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ABSTRACT

Objective: To determine the proportion of dengue patients with warning signs who progressed to
severe dengue and to describe the characteristics of warning signs, including their predictive values.

Methods: A cross-sectional descriptive study was conducted among 400 hospitalized dengue
patients aged 16 years or older with warning signs at the Hospital for Tropical Diseases from May
2020 to October 2021. Warning signs were described according to severe progression status.
Exploratory analyses included the predictive values of individual warning signs.

Results: Severe dengue progression occurred in 8.75% of patients, with shock due to plasma
leakage being the most common severe manifestation. Most warning signs had low positive
predictive values, whereas their negative predictive values were high. The humber of warning
signs showed good discrimination for severe progression, with an AUC of 0.883 (95% CI: 0.847-
0.913). Hepatomegaly, fluid accumulation, and rising hematocrit with rapid platelet decrease were
independently associated with severe progression.

Conclusion: The proportion of severe progression among adult dengue patients with warning signs
was comparable to that reported in other studies. The number of warning signs may have potential
value in predicting severe progression. Further validation in broader populations is needed.
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TOM TAT
Muc tiéu: Xac dinh ty & ngudi bénh s&t xuat huyét Dengue cé ddu hiéu canh béo dién tién nang va
mé ta dac diém céc d&u hiéu canh béo, bao gdm gié trj tién doan
Pai twong va phuong phap nghién ciru: Nghién cliu cdt ngang md ta 400 trudng hop st xuét
huyé&t Dengue c6 dau hiéu cadnh béo tir 16 tudi trd lén diu tri ndi trd tai Bénh vién Bénh Nhiét déi tur
thang 05/2020 dén thang 10/2021. Cac ddu hiéu cadnh bdo dugc mé ta theo tinh trang chuyén nang.
Cac phan tich tham do bao gom gia tri tién doan cla tirng ddu hiéu.
K&t qua: C6 8,75% ngudi bénh dién tién dén sét xuat huyét Dengue ndng, thudng gap nhat 14 séc
do thoat huyét tuong. Phan ldn cac déu hiéu canh bao c6 gia tri tién doan duong thép, trong khi gia
tri tién doan &m & murc cao. S6 luong ddu hiéu canh bao c6 kha nang phan biét t6t d8i véi dién tién
nang véi AUC = 0,883 (KTC 95%: 0,847-0,913). Gan to, tu dich va Hct tang kém tiéu cAu gidm nhanh
lién quan doc lap vdi dién tién nang.

Kétluan: Ti & bénh nhan s&t xuat huyét Dengue ngudi lén c6 dau hiéu cadnh bao chuyén nang tuong
doéng vdi cac nghién citu khéac. S6 lwgng ddu hiéu cdnh bdo cd tiem nang gitp tién doan chuyén
nang tot. K&t qua can dugc kiém dinh thém & cac quan thé rdng hon.

Tirkhéa: st xuat huyét Dengue; s6t xuat huyét Dengue nang; diu hiéu canh béo; tir 16 tudi trg 1én;

phan tang nguy co

1. GIOI THIEU

S6t xudt huyét Dengue (SXHD) la mot van dé y té cong
cdng quan trong tai cac qudc gia lwu hanh bénh, trong
dé c6 Viét Nam. Bén canh ganh nang dich t&, sy thay
d6i phan b8 tudi mac bénh theo huéng gia tdng & nguodi
trudng thanh lam cho thuc hanh ldm sang trd nén phic
tap hon, do bénh canh SXHD & ngudi l&n cé thé bi anh
hudng bdi bénh ddng mac, dap tng mién dich th nhiém
va thdi diém nhap vién [1,2].

Trong diéu tri SXHD, nhan dién s&m ngudi bénh cé nguy
co dién tién ndng gir vai trd thiét thuc vi gilp bac sT quyét
dinh mirc do theo doi, chi dinh xét nghiém va st dung
nguodn luc diéu tri. Bo dau hiéu canh bdo (DHCB) trong cac
huéng dan clia T6 chirc Y t& Thé gidi va Bo Y t& Viét Nam
dugc xay dung nhadm hé trg nhan dién nhém ngudi bénh
can theo déi sat hon. Tuy nhién, gia tri clia tirng DHCB
riéng lé trong thuc hanh khdng hoan toan giéng nhau. Mot
s8 dau hiéu nhu dau bung hodc nén nhiéu ¢ thé xuat hién
tuong doi sém nhung khong dac hiéu, trong khi cac dau
hiéu phan anh thoéat huyét twong hoadc thay déi huyét hoc
c6 thé gan hon vdi cd ché chuyén nang[2,3].

