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ABSTRACT

Objective: To evaluate the value of the TRC Ready MTB test in the diagnosis of pulmonary
tuberculosis in patients with two negative acid-fast bacilli (AFB) sputum smears.

Participants and Methods: A retrospective cross-sectional descriptive study was conducted on
243 patients diagnosed with smear-negative pulmonary tuberculosis (two negative AFB sputum
samples) at the National Lung Hospital.

Results: For sputum specimens, the sensitivity, specificity, positive predictive value (PPV),
and negative predictive value (NPV) of the TRC Ready test were 76.3%, 90.4%, 90%, and 77%,
respectively. For bronchial fluid specimens, the sensitivity, specificity, PPV, and NPV were 79.5%,
93.3%, 92.5%, and 81.4%, respectively. The positive rate of the TRC Ready test was significantly
higher in patients presenting with hemoptysis, infiltrative lesions on chest X-ray, and consolidation
or cavitation on computed tomography (CT) scans.

Conclusion: The TRC Ready MTB test is a novel molecular biological assay demonstrating high
sensitivity and specificity in the diagnosis of pulmonary tuberculosis. The test is particularly
valuable in cases presenting with hemoptysis, consolidation, and cavitation on CT scans.
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TOM TAT
Muc tiéu: Danh gia gia tri clia xét nghiém TRC ready MTB trong chin doan Lao phdi c6 02 mau dom
soi AFB am tinh.

DPa&i tugng va phuong phap nghién ciru: Nghién ciru mé ta cat ngang, hoi cltu dugc tién hanh trén 243
bénh nhan dugc chan dodn Lao phéi cé 02 mau dom soi AFB 4m tinh tai B&nh vién Phéi Trung uong.

Két qua: K&t qua thu dugc ddi véi bénh pham dom dd nhay cta TRC ready MTB 14 76,3% (95% Cl:
64,03 - 85,31%), do dac hiéu la 90,4% (95% Cl: 79,39 — 95,82%), gia tri du’ bdo duong tinh 14 90%
(95% CI: 78,64 — 95,65%), va gia tri du bao am tinh la 77% (95% Cl: 65,09 — 85,81%). Trén bénh
pham dich rira ph& quan dé nhay ctia TRC ready MTB & 79,5% (95% CI: 69,25 — 86,96%), d6 dac
hiéu la 93,3% (95% Cl: 85,32 — 97,12%), gia tri du bdo duong tinh 92,5% (95% Cl: 83,69 — 96,77%),
va gia tri du bao am tinh (a 81,4% (95% CI: 71,89 — 88,21%). Ty lé TRC ready duong tinh cao hon
trong nhém bé&nh nhan ho ra mau, c6 tén thuong thdm nhiém trén Xquang, c6 tdén thuong déng déc,
tao hangtrén CLVT.

K&t luan: Xét nghiém TRC ready la mot xét nghiém sinh hoc phan t&r mdi, c6 dé nhay, dé déc hiéu
cao trong chan doan lao phaéi, xét nghiém co y nghia nhat a trong céc trudng hgp cé ho ra mau, cé

tén thuong dong dac tao hang trén CLVT.

Tir khéa: TRC ready MTB, xét nghiém sinh hoc phan tl, lao phdi.

1. DAT VAN DE

Theo WHO udc tinh c6 khoang 10 triéu ngudi méi méc
bénh lao, trong dé chi c6 gan 7 triéu ngudi dudc chén
doan trong nam 2018, dong thdi bénh lao la mot trong
muoi nguyén nhan gay tlr vong hang dau trén toan thé
gidiva Viét Nam dung th& 11 trong 30 nudc cé ganh nang
bénh lao cao trén thé gidi [1]. Trong bénh lao, lao phdi (&
thé lao thudng gap nhat, chiém 81% trudng hap mac lao
& Viét Nam [2]. Trong s8 bénh nhan lao phéi c6é 23% la
lao phdi AFB (-). Ch&n doan lao phéi trong trudng hop xét
nghiém dom soi tryc ti€p dm tinh la mét thach thirc vé ca
thai gian chan doan va dé chinh xac do khé tim dudc bang
chirng truc ti€p clia vi khuén lao.

