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LOI CAM ON

Pé thuc hién thanh cong dé tai nghién ctru va ludn an nay, t6i da nhan
duoc sy gitp d& ctia nhiéu tp thé va ca nhan. Nhan dip nay t6i xin duoc giri 101
cam on chan thanh té1 Ban Gidm hi¢u, Phong Quan ly Pao tao sau dai hoc,
Khoa Y té cong cong Truong Pai hoc Y Duogc Thai Binh cung cac thay gido, cd
gido da hudng dan va gitp d& toi trong sudt qué trinh hoc tip va nghién ciru.

T6i xin trén trong gui 101 cam on téi Ban Giam déc SO Y té tinh Thai
Binh, Ban Giam ddc bénh vién, Khoa Hdi strc tich cuc - Chéng doc, Khoa Vi
sinh cing cac dong nghiép tai Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh, Trung tim
Sinh hoc phan tir Bénh vién Bénh Nhiét déi Trung wong da tao diéu kién va giup
dd to1 trong subt thoi gian hoc tap, thuc hién dé tai, thu thap, xu ly $6 liéu va
hoan thanh luan an.

T6i xin duoc bay to long biét on chan thanh téi Nha gidao nhan dén,
PGS.TS. Hoang Nang Trong va Nha gido nhan dan, PGS.TS. Pham Van Trong -
Nhitng nguoi Thiy d3 tan tinh hudng dan va giup d& toi trong subt qua trinh hoc
tap, nghién ctru va hoan thanh luan &n nay.

Cudi cung t6i xin bay t6 1ong cam on t6i gia dinh, ban bé dong nghiép
clia toi - Nhitng nguoi ludn dong vién khich 18 t6i trong sudt qua trinh hoc tip va
nghién ctru.

Thai Binh, thang 04 nam 2020

Giang Hoai Nam
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bo trén bat ky tai liéu nao. Néu cé gi sai sot, toi xin chiu hoan toan trach nhiém.

Tac gia luan an

Giang Hoai Nam
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PAT VAN DE

Nhiém khuén phéi bénh vién 14 loai nhiém khuin mic phai lién quan dén
chiam soc y té, thuong gip tai Khoa Hoi stc tich cuc va 1a nguyén nhan hang
dau gay tir vong trong s cac loai nhiém khudn bénh vién. Nhiém khuan phoi
bénh vién 1a nhiém khuan xuét hién & nguoi bénh da va dang duoc diéu tri tai
bénh vién va dién ra it nhat sau 48 gid nhap vién, khong & trong giai doan u
bénh hodc mic bénh vao thoi diém nhdp vién [9]. Hau qua cua nhiém khuén
phdi bénh vién 1am gia ting s6 ngay nam vién, ting chi phi diéu tri, ting ty 1&
vong va tang ganh nang bénh tat cho gia dinh va xa hoi.

Ty 1¢ nhiém khuan phdi bénh vién (NKPBV) thay di tiry theo mdi bénh
vién, moi quéc gia. Tai My, ty 1¢ khoang 3,63 ca/1.000 ngudi bénh nhap vién
[104]. Néu ngudi bénh thd may ty 16 nhiém khuan phdi ting 6-21 1an, ty 1é gia
tang cung va&i thoi gian thd may va 50% nhiém khuan phoi thd may xay ra
trong 4 ngay dau tho may. Ty 18 tir vong ctia nhiém khuan phoi thé may tir 30
-70% [131]. Tai Viét Nam, theo cac nghién ctru tai cac bénh vién trong toan
quéc, ty 18 NKPBV tir 21 - 75% trong s6 cac NKBV. Nghién ciru tai Bénh
vién Bach Mai nim 2012, cho thiy ty 16 méi mic nhiém khuin phoi bénh
vién 1a 18,9%, ty sudt m4i mac nhiém khuan phdi bénh vién dic biét cao &
nguoi bénh thd may va 6 can thiép xam 14n duong ho hap [46].

Can nguyén chu yéu do vi khuan Gram am da khang khang sinh, thim
chi khang lai colistin 12 vii khi cudi ciing hién nay trong diéu tri nhiém khuan
bénh vién. Vi khuan Gram am gy nhiém khuan phdi bénh vién thuong gip 1a
A.baumannii, K.pneumoniae, P.aeruginosa, E.coli da khang khang sinh, ty 1¢
khang khang sinh dugc cho 1a rat cao va khac nhau giita cac nudc, cac chau
luc, gitra cac bénh vién, tham chi gitra cac khoa trong mdt bénh vién [46].

Bénh vién Da khoa tinh Thai Binh vé1 quy md 1.200 givong bénh ndi
tr, ngudi bénh ludn qué tai trén 130%. Trong khi d6 co s& vat chat da sd

xué)ng cép, chat hep. Nhiém khuén tai bénh vién ludn hién hiru nhung chua



duoc giam sat thuong xuyén, dic biét & Khoa Hoi strc tich cuc - Chéng doc.
Nhiém khuan phdi bénh vién tai ddy thuong gip ¢ nhimg nguoi bénh tho
may, mé khi quan. Can nguyén phan 1ap dugc chu yéu 1a vi khuan Gram am
khang khang sinh véi ty 1€ cao. Nhiém khuin bénh vién tai Bénh vién Da
khoa tinh Thai Binh chua dugc nghién ciru, giam sat day du, hé théng. Hon
thé nita, chua xac dinh dugc dic diém khang thudc cua tac nhan giy bénh &
mirc do phan tir 1am co s& cho du phong lay nhiém va diéu tri 1am sang.

Cau hoi dit ra 1a nhiém khuan phdi bénh vién c6 thyc sy 1 nhiém khuan
bénh vién phd bién, dic diém dich t&, 1am sang, yéu t6 lién quan va cin
nguyén cia nhiém khuan phdi bénh vién, mirc d6 khang khang sinh cua vi
khuan gay bénh nhu thé nao. Tra 10i cho nhiing cau héi trén 1a hét sirc quan
trong, can thiét va c6 y nghia 16n trong thyc tién 14m sang ciing nhu gitp cho
cac nha quan 1y dé ra ké hoach phong ngira va kiém soat nhiém khuan bénh
vién hiéu qua. Xuét phat tir nhitng co so trén ddy, chiing toi tién hanh thuc
hién dé tai: “Thwec trang nhiém khudn phéi bénh vién va dic diém khing
khéng sinh ciia mét sé vi khudn gday nhiém khudn phoi bénh vién tai Bénh

vién Pa khoa tinh Thdi Binh, nim 2016 - 2017” nham muc tiéu:

MUC TIEU NGHIEN CUU:

1. Mo ta thuc trang va mot sd yéu t6 lién quan giy nhiém khuan phoi
bénh vién tai Khoa Hdi stre tich cuc - Chéng doc Bénh vién Da khoa tinh
Thai Binh ndm 2016-2017.
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CHUONG 1
TONG QUAN TAI LIEU
1.1 . Thuc trang va mt s4 yéu td lién quan ctia nhiém khuén phdi bénh vién
1.1.1. Pai cwong vé nhiém khudn bénh vién
1.1.1.1 . Pai cuong vé nhiém khuan bénh vién va mét s6 thudt ngir

Nhiém khuin bénh vién (Nosocomial infections - NIs) - thuat ngit co
ngudn gdc tir tiéng Hi Lap: nosos co nghia 13 bénh, komeion nghia 14 chim
soc. NKBV con duoc biét dén véi nhitng tén goi khac nhu Nhiém khuan bénh
vién méic phai (Hospital-acquired infections — HAISs), Nhiém khuan lién quan
dén bénh vién (hospital associated infections — HAIs) va gan day mot thuét
ngir moi duoc str dung 1a Nhiém khuan lién quan dén cham soc y té (Health
care associated infections — HCAIS).

Theo T6 chire Y té Thé gigi (WHO), nhiém khuan bénh vién duoc dinh
nghia nhu sau: “Nhiém khuan bénh vién 1a nhitng nhiém khuin mic phai
trong thoi gian nguoi bénh diéu tri tai bénh vién va nhiém khuin nay khong
hién dién cling nhu khong nam trong giai doan u bénh tai thoi diém nhap
vién. NKBV thuong xuit hién sau 48 gio ké tir khi ngudi bénh nhép vién”
[10]. Bé phan dinh v6i nhidém khuan ma nguoi bénh mic phai trude khi vao
vién, khoang thoi gian 48-72 gid sau khi nhap vién da dugc nhiéu tic gia ap
dung khac nhau, nhung cho dén nay hau hét cac bo tiéu chuan chan doan
NKBV déu théng nhat 1ay mdc 48 gio 1a thoi gian toi thiéu ma sau d6 xuat
hién nhi€m khuan thi nhiém khuén d6 duoc coi 1a NKBV,

Nhimg tinh huéng sau day khong dugc coi 1a NKBV: (i) Nhiém khuan
hién dién tai thoi diém nhap vién va trd nén bién chung, du rang cin nguyén
gy bénh hoic triéu ching thay doi dan dén mot nhidm khuin méi; (ii) Cac
nhiém khuan mic phai do truyén qua rau thai va xuat hién 48 gid sau sinh

nhu: bénh toxoplasma, rubella, giang mai va cytomegalovirus [101].



- Nhiém khuan phdi bénh vién (Nosocomial Pneumonia - NP), ngay nay
thuong duoc goi 1a Nhiém khuan phdi bénh vién mic phai (Hospital Acquired
Pneumonia — HAP), 1a nhiém khuan phoi xuat hién sau 48 gio nhap vién ma
truéc d6 khong cé triéu chimg ho hap hay nhiém khuan va khéng cé ton
thuong méi hay tién trién trén X-quang phdi [9],[139].

- Nhim khuan phoi lién quan thé mdy (Ventilator Associated
Pneumonia - VAP) 1a tinh trang nhiém khuan phdi xut hién ¢ ngudi bénh
duoc thong khi hd trg bang may thd qua ndi khi quan hodc mo khi quan tir 48
gio trd 1én [55],[67]. Pay 1a loai NKPBYV dac bi¢t & cac Khoa HSTC - CD.

- Nhiém khuan phdi lién quan chiam soc y té (Healthcare Associated
Pneumonia - HCAP): nhiém khuan phdi xdy ra ¢ nhitng ngudi bénh khong
nam vién ma cu tri ¢ vién dudng 140 hoic co sé chim soc dai ngay khac, da
trai qua liéu phap tiém tinh mach (bao gdm hoa tri liéu) hodc cham soc vét
thuong trong vong 30 ngay trude do, da dugc nhap vién trong mot bénh vién
cham séc cép tinh > 2 ngay trong vong 90 ngay trudc d6 hodc di dén bénh
vién hodc trung tim tham tach mau trong vong 30 ngay trude d6 [55].
1.1.1.2 . Hau qua cua nhiém khuan bénh vién

Hién nay NKBV 1a mét van dé nghiém trong tac dong dén sirc khoé toan
cau. Béo cdo ctia T6 chirc Y té Thé gidi vé nhiém khuén bénh vién tir nim 1995
dén 2010 cho thay: Ty 16 NKBYV tinh chung cho cac qudc gia c6 thu nhap cao
nam trong khoang tir 5% dén 12%. Theo udc tinh ciia Trung tim Kiém soat
bénh tit Chau Au (ECDC) hiang nim c6 khoang 4.131.000 ngudi bénh bi
NKBV véi khoang 37.000 truong hop tir vong [155]. Hay gip 1a nhiém khuan
tiét niéu (27%); nhidm khuan duong ho hap duéi (24%); nhiém khuan vét mé
(17%); nhiém khuan huyét (10,5%). S.aureus khang da khang sinh chiém
khoang 5% cac truong hgp NKBV tai Lién minh Chau Au [87]. Tai My nim
2002, ty 18 NKBV vao khoang 4,5% tuwong tmg véi 9,3 NKBV/1000 ngay nam

vién va khoang 1,7 triéu NB bi mic nhiém khuan [155].



Dé6i véi cac nude c6 thu nhap trung binh va thap mic du sb liéu chua day
du boi co téi 66% cac nude khong thong bao so lidu, nhung da cho thay ty 18
NKBYV cao hon cac nudce c6 thu nhap cao. Ty 16 NKBV & cac qudc gia c6 thu
nhap trung binh va thap dao dong tir 5,7% dén 19,9% va ty 1& tinh chung la
khoang 10,1/100 NB. Trong d6 NKVM chiém ty 1é cao nhit (29,1%), nhiém
khuan tiét niéu (23,9%), nhiém khuan huyét 19,1%, NK duong ho hap 14,8%
va cac nhiém khuédn khac 1a 13,1% [155].

Nhiém khuan vét mo 1am ting thoi gian nam vién 1én 8,2 ngdy, dao dong
tir 3 ngay doi voi phu khoa, 9,9 ngay dbi v6i ngoai tong hop va 19,8 ngay doi
vO1 ngoai chan thuong [156]. Tai Anh, udc tinh 56 tri€u bang dugc phat sinh
sau khi nguoi bénh duoc xuat vién. Ngoai chi phi gia ting, nhing nhidm
khuan nay con din dén viéc st dung thém cac nguon luc, sy kho chiu cua
nguoi bénh va gidm sy an toan cia ngudi bénh [119]. Tai My, ganh nang tai
chinh tryc tiép lién quan dén bénh vién cia NKBV dugc udc tinh 1a giira 25,0
va 31,5 ty d6 la mdi ndm [91]. M6t nghién cru tir Thai Lan dd xem xét céc
chi phi phu lién quan dén nhiém khuan vét mé, chi phi vuot qua 1a US $ 1.091
va thoi gian nghi sau phau thuét trung binh 1a 21,3 ngay [93].

Van dé NKBV cang nghiém trong hon ¢ Khoa Hbi strc - Cap ciru boi
nguy co cao do sir dung céc thiét bj xdm l4n trong thim do, chin doan va
diéu tri tai cac don vi nay. Ty 16 NKBV tai ciac Khoa HSTC - CP ¢ My 1a
9,1%, & Chau Au va Anh 1a 23,0% - 23,5% va 1én dén 35,2% & cac nudce c6
thu nhap trung binh va thap. Tai Phap theo théng ké nam 2007 ty 16 NKBV
trong cac khoa HSTC 1a 14,4% trong d6 nhidém khuan tiét niéu bénh vién
chiém ty 1é cao nhat 30,3%. Bao cdo gan ddy cua Hoi kiém soat NKBV qubc
té (International Nosocomial Infection Control Consortium) giai doan 2007-
2012 tir bao céo cua 503 Khoa HSTC cho thay & cac nude ¢ thu nhép trung
binh va thap, ty 16 NKPBV cao gap 15 1an va ty 1& nhiém khuén tiét ni¢u lién

quan dén catheter cao gip 4 1an ty 18 nay ¢ cac nudc da phat trién [136].



1.1.2. Thue trang nhiém khudn phéi bénh vign trén thé gidi va Viét Nam
1.1.2.1 . Thyc trang nhiém khudn phéi bénh vién trén thé gioi

Nhiém khudn phoi bénh vién dimg hang thir hai trong s cac loai nhiém
khuan bénh vién thudng gip. Du cac khang sinh phd rong, phuong thirc chim
soc hd tro v6i nhiéu ki thuat cao va cac bién phap phong ngira dugc ap dung,
NKPBYV van luén 1a nguyén nhan hang dau dan téi tinh trang ning va tir vong
cao tai Khoa Hoi stic tich cuc (ICU). Ty 1é NKPBV dao dong trong khoang tir
5 dén 21 ca trén 1000 truong hop nhdp vién [125]. Pbi twong mac nhiém
khuan phoi bénh vién phan 16n 1a do thd may hodc co cac tha thuit xam lan
nhu phﬁu thuat, dat 6ng thd hodc ndi khi quan, dat sonde tiéu. .. [55],[139].

Theo théng ké ctia nhiéu nghién cuu, ty 1¢ mic NKPBV chiém khoang 0,5 -
5% trong tong s6 nguoi bénh nam vién [75] va chiém khoang 10-47% tong s6
nguoi bénh NKBV [83]. Mot nghién ctru cua My, khao sat trén 183 bénh vién
vol 11.282 nguodi bénh, ty 1€ NKBV 1a 4%. Trong do6 ty 1€ NKPBV chiém
21,8% [92]. Ty 1é NKBV cao hon & Chau A, cac co so y té bao cao ty 1é mac
tir 1 dén 21 ca/1000 ngudi nhap vién [68]. Trong mot nghién clru gan day tir
Malaysia, 14% ngudi bénh nhap vién bi NKBV va 21% trong s6 d6 la
NKPBV [89]. Ty 1é¢ mic NKPBV tai An Do 1a 18/1000 ca nhip vién, Han
Qudc 1a 6,3/1000 ca, Philippines 6/1000 ca va Trung Qudc 1,0/1000 ca, Thai
Lan 21,8/1000 ca. Tai Hong Kong, mot cudc khao sat cit ngang cho thiy
NKPBYV chiém 30% NKBV [68].

Khoa Hoi stte tich cuc (ICU) noi ¢6 ty 1€ mic NKPBV cao nhat, dic biét
12 & nhitng nguoi bénh thd may. NKPBV xuat hién ¢ 25% s6 ca nhiém khuan
tai ICU va con sd nay tang 1én t&i trén 50% ddi véi nhitng ngudi bénh da co
st dung khang sinh trude d6 [103], véi ty 1€ tir vong 14 20-60% [83]. Nhu vay
voi tat ca cac dit liéu co lién quan dén NKPBV tai ICU di duoc cong bd cho
dén nay, c6 thé noi rang NKPBV 1a dai dién cho mét trong nhirng bénh nhiém

khuan bénh vién thuong gip nhat trén thé giéi va NKPBV thd mdy 1a bénh



phd bién nhit thuong dién ra tai ICU. Ty 18 tir vong do NKPBV thudng cao
hon so v61 cac bénh NKBV khac, dao dong tir 30-70% [104]. Theo s6 liéu cua
mot s6 nghién ctru ghi nhan ring cac ngudi bénh thd may bi mac NKPBV ¢
ty 1& 1én t6i 33-50%, nguy co tir vong ting va phac do diéu tri khang sinh
khong c6 hiéu qua khi bi nhiém vi khudn, dic biét 1a cac loai vi khuin
P.aeruginosa va Acinetobacter baumannii [96].