Hudéng dan chan dodan va diéu tri SXHD clia Bo Y té Viét
Nam nam 2019 da cap nhat mot sé dinh nghia DHCB, bao
gdm s8 lan nén, tinh chat dau bung va ngudng tén thuong

*Tac gia lién hé

gan [4]. Du vay, di¥ liéu tai cac bénh vién tuyén cudi van
can dugc bd sung, dac biét & nhém ngudi bénh tir 16 tudi
tr@ lén da c6 DHCB va can nhap vién. V&i nhdom bénh nhan
nay, cau hoilam sang khong chila cé hay khong c6 DHCB,
ma con L& ti l& chuyén nang trong nhém da c6 DHCB va
d&u hiéu nao gilp phan tang nguy cag tét hon.

Nghién ctu nay dugc thuc hién nhdm xac dinh ty &
ngudi bénh SXHD cé DHCB dién tién dén SXHD nang tai
Bénh vién Bénh Nhiét d&i Thanh phd H® Chi Minh. Céc
phan tich vé tirng DHCB, s6 lugng DHCB va mo hinh hoi
quy dugc trinh bay nhu céc phan tich thdm do nhadm mé
ta thém dac diém lién quan dén dién tién ndng trong quan
thé da c6 DHCB, khéng nhdm thay thé cac nghién ctu
phat trién hodc kiém dinh mé hinh tién lugng chuyén biét.
2. PHU'ONG PHAP NGHIEN CUU
2.1. Thiét k& nghién ciru:

Nghién cttu cat ngang.

2.2. Dia diém nghién ciru:

Cac khoa Nhiém C, Nhiém D va Hoi stc tich cuc -
chéng déc ngudi lén, Bénh vién B&nh Nhiét dgi Thanh phé
H® Chi Minh.
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2.3. Thoi gian nghién ciru:

Tir thang 05/2020 dén hét thang 10/2021.
2.4. Ddi twgng nghién ciru:

Ngudi bénh tir 16 tudi trd lén duge chan doan SXHD
c6 DHCB va diéu tri ndi tra tai Bénh vién B&nh Nhiét ddi.
Ngudng tudi tir 16 trd lén dugc s dung vi theo thuc hanh
tai Viét Nam va tai BEnh vién Bénh Nhiét ddi, ngudi bénh
tlr 16 tudi dugc tiép nhan va diéu tri tai cac khoa ngudi Lon.

Tiéu chudn nhén vao: Ngudi bénh dudc chan doan
SXHD c6 DHCB theo Huéng dan cuia B Y t&€ Viét Nam
nam 2019 [4], déng thdi cé bang chiing nhiém siéu vi
Dengue khi thoa it nhat mot trong céc tiéu chuén: (a)
NS1Ag duong tinh bang test nhanh hoac ELISA; (b) MAC-
ELISA Dengue duong tinh, bao gom IgM duong tinh hodc
dong hoc IgG tang gap 4 lan; (c) PCR Dengue duong tinh.

Tiéu chuén loai trir: Ngudi bénh khéng dugc thuc hién
day du cac xét nghiém theo ddi theo quy trinh nghién ciru
hodac ty nguyén rut khdi nghién ciru.

2.5.C& mau:

C& mAu tdi thiu dugc tinh dua trén muc tiéu udce tinh
ty l& dién ti€n ndng & nhém SXHD cé DHCB, véi ty & du
ki€n 15% tir cac nghién clru trude [2]. Nghién clru thu
nhan 400 trudng hgp thda tiéu chuén.

2.6. Thu thap dir liéu:

Nghién ctru vién tryc tiép héi bénh, tham kham va ghi
nhan théng tin vao phiéu thu thap s6 liéu. D liéu vé dién
tién ldm sang, xét nghiém huyé&t hoc va sinh hda trong
thoi gian diéu tri ndi trd dugc ghi nhan tlr hd so bénh an
va phiéu nghién ciu. K&t cuc chinh (4 dién tién dén SXHD
n&ng theo phan loai ctia B6 Y té Viét Nam nam 2019 [4].

