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1. [bookmark: _Toc493080862]Thông tin chung về nghiên cứu
1.1 [bookmark: _Toc493080863]Tính cần thiết và ý nghĩa của nghiên cứu
Các bệnh truyền nhiễm là những nguyên nhân chính gây ra tỷ lệ mắc, tử vong và đe dọa tính mạng hàng triệu người mỗi năm trên toàn thế giới. Các căn nguyên gây bệnh bao gồm vi khuẩn, vi rút, ký sinh trùng hoặc nấm và có thể lây truyền từ người sang người. 
Kháng sinh chỉ có thể tiêu diệt vi khuẩn khi chúng vẫn còn nhạy cảm với kháng sinh. Tuy nhiên, hiện nay tình trạng kháng kháng sinh đã trở thành vấn đề y tế nghiêm trọng mang tính toàn cầu và gây tác động xấu đến nền kinh tế và xã hội ở trên toàn thế giới, đồng thời tác động tiêu cực đến nền y học hiện đại trong việc điều trị và phòng chống nhiễm khuẩn bệnh viện, đe dọa hiệu quả điều trị của kháng sinh và sẽ làm gia tăng gánh nặng của các bệnh truyền nhiễm. 
Sự gia tăng tình trạng kháng kháng sinh có liên quan mật thiết đến các yếu tố như tỷ lệ mắc bệnh truyền nhiễm cao trong cộng đồng, dân số đông, vệ sinh kém và đặc biệt là việc sử dụng kháng sinh bừa bãi, thiếu kiểm soát và không hợp lý tại các cơ sở y tế cũng như trong cộng đồng. Điều này cho thấy sự cần thiết về việc tiến hành các nghiên cứu đánh giá về tình trạng kháng kháng sinh trong bệnh viện và tại cộng đồng.
Kết quả nghiên cứu sẽ giúp định hướng việc sử dụng kháng sinh trong bệnh viện và tại cộng đồng nhằm giảm thiểu tỷ lệ bệnh tật và tử vong do nhiễm vi khuẩn kháng kháng sinh. Ngoài ra, việc thực hiện nghiên cứu này cũng giúp nâng cao năng lực triển khai và thực hiện nghiên cứu trên quy mô quốc gia về vấn đề kháng kháng sinh tại Việt Nam.
1.2 [bookmark: _Toc493080864]Cơ sở pháp lý
· Quyết định số 3709/QĐ-BKHCN ngày 17/12/2015 của Bộ Khoa học Công nghệ.
· Chứng nhận chấp thuận số IRB-VN01057-38/2016 ngày 21/10/2016 của Hội đồng đạo đức trong nghiên cứu y sinh học của Viện Vệ sinh dịch tễ Trung ương.
1.3 [bookmark: _Toc493080865]Mục đích nghiên cứu
Nghiên cứu được thực hiện nhằm xác định tình trạng kháng kháng sinh, đặc điểm sinh học phân tử của các vi khuẩn kháng thuốc thường gặp tại bệnh viện, tại cộng đồng và các yếu tố liên quan tới tình trạng nhiễm vi khuẩn kháng kháng sinh. Kết quả nghiên cứu sẽ được sử dụng để đưa ra các khuyến cáo cho công tác điều trị, sử dụng kháng sinh trong bệnh viện và tại cộng đồng nhằm làm giảm tốc độ gia tăng của vi khuẩn kháng kháng sinh.
1.4 [bookmark: _Toc493080866]Phương pháp nghiên cứu
· Thời gian: Tiến hành thu thập thông tin và mẫu bệnh phẩm tại cộng đồng từ tháng 10/2017 đến 6/2018.
· Địa điểm: tại 8 xã thuộc Hà Nội, Hà Nam, Bắc Ninh, Hải Dương, Thừa Thiên Huế, Khánh Hòa, Bến Tre và Cần Thơ.
· Thiết kế nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả hồi cứu và tiến cứu
· Cỡ mẫu: 200 bệnh nhân/xã bao gồm:
· Viêm phổi: 50 bệnh nhân
· Tiêu chảy: 50 bệnh nhân
· Nhiễm khuẩn da: 50 bệnh nhân
· Nhiễm khuẩn tiết niệu: 50 bệnh nhân
· Thu thập thông tin và mẫu bệnh phẩm:
· Phỏng vấn bằng bộ câu hỏi
· Thu thập mẫu bệnh phẩm tương ứng với 4 bệnh như sau: dịch tỵ hầu, phân bệnh nhân tiêu chảy, mủ và nước tiểu.
2. [bookmark: _Toc493080867]Các hướng dẫn kỹ thuật
2.1 [bookmark: _Toc493080868]Quy trình thực hiện