Ty 16 NKPBV tai ICU thay d6i theo ting khu vic dia 1y [145]. Tai My,
nghién ctru véi s6 liéu tong hop tir 61 don vi ICU trong thoi gian tir 2001 dén
2005 cho thay ty 1¢ NKBV 1a 5,68% trong d¢6 NK huyét chiém 28% va 1a NK
pho bién nhat, tiép dén 1a NKPBV 21% [57]. Tai Chau Au, mot nghién ciru
16n cua Italia & tai 125 Khoa ICU cho thiy 9,1% ngudi bénh nhép vién bi mic
NKBYV, trong d6 NKPBYV tai ICU 1a pho bién nhat chiém 48,7% [112]. Trong
mot nghién ctru tai 254 ICU & Mexico, ¢6 23,2% s6 ngudi bénh cd mic
NKBV va NKPBV thé may van 1a nhiém khuan phd bién nhét (41,2%). Tai
An Do mét nghién ciru & New Delhi cho thay ty 16 NKBV trong cic don vi
ICU 1a 27,3% trong d6 77% la NKPBYV, sau d6 1a NKTN 24%. Tac nhan chu
yéu 1a cac VK Gram (-): Acinetobacter baumannii, Paeruginosa, Klebsiella
pneumoniae va E.coli. Trong d6 83,3% E.coli da khang véi cac KS
cephalosporin thé hé ba [82]. Nghién clru tién ciru tai Singapore tim thay
17,7% s6 truong hop ngudi bénh tai khoa ICU bi mic NKPBYV, nghién ciru tai
Thai Lan ciing ghi nhan sé ca mac NKPBV tai ICU tir 6 dén 10%. Trong khi
d6 nghién ctru tai Pakistan cho thay ty 16 mic NKPBV chiém t6i 55% tong sd
ca nhiém khuan tai don vi ICU. M6t nghién ctru tai Dai Loan trong giai doan
tir 1991 dén 1996 cho thay tai Khoa ICU ty 16 NKBV la 4,8%, trong do
NKPBYV chiém téi 91% sb ca NKBV [68].

Theo s liéu thong ké cho thay & cac ngudi bénh thd may co dit noi khi

quan thi ty 16 mac NKPBV tir 9 - 27%, 90% céac truong hop miac NKPBV



dang nam diéu tri tai ICU phai kéo dai thoi gian thd may, do vay néu thoi gian
thd may cang dai thi nguy co méc bénh lai cang cao [103].

Thoi gian khoi phat nhiém khuan phoi bénh vién 13 yéu té dich t& quan
trong nhat dé danh gia nguy co cia tic nhan gy bénh ciing nhu két qua diéu
tri, trong d6 néu bénh khai phat sém dudi 5 ngdy sau nhdp vién thudng co
tién luong tot hon do nhiém vi khuan con nhay cam voi khang sinh. Trong khi
d6 néu nhiém khuan phdi khoi phat mudn hon (sau 5 ngay nhép vién) thi
thuong 13 nhiém vi khuan da khang khang sinh va c6 tién luong xdu hon.
Nguy co mac nhiém khuan phoi bénh vién ¢ nhirng ngudi bénh thé may gia
ting cao ¢ nhitg ngay dau mdi nhap vién. Theo sd liéu thong ké co khoang
3% sd nguoi bénh méc nhiém khuan phdi/ngay trong 5 ngay dau thé may, con
s6 nay giam xudng 2% ngiy trong 5-10 ngay thd mdy tiép theo va giam
xubng 1% ngay trong nhiing ngay sau dé [149].

NKPBYV tai don vi ICU (ICUAP) thuong gdp ¢ nguoi bénh nguy kich
dan dén hiéu qua diéu tri kém, phai kéo dai thoi gian nam vién va ting chi phi
lién quan. ICUAP bao gdbm NKPBV thd may (VAP) va NKPBV khong thé
may (NV-ICUAP) [132]. Nghién ctru tai nhiéu co sé y té cho thay ty 1é
NKPBV th¢ may va NKPBV khong thd mdy tai M§ nam 2011 chiém t&i 21,8%,
tuong dwong v6i 157.500 ca bénh véi 60,9% sb truong hop dugc xac dinh 13 bi
NKPBYV khong the may [110].

Theo Harsha va cong su, ty 1&¢ NKPBV tho may la 27,7% trong do
17,56% VAP khéi phat som, 82,43% khéi phat mudn [128]. Tai Phap, nghién
ctru trén 11 don vi ICU, ty 1& mac VAP 1a 13,1% [80]. Ty 1é mic VAP dao
dong tir 2-16 NB/1000 ngay thé may, ty 1€ tor vong 1a 3-17% [60]. Tai Puc, ty
16 mic VAP 1a 10,5 NB/1000 th¢ may [161]. Tai Thuy Si, ty 1& VAP la
37,6/1000 ngay thd may, ty 1¢ tir vong cua NB trong ICU & NKPBV thé may
1a 33,5 %, NKPBV khong thé may 1a 31,2% [90].



S liéu thong ké cac nuéc Chau A cho thiy cac trudng hop mic NKPBV
thd may dao dong tir 3,5-46 ca/1000 ngudi bénh/ngdy. Nghién ctru gan day tai
Thai Lan tim thdy s6 ca ngudi 16n mac NKPBV thd may 1a 10,8 ca/1000
nguoi bénh/ngay tai cac khoa ICU, trong khi d6 voi d6i twong 14 tré em thi ty
1¢ mac nay 1a 70,3 ca/1000 ngudi bénh/ngay. Nghién ctru tai An Do thue hién
& 51 don vi ICU trén toan qudc ciing tim thay ty 16 mic NKPBV tho mdy 1a
46 ¢a/1000 ngudi bénh/ngay, trong d6 c6 33% sd ca NKPBV ¢ giai doan sém
va 67% nhiém & giai doan mudn. Tai Han Qudc, sd truong hop mic NKPBV
thd may dao dong tir 3,5 - 7,1 ca/1000 nguoi bénh/ngay. Trong khi do tai
Hong Kong, sé liéu giam sat thu thap tir giai doan 2004 dén 2005 tai nhiéu
don vi ICU ciing ghi nhan s6 ca mic NKPBV thé may 1a 10,6 ca/1000 nguoi
bénh/ngay. O Trung Qudc, s6 lidu thong ké ciing cho thiy NKPBV thd may
chiém 33,7% tong s6 ca NKBV [160]. Tai Malaysia, mot nghién ctru nim
2009 cho thdy NKPBV thd may chiém t6i 27% téng s6 ca NKBV, trong d6
cht yéu ghi nhan cac truong hop méc bénh tai khoa ICU [68].

Nhiéu nghién ctru trong hai thap ky qua chu yéu tip trung vao NKPBV
thd may do loai bénh 1y nay d& nhan biét va khoanh ving, c6 it cac nghién ctru
vé NKPBV khong thé may. Cac bién phép ting cuong phong chéng NKPBV
thd may di dugc phét trién va thuc hién kha toan dién, qua d6 da lam giam ty
1¢ mic, cai thién duoc tinh trang ngudi bénh va giam chi phi diéu tri. Tuy
nhién, gan day NKPBV khong thd may dang dugc nhidu quan tim hon dé dam
bao an toan cho nguoi bénh. NKPBV khong thd may dugc cho rang c¢é chi phi
cao hon va nguy hiém khong kém NKPBV thd may [71],[151]. Nam 2010,
Esperatti va cac cong sy thyc hi¢n nghién ctru dau tién danh gia cac dac diém
lam sang va vi sinh hoc cia nhirng truong hop NKPBV tai don vi ICU, so sanh
nhiing truong hop c6 va khong thé may, két qua cho thay 315 nguoi bénh mac
NKPBYV trong do 52% NKPBYV thé may va 48% NKPBYV khong thé may [74].
Sau d6, mot nghién ctru vé NKPBV & Pennsylvania tir 2009-2011 cho thay
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NKPBV khong thd mdy anh hudéng dén nhiéu ngudi hon NKPBV thd may
(5.597 so v6i1 2.299), ¢ ty 1€ tir vong twong duong (18,7% so voi 18,9%) va co
tong chi phi cao hon (156 triéu d6 la My so vé6i 86 triéu d6 la M) [72]. SO liéu
trong nghién ciru nay ciing twong dong v4i nhidu nghién ciru khac cho thiy ty
1¢ mic NKPBV khong thd may dao dong tir 1,22-8,9 ca/1000 trudng hop nhap
vién [59]. M6t nghién ctru gan diy cho thiy nhirmg ngudi bénh mic NKPBV
khong thd may c6 nguy co tir vong cao gip 8,4 1an khi nhap vién va thoi gian
nam vién dai hon [115]. Can c6 thém céc nghién cru danh gia toan dién hon vé
NKPBYV ¢ 2 nhom nay.

Su xuét hién cia NKPBV lam gia tang thoi gian nam vién va chi phi
diéu tri ting thém trén 40.000 d6 la/ngudi bénh [67]. NKPBV thd may xuat
hién & 9-27% ngudi bénh dat noi khi quan [67]. O nguoi bénh tai ICU, gan
90% NKPBV xay ra & ngudi bénh thd may. O ngudi bénh thd may, ty 18 mac
ting cung voi thoi gian thong khi [152]. Khoang mdt nira sé ngudi bénh
nhiém NKPBV xay ra trong 4 ngay dau tién ctia thé may [79]. Qua trinh dit
nodi khi quan tao ra nguy co nhiém khuan rat cao, v6i ngudi bénh suy ho hap
cap duogc diéu tri bang thong khi nhan tao khong xam l4n, nhiém khuin phoi
bénh vién s€ it gap hon [85].

Cac tac nhdn NKPBV bao gdém Streptococcus spp., Acinetobacter,
Enterococci, Paeruginosa, Tu ciu khuin coagulase am, S.aureus, Bacillus
cereus, Legionella va Enterobacteriaceae, K pneumoniae, E.coli, Serratia
marcescen [86]. Nhiém khuan phdi bénh vién do vi khuan Gram duong, nhu
S.aureus, dac bi¢t 1a S.aureus khang methicillin (MRSA), da nhanh chong
xuit hién & Hoa Ky [133]. Nhiém khuan phdi do S.aureus gay bénh pho bién
hon & ngudi bénh mic bénh tiéu dudng, chan thuong so ndo va nhimng ngudi
bénh nhap vién tai cadc khoa ICU [135]. Su gia tang dang ké can nguyén vi
khuan nhu nhém Streptococci, Staphylococci coagulase-negative, cac loai

Neisseria va cac loai Corynebacterium tor mau phé quan la dang lo ngai, cac
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vi khuan nay c6 thé gy ra nhiém khuin & nhitng nguoi bi suy giam mién dich
va mot s6 nguoi bénh khoe manh khac. Ty 1& nhiém vi khuan rat khac nhau,
nhung chu yéu gia ting va dic biét cao ¢ nhimg nguoi bénh ¢ hoi chimg suy
hé hép cip (ARDS) [67].

Tan suat cac tic nhan da khang khang sinh gdy NKPBV c6 thé thay doi
theo tirng bénh vién, ngudi bénh, phuong thic st dung khang sinh, dic diém
nguoi bénh va thoi gian mic bénh [99]. Nguoi bénh cao tudi 1a nhing dbi
tuong bi nhiém khuan phoi nhiéu nhat. Nguoi cao tudi song trong cac trai
dudng 130 thudng bi nhiém cdc mam bénh gan gibng voi NKPBV khong thd
may va NKPBV thé may. Trong nghién ciru trén 104 nguoi bénh tir 75 tudi
tr6 1én bi nhiém khuan phdi ning, El-Solh tim thiy S.aureus khang
methicillin (29%), Enterobacteriacea spp. (15%), Streptococcus pneumoniae
(9%) va Pseudomonas spp. (4%) 1a nhiing can nguyén thuong gip nhat cua
nhiém khuén phdi tai trai dudng l3o. Trong mot nghién ctiru khac trén nguoi
bénh tir 70 tudi tré 1én, nhitng ngudi bénh diéu tri khang sinh khong hiéu
qua sau 72 gio; cac chung MRSA (33%), Enterobacteriacea spp. (24%) va
Pseudomonas spp. (14%) 1a nhiing can nguyén thudng gip nhat.

Theo CDC Hoa Ky nim 2009-2010, c6 81.139 mam bénh gay NKBV.
Tam nhém mam bénh chiém khoang 80% mam bénh duoc bdo cio la:
S.aureus (16%), Enterococcus spp. (14%), E.coli (12%), Tu cau khuan
coagulase am (11%), Candida spp. (9%), K.pneumoniae va Klebsiella oxytoca
(8%), Paeruginosa (8%) va Enterobacter spp. (5%) [141].

Nghién ctru cua tac gia Tomas Herkel [83] vé NKPBV tai mot s6 nudc
Chau Au nam 2016 ghi nhan rang chi c6 12,1% sé nguoi bénh mic NKPBV
duoc chan doan ¢ giai doan som, trong khi d6 c6 t6i 81,8% s6 ngudi bénh
xuat hién NKPBV ¢ giai doan mudn. Nghién ctru ndy ciing da tim duoc hon
22 loai vi khuan gy NKPBYV, trong d6 dang cha ¥ 1a K. pneumoniae chiém
20,4%, Paeruginosa (20%), E.coli (10,8%), Enterobacter spp (8,1%),
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S.aureus (6.2%) va Burkhoderia cepacia 1a 5,8%. Nhiing nguoi bénh bi
nhiém S.aureus c6 ty 1¢ mac NKPBV giai doan sém cao hon so v6i nhiém céc
can nguyén vi khuan khac. Ty 18 tir vong do NKPBYV duoc ghi nhan 14 29,9%,
trong do khoang 19,2% $6 nguoi bénh tir vong do bi mic NKPBV giai doan
sém va 31,4% sb nguoi bénh tir vong do bi mic NKPBV giai doan muon. PBac
biét s6 liéu cta nghién ctru ndy ciing chi ra rang nhitng ngudi bénh NKPBV &
giai doan mudn néu diéu tri khang sinh theo kinh nghi€ém mdt cach d?ly du thi
ty 16 tr vong lai thip hon nhiéu so véi nguoi bénh duoc diéu tri khang sinh
theo dung phéac d6 (23,8% so vai 42,9%).

Ty 1& tir vong do nguyén nhan NKPBYV phuy thudc vao nhiéu yéu t6 nhu
tinh trang ngudi bénh, bénh 1y nén, cin nguyén vi khuan... Nghién cuu da
trung tam thue hién tai Thuong Hai va Bic Kinh d3 ghi nhan tir vong chung 1a
25,3%, tuy nhién v6i nhimg ngudi bénh ma nhiém vi khuan Pseudomonas
spp. va S.aureus thi ty 18 tir vong 1én dén 70,6% va 66,7%. Nghién ctru tai Dai
Loan trong giai doan 5 nim cho thdy ty 1 tir vong & ngudi bénh NKPBV tur
42.6-61,5%. Tai An Do, NKPBV cb ty 1€ tor vong 1a 67,4% ddi véi nguoi
bénh tai ICU. Tai Philipine ty 1& tir vong do NKPBV chiém 42,4%. Mot
nghién ctru tién ctru tai Singapore ghi nhan ty 1 tir vong cta loai NKPBV nay
13 73%, tai Trung Qudc 14 14%, Thai Lan 13 22,5%, An Do 1a 37% [68].
1.1.2.2 . Thuc trang nhiém khuan ph(fi bénh vién tai Viét Nam

Tai Viét Nam, cac nha khoa hoc ciling ghi nhan NKPBV chiém ty 1€
khoang tir 21 dén 75% sd cac trudng hop NKBV; trong d6 NKPBV thé may
chiém ty 18 dic biét cao & nhém nguoi bénh diéu trj tai Khoa Hoi stc tich
cuc. Trén co sd ndy, cac két qua nghién ctru cho thdy NKPBV 13 nguyén nhan
hang dau gdy tir vong, dong thoi co thé kéo dai thoi gian diéu tri thém tir 6
dén 13 ngay va tang vién phi dén hang chuc triéu ddng cho mot nguoi bénh
[7]. Nghién ctru trén gan 10.000 ngudi bénh cta 10 bénh vién tai Viét Nam, ty

1¢ nhiém khuan bénh vién 1a 5,8% va nhiém khuan phoi bénh vién chiém téi
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55,4%. Mot nghién ctru gan day & Bénh vién Chg Ray ciing cho thay, NKBV
lam kéo dai thoi gian diéu tri 1a 15 ngay v&i vién phi phét sinh wdc tinh 13
khoang 2,9 triéu dong/ca.

