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ĐẶT VẤN ĐỀ

Viêm màng não mủ là bệnh nhiễm trùng hệ thần kinh
trung ương có nguy cơ đe dọa đến tính mạng. Đặc biệt,
ở trẻ em[8,12]. Tỷ lệ tử vong cao và di chứng do bệnh còn
nặng nề. Tại Mỹ viêm màng não mủ từ năm 1998 - 2007
có khoảng 4100 ca mắc bệnh trong đó 500 ca tử vong
mỗi năm. Tại Bệnh viện Nhi Trung ương trong 2 năm 2007
- 2008 có 884 trẻ viêm não, viêm màng não mủ nhập
viện[9]. Phương pháp điều trị các bệnh lý này rất khác
nhau, vì vậy việc quyết định điều trị sẽ ảnh hưởng đến
tiên lượng bệnh, việc quyết định điều trị kháng sinh không
được trì hoãn[1,2].

Ở hầu hết các bệnh viện, việc chẩn đoán viêm màng
não mủ (VMNM) do vi khuẩn vẫn căn cứ vào nồng độ Pro-
tein trong DNT tăng, đường giảm và bạch cầu tăng với
thành phần bạch cầu đa nhân trung tính (BCĐNTT) chiếm
ưu thế. Tuy nhiên, các thông số trên thay đổi đa dạng
trong một số trường hợp không điển hình. Đặc biệt, trong
trường hợp bệnh nhân đã được điều trị kháng sinh trước
đó[11]. Lactate dịch não tủy là thông số có thể được đo
bằng phương pháp định lượng, phương pháp này cho kết
quả nhanh chóng, chính xác[10]. Chúng tôi thực hiện
nghiên cứu này nhằm mục tiêu: xác định độ nhạy, độ đặc
hiệu của xét nghiệm lactate trong DNT để đánh giá đáp
ứng điều trị sau 48 giờ dùng kháng sinh ở trẻ viêm màng
não mủ.

ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 

Đối tượng: tất cả bệnh nhân nhi từ 1 tháng đến 15 tuổi
nhập viện tại Trung tâm Nhi khoa Bệnh viện đa khoa
Trung ương Huế trong 3 năm (2016 - 2018) được chẩn
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Mục tiêu: xác định độ nhạy, độ đặc hiệu của xét nghiệm lactate trong dịch não tủy (DNT) để đánh
giá đáp ứng điều trị sau 48 giờ dùng kháng sinh ở trẻ viêm màng não mủ. Đối tượng và phương
pháp: bệnh nhân nhi nhập viện tại Trung tâm Nhi khoa Bệnh viện đa khoa Trung ương Huế
trong 3 năm (2016 - 2018), với chẩn đoán viêm màng não mủ. Xác định chẩn đoán dựa vào
phân tích kết quả dịch não tủy. Nghiên cứu mô tả, tiến cứu. Cỡ mẫu: mẫu được lấy theo phương
pháp chọn mẫu thuận tiện. Các biến số nghiên cứu: tế bào, protein, glucose, lactate DNT trước
và sau 48 giờ; đáp ứng điều trị (hoàn toàn, không hoàn toàn). Sử dụng đường cong ROC (Re-
ceiver Operating Characteristic) để phân tích khả năng dự báo đáp ứng điều trị của lactate DNT.
Kết quả: 54 trường hợp VMNM (37 nam, 17 nữ), trung vị tuổi 46 tháng. 35 trường hợp đáp ứng
hoàn toàn sau 48 giờ điều trị kháng sinh. Nếu lactate DNT trước điều trị > 7,7mmo/l tiên lượng
khả năng đáp ứng không hoàn toàn với độ nhạy 75% và độ đặc hiệu 80%. Mức giảm lactate DNT
ở nhóm đáp ứng hoàn toàn nhiều hơn có ý nghĩa so với nhóm đáp ứng không hoàn toàn (6,5 ±
1,7mmol/l so với 2,3 ± 1,6mmol/l, p < 0,001). Với mức giảm lactate DNT > 3mmol/l so với ban
đầu tiên đoán đáp ứng điều trị hoàn toàn có độ nhạy 87% và độ đặc hiệu 87,1%. Diện tích dưới
đường cong của mức thay đổi lactate DNT AUC = 0,887 và lớn hơn so với protein, glucose và
tế bào dịch não tủy. Kết luận: nồng độ lactate DNT lúc ban đầu và mức độ giảm sau 48 giờ điều
trị có giá dự báo đáp ứng điều trị, tốt hơn so với protein, glucose và tế bào DNT tương ứng.
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đoán xác định viêm màng não mủ.

