DAC DIEM CUA XET NGHIEM VA QUYET BINH LAM SANG DPINH LUONG

P06 nhay va do chuyén

Mbi xét nghiém biéu hién dd manh (strength/power) bang hai théng sbé - d6
chuyén (specificity) va dd nhay (sensitivity). D& tinh hai thong sb nay, két qua
chan doan cla xét nghiém dwoc nghién ctru (index test) dwoc so sanh véi két
qua chan doan clia xét nghiém chuén (gold standard) trong mét quan thé bénh
nhan. Xét nghiém chuén Ia tiéng noi cudi cling dé dinh bénh, thwéng mang tinh
xam lan (invasive), hodc mat thdi gian chd lau, hoac tdn kém nhiéu. Xét nghiém
dwoc nghién clru thuwdng la nhirng xét nghiém it xam 1an (non-invasive), dung
hang ngay, cho két qua nhanh ho&c it tbn kém hon. Két qua so sanh nay sé dé
hiéu hon néu dwoc trinh bay trong bang 2 X 2, di véi cac xét nghiém cho két
qua nhj phan (dichotomous) (bang 1)

Két quéa xét nghiém C6 bénh (D+) Khéng bénh (D-) Téng céng
Duong tinh (T+) a (TP) b (FP) a+b (TP+FP)
Am tinh (T-) ¢ (FN) d (TN) c+d (FN+TN)
Téng céng a+c (TP+FN) b+d (FP+TN) a+b+c+d=N
Bang 1

a=TP=True Positive=Dwong tinh that=nhirng nguwdi c6 bénh (D+) ma xét nghiém
cling dwong tinh (T+)

b=FP=False Positive=Dwong tinh gia=nhirng ngwoi khéng bénh (D-) ma xét
nghiém lai dwong tinh (T+)

c= FN=False Negative=Am tinh gia=nhirng nguw¢i cé bénh (D+) ma xét nghiém
lai &m tinh (T-) i

d=TN=True Negative=Am tinh that=nhrng ngwdi khdng bénh (D-) ma xét
nghiém ciing am tinh (T-)

Céc théng sb duoc tinh nhw sau:
D nhay (sensitivity) 1a ty 1& xét nghiém dwong tinh trén tdng céng ngudi co

bénh = TP __a
TP + FN a+c

D6 chuyén (specificity) 1a ty 1& xét nghiém am tinh trén tdng céng nguoi khong

. TN d
bénh = =
FP+TN b+d




Ty I& dwong tinh gia (False positive rate — FPR) la ty 1&é xét nghiém dwong tinh
FP b
FP+TN  b+d

trén téng céng ngudi khdng bénh =

Ty I&€ am tinh gia (False negative rate — FNR) la ty I€ xét nghiém am tinh trén
FN c

tbng céng ngudi co bénh = =
TP+ FN a+c

Mét thi du lay tv CASS (Coronary artery surgery study), N Engl J Med. 1979;
301:230-5, dwoc dung dé& minh hoa (bang 2). Chup ddng mach vanh (coronary
angiography) dwoc dung l1am xét nghiém chuén, véi dinh nghia dwong tinh véi
bénh déng mach vanh (CAD) khi Idng mach ctia mét hay nhiéu déng mach chinh
bi hep it nhat 70%. Xét nghiém sirc chiu dwng van dong (Exercise tolerance test
— ETT) la xét nghiém dwoc nghién ctru trong CASS dé chan doan bénh dong
mach vanh, dwoc coi la dwong tinh khi doan ST sut xuéng hodc nang cao hon 1
mm trong it nhat 12 0.08 giay.