NKPBV 1a mot trong nhitng nguyén nhan hay gip nhét trong NKBY,
trong 46 NKPBV th¢ may chiém ty 1& mic bénh cao nhat, dic biét 13 tai cac
Khoa Héi strc tich cuc voi ty 1€ tir vong tir 30-50%. Tinh hinh NKPBV & Viét
Nam, dic biét 13 tai cac Khoa Hoi stre tich cuc di va dang la mot van dé thoi
su d6i voi nganh Y té do ty 16 méic cao va gia ting theo thoi gian. Mot nghién
ctru nam 2015 vé thuc trang nhiém khuan bénh vién trong 3 nim (2012 -
2014) tai Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh cho thdy ty 16 NKBV 1a 6,3%
trong d6 nhiém khuan ho hap thong khi nhan tao chiém 79,2% [33]. Nghién
cuu cia Poan Quang Ha tai BV Bénh Nhiét d6i TW (2019), ty 1€ NKBV tai
khoa HSCC 1a 43,8%, trong d6 NKPBV chiém 45,1% [19]. Nghién ctru trén
7571 nguoi bénh cua Truong Anh Thu (2012) da ghi nhan c6 7,8% truong
hop NKBYV, trong d6 c6 tdi 41,9% s6 ca mac NKPBYV, con lai 1a nhidm khuan
vét md (27,5%), nhiém khuan tiéu hoa (13,1%) [46]. Tac gia Nguyén Viét
Hung va Nguyén Gia Binh nghién ctru tai Khoa Hbi strc tich cuc, Bénh vién
Bach Mai trong giai doan tir 2006 dén 2007 trén 808 nguoi bénh co thoi gian
nhap vién trén 48 gio cho thiy co téi 172 ca bi mac NKPBV (chiém 21,3%)
va ty sudt moi mac NKPBV 1a 38/1000 ngay thd may. Nghién ctru ciia Giang
Thuc Anh nim 2004, ty 16 NKPBV do thd may chiém 64,8% trong téng sb
NKBV. Tac gia Trinh Van Déng nghién ctru tai Bénh vién Viét Btrc nam 2004
cling di ghi nhan 26,8% s6 ngudi bénh mac NKPBV & nhitng ngudi bénh bi
chén thuong so ndo c6 dit éng ndi khi quan. Tac gia Lé Bao Huy nghién ctru
tai Khoa Hdi strc cép cuu, bénh vién Théng Nhit TP HCM trong thot gian tur
2006 dén 2008 nhan thay ty 1¢ ngudi bénh bi NKPBV do thd may chiém
52,5%, trong d6 s6 nguodi bénh mac NKPBV giai doan sém thap hon so véi

nhoém ngudi bénh méic NKPBV giai doan muon.
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Trong diéu tra cit ngang thang 11 nim 2001 tai 11 bénh vién trén toan
qudc cho thay ty 16 mac NKPBYV tai cac Khoa Hdi st tich cuc ludn chiém ty
1¢ cao nhat (khoang 41,8%) [157]. Khao sat nam 2005 tai 19 BV thay ty 1&
NKBV 1a 5,7% va NKPBV hay gip nhét (55,4%) [8]. Thong ké tai bénh vién
Cho Riy cho thiy ty 18 NKPBV chiém khoang 47,1%, dic biét 1a & cac d6i
tuong c6 cac can thiép xam lan nhu dit ndi khi quan va thong khi nhan tao thi
c6 nguy co rat cao mac NKPBYV, tan xuat mic NKPBV do tho may theo thong
ké 13 37,5 ca/1000 ngudi bénh [29],[43]. Theo V6 Hong Linh nghién ctru nim
2001 tai Khoa cham séc dic biét bénh vién Cho Ray cho két qua ty 16 mac
NKPBYV giai doan sém xuét hién trong vong 4 ngay dau thd may, giai doan
mudn xuat hién sau 4 ngay thé may [29]. Theo mot s6 nghién ctru tai nhiéu co
s& y té trén toan qudc cho thdy cé sy lién quan chit ché giita ty 16 mic
NKPBYV va thoi gian thd may cia ngudi bénh, thoi gian thd may cang dai thi
ty 16 mac NKPBV cang tang. Vi cac nghién ctru nay dy tinh mac NKPBV do
thd may tang khoang 5% doi voi cac ngudi bénh c6 sir dung thong khi nhan
tao trong mot ngdy va ty 1& nay ting 1én dén 69% d6i véi cac trudng hop
ngudi bénh thd may trén 30 ngay [48]. Tan xuit mic NKPBV ciing thay doi
theo dic diém ngudi bénh, bénh 1y nén va cé can thiép thu thuat xam lan.

Nhiing loai vi khuan gdy NKPBV tai Viét Nam thuong gip la
P.aeruginosa, Acinetobacter spp, Enterobacteriacae spp, Haemophillus spp,
S.aureus, Streptococcus spp [7]. Két qua nghién ctru ctia Nguyén Thanh Bao
va cong su (2009-2010) tai cac bénh vién ¢ Thanh phd H6 Chi Minh d3 phan
lap duoc tong s6 785 chung vi khuan tir ngudi bénh mic NKPBV, trong d6
can nguyén 13 vi khuan Gram am chiém da sé v6i 87,4%. Trong nhom vi
khuan Gram am gy NKPBV nay thudng gip nhét 1a Klebsiella spp (33%),
Acinetobacter spp (26%), Pseudomonas spp (12,5%), E.coli (8,8%). Vi khuan
Gram duong gdy NKPBV chi chiém 12,6%, trong d6 chu yéu 1a S.aureus

(5%), Tu cau coagulase am (4,3%). Phan tich s6 liéu cta tung bénh vién cho
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thay c6 su khac nhau vé ty 16 mic NKPBV va ty 18 cin nguyén vi khuan gy
bénh, vi khuan Klebsiella spp co ty 16 giy NKPBV cao nhat tai bénh vién
Nhan Déan Gia Dinh va Thong Nhat, nhung lai dtmg sau Acinetobacter spp tai
bénh vién Cho Ray va bénh vién 175 [2].

Nghién ctru tai BV Bénh Nhiét déi TW (2019) cho thdy tac nhan giy
NKBV do A.baumannii chiém ty 1& cao nhat 34,1%. Ngay khoi phat NKBV
do A.baumannii trung binh 1a ngay tht 6,25 + 2,26 [19]. Nghién ctru tinh
trang NKPBV thd may tai BV Bach Mai nim 2009-2011, loai vi khuan gay
NKPBV th¢ may gip nhiéu nhat 1a A.baumannii (40%), tiép dén la
Paeruginosa (26,7%), cac vi khuan khac it gip hon 1a K pneumoniae,
S.aureus, Serratia marcescens, Burkholderia cepacia, Stenotrophomonas
maltophilia, E.coli. Vi khuan giy viém phoi mudn chil yéu 13 Acinetobacter
va P.aeruginosa [45].

Tac gia Cao Xuan Minh va cong su khi nghién ctu NKPBV do
A.baumannii nam 2008 thdy rang loai vi khuan nay 13 tac nhan thuong gip
nhat tai cac khoa Noi Than kinh (28,6%), H6 hap (27,7%) va ICU (13,9%)
véi ty 18 tr vong 1a 45,5%. Nguyén Thi Ngoc Bich va cong su nghién ciru vé
NKPBYV tai bénh vién Cho Riy ciing ghi nhan phan 16n cin nguyén gy bénh
thuong gap 1a Acinetobacter spp (42%) va Pseudomonas spp (24%). Tac gia
Pham Thi Ngoc Thao va cdng su thuc hién nghién ctru da trung tdm & 150
Khoa ICU tai 16 nuéc Chau A nhan théy ty 1¢ tir vong lén t&i 44,9%, mac du
trong d6 c6 64% sd ngudi bénh duoc didu tri bang khang sinh phd rong [42].

Tai bénh vién Cho RAy, ty 1& nhiém khuan phdi bénh vién chiém kha cao
47,1% [43]. Pac biét ddi véi nguoi bénh c6 dat ndi khi quan va thong khi
nhan tao thi nguy co nhiém khuan phdi bénh vién 14 kha cao, tin suat nhiém
khuan phdi bénh vién lién quan thd may 1a 37,5/1000 ngudi bénh.

Nguy co nhiém khuan phoi gia ting theo timg ngay, ting 3% trong ngay
thir 5; 2% trong ngay thr 10; 9% trong ngay thtr 15 [67]. Co su lién quan gilta
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ty 16 mac bénh va thoi gian thd mdy 1a tich liy phat trién nhiém khuan phoi
lién quan thd may: Trong mot nghién ciru, ty 1& dy tinh cho nhiém khuan phoi
lién quan dén thé may tang 5% doi voi ngudi bénh thong khi nhan tao trong
mot ngdy, thay ddi dén 69% dbi véi cac truong hop nguoi bénh thd may trén
30 ngay [67]. Tan sudt nhiém khuan phdi bénh vién thay doi theo nhom nguoi
bénh khac nhau: theo tudi, bénh nén, c6 can thiép thu thuit xam lan.

1.1.3. Mjt s6 yéu té lien quan ciia nhiém khudn phoéi bénh vién

1.1.3.1 . Cdc yéu t6 tir phia ngueoi bénh

+ Tré so sinh, nguoi gia trén 65 tudi, ngudi béo phi, ngudi bénh phiu
thuat bung, nguc, dau va cd, nguoi bénh c6 bénh 1y nang kém theo nhu co6 roi
loan chtrc ning phdi, bénh phdi tic nghén mén tinh, bat thuong 16ng nguc,
chirc ning phdi bat thuong, suy giam mién dich, ngudi bénh hon mé, khé nudt
do bénh 1y hé than kinh.v.v. 14 nhitng yéu té 1am ting kha ning nhiém khuan
phoi hit [142],[143],[146].

+ O nguoi khoe manh, té bao biéu md niém mac miéng duoc pha mot
16p fibronectin ngan chin sy bam dinh ciia vi khuan Gram am, 16p bao vé nay
bi mat di trong nhirng trudng hop bénh ning lam cho vi khudn Gram 4m bam
dinh vao biéu mé ving hau hong nhiéu hon [114]. O vang hau hong cia
nguoi bénh nhap vién thuong bi cic vi khuan Gram am hiéu khi duong rudt
cu tra, diéu nay giai thich ty 1& vi khuan Gram Am thuong nhiéu hon vi khuan
Gram duong trong cac truong hop NKPBV [9].
1.1.3.2 . Cdc yéu t6 do can thiép y té

Dit noi khi quan hodc mé khi quan, dit ong thong mii da day: ong
thong 1am gia ting vi sinh vat ky sinh & ving mili, hdu hong, gy trao nguoc
dich da day, vi khuén tir da day theo dng thong 1én dudng ho hip trén [79].

Céc diéu kién tao thuan lgi cho qua trinh trao nguoc hoac nhiém khuan
phoi do hit sic nhu: dat ndi khi quan, dit éng thong da day, tu thé nam ngura.

Nghién ciru cho thay 1ong 6ng ndi khi quan nhanh chéng bi phu mot 16p
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mang sinh hoc ¢ thé chira dén hang triéu vi khuan/cm? 1am gia tang tinh
trang nhiém khuan [105]. Su phat trién cta vi sinh vat & ng ndi khi quan va
khi quan do vi khuan tir chat tiét dong phia trén bong chén cta 6ng ndi khi
quan di vao va phat trién & khi phé quan [54].

Nguodi bénh thd may bi mét cac co ché bao vé binh thuong do 6ng noi
khi quan ngin can 13 noi vi khuan dén cu tra va phat trién. Nguoi bénh thd
may c6 kha nang nhiém khudn phdi gip tir 6 - 11 1an so vdi nguoi bénh khong
thd may [9]. Nguy co nhiém khuan phoi gia ting 1% cho mdi ngay thd may
va trung binh khoang 25% s6 nguoi bénh thé may nam diéu tri & Khoa Hoi
suc tich cuc bi NKPBV [54]. Wataszek va cdng su cho rﬁng thong khi co hoc
dai hon 20 ngay 1a yéu t6 chinh quyét dinh NKPBV tho may [152].

Nguoi bénh duge dung thude khang acid da day dé du phong xuét huyét
tiéu hoa do stress c6 nguy co NKPBV cao hon nguoi bénh dugc du phong
bang sucralfate. pH acid da day c6 tac dung diét vi khuan duoc nuét vao cing
v6i thite dn va nudce bot, duy tri méi trudng vo khuan & duong tiéu hoa trén.
Khi d¢ acid cta dich da day bi giam do dung thudc khang acid, (rc ché bom
ion H+ hoidc nudi an qua éng thong, vi khuan nudt vao trong da day s& la
nguodn dy trir vi khuan gdy NKPBV khi c¢6 tinh trang trao nguoc. Viée st dung
thudc trc ché axit 6 lién quan dén ting 30% ty 16 NKPBV so v6i nhom chig [84].

Nudi 4n qua dudng tiéu hoa co thé giy lay truyén vi khuin thong qua
qua trinh chuén bi dung dich nudi n va 1am cho pH da day ting 1én, ngoai ra
su trao nguoc va nhiém khuan phdi hit dé xay ra khi da day gia ting vé thé
tich va ap luc [9].
1.1.3.3 . Cdc yéu t6 méi truong, dung cu

Lay truyén cac vi khuan gdy NKPBV nhu tryc khuan Gram am va tu cau
qua ban tay cia NVYT bi nhiém ban thong qua céc thao tiac nhu hat dom,
cam vao diy may thd, vao éng ndi khi quan. Vi thé NVYT phai tuyét ddi cha

y dén van dé rua tay, mang gang khi chiam séc ngudi bénh, dic biét tai cac
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khoa ICU [84],[98]. Lay truyén cac vi sinh vat gdy NKPBV qua dung cu
khong dugce khir tiét khuan dung quy cach, 1y truyén cic vi sinh vat giy
NKPBV qua méi truong khong khi, qua bé mit bi nhiém ciing 13 cac yéu tb
dugc khang dinh.

1.1.4. Sinh Iy bénh nhiém khudn phoi bénh vign

1.1.4.1 . Nhiém khuan phéi bénh vién do hit (microaspiration)

Co ché pho bién nhét ctia nhiém khuan phdi ¢ ngudi bénh nhéap vién 1a
hit phai dich tiét hau hong vao dudng hd hip duéi. Nguoi bénh giam phan xa
duong ho hap trén, giam ¥ thie dé 13p di lap lai viée hit phai cac chét tiét hau
hong. Piéu nay di duoc chimg minh véi viée st dung ctia cac chat phong xa
c6 danh ddu ¢ ving hau hong va di thiy phong xa trong duong ho hap dudi ¢
khoang mdt nira s nguoi bénh binh thuong trong khi nga va & 70% ngudi
bénh c6 rdi loan y thic. Thir nghiém ciling ghi nhan rang tu thé nam 1am ting
hit phai phong xa tir ving hau hong vao duong ho hap dudi [69]. Da day 1a
noi chtra VK, tir ddy VK phat trién rdi di nguoc 1én hau hong do dich da day
trao nguoc voi sé lwong nho. Dung thude khang acid dé dy phong chay mau
da day do stress tao diéu kién cho VK Gram am dé dang phat trién [84].
1.1.4.2 . NKPBYV do tao mang sinh hoc (biofilm) tai éng ndi khi qudn

Sy hién dién cta dng ndi khi quan ¢ ngudi bénh thé may lam suy yéu su
thanh thai chat nhay va pha v phan xa ho, do d6 thic day su tich tu cta dich
tiét khi quan va lam ting nguy co viém phdi. Ngoai ra, viéc dit ndi khi quan
c6 thé gy thuong tich va 1am phat trién vi khuan noi sinh & dudng ho hap.
Bén canh d6, sy hinh thanh mang sinh hoc chira dich tiét va vi khuan & bong
chén va trong long ndi khi quan 12 mot trong cac co ché quan trong dua vi
khuan xudng duong ho hap dudi va giy NKPBV [81].

Sy séng st cua vi khuan trong mang sinh hoc c6 thé thuc day sy ton tai
ctia vi khuan NKPBV thd may va do d6 anh hudng dén tién luong ngudi

bénh. Cac vi sinh vat bam vao cac bé mat tong hop, nhan 1én va phat trién céc
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mang sinh hoc thong qua viéc tao ra mot chat hodc ma trdn polyme ngoai bao.
Trong nhimng bénh nhiém khuan lién quan dén thiét bi, mang sinh hoc c6 lién
quan dén tinh trang khang khang sinh cta vi khuan [129].
1.1.4.3 . NKPBV do sy thay déi ciia co ché bdo vé phoi

Puong ho hdp dudi va phé nang duoc bao vé bang 3 co ché: Chuyén
dong cua 16ng chuyén, tiét globulin mién dich tai chd va hoat dong thuc bao
ctia phé nang. Cac tinh trang bénh 1y nhu: sdc, nhiém toan, phu phdi, thiéu
oxy mo, cling nhu mot sb can thiép y té nhu: corticosteroid hodc nong dd oxy
thd vao cao déu duoc chimg minh bang thyc nghiém rang 1am giam kha ning
chéng lai nhiém khuﬁn, dac bi¢t 1a hoat dong dai thuc bao phé nang [121].
1.1.4.4 . Khudn lac héa va nhiém khuan phéi

Vi khuan chi ¢ hau hong binh thudng 13 v6 cting phong phu (khoang 10'°
VK), cht yéu 1a VK ai khi, lién ciu va Neisseria. Tuy nhién, c sy thay doi
sau sic vé VK chi & hau hong ¢ nhitng ngudi bénh nam vién voi sy xuat hién
khuan lac hoa cua truc khudn Gram am. O nhimg ngudi bénh nam liét
giwdng, s6 lwong khuan lac VK Gram am & hau hong 1én dén 60%. Walderma
va cong su tim thay s6 khuan lac nay tang tir 22% lén gan 50% sau 5 - 10
ngay nhap vién vao Khoa Hoi strc. O ngudi bénh dit NKQ su khuan lac hoa
nay ting dén gan 100% sau 5 - 10 ngay nhap vién. SO luong vi khuan gin vao
cac té bao biéu mo miéng hoic 16ng mao & duong hd hap gia ting sau phiu
thuat 16n, bong rong hodc suy dinh dudng cap tinh. Piéu nay c6 thé do thudc
tinh ndi tai cia VK va sy hién dién chat két dinh bé mit hodc thay d6i bé mat
té bao thuc day do bam dinh cua VK, chang han nhu su suy giam fibronectin.
1.1.5. Nguén géc ciia vi khudn

C6 ba ngudn VK duge cho 1a gdy NKPBV nhu sau:

- Méi truong: VK tir mdi trudng c6 thé gay 6 nhidém thiét bi y té va gay
nhiém khuan thr cdp, hodc lién quan dén nhitng sai s6t trong quéd trinh

khtr khudn hodc nhiém trong khi st dung céc thiét b y té.
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- Ldy truyén chéo: VK co thé lay truyén giita cic nguoi bénh véi nhau
hodc nhan vién y té vira 1a ddi tuong 1am VK 1ay truyén tic thoi vira 1a d6i
tuong mang VK sau d6 1ay truyén cho ngudi bénh trong qua trinh chim séc.

- H¢ vi khudn chi néi sinh: H¢ vi khuan chi ndi sinh ciia NB, dic biét 1a
VK ¢6 ngudn gbe tir duong tiéu hoa, hién dang duoc coi 13 ngudn VK quan
trong nhat dinh cu vao duong hd hip cua NB.