Tiêu chuẩn chọn bệnh: bệnh nhân vào viện với bệnh sử
sốt nóng, có triệu chứng thần kinh, được làm xét nghiệm
DNT, lactate DNT thỏa mãn tiêu chuẩn VMNM hoặc viêm
não. Về lâm sàng: thường có sốt (nhiệt độ hậu môn >
38,5oC hoặc nhiệt độ nách 38oC), đau đầu và có một trong
những dấu hiệu sau: cổ cứng, thay đổi tri giác hoặc dấu
màng não. Chẩn đoán dựa vào xét nghiệm dịch não tuỷ
khi có một trong ba tiêu chuẩn sau: (1) Nuôi cấy vi khuẩn
gây bệnh (+); (2) Nhuộm gram tìm thấy vi khuẩn; (3) Số
lượng bạch cầu > 100 TB/mm3 và protein tăng (> 1g/l) và
glucose giảm (< 2,2mmol/l hoặc dưới 1/2 của glucose
máu)[4].  

Tiêu chuẩn loại trừ: viêm màng não mủ có kèm bệnh lý
khác làm tăng lactate DNT (trạng thái động kinh).

Phương pháp nghiên cứu: thiết kế nghiên cứu: mô tả,
tiến cứu.

Cỡ mẫu: mẫu được lấy theo phương pháp chọn mẫu
thuận tiện.

Các biến số nghiên cứu: tế bào, protein, glucose, lactate
DNT trước và sau 48 giờ điều trị kháng sinh, đáp ứng điều
trị (hoàn toàn, không hoàn toàn).

Các bước nghiên cứu:

Bước 1: Hỏi thông tin hành chính và bệnh sử

Bước 2: Khám lâm sàng: Ghi nhận các triệu chứng cơ
năng và thực thể

Bước 3: Chọc dịch não tủy trước và sau 48 giờ điều trị
kháng sinh.

Bước 4: Xét nghiệm dịch não tủy: protein, glucose, lac-
tate, tế bào, nhuộm gram, cấy…

Bước 5: Theo dõi diễn tiến bệnh và đánh giá kết quả điều
trị.

Thu thập và xử lý số liệu: số liệu của từng bệnh nhi
được thu thập trên phiếu điều tra thống nhất. Được xử lý
theo phương pháp thống kê y học bằng phần mềm SPSS
18.0 (Statistical Package for the Social Sciences) và Med-
calc.

KẾT QUẢ

Đặc điểm chung

54 trường hợp VMNM, trong đó 37 trẻ trai (chiếm
68,5%), trung vị tuổi của nhóm nghiên cứu là 46 tháng.

Bảng 1. Đáp ứng điều trị 
(sau 48 giờ dùng kháng sinh)

Nhận xét: có 64,8% trường hợp đáp ứng hoàn toàn
sau 48 giờ điều trị kháng sinh.

Giá trị của lactat DNT trong đánh giá đáp ứng điều trị

Liên quan giữa lactate DNT trước điều trị với đáp
ứng sau 48 giờ dùng kháng sinh 

Biểu đồ 1. Đường cong ROC của lactate DNT trước
điều trị với đáp ứng sau 48 giờ điều trị kháng sinh

Nhận xét: đường cong ROC của lactat DNT trước điều
trị với đáp ứng sau 48 giờ dùng kháng sinh (hoàn toàn,
không hoàn toàn) có diện tích dưới đường cong AUC =
0,825 (p < 0,001). Tại điểm cắt lactate DNT trước điều trị
> 7,7mmol/l tiên lượng khả năng đáp ứng không hoàn
toàn có độ nhạy 75% và độ đặc hiệu 80%.

Liên quan giữa mức thay đổi lactate DNT với đáp
ứng sau 48 giờ dùng kháng sinh

Bảng 2. So sánh mức thay đổi lactate DNT 
ở nhóm đáp ứng hoàn toàn

và đáp ứng không hoàn toàn

Nhận xét: mức giảm lactate DNT so với ban đầu ở
nhóm đáp ứng hoàn toàn nhiều hơn có ý nghĩa so với

Đáp ứng điều trị Số trường hợp Tỉ lệ %

Hoàn toàn 35 64,8

Không hoàn toàn 19 35,2

Tổng 54 100

Đáp ứng điều trị Số trường hợp Mức giảm lactate DNT

Hoàn toàn 35 6,5 ± 3,7

Không hoàn toàn 19 2,3 ± 1,6

p P < 0,001
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nhóm đáp ứng không hoàn toàn (6,5 ± 1,7mmol/l so với
2,3 ± 1,6mmol/l, p < 0,001).