Két qua xét nghiém CAD + CAD - Téng céng
ETT + 815 (TP) 115 (FP) 930 (TP+FP)
ETT - 208 (FN) 327 (TN) 535 (FN+TN)
Téng cong 1023 (TP+FN) 442 (FP+TN) 1465 = N
Bang 2

Céc dac tinh cta ETT trong chan doan CAD dworc tinh nhw sau:

D6 nhay (sensitivity) |a ty 1& xét nghiém dwong tinh trén téng céng ngudi co
banh= —*_ _ 815 _80_go%
TP+FN 1023

D6 chuyén (specificity) 1a ty 1& xét nghiém am tinh trén tdng céng nguoi khong

benh= — N _ 327 _ 74 _749%
FP+TN 442

Ty I& dwong tinh gia (False positive rate — FPR) la ty 1&é xét nghiém dwong tinh

FP 115 _ 06— 26%
FP+TN 44?2

trén téng céng ngudi khdng bénh =



Ty Ié€ am tinh gia (False negative rate — FNR) la ty I& xét nghiém am tinh trén
16ng cong ngudi co benh = — v = 298 _ 50 _ 209
TP+ FN 1023

Qua thi du trén cé thé thay cac théng sb trén lién hé véi nhau nhu sau:

TPR + FNR = 1, TPR chinh la dé nhay (sensitivity)
TNR + FPR = 1, TNR chinh la d6 chuyén (specificity)

Thuong dé loai trv (rule out) mét bénh, can str dung xét nghiém cé do nhay cao.
Nguworc lai, khi can xac dinh (rule in) mét bénh, can str dung xét nghiém cé dé
chuyén cao.

Céac qgia tri tién doan

Trong thwe hanh, bénh nhan dén kham bac si véi céc triéu chirng. CAc triéu
chirng nay c6 thé I1a biéu hién cha nhiéu tinh trang bénh ly. Nhiém vu cta bac si
diéu tri 14 chan doan bénh nhan xem c6 bi mét bénh nao dé, dwa trén két qua xét
nghiém. Sau day 1a cac théng sb tién doan dwa trén két qua cia xét nghiém.

Gia tri tién doan dwong (Positive Predictive Value — PPV) la ty 1& nhwng nguoi
c6 két qua xét nghiém dwong tinh déng th&i cé bénh (TP) chia cho téng s
TP a

nhirng nguoi co xét nghiém dwong tinh (TP+FP) = =
ng ngw gnis g ( * ) TP+ FP a+b

Gia tri tién doan am (Negative Predictive Value — NPV) Ia ty 1& nhirng ngwoi c6
két qua xét nghiém am tinh dong th&i khong co bénh (TN) chia cho tong sb

TN  d
IN+FN d+c

nhirng ngudi cé xét nghiém am tinh (TN+FN) =

Gia thi quan thé bénh nhan dén kham bac sT ¢ cac déc tinh tuong duong voi
cac bénh nhan trong CASS. Khi ETT dwong tinh, bac si diéu tri cé thé néi voi
bénh nhan 12 bénh nhan c6 16i % - 0.88 = 88% kha naing bi bénh dong mach

vanh. Nguoc lai, khi ETT &m tinh, bac si c6 thé noi véi bénh nhan 1a c6 toi %
= 0.61 = 61% kha n&ng bén nhan khéng bi bénh déng mach vanh. O day can
nh&n manh hai chir “twong dwong” khi dung cac gia tri tién doan vi cac gia tri
nay phu thudc vao ty 1& bi bénh trong quan thé (prevalence of disease), % =

0.70 = 70% trong CASS.

Mot céch dé Qh(’y cac cong thire tinh toan la dd nhay va dé chuyén dwoc tinh
theo chiéu thang, theo cét (column), con cac gia tri tién doan dworc tinh theo



chiéu ngang, theo hang (row), véi diéu kién |a giir cach trinh bay bang nhw da
ban & trén.

Xac suat sau xét nghiém va dinh Iy Bayes

Nhw da ban & trén, gia tri tién doan dwong va am cua mét xét nghiém tuy thudc
vao ty |é bénh trong céng ddng twong dwong véi ty 1& bénh trong mau nghién
ctu, va diéu nay khé thwe hién dwoc trong thuc té. Dd chuyén va do nhay cda
mot xét nghiém khoéng tly thudc vao ty 1& bénh trong cong déng. Dé tra 1&i cau
hai “Néu két qua xét nghiém dwong (hoac am) tinh, xac suét bi bénh & moét ca
nhan bénh nhan 1a bao nhiéu?” can tim hiéu anh hwéng ctia xac suat trudc xét
nghiém (pretest probabilty) I&n trén xac suéat sau xét nghiém (posttest
probability). Tré lai v&i thi du ETT trong CAD, v&i cac xac suat trudc xét nghiém
lan lwot 1a 50% (bang 3), 90% (bang 4) va 10% (bang 5), v&i d6 nhay 86% va do
chuyén 77% trong ca ba trudng hop:

CAD + CAD —

Ket qua =500 =500

Xac suat bénh sau xét
ETT + a=430 (TP) b=115 (FP) nghiém dwong
430/545=79%

X4ac suat bénh sau xét
ETT - c=70 (FN) d=385 (TN) nghiém am
70/455=15%

Do nhay 86% Do chuyén 77%

Bang 3

CAD + CAD -

Ket qua n=900 n=100

X4ac suat bénh sau xét
ETT + a=774 (TP) b=23 (FP) nghiém dwong
774/797=97%

X4ac suat bénh sau xét
ETT - c=126 (FN) d=77 (TN) nghiém am
126/203=62%

Do nhay 86% Do chuyén 77%

Bang 4



CAD + CAD -

Ket qua n=100 n=900

X4ac suat bénh sau xét
ETT + a=86 (TP) b=207 (FP) nghiém dwong
86/293=29%

X4ac suat bénh sau xét
ETT - c=14 (FN) d=693 (TN) nghiém am
14/707=2%

Do nhay 86% Do chuyén 77%

Bang 5

Qua thi dy trén, chung ta thay réng gia trj tién doan cda xét nghiém vé mot bénh,
thwong duoc giang day trong cac sach théng ké y khoa, khong thé ap dung
duwoc trong thue té hang ngay vi méi bénh nhan c6 mét xac suat trwdc xét
nghiém khac nhau, tly theo bénh trang, va chc chan xac suét nay khac xa ty 1é
bénh trong cong dong bénh nhan dwoc dung dé tinh gid tri tién doan. Thi du nay
cung cho thay gia tri cua xét nghiém duwoc tang cao khi xac suét trwdc xét nhiém
cta bénh & trong khoang gitra. Néu ty 1& xac suat CAD trudc xét nghiém 1a 50%
thi xac suat CAD sau xét nghiém 14 79% néu ETT dwong tinh, mét sy tang 29%.
Ngwoc lai, néu xac suét trwdc xét nghiém 1a 90%, thi xac suat sau xét nghiém
néu ETTdwong tinh 1a 97%, mét sy tang chi c6 7%. Twong tw cho xac suét
trvdc xét nghiém 10%, khi ETT dwong tinh, thi sy tang chi c6 19%, tr 10% lén
29%.

Cac bang thi du trén trinh bay dinh ly Bayes dudi dang bang 2X2. Binh ly
Bayes, dwa trén xac suat co6 diéu kién, c6 thé dwoc biéu hién nhw sau:

P(D+/T+) = P(D+H)P(T +/D+) _ True _ Posz?ve
P(D+)P(T +/D+)+ P(D-)P(T+/D-)  Total _ Positive
P(D+/T-) = P(D+)P(T —/ D+) _ False _ Negative

P(D-)P(T —/D+)+ P(D+)P(T —/D+)  Total _ Negative
VoI

P(D+/T+): xac suét c6 bénh khi xét nghiém dwong

P(D+): ty I& c6 bénh trong quan thé (prevalence) hodc wéc tinh kha nang c6
bénh & mét ca nhan bénh nhan (pretest probability)

P(T+/D+): xac suét xét nghiém dwong khi ca nhan cé bénh (d6 nhay; sensitivity)
P(T+/D-): xac suét xét nghiém dwong khi c& nhan khéng ¢ bénh (ty & dwong
gia hoac 1 - d6 chuyén)



P(T-/D-): x4c suét xét nghiém am khi c& nhan khong cé bénh (dd chuyén;
specificity)

P(D-): ty 1& khéng c6 bénh trong quan thé (prevalence) ho&c xac suat khéng cé
bénh & mét ca nhan (pretest probability)