TRC ready MTB (Transcription-reverse transcription
concerted reaction) la mot xét nghiém mdi, nham khuéch
daiva phat hién trinh ty dich dua trén su két hgp clia phan
(rng phién ma ngugc va phién ma [3]. Ky thuat TRC khuéch
daiva phat hién ARN dich trong cung mét budc thong qua
su k&t hgp phan ting khuéch dai dang nhiét 43 do C ARN
va dau do phat huynh quang hoat dong theo hinh thirc cai
xen (Intercalation activating fluorescence- INAF). Thong
qua dinh lugng mat dé huynh quang phat ra tir hdn hgp
phan (ng véi cam bién da mau chuyén dung cho phép
xac dinh sy khuéch dai RNA dac hiéu trong thdi gian thuc.
Phan tng khuéch dai va phat hién dién ra déong thoi trong
30 phat. TRC ready MTB khuéch dai va phéat hién ARN 16S
nham phat hién MTB tr bénh pham [dm sang. TRC ready

*Tac gia lién hé

phat hién lam dugc trén nhiéu bénh phdm ca bénh pham
dudng hé hap va ngoai dudng hd hap. Nghién ciu dugc
tién hanh véi 2 muc tiéu: M6 ta dac diém lam sang, can
ldm sang ctia ngudi bénh lao phdi cé 02 mau dom soi AFB
am tinh va xac dinh gia tri clia xét nghiém TRC ready trong
chén doan lao phéi c6 02 mau d&m soi AFB am tinh.

2. D01 TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CU'U:
2.1. Dadi twgng nghién ciru:

Cac bénh nhan dugc chan doan lao phdi c6 02 mau
ddm soi AFB am tinh tai Bénh vién Ph&i Trung uong tir
thang 9/2018 dén thang 4/2019.

Tiéu chuén lua chon:

- Bé&nh nhan dugc chan doan Lao phéi theo huéng dan
clia CTCLQG 2020 [4]: chdn doéan xéac dinh lao phdi khi cd
tén thuong trén Xquang phéi nghi lao va mot trong 2 tiéu
chuén sau:

+ C6 béng chirng vé su ¢ mét cua vi khuan lao trong
bénh phdm lam sang nhu dom, dich phé& quan, dich da
day va cac bénh pham khac.

+ Khicé cac triéu ching lam sang, can lam sang nhung
khéng xac dinh duoc vi khuén lao, chan doan lao van cé
thé xac dinh bang t8ng hop cac dau hiéu lam sang, can
ldm sang cla thay thubc dugc dao tao chuyén khoa lao
quyét dinh.

Lao ph8i AFB am tinh duoc chan dodan khi cé it nhat
2 mau dom AFB (-), ngudi bénh dugc thuc hién quy trinh

Email: phamquangtrung@hmu.edu.vn Dién thoai: (+84) 389410441 DOI: 10.52163/yhc.v67iCD14.6545

284



P. Q. Trung et al. / Vietnam Journal of Community Medicine, Vol. 67, Special Issue 14, 283-287

chan doén Lao phéi AFB (-). Ngudi bénh dugc chan doan
lao phdi AFB (-) c&n thda man 1 trong 2 diéu kién sau:

+ C6 bang ching vi khuan lao trong dom, dich phé
quan, dich da day bang phuong phap nubi cay hodc céc
ky thudt mdi nhu Xpert MTB/ RIF.

+Pugc thay thubc chuyén khoa chan doan va chi dinh
mot phéc do diéu tri lao day du dua trén (1) lam sang, (2)
bat thudng nghi lao trén Xquang phdi va (3) thém 1 trong
2 tiéu chuén sau: HIV (+) hodc khdng dap Ung vdi diéu tri
khang sinh phd rong.

-Tubi=16.

- Két qua xét nghiém soi AFB d&m (nhudém huynh
quang) 02 mau am tinh.

- Bénh nhan dugc chi dinh xét nghiém TRC ready MTB
va nudi cdy moi truong long MGIT.

Tiéu chuén loai trtr:

- Bénh nhan da diéu tri thudc lao trudc khilam xét nghiém.
2.2. Dia diém, th&i gian nghién cru:

- Dia diém: Tai Bénh vién Ph&i Trung uong.