Biểu đồ 2. Đường cong ROC của mức thay đổi 
lactate DNT với đáp ứng sau 48 giờ 

dùng kháng sinh
Nhận xét: đường cong ROC của mức thay đổi lactate

DNT với đáp ứng điều trị sau 48 giờ dùng kháng sinh có
diện tích dưới đường cong AUC = 0,887 (p < 0,001). Với
mức giảm lactate DNT > 3mmol/l so với ban đầu tiên
đoán đáp ứng điều trị hoàn toàn có độ nhạy 87% và độ
đặc hiệu 87,1%.

Bảng 3. So sánh diện tích dưới đường cong ROC
của lactate DNT với protein, glucose và tế bào
DNT trong đánh giá đáp ứng điều trị sau 48 giờ

dùng kháng sinh

Nhận xét: nồng độ lactate DNT trước điều trị và mức
giảm sau 48 giờ đánh giá đáp ứng điều trị có diện tích
dưới đường cong AUC lớn nhất so với protein, glucose và
tế bào dịch não tủy.

BÀN LUẬN

Nghiên cứu theo dõi 54 trường hợp VMNM, trong đó
37 trẻ trai (chiếm 68,5%), trung vị tuổi của nhóm nghiên
cứu là 46 tháng. Sau 48 giờ điều trị với dùng kháng sinh
theo phác đồ, kết quả có 64,8% trường hợp đáp ứng hoàn
toàn sau 48 giờ điều trị kháng sinh.

Nồng độ lactat DNT trước điều trị có khả năng tiên
lượng đáp ứng điều trị sau 48 giờ dùng kháng sinh (đáp
ứng hoàn toàn, không hoàn toàn) với diện tích dưới
đường cong AUC = 0,825 (p < 0,001). Nếu tại thời điểm
này lactate DNT > 7,7mmol khả năng đáp ứng không
hoàn toàn với độ nhạy 75% và độ đặc hiệu 80%.

Sau 48 giờ dùng kháng sinh, nồng độ lactate DNT
giảm rõ rệt ở nhóm đáp ứng điều trị hoàn toàn, trong khi
mức độ giảm này ít hơn ở nhóm đáp ứng không hoàn
toàn.

Đường cong ROC của mức thay đổi lactate DNT với
đáp ứng điều trị sau 48 giờ dùng kháng sinh có diện tích
dưới đường cong AUC = 0,887 (p < 0,001) và lớn nhất so
với protein, glucose và tế bào dịch não tủy. Với mức giảm
lactate DNT > 3 mmol/l tiên đoán đáp ứng điều trị hoàn
toàn có độ nhạy 87% và độ đặc hiệu 87,1%.

Như vậy, có thể dựa vào mức độ giảm nhiều hay ít
nồng độ lactate DNT sau điều trị so với trước điều trị để
đánh giá đáp ứng điều trị với liệu pháp kháng sinh. Điều
này phù hợp với nghiên cứu của Trần Thị Mỹ Dung và Lâm
Thị Mỹ thực hiện trong 17 tháng (10/2002 - 2/2004) tại
Bệnh viện Nhi đồng I. Theo đó, ở ngưỡng lactate giảm
32% có độ nhạy 89% và độ đặc hiệu 90% dự báo đáp
ứng điều trị hoàn toàn. Lactate DNT giảm 50% sau 48 giờ
điều trị so với giá trị ban đầu có tỉ lệ đáp ứng điều trị hoàn
toàn 92,9% (p < 0,001), khi lactate giảm < 50% thì tỉ lệ
đáp ứng điều trị hoàn toàn là 29,6%[6].

Theo Brook[3] và Genton[7], nồng độ lactate giảm dần
trong quá trình điều trị kèm với diễn tiến bệnh tốt hơn.
Theo Nguyễn Văn Vĩnh Châu, khi đo nồng độ lactate ở
nhiều thời điểm: lúc nhập viện, sau 48 giờ, sau 1 tuần và
sau 2 tuần cũng cho thấy ở nhóm có diễn biến bệnh tốt,
trị số lactate giảm có ý nghĩa thống kê giữa lần 1 và lần
2, lần 2 và lần 3, nhưng không có ý nghĩa thống kê giữa
lần 3 và lần 4[5].