Binh nghia DHCB: Cac DHCB dugc xac dinh theo
Huéng dan chan doan, diéu tri SXHD clia Bo Y t& Viét Nam
nam 2019 [4], bao gom vat va, L dU, li bi; dau bung nhiéu
hoéc dau vung gan; nén nhiéu; gan to; xuat huyét niém
mac; tu dich; t6n thuong gan mic trung binh; va Het tang
kém tiéu cau giam nhanh.

Phan tich s6 liéu: Céc bién dinh tinh dugc trinh bay bang
tan s6 va ty l& phan tram. Céac bién dinh lugng c6 phan phdi
chuan dugc trinh bay bang trung binh va dé l&ch chuén; céac
bién khéng phan phdi chudn dugc trinh bay bang trung viva
khodng t& phéan vi. Gié tri phan biét cua tirng DHCB dugc
mo ta bang dé nhay, d6 dic hiéu, gia tri tién doan duong
va gia tri tién doan am trong nhém da c6 DHCB. Dién tich
dudi duong cong ROC (AUC), KTC 95% va p-value dugc st
dung dé mé ta kha nang phan biét. Diém cat cua sé luong
DHCB dugc trinh bay nhu két qua tham do trén bé dir liéu
nghién ctru. Hoi quy logistic don bién dugc thuc hién cho
tirng DHCB; céac bién c6 p < 0,05 trong phan tich don bién
dugc dua vao mé hinh da bién. Céc phan tich hoi quy dugc
xem la phan tich tham do yéu t6 lién quan, khéng nhdm xay
dung mo hinh du bdo hay xac dinh yéu té nguy cd nhan qua.
MUrc y nghia thong ké dugc thiét lap tai p < 0,05.

2.7.Y dire:

Nghién ctru dugc Hoi dong dao dirc trong nghién clu
y sinh hoc ctia Bénh vién Bénh Nhiét dgi chap thuén theo
s6 863/BVBND-HDDD ngay 10/06/2020.

3. KET QUA
Nghién ctu thu nhén 400 ngudi bénh SXHD c6 DHCB,
trong dé 35 trudng hop dién tién dén SXHD néng, chiém

8,75%. Sdc lién quan dén thoat huyét tuwong la biéu hién
nang thudng gap nhat, ghi nhan & 28/35 truong hgp nang
(80,0%). Pac diém dan s8 nghién clu va phan bd céc
DHCB theo tinh trang chuyén nang dugc trinh bay 6 Bang 1.

Bang 1. Pac diém dan sé nghién ctru

Méu Khéng nan
Dic diém nghién ctru (n=§65-) 8| Ning (n=35)
(N=400)
Gigin, n (%) 211(52,7) | 193(52,9) | 18(51,4)
.. . 29,0 29,0 31,0
Tudi, trung Vi (KTPV) | 95 6. 36,0) | (23,0-36,0) | (25,0-40,0)
. 22,5 22,4 23,0
BMI, trung Vi(KTPV) | 96 0.95,2) | (20,0-25,1) | (20,5-26,0)
Ting méc SXHD
Ui By, 1 (%) 61(15,3) | 55(15,1) 6(17,1)
Khéng cé bénh
dong méc,n () | 352(88.0) | 323(885) | 29(82,9)
Cé bénh déng mac,
o) 48(12,0) | 42(11,5) 6(17,1)
Tang huyét ap, n (%)| 24 (6,0) 20 (5,5) 4(11,4)
Daithdo dudng,

%) 7(1,8) 6(1,6) 1(2,9)
Bénh huyét hoc,

n (%) 3(0,8) 2(0,5) 1(2,9)

Hatthudc L4, n (%) | 92(23,0) | 82(22,5) | 10(28,6)
Udng nhiéu rugu

o, o (%) 72(18,0) | 64(17,5) 8(22,9)
Vatva, [ du, L bi,

(%) 27(6,8) 25 (6,8) 2(5,7)
Paubung, n (%) | 165(41,3) | 142(38,9) | 23(65,7)
Nén nhigu, n (%) | 119(29,8) | 99(27,1) | 20(57,1)

