdéi phat hién sém tén thuong
than

Panh gia chirc nang loc clia cau than (GFR) chua da
dé phat hién s6m céc tén thuong than. Do dé, trong
nhirng ndm cudithé& ky 20, dau thé ky 21, da c6é nhiéu
cong trinh nghién ctu dua ra cac xét nghiém mdi dé
c6 thé phat hién sém tén thuong than (Siew va cong
sy, Fassett va cong su' ). Cac xét nghiém nay van
dang dugc nghién cliru thém trong ldm sang trudc
khi dugc str dung rong rai. Bé la:

a) N-acetyl-B-(D)-glucosaminidase trong nudc tiéu.
N6 tang bai tiét ra nudc ti€u khi tén thuong than céap
tinh.

b) Kidney injury molecule-1 (phan tir-1 tén thuong
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than) trong nudc tiéu. C6 gia tri chan doan sdm tén
thuong than cép, danh gia tién trién clia bénh than
man tinh.

c) Neutrophil gelatinase-associated lipocalin trong
mau va nudc tiéu. Clng c6 gia tri nhu phan tir-1 tdn
thuong than.

d) Interleukin-18 trong nudc tiéu, phat hién sém hon
tén thuong than cép tinh.

3.4. Cac xét nghiém proteomic

Nudc tiéu chira tdi 1500 protein khac nhau (Adachi
Jva cong su ). Banh gia bénh than théng qua dinh
luvong protein (hodc albumin) trong nudc tiéu chi
& co ban. D& c6 thé hiéu sdu muirc dd bénh ly, nhat
& nhitng bénh phurc tap, va theo doi diéu tri bénh
than, trong nhirng ndm gan day, nhiéu tac gia da s
dung k¥ thuat khéi phé (MS, Mass spectrometry) dé
nghién clu tim ra cac xét nghiém proteomic nham
muc dich nay. Cac xét nghiém proteomic td ra cé
nhiéu hira hen trong chan doan sém, chan doan va
theo déi diéu tri b&nh than, nhung van chua ap dung
rong rai trén [d&m sang, vi con can thir thach nhiéu
hon, va ky thuat tién hanh phuc tap. Don c* mot sé
xét nghiém sau:

a) Kininogen trong mau va nuéc tiéu

b6 la 1 protein 120 KDa. Kininogen va céc peptid cla
né cothé chandoancacbénhthandolgA (Kaneshiro
va cong su). Freue GV va cbng sy bao cao la
Kininogen trong mau c6 thé phat hién sdm hién
tugng thai ghép than.

b) Collagen-1

D6 la moét protein clia matrix ngoai bao. Rossing Kva
cong sy cho rang; dé la moét xét nghiém gia tri trong
chan doan bénh than do dai thdo dudng. Ling XB va
céng sy nhdn manh vai trdo chan doan sém thai ghép
than clia xét nghiém collagen-1 trong nudc tiéu, dé
nhay va dac hiéu cao.

3.5. C4c xét nghiém trong nudc tiéu

a) Clusterin. Dieterle Fvacong sy bao cao: Clusterin
(& xét nghiém clia ton thuong 6ng than, c6 gia tri dé
chan doan phan biét cac trudng hgp protein-niéu do
ong than véi bénh cau than.

b) Kim-1. Bay la 1 glycoprotein clla mang, cé gia tri
chan doén tén thuong than cép tinh. Vaidya VS va
cong sy néu lén: Kim-1 déng vai tro quan trong trong
chan doéan tén thuong 8ng lugn gan.

c) CD44: M6t glycoprotein rat gia tri dé chan doan
s&m thai ghép than cép tinh.Sigdel TK va cong sy
néu bat vai trd chan doan phan biét ciia CD44 khi
thai ghép than cép véi cac bénh ly khac clia ghép
than.
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3.6. Cac khang thé trong mau

a) Khang thé khang SOD 2 (manganese-superoxide
dismutase 2): Khang thé typ IgG4 khang lai SOD 2
trong mau va tiéu cau than cia bénh nhéan bj bénh
mang than khéng rd nguyén nhan. Prunotto M va
cong su (2010) da bao céo xét nghiém nay co gia tri
chan doan phan biét bénh ty mién ndi trén véi cac
bénh khéac cua cau than.

b) Khang thé khang PLA2R (phospholipase
A2receptor): Clng la 1 khang thé typ 1gG4. Hofstra
JMva cong sy (2011) néu lén: xét nghiém nay c6 thé
chén doan phan biét bénh tu mién clia mang than
khéng ré nguyén nhan véi cac thé thir phat ciia bénh
va cac bénh cau than khac. Nong do clia khang thé
nay tuong quan véi mic dd nang clia bénh, nén cé
thé dung dé theo doi diéu tri bénh.