1.1.6. Cdc bién phdp phong ngira nhiém khudn phoi bénh vién

Pé phong ngira nhiém khuin phdi bénh vién, can thuc hién cac bién
phép phdi hop chit ché véi nhau dé mang lai hiéu qua cao 1a (i) Huan luyén,
dao tao; (ii) Giam sat, (iii) Khir khuan, tiét khuan dung cu hd trg hd hap (may
tho, may khi dung, may gay mé), (iv) Phong ngira ldy nhiém do nhan vién y té
(v¢ sinh tay, mang gang, cac phuong tién phong ho khac,..), (v) Cham soc
ngudi bénh hon mé, phong ngira nhiém khudn phoi do hit phai, (vi) Chim soc
nguoi bénh c6 dat ndi khi quan, mé khi quan, thong khi ho tro khac, (vii) Cac
bién phap du phong khac [9].

1.2 . Cin nguyén, tinh hinh khang khang sinh ciia mét s6 vi khuan gy
nhiém khuin phoi bénh vién
1.2.1. Mt sé khdi niém, thudt ngiv

Nam 1928, véi viéc phat hién Penicillin cia Flemming da mé ra mdt ky
nguyén méi - ky nguyén khang sinh (KS). Sau d6 1 sy phat hién va san xuét
thuong mai cua rat nhiéu loai KS khac nhau. Khang sinh dugc san Xuét véi
quy mé khoang 100.000 tdn mdi nam trén thé gidi va str dung KS da co6 mot
tac dong 16n dén doi séng cua VK trén trai dat [122]. Nhiéu chung VK giy
bénh d3 tré nén khang thudc KS, hién twong VK khang da KS bat dau. Noi
bat 1a S.aureus c6 kha nang khang khong chi methicillin ma con khéng ca
aminoglycosides, macrolides, tetracyclin, chloramphenicol va lincosamide
[100],[140]. Nam 1980, 1an dau tién nguoi ta phat hién chung Enterococcus

khang vancomycin (Vancomycin Resistant Enterococcus - VRE), hién tugng
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VRE d4 lan truyén nhanh chong va tré thanh mot van dé 16n trén thé gidi
[65],[134]. Mot mbi de doa nghiém trong hon 1a sy xuét hién gﬁn day cua cac
VK Gram am c6 kha ning khang tat ca cac KS (pan-resistant), dic biét 1a
Paeruginosa va A.baumannii [11],[26].

1.2.1.1 . Binh nghia

- Vi khuan khang khang sinh: Mot VK duoc goi 1a dé khang KS khi nong
d6 we ché t6i thiéu (MIC) cua KS d6 dbi v6i VK cao hon ndng do trc ché da
s6 cac ching VK khéc ctia cung loai d6 [8],[70].

- Pé khang chéo: khi VK c6 su dé khang véi KS nay lai gy ra dé khang
cho KS khac.

- Vi khuan khang da khang sinh (Multi-Drug Resistant): VK duoc goi 1a dé
khang da KS sau khi ¢6 tich lily dé khéng tu nhién va méc phai, chung chi nhay
cam véi rat it KS va dé khang véi rat nhiéu KS hodc nhiéu nhom KS [111].
1.2.1.2 . Phén logi dé khing

Tinh dé khang KS ctua VK c6 ngudn gbc ¢ gen. Cac gen khang thudc
hién dién hodc ¢ trong nhiém sic thé hodc trong mot yéu t6 di dong nhu céc
plasmide, cac yéu t6 c6 thé chuyén vi tri hodc integron. C6 2 loai dé khang:

- Pé khang ty nhién: Pay 1a sy dé khang thudng xuyén va co ngudn goc
nhiém sic thé, on dinh va di truyén lai cho cac thé hé con chau (truyén doc) khi
phan chia té bao, nhung khong truyén tir VK nay sang VK khéc (truyén ngang).

- P& khang mic phai: VK c6 thé phat trién dé khang véi KS ma trude do
nhay cam, do thay d6i & gen bai dot bién nhat thoi (tién doc) hodc mic phai
cac gen dé khang tir mot VK khéc (tién ngang) .
1.2.1.3 . Co ché dé khaing:

C6 bdn co ché chinh gay dé khang KS ctua VK [118].

- Uc ché bang men: VK san xut ra men gdy phan hay hodc bat hoat KS.
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- Giam tinh thim cua té bao vi khuan: Sy giam tinh thdm cua té bao 1am
giam lugng KS di vao bén trong dén dich tic dung, nguyén nhan do bién d6i
tinh thAm 16p mang bén trong hodc bén ngoai VK.

- Bién ddi vi tri gan két: Hién tuong nay 13 do ngudn gdc tir nhiém sic
thé hoac plasmide, theo co ché 1am gidm do ai lyc cua KS tai vi tri tac dung.

- Bom day: KS khong thé dat dén vi tri tac dung do bom day chi dong
day KS ra khoi té bao VK. Day ciing c6 thé 1a nguyén nhan gay dé khang chéo.
1.2.2. Ciin nguyén gay nhiém khudn phéi bénh vign trén thé giéi va Viét Nam

Theo s6 liéu théng ké cac cin nguyén vi khuan gdy NKPBV thuong gip
bao gdm nhéom vi khudn Gram am nhu Paeruginosa, A.baumannii,
H.influenzae, Enterobacteriaceae spp va nhom vi khuan Gram duong nhu
S.aureus, Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes [62].

- Phé cau khuan (Streptococcus pneumoniae) 13 nguyén nhan chu yéu
ctia nhiém khuan phoi thuy. Chung phat trién ¢ niém mac hau hong bang cach
gan voi nhom dudng d6i Nacetylglucosamin 1-3 galactose cia té bao biéu mo
duong ho hap trén. Nhiém khuan phoi thuong xdy ra & nhitng ngudi co sd
luong cao phé cau ¢ niém mac hau hong. Vo polysaccarid ctia phé cau tc ché
kha ning thuc bao ctia bach cdu da nhén trung tinh théng qua hién tuong
opsonin. Glycopeptid mang phé cau thu hat bach ciu da nhan trung tinh dén.
Bach cau da nhan trung tinh tiét ra cytokin va yéu t hoat hoa tiéu cau khai
dau cho qua trinh viém [95].

- Tu cau vang, tén khoa hoc 1a Staphylococcus aureus. S.aureus 13 mot
loai vi khuan gay nhiém khuan bénh vién va 13 tac nhin bénh 1y thudng gip
nhat trong NKPBV [50],[116]. Viém phéi tu ciu do co ché hit thuong xdy ra
sau ciim hodc trén nhitng co dia suy gidm mién dich, tu cau theo dich tiét
duong ho hip trén bi hat vao phoi [124]. Co ché thi hai 13 tu ciu theo duong
mau dén phoi tr 6 nhiém khuin ngoai phdi. Theo co ché ndy, nhiém khuan

phoi ¢ nhiéu 6, thuong xdy ra & nguoi nghién chich ma tiy, nguoi bénh loc
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mau, ngudi duoc dit dung cu ndi mach bi nhiém khuan, viém tic tinh mach,
viém mang trong tim ving van ba 14 [123]. Mun nhot ngoai da do tu cau, nhat
13 viing mit, ¢ thé bién chtng viém phoi. Khi xuat hién viém phoi, c6 thé da
khoi mun nhot ¢ da.

- Haemophilus influenzae 13 ching vi khuan ngoai bao ton tai & duong
ho hap trén cta nguodi khoe manh [102]. Ching 1a cin nguyén gdy nhiém
khuan phdi ¢ tré em tudi tir 4 thang dén 4 nim. Tai M¥, ngudi trudong thanh
>65 tudi hién chiém ty 16 mic bénh H.influenzae 16n nhit va nguy co méc
bénh ting theo tudi. Yéu t lién quan giy nhiém khuan phodi ngudi 16n cua
H.influenzae 1a nghién ruou, mic bénh phéi man tinh, tudi cao [61],[109].

- Truc khuan mi xanh (P.aeruginosa): nhiém khuan phéi do Paeruginosa
thuong xay ra & nhimg nguoi bi suy giam co ché bao vé duong thd. Truc
khuan ma xanh va tu cau vang 14 nguyén nhan nhiém khuan phd bién nhat doi
v6i bénh xo kén. Nhiém khuan phoi do tryc khuan ma xanh cha yéu 1a nhiém
khuan phdi mic phai trong bénh vién, dic biét 1a nhitng ngudi bénh ¢ cac don
vi diéu tri tich cuc [77],[159].

- Enterobacteriaceae: Ho vi khuan rudt Enterobacteriaceae bao g@)m cac
vi khuan Gram am nhu E.coli, Klebsiella, Shigella, Edwardsiella, Citrobacter,
Enterobacter, Serratia, Hafnia, Proteus, Morganella, Providencia,.v.v. trong
d6 nhiéu loai trong nhom nay 1a nguyén nhan cia NKPBV. Trong nghién ctru
ndy, tip trung dén tinh trang NKPBV do K pneumoniae giy NKPBV chu yéu
qua duong khong khi, bénh thuong khoi phat cap tinh va gy pha huy ning
nhu mé phoi. Triéu chting thudng gip 13 rét run, st cao, ho khac dom. Pom
gidng “murt nho ddc (currant jelly)” [113]. Hinh anh Xquang dién hinh la
dong dic ca thuy voi rinh lién thuy vong xudng giong nhu "cdnh cung”. Ty 16
tr vong cao, c6 thé tdi 20-50%. Klebsiella con giy viém phé quan cép, phé

quan - phé viém.
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- Moraxella catarhalis 12 vi khuan Gram am khong di dong, i khi, tao
oxydaza, ton tai & duong ho hép trén nhung khong gy bénh viém duong ho
hép trén. Loai vi khuan nay co6 thé gy viém tai giita, viém xoang, viém phé
quan, viém phdi [94]. Lam sang c6 bénh canh twong ty nhidm khuan phdi do
H.influenzae va st dung khang sinh giébng nhu ddi v6i H.influenzae.

1.2.3. Tinh hinh khdng khéng sinh ciia mét so vi khudn gdy nhiém khudn phéi
bénh vién

1.2.3.1 . Tinh hinh khdng khdng sinh ciia mét so vi khuan gdy nhiém khudn
phoi bénh vién trén thé gici

Ké tir khi ra doi vao nhitng nim 1940, khang sinh di giit mot vai tro
quan trong trong cong tac chim soc strc kho¢, tir vai tro diéu tri cac bénh
nhiém khuan ning cho dén st dung diéu tri du phong cac nhiém khuin vét
mo va & nhimg ngudi bénh suy giam mién dich. Tuy nhién, hién nay, vin dé
diéu tri nhiéu nhiém khuan dang ngay cang tré nén kho khin hon, ton kém
hon do vi khuan ngdy cang trd nén dé khang khang sinh. Pé khang khang
sinh 1 hau qua tryc tiép cta viéc sir dung va tiéu thy khang sinh. Cang nhiéu
khang sinh duoc st dung, cang nhiéu co hoi cho cac quan thé vi khuan dé
khang song sot va chiém wu thé trong quan thé vi khuan. Trung tam Kiém soat
bénh dich Hoa Ky da udc luong c6 khodng hon 2 tri€u ca nhiém khuén va
khoang 23 nghin ca tr vong do cac vi khuan dé khang gay ra mdi nim. Con &
chau Au, mdi nam udc tinh ciing c¢6 dén 25 nghin ca tr vong do nhiém khuan
cac vi khuan da khang [64]. Su dé khang khang sinh & cic ching vi khudn
gdy bénh thudng gip trong bénh vién ciing nhu ngoai cong dong gia ting &
moi noi trén thé giéi voi mic do dé khang khic nhau gitra cac khu vyec.
Enterobacteriaceae sinh ESBL, vi khuidn Gram am sinh carbapenemase, ...
da, dang va s€ tao nén nhirng vu dich nhiém khuan hét strc kho diéu tri [64].

Trong khoang 10 nam gan day, ty 1& cac trudng hop nhiém khuan do cac

ching vi khudn Gram am ngay cang nhi€u. Pdy la van dé nghiém trong &
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nhitng co s diéu tri ndi tra, dic biét 13 & cac khoa Piéu trj tich cuc, Hoi st
cap ctru. Nhimg cin nguyén chi yéu phan 1ap duoc 13 Paeruginosa da khang,
cac chung Enterobacteriaceae sinh beta-lactamase phd rong, sinh
carbapenemase va A.baumannii khang carbapenem [126],[128].

Trong Bao cao tong két qudc gia vé tinh trang NKBV & Hoa Ky tir
1992 dén 2004 di cho thay, ty 1& nhiém khuan do cac vi khuan da khang c6 xu
huéng ting dan déu. Bao céo con cho biét, ty 1¢ khang vdi cephalosporin thé
hé tht ba & K.pneumoniae 1a 5,8%, & E.coli 1a 21%, & Enterobacter spp. 1a
31% va & Paeruginosa tir 21 dén 32% [120].

Nhiéu bao cdo khac ciing néu 1én su phd bién cua cac chung vi khuan
da khang lién quan t&i cac truong hop nhiém khuan ning. Cac ching vi khudn
thuong gap 1a E.faecium, S.aureus, K.pneumoniae, A.baumannii,
P.aeruginosa va Enterobacter spp, chung thuong duoc goi 1a ESKAPE [63].
Céc bao céo nay cung véi sb liéu thong ké ctia Hiép hoi qudc té vé Kiém soat
NKBV (International Nosocomial Infection Control Consortium) da chi ra
rang, ty 1& khang khang sinh cta cac vi khuan dugc néu & trén c6 xu hudng
ngay cang gia ting, dic biét 1a ¢ cac nudc dang phat trién. Cac s lidu trén
cling cho thay, ty 1& khang khang sinh c6 biéu hién ting dan déu va khong co
xu huéng giam néu so sanh véi cac sb lidu twong tu trong giai doan 1998-2003.
Péang chtl y hon, bdo cdo chi ra ty 1& khang cephalosphorin thé hé 3 cua
K.pneumoniae 13 20%. Ty 1& nay cao hon hin véi nhitng bao cdo tuong tir
trude d6. Cac ching E.coli va Enterobacter khang véi cephalosphorin thé hé 3
1a 5,6 % va 30% [127].

Nhiém khuan do cac vi khuan Gram duong da khang khang sinh 13 mot
ganh nang vé strc khoe toan cau, thé hién qua ty 1¢ mic bénh, ty 1€ tor vong va
chi phi y té cho cham soc, diéu tri va kiém soat nhiém khuan. S.aureus va
Enterococcus spp 14 cac tic nhan giy nhiém khuan bénh vién nguy hiém,

thuong da khang khang sinh va giy kho khan trong diéu tri. Methicillin-
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resistant S.aureus (MRSA) 1a mdt trong nhirng tdc nhan gay bénh quan trong
nhit trén toan thé gidi, chiém hon 80 000 nhiém khuan nghiém trong trong
nim 2011 & My va hon mot nira s6 bénh vién lién quan dén nhiém S.aureus &
hau hét cac nudce chau A [107],[157].

Su xuét hién cua cac chung vi khuan khang dong thoi nhiéu loai khang
sinh 12 mot vin dé nghiém trong vi s& con rat it hodc khong con khang sinh
hiéu qua dé diéu tri cac ching vi khudn nay. Co6 rit nhiéu muc do khang
khang sinh cua vi khuan nhu da khang (multidrug-resistant), khdng mé& rong
(extensively drug-resistant) hay toan khang (pandrug-resistant). Tuy nhién,
céc thuat ngir va khai niém nay chua c6 sy thong nhét, gay kho khin cho van
dé thdng ké, bao cdo sd liéu dich t& hoc & qui md qudc gia va toan cau. Tir
nim 2008 dén 2010, nhom cac chuyén gia qudc té dén tir nhiéu nudc do
Trung tim Kiém soat bénh tat cua chau Au phdi hop véi Trung tim Kiém soat
bénh tat cia M¥ td chic da thao luan va dua ra khai niém théng nhit vé da
khang, khang mo rong hay toan khang [111].
1.2.3.2 . Tinh hinh khdng khdng sinh ciia mét sé vi khudn gdy nhiém khuan
ph(fi bénh vién tai Viét Nam

Co quan Hop tac phat trién qubc té Thuy Dién va Bo Y té di phdi hop
tién hanh thyc hién Chuong trinh Giam sat Quéc gia vé tinh khang thudc cua
vi khuan giy bénh thuong gip trong vong hon 15 nim tinh dén nam 2006.
Céc bénh vién du diéu kién co s vat chét va con nguoi trén toan quéc tham
gia vao chuong trinh nay da xay dung duoc céc bdo cdo hang ndm. Tuy nhién,
tac dong clia cac bao cdo nay, cling nhu thanh tyu cua chuong trinh van chua
duoc danh gia mot cach toan dién va rd rang. Méi ddy, B Y té cling méi xay
dung Chuong trinh giam sat khang thudc moi nham thu thap cic bao céo vé
tinh hinh st dung thudc ciing nhu khang thudc khang sinh tir 20 bénh vién

khac nhau. Tuy nhién van chua c6 bdo cdo day du cac thong tin vé khang
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khang sinh cta cac vi khuan gdy bénh thuong gip ciing nhu cac thong tin
khac nhu cach str dung khang sinh ctia nhan vién y t& va nguoi dan.

Duéi day 1a mot sb s6 lieu vé mic do khang thudce cia cac vi khuan gay
bénh thudng gip & Viét Nam da duoc cong bd qua mot sd nghién ciru giam sat:

S.pneumoniae: Mirc d6 khang penicillin cta S.pneumoniae ting dang ké.
Trong vong 15 ndm, mic do khang thudc ting tir 8% dén hon 70%. Trong
chuong trinh nghién ctru qudc gia vé khang thudc khang sinh, cic chung
S.pneumoniae & Viét Nam c6 muc do khang cao vdi penicillin (71,4%) va
erythromycin (92,1%). Hon nira, 75% cac chung nay khang véi it nhat 3 loai
khang sinh tr& 1én. Hau hét cac chung S.pneumoniae van con nhay cam véi
cephalosporin thé hé 3.

S.aureus khang cao véi khang sinh nhom Betalactam, nhung nhay cam
trén 85% vo1 vancomycin.