- Thai gian: TU thang 9/2018 dén thang 4/2019
2.3. Thiét ké nghién ctru:

- Nghién ctru mé ta cat ngang, hoi cliiu.

2.4. C& mau nghién cttu:

Ap dung cong thiic ¢& mau dé udce tinh do dac hiéu

cho nghién ctru:
n=27%x

o

Sp x(1-Sp)

2% (] -

Trong do: w(T-p)

n: ¢& mau nghién clu.

o: mlc y nghia thong ké. Trong nghién cltu lay a = 0,05
twong ng vdi do tin cay 95%. tra bang cé gia tri 1,96.

Sp: d6 dac hiéu ky vong clia chan doan. Trong nghién
cltu, do dac hiéu ky vong chiaTRC ready 80 trong chén
doén lao phéi AFB (-) la Sp = 0,91 (Theo nghién cttu PGS.
TS Nguyén Van Hung nam 2017).

w: sai s6 clia do dac hiéu. Trong nghién ctru layw=0,05.

p: ty l& ciia bénh can chan doan trong quan thé nghién
clu. Theo cac nghién clu trudc, ty & lao phéi AFB (-)
trong cong dong la p =0,2.

Thay vao congthic, taco n=157.

2.5. Phuwong phap chon mau:

Chon mau thuén tién, chon dugc 243 ngudi bénh da
tiéu chuén dua vao nghién ciu.

2.6. Phuong phap phan tich va xtr ly sé liéu:

- Céac s0 liéu thu thap phan tich va x& ly theo phan
mém SPSS 20.

- Cac gia tri d6 nhay (Se), do dac hiéu (Sp), gia tri du
doan duong tinh (PPV), gia tri dw doan am tinh (NPV) cla
xét nghiém TRC ready MTB chan doan lao dugdc so vdi
tiéu chudn vang la xét nghiém nudi cdy MGIT (xét nghiém
chuén) va dugc tinh theo céng thirc.

- C4c chi s8 gia tri chan doan dugc tinh toan kém theo
khoang tin cay 95% (95% ClI)

+ D06 nhay (Sensitivity - Se): Ty lé xét nghiém duong tinh
& nhém c6é vi sinh vat/méc bénh theo tiéu chuén vang.

+ Do dac hiéu (Specificity - Sp): Ty l&é xét nghiém am
tinh & nhdm khéng ¢é vi sinh vat/khéng méc bénh theo
tiéu chuén vang.

+ Gia tri du doan duong tinh (Positive Predictive Value
- PPV): X4c suét thuc sy ¢co vi sinh vat khi xét nghiém cho
két qua duong tinh.

+ Gia tri du doan am tinh (Negative Predictive Value -
NPV): Xac suét thuc su khdng cé vi sinh vat khi xét nghiém
cho két qua am tinh.

3. KET QUA NGHIEN CU'U:
3.1. Pac diém lam sang, cdn lam sang cta bénh nhan
lao phdi c6 2 mau dom soi AFB am tinh:
3.1.1. Pac diém chung:
Bang 1. Pac diém tudi - gigi

Pac diém S6 bénh nhan Ty lé %

» Nam 170 70,0%
Gidi

N 73 30,0%

16-39 91 37,4%

Tudi 40-64 109 44,9%

265 43 17,7%

Trong nhém doéi tugng nghién clru chi€ém da s6 la nam
véi 170 bénh nhan chi€ém 70%, s6 bénh nhan nir & 73
bénh nhan chiém 30%.

D6 tudi trung binh clia ddi tugng nghién ciru 13 47 =17,
tudi nhoé nhat & 16 va lén nhat 1a 87. Nhom tudi tir 40 dén
64 chiém ty |& cao nhat & 44,9%, thap nhat 14 nhém tudi
trén 65 tudi chiém 17,7%.