Bước 8
Bệnh nhân đến khám tại TYT
Đối chiếu với tiêu chí lựa chọn
Lấy mẫu bệnh phẩm, bảo quản
Cung cấp thông tin và ký thỏa thuận tham gia nghiên cứu
Bước 1
Bước 2
Bước 3
Bước 4
Bước 5
Cấp mã số nghiên cứu
Bước 6
Phỏng vấn bằng bộ câu hỏi
Kiểm tra lại thông tin và ký nhận kinh phí hỗ trợ
Bước 7
Vận chuyển mẫu từ TYT xã -TTYTDP tỉnh
Nhập và quản lý số liệu
Bước 9
Nuôi cấy phân lập vi khuẩn
Trạm y tế xã
Trạm y tế xã
TTYTDP tỉnh
Vận chuyển mẫu và phiếu từ tỉnh tới Viện VSDTTƯ
Bước 10
Xét nghiệm
NIHE



[bookmark: _Toc493080869]
2.2 Giải thích quy trình
Thực hiện khám, kê đơn cho người bệnh trước khi tiến hành các bước tiếp theo.
Bước 1: Đối chiếu với tiêu chí lựa chọn đối tượng
Các bệnh nhân đến khám tại trạm y tế xã được đối chiếu với tiêu chí lựa chọn như sau:
	Nhiễm khuẩn đường tiết niệu 
	Nhiễm khuẩn da
	Tiêu chảy
	Viêm phổi


	Bệnh nhân có ít nhất một tiêu chuẩn chính và có thể có một hoặc các tiêu chuẩn phụ sau:
Tiêu chuẩn chính:
· Nước tiểu đục hoặc có máu
· Tiểu dắt
· Tiểu đau/buốt/rát
· Tiểu khó
Tiêu chuẩn phụ:
· Đau tức vùng hạ vị
· Đau tức vùng hông lung
· Sốt
· Ớn lạnh
· Mệt mỏi
· Biếng ăn với trẻ nhỏ
	Bệnh nhân có nhiễm khuẩn da với tiêu chuẩn chính và ít nhất một tiêu chuẩn phụ sau: 
Tiêu chuẩn chính: Có mủ hoặc dịch trên da
Tiêu chuẩn phụ:
· Sưng
· Đỏ
· [image: Description: Macintosh HD:Users:tan:Desktop:Screen Shot 2016-01-20 at 3.32.53 PM.png]Đau 
	Bệnh nhân đi ngoài phân lỏng >3 lần/ngày, bao gồm tiêu chảy cấp và tiêu chảy mạn tính
	· Sốt trên 39oC
· Và có biểu hiện của viêm đường hô hấp cấp tính




· Nếu bệnh nhân KHÔNG đáp ứng được tiêu chí lựa chọn, DỪNG việc thu tuyển tại đây và tiến hành khám, điều trị cho bệnh nhân theo thường quy của trạm.
· Nếu bệnh nhân đáp ứng được tiêu chí trên, chuyển sang Bước 2.