K.pneumoniae: Vi khuan nay da khang ampicillin voi ty 1¢ rat cao, thay
doi tr 85-98% tuy timg nghién ctu khac nhau. Nhiing khang sinh nhu
amikacin, cefotaxim bi khang & muc d6 thap hon (dudi 30%). Riéng voi
fluoro-quinolon, mitc do khang véi K. pneumoniae thay doi tir 1,3% & Nhat
Ban dén 26,2% & Phi-lip-pin. Nghién ctru ctia Lé Thi Thu Thao & Bénh vién
Bénh Nhiét D6i thanh phd H6 Chi Minh cho thdy mirc d6 nhay cam cta
K.pneumoniae voi mot s6 khang sinh nhu sau: cefepime (100%), ceftazidime
(100%), imipenem (100%), amikacin (100%), ceftriaxone (92,1%), (82,2%)
va ampicillin (10%). K.pneumoniae khang trén 50% véi cephalosporin thé hé
IIT va quinolon, nhung nhay cam trén 80% voi amikacin va gan 100% voi
carbapenem [41].

A.baumannii: Nghién ctru ctia Van Dinh Trang va cong su ndm 2010 cho
thay, 100% cac chung A.baumannii nhay cam voi colistin va 59,2% véi
tigecycline. Ty 18 dé khang ctia A.baumannii v6i hai khang sinh ampicinllin

va sulfamethosazole/trimethoprime 1a 100%. A.baumannii gan nhu khang
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hoan toan véi khang sinh nhém beta-lactam, cephalosporin va nhom fluoro-
quinolone. Nhom carbapenem: imipenem va meropenem cting bi khang véi ty
1€ 91,5%. Ty 1€ A.baumannii khang khang sinh nhém aminoglycoside nhu
amikacin 1a 18,3%, gentamicin 53,5%. Theo D& Minh Thai, 4.baumannii
khang trén 80% vd&i khdng sinh cephalosporin va quinolon, chi con nhay véi
amikacin, carbapenem [41].

Paeruginosa: Nghién ctu tai BVDK tinh Thanh Héa cho thiy
Paeruginosa khang trén 50% véi ceftazidim, amikacin, ciprofloxacin,
cepepim, khoang 20% véi imipenem [41]. S6 liéu théng ké tai Khoa Hoi strc
tich cuc Bénh vién Théng Nhat ( 2004-2012) cho théy Carbapenem,
Cephalosporine va Fluoroquinolones bi dé khang trén 75% dbi véi cac chung
P.aeruginosa va Acinetobacter spp gay bénh [23].

Haemophilus influenzae: 57% céac chung H.influenzae typ b phan lap tur
tré viém mang nao mii & Ha Noi (2000-2002) sinh p-lactamase dan dén khang
ampicillin. Muc d6 khang tuong tu cling dugc ghi nhan ¢ tré viém duong ho
hap trén & Nha Trang.

Enterobacteriaceae: Theo bao céo ciia Bénh vién Chuyén khoa giai phau
thanh phé H6 Chi Minh (2004), trong sb cac ching vi khuan Gram (-) phan
lap duogc, 14,7% sinh ESBL. Trong s cac chung sinh ESBL, 70% khang
gentamicin va 72,5% khang ciprofloxacin. Tinh trang khang cephalosporins
phé rong 14 kha phd bién trong s cac ching E.coli, K. pneumoniae va Proteus
mirabilis. Mot nghién ctru khac cling ¢ thanh phd HO Chi Minh cho thay, 42%
cac chung Enterobacteriaceae khang ceftazidime, 63% khang vdi gentamicin
va 74% khang nalidixic acid.

Mic du da ¢ nhitng s lidu lién quan dén mirc d6 nhay cam véi khang
sinh ctia mot s vi khuan gay bénh, nhung nhiing nghién ciru tmg dung sinh
hoc phan tir trong xac dinh co ché va co so di truyén cua su khang khang sinh

ctia vi khuan con han ché. Poan Hong Hanh da nghién ctru 1.143 chung thudc
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4 1oai vi khuan gay bénh thuong gip & Viét Nam (gom 710 ching E.coli, 272
chung K.pneumoniae, 78 chung A.baumannii va 83 chung Paeruginosa) cho
thay: C6 4 nhom ESBL duoc phan loai bang PCR, trong d6 TEM chiém ty 1¢
cao nhét (34,8%), sau d6 1a CTX-M (31,6%), SHV (23,2%) va OXA (10,4%).

Vi khuén dé khang co thé chiu duge sy tin cong cua cac thude chéng Vi
khuan dan dén viéc ap dung céc thude diéu tri dic hiéu s& tro nén khong hiéu
qua, nhiém khuan kéo dai (tham chi gay tir vong) va co thé lay lan cho ngudi
khac. AMR 14 hé qua tit yéu cta qua trinh st dung thudc trong diéu tri va dic
biét gia ting khi viéc lam dung thudc khing sinh ngdy cang phd bién hon.
Trén thé gidi da xuét hién cac vi khuan khang v6i hau hét khang sinh, con goi
13 vi khuan siéu khang thude.

O Viét Nam, hau hét cac co so kham, chita bénh dang phai d6i mat véi
tdc d6 lan rong cac vi khuan khang voi nhiéu loai khang sinh. Ganh ning do
khang thudc ngdy cang tang do chi phi diéu tri ting 1én, ngay diéu tri kéo dai,
anh huong dén stc khoe nguoi bénh va cong dong. Hién nay, khang thudc
khong phai 14 van dé méi, nhung da tré nén nguy hiém, cp bach, doi hoi phai
c¢6 su nd lyc nhiam gitp nhan loai tranh khoi nguy co quay trd lai thoi ky chua
c6 khang sinh. T6 chitc Y té Thé giéi (TCYTTG) nhén dinh, ching ta dang
séng trong ky nguyén phu thudc khang sinh va yéu cau toan ciu cé trach
nhiém bao vé ngudn thude khang sinh quy gia cho thé hé sau.

Ngay strc khoe thé gigi nam 2011, TCYTTG di lay khau hiéu phong
chéng khang thubc 13 “Khéng hanh dong ngay hém nay, ngay mai khéng
thuéc chiva” va kéu goi cac qudc gia phai co ké hoach kip thoi dé d6i pho véi
tinh trang khang thudc. Do d6 viéc xay dung Ké hoach chéng khang thudc
mang tinh toan di¢n, dai han la hét st can thiét dbi voi Viet Nam hién nay.

1.2.4. Ky thudt phén tir trong chin dodn nhanh tic nhén vi khuan gy NKPBV

Xéc dinh nhanh cin nguyén gy nhiém khuin phdi bénh vién 13 hét sirc

quan trong, qua d6 c6 thé gitip giam ty 18 tir vong ciling nhu chi phi diéu tri.
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Nguyén tic co ban cta cic xét nghiém dua trén chudi axit nucleic can tao ra
cac san phém khuéch dai dic hiéu va tir d6 co thé st dung cac dau do (probe)
dé phat hién cac can nguyén gay bénh trong miu bénh pham.

Hién nay da c6 mot s6 bo sinh pham ding trén hé théng may tu dong tap
trung vao mot s6 can nguyén giy nhiém khuin phdi bang cac hé thong
GeneXpert (cua hang Cepheid), AccuProbe (ctia hang Gen-Probe), GeneOhm
(Becton-Dickinson), StaphPlex va ResPlex (Qiagen), Light Cycler (Roche),
MALDI-TOF, khéi phd (MS) va cac hé théng FilmArray (Idaho
Technologies). Cac xét nghiém phan tir gan day nhat duoc gidi thiu 1a hé
théng cam bién sinh hoc (Biosensor) T5000 va thé hé tiép theo 1a Biosensor
PLEX-ID (Ibis Biosciences, cong ty con cua Abbott Molecular, Inc.).
1.2.4.1. Ung dung ky thudt sinh hoc phan tw xac dinh dich té hoc vi khudn
@dy nhiém khudn phéi bénh vién

Viéc dinh danh va mé ta yéu t dich t& bang phuong phap sinh hoc phan
tr nhitng chung A.baumannii phan 1ap tir cac trudng hop nhiém khuan gitp
cho viéc xac dinh ngudn gbe va cach lay truyén. Nhiéu k¥ thuat sinh hoc phan
tor duoc st dung tur ky thuat don gian nhu dinh phage, dinh danh dya trén
huyét thanh, cho t6i k¥ thuét sinh hoc phan tir phirc tap doi hoi phuong tién
may moc hién dai nhu phén tich plasmid ribosom, k¥ thuét dién xung truong
(PFGE), k¥ thuat phan mg tong hop diy truyén nhd plymerase (Single
PCR/Multiplex - PCR, k¥ thuat phan tich da hinh cic doan enzyme khuyéch
dai RAPD, AFLP (Amplified Fragement Length Polymorphism PCR), k¥
thuat giai trinh ty gen (Multilocus Sequen Typhing - MLST). Cac k¥ thuat
duoc chon lua nhiéu nhit hién nay nghién ctru vé sinh hoc phan tur la:

¢ KJ thuat PCR (Polymerase Chain Reaction)

Day 1a k¥ thuat phan tng tong hop ddy chuyén nho polymerase phat hién
gen khang KS do Kary Mullis va CS. phat hién nam 1985. Ky thuat nay dua
trén nguyén 1y tong hop doan AND trong té bao dugc nhan 1én theo co ché
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béo ton. Qué trinh téng hop AND duogc bat dau theo chu trinh: hai soi AND
lam khuén miu bi tach ra dudi tac dung cua nhiét d6. Hai doan moi
oligonuccleotide tir 20 - 40 nucleotide s& gan vao cac vi tri b sung trén doan
AND mau. Trong diéu kién ctia PCR, hai moi s& duoc kéo dai vé hai phia, tao
ra cac doan AND méi bd sung vo1 doan khuon mau. V&i mot cap mdi dic
hiéu, mot doan AND d6 sé& duogc tong hop trong thoi gian ngan va chung ta c6
thé phat hién dugc cac doan gen ddc hiéu can khuyéch dai trén thach dién di.

K§ thuat Multiplex - PCR 12 mot cai tién cua k¥ thuat PCR ma trong d6
c6 thé nhan 1én dong thoi nhiéu doan AND mong mudn bang cach st dung
nhiéu cdp mdi trong mot phan tmg. Multiplex - PCR lan dau tién dugc mo ta
boi Chamberlain nim 1988. Tir d6 dén nay k¥ thuat nay dang duoc sir dung
rong rii trong cac linh vuc y hoc, sinh hoc, néng nghiép véi nhiéu muc dich
khac nhau nhu phat hién céc cin nguyén gay bénh do vi khuan hay phat hién
gen khang khang sinh cua céc vi khuan.

s K¥ thuat giai trinh tu gen

Tt nhitng nim 1977 mot sé phuong phap giai trinh ty gen da duoc phat
minh nhu: Giai trinh ty gen theo phuong phép hoéa hoc va giai trinh tu gen
bang enzyme (hay phuong phap Dideoxy).

Nguyén 1y chung cta hai phuwong phap 1a déu tao ra cac doan
oligonucleotide c6 chiéu dai khiac nhau va co xac suat xuat hién nhu nhau
trong phan tmg. Sau d6 cac trinh tu ndy duoc phan tich bang dién di trén gel
polyacrilamid va két qua dugc doc trén ban phong xa tu ghi hodc nhd may do
tu dong. May giai trinh ty gen tu dong duoc thiét ké trén nguyén tic sir dung
dideoxynucleotid (ANTP). Vi cac may thé hé sau nay ngudi ta ding 4 mau
huynh quang khac nhau dé danh dau 4 loai dNTP. Nho vdy phan ung giai
trinh tu c6 thé thuc hién trong mot éng nghi¢m va chi can dién di trén 1 hang
chtr khong phai trén 4 hang nhu trude day. DPdi v6i phuong phap nay, mdi khi
c6 mot vach dién di di qua, phan t&dt ANTP cudi cung & dau 3’ ctia doan DNA
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s& phat ra mot mau huynh quang twong Gmg, may s& ghi nhin mau sic va
chuyén vé may tinh phan tich. Dua vao mau huynh quang, may s& nhan dién
duoc cac nucleotid, tir d6 biét duwoc trinh tu cia DNA dich. Phuong phéap nay
gitip phat hién chinh xéac cac dot bién xuat hién & gen BRCA1 va BRCA2.
1.2.4.2 . Vai tro cia gen dé khdng beta-lactam

Co ché pho bién va quan trong nhit trong dé khang khang sinh p-lactam
& vi khuan 1a san sinh p-lactamase, vi du nhu céc p-lactamase phd rong
(ESBL), AmpC, carbapenemase. Ho enzyme [B-lactamase duogc chia thanh
nhiéu nhom khac nhau dua trén vai trd va cau tric phan tir ciia chung. Mic du
enzyme penicillinase duoc phat hién & cac vi khuan Gram duong sém hon,
tuy nhién cac B-lactamase lai duwoc phat hién ¢ cac vi khuan Gram 4m, trong
d6 TEM-1 dugc phat hién nhirng nim 1960, cho dén nay c6 hon 1.150 loai -
lactamase c6 ngudn gdc tir genome, plasmid va transposon da dugc tim thay.
Gan day, cac ESBL lién quan dén dé khang penicillin thé hé thir nhét, thir hai,
cac cephalosporin thé hé thtr 3 va aztreonam d3 gia ting nhanh chong va trd
thanh méi lo ngai trong diéu tri nhiém khuan. Thém vdo d6 cic enzyme
blaTEM-1, blaTEM-2, blaSHV-1, d4 va dang bién d6i trinh tu nucleotide dé
tao ra cac enzyme modi nhu blaTEM-3 va blaSHV-1. Trong thap ky qua, cac
enzyme CTX-M, OXA, PER ciing di trd nén phd bién hon trong nhom ESBL
& cac vi khuan nhiém khuan bénh vién va cong dong.

Hién tai, vAn con it nghién ctru sdu vé co ché dé khang véi nhom B-
lactam cta A4.baumannii va K.pneumoniae rong rii trén quy md nhiéu bénh
vién tai Viét Nam. Pac biét 1a phat hién gen Oxacillinase khang carbapenem.
Noi bat nhét viéc phat hién gen OXA-51, OXA-23 1a nhitng gen khang voi
nhom carbapenem da phan 1ap duoc ¢ nhiéu qudc gia Chau A, thi méi chi
duogc bao cdo 1¢é té trong vai nghién ctru & quy mé mdt vai bénh vién va con
rat it. Hon thé nita, vin dé 16n hién nay & Viét Nam 1a chiing ta chua c6 ban

do6 gen cua céac vi khuan nay, cling nhu hé thong chiung chuéan va cac thiét bi
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sinh hoc phan tr & nhiéu bénh vién, gitp phat hién sém ching khang thudc,
diéu tra dich t& hoc & mirc d6 sinh hoc phan tor & Viét Nam.
1.3 . Mt s6 thong tin vé Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh

Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh 1a bénh vién hang I, quy m6 1200
giwdng bénh. S6 ngudi bénh nodi tri trung binh 1300-1400 NB/ngay. Cong
suat sir dung givong bénh 120-130%. Mdi nam BV kham, diéu tri ngoai tra tir
250.000 dén 300.000 luot NB; Diéu tri nodi tra khoang 70.000 lugt nguoi
bénh. Tinh hinh nguoi bénh qua tai tp trung & cac Khoa Héi strc tich cuc,
Ngoai tong hop, Ung budu, Chan thuong chinh hinh, Noi Tim mach, Than
kinh, cac Khoa Noi... Bénh vién la tuyén cudi trong hé théng kham chira bénh
cta tinh, NB chuyén tir cic tuyén 1én thuong ning va phdi hop nhidu bénh,
nhat 13 NB cao tudi. Pay 1a mdt trong nhitng nguyén nhan ty 16 NKBV ludn
xu hudng ting cao, nhat 1a NB diéu tri tai Khoa HSTC - CD.

Cong tac kiém soat nhi®m khuén Bénh vién dd duoc Bénh vién quan tam
va t6 chire thuc hién theo qui ché va tai liéu hudng din cia Bo Y té. Tuy
nhién co s& vat chat va dau tu trang thiét bi cua bénh vién con han ché, bén
canh d6 NB ludn qua tai, ¥ thirc chip hanh vé sinh con han ché. Luc luong
kiém soat nhiém khuan cua BV con thiéu va chua duoc dao tao co ban. Hé
théng Labo vi sinh d dugc dau tu dat chuan Bo Y té, tuy nhién ky thuat chan
doan nhanh bang hé théng dinh danh tu dong, sinh hoc phan tr chua c6 diéu
kién trién khai.

Theo diéu tra cat ngang cua bénh vién, tai thoi diém khac nhau trong cac
nam 2012, 2013, 2014 tai Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh, ty 1& nhiém
khuan bénh vién trung binh 1a 6,3%, cao nhét 1a NKPBV & nguoi bénh thong
khi nhan tao, trung binh 1a 79,2%. Tai Khoa Hdi strc tich cuc va Chdng doc ty
1¢ NKBYV trung binh 1a 36,8%.

Muc d6 khang khang sinh cua vi khuan gdy nhiém khuan mau cuy thé la:

E.coli khang khang sinh Cefepime la 33,3%, khang Imipenem la 53,3%.
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K.pneumoniae khang Imipenem la 42,8%. A.baumannii khang cac loai khang
sinh & mirc 66,7%. P.aeruginosa khang Cefepime véi ty 1€ 35,7%.

NKPBV tai cac don vi diéu tri tich cuc tai Bénh vién dang & mirc cao.
Can nguyén vi khuan gdy NKPBV phan 1ap duoc chu yéu 13 VK Gram am,
cac VK d3 khang véi hau hét cac khang sinh duoc thir. Can nguyén thudng
gap gdy NKPBV l1a A.baumannii, K. pneumoniae, E.coli da khang KS va
khang véi nhitng khang sinh phd rong nhom -lactam nhu carbapenem, tham
chi khang Colistin 1a khang sinh cudi cting dugc lya chon.