Gan to, n (%) 38(9,5) 24 (6,6) 14 (40,0)
Xuét huyét niém
ac. n (%) 28(7,0) 24 (6,6) 4(11,4)
Tu dich, n (%) 89(22,3) | 69(18,9) | 20(57,1)
Tén thuong gan
muc trung binh, 59 (14,8) 54 (14,8) 5(14,3)
n (%)
Hct tang kém tiéu
caugidm nhanh, | 177(44,3) | 145(39,7) | 32(91,4)
n (%)
Tidu cau (K/uL), 56,0 60,0 22,0
trungvi (KTPV) | (25,0-87,0) | (29,0-90,0) | (14,0-39,0)
; -
Het (%), ungbinh | 4582 4,7 | 40,4245 | 4502438
+PLC
AST (IU/mL), trung 113,5 105,0 230,0
vi (KTPV) (63,0-200,0) |(60,0-180,0)|(135,0-480,0)
ALT (IU/mL), trung 70,0 65,0 155,0
vi (KTPV) (36,3-133,8) |(35,0-120,0)| (75,0-320,0)

So v6i nhém khéng chuy&n nang, nhém chuyén nang

c6 ty 1& dau bung, nén nhiéu, gan to, tu dich va Hct tang
kém tiéu cau gidm nhanh cao hon. Dac biét, Het tang kém
tiéu cau gidm nhanh xuat hién & 91,4% trudng hop nang,
trong khi ty l& ndy & nhém khéng nang la 39,7%. Gan to va
tu dich cling khac biét ré gilta hai nhom, lan lugt 14 40,0%
S0 V3i 6,6% va 57,1% so vdi 18,9%.

Khi xem xét tirng DHCB riéng & (bang 2), da s6 dau
hiéu c6 gia tri tién doan duang thap do ty & chuyén nang
chung trong mau khéng cao. Gan to |4 d4u hiéu cé PPV
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cao nhét (36,8%), ti€p theo la tu dich (22,5%) va Hct téang
kém tiéu cau giam nhanh (18,1%). Ngudgc lai, NPV cua céc
d&u hiéu nhin chung cao, dac biét doi véi Het tang kém
tiéu cau gidm nhanh (98,7%).

Bang 2. Gia tri tién doan cula tirng dau hiéu canh bao

c6 lien quan véi dién tién nang. Khi dua cac bién nay vao
mo hinh da bién, gan to, Hct tdng kém tiéu cau gidm nhanh
va tu dich van con lién quan déc lap véi chuyén ndng.
Bang 4. Phén tich don bién va da bién mai lién quan
gitra cac dau hiéu canh bédo va tinh trang chuyén nang

déi véi dién tién nang oR
Dau hiéu OR
. R Po6 nhay | Do dac hiéu | PPV | NPV 4nh b.' hé KTC 95% |p-value| hiéu | KTC 95% |p-value
Dau hiéu canh bao v v e TR canhbao | tho chinh
(%) (%) (%) | (%)
Vatva, L du, li bi 5,7 93,2 7,4 | 91,2 vat vé bliu % | 82| 0.10-364 | 0798 | - . .
Pau bung 65,7 61,1 13,9 | 94,9
Non nhidu 57.1 72.9 16.8 | 94,7 Paubung | 3,01 1,45-6,24 | <0,01 | 2,02 |0,85-4,82| 0,114
Ganto 40.0 93.4 36,8 94,2 Noén nhiéu 3,58 1,77-7,27 <0,01 1,81 0,76-4,30 0,179
Xuéat huyét niém mac 11,4 93,4 14,3 | 91,7 Ganto 9,47 |4,29-20,93 | <0,01 | 6,16 |2,48-15,30| <0,01
_ Tu dich 57,1 81,1 22,5 | 95,2 )r(l?s:nh;é? 183 | 0,60-5,62 | 0,289 i i i
Ton thuong gan muc 14.3 85,2 85 | 91,2 :
trung binh Tén thuong
Hct téng kem tlé’u C‘éu gan mFI’C 0,96 | 0,36-2,58 0,935 - - -
giam nhanh 91,4 60,3 18,1 | 98,7 trung binh
A+, 2y e& < LR Hcttang
APha'nA tl(ih ROAC CDO thaY s0 luong I?,HC? co k’ha nang kém tiéu cau |16,18|4,87-53,83 | <0,01 | 9,59 2,78 <0,01
phan biét t8t nhat déi véi két cuc chuyén néng, véi AUC = giam nhanh 33,67
0/ _ = . R < o N
0,883 (KTCA95 /0; 0,847-0,913). O dJen:n ca.tAtham dotur 3 Tudich 572 |2.7911.7a| <0.01 | 3.67 | 1,66-9.01| <0,01
DHCB tr& lén, d6 nhay dat 77,1%, d6 dac hiéu 85,5%, PPV
33,8% va NPV 97,5%. Trong cadc DHCB riéng &, Hct ting 4. BAN LUAN