Bước 2: Cung cấp thông tin và ký thỏa thuận tham gia nghiên cứu
Sử dụng phiếu cung cấp thông tin và thỏa thuận tham gia nghiên cứu (Biểu mẫu KKS-BM01A và KKS-BM01B) để thảo luận với bệnh nhân hoặc người giám hộ của bệnh nhân (nếu bệnh nhân dưới 18 tuổi hoặc mất năng lực hành vi) một số thông tin cơ bản về nghiên cứu như:
· Mục đích tiến hành nghiên cứu
· Ý nghĩa thực tiễn của nghiên cứu
· Các quyền lợi và nghĩa vụ của người tham gia nghiên cứu
· Bảo mật thông tin
· Các công việc chính sẽ thực hiện:
· Lấy mẫu: nêu rõ loại mẫu sẽ lấy (dịch tỵ hầu, phân, mủ, nước tiểu)
· Phỏng vấn bằng Phiếu điều tra thông tin kháng kháng sinh tại cộng đồng (Biểu mẫu KKS-BM02A)
Sau đó, 
· Nếu nếu bệnh nhân hoặc người giám hộ của bệnh nhân KHÔNG đồng ý tham gia vào nghiên cứu, DỪNG việc thu tuyển tại đây và tiến hành khám, điều trị cho bệnh nhân theo thường quy của trạm.
· Nếu bệnh nhân hoặc người giám hộ của bệnh nhân đồng ý tham gia vào nghiên cứu, tiến hành ký thỏa thuận tham gia nghiên cứu (Biểu mẫu KKS-BM01A và KKS-BM01B) và chuyển sang Bước 3. 
	Tuổi của bệnh nhân
	Biểu mẫu KKS-BM01A
	Biểu mẫu KKS-BM01B

	Dưới 12 tuổi
	Bố/mẹ ký
	

	12 - 15 tuổi
	Bố/mẹ ký
	Bệnh nhân ký

	16-17 tuổi
	Bố/mẹ ký
Bệnh nhân ký
	

	Từ 18 tuổi trở lên
	Bệnh nhân ký
	


Lưu ý: bệnh nhân hoặc người giám hộ cần được nghe hoặc đọc kỹ về thỏa thuận trước khi ký.

Bước 3: Cấp mã số cho đối tượng nghiên cứu
Cách cấp mã số: [Mã NC và tên viết tắt của tỉnh] –[Loại bệnh phẩm] – [STT bệnh nhân]
	Ví dụ: 
	AHNA– PH– 05


	A: ký hiệu mẫu thu thập tại TYT xã
HNA là tên viết tắt của tỉnh Hà Nam
Quy ước mã tỉnh:
HNO: Hà Nội
HNA: Hà Nam
BN: Bắc Ninh
HD: Hải Dương
TTH: Thừa Thiên Huế
KH: Khánh Hòa
CT: Cần Thơ
BT: Bến Tre
	PH: mẫu phân của bệnh nhân tiêu chảy
Quy ước mã:
TH: Dịch tỵ hầu
PH: Mẫu phân
MU: Mủ
NT: Nước tiểu
	Số thứ tự của đối tượng thứ 5 của bệnh tiêu chảy. 
Ghi theo thứ tự tăng dần từ 01-50 cho mỗi bệnh


Mã số bệnh phẩm tương tự như mã số trên, tuy nhiên có thêm ngày lấy mẫu (DOC-Date of Collection) như sau:AHNA – PH – 05
DOC: __/__/201_




Mỗi bệnh nhân được cấp một mã số nghiên cứu duy nhất để dán/ghi vào các tài liệu sau:
	Biểu mẫu
	Mã số biểu mẫu

	Phiếu cung cấp thông tin và thỏa thuận tham gia nghiên cứu dành cho người trên 15 tuổi và/hoặc người giám hộ của người dưới 18 tuổi (Nghiên cứu cộng đồng)
	KKS-BM01A

