BO GIAO DUC VA PAO TAO BO QUOC PHONG
HOC VIEN QUAN Y

Hokesk

HA VAN PHUC

XAC PINH GIA TRI CHAN POAN CUA
XET NGHIEM ELISA KHANG NGUYEN NS1 VA
RT - PCR O BENH NHAN SOT DENGUE VA
SOT XUAT HUYET DENGUE

Chuyén nganh: Truyép nhiém va cac bénh nhiét déi
Ma so: 62 72 38 01

TOM TAT LUAN AN TIEN ST Y HOC

HA NOI - 2010



Cong trinh dugc hoan thanh tai:

Hoc vién Quan Y

Nguoi huéng dan khoa hoc:
GS. TS Nguyén Van Mui
PGS. TS Nguyén Hoang Tuan

Phan bién 1: PGS.TS.Nguyén Dic Hién

Phan bién 2: PGS.TS.Nguyén Xuan Thanh

Phan bién 3: TS.Vii Thi Tuong Van

Luan an s€ duoc bao vé trudc hoi dong chdm Luén an cap truong
hop tai Hoc vién Quan y.

Vao hoi 14 gio 00 ngay 29 thang 11 nam 2010

C6 thé tim luan 4n tai:

- Thu vién Qudc gia
- Thu vién Hoc vién Quan y



DANH MUC CAC CONG TRINH NGHIEN CUU CUA TAC GIA
PA PUGC CONG BO CO LIEN QUAN PEN LUAN AN

1. Ha Van Phic, P6 Van Diing, P6 Minh Luan va cong su
(2006), Ddc diém tinh hinh bénh S6t xudt huyét Dengue tai
Huyén Vinh Thudn - Tinh Kién Giang, 2005-2006, HOi nghi
khoa hoc 2006, ky niém 115 nam thanh lap Vién Pasteur TP.
HCM, tr. 62.

2. Ha Van Phiic, Nguyén Hoang Tuan (2007), “Nghién cttu mot
s6 yéu t6 dich t€ bénh s6t xuat huyét Dengue & huyén Vinh
Thuan, tinh Kién Giang”, Tap chi Y hoc Qudn su, 2 (245), tr.
44-45,52.

3. Ha Van Phiic, Nguyén Hoang Tuéan (2007), “Nghién cttu mot
sO yéu to tién lugng bénh sot xuat huyét Dengue ¢ huyén Vinh
Thuan, tinh Kién Giang”, Tap chi Y hoc thuc hanh, 3
(566+567), tr. 78-80.

4. Vu Thi Que Huong, Ha Van Phuc va cong su (2007),
Evaluation of the platele™ Dengue NS1 AG ELISA KIT in early
diagnosis of dengue infection, The American Journal of
Tropical Medicine and Hygiene, Number 5, volume 77
november 2007.

5. Vii Thi Qué Huong, Ha Van Phic va cong su (2009), “Danh
gid bo sinh pham Platelia™ Dengue NS1 AG ELISA trong chan
doan bénh sot Dengue/Sot xuat huyét Dengue”, Y hoc thuc
hanh TP. HCM - Chuyén dé noi khoa, 1 (2009), tr. 262-267.

6. Ha Van Phuc (2009), “Gia tri chdn dodn xdc dinh bénh sot
Dengue va sot xudt huyét Dengue cliia xét nghiém ELISA
khang nguyén NS1”, Tap chi Y hoc thuc hanh B Y té, 6 (666),
tr. 45-46.

7. Ha Van Phiic (2009). “Tim hi€éu moi lién quan gitta thoi gian
ton tai khang nguyén NSI va ARN cta vi rdt Dengue véi cac
dang bénh s6t Dengue/Sot xuat huyét Dengue”. Tap chi Y hoc
thuc hanh Bo Y té, 7 (668), tr. 151-153.



1
PAT VAN PR

Sot Dengue va sot xuét huyét Dengue 1a bénh truyén nhiém cép tinh
do vi-rut Dengue gay nén.

Thong thudng hién nay, bénh duoc chin doan x4c dinh bing phuong
phap phan lap vi rit, cadc phuong phap huyét thanh hoc va ky thuat sinh hoc
phan tir. Tuy nhién cdc xét nghiém duoc dp dung cho chin dodn xac dinh
bénh s6t Dengue va sot xuat huyét Dengue hién nay chua that su gidp ich
cho cong tac diéu tri nhat 1a trong giai doan sém va & tuyén y t€ co so.

Do vay viéc tim ra cdc phuong phdp chian dodn x4c dinh bénh sot
Dengue va s6t xuédt huyét Dengue & giai doan s6m cua bénh, ¢6 thé thuc
hién & tuyén y t€ co so, cho két qua nhanh (sau 2-4 gio), c6 do nhay va do
dac hiéu cao 1a hét stc can thiét.

Céc nghién cu gan day cho thay riang Protein NS1 cta vi rit Dengue
khong tham gia vao cau tric duogc tiét ra va vira mang tinh chat mot enzym
vlra mang tinh khdng nguyén dac hiéu. Diéu quan trong 1a NSI1 c6 mat
trong huyét thanh ngudi bénh ngay tir ngay dau. Do vay c6 thé tim marker
NS1 dé chan dodn sém bénh s6t Dengue va sot xuét huyét Dengue.

Dé gép phan vao viéc chian dodan sém gitp di€u tri ¢6 hiéu qua va
phong chong kip thoi bénh sot Dengue va sot xuat huyét Dengue ching toi
ti€n hanh nghién ctu “Xdc dinh gid tri chdn dodn cua xét nghiém ELISA
khdng nguyén NSI va RT-CPR ¢ bénh nhdn sot Dengue va sot xudt huyét
Dengue” v6i cac muc tiéu sau:

1- Xéc dinh gid tri chan doan cta xét nghiém ELISA khing nguyén
NS1 & bénh nhan so6t Dengue va sot xuat huyét Dengue.

2- Xac dinh thoi gian ton tai cua khang nguyén NS1 va ARN cua vi
rit Dengue ¢ bénh nhan s6t Dengue va sot xuat huyét Dengue.

3- Tim hiéu méi lién quan gifta thoi gian ton tai khdng nguyén NSI
va ARN cua vi rit Dengue v6i thé bénh cuia bénh nhan s6t Dengue va sot

xuat huyét Dengue.
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CHUONG 1

TONG QUAN TAI LIEU

1.1. Vi rat gay bénh va dap ing mién dich ¢ BN SD va SXHD.

1.1.1. Vi rat gay bénh SD va SXHD.

Vi rit DEN thudc ho Flaviviridae, giong Flavivirus gom 4 typ huyét
thanh (DEN1 - DEN4). Vi rit DEN c¢6 vo, hinh cau, duong kinh 50 nm, 16p
ngoai la cic protein vo E va protein mang M, bén trong la protein 161 C ¢6
duong kinh 30 nm bao boc 14y 16i di truyén ARN sgi don, cuc duong chia
11.000 nucleotit bao gom 2 phan: 1/3 dugc ma hod cho cédc protein céu tric
(C, M, E) cua vi rut DEN, 2/3 con lai Ia nhiing protein khong ciu tric (tir
NS1 dén NS)).