kém tiéu cau gidm nhanh c6 AUC cao nhét, ti€p theo la tu
dich va gan to.
Bang 3. Gi4 tri AUC clia cac yéu td tién doan chuyén nang

Yéu té AUC | KTC95% |p-value
S6 lugng DHCB 0,883 0,847-0,913 | <0,01
Hct tang kem tiéu cau giam 0,759 | 0,705-0,812 | <0,01
nhanh
Tu dich 0,691 | 0,606-0,777 | <0,01
Ganto 0,667 | 0,584-0,750 | <0,01
NOn nhiéu 0,650 | 0,564-0,736 | <0,01
Dau bung 0,634 | 0,550-0,718 | <0,01
Xu8t huyét niem mac 0,524 | 0,469-0,579 | 0,387
Tén thuong gan mic trung binh | 0,497 | 0,436-0,559 | 0,935
Vatva, L du, i bi 0,494 | 0,453-0,535 | 0,787
g
E S6 lwgng DHCB

AUC=0,883
P<0,001

LU = S T S S SR |
0 20 40 60 80 100

100-Specificity

Hinh 1. Puéng ROC thé hién kha nang phan biét chuyén
nang ctia yéu t6 sé lugng DHCB

Trong phan tich hdi quy logistic don bién, dau bung, nén

nhiéu, gan to, Hct ting kém ti€éu cau giam nhanh va tu dich

148

Nghién ctu ghi nhan ty & dién tién dén SXHD nang la
8,75% trong nhém ngudi bénh tir 16 tudi trg lén c6 DHCB
can diéu tri ndi trd. Ty & nay ndm trong khoang dugc bao
cdo & mot s6 nghién clru trudc, thdp hanty L& 11,4% trong
dot dich nam 2017 tai Viét Nam [5] nhung cao hon ty &
4,9% dugc ghi nhan trong moét nghién clru tai Malaysia [6].
Su khéac biét giira cac nghién citu cé thé lién quan dén
quan thé chon mAau, tuyén diéu tri, th&i diém nhap vién
va cach dinh nghia két cuc nang. Vi nghién cltu hién tai
chi bao gom ngudi bénh da c6 DHCB va diéu tri ndi tra tai
bénh vién tuyén cudi, ty & nay khdong nén dugc suy rong
truc ti€p cho toan bé ngudi bénh SXHD trong cong dong.

Mot diém dang chd y la cac DHCB riéng & c6 PPV
thap, trong khi NPV nhin chung cao. K&t qua nay phu hop
véi b8i canh ty l& chuyén nidng trong mau la 8,75%; khi
bién cd nang khong thuong gap, PPV clia mét dau hiéu
don & thuong bi gidi han, ngay ca khi d4u hiéu dé cé lién
quan dén két cuc. Diéu nay cling goi y rdng viéc ra quyét
dinh ldm sang khoéng nén dwa vao moét DHCB don dbc.
Thay vao dé, can xem xét dong thdi s8 lugng DHCB, biéu
hién lam sang, ddong hoc Hct-tiéu cau va bdi canh nhap
vién cla tirng ngudi bénh.

S0 lvgng DHCB c6 AUC cao nhat trong nghién clu, va
diém cat tir 3 DHCB tr& lén cho dé nhay 77,1% cung do
dac hiéu 85,5%. K&t qua nay Ung hd céach ti€p can phan
tang nguy co dua trén su tich LGy DHCB hon la danh gia
tirng dau hiéu mot cach tach biét. Tuy nhién, cdn nhan
manh réng day la phan tich trong nhém ngudi bénh da cé
DHCB, do dé gi tri ctia diém cat nay chl yéu nam & viéc
hé trg nhan dién ngudi bénh can theo dbi sat hon trong
nhém nguy cag, khong phai la cong cu sang loc ban dau
cho toan bd ngudi bénh SXHD. Piém cét nay dugc xac
dinh trén cling bo di liéu nghién clru nén can dugc xem la
k&t qua thdm do va can xac nhan & mau déc lap.