P(T-/D+): xac suét xét nghiém am khi ca nhan c6 bénh (ty I& am gia, hoac 1 — dd
nhay)

Dd biéu tiép nhan dic tinh hoat dong ciia xét nghiém

C6 thé trinh bay sw lién hé gitra ty 1& duong tinh that, téc do nhay (TPR or
sensitivity) v&i ty 1é dwong tinh gia (FPR or [1-specificity]) bang do biéu tiép nhan
dac tinh hoat dong cua xét nghiém (receiver operating charactteristic — ROC)

ROC cua 2 xét nghiém Ava B
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Hinh 1

ROC thwong duoc dung trong quyét dinh chon lwa gid tri cat (cutoff value) trong
cac xét nghiém co két qua la nhivng tri sé lién tuc, dé phan ving duwong tinh voi
ving am tinh. Gia tri cat thwong dwoc chon lwa sao cho ty 1& dwong tinh that
(TPR) cao, déng thoi ty 1é dwong tinh gia (FPR) thap. Trén ROC, d6 |a diém dir
liéu (data point) & goc trai trén cung. Mac khac, ROC ciing thwong dwoc dung
dé so sanh d6 manh cla hai xét nghiém. Néu xét nghiém A va xét nghiém B déu
c6 thé dwoc dung dé& chan doan bénh X, thi trén ROC minh hoa & trén, xét
nghiém B manh hon xét nghiém A & bat ct ty & dwong tinh gia nao, nghia la
ROC cuia xét nghiém B ndm cao hon ROC cuia xét nghiém A (hinh 1).

Odds va Likelihood Ratios




Hai tr nay dwoc dé nguyén & dang tiéng Anh va dwoc dinh nghia nhw sau:

Odds = % v&i p 12 xac suat bénh co thé xay ra va (1-p) 1a xac suat “khéng
4
bénh” cé thé xay ra, thwdng dwoc viét dwdi dang p:1-p. Thi du, néu xac suét cé
bénh 14 75%, t&rc 14 0.75, thi odds dworc viét nhw sau: 0.75:0.25. Dé tinh gian
hinh thire, ¢ thé chia hai vé cho cling mét s, thi du chia cho 0.25; odds tr&
thanh 3:1. Dé& odds tré thanh lai xac suét thi chia sé bén trai cho téng sb bén trai
va bén phai. Thi du, odds 4:1 dwoc bién dbi thanh xac suat: 4/4+1 = 4/5 = 0.80
(80%).

Likelihood Ratio dwgc dinh nghia nhw 1a ty 1& gitra két qua xét nghiém (dwong
ho&c &m) khi ¢ bénh va két qua xét nghiém cung loai khi khéng ¢ bénh. Nhuw
vay, c6 hai likelihood ratio: likelihood ratio positive (LR +) khi két qua dwong tinh,
va likelihood ratio negative (LR -) khi két qua &m tinh. Tham khao bang 2 X 2 &
trén c6 thé gitp tinh céc likelihood ratios.

LR+ = ala+c TPR _ do _nhay
" b/b+d FPR 1-do_chuyen

_cla+c FNR 1—do _nhay
"~ d/b+d TNR do _chuyen

Y van ngay nay thwong dang LR+ va LR- kem theo do nhay va d¢ chuyén trong
cac bao céo vé xét nghiém. Likelihood ratio c6 hai diém trdi hon so véi do
chuyén va dé nhay:

- dbi v&i xét nghiém c6 két qua la nhirng tri sé lién tuc, xét nghiém c6 thé c6
nhiéu LR+ va LR- , mdi cdp LR+/LR- cho méi tri s6 cat (cutoff value), trong khi
néu dung d6 nhay va dod chuyén thi chi c6 thé dung méc cdp do nhay/dd chuyén
ma thoéi cho mdi xét nghiém.

- chi ¢6 thé dung LR+ va LR- trong mé hinh Bayes vé quyét dinh 1am sang trinh
bay & dwdi day. Do nhay va dé chuan khong thé dung dé tinh toan trong mé
hinh nay.