3.1.2. Triéu chdng co' nang:
Bang 2. Triéu chirng toan than va triéu chirng co nang

Triéu chirng Sébénhnhan | Tylé%
Téng 139 57,2
S6t MS(')"t <38,5 117 84,2
Sot tir 38,5-39 14 10,1
S6t> 39 8 5,7
Mét moi 196 80,7
Sut cén 62 25,5
Ra mo héi dém 40 16,5
Téng 228 93,8
Ho khan 41 16,8
Ho Ho dom 162 66,7
Ho ra mau 61 25,1
Ho trén 2 tuan 142 62,3
Ho dudi 2 tuan 86 37,7
Pau nguc 69 28,4
Kho thg 32 13,2

Triéu chirng toan than hay gap nhat la mét moi véi
80,7%. Triéu chirng s6t gap & 57,2% bénh nhan véi chu
yéu la s6t nhe < 38,5 d6 C (84,2%), s6t vira chiém 10,1%
va s6t cao > 39 dd C chiém 5,7%.

Triéu ching sat can, ra mo hoi dém gap & 25,5% va
16,5% s6 bénh nhan.

Ho & triéu chi*ng co nang hay gép nhat véi 93,8% trong
do6 chiém da sé la ho c6 dom chiém ty l& 66,7%, ho khan
chiém 16,8%, ho ra mau chiém 25,1%. Triéu chirng ho kéo
dai trén 2 tuan chiém 62,3%. Dau nguc va khoé thd gap &
28,4% va 13,2 % bénh nhan.
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3.1.3. Triéu chirng thuc thé:
Bang 3. Triéu ching thuc thé

Triéu chirng S& bénh nhéan Ty lé %
Héi ching 3 giam 20 8,2
Hoi ching Galliard 9 3,7
Hoi chirng dong dac 29 11,9
Téng 71 29,2
Ran Ran r)16 57 23,5
Ran am 29 11,9
Ran rit, ran ngay 4 1,6
Khoéng c6 triéu ching thuc thé 114 47,0

Trong nhém bénh nhan nghién cltu cé 71 trudng hgp cé ran &
phdi, trong do, triéu ching ran hay gép nhét [ ran né véi 23,5%,
sau do laran &mvai 11,9% va ran rit, ran ngay la 1,6%. Hoi chiing
3 giam gap ¢ 8,2% s0 trudng hap, hoi chiing Galliard 1a 3,7% va
hoi chitng déng dac hay gép hon véi 11,9%. Trong tdng s6 bénh
nhan c6 dén 47% la khdng c6 triéu chiing thuc thé.

3.1.4. Bac diém cén ldm sang:
Bang 4. Hinh 4nh tén thuong trén CLVT nguc.

Tén thuong S8 bénh nhan (n=230) Ty lé %
Not 202 87,8
Kinh mo 55 23,9
boéng dac 98 42,6
Hang lao 68 29,5

T6n thuang hay gap nhat trén phim CLVT 14 t6n thuong dang
ndt vai 87,8 %. Tén thuong hay gap thi 2 13 déng dac véi 42,6 %.
T6n thuong hang lao 29,5%. Tén thuang kinh ma vdi ty 14 23,9.
3.2. Gia tri xét nghiém TRC-ready MTB trong chan doan
lao phdi c6 2 mau dom soi AFB am tinh:
3.2.1.Két qué xét nghiém TRC-ready MTB:

49.4%
58,3%
41.7%
50.6%

mKhonglam mDuongtinh mAmtinh
Bi€u dd 1. K&t qua xét nghiém TRC dom
C6 tdng s8 120 trudng hgp lam xét nghiém TRC ready
MTB trong bénh pham dom tuong &ng 49,4%; trong s6 do
c6 41,7% truong hgp duong tinh va 58,3% am tinh.

64,6%
57,3%
42,7%
35.4%

N=243

mKhonglam mDuongtinh  mAm tinh

Biéu dd 2. K&t qua TRC dich phé quan
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Co6 téng s8 157 trudng hgp lam xét nghiém TRC-ready
MTB trong b&nh pham dich rira ph& quan tuong (rng 64,6%;
trong do két qua duang tinh & 42,7% va dm tinh 57,3%.
3.2.2. Két qué xét nghiém TRC-ready so v&i MGIT:

Bang 5. K&t qua xét nghiém TRC ready so v&i MGIT trong
bénh phdm dém

. MGIT dom .
Két qua — Tong
Dwong tinh Am tinh
Duong tinh 45 5 50
TRC dom =
Am tinh 14 47 61
Téng 59 52 111

D6 nhay ctia TRC ready MTB trong chan dodn lao phéi
la Se 76,3% (khoang tin cay 95% a 64,03 - 85,31%).