	Phiếu cung cấp thông tin và thỏa thuận tham gia nghiên cứu dành cho người từ 12-15 tuổi (Nghiên cứu cộng đồng)
	KKS-BM01B

	Phiếu điều tra thông tin kháng kháng sinh tại cộng đồng
	KKS-BM02A

	Phiếu thu thập mẫu bệnh phẩm tại cộng đồng
	KKS-BM03A

	Sổ theo dõi đối tượng tham gia nghiên cứu tại cộng đồng
	KKS-BM04A

	Ống đựng mẫu bệnh phẩm (ghi ngày lấy mẫu DOC:__/__/201_)



Sử dụng “Sổ theo dõi đối tượng tham gia nghiên cứu tại cộng đồng” (Biểu mẫu KKS-BM04A) để điền một số thông tin cơ bản của đối tượng. Sổ được lưu tại Trạm y tế xã từ khi bắt đầu thu tuyển đến khi đủ 50 bệnh nhân cho mỗi loại bệnh.

Bước 4: Lấy mẫu, xử lý, bảo quản mẫu
Sau khi cấp mã số, tiến hành lấy mẫu như sau:
	Loại bệnh
	Loại mẫu
	Quy trình lấy mẫu

	Viêm phổi
	Dịch tỵ hầu
	Phụ lục 1

	Tiêu chảy
	Phân
	Phụ lục 2

	Nhiễm khuẩn da
	Mủ
	Phụ lục 3

	Nhiễm khuẩn tiết niệu
	Nước tiểu
	Phụ lục 4


Sử dụng Phiếu thu thập mẫu bệnh phẩm tại cộng đồng để ghi chép lại thông tin cho từng mẫu thu được (Biểu mẫu KKS-BM03A). Phiếu thu thập thông tin bệnh phẩm sẽ được gửi kèm theo mẫu tới phòng xét nghiệm tại TTYTDP tỉnh Hà Nam.
Bước 5: Phỏng vấn bằng bộ câu hỏi
Sử dụng Phiếu điều tra thông tin kháng kháng sinh tại cộng đồng (Biểu mẫu KKS-BM02A).
Một số lưu ý khi phỏng vấn:
· Điền mã số của bệnh nhân vào tất cả các trang của phiếu phỏng vấn.
· Câu hỏi được đọc to, rõ ràng từng câu hỏi cho bệnh nhân hoặc người giám hộ nghe và trả lời.
· Khoanh tròn số tương ứng với phương án trả lời ở cột số 2 từ bên phải của bộ câu hỏi (ví dụ trong hình 1)
· Lưu ý những câu hỏi có ghi chú “Câu hỏi nhiều lựa chọn” thì có thể lựa chọn nhiều hơn một đáp án.
· Lưu ý các bước chuyển câu ở cột cuối cùng bên phải của bộ câu hỏi. Người phỏng vấn cần chuyển đến câu hỏi tương ứng với bước chuyển (ví dụ trong hình 1) Có thể chọn nhiều hơn một đáp án
Chuyển sang câu B16 nếu chọn số 2 hoặc số 9