Quyét dinh |1am sang dinh lwong

Sw giai thich cac két qua xét nghiém dé di dén mot quyét dinh 1am sang dwa vao
phan tich Bayes (Bayes analysis) va phan tich nguwdng (threshold analysis).
Phan tich Bayes dwa trén hai thong so, xac suét c6 bénh trudc xét nghiém va do
manh cGa mbi xét nghém. X&c suét c6 bénh trudc xét nghiém cé ba nguén gbc:

- tlr sy wdc doan kha nang bénh & bénh nhan cda ban than bac si diéu tri.
Day 1a xac suét cha quan (subjectlve probability), dwa trén kinh nghiém,
khac v&i quan niém cla xac suat theo tan sé (frequency probability).



- tyvan.
- tr cac nha chuyén khoa (expert).

D6 manh cia mét xét nghiém dwoc biéu hién bang LR+ va LR-. Hai théng s6
nay co thé tim trong y van. Mot s6 sach giao khoa mai ra sau nay cling cd trinh
bay hai so nay, song song v&i dd nhay va dé chuyén ctia mot xét nghiém.

Sau day la thi du chan doan mét bénh nhan bi nghi ng thuyén tac phdi bang CT
phoi tron oc (helical/spiral chest CT), v&i LR+ = 8 va LR- = 0.3, dwa theo cac
buwéc cua hinh 2:

1. Udc tinh xac suét thuyén téc phdi trwde xét nghiém dwa trén bang 1am
sang chuan hoa cta Wells, trong trwdng hop cé biét nay: 20% = 0.2

2. Chuyén dbi xac suét trwdc xét nghiém sang odds trudc xét nghiém:
0.2:0.8 hoac 1:4 hoac 0.25

3. Tinh odds sau xét nghiém trong trwérng hop CT phéi tron ¢ dwong tinh:
0.25X8=2.0

4. Chuyén dbi odds sau xét nghiém sang xac suat sau xét nghiém: 2/2+1 =
2/3 =0.67 =67%

Néu CT phdi trén 6¢c am tinh thi cling lam theo bbn bwéc trén, chi khac |a dung
LR- = 0.3 trong tinh toan.

X&c suét trwde Xét nghiém X&c suét sau
—_— —_—

xét nghiém xét nghiém
A
Binh ly
Bayes
v
Pre odds X LR = Post odds
Hinh 2

Trong quyét dinh lam sang dinh lwgng con ¢6 khai niém nguwdng (threshold).
Nguwdng la tri s6 ma duwdi dé chung ta quyét dinh theo mét hwéng va trén dé



chang ta quyét dinh theo mét hwéng khac. Con ngay tai nguo’ng thi chung ta
lwdng I (indifferent). C6 hai ngwéng trong quyét dinh Iam sang, ngwéng diéu
tri/khdng diéu tri va ngwdng xét nghiém/khdng xét nghiém. Ngudng duoc tinh
dwa trén tbn phi/lgi ich (costs/benefits) clia phwong thire diéu tri hoac xét
nghiém. Cac nguwdng nay dwoc tinh chinh thirc b&i phéan tich hinh cay (tree
analysis) dung gia trj woc tinh (expected value). Théng thwong, bac si diéu tri
tinh nhAm hai ngwéng nay dwa trén kinh nghiém. Néu phwong phap diéu tri co
hai nhiéu hon loi, thi du hoa trj liéu & bénh nhan ung thw thi nguwéng diéu tri cao;
ngwoc lai khi phwong phép diéu tri mang lai nhiéu loi ich hon hai thi nguéng nay
thap. Dbi v&i ngudng xét nghiém/khdng xét nghiém ciing twuong tw. C6 hai
phwong phap dung nguéng dé quyét dinh:

1. X&c dinh trwdc hai ngudng diéutri’/khdng diéu tri va xét nghiém/khéng
xét/nghiém. Puwong xac suét cha bénh tir 0.0 dén 1.0, nhw vay dwoc chia ra lam
ba viing (hinh 3): viing theo di, viing xét nghiém va ving diéu tri. Néu xac suat
CO bénh trrrdc xét nghiém lot vao vung theo dai thi quyét dinh hop ly nhét 1 theo
ddi bénh nhan. Con néu xac suat nay lot vao vung diéu tri thi quyét dinh hop ly
nhét 14 diéu tri bénh nhan. O hai vung nay, néu co yéu cau xét nghiém thi két
qua khéng dd manh khién cho xac suat sau xét nghiém vuwot qua nguéng dé bac
si thay d quyét dinh. Chi c6 & vuing xét nghiém khi ma xac suét cé bénh truéc
xét nghiém lot vao thi két qua xét nghiém di manh dé xac suét c6 bénh sau xét
nghiém vuwot qua dwoc ngudng khién bac si thay dbi quét dinh.

Ngudng xét
nghiém/khéng
xét nghiém

Nguéng diéu
tri/khéng dieu tri

1.0

0.0

Vung
theo doi

Ving
dieu tri

Hinh 3

2. Chi xac dinh truéc nguwdng diéu tri/khong diéu tri trén dwong thang xac suat tiv
0.0 t&i 1.0. Tra ctru LR+ va LR- cua xét nghiém dung dé dinh bénh. Dung dinh



ly Bayes dé bién dbi xac suat c6 bénh trwdc xét nghiém thanh xac suét sau xét
nghiém. Trong truéng hop xac suét trudc xét nghiém (X) thp hon nguwéng diéu
tri/khdng diéu tri, trwdc khi yéu ciu xét nghiém, tinh thir xem xét nghiém nay véi
LR+ nhw vay c6 di manh dé xac suéat sau xét nghiém vuot qua ngwéng hay
khéng (hinh 4). Néu khéong, khéng nén yéu cau xét nghiém. Néu dwoc thi nén
yéu cau xet nghiém vi thong tin mang lai boi két qua xét nghiém khién bac si
thay dbi quyét dinh tir khdng diéu tri (néu khéng cé xét nghiém) sang diéu tri.

Ngudng diéu
tri’/khéng dieu tri

0.0 1.0

Hinh 4

Ngwoc lai, néu xac suét co bénh trwdc xét nghiém (X) cao hon nguéng diéu
tri/khong diéu tri, thi trwéc khi yéu cau xét nghiém can xem lai véi LR- nhw vay,
Xac suét sau xét nghiém cé vuot qua dwoc ngudng hay khong (hinh 5). Néu
khéng, khdng nén yéu ciu xét nghiém. Néu dwoc thi nén yéu cau xét nghiém vi
théng tin mang lai b&i két qua xét nghiém khién bac si thay dbi quyét dinh tir
diéu tri (néu khdng cé xét nghiém) sang khong diéu tri.

Nguwéng diéu
tri’/khéng dieu tri

0.0 ‘ X — 1.0

Hinh 5

Két luan



Béc si diéu tri ludn ludn phai dbi pho véi tinh bat dinh ctia xét nghiém va tinh bat
dinh ctia diéu tri. Trong hon ba mwoi ndm qua, mén hoc quyét dinh y khoa
(medical decision making), &p dung cac thanh tu ctia khoa hoc quyét dinh
(decision science), khoa tam ly quyét dinh (psychology of decision making) cung
véi s tién bd vwot bwe cliia nganh dién toan, da gitp dem lai mot khung phan
tich cho cac quyét dinh 1am sang ma trwdc day thudng dwoc bao phi béi mét
mang bi &n cia phan doan Iam sang (clinical judgment) dwa vao kinh nghiém.
Bai viét nay chi trinh bay nhirng khai niém co ban va nhirng trwérng hop 1am
sang don gian, nham nhac lai vai nguyén ly co ban trong I1am sang:

- chi yéu cau xét nghiém khi théng tin dem lai b&i két qua khién bac si thay
ddi quyét dinh.

- Tinh b4t dinh cha bénh c6 thé gidm bét béi xét nghiém téi mét mae nao
do; trén mirc dd, thong tin dem lai khéng gitp ich thém va cang yéu cau
xét nghiém, cang c6 nguy co tai bién cho bénh nhan va tang tén phi.
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