D06 dac hiéu Sp 90,4% (khoangtin cdy 95% la 79,39-95,82%).

Gié tri du bdo duong PPV 90% % (khoang tin cay 95%
la 78,64 — 95,65%).

Gia tri du bao am NPV 77% % (khoang tin cay 95% la
65,09 - 85,81%).
Bang 6. K&t qua xét nghiém TRC ready so véi MGIT trong

bé&nh pham dich rira phé& quan

. , MGIT DPQ .
Két qua — Tong
Duwong tinh Am tinh
Duong tinh 62 5 67
TRC DPQ =
Am tinh 16 70 86
Téng 78 75 153

D6 nhay ctia TRC ready MTB trong chan doan lao phéi
trong bénh pham dich phé& quan la Se: 79,5%, (khoang tin
céy 95% la 69,25 - 86,96%).

D6 dic hiéu Sp: 93,3% (khoangtin cay 95% 4 85,32-97,12%).

Gia tri dy bao duong tinh PPV: 92,5%, (khoang tin cay
95% la 83,69 -96,77%).

Gia tri du bdo &m tinh NPV: 81,4%, (khoang tin cay
95% la 71,89 — 88,21%).

3.2.2. Méi lién quan giita triéu chirng [dm sang, cén ldm

sang vdi két qua xét nghiém TRC:

Bang 7. Méi lién quan gilra triéu chirng toan than va triéu
chirng co nang véi két quan TRC dich rira phé& quan

Trf::;‘:"g“g TRC (+) n=67 (%) | TRC () n=90 (%) | p
Ho trén 2 tuan 41 (61,2%) 54(60,0%) | 0,880
Ho dudi 2 tuan 20 (29,9%) 31(29,2%) | 0,543

Ho khan 11 (16,4%) 21(23,3%) | 0,287

Ho dom 46 (68,7%) 60 (66,7%) | 0,792

Ho ra méu 20 (29,9%) 13(14,4%) |0,019

Sut can 18 (26,9%) 24(26,7%) | 0,978

Ra md hoi dém 9 (13,4%) 17(18,9%) | 0,363
S6t<38,5| 31 (46,3%) 49 (54,4%)

Sét | 38,5-39 4 (6,0 %) 6 (6,7%) 0,359

S6t > 39 2 (3,0%) 1(1,1%)

Ty l& bénh nhan ho ra mau trong nhém TRC (+) cao hon
trong nhom TRC (-) su khac biét la cé y nghia théng ké vai
p <0,05.

Cactriéu ching khac khong co su khac biét gittanhdm
TRC (+) va TRC (-) v&i p>0,05.
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Bang 8. Mai lién quan gilra tén thuwong trén CLVT nguc
véi xét nghiém TRC dich phé& quan:

K&t qua TRC
Duwong tinh n (%) OR (95%CI)
Tén thuong

. Co 58 (86,6%)

Not 0,897 (0,349-2,306)
Khong 9(13,4%)
Co 10 (14,9%)

Kinh mo - 0,482 (0,213-1,094)
Khéng 57 (85,1%)
Co 37 (55,2%)

Pbong dac = 2,731 (1,416- 5,265)
Khong 30 (44,8%)
Co 23 (34,3%)

Hang 2,418 (1,154- 5,063)
Khong 44 (65,7%)

Ty & TRC duang tinh trong nhém c¢é tén thuong dong
dac va ton thuong hang trén phim CLVT cao han trong nhém
khong ton thuong déng dac va tén thuong hang, véi OR lan
luot la 2,731 va 2,418, su khac biét cd y nghia thong ké.

4. BAN LUAN:

Trong 243 bénh nhan cé 70% la nam, 30% la, ty lé nam/
nir: 2,33; ty l& nay gan tuong duong véi bao céo téng két
hoat déng chong lao clia CTCLQG nam 2019 va 6 thang
dau nam 2020 [5],[6]. D6 tudi trung binh cla ddi tugng
nghién ctu & 47 = 17, da phan (& bénh nhan dudi 65 tudi,
day & do tudi lao dong chinh trong xa hdi, didu nay phu
hop do day la nhém tudi tham gia nhiéu hoat déng kinh
té- x& héi nhat, nguy co ti€p xtic ngudn lay cao nhat.