Trong mo hinh da bién, gan to, tu dich va Hct tdng kém
tiéu cau gidm nhanh van lién quan doc lap vdi dién tién
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nang. K&t qua nay nhat quan véi phan tich ROC, trong dé ba
d&u hiéu nay cling ndm trong nhém c6 AUC cao nhat. Vé
mat lam sang, tu dich va Het tang kém tiéu cau gidm nhanh
phan anh tinh trang thoat huyét tuong va c6 dac mau, vén
gan vdi ca ché bénh sinh clia sdc trong SXHD. Gan to c6 thé
phan anh mirc dé dnh hudng co quan hodc tinh trang bénh
toan than nang hon, nhung céch dién giai can than trong vi
s0 trudng hgp gan to trong nghién ctru khéng Lén.

Dau bungva nén nhiéu cé lién quan trong phén tich don
bién nhung khéng con y nghia théng ké trong moé hinh da
bi&n. Hai dau hiéu nay van cé gia tri canh bao trong thuc
hanh vi dé nhan dién va c6 thé xuat hién sém, nhung chuing
cling cé tinh khéng dac hiéu cao. Khi dugc hiéu chinh dong
thdi véi cac dau hiéu gan hon vdi thoat huyét tuong va bién
dong huyét hoc, phan théng tin doc lap clia dau bung va
nén nhiéu giam di. K&t qua nay tuong thich véi cac nghién
cltu trudc cho théy gia tri cia cdc DHCB theo WHO 2009
c6 thé thay ddi tly dan s6 va bdi canh lam sang [2,6].

Nghién ctu c6 mét s6 han ché. Thit nhat, thiét k& cat
ngang mo ta tai mot trung tdm lam han ché kha nang suy
rong cho céc co sd khac. Thit hai, quan thé nghién cttu chi
bao gdbm ngudi bénh da cé DHCB va diéu tri ndi trd, nén
khoéng danh giad dugc kha nang sang loc cia DHCB trong
toan bd phé bénh SXHD. Thi* ba, mét s6 théng tin vé thdi
diém xuét hién triéu chirng dugc thu thap qua hoi bénh,
¢6 thé chiu &nh hudng cla sai léch nhd lai. Thi tu, sé ca
chuyén nang a 35 trudng hop, vi vdy mé hinh da bién can
dudc dién giai than trong va nén dugc kiém dinh thém & bo
di liéu doc lap. Thir nam, viéc ghi nhan xét nghiém theo
cac moc dinh ky c6é thé chua phan dnh day du céc bién
doéng nhanh trong giai doan nguy hiém. Cudi cung, nghién
cltu chua phan tich tuyp huyét thanh DENV, yéu t8 c6 thé
anh hudng dén biéu hién ld&m sang va nguy cd chuyén nang.

Céc nghién clu ti€p theo nén md rong theo hudng da
trung tdm, bao gom ca ngudi bénh khéng c6 DHCB va cé
d@ liéu theo doi dong hoc theo ngay bénh. Nhirng nghién
clfu nay sé giup danh gia tét hon gia tri ciia bd DHCB trong
phan tang nguy co, dong thoi kiém dinh cac diém cat dua
trén s6 lwgng DHCB trong cac quan thé khac nhau.

5. KET LUAN

Trong nhém ngudi bénh SXHD tir 16 tudi trélén cd DHCB
diéu tri noi tru tai Bénh vién Bénh Nhiét dgi Thanh phd H6
Chi Minh, ty & dién tién d&n SXHD nang la 8,75%. Sy xuat
hién tir 3 DHCB tr& l&n ¢ gia tri ggi y kha nang chuyén nang
trong nhém nghién ctru. Trong cac DHCB riéng (&, gan to,
tu dich va Hct tdng k&m tiéu cau gidm nhanh 4 cac yéu té
lien quan doc lap véi dién tién ndng trong mé hinh da bién.
K&t qua clia nghién clitu mang tinh hé trg viéc can nhac sé
lwgng va dac diém DHCB khi phan tang nguy ca'trong nhém
ngudi bénh da c6 DHCB, nhung can thém nghién cliu quy
mo L&n va da trung tm dé xac nhan.
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