1.1.2. Khang nguyén NS1 cua vi riat DEN.

Protein NSI 1a glycoprotein, chita 353-354 acid amin. NS1 dugc phan
chia ra tt NS2A nguoc dong, c6 trong lugng phan tir 1a 46-50 kilodalton,
KN NSI vura 1a men cling vura 1a mot KN.

KN NSI xuit hién ngay ngay thit 1 sau khi khoi s6t va giam dan &
cac ngay sau. KN NS1 duogc bai ti€t, nén nhi€u nghién citu st dung NS1
nhu mot cong cu chan doan bénh SD va SXHD.

1.1.3. Pap tng mién dich caa bénh SD va SXHD.

Dap ting khang thé khi nhiém vi rit DEN bao gom khéng thé IgM va
IgG khéng cdc protein vo virit. Dap ting mién dich thay déi tuy thuoc vao
tinh trang so hay tai nhi€m bénh.

- Trong so nhiém khdng thé IgM xudt hién sém tir ngay thi 3 cia sot,
hiéu gid cao va ton tai 2-3 thang sau d6. Khang thé IgG xuét hién muon, cé
hiéu gia thap.

- Trong t4i nhiém vi rit DEN tiéu biéu véi su gia ting nhanh chong
khéng thé IgG va tang vira phai khang thé IgM.

1.2. Triéu ching cua bénh SD va SXHD.

1.2.1. Triéu chirng 1am sang bénh SD va SXHD:
* Triéu chirng lam sang bénh SXHD:

- Triéu ching: sot, xuat huyét, gan to, soOc
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- Xét nghiém mau: TC giam, Hct tang

- Tiéu chuan phan do: Do I, bo II, Do 11, bo IV

* Triéu chiing lam sang bénh SD:

- Triéu chung: sot, xuat huyét, dau nhic, phat ban, hach to va khong
soc.

- Xét nghiém mau: TC, Hct binh thuong.

1.2.2. Xét nghiém chan doan xac dinh bénh SD va SXHD:

- Phan 1ap vi-rut

- RT-PCR

- MAC-ELISA

CHUONG 2:
POI TUONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. Doi tuong nghién ciu.
* S0 lrong BN nghién ciu:
- C& mau nghién cttu dugc tinh theo cong thic sau:
Z*xpx(1-p)
d2

n=

- TS: 244 BN, trong do:

+ BVDK Vinh Thuan (226 BN): SD va SXHD: 176 BN; khong phai
SD va SXHD: 50 BN

+ 18 BN VNNB thu thap tai Vién Pasteur TP.HCM

* Tiéu chuan chon bénh SXHD (TCYTTG 2004):

- Tiéu chudn 1am sang: sot, xuat huyét, gan to, soc.

- Xét nghiém huyét hoc: ti€u cau, Hct.

- Tiéu chudn phan do: Do 1, Bo 11, Bo 111, Bo IV

* Tiéu chuan lua chon BN SD (TCYTTG 2004):

- Lam sang: so6t, XH, dau nhiic, phat ban, hach to, khong soc.

- XN huyét hoc: tiéu cau: BT hodc giam nhe, Het: BT



4

* Tiéu chuan chan doan xac dinh BN SD va SXHD:

PLVR, RT-PCR, MAC-ELISA

* Tiéu chuan chon BN khong phai SD va SXHD:

- Lam sang: giong nhu SD/SXHD

- XN huyét hoc: binh thuong

- XN chan dodn x4c dinh SD/SXHD: am tinh

* Tiéu chuan lua chon BN VNNB:

- Lam sang: HC nhiém trung, HC than kinh

- Chén doédn x4c dinh: phan ting RT-PCR (+) v6i vi-riit viém nao trén
dich ndo tuy va huyét thanh cap.
2.2. Phuong phap nghién curu.

Thiét ké nghién citu: tién ctu, phan tich, mo ta.

Noi dung nghién curu:

Nghién citu vé dich té hoc va lam sang: dé khdi quét 1én mo hinh
bénh tat:

* Dich té: Tu6i, gi6i; Phan b6 BN theo dia 1y va céc céc thdng trong
nam.

* Ldm sang: so6t, XH, gan to, soc, dau nhiic, phit ban, noi hach.

* XN huyét hoc: XN TC, Hct bang may XN tu dong Bnesid H-2000
v6i héa chét cia hing REW-M§ xem miic do giam tiéu cau va tang Hct.

Cac XN chan doan xac dinh:

- Phan 1ap vi rit: phan 1ap va dinh danh typ vi rit DEN bang k¥ thuat
nuoi cdy trén t€ bao mudi Aedes albopictus dong C6/36.

- RT-PCR: Phét hién bo gen va dinh typ vi rit DEN béang k§ thuat
sinh hoc phan tu.

- MAC-ELISA: tim khdng thé IgM khang vi rit DEN trong mau
huyét thanh.

- ELISA-IgG: tim khdng thé IgG khéang vi rit DEN trong miu huyét
thanh.

- ELISA phat hién KN NS1 cua vi rit DEN (BIO-RAD):

+ Phuong phdp mién dich thu bat KN (dinh tinh va ban dinh luong)
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+ Phat hién KN NS1 vi rit DEN trong huyét thanh va huyét tuong BN.
+ Dung khéang thé don dong chuot dé thu bat va hién mau phan tng.
Day 12 phuong phap méi gidp chian dodn sém BN SD va SXHD giai
doan cap tinh.
Tinh ty s6 cia mau: OD mau/CO

T)“” S6 A 9 e e z
, N Két qua Giai thich
cua mau
Ty s6 < 0,5 Am tinh Mau khong cé khdng nguyén NSI

0,5<ty so6<1 Nghi ngo Mau nghi ngo ¢é khdng nguyén NSI

Ty s6 > 1 Duong tinh Mau c6 khdng nguyén NSI

> D€ xdc dinh gi4 tri chan dodn cia XN ELISA PH KN NS1, chiing
toi tién hanh song song 04 XN (ELISA KN NSI, RT-PCR, PLVR va
MAC-ELISA) theo ngay bénh nhap vién ctua bénh SD va SXHD dé xac
dinh ty 1& duong tinh cua tng XN, sau dé so sanh do nhay cua XN ELISA
PH KN NS1 vé6i 03 XN trén cung thoi di€ém va ching toi cling ddnh gid
xem ty 1é chan doan xdc dinh bénh SD va SXHD khi trién khai dong thoi 2
XN PH ELISA PH KN NS1 va MAC-ELISA & tuyén y t€ co s& so v6i khi
trién khai rieng & mdi XN trén, déng thoi ching toi ciing ddnh gid do nhay
va do dac hiéu cua XN ELISA PH KN NSI1 bing cdch dung 50 BN khong
phai SD va SXHD dé x4c dinh do dac hiéu cia KN NS1 trong chan dodn
bénh DEN va dung 18 mau huyét thanh va dich ndo tily cia BN VNNB dé
xem KN NS1 DEN c6 phan ung chéo v6i KN NS1 cua vi riit VNNB hay
khong.