Triéu chitng co nang hay gap nhat la ho khac dom va
cht yéu 1a ho khac dom kéo dai trén 2 tuan. Céc triéu
chirng co nang va thuc thé khac khdng dac hiéu, chiém
ty l& khac nhau gilra cac nghién cltu trong va ngoai nuéce.

Theo két qua nghién clru clia chung t6i, trong téng s6
120 trudng hgp lam xét nghiém TRC ready MTB trén bénh
pham dom c6 két qua 41,7% trudng hop duong tinh, va
trong 157 trudng hgp lam xét nghiém TRC ready MTB trén
bénh phdm dich rira phé& quan c6 42,7% trudng hop cé két
qua duong tinh.

Trong nghién ciru cua chung toi, khi ldy MGIT lam tiéu
chuén vang trong chan doan lao phéi thi d6 nhay, d6 dac
hiéu, gia tri du’bdo duong tinh, gia tri dwbdo dm tinh ciia TRC
trong bénh phdm dom [an lugt 1a 76,3% ; 90,4%; 90% va
77%. Trong bénh pham dich phé& quan cho két qua do nhay;,
do dac hiéu cao hon [an lugt la 79,5% va 93,3%; gia tri du
bao duong tinh la 92,5% va gia tri du bao am tinh la 81,4%.

K&t qua clia chuang t6i cling tuong dong vdi nghién clu
clia Takakura va céng si nam 2005, nghién c(tu trén 201
mau bénh pham hé hap cho két qua dé nhay ctia TRC 14
72,2%[3]. Nghién cltu ctia Arianna Gattiva cong sy (2017)
tai Y cling cho két qua gan tuwong tu véi dd nhay clia TRC la
77,8% (7/9, n=45) [7].

K&t qua clia chung t6i thdp hon két qua nghién clu
trong 70 mau bénh phadm dom & bénh nhan nghi lao cla
Nguyén Van Hung (2017) d6 nhay va dé dac hiéu chung
clia TRC la 91,4% va 91,4% [8]. Trong nhém AFB am tinh
do nhay va dé dac hiéu lan lugt 1a 80,0% va 96,9%. KEt qua
clia chuing t6i d6 nhay va do déac hiéu thap hon la do d6i
tugng nghién clu clia chung nhdm bénh nhéan lao phéi.

Nghién cttu da trung tdm tai chau Au ndm 2009 cua
Drouillon trén 548 bénh ph&m dudng ho hap dé nhay va
do6 dac hiéu cua TRC so véi MGIT la 88,2% va 97,4% [9].
K&t qua clia nghién ctru nay cao hon trong nghién clitu clia
chuing t6i do déi tugng nghién ctru bao gom ca AFB duong
tinh va AFB am tinh. BEnh nhan cé AFB dom duong tinh,
s& c6 tai lugng vi khuén L&n, tir d6 sé c6 két qua cao han
trong nhom AFB am tinh.

5. KET LUAN:

TRC ready la mét xét nghiém sinh hoc phan t&* mdi,
nham khuéch dai va phat hién trinh tu dich ARN dua vao
phan (ng phién méa ngugc va phién ma, tién hanh dugc
trén nhiéu bénh phdm. Qua nghién ctu 243 bénh nhan lao
phdi cé 02 mau dom soi AFB am tinh, khi so sédnh véi tiéu
chuén vang la MGIT cho két qua dé nhay va dé déc hiéu
an luot & 76,3% (95% Cl: 64,03 — 85,31%) va 90,4% (95%
Cl: 79,39 - 95,82%) d6i v&i bénh phdm dom; 79,5% (95%
Cl: 69,25 -86,96%) va 93,3% (95% Cl: 85,32 -97,12%) vGi
bénh phadm dich rira phé& quan. Xét nghiém TRC ready cé y
nghia trén [d&m sang nhét la céc trudng hop c6 ho ra mau,
tén thuong déng dac tao hang trén CLVT.
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