Bang 3. Cac xét nghiém mdi vé than

Xét nghiém Y nghia
banh gia GFRj, gia tri hon
BTP trong mau creatinin. Chan doan sém

bénh cuia 6ng than, réi loan
chirc nang than

Danh gia GFR, tét hon
creatinin. Chan doan sém

Cystatin trong mau

va nudc tiéu r6i loan chirc nang than,
ton thuong than cap.
Neutrophil
gelatinase-

Chan doan sém tén

associated lipocalin thuong than cp tinh

trong mau va nudc
tiéu

Phan tlr-1 tén
thuong than (Kidney
injury molecule-1)
trong nudc tiéu

N-acetyl-B-(D)-
glucosaminidase
niéu

Chan doan sém tén
thuang than cép tinh

Chéan doan sém ton
thuong than cap tinh

Chan doan sém tén

Interleukin-18 niéu thuong than cAp tinh

Chan doén phéan biét bénh

Clusterin nigu ong than véi bénh cau than

Chan doan t6n thuong éng

Kim-1 niéu lugn gan

Chan doan sém thai ghép

CD44 nicu than cép tinh
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Xét nghiém Y nghia

Chan doan bénh than do

Kininogen trong IgA.
mau va nudc tiéu Phat hién sém thai ghép
than

Chan doan bénh than do

Collagen-1 ni¢u déi thao duding

Khang thé khang Chan doan bénh mang

SOD 2 trong mau than ty mién
Khang thé khang Chan doan bénh mang
PLA2R trong mau than tuy mién

4. CAC XET NGHIEM UNG THU DPUONG TIET NIEU
4.1. Telomerase

Telomere gdm nhiéu chudi ADN l&p lai,khu trd & dau
tan clia nhiém sac thé.Mbi lan phan chia té bao thi
telomere lai ngan di cho dén khi té bao chéttrong co
ché tu tl&r theo chuong trinh clia t€ bao (apoptosis).
T€ bao théan (t€ bao soma) co telomere dai, con té
bao ung thu cé telomere ngan nhung té bao u dugc
sao chép lién tuc nhd enzym telomerase. Enzym
nay bi kim ham & t€ bao binh thudong nén telomere
ngan dan di khi t& bao phan chia cho dén khi chét.
Telomerase dugc hoat hda & t€ bao u trong phan
l&n céc loai ung thu dé té bao ung thu phan chia
lién tuc, phat trién va xam nhap vao ciac mé. Do dé,
telomerase la 1 chi d4u ung thu quan trong. Trong
ung thuthan, telomerase tang hoat do trong 74% s6
mo ung thu, va tang téi 97% trong cac mo ung thu
bang quang. Enzym nay khong thady ¢ mé lanh. Theo
Kavaler va cong su, chan doan ung thu dudng tiét
niéu bang xét nghiém telomerase trong nudc tiéu
hoac dich rira ctia bang quang cé gia tri cao. Yoshida
va cong su cho (& : su hoat héa telomerase dién ra
rat sém trong ung thu bang quang, nén cé thé chéan
doan bénh sém.

4.2. Xét nghiém proteomic

Sarkissian va cong sy da bao céo : Pro-NMP-7 chan
doan ung thu than rat gia tri, do nhay 93%, dac hiéu
75%.

4.3. Cac chi dau ung thu bang quang

Sau day la do nhay, do dac hiéu lan lugt theo thir ty
clia cac chi diu ung thu bang quang mdi céng bo :

- BTA-TRAK: 71% ; 62%.
- BTA-stat
-NMP 22

: 68% ; 66%.
1 64% ;71%.

- Telomerase :

- HA-HAase :

74% ; 89%.
91% ; 86%.

- Cytokeratin : 76% ; 84%.

- Metalloproteinase : 60% ; 86%.
-Pot bién 53 :32% ; 100%.
- VUC (Voided urine cytology) : 50% ; 97%.