» Dé xdc dinh thoi gian ton tai cia KN NS1 va ARN cua vi rit DEN
6 BN SD va SXHD, ching t6i tién hanh xét nghiém ELISA phat hién KN
NS1 va RT-PCR trén mau bénh pham thu thap lién tiép theo ngay bénh tir
ldc BN nhap vién dén lic ra vién va lan tai kham (néu c6) dé xac dinh thoi
gian ton tai cia KN NS1 va ARN cua vi rit DEN theo mau bénh pham va
theo timg BN ctia thé bénh SD/SXHD/HCSD.
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» D€ tim hi€u méi lién quan gitta thoi gian ton tai KN NSI va ARN
cua vi-rit DEN vdi thé bénh & BN SD va SXHD chiing toi dung cong thiic
% tinh thoi gian ton tai trung binh cia KN NS1 va ARN cua vi rit DEN
dé tir d6 khao sat thoi gian ton tai cia KN NS1 va ARN theo ting thé bénh
SD/SXHD/HCSD, sau d6 dung chi s6 p d€ so sanh thoi gian ton tai trung
binh KN NS1 va ARN ciua vi rit DEN giita cdc thé lam sang
SD/SXHD/HCSD theo timng cip dé tim hiéu thoi gian ton tai cia ching c6
lién quan dén thé bénh cua BN SD va SXHD hay khong.
2.3. Phuong phap xur 1y so liéu.

S6 liéu duoc nhap bang phan mém Epi Data, phién ban 3.1.

S6 liéu duoc xir Iy bang phan mém Stata, phién ban 8.0 va Excel.

CHUONG 3
KET QUA NGHIEN CUU

3.1. Mot so dac diém chung vé nhém BN nghién ciru.
3.1.1. Ngay nhdp vién.
Bdng 3.1:Ngay nhdp vién cua BN SD va SXHD trong 16 nghién ctiu

Ngay bénh So luong Ty lé SD SXHD | HCSD
khi nhap vién | BN (n=176) (%) (n=42) | (n=101) | (n=33)

1 10 5,68 3 7 0

2 31 17,61 11 17 2

3 85 48,30 20 52 13

4 37 21,02 7 21 10

5 6 3,41 1 3 3

6 4 2,27 0 0 4

7 3 1,71 0 1 1

Tong so6 176 100 42 101 33

> Nhdn xét: Cé thoi diém nhap vién tir ngay 1 dén ngay 7 clia bénh

tap trung nhi€u & ngay 2, 3, 4 (trung binh 1a 3,5 ngay).




3.1.2. Dau hiéu lam sang.

Bang 3.10: Cdc triéu chitng ldm sang cua BN SD va SXHD
trong 16 nghién cuiu

— _ SXHD
- N TS (n=176) SD (n=42) (n=134)
Trieiau choung SL Tyé o Tyi oL Tyd
led % leii % led %
- Soat 176 100 42 100 | 134 100
- Xuadt huyeat 176 100 42 100 | 134 100
+ Laccet (+) 125 | 71,02 | 33 | 78,57 | 82 | 61,19
+ Chaam XH t6i 9 21,43 | 67 50
_— 76 | 43,18
nhiean
+ Chally matu mudi | 24 | 13,64 | 03 7,14 | 21 | 15,67
+ Mailing XH 05 2,84 0 0 05 3,73
+ Chalty mauu chaan 0 0 05 3,73
. 05 2,84
raéng
+ XH tieau houa 04 2,27 0 0 04 2,99
- Gan to 83 | 47,15 8 19,05 | 75 | 55,97
- Soéc 33 | 18,75 0 0 33 | 24,62
- Tragn doch maeng 0 0 06 4,48
.. 06 3,41
phoai
- Nau khoup/fau co 40 | 22,73 | 11 [26,19| 29 | 14,93
- Hoang ban 34 | 19,32 | 13 [30,95| 21 | 15,67
- Meidt moii, chaun 21 50 65 | 48,52
A 86 | 48,86
aén
- Haich to 22 12,5 16 |38,10| 6 4,48

> Nhdn xét: 100% BN SD va SXHD déu c6 sot va xuat huyét. Gan
to chiém 47,15%. Soc ghi nhan duogc 24,62 %. Cac triéu ching dau
khép/dau co, hong ban, mét moi va chan an gap & BN SD nhiéu hon
SXHD.



3.1.3. Xét nghiém huyét hoc.
Bdng 3.11. Két qud xét nghiém té' bao mdu trong 16 nghién ciiu

TS (n=176) SD (n=42) SXHD (n=134)
Xét nghiém Tv lé 7 16 AT
SL, Z/ole SL Tf/ole SL, T’f% 1¢
- Hcet (%)
<42 36 | 20,45 36 85,71 0 0
43 - 47 21 11,93 06 14,29 15 11,19
48 - 50 63 35,8 0 0 63 47,01
> 50 56 | 31,82 0 0 56 41,8
- Tiéu cau (G/L)
<30 17 9,66 0 0 17 12,68
>30 - 70 49 | 27,84 0 0 49 36,57
>70 - 100 66 37,5 0 0 66 49,25
>100 - 150 23 13,07 21 50 02 1,5
> 150 21 11,93 21 50 0 0

> Nhdn xét: Tat ca cac truong hop SD déu khong ¢6 c6 dac mau va
gidm tiéu cdu < 100 G/L. O BN SXHD déu c6 biéu hién c6 dic mau nhung
& muc do nhiéu (>20% gia tri binh thudng) chiém 88,81% va tiéu cau giam
<100 G/L 1a 98,5%.
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3.2. Gia tri chan do4n ctia XN ELISA PH KN NS1 6 BN SD va SXHD.