Khoa Hoi strc tich cuc - Chéng doc: La mot khoa 1am sang diéu tri va
cham séc tich cuc nhitng ngudi bénh nang, cd chic nang séng bi de doa can
phai hi stre va diéu trj tich cuc. Khoa ¢6 35 giuong hoi stre, trén 30 may thd,
hé thdng Monitor theo ddi, hé théng may loc mau lién tuc, may truyén dich,
bom tiém dién va str dung Hé théng khi trung tam.

MOdi nam, khoa tiép nhan khoang 3000 lugt ngudil bénh voi nhiéu mat
bénh. Nguoi bénh vao Khoa trong tinh trang ning, cip ctru doi hoi phai diéu
tri hoi stre tich cuc. Tai Khoa Hoi suc tich cuc va Chéng doc nguoi bénh luon
bi phoi nhiém vé&i nhiéu yéu t6 lién quan dén NKPBV nhu thé may, cac tha

thuat xam 1an khac.
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CHUONG 2: POI TUQONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. Pia diém, d6i twong va thoi gian nghién ciru

2.1.1. Dia diém nghién ciru: Nghién ctu duoc tién hanh tai Khoa Hoi st
tich cuc - Chéng doc, Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh.

2.1.2. Déi twong nghién ciru

2.1.2.1. Béi twong cho muc tiéu 1: 844 ngudi bénh diéu tri tai Khoa Hdi st
tich cuc va Chdng doc Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh

* Tiéu chuan lua chon:

Ngudi bénh nam diéu tri trén 48 gid tai Khoa Hbi stc tich cuc —
Chéng doc, Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh khong mic va hoac khong
¢4 diu hiéu u bénh nhidm khuan phoi bénh vién tai thoi diém nhap vién va
dap tng cac tiéu chuan chan doan NKPBV cua B Y té. Nguoi bénh tinh
nguyén tham gia nghién cuu.

Tiéu chuan chan doin NKPBV:

Theo Quyét dinh s6 3916/QD-BYT ngay 28/8/2017 cta Bo trudng

Bo6 Y té [6] vé tiéu chuan chan doan NKPBYV.
- Tiéu chudn phim X-quang phdi :
C6 2 hoic nhiéu phim chup X-quang tim phdi c6 it nhat mot trong cac
két qua:  + Hinh anh hang phdi

+ Hinh anh déng dic phoi
+ Hinh anh md&i tién trién hodc thAm nhiém cii tién trién
+ Tran khi phoi

- Tiéu chudn vé Déu hiéu/ Triéu chung/ Xet nghiém:

+ Nguoi bénh co it nhat 1 tiéu chi sau:

+ Sbt (> 38 ° C) hodc ha than nhiét

« BC giam (< 4.000 BC/mm?) hodc BC tang (> 12.000 BC/mm?)

« Ngudi bénh > 70 tudi, thay doi trang thai tim than khong & nguyén nhan.
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+ Va c6 it nhat 2 tiéu chi sau:
+ Xuét hién dom mu hodc thay ddi tinh chat dom hodc tang dich tiét ho
hép, hoic ting yéu cau hut dom
« Xuét hién ho hoic tiéng ho néng hon, hoac kho thé, hodc thd nhanh.
« Rale phoi hoic tiéng thoi thanh phé quan
« Thong khi xau di: do bio hoa 02 (PaO2/FiO2 < 240), ting nhu cau 02
hodc tang nhu ciu thd may
- Két qua vi sinh:
+ Nuoi ciy dinh luong (+) vi khuan miu xét nghiém dich dudong ho hap
duéi (dich hat phé quan/dom)
+ Trén 5% dich hit phé quan chira té bao bao gdm vi khudn ndi bao qua
soi truc tiép trén kinh hién vi (vi du: nhuém Gram)
+ Lam khang sinh do véi céc loai khang sinh dang str dung tai BV
* Tiéu chudn logi trir:
- Nguoi bénh nim vién > 48 gio nhung c6 biéu hién hodc diu hiéu
bénh NKPBYV tai thoi diém nhap vién/nhap Khoa HSTC - CD.
- NB duoc chan doan NKPBV chuyén tir khoa 1am sang khac dén Khoa
Hoi stec tich cyc va Chéng doc.
2.1.2.2. Péi tiwgng nghién civu muc tiéu 2:

- Céc chung vi khuan phan 1ap duogc tir bénh pham 1a dich phé quan/dom cua
nguoi bénh nhidm khuan phdi bénh vién tai Khoa Hoi strc tich cyc va Chdng
ddc: Pua vao nghién ciru nhitng ching vi khuan phan lap, dinh danh 1an dau
duong tinh (+) dé chan doan NKPBV va phan tich dic diém khang KS.

- Céc chung cua 2 loai vi khuan gy NKPBV ¢6 ty 1& nhiém cao nhit phan
1ap duoc dé phan tich xac dinh gen khang khang sinh bang k¥ thuat sinh hoc
phén tur.

2.1.3. Thoi gian nghién cuu
Nghién ciru duoc thyc hién tir 01/7/2016 dén 30/6/2019
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Trong do:

- Thoi gian chuan bi cho nghién ctru: tir 01/01/2016 dén 30/6/2016

- Thoi gian thu thap nguoi bénh nghién ctru: tir 01/7/2016 dén 30/9/2017

- Thoi gian xt 1y tho, nhap sb lieu va xir Iy s6 liéu, viét bao céo: tir

01/10/2017 dén 30/6/2019
2.2. Phuong phap nghién ciru
2.2.1. Thiét ké nghién ciru
+ Thiét ké nghién ciru chung:
Dé tai st dung thiét ké nghién ctru mo ta c6 phan tich.

+ Thiét ké nghién ciru cho muc tiéu 1 :

Str dung nghién ciru mo ta tién ctru c6 phan tich nhitng ngudi bénh didu
tri tai Khoa Hoi st tich cuc va Chong doc Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh
(du tiéu chuan nghién ctru) dé mo ta thuc trang nhiém khuan phdi bénh vién
va mot s6 yéu td lién quan cia NKPBYV.

+ Thiét ké nghién ciru cho muc tiéu 2:

St dung nghién ctru mo ta tai phong xét nghiém dé xac dinh ty 1é nhiém
ctia VK giy bénh, dic diém khang khang sinh va xac dinh gen khang khang
sinh cua mot s6 vi khuin gdy NKPBV phan lap duoc.

2.2.2. Phwong phdp chon méu va cé mdu nghién ciru
+ Phwong phdp chon mdu va c& mau cho muc tiéu 1:

- Phuong phap chon mau: Chon miu thuan tién, tit ca NB du tiéu chuin
nghién ctu nhdp Khoa Hoi stre tich cuc - Chéng doc duoc chon, cho
dén khi dt mau nghién ciru.

- C& mau: Puogc tinh theo cong thurc tinh ¢& mau cho viéc xac dinh mot
ty 1& cia TO chuc Y té thé gidi:

nzz2 p'(l_p)

(1-a/2) PE

Trong do:
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.n: C& mau nghién ctru (s6 ngudi bénh duoc diéu tra)
. Z(1.an): hé 0 tin cdy tinh theo o, vi ngudng tin cdy a = 0,05 (do tin
cay 95%), trabang ta cd Zq-qn) = 1,96
. p: 1a ty 1 nguoi bénh bji NKPBV tham khao, dugc ldy theo két qua
nghién ctiru vé NKPBV & Viét Nam ndm 2016, p = 23,4% [130].
. d: Sai sb tuyét dbi, trong nghién ctru nay ching t6i ldy d = 0,03
Thay cac tham sé vao cong thirc, tinh dugce ¢& mau tdi thiéu cho nghién
ctru 1a 765 NB. Thuc té, nghién ctru trén 844 NB du tiéu chuan nghién ctru.
+ Phwong phdp chon mdu va c& mau cho muc tiéu 2:
- Xéc dinh ty 16 nhiém va dic diém khang khang sinh cua VK gay NKPBV:
. Chon mau: Chon miu thuin tién, tit ca cac ching vi khuan phan lap
duoc tir cac mau bénh pham ctia NB NKPBV (Mau bénh pham dugc 14y tir
Dich hat phé quan/dom cta d6i twong nghién ciru).
. C& mau: 262 ching vi khuan phan 1ap dugc tir cic mau bénh phim
cua nguoi bénh NKPBV.
- Xac dinh gen khang khang sinh ctia mot sb chung VK gay NKPBV:
. Chon miu: Chon mau chu dich, toan bd cac chung vi khuan cta hai loai
VK ¢6 ty 18 nhiém cao nhat trong s6 cac VK phan 1ap duoc. Thuc té nghién
ciru d3 phan 1ap dugc 2 vi khuan gy bénh co ty 1& nhidm cao nhat la
A.baumannii va K.pneumoniae.
. C& mau: Toan bo 67 ching A.baumannii va 53 chung K.pneumoniae
phan lap duogc ¢ trén.
2.2.3. Bién 56 va cdc chi so trong nghién ciru
2.2.3.1. Thyee trang va mdt s6 yéu t6 lién quan gdy nhiém khudn phoi bénh vién
- Tuéi, téng $6 ngay nam vién thuoc loai bién roi rac
- G161 tinh: gém cO nam gidi va nir gidi thudc loai bién nhi phan
- Nghé nghiép, dia chi, chan doan vao khoa, chian doan ra khoa thudc

loai bién danh muc
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- Tong kinh phi diéu tri 1a chi phi nguoi bénh phai tra trong qua trinh
nam vién, thudc loai bién lién tuc

- Thubc sir dung 13 loai thubc ngudi bénh ¢ hodc khong dung trong diéu
tri tai bénh vién gdm thudc e ché mién dich, thudc diéu tri da day, diéu tri tia
xa thuoc loai bién nhi phan

- Bénh nén 13 bénh ma ngudi bénh mac khi nhip vién gom bénh ho hép,
tim mach, ti€u hoa,.. thudc loai bién nhi phan

- Thu thuat xam 14n 13 s6 tha thuat ap dung trén NB gom thd oxy, mé khi
quan, dit ndi khi quan, thd may, dit catheter, dat sonde foley,.. thudc loai bién
nhi phin

- Ty 1& méi mac (Incidence Proportion — IP) NKPBV 1a ty 1& % sb nguoi
bénh méi mac NKPBV trén tong sé ngudi bénh nghién ctru tir 01/7/2016 dén
30/9/2017

- Ty suat m&i méc (Incidence Rate-IR) 1a S6 méi mac NKPBV x 1000/Tong
sO nguoi-ngay phoi nhiém

- Céc yéu td phoi nhiém: ngay diéu tri tai Khoa Héi stc tich cuc va Chong
doc, cac thi thuat xam l4n trén NB (thé may, dat NKQ, MKQ, dat sonde da day,
sonde tiéu, thd oxy, tinh mach trung tAm, tinh mach ngoai vi, hit dom...)

- Ngay diéu tri tai HSTC - CD 1a sb ngay diéu tri tir khi nhap HSTC - CP
dén khi /Ra vién/ Chuyén vién/Ttr vong/Niang vé

- Ngay diéu trj trung binh 13 tong s6 ngay diéu tri cua tit ca NB/tong s6
NB nghién ctlru

- S6 ngay thé may 1a sé ngay ngudi bénh phai ding may thd, thudc loai
bién roi rac

- S6 ngay c¢6 NKQ 1 s ngay tir khi dat NKQ cho NB dén khi rat NKQ

- S6 ngay MKQ 1 sé ngay tir khi MKQ cho NB dén khi rt dng canuyn

- Thoi diém khai phat NKPBV [153]: Khéi phat sém 1a NKPBV sau
<5 ngay nhip Khoa HSTC - CB/Thé may/NKQ/MKQ. Khoi phat mudn la
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NKPBV tur ngay tha 5 tré di sau khi nhap Khoa HSTC - CB/Thé may/
NKQ/MKQ.

- Chi phi diéu tri trung binh 1a tong chi phi cta tit ca NB nghién
ctru/Tong sb NB duogc nghién ctru.

- Piém APACHE II 1a thang diém danh gia bénh man tinh va chi s6 sinh
ly cdp tinh gom nhiéu bién s6 nhu than nhiét, HA trung binh, tin sb
tim,....(Phu luc 3). Cac bién sb nay thudc loai bién thu hang.

- Két qua diéu tri: Dé tai phan chia két qua diéu tri thanh 2 nhom: Nhém
séng (ngudi bénh khoi ra vién, chuyén khoa hodc chuyén vién), nhom tir vong
(NB chét tai BV va hodc tinh trang ning xin vé).

- Ty 18 tir vong 14 ty 18 % tong sd nguoi bénh tir vong/téng sd nguoi bénh
duoc nghién ctru.

- Céc yéu t6 lién quan gdy NKPBV gém:

+ Nhém céc yéu td lién quan tir chinh ban than nguoi bénh: tudi, gioi,
bénh nén, mirc d6 ning khi nhap vién, bénh phdi hop.

+ Nhém céc yéu tb lién quan dén can thiép, diéu tri, chim séc: dat NKQ,
thd may, MKQ, sb 1an hit NKQ, thoi gian ndm vién, dat dng théng da day.
2.2.3.2. Can nguyén, ddc diém KKS ciia mét sé vi khudn gdy NKPBV

- Loai bénh pham gdm bénh pham tir dich phé quan/bénh pham dom,
thudc loai bién nhi phan

- Tén vi khuan thudc loai bién danh muc

- Ty 18 vi khuan gay NKPBYV 1a ty 18 % cuia ting loai vi khuan/tong s6 vi
khuan duoc phan lap

- MIC ctia mdt s6 khang sinh véi mot sé ching vi khuan gdy NKPBV
thudc loai bién danh muc.

- Loai khang sinh duoc sir dung sau khi phat hién NKPBV thudc bién

danh muc
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- Két qua khang sinh d6 cta tdc nhan gy NKPBV gém nhay cam, trung
binh va khang khang sinh thudc loai bién thr hang

- Mot s6 dic diém sinh hoc phan tr cua cac ching A.baumannii,
K.pneumoniae gdy NKPBV:

+ Ty 1€ mang gen khang khéng sinh cua A.baumannii hoac
K.pneumoniae giy NKPBV 14 ty 18 % s vi khuan mang gen khang KS cia
A.baumannii hoic K pneumoniaetdng sé vi khuan A.baumannii hoic
K.pneumoniae phan lap

+ Mutc d6 khang mot s6 khang sinh cua cac ching A.baumannii va
K.pneumoniae mang gen khang khang sinh.

2.2.4. Phwong phdp va ky thudt thu thip so liéu
2.2.4.1. Thu thdp sé liéu cho muc tiéu 1

* Ky thudt giam sat nhiém khudan phéi bénh vién

- Tat ca NB diéu tri tai Khoa HSTC - CP trong thoi gian nghién ctru déu
duoc theo doi, giam sat va lam xét nghiém tham do NKPBV tir khi nhap khoa
dén khi ra vién/chuyén khoa/tir vong/ning xin vé.

- P6i v6i nhitng NB tiép tuc diéu tri > 48 gid va thoa mén tiéu chuan
NC s¢€ duogc lua chon tham gia vao nghién ctru theo trinh tu thoi gian dugc
chan doan NKPBV cho dén khi thu thap du ¢& mau nghién ctru. Tét ca ddi
trong nghién ctru nay déu dugc gidm sat cac triu ching 1am sang hang
ngay va lam xét nghiém chan doan nhu chup X- Quang nguc, xét nghiém
mau, cdy Dich phé quan/dom lip lai nhiéu lan tuy theo dién bién cho dén
khi NB ra vién/chuyén khoa/chuyén vién/xin vé. Cu thé:

+ Nghién ctu ho so bénh an, xem xét bénh st, cac triéu chirng lam sang
va can 1am sang cua NB, truc tiép tham kham NB hang ngay.

+ Tién hanh 1am cac xét nghiém chan doan cin thiét nhu tong phan tich

té bao mau ngoai vi, chup X-quang phdi, cdy dich phé quan.
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+ Doi chiéu két qua giam sat véi bo tiéu chuan chan doan NKPBV dé
chan doan xac dinh NKPBYV hoic loai trirt NKPBV.

+ Pdi voi nhitng treong hop kho xac dinh chan doan, nghién ctru sinh sé
thao luan vé chan doan véi bac si Khoa HSTC-CP, Khoa Kiém soat nhiém
khuan — BV Pa khoa tinh dé di dén chan doan cudi cung.

- NB khong dap ung tiéu chuan NKPBV cta B Y té duoc chan doan
khong NKPBV. Tat ca cac bién sb va chi sé nghién ciru déu duoc danh gia
lién tuc ¢ ca 2 nhom nghién ctru 1a nhém NKPBV va nhom khong NKPBV
cho dén khi NB duoc ra vién/chuyén khoa/tir vong/ning xin vé.

* Kj thudt xdc dinh cdc yéu t6 lién quan NKPBV

- Céc yéu td lién quan NKPBV duoc xac dinh qua thim kham 1am
sang, nghién ctru hd so bénh an.

- Thoi gian thu thap dit liéu vé yéu t6 lién quan: Véi ngudi bénh
NKPBYV dit liéu dugc thu thap trong khoang thoi gian tir khi ngudi bénh nhép
vién t6i ngay NB ra vién/chuyén khoa/chuyén vién hodc tr vong/ning vé. Vi
nguoi bénh khong NKPBYV, dir liéu dugc thu thap trong khoang thoi gian diéu
tri tai Khoa Hoéi strc tich cuc - Chéng doc.

- Céc dir liéu s¢ dugc so sanh gitta nhom NKPBV va nhém khong
NKPBYV vé céac bién sb: Tudi, gii, chan doan bénh khi nhap vién (bénh nén),
bénh kém theo, diém APACHE I, thu thuat xdm nhép, phau thuat.