BTA-stat la xét nghiém dinh tinh, phat hién BTA
(Bladder Tumor Antigen, khang nguyén ung thu bang
quang) trong nudc tiéu, thudng lam & noi can cham
soc (POCT, point of care testing).

BTA-TRAK & 1 xét nghiém mién dich-enzym. dinh
lwong protein hCFHrp trong ung thu bang quang, &
nudc tidu.

NMP 22 (Nuclear Matrix Protein 22) la 1 protein trong
nhan tat ca céac loai té€ bao, tang cao trong nudc tiéu
bénh nhan ung thu bang quang, c6 thé phat hién
sédm ung thu.

Telomerase la 1 enzym binh thudng bi kim ham & té
bao, nhung dugc hoat héa trong té bao nhiéu loai
ung thu, trong do c6 ung thu bang quang.Hoat do
enzym nay tang trong 97% mo ung thu bang quang.
Ngudi ta thay telomerase dugc hoat hoa rat sém
trong ung thu nay, cé thé dung dé chan doan sém.

HA-HAase (Hyaluronic acid-Hyaluronidase).
Hyaluronidase la enzymtac déng dén HA (hyaluronic
acid). Acid nay tang cao gap 3 dén 5 [an trong dich
chiét cia mé ung thu bang quang so vdi dich chiét
clia mo binh thudng, Enzym nay tang trong nudc
ti€éu bénh nhan ung thu, nhat la & giai doan G2, G3.
C6 thé xét nghiém enzym nay dé xac dinh giai doan
ung thu.

Cytokeratin (CK) la 1 protein cuia té bao biéu md, duy
tri hinh dang va chirc nang clia té bao. C6 nhiéu loai
cytokeratin, trong d6 CK7 va CK20 c6 gia tri chan
doan va danh gia giai doan ung thu bang quang.
CK20 con phat hién di can dén hach bach huyét.

Metalloproteinase la 1 enzym protease, quan trong
trong viéc phan huy protein, hoat dong xuc tac lién
quan dén kim loai, hau hét can kém, mét sé con can
cobalt. Cac matrix metalloproteinase (MMP) co gia
tri chdn doan, danh gia su phat trién,di can cta u
bang quang.

POt bién p53.: Protein p53 diéu hoa chu trinh sinh
trudng cla té bao. Khi ADN bj tén thuong, can sira
chirathip53ralénhcho 1 proteinla phosphoprotein
clia nhan té bao nglrng chu trinh lai, chd cho ADN
dugc silra xong thi mdi tiép tuc sinh trudng. Tuy loai
té€ bao ton thuong, néng dé p53 hoang da tang lén
trong t€ bao. Khi co dot bié€n p53 thica ché kiém soat
nay bi mat va gay ra mét s6 loai ung thu trong dé co
u bang quang.
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VUC (voided urine cytology) la 1 xét nghiém khong
xam nhap, dé thuc hién. Dung kinh hién vi dé phat
hién céac té€ bao ung thu trong nudc ti€u bénh nhan
nghi ung thu bang quang.

Céac xét nghiém nhay va dac hiéu nhat la:
Telomerase, HA-HAase, Cytokeratin,
Metalloproteinase. K&t hgp nhiéu loai xét nghiém thi
cangtang gia tri.

4.4. Sinh thiét long (Liquid biopsy).

Sinh thiét ldng dang phat trién, nhiéu hia hen. 6
la xét nghiém khéng xam nhap, xac dinh trong mau
céc CTCs (t€ bao u luu thong), cfDNA (cf: cell free,
céac manh ADN khai u khéng té bao ty do luu thong),
cfRNA khong t& bao ty do luu théng,....nham sang
loc, theo ddi, danh gia hiéu qua diéu tri. Chan doan
quyét dinh dua vao sinh thiét mé ung thu.

5. KET LUAN

Trong nhirng ndm gan day, bén canh cac xét nghiém
hoa sinh théng dung vé bénh duong tiét niéu, da
c6 nhiéu xét nghiém mdi gitip hiéu qua chan doan
sédm, chan doan, theo déi diéu tri cadc bénh than,
bang quang nhu cystatin C, BTP....dac biét la cac xét
nghiém ung thu rat nhdy va dac hiéu nhu
telomerase, HA-HAase.
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