3.2.1. Ty lé duong tinh caa XN ELISA PH KN NS1, RT-PCR,
PLVR va MAC-ELISA theo ngay bénh.

3.2.1.1. Ty lé duong tinh cua XN ELISA PH KN NSI DEN (BIO-
RAD) trong chdn dodn BN SD va SXHD.

Bdng 3.12: Ty ¢ duong tinh cua XN ELISA PH KN NSI DEN theo ngay

bénh.
Ngay bénh S6 mau NS1 (+) Ty Lt %
1 10 8 80
2 31 30 96,77
3 85 76 89,41
4 37 32 86,49
5 6 5 83,33
6 4 3 75
7 3 2 66,67
Tong 176 156 88,64

> Nhdn xét: KN NS1 duoc phat hién rat sém (N1), trung binh trong
7 ngay dau 1a 88,64%, c6 ty 1& duong tinh cao trong 5 ngay dau ctia bénh
DEN (tir 80% dén 96,77%) va giam dan dén ngay tht 7 (v6i 66,67%).
3.2.1.2. Ty l¢é duong tinh ciia XN RT-PCR trong chdn dodn BN SD
va SXHD.
Bdng 3.13: Ty 1¢ duong tinh cua XNRT-PCR DEN theo ngay bénh.

Ngay bénh S6 méu RT-PCR (+) | Tylé %

1 10 9 90
2 31 29 93,55
3 85 76 89,41
4 37 29 78,38
5 6 4 66,67
6 4 2 50
7 3 1 33,33

Tong 176 150 85,23
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> Nhdn xét: ARN cia vi rit DEN duogc phat hién rat sém (N1),
duong tinh trung binh trong 7 ngay dau (85,23%), ty 1&é duong tinh cao
trong 3 ngay dau (trén 89%) va kéo dai dén ngay tht 5 (v6i 66,67%) va chi
con phat hién 33,33% vao ngay thi 7.

3.2.1.3. Ty l¢ duong tinh ciia XN PLVR trong chdn dodn BN SD va
SXHD.

Bdng 3.14: Ty I¢ duong tinh cua XN PLVR DEN theo ngay bénh.

Ngay bénh S0 mau PLVR (+) Ty 1¢ %
1 10 6 60
2 31 27 87,1
3 85 51 60
4 37 12 32,43
5 6 0 0
6 4 0 0
7 3 0 0
Tf;ng 176 96 54,55

> Nhdn xét: xét nghiém PLVR duong tinh sém tit ngay dau (60%),
cao nhit & ngay thit 2 (87,1%) giam dan dén ngay thit 4 con 32,43% va tu
ngay thit 5 tré di khong con phan 1ap duong tinh.

3.2.1.4. Ty lé duong tinh ciia XN MAC-ELISA trong chdn dodn BN
SD va SXHD.

Bdng 3.15: Ty 1é duong tinh ciia XNMAC-ELISA phdt hién khdang thé 1gM
khdng vi riit DEN theo ngay bénh.

Ngay bénh S6 mau IgM (+) Ty lé %

1 10 0 0
2 31 0 0
3 85 13 15,29
4 37 12 32,43
5 6 3 50
6 4 2 50
7 3 2 66,67

Téng 176 32 18,18
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» Nhdn xét: khang thé IgM khang vi rit DEN dugc phdt hién tir
ngay sot thit 3 (15,29%), gia tang dan > 50% tir ngay sot thit 5 trd di va dat
66,67% vao ngay thit 7 cua bénh.
3.2.2. So sanh ty 1é duong tinh cua cac XN (ELISA PH KN NS1,
RT-PCR, PLVR, MAC-ELISA) theo ngay bénh caa BN SD va SXHD.

Bang 3.16: Ty 1¢é duong tinh cua XNELISA PH KN NSI DEN, RT-PCR
DEN, PLVR va MAC-ELISA o BN SD va SXHD theo ngay bénh.

NS1 DEN RT-PCR MAC-
. R PLVR (+)
Ngay | Tong (+) (+) ELISA (+)
bénh | s BN | Tan | Til¢ | Tan | Til¢ | Tan | Tilé | Tan | Tilé
s6 | (%) sO | (%) | sO | (%) | sO | (%)
1 10 8 80 9 90 6 60 0 0
2 31 30 196,77 | 29 |93,55| 27 |87,09| O 0
3 85 76 | 8941 | 76 |89,41| 51 60 13 | 15,29
4 37 32 186,49 | 29 |78,38| 12 [3243| 12 32,43
5 6 5 18333 4 6667, O 0 3 50
6 4 3 75 2 50 0 0 2 50
7 3 2 | 66,67 1 133,33] 0 0 2 166,67
Tong | 176 156 | 88,64 | 150 [85,23| 96 |54,55| 32 |18,18

> Nhdn xét: Trong vong 7 ngay dau sau sot, ty 1¢ duong tinh toan bo
cua hai XN (ELISA KN NS1 DEN va RT-PCR DEN) cao hon nhiéu so véi
2 XN (PLVR DEN va MAC-ELISA DEN) la 88,64%, 85,23% so véi
54,55% va 18,18%. Dé chan doian sém bénh DEN trong vong 4 ngay diu
sau soOt, hai XN ELISA KN NSI va RT-PCR DEN cé d6 nhay cao hon ro
rét so v6i XN PLVR 1a 89,57% (146/163) va 87,73% (143/163) so v6i
58,90% (96/163). Dong thoi, hai XN noéi trén con gitp chian doian bénh
DEN trén mau huyét thanh cdp tinh thu thap tir ngay 5 dén ngay 7 sau khi
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khoi sot. Riéng XN MAC-ELISA tir ngay thit 3 clia bénh chi duong tinh
15,29% va tang dan dén 50% vao ngay thi 5 va dat ty 1&é duong tinh la
66,67% vao ngay thu 7.

3.2.3. Gia tri chan doan bénh SD va SXHD 6 tuyén y t€ co s6 khi
trién khai dong thoi ca 2 XN ELISA PH KN NS1 va MAC-ELISA.

Bdng 3.19: Gid tri chdn dodn bénh Dengue khi két hop xét nghiém
ELISA PH KN NSI va MAC-ELISA

Tong NS1 (+) IgM (+) NS1-IgM (+)
Ngaybénh | s0  “ran T Tile | Tan | Tile | Tan | Tile
mau | o5 | (%) s0 (%) | so (%)

1 0 | 8 | 8 | o 0 8 30
2 31 | 30 196,77 0 0 | 30 | 96,77
3 85 | 76 | 89,41 | 13 |1529 | 84 | 98,82

4 37 | 32 8649 12 [3243| 37 | 100

5 6 5 8333 3 | 50 | 6 | 100

6 4 3 | 75 2 | 50 | 3 75

7 3 2 6667 2 16667 3 | 100
Téng cong | 176 | 156 | 88,64 | 32 | 18,18 | 171 | 97,16

> Nhdn xét: khi két hop hai XN ELISA KN NS1 va MAC-ELISA
trong vong 7 ngay dau sau sot thi ty 1& (+) tang tir 88,64% 1én dén 97,16%.
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3.2.4. Po nhay va do dac hiéu cia XN ELISA KN NS1 trong chan
doan bénh DEN (BIO-RAD).
Bdng 3.20: Két qud xét nghiém ELISA phdt hién KN NSI cua vi riit DEN
bang bo sinh phdm BIO-RAD trén BN SD va SXHD.

ELISA KN NS1 DEN BN BN khong bénh | Tong
(BIO-RAD) DEN DEN
XN NS1 DEN duong tinh | 156 0 156
XN NSI DEN am tinh 20 50 70
Tong 176 50 226

Cac thong s6 ky thuat cua xét nghiém ELISA phat hién khiang
nguyén NS1 ctia vi rit DEN bing bo sinh pham cta BIO-RAD dugc tinh
toan theo cic cong thic sau:

Po nhay = & = 139 = 0,8864 = 88,64%.

a+c 176

> Nhdn xét: XN ELISA phét hién KN NS1 cua vi rit DEN bang bo
sinh phdm cta BIO-RAD dugc xac dinh: c¢6 do nhay 1a 88,64% va do dic
hiéu 1a 100%.
Bdng 3.21: Két qud xét nghiém ELISA phdt hién KN NSI cua vi riit DEN
bang bo sinh phdm BIO-RAD trén BN VNNB

ELISA KN NS1 DEN
BN DEN | BN VNNB Té
(BIO-RAD) ong
XN NS1 DEN duong tinh 156 0 156
XN NSI DEN am tinh 20 18 38
Téng 176 18 194

Podiachicu= -4 =¥ =1=100%.
o : b+d g
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> Nhdn xét: XN ELISA phat hién KN NSI cua vi rit DEN bang bo
sinh pham BIO-RAD c¢6 do diac hiéu 100% doi véi BN nhiém Flavivirus
dong luu hanh & nudc ta la vi rit VNNB.
3.3. Thoi gian ton tai KN NS1 va ARN vi riat DEN ¢ BN SD va SXHD.
3.3.1. Thoi gian ton tai KN NS1 vi rat DEN ¢ BN SD va SXHD.
Bdng 3.23: Thoi gian ton tai cua KN NSI DEN theo s6 BN trong

156 BN duong tinh.

S6 ngay Tong SD SXHD HCSD
ton taicoa | Tan | Tile | Tan | Tilé | Tan | Tilé | Tan | Tilé
KNNS1 | s6 [ (%) | s6 | (%) | s6 | (%) | s6 | (%)
1 0 0 0 0 0 0 0 0

2 12 [769] 0 0 0 0 12 | 50
3 51 [32,69| 24 |63,16| 19 [2021] 8 | 33,33
4 48 130,77| 6 | 1579 | 40 [4255] 2 | 833
5 20 [12,82] 3 | 7,89 | 16 |17,02| 1 | 4,17
6 5 321 1 | 263 ] 3 [3,19] 1 | 4,17

9 4 256 1 | 263 ] 3 [319] 0 0

11 3 11,92 1 [263] 2 [213] 0 0

12 2 [ 128 O 0 2 [2,13] 0 0

14 2 [ 128 0 0 2 [213] 0 0

15 3 11,92 1 [263| 2 [213] 0 0

16 1 [064] O 0 1 [1,06] 0 0

18 3 11,92 1 [263| 2 [213] 0 0

19 2 [ 128 0 0 2 [213] 0 0

> 19 0 0 0 0 0 0 0 0
Téng cong | 156 | 100 | 38 | 100 | 94 | 100 | 24 | 100

> Nhdn xét: Trong 156 BN DEN duong tinh nghién cttu, thoi gian
hién dién KN NS1 DEN tim thay trong huyét thanh BN SD kéo dai dén
ngay 18 va SXHD dén ngay thit 19 va trong huyét thanh BN HCSD chi dén
ngay thit 6 sau khoi sot.
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3.3.2. Thoi gian ton tai ARN cua vi rit DEN ¢ BN SD va SXHD.
Bdng 3.25: Thoi gian ton tai cua ARN DEN theo sé BN trong

150 BN duong tinh
So ngay Tong SD SXHD HCSD
ton tai X , . , . , . \
) ' Tan | Tilé | Tan | Tilé | Tan | Tilé | Tan | Tilé
cua ARN . ‘ . ' . ' . ‘
sO | (%) sO (%) SO (%) | sO | (%)
1 0 0 0 0 0 0 0 0
2 47 131,33 | 16 | 45,71 19 |2043 | 12 | 54,55
3 47 131,33 | 11 3143 | 29 (31,18 7 | 31,82
4 37 | 24,67 7 20 28 | 30,11 | 2 9,09
5 16 | 10,67 1 2,86 14 [ 1505] 1 4,55
6 2 1,33 0 0 2 2,15 0 0
8 1 0,67 0 0 1 1,08 0 0
> 8 0 0 0 0 0 0 0 0
Téngcoéng | 150 | 100 | 35 | 100 | 93 | 100 | 22 | 100

» Nhdn xét: Trong 150 BN DEN duong tinh nghién ctu, thoi gian
ton tai ARN cua vi rit DEN tim thdy trong huyét thanh BN SD va HCSD
dén ngay tha 5, trong khi d6 6 huyét thanh BN SXHD ARN cua vi rit DEN
ton tai dé€n ngay tha 8 sau khai sot.

3.4. Moi lién quan giita thoi gian ton tai KN NS1 va ARN cua vi rit
DEN v6i thé bénh ¢ BN SD va SXHD.

EniXi

no

binh cua KN NSI va ARN cua vi rit DEN trong huyét thanh BN
SD/SXHD/HCSD, khoang tin cay trung binh duoc tinh theo cong thiic:
KTC95% = 1,96 x S.E va chi s6 p trong so sanh thoi gian ton tai trung binh

Theo cong thic tinh trung binh = ta tinh thoi gian ton tai trung

KN NS1 va ARN cua vi rit Dengue gitta cac thé 1am sang dugc kiém dinh
bang phép kiém t bat cap.




3.4.1. Moi lién quan giita thoi gian ton tai KN NS1 cua vi rat
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DEN v6i thé bénh ¢ BN SD va SXHD.

Bdng 3.26: Méi lién quan giita thoi gian ton tai trung binh cua KN NSI
DEN vdi thé bénh ¢ BN SD va SXHD.

Thoi gian
ton tai KN . .

. .. |TSBN ' Sai s0 A O
Mirc do .... | NS1 DEN » | Khoang tin |Gia tri
. . |dwong|2niXi chuan| :

lam sang | | trung cay 95% P
tinh . (S.E)
binh
(Ngay)
SD 38 170 4,47 1,59 | 1,35-7,59
0,4
SXHD 94 536 5,7 0,75 |4,23-17,19
SD 38 170 4,47 1,59 [1,35-7,59
0,41
HCSD 24 67 2,79 0,18 |2,44—-3,14
SXHD 94 536 5,7 0,75 4,23 -17,19
0,05
HCSD 24 67 2,79 0,18 |2,44-3,14

> Nhdn xét: Thoi gian ton tai KN NSI cua vi riat DEN trong huyét
thanh BN SD va SXHD trung binh tir 5 dén 6 ngay, dai hon so véi thoi gian
ton tai cia KN NSI cua vi rit DEN trong BN HCSD (3 ngay). Su khac biét
gitta SD v6i SXHD, gitta SD vé6i HCSD khong cé y nghia thong ké (p=0,4
va p=0,41), trong khi d6 su khac biét gittra SXHD v6i HCSD c¢6 y nghia
thong ké véi p = 0,05.
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3.4.2. Moi lién quan giira thoi gian ton tai ARN cua vi rat DEN
v6i thé bénh ¢ BN SD va SXHD.
Bdng 3.27: Moi lién quan giita thoi gian ton tai trung binh ARNcuia vi
riit DEN véi thé bénh ¢ BN SD va SXHD.

Thoi gian . .
~.. |TSBN Clos . Sai so . .
Po 1am 2-ni |ton tai ARN . |Khoang tin| . .
" duwong| _ . ) chuan| Giatri P
sang , Xi | DEN trung cay 95%
tinh . . (S.E)
binh (Ngay)
SD 35 98 2,8 0,22 |2,37-3,23 <0.001
SXHD | 93 | 327 3,52 0,04 | 3,44-3,6
SD 35 98 2,8 0,22 12,37-3,23 0.73
HCSD | 22 58 2,64 0,46 | 1,74 -3,54 ’
SXHD | 93 | 327 3,52 0,04 | 3,44-3,6 0.0004
HCSD | 22 58 2,64 0,46 | 1,74 -3,54| ~

> Nhdn xét: thoi gian ton tai trung binh ARN cua vi rit DEN trong
huyét thanh BN SD/SXHD/HCSD tir 3 dén 4 ngay. ARN vi ridt DEN ton tai
trong huyét thanh BN SD va HCSD ngén hon so véi SXHD va su khac biét
gitta thoi gian ton tai & BN SD v6i HCSD khong ¢6 y nghia thong ké
(p = 0,73) va thoi gian ton tai & BN SD v6i SXHD, SXHD v6i HCSD c6 y
nghia thong ké véi p < 0,001 va p = 0,004.

CHUONG 4
BAN LUAN

4.1. Gia tri chan doan ctia xét nghiém ELISA PH KN NS1 6 BN SD va
SXHD.

Chung to6i tién hanh dong thoi 04 XN (ELISA PH KN NS1, RT-PCR,
PLVR, MAC-ELISA) trén cing mot miu bénh phdm ctia BN theo ngay
bénh tir liic nhap vién dén ldc ra vién va mau tdi khdm dé€ danh gid do nhay
ctia XN ELISA PH KN NSI so v6i 3 XN khac cung thuc hién, dong thoi
khao sat hiéu qua khi két hop 2 XN ELISA PH KN NS1 va MAC-ELISA &

tuyén y t€ co so trong chan doan bénh DEN va chiing toi ciing d4anh gid lai
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do dic hiéu ciia XN ELISA PH KN NSI - BIO-RAD trong chian do4n bénh
DEN va phan tng chéo véi flavivirus khac (VNNB).

4.1.1. Po nhay cua XN ELISA PH KN NS1, RT-PCR, PLVR va
MAC-ELISA trong chan doan BN SD va SXHD.

4.1.1.1. Pé nhay cua xét nghiém ELISA PH KN NS1 DEN:

Nghién ctu cua ching t6i, d0 nhay chung cua XN ELISA PH KN
NS1 DEN (BIO-RAD) Ia 88,64%, ty 1& duong tinh cao > 80% tlt ngay 1-5
ctia bénh, sau d6 giam dan dé€n ngay 7 con duong tinh 66,67% (Bang 3.12).

Dussart P va cong su (2006) XN ELISA PH KN NS1 DEN (BIO-
RAD) trén 299 mau huyét thanh BN DEN thu thap trong vong 7 ngay dau
sau sot. Do nhay 1a 88,7%.

Ha Van Phic (2006) nghién cttu 90 bénh nhan SD va SXHD nhép
vién tir ngay 1-3 cua bénh da cho thiy c6 do nhay cao tir 81-100% (trung
binh 92,2%).

Xu H. va cong su (2006) XN 462 huyét thanh BN xac dinh. C6 do
nhay cua XN ELISA PH KN NS1 DEN (BIO-RAD) 1a 82%.

Verashigam K va cong su (2007) XN ELISA KN NS1 DEN (BIO-
RAD) trén 224 huyét thanh BN DEN c¢6 d6 nhay 1a 93,3%.

Pham Van Bé Bay (2008) XN ELISA KN NS1 DEN (BIO-RAD) trén
196 mau huyét thanh BN DEN d6 nhay 1a 90,24%.

Dussart P va cong su (2008) XN ELISA KN NSI DEN (BIO-RAD)
c6 do nhay 1a 87,4% (95% CI: 82,3%-91,5%).

Két qua nghién ctu cua ching toi cling twong dong véi cac tac gia
trén.

4.1.1.2. D6 nhay cia XN RT-PCR DEN:

Trong nghién ctu cua ching toéi, do nhay chung cua XN RT-PCR
DEN la 85,23%, ty 1& duong tinh cao > 89% trong vong 3 ngay dau sau
sot, sau d6 giam dan dén ngay 7 con duong tinh 33,33% (Bang 3.13).

Vi Thi Qué Huong (2001) XN RT-PCR thay c6 do nhay la rat cao
>90% vao ngay 2 - 3 sau khi khoi sot.
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Raengsakulrach (2002) cho thay do nhay cua XN RT-PCR la 79%
de6i v6i bo huyét thanh 1 va 100% do6i v6i bo huyét thanh 2.

K&t qua cua chiing toi cling twong dong nhu cac tac gia trén.

4.2.1.3. Do nhay cua XN PLVR DEN:

Trong nghién cttu cua ching t6i, dd nhay chung cua XN PLVR DEN
la 54,55%, ty 1&¢ duong tinh cao = 60% trong vong 3 ngay dau sau sot
(Bang 3.14).

Kuberski, 1977; Halstead, 1970; Gubler, 1979 nhan thay ty 1&é PLVR
trung binh 1a 73% (dao dong tit 51 dén 100%).

Vaughn (1997) da danh gia d6 nhay cua XN PLVR tlr huyét thanh
cap cua 189 bénh nhi tinh nguyén & Thai Lan 1a 98%.

Raengsakulrach (2002) danh gia do nhay cua la 54%-87%.

Chanama (2004) xac dinh do nhay cua XN PLVR tir 1237 huyét
thanh cap cua BN DEN la 39,61% (490/1237).

Trong nghién cttu ctia ching t6i, do nhay chung cia XN PLVR DEN
la 54,55%, ty 1& duong tinh cao = 60% trong vong 3 ngay dau sau sot
(Bang 3.14). Két qua nay ciing twong dong véi cac tac gia trén.

4.2.1.4. D6 nhay cia XN MAC-ELISA DEN:

Gubler (1998) da xac dinh do nhay cia XN MAC-ELISA DEN la
80% vao ngay thitt 5 tang dan dén 93% (ngay bénh 6 - 10) va 99% (sau
ngay 10).

Vi Thi Qué Huong (2001) da cho thay ty 1& duong tinh cua XN la
56% vao ngay thit 5 va tang dan dén 75% (72-78%) vao ngay 6-9 sau khéi
sOt.

Chanama (2004) xac dinh do nhay cia XN MAC-ELISA trén 1666
BN DEN la 40% vao ngay sot thit 5 va tang dan dén 100% vao ngay sot thi
0.

Trong nghién ctu cua chiing t6i, d0 nhay chung cua XN Ia 18,18%
trong vong 7 ngay dau sau sot. Tuy nhién, do nhay cia XN dat = 50% vao
ngay sot thit 5 (Bang 3.15), tang dan dén 100% tur ngay s6t tha 11 trd di
(Bang 3.29). Két qua nay phu hop véi cac tac gia trén.
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4.2.2. So sanh d¢ nhay cua cac XN ELISA PH KN NS1, RT-PCR,
PLVR va MAC-ELISA trong chian doan sém bénh SD va SXHD.

Trong nghién cttu cia ching t6i, hai XN ELISA PH KN NS1 DEN va
RT-PCR DEN gitip chan dodn xdc dinh 80 - 90% BN DEN ngay tir ngay
dau tién khoi sot. Do nhay ctia hai XN n6i trén khong nhiing cao hon XN
PLVR trong vong 4 ngay dau sau sot ma con cho ty 1& duong tinh cao trén
mau huyét thanh BN thu thap tir ngay 5 dén ngay 7 sau khoi sot (Bang
3.12; 3.13; 3.16).

Raengsakulrach (2002) da so sanh 02 XN chan doén vi-rit hoc 1a XN
PLVR va RT-PCR da cho thdy XN RT-PCR DEN c6 do nhay cao hon XN
PLVR 1a 64% va 93% so v6i 44% va 87% tuong ung trén hai bd huyét
thanh 1 va 2.

Chanama (2004) da danh gid do nhay ctua 03 XN RT-PCR DEN,
PLVR DEN va MAC-ELISA DEN ciing cho thdy XN RT-PCR DEN c6 do
nhay cao nhat (54,56%) r6i dén XN PLVR (39,61%) va XN MAC-ELISA
DEN c6 d6 nhay thap nhat (< 20%).

Dussart (2006) da danh gia d6 nhay ctia 02 XN (ELISA KN NSI1 va
MAC-ELISA) trén 266 huyét thanh BN trong vong 7 ngay dau da cho thay
do nhay chung ciia XN ELISA KN NS1 DEN (81,6%) cao hon hin XN
MAC-ELISA DEN (26,7%).

Pham Van Bé Bay (2008) da ching minh do nhay cta hai XN
ELISA KN NS1 DEN va RT-PCR DEN khéc biét khong y nghia thong
ké (p =0,2483).

Nhu vay, két qua nghién cttu cua chiing t6i hoan toan phu hgp véi cac
tac gia trén.

4.2.3. Gia tri chan doan bénh SD va SXHD & tuyén y t€ co s6 khi
trién khai dong thoi ca 2 XN ELISA PH KN NS1 va MAC-ELISA.

Chanama (2002) dé xuat nén xét nghiém vi riit hoc hoac bo gen vi rit
hoidc KN dé b6 sung cho XN tim KT IgM nhét 1a trong tdi nhiém
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Poersch CO va cong su (2005), Sa-ngasang (2005) dé xuét nén phoi
hop xét nghiém ELISA thu bat KT vi rit DEN v6i RT-PCR dé tang do
nhay va do chinh x4c trong chian doan bénh DEN.

Dussart (2006) khi két hgp 2 XN ELISA KN NS1 va MAC-ELISA
tang do nhay tir 88,7% 1én 91,9% > Dé xuat nén XN ELISA KN NSI
DEN dau tién trong 1am sang.

Vii Thi Qué Huong (2009) da chiing minh khi két hop 2 XN ELISA
KN NS1 va MAC-ELISA chan dodn bénh DEN trong 5 ngay diu clia bénh
gitp chudn dodn 100%.

Nghién cttu cua chiing toi: khi két hop 2 XN ELISA KN NSI va
MAC-ELISA trong 7 ngay dau tién cua bénh da tang do nhay tr 88,64%
lén 97,16%.

4.2.4. Do dac hiéu cua XN ELISA PH KN NS1 DEN:

Nghién ctu ctia ching t6i da cho thay do dac hiéu cia XN ELISA
KN NSI la 100% va khong c6 phan tng chéo véi flavivirus khac (Bang
3.21; 3.22).

Dussart P va cs da XN trén 50 BN (2006) va 48 BN khong phai DEN
(nam 2008) cho thay do dac hiéu 1a 100%.

Xu H va cong su (2006) da XN 469 nguoi cho mau khoe manh cho
thay do dac hiéu la 98,9%.

Nghién ctru cua ching to6i cling tuong dong véi cac tac gia trén.

4.3. Thoi gian ton tai cia KN NS1 va ARN cua vi rut DEN 6 BN
SD/SXHD.

4.3.1. Thoi gian ton tai cia KN NS1 DEN.

Nghién cttu ctia ching toi cho thdy thoi gian ton tai cia KN NS1 1a
19 ngay (Bang 3.23).

Alcon S va cs (2002) di ching minh rang KN NS1 cta vi-rit DEN
ton tai dén ngay thi 9.

Shu P va cs (2002) da cho thdy thoi gian ton tai KN NS1 DEN tur
ngay thi 1 dén ngay thit 8 cua bénh.

Xu H va c¢s (2006) da ching minh KN NS1 ton tai dén 18 ngay.
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Dussart P va cs (2006) tim thdy KN NSI1 hién dién trong huyét thanh
dén ngay 9.

Nhu vay, nghién cttu ctia ching toi cling cho thay thoi gian ton tai
nhu cic tac gia trén.

4.3.2. Thoi gian ton tai cia ARN vi riat DEN trong huyét thanh
BN.

Nghién cttu clia chiing t6i da cho thdy thoi gian nhiém vi rat huyét
trung binh la 4 ngay (Bang 3.14) va ARN cua vi rat DEN ton tai la 8 ngay
(Bang 3.25).

Vaughn DW (1997) tim thdy thoi gian nhiém vi rdt huyét trung binh
& BN so nhiém DEN la 5,4 ngay va tai nhiém DEN la 4,5 ngay.

Gubler DJ (1998) da ghi nhan thoi gian nhiém vi rit huyét tir 2 dén
12 ngay tuy theo chiing vi rit va tinh trang mién dich ctia BN.

Vi Thi Qué€ Huong (1998) da xac dinh thoi gian nhiém vi rit huyét
trung binh 1a 4,6 ngay va thoi gian ton tai cia ARN vi rit DEN kéo dai t6i
da dén ngay thit 9 ctia bénh.

K&t qua nghién cttu chiing toi cling phu hop véi cac tac gia trén.

4.4. Moi lién quan giira thoi gian ton tai khang nguyén NS1 va ARN
cua vi rut DEN trong huyét thanh BN véi thé bénh ¢ BN SD va SXHD.

Labraty (2002): da chitng minh mic do KN NSI tu do trong huyét
tuong BN cé lién quan chat ché véi nhiém vi rit huyét cao hon & BN
SXHD so vé6i SD.

Vaugh DW va cs (1997): nhan thdy 4 BN so nhiém déu 1a SD va 49%
BN tdi nhiém déu 1a SXHD, tir d6 cho thdy vai trd tai nhiém trong thé bénh
nang cua BN DEN.

Gubler DJ (1998): ghi nhan rang nhiém vi rit huyét phu thuoc vao
ching vi rit va tinh trang mién dich, c6 nghia 1a nhitng thé 1am sang ning
c6 lién quan dén KT tang cuong trong tdi nhiém.

Vi Thi Qué Huong (1998): da so6 cac truong hop HCSD xay ra &
nhiing BN tdi nhiém DEN (%2, p = 0,033) cho thdy yéu t6 mién dich ky

chii ¢6 lién quan dén thé 1am sang nang.
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Nghién cttu cua ching toi ciing phtt hgp véi 3 tac gia trén da cho thay
thoi gian ton tai KN NS1 va ARN cua vi rit DEN ¢ thé lam sang nhe
(SD/SXHD) dai hon thé 1am sang ning (HCSD). C6 mai lién quan ciia KN
NS1 DEN ¢ thé 1am sang SXHD véi HCSD (p = 0,05) va ¢0 lién quan chit
ché cia ARN DEN & thé lam sang SD véi HCSD va SXHD véi HCSD
(p < 0,001 va p =0,004).

KET LUAN

Qua nghién cttu 244 bénh nhan (176 bénh nhan sot Dengue va sot
xuat huyét Dengue, 50 bénh nhan khong phai sot Dengue va sot xuat huyét
Dengue va 18 bénh nhan viém nao Nhat Ban) tai Bénh vién Pa khoa Vinh
Thuan - Kién Giang va Vién Pasteur Thanh ph6 H6 Chi Minh tir nam
2005-2008, ching toi ¢6 nhitng két luan sau:

1. Xét nghiém ELISA phat hién khang nguyén NS1 trong 7 ngay dau
ctia bénh sot Dengue va s6t xuat huyét Dengue cho ty 1é duong tinh trung
binh 1a 88,64%, cao nhit vao ngay thi 2 cta bénh (96,77%) va giam dan
cac ngay sau. Xét nghiém ELISA phat hién khing nguyén NSI1 cho do
nhay 1a 88,64% va do dac hiéu la 100%. Trong khi dé xét nghiém RT-PCR
cho ty 1é duong tinh trung binh 7 ngay dau ctia bénh 1a 85,23%, cao nhat
cling vao ngay tht 2 (93,55%). Xét nghiém phan 1ap vi rit cho ty 1é duong
tinh trung binh chi 54,55%, cao nhit vao ngay thit 2 (87,1%). Véi xét
nghiém MAC-ELISA cho ty 1&¢ duong tinh trung binh trong 7 ngay dau chi
dat 18,18%.

Nhu vay cung véi xét nghiém RT-PCR, xét nghiém ELISA phat hién
khang nguyén NSI1 ¢6 gid tri chdn dodn sém bénh S6t Dengue va s6t xuat

huyét Dengue.
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2. Khang nguyén NS1 va ARN vi rit Dengue xuat hién tr ngay thi
nhat cua bénh trén 80% va 90% bénh nhan Sot Dengue/ Sot xuat huyét
Dengue/ Hoi ching soc Dengue. Thoi gian ton tai KN NSI cua vi rit
Dengue trong huyét thanh & mot s6 bénh nhan Dengue kéo dai dén ngay
tha 19, con thoi gian ton tai cuia ARN vi rit Dengue chi dé€n ngay tha 8 sau
khai sot.

Thoi gian ton tai trung binh khang nguyén NS1 cta vi rit Dengue dai
nhat & bénh nhan s6t xuat huyét Dengue (6 ngay), ti€p dén la So6t Dengue
(5 ngay) va ngan nhat 1a Hoi ching S6¢c Dengue (3 ngay). Thoi gian ton tai
trung binh ARN cua vi rit Dengue ¢ bénh nhan Sot xuat huyét Dengue 1a 4
ngay dai hon bénh nhan Sot Dengue va Hoi ching Soc Dengue (3 ngay).

3. C6 moi lién quan giita thoi gian ton tai trung binh khang nguyén
NS1 cua vi riit Dengue & thé bénh s6t xuét huyét Dengue vé6i hoi chiing s6¢
Degue (p = 0,05).

Ciing c6 moéi lién quan chat ché trong thoi gian ton tai trung binh
ARN cua vi rit Dengue giita thé bénh s6t Dengue véi s6t xudt huyét
Dengue (p < 0,001) va sot xuat huyét Dengue vé6i hoi ching soc Dengue
(p = 0,004).

BO CUC CUA LUAN AN

Tong so: 116 trang, trong d6: Dat van dé: 2 trang; Tong quan tai liéu
36 trang; Doi tuong va phuong phap nghién ctu: 19 trang; Két qua nghién
ctu: 35 trang; Ban luan: 21 trang; Két luan va Kién nghi: 3 trang.

C6 30 bang; 9 biéu do; 13 hinh; 5 so d6 va 171 tai liéu tham khao (44
tai liéu ti€ng Viét, 127 tai liéu ti€éng Anh).