* K7 thuat danh gia hau qua nhiém khudn bénh vién

- Hau qua cia NKPBYV dugc danh gid qua so sanh ty 1€ tir vong, chi phi
diéu trj trung binh, s ngay nam vién trung binh giira cac nhom co va khong
c6 NKPBV c6 khoang thoi gian nam vién tuong ng véi ngudi bénh NKPBV
tai thoi diém phat hién NKPBV

- Nguoi bénh dugc xac dinh tir vong khi tir vong tai Khoa HSTC - Cb

hodc nguoi bénh xin vé do tinh trang nang, khong con kha nang ctru chira.
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- Chi phi diéu tri duogc tinh gdm céac chi phi truc tiép trong thoi gian
nguoi bénh diéu tri (thuéc, sinh phém, vat tu ti€u hao...) va céc dich vu k¥
thuat trong kham va diéu tri tai Khoa HSTC - CP.
2.2.4.2. Thu thdp sé liéu cho muc tiéu 2
a. Thu thdp bénh pham xdc dinh cin nguyén gdy bénh
* Dich phé qudn: Di voi NB thé may, c6 NKQ hoic MKQ. Liy dich tiét cua
duong ho hap dudi théng qua phuong phap hut dich phé quan (Endotracheal
Aspirate)

- Thoi diém 13y dich phé quan:

« Lan 1: Ngay sau dit NKQ/MKQ/thd may (két qua nudi cy bat budc
la am tinh).

« Lan 2: Ngay tht 3 sau dit NKQ/MKQ/thd may.

« Cac lan tiép theo: Ctr 3 ngay 1 1an lay dich phé/Dom dé nudi cdy cho
dén khi chan doan NKPBV hodc ngudi bénh dugc rit NKQ.
- Céach 1ay dich phé quan: Dung 6ng hat vo khuan ¢& 6F ludn ong hit qua éng
ndi khi quan toi khi khong ludn duoc éng nira, sau d6 hat dich rdi rat éng
thong ra, cho dich hut vao éng chtra 4,5ml dung dich NaCl 0,9% vo6 khuan,
dua vé phong xét nghiém vi sinh trong vong 2 gio.
* Pom: Dung cho NB khong thé may, khong c6 NKQ hoac MKQ.
- Thoi diém 14y bénh pham dom:

« Lan 1: Ngay sau khi NB nhap Khoa HSTC - CP (két qua nudi ciy bat
budc la am tinh).

« Lan 2: Ngay tht 3 sau nhap vién.

« Cac lan tiép theo: Cir 3 ngay 1 1an liy bénh phim dom dé nudi cay
cho dén khi chan doan NKPBV hoic NB xuét vién.
- Céch lay bénh pham dom [5]:

Ngudi bénh duoc yéu cau siic miéng sach, hit th sau tir 3-5 1an, 1an cubi

sau khi thé ra s& ho khac dom. Lugng dom can 1ay 5-10ml. Liy dom vao lo
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v6 khuén c6 nap kin. Dom dugc 1iy vao budi sang ngay sau khi ngi day hoic
c6 thé 14y bat cr thoi diém nao trong ngay.
Maiu dom duge chon ciy khi du do tin cay: < 10 té bao biéu bi, > 25
bach cau/ vi trudng. Bénh pham duge cay dinh luong va 1am khang sinh dd.
b. Ky thudt nudi cay dinh danh vi khudn
Theo k¥ thuat thudng quy vi sinh caa Bo Y té [5] va duoc thuc hién tai
BVDK tinh Thai Binh:

- Cac méu bénh pham sau khi thu thap s& duogc cay 1én cac moi trudng phu
hop 1 37°C trong 18-24 gid. Vi khuan gdy bénh s& duoc nhudm soi, phan 1ap,
dinh danh VK dua vao: Hinh dang, kich thudc, tinh chit ctia khuan lac.

- Lua chon céac khuan lac moc trén dia thach dé dinh danh trén may Vitek2-
compact x4c dinh vi khuin gay nhiém khuan phoi bénh vién.

- Card dinh danh béo quan 2-8°C, dé 30 phiit ¢ nhiét d6 phong trude khi str dung.

- Lay mot ong nghiém vo tring kich ¢& 12x75mm, cho 3 ml nudc mubi vo
tring 0,45%. Lay khuan lac nudi cay 18-24h trén dia thach mau cho vao 6ng,
dung que cay nghién vi khuan ¢ thanh trong ctia dng sau d6 tron déu tao thanh
huyén dich vi khuan
- Po d6 duc dé dat 0,5- 0,63 Mcfarland.

- Lay card dinh danh cho du hit vao dng, dat dng va thé 1én gia do. Doi voi vi
khuan Gram 4m thi st dung card GN va Gram duong sir dung card GP
- Cho dng vao may VITEK®2 Compact va thao tac theo hudng din sir dung may.
- Két qua s& dugc may ty dong in ra.
¢, Ky thudt lam khang sinh do

Theo k¥ thuat vi sinh ciia Bo Y té [5], str dung phwong phap xac dinh
ndng d6 trc ché téi thiéu (Minimum Inhibitory Concentration-MIC) bang may
Vitek 2 compact. Két qua dugc tinh toan dya theo tiéu chuan cia CLSI

(Clinical and Laboratory Standards Institute) 2018 [66].



45

- Card khang sinh d6 bao quan 2-8°C, dé 30 phut ¢ nhiét d6 phong trudc
khi sir dung.

- Lay hai 6ng nghiém v6 trung kich ¢& 12x75mm, mdi ong cho 3 ml
nude mudi vo trung 0,45% danh sb tht tu 1, 2. Léy khuan lac nudi céy 18-
24h trén dia thach mau cho vao dng 1, dung que cdy nghién vi khuan ¢ thanh
trong ctia 6ng sau d6 tron déu tao thanh huyén dich vi khuan
- Cho 6ng 1 vao may do do duc dé dat 0,5- 0,63 Mcfarland.

- Dung pipette hut 280 pl huyén dich tir 6ng 1 sang éng 2 rdi tron déu.
- LAy card khang sinh do cho d4u hut vao ng 2, dat 6ng va thé 1én gia d5. Doi
v6i vi khuan Gram 4m thi str dung card AST-N va Gram duong sir dung card
AST-GP
- Cho 6ng 2 vao may VITEK®2 Compact va thao tic theo huéng dan sir
dung may
- Két qua MIC s€ dugc may tu dong in ra, don vi pg/ml
d, Ky thuat PCR va giai trinh tw gen phat hién gen OXA, ESBL, KPC, MBL va
NDM-1 ciia A.baumannii va K.pneumoniae (Chi tiét tai phu luc 6)

* Ky thudat PCR

Thanh phan phan ime:

Thanh phan Thé tich (ul)

2x Master mix 25
MgCl; (25 mM) 4
DMSO 2
Primer F (**%*) (10 uM) 1
Primer R (***)(10 uM) 1

ADN khuon 2,5

H,O 14,5

Tong thé tich phéan tng 50




Chu trinh nhiét:
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Cac buéce Nhiét do¢ Thoi gian

Bién tinh giai doan 1 94 °C 5 phut

Bién tinh giai doan2 94 °C 30 gidy 35
Gan moi ko 0 30 gidy chu
Kéo dai 72 °C 1 phut ky
Kéo dai 1an cudi 72°C 5 phut

Céac cap moi va nhiét do bat cap cua gen dé khang khang sinh cua

A.baumannii va K. pneumoniae. Str dung cac cip modi dic hiéu: OXA23, OXA24,
OXAS51, OXAS58, NDM-1, VIM, IMP, SPM, SIM, GIM (Bang 2.2 va 2.3).

Bang 2.2. Nhiét do bat cap cua cac gen OXA 23, 24, 51, 58, cac gen VIM,
IMP, SPM va SIM

Mdi | OXA23 | OXA24 | OXAS51 | OXA58 | VIM | IMP | SPM | SIM
T° 52 52 52 52 52 52 52 52
Bdng 2.3. Nhiét do bdt cdp cia cic gen ESBL, cdc gen NDM-1, KPC va GIM
Mbi | TEM OXA | SHV | CTX-M | PER | NDM-1 | KPC GIM
T° 58 57 60 60 54 64 62 52

Véi mét cap mdi dic hiéu, mot doan ADN d6 s& duoc téng hop trong

thoi gian ngan va ching ta c¢6 thé phat hién dugc cac doan gen dac hi€u can

khuyéch dai.

Trong mdi mé xét nghiém PCR phat hién cin nguyén vi khuan, can chay

kém véi cac mau ching duong va chimg 4m dé dam bao chat lugng, trong do

chimg am dung dé kiém soat qua trinh thao tac khong bi nhiém va ching

duong dung dé kiém soat chat lwvong hoa chét, sinh pham ciing nhu thao tac

xét nghiém. Chimg am 1a nudc cat cho vao tach cung cdc mau. Chimg duong

la cac gen cua cac chung 4.baumannii va K.pneumoniae.
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- Ky thudt dién di san phdm PCR
Dién di cac san pham sau khi thuc hién xong PCR trén gel agarose 1,2%
voi dung dich dém TAE 1X.
+ Pién di véi hiéu dién thé 120V, cuong do dong dién 100 mA trong thoi
gian 30 phut.
+ Céc mau thuc nghiém duoc dién di song song cting véi chimg 4m va duong.
+ Ludn c6 thang ADN chuan dé ddi chiéu két qua khi doc.
- Ky thuat nhuom ADN va doc két qua
Béan gel sau khi dién di dugc ngdm trong dung dich Gel red 1% pha
trong nudc cat (trong 5 phut) (hodc bo sung ngay & khau chuan bi gel), sau do
v6t ban gel ra ngdm vao nudc cat 10 phit dé rira. Sau khi nhudém, cac vach
ADN trén ban gel s& phat sang dudi anh dén cuc tim. Poc két qua dién di trén
hé théng may GelDoc (BioRad), chup anh bang thiét bi va phan mém chuyén
dung va luu trong may tinh
- Ky thudt do néng dé ADN cua san phdm PCR
Str dung may Bio photometer (Purc)
Ong ching: 50ul dung dich PBS hoic nudc cat
Ong mau: 5 pl san pham PCR + 45 pl dung dich PBS hodc nuéc cat
bo ¢ budc song 260 nm: 1 don vi =50 pg/ml
Poc két qua: Luong ADN c¢6 trong miu (pug/ml) x 10 x 10%/10%(ul) =
nanogam (ng)/pl
(x10: Do pha loang 10 1an, x10%/10%: d6i don vi tir pg/ml sang ng/ul)
* Ky thudt gidi trinh tw gen
Thyc hién phan tmg PCR cho gidi trinh tu gen:
Str dung bo kit BigDye® Terminator v3.1 sequencing Kit (M¥), pha mix

theo hudng dan ctia nha san xuat:
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Thanh phan phan ime:

Thanh phén Thé tich (ul)

Big Dye® Terminator (Ready mix) 4,0

Big Dye® Terminator (5X buffer) 2,0

Primer (str dung ca primer F va R) 1,0

ADN template (san pham PCR d4 tinh sach) 2,0

Nudce khtr ion 11,0
Tong thé tich phan vng 20,0

Thanh phan phan tng bao gdom:

Thanh phan Thé tich (ul)
Big Dye® Terminator (Ready mix) 4,0

Big Dye® Terminator (5X buffer) 2,0
Primer M13F 1,0
Vector pPGEM-3Zf 1,0
Nudc khir ion 12,0
Tong thé tich phan ting 20,0

Chu ky nhiét:

Budc nhiét Thoi gian

96°C 1 phut

96°C 10 gidy

50°C 5 giay 25 chu ky
60°C 4 phut

4°C Duy tri
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Tinh sach san pham PCR sequencing:
St dung kit BigDye® X Terminator Purification Kit (M¥) dé tinh sach:

Trong qua trinh giai trinh tu, cAn st dung chat chuan (standards) dé kiém
tra qua trinh sequencing. Str dung bd kit Big Dye® Terminator v1.1/Matrix
Standards Kit: Pha 170-200 pl Hi-Di™ Formamide vao 1 éng Matrix
Standard va vortex déu.

Két qua sequence thu dugc tir may ABI PRISM 3130 (M¥) s& dugc phan
tich bang phan mém ATGC 7.2 va dbi chiéu vé6i cac trinh tu chuan trén ngan
hang dir liéu gen NBCI (Genbank).

- Cac sd lidu duge xtr 1y bang phuong phap thong ké thong thuong, ty 18
khang khang sinh dugc biéu thi bang %.

18000800

Hinh 2.3. Két qua gidi trinh tw gen OXA-51 ciia ching A.baumannii ¢6
md bénh pham 45 va so sanh mirc do twong dong trén ngdn hang dir liéu gen
quoc té NBCI (GenBank).

e, Xet nghiém khac

* Xeét nghiém Sinh hoa:

- Xét nghiém: Puong mau, ure, creatinin, protein, albumin mau, ... thuc
hién trén hé théng may AU 6800 Hang Beckman Coulter - M.

- XN mién dich thyc hién trén may DXI Unicel 800 - Beckman Coulter - M

- XN khi mau thyc hién trén may Gastat 1820 - Techno Medica - Nhat Ban
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*  Xét nghiém Huyét hoc:

- XN cong thirc mau thyc hién trén hé thong may XT 4000i - Sysmex -
Nhat Ban.

- XN dong mau thyc hién trén may Stacompact Stago - Phap

Céc ky thuat xét nghiém dugc thuc hi¢n trén cadc may, trang thiét bi dang
hién c6 tai cac khoa xét nghiém thudoc Bénh vién Da khoa tinh Thai Binh. Cac
chi s6 danh gia duoc 4p dung theo céc tidu chuan do Bo Y té ban hanh hién
dang duoc 4p dung tai Viét Nam. Cac thong tin vé két qua xét nghiém va yéu
t lién quan duoc ghi va luu trén mau phiéu xét nghiém chuan bi trudc.

V1 céc xét nghiém sinh hoc phan tor (PCR va Multiplex-PCR): dugc
thuc hién tai Khoa Vi sinh, Bénh vién Bénh nhiét déi Trung uong trén hé
thong Proflex 96 - well PCR System - Applied Biosystems - My va giai trinh tr
gen trén hé thong ABI 3130 - Applied Biosystems - My. Cac thong tin vé két
qua xét nghiém duoc ghi va luu trén mau phiéu xét nghiém chuan bi trude.
2.2.5. Quy trinh thu thdp thong tin
* Nguyén tdc: Cac ky thuat nghién ctru dugc tién hanh twong ddng (cong cu,
phuong phap, dia diém, phong xét nghiém, ...) nham han ché t6i da phat sinh
cac sai léch.

* Cong cu thu thdp thong tin:
Théng tin sb liéu duoc thu thip qua phiéu diéu tra NKPBV chuan bi trudc:
- Phu luc 1: Danh sach nguoi bénh nghién ctru.
- Phu lyc 2: Phiéu diéu tra NKPBV, st dung dé giam sat NKPBV.
- Phu lyc 3: Phiéu danh gia bénh man tinh va chi s6 sinh 1y cap tinh

(APACHE 1I).

- Phu luc 4: Phiéu thu thap thong tin ching vi khuan NKPBV. Sir dung

cho viéc thu thap cac thong tin cua xét nghi€ém vi sinh, khang sinh dd,

va MIC cia cac chung vi khuan phan 1ap dugc. Phiéu nay dugc xay
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dyng boi nghién ctru sinh va cac chuyén gia vé vi sinh, dua trén cac

yéu cau cia dé tai.

- Phu luc 5: Phiéu két qua PCR - giai trinh tu gen cta A.baumannii va
K.pneumoniae. Phiéu nay duoc xay dung dya trén cac yéu cau cua dé
tai va dugc thuc hién bai nghién ctru sinh cling cac chuyén gia vé sinh
hoc phan tir thuoc Bénh vién Bénh Nhiét do1 Trung wong.

- Phu lyc 6: K¥ thuat PCR va giai trinh ty gen phat hi¢én gen OXA,
ESBL, KPC, MBL va NDM-1 cua A.baumannii va K.pneumoniae.

Céc bo phiéu nay duoc nhom nghién ctru thao luin va xay dung dua
trén cac ndi dung nghién ciru. Sau d6 cac bd phiéu nay duge cic chuyén gia
vé kiém soat nhiém khuan, cac chuyén gia hdi stic tich cuc, cac chuyén gia
huyét hoc va sinh héa, cac chuyén gia vé sinh xi hoi hoc va t6 chic y té, cac
chuyén gia dich té va méi trudng gop ¥ chinh stra va hoan thién. Cac bo phiéu
nay ciing da dugc diéu tra thir trude khi str dung 1am céc bo phiéu chinh thic
cua nghién cuu.

* Nguoi thu thdp thong tin:

Nghién ctru sinh chiu trach nhiém truc tiép thu thap thong tin. Nghién
ctru vién phai nim rd cac ndi dung nghién ctru: tiéu chuin chan doan bénh,
tiéu chuan lya chon nguoi bénh, tiéu chuén loai trir, so dd chon mau... va biét
str dung thanh thao “Phiéu giam sat NKPBV” trudc khi tién hanh nghién ctru.

Can bo tham gia nghién ctru va can bo tham gia iy mau xét nghiém va
x€t nghiém lam viéc hoan toan doc 1ap trong qua trinh thyc hién.

* Cach thu thdp thong tin:

Nghién ctru vién st dung “Phiéu giam sat nhiém khuan phdi bénh vién”
dé thu thap thong tin thong qua: quan sat NB, thong sb theo ddi NB thé hién
trén may hoic phiéu theo ddi, nghién ctru hd so bénh an, phong van bac si,
diéu dudng khi khong rd rang. Truong hop kho xac dinh, xin ¥ kién béac si

truong khoa Kiém soat nhiém khuan BV va béc si truong khoa HSTC - CP.
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2.3. Phuwong phap xir li s6 li¢u

Toan bd cac mau phiéu sau khi da hoan thanh viéc thu thap s6 liéu s&
duoc tap hop va do nghién ctu sinh kiém tra timg phiéu. Sau d6 sb liéu
nghién ciru duoc nhap trén phan mém EPI DATA 6.0 va dugc chuyén sang
phan mém SPSS 20.0 dé xir 1y, phan tich.

- Phan tich s6 liéu theo yéu ciu muc tiéu cta dé tai, cac chi sd sau khi
phan tich duge thé hién bing sé trung binh (X ), d6 1éch chuin (SD), ty 1& %.
Két qua nghién ctru dugc trinh bay bang cac bang tan sb (don chiéu, da chiéu)
hodc biéu d6 theo quy dinh.

- Sur dung céc thuat toan test Chi Square (?), test t-Student thong qua
gia tri p (p-value) dé phan tich su khac nhau giira két qua cua bién dinh tinh
hodc bién dinh luong (khic biét dugc xem c6 ¥ nghia thong ké véi gia tri
p<0,05). Cac yéu td lién quan gdy NKPBV dugc xac dinh qua phan tich hoi
quy don bién va héi quy logistic. Cac thuit toan dé xac dinh lién quan 1a OR,
OR hiéu chinh va khoang tin cay 95%CI.

- Hau qua NKPBYV dugc xac dinh qua tac dong cia NKPBV t6i ty 1€ tu
vong, s6 ngay nam diéu tri va chi phi diéu tri trung binh.

+ Panh gia tic dong cua NKPBV t6i ty 18 tir vong qua phén tich hoi
quy logistic don bién.

+ Panh gia tac dong ctia NKPBV t6i chi phi diéu tri, sé ngdy nam vién
qua phan tich hoi quy logistic da bién. Cac yéu t6 gdy nhiéu va duoc kiém
soat trong phéan tich da bién nhu: Tudi, gidi, bénh nén hod héip man tinh, thu
thuat xam lan dudng hé hap.

- Phan tich két qua dic diém sinh hoc phan tir ctia VSV gay NKPBV
2.4. Sai s6 va khic phuc sai s6

+ Dy kién cdc sai so co thé gap:
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- Sai s6 ngau nhién: vi quan thé nghién cru 13 quan thé dinh danh, s6
luong ngudi bénh (d6i tugng nghién ciru) thu thap hoan toan phu thudc vao
thyuc tién cia qué trinh nghién ctru, cho nén viéc dam bao cho ¢& mau dat so
vGi ¢& mau di xac dinh 1a khé khan.

- Céc sai s6 hé thdng: do dé tai c6 rat nhiéu cong viéc phai lam, nhiéu
k¥ thudt duoc 4p dung, tir viéc tham kham, chan doan 14m sang, 14y mau lam
x€t nghiém, bado quan van chuyén bénh phém, thuc hién cac xét nghiém dén
viéc phap, phan tich va nhan dinh két qua.v.v., do vay co thé cé cac sai sot ¢6
thé x4y ra & timg khau cta qu4 trinh trién khai thyc hién.

+ Bién phdp khdc phuc sai so:

- Thong nhét ndi dung nghién ciru, tip huan phwong phap va k¥ thuat
phong van cho toan bo can bo tham gia nghién ciru.

- Phan cong trach nhiém cy thé cho ting nhom thanh vién tham gia
nghién ctru: diéu tra NKPBYV, 1ay mau cho xét nghiém va 1am xét nghiém.

- Khao sat phuong phép thu thap sé liéu mot cach khach quan, trung
thue va chinh x4c dé tap huan cho nhirng ngudi tham gia diéu tra.

- Chuan ho4 lai may xét nghiém, hod chét, dung cu xét nghiém, méi
trudng nudi cdy va cac phu kién khac phuc vu cho cong tac xét nghiém (Noi
kiém va ngoai kiém).

- biéu tra thir dé chuan ho4 lai bd cong cu phuc vu nghién ctru.

- Thuc hién ché do giam sat nghiém tic hang ngdy toan bo cac truong
hop, cong viéc da thuc hién dé kip thoi khic phuc nhiing sai s6t ¢6 thé xdy ra.

- Kéo dai thoi gian thu thap ngudi bénh dé dam bao ¢ mau di xac dinh

- Str dung k¥ thuat phén tich da bién va phan tich logistic dé loai bo nhiéu
2.5. Pao dirc nghién ctru

- Pé tai dugc Hoi dong xét duyét dé cuong va dao dirc nghién ciru cia
Truong Pai hoc Y Duoc Thai Binh chip nhan, dong thoi dé tai cling duwoc Hoi
ddng Y dirc ciia Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh xét va cho phép thuc hién.
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- Nghién ctru 4p dung cic bién phap, k¥ thuit di duoc chuan hoéa, do
céc bdc si, nhan vién y té c6 kinh nghi¢m cia BVDK tinh Thai binh thyc hién
khong anh hudng t6i st khoe, quyén loi nguoi bénh va chat luong KCB cua
bénh vién.

- Két qua nghién ctru khong anh hudng gi dén uy tin cua dbi tuong va
chét luong co sé nghién curu.

- Moi nguoi bénh tham gia nghién ciru déu duogc giai thich vé muc
dich, ndi dung nghién ctru va tinh nguyén tham gia nghién ctru.

- Trén co so két qua nghién ctru chi ra nhitng thiéu sot trong cong tac
kiém soat nhiém khuan bénh vién sé& giup cho bénh vién kip thoi sira chira, bd
sung va hoan thién cong tic kiém soat nhiém khuan goép phan ning cao chat

luong kham, chira bénh phuc vu nguoi din trong cong dong.
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SO PO NGHIEN CUU

- X4c dinh cac tiéu chuan chon NB

- Theo doi NB nhap khoa HSTC-CDb

nghién ctru

Pu tiéu chuan NC Khéng du tiéu chuan NC

\ 4

Loai khéi nghién ctru

A 4

- Pua vao danh sach theo ddi, 1ap phiéu
giam sat NKPBV

- P61 chiéu cac tiéu chuan xac dinh

Khéng du tiéu chuan

NKPBYV (Iam sang, can 1am sang)
- Chi dinh thém céc tham do, xét nghiém

phuc vu chan doan (XN vi sinh,..)

bu tiéu chuan
chan doan

chan doan

Khong NKPBV

A 4

Co NKPBV

NC m6 ta thuc trang NKPBV

Muc tiéu 1

Mot s0 yéu to lién quan

A 4

Muc tiéu 2
- X4c dinh ty 1& nhiém cta VK gady NKPBV
- bac diém khang KS cua VK

(Kiéu hinh va kiéu gen)
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CHUONG 3.
KET QUA NGHIEN CUU
3.1. Thue trang va mét s6 yéu t6 lién quan nhiém khuén phéi bénh vién
3.1.1. Thuec trang nhiém khudn phéi bénh vién

Bang 3.1. Péc diém vé nhan khau hoc ciia doi twong nghién ciru (n = 844)

bic diém SL %
Nhém tudi
<30 51 6,0
30-39 22 2,6
40- 49 68 8,1
50-59 127 15,0
> 60 576 68,2
Nghé nghiép
Cong nhan 16 1,9
Nong dan 688 81,5
Céan bd 6 0,7
Huu tri 120 14,2
Khac 14 1,7

Két qua bang 3.1 cho thiy, d6i tuong nghién ctru c6 xu huéng ting dan
theo ltra tudi, nhiéu nhét & tudi trén 60 (68,2%), thap nhat & do tudi tir 30 dén
39 (2,6%). Nghé nghiép chu yéu la nong dan (81,5%) va huu tri (14,2%).

- N

Nam
60,9 %

Biéu dé 3.1. Ty 1é doi twong theo gici tinh (n=844)
Két qua biéu dd 3.1 cho thdy, dbi twong nghién ctru 1a nam nhiéu hon

nir (60,9% so v61 39,1%).
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Bang 3.2. Ty 1é cdc bénh mdc phdi khi nhdp vién - Bénh nén (n=844)

Chan doan bénh chinh khi vao vién SL %
Than kinh 173 20,5
Tim mach 31 3,7
Tiéu hoa 37 4.4
Bénh than 4 0,5
Ho6 hap man tinh 360 42,7
Noi tiét 7 0,8
Chan thuong 44 5.2
Ngo doc 45 5,3
Nhiém khuan huyét 6 0,7
Phau thuat 8 0,9
Khac 129 15,3

S liéu bang 3.2 cho thay, d6i twong nhép vién chu yéu vi mic cac bénh
vé ho hap man tinh (42,7%) va than kinh (20,5%), cac bénh than va ndi tiét
1an luot 13 (0,5% va 0,8%).

_ C6NKPBV
. 31,0%

Biéu do 3.2. Ty 1é méi mdc nhiém khudn phéi bénh vién (n=844)
Biéu d6 3.2 cho thiy trong 844 ngudi bénh du tiéu chuan nghién ci,
¢ 262 d6i twong mGi mac NKPBV chiém ty 1& 31,0%.
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Badng 3.3. Ty 1é m&i mdc NKPBYV theo nhém tudi, giGi tinh (n=844)

hom NB | C6 NKPBV (n=262) | Khong NKPBV (n=582)

Dic diém SL | % SL % P
Nhom tudi
<30  (n=51) 4 7.8 47 92,2
30-39 (n=22) 2 9,1 20 90,9
40-49 (n=68) 9 13,2 59 86,8 <0,05
50-59 (n=127) 31 24,4 96 75,6
>60 (n=576) | 216 37,5 360 62,5
Gidi tinh

Nam 195 37,9 319 62,1 < 0.05

Nir 67 20,3 263 79,7 ’

Két qua bang 3.3 cho thiy, ty 1¢ méi mic nhiém khuan phoi bénh vién ting

dan theo nhom tudi, nhém tudi trén 60 c6 ty 1é méi mac cao nhat (37,5%), thap

nhat & nhom dudi 30 tudi (7,8%). Ty 1é mdi méac nhiém khuan phodi bénh vién &

nam nhiéu hon nit ( 37,9% so v&i 20,3%) va sy khac biét ndy c6 y nghia thong ké.

Bang 3.4. Ty 1é mé&i mdc nhiém khudn phéi bénh vién theo nhém bénh Iy

khi nhdp vién (n=844)

Nhom NB | C6 NKPBV (n=262) | Khong NKPBV (n=582)

Bénh nén SL o SL o

Than kinh 49 28,3 124 71,7
Tim mach 7 22,6 24 77,4
Tiéu hoa 8 21,6 29 78,4
Tiét niéu 0 0,0 4 100,0
Ho6 hap man tinh 155 43,1 205 56,9
Noi tiét 1 14,3 6 85,7
Chan thuong 16 36,4 28 63,6
Ngoai (ph?lu thuat) 3 37,5 5 62,5
Ngb doc 2 4.4 43 95,6
Nhiém khuan huyét 0 0,0 6 100,0
Khéc 21 16,3 108 83,7

Bang 3.4 cho thdy nhom NB mic bénh ho hap man tinh c6 ty 16 méi mic

nhiém khuan phoi bénh vién 43,1%, Nhom NB bi chan thuong méi mic

36,4%, nhéom NB mic bénh tim mach gip 22,6%.
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Bang 3.5. Ty lé moi mdc nhiém khudn phéi bénh vién theo thu thudt can thiép

(n=844)
Nhom NB | Téng C6 NKPBV | Khong NKPBV

Loai thu thudt sONB | SL % SL %

Tho Oxy 547 146 26,7 401 73,3
bat NKQ 406 223 54,9 183 45,1
M¢ khi quan 78 72 92,3 6 7,7

Tho may 444 247 55,6 197 44,4
Catheter TM trung tam 73 41 56,2 32 43,8
Catheter TM ngoai vi 811 244 30,1 567 69,9
Catherter DM 6 3 50,0 3 50,0
Loc mau chu ky 8 6 75,0 2 25,0
bat sonde foley 563 250 44.4 313 55,6
Sonde da day 550 249 45,3 301 54,7
Hut rira PQ-PN 243 99 40,7 144 59,3
Dén luu mang phoi 23 4 17,4 19 82.6
Hut dom 222 159 71,6 63 28,4
Khéc 74 26 35,1 48 64,9

S6 liéu bang 3.5 cho thay, ty 16 mdi mac nhiém khuin phdi bénh vién
xuat hién nhiéu nhat & loai thi thuat mo khi quan (92,3%), tiép theo 1a loc
mau chu ky (75%), hat dom (71,6%), catheter TM trung tam (56,2%), tho
may (55,6%), dat ndi khi quan (54,9%) va xuat hién it nhat ¢ thu thuat dan
lru mang phdi (17,4%).
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96,4

e 3,5 i)

Tir 1 dén 3
(n=281)

71,9

Tir 4 dén 6
(n=320)

60

33,5 < 0.05

Khing NKFBY
= Co NKPBY

=7
(n=243)

Biéu do 3.3. T V Ie moi mdc nhiém khudn phéi bénh vién theo s6 thi thudt can thigp

Theo biéu dd 3.3, ty 1é méi mac nhiém khuan phoi bénh vién ¢ nguoi bénh

st dung trén 7 thu thuat can thi€p (66,5%) cao hon so v&i st dung tur 4 dén 6

thu thuat can thiép (28,1%) va str dung tir 1 dén 3 thi thuat can thiép (3,6%).

C6 su khac nhau vé ty 16 moi mac NKPBV véi sb thu thuat can thiép va su

khac biét nay co y nghia théng ké (p < 0,05).

Bang 3.6. Ty 1é mé&i mcc nhiém khudn phéi bénh vién theo thoi gian nam vién

(n=844)
Nhom NB | Tong C6 NKPBV Khong NKPBV
Ngay ndm vién NB | gp % SL | % b
<5 ngay 194 12 6,2 182 93,8
Tir 6 dén 10 290 48 16,6 242 83.4 | <0,05
Tir 11 dén 15 171 73 42,7 98 57,3
Trén 15 ngay 189 129 68,3 60 31,7

Sb liéu bang 3.6 cho thdy, s6 ngdy nam vién cang nhiéu thi ty 1& moi

mac nhiém khuan phdi bénh vién cang cao va gdp nhiéu nhat & nguoi bénh

nam vién trén 15 ngdy (68,3%), tiép theo 1a ndm vién tir 11 dén 15 ngay

(42,7%), tir 6 dén 10 ngay (16,6%) va gap it nhat & nguodi bénh nam vién tir 5

ngay tré xudng (6,2%). Su khac biét vé ty 1& nhiém khuan phoi bénh vién theo

s6 ngay nam vién (p < 0,05).
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Bang 3.7. Ty 16 m&i mcc nhiém khudan phéi bénh vién theo thoi gian thé mdy

(n=844)
Nhom NB | 14 o | CONKPBV Khong NKPBV
Ngay thd ma NB SL % SL % P
Khéng thd may 400 15 3,8 385 96,2 0,05
C6 the may 444 | 247 55,6 197 44 4 ’
T 1 dén 5 ngay | 155 37 23,9 117 76,1
Tr6dn 10| 119 70 58,8 49 41,2 <005
Tr1ldén 15| 71 53 74,6 18 254 ’
Trén 15 ngay | 99 87 87,9 12 12,1

S6 liéu tir bang 3.7 cho thdy, ty 16 méi miac NKPBV & nguoi bénh khong

cO thd may va co thd may lan luot 1a 3,8% va 55,6%. C6 su khac biét ¢ v

nghia thong ké vé ty 1é nhiém khuan phdi bénh vién giira nhém c6 va khong

c6 thé may (p<0,05). Trong nhom ngudi bénh c¢6 thd may, ty 16 méi mic

nhiém khuan phoi bénh vién ting dan theo thoi gian thd may. Nhom thé may

1-5 ngay c6 ty 16 NKPBV 1a 23,9% va ty 1 nay tang 1én dén 87,9% & nhom

thé may trén 15 ngay (p<0,05).

Bang 3.8. Ty 1é m&i mdc nhiém khudn phéi bénh vién theo so ngay thé Oxy

(n=547)
Nhom NB Téng Co NKPBV | Khong NKPBV
Nagiy tho oxy NB | SL | % SL % P
Tir 1 dén 5 ngay 338 97 28,7 241 71,3
Tu 6 dé}’l 10 138 33 23,9 105 76,1 ~0.05
T 11 dén 15 50 12 24,0 38 76,0 ’
Trén 15 ngay 21 4 19,0 17 81,0

Két qua bang 3.8 cho thiy, ty 16 mdi mic NKPBV ¢ ngudi bénh thd

oxy tir 1 dén 5 ngay c6 ty 16 NKPBV cao hon so voi cac mdc thoi gian con

lai, tuy nhién khong c6 su khac biét vé ty 16 NKPBV va s ngdy thd oxy

(p>0,05).
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Bang 3.9. Ty sudt méi mdc nhiém khudn phoi bénh vién theo phdn loai sé

ngay diéu tri (n=262)

. , Téng s6 ngady  [S6 NKPBV/1.000

Thoi gian S6 NKPBV L N

diéu tri ngay diéu tri
Tu 1-5 ngay 12 823 14,6
Tu 6-10 ngay 48 2255 21,3
Tu 11-15 ngay 73 2182 33,5
> 15 ngay 129 4074 31,7
Tong 262 9334 28,1

S liéu tir bang 3.9 cho thiy, ty sudt moi mac NKPBV/1000 ngay diéu

tri 12 28,1 trong d6 xuat hién cao nhit & ngudi bénh nim vién trong khoang
thoi gian tir 11-15 ngay (33,5); ké dén 1a trén 15 ngay (31,7); tir 6-10 ngay
(21,3) va thip nhét ¢ ngudi bénh ndm vién tir 1-5 ngay (14,6).

Bang 3.10. Ty sudt méi mdc nhiém khudn phéi bénh vién theo thoi gian ddt

noi khi quan (n=223)

Tong s6 ngdy

S6 NKPBV/1.000

Thoi gian S6 NKPBV
dat NKQ ngay dat NKQ
Tu 1-5 ngay 47 551 85,3
Twr 6-10 ngay 79 923 85,6
Tur 11-15 ngay 47 806 58,3
> 15 ngay 50 1364 36,7
Tong 223 3644 61,2

Két qua tir bang 3.10 cho thiy, ty suat moi mic NKPBV/1000 ngay dit

NKQ 1 61,2 trong d6 xuét hién cha yéu & ngudi bénh dit NKQ trong khoang
thoi gian tir 6-10 ngay (85,6) va tir 1-5 ngay (85,3), ké dén 1a tir 11-15 ngay
(58,3) va thip nhét & ngudi bénh dat NKQ trén 15 ngay (36,7).
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Badng 3.11. Ty sudt méi mdc nhiém khudn phéi bénh vién theo thoi gian mé

khi quan (n=72)

. ) Téng s6 ngay | S6 NKPBV/1