Hình 1. Hướng dẫn cách điền bộ câu hỏi
Bước 6: Kiểm tra thông tin và ký nhận kinh phí hỗ trợ tham gia nghiên cứu
· Kiểm tra lại thông tin về bệnh nhân trong “Sổ theo dõi đối tượng tham gia nghiên cứu tại cộng đồng” (Biểu mẫu KKS-BM04A).
· Kiểm tra lại để đảm bảo rằng tất cả các câu hỏi trong phiếu phỏng vấn đã được trả lời đầy đủ.
· Kiểm tra để đảm bảo rằng mã số của bệnh nhân đã được điền vào từng trang của phiếu phỏng vấn, bản thỏa thuận tham gia nghiên cứu, phiếu thu thập mẫu bệnh phẩm và ống đựng mẫu.
Bước 7: Vận chuyển mẫu từ trạm y tế xã đến phòng xét nghiệm và thực hiện xét nghiệm
· Đóng gói mẫu bệnh phẩm và vận chuyển đến phòng xét nghiệm tại TTYTDP tỉnh theo quy trình tại Phụ lục 1,2,3,4 kèm theo:
· Phiếu chấp thuận tham gia nghiên cứu (KKS-BM01A và KKS-BM01B)
· Phiếu thu thập mẫu bệnh phẩm tại cộng đồng đã điền đầy đủ thông tin (KKS-BM03A)
· Phiếu điều tra thông tin kháng kháng sinh tại cộng đồng (Biểu mẫu KKS-BM02A)
· Nơi nhận mẫu tại TTYTDP tỉnh:
Người nhận mẫu:…………………
Số điện thoại:……………………..
Khoa:……………………………..
Trung tâm Y tế dự phòng tỉnh Hà Nam
· Mẫu sau khi thu thập cần được bảo quản ở nhiệt độ từ 2-8oC (ngoại trừ mẫu nước tiểu thực hiện theo phụ lục 4) và được vận chuyển hàng tuần từ xã lên phòng thí nghiệm của TTYTDP tỉnh Hà Nam.
· Phòng xét nghiệm tại TTYTDP tỉnh, cần thực hiện nuôi cấy phân lập theo quy trình tại Phụ lục 5,6,7,8. Sau khi nuôi cấy, mẫu gốc cần được bảo quản ở 2-8oC đến khi vận chuyển. Chủng vi khuẩn cần cấy chuyển sang thạch dinh dưỡng mềm (0,7%) và bảo quản ở nhiệt độ phòng đến khi vận chuyển. 
· Kết quả nuôi cấy phân lập được điền đầy đủ vào Phiếu thu thập mẫu bệnh phẩm tại cộng đồng đã điền đầy đủ thông tin (KKS-BM03A).
Bước 8: Nhập và quản lý số liệu
· Cán bộ nhập số liệu tại TTYTDP tỉnh kiểm tra các Phiếu điều tra thông tin kháng kháng sinh tại cộng đồng (Biểu mẫu KKS-BM02A) và Phiếu thu thập mẫu bệnh phẩm tại cộng đồng" (Biểu mẫu KKS-BM03A) đã điền đầy đủ thông tin ngay tại thời điểm tiếp nhận phiếu từ xã.
· Nhập số liệu dịch tễ và xét nghiệm vào phần mềm Epidata và gửi file nhập số liệu (file có đuôi .rec) vào thứ 6 hàng tuần qua email tới địa chỉ sau: khangsinh2017@gmail.com
Bước 9: Vận chuyển mẫu và phiếu từ TTYTDP tỉnh tới Viện Vệ sinh dịch tễ TƯ
· Mẫu gốc (trong ống than hoạt), chủng vi khuẩn (bảo quản trong thạch mềm) và phiếu được vận chuyển hàng tháng từ TTYTDP tỉnh lên Viện VSDTTƯ ở nhiệt độ thường kèm theo:
· Phiếu chấp thuận tham gia nghiên cứu (KKS-BM01A và KKS-BM01B)
· Phiếu thu thập mẫu bệnh phẩm tại cộng đồng đã điền đầy đủ thông tin (KKS-BM03A)
· Phiếu điều tra thông tin kháng kháng sinh tại cộng đồng (Biểu mẫu KKS-BM02A)
· Địa chỉ nhận mẫu và phiếu: 
TS. Trần Huy Hoàng
Phòng thí nghiệm Kháng sinh
Viện Vệ sinh dịch tễ Trung ương
Số 1, Yecxanh, phường Phạm Đình Hổ, quận Hai Bà Trưng, Hà Nội
Điện thoại: 01234.269.368
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2. Tién sir bénh tit va sir dung khing sinh ciia bénh nhan
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