Để so sánh giá trị của lactate DNT với các thông số
thường dùng như protein, glucose, tế bào DNT, chúng tôi
dựa vào diện tích dưới đường cong ROC của từng chỉ số
khi phân tách giữa 2 nhóm đáp ứng hoàn toàn và đáp ứng
không hoàn toàn. Kết quả cho thấy diện tích dưới đường
cong của lactate DNT tại thời điểm ban đầu (trước điều trị)
và mức độ giảm sau điều trị so với trước điều trị AUC =
0,887 (p < 0,001) và lớn hơn so với protein, glucose và tế
bào dịch não tủy tương ứng. Trong đó, giá trị dự báo đáp

AUC

Chất chỉ điểm
Trước 

điều trị
Mức giảm 
sau 48 giờ

Protein DNT 0,702 0,594

Glucose DNT 0,334 0,290

Tế bào DNT 0,601 0,470

Lactate DNT 0,825 0,887
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ứng điều trị của protein và tế bào DNT rất thấp. Kết quả
này tương tự trong nghiên cứu của Trần Thị Mỹ Dung và
Lâm Thị Mỹ với diện tích dưới đường cong ROC của lac-
tate DNT là 0,942 cao hơn so với tỉ số glucose DNT/ glu-
cose máu với AUC = 0,719[6].

Brook nghiên cứu lactate DNT ở bệnh nhân VMNM,
đo nồng độ lactate nhiều lần trong 10 ngày đầu sau nhập
viện. Kết quả là nhóm lactate giảm trên 50% so với giá trị
ban đầu sau 3 ngày điều trị tương ứng với lâm sàng diễn
tiến tốt, còn nhóm có lactate DNT giảm < 50% có diễn
tiến xấu hơn. Trong nghiên cứu này lactate DNT không
được đo ở cùng thời điểm và đo lactate DNT lúc 72 giờ chỉ
có 11 bệnh nhân[3]. Trong nghiên cứu của chúng tôi, tất cả
54 trường hợp đều được đo lactate DNT ở thời điểm 48
giờ sau điều trị. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi phù
hợp với Brook cho thấy, với mức giảm lactate DNT >
3mmol/l, tiên đoán đáp ứng điều trị hoàn toàn có độ nhạy
87% và độ đặc hiệu 87,1%.

Ngoài kết quả chứng minh về giá trị chẩn đoán và
theo dõi đáp ứng điều trị VMNM, xét nghiệm lactate DNT
có một số đặc điểm sau: chi phí thấp, qui trình thực hiện
đơn giản, cho kết quả nhanh chóng, không phụ thuộc vào
trị số lactate máu cùng thời điểm, không bị sai lệch kết
quả khi chọc dò DNT chạm máu, không thay đổi giá trị
nếu bệnh phẩm cất giữ ở nhiệt độ 2 - 4oC, lượng DNT để
làm xét nghiệm rất ít, dụng cụ xét nghiệm đơn giản. 

KẾT LUẬN

Nồng độ lactate DNT lúc ban đầu (trước điều trị) >
7,7mmol/l tiên lượng khả năng đáp ứng điều trị không
hoàn toàn với độ nhạy 75% và độ đặc hiệu 80%.

Mức giảm lactate DNT sau 48 giờ điều trị so với ban
đầu > 3mmol/l tiên đoán đáp ứng điều trị hoàn toàn có
độ nhạy 87%, độ đặc hiệu 87,1%.

Nồng độ lactate DNT lúc ban đầu và mức độ giảm sau
48 giờ điều trị có giá trị dự báo đáp ứng điều trị, tốt hơn
so với protein, glucose và tế bào DNT tương ứng.
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Objectives: To determine the sensitivity and specificity
of CSF lactate in predicting the treatment response after
48 hours of antibiotic use in children with bacterial menin-
gitis. Subjects and and method: Pediatric patients hospi-
talized at Pediatric Center of Hue Central Hospital for 3
years (2016 - 2018) with diagnosis of bacterial meningi-
tis. Diagnosis is based on analysis of cerebrospinal fluid.
Study design: Descriptive, prospective. Sample is taken
by convenient sampling method. Variables including: CSF
leukocyte, protein, glucose, lactate level at initial and 48
hours after antibiotic use; treatment response (complete,
not complete). Use the ROC curve to analyze the pre-
dictability value of CSF lactate for treatment response. Re-
sults: 54 cases of bacterial meningitis (37 males, 17
females), median age 46 months. 35 cases met com-
pletely responded to antibiotics after 48 hours of treat-

ment. At the cutoff of initial lactate level > 7.7mmol/l
could predict for incomplete response with a sensitivity of
75% and a specificity of 80%. CSF lactate level reducted
in the group of completed response was significantly
greater than that of the incompleted group (6.5 ±
1.7mmol/l vs 2.3 ± 1.6mmol/l, p < 0.001 ). At the cutoff
of CSF lactate reducted level > 3mmol/l compared to the
initial could predict for completed response with the sen-
sitivity and specificity of  87% and 87.1%, respectively.
The AUC of the lactatereducted level is 0.887 and greater
than that for protein, glucose, and leukocyte. Conclusion:
Initial CSF lactate concentrations and reduced levels after
48 hours of antibiotic treatment were very good at pre-
dicting the treatment response, and better than those of
protein, glucose, and leukocyte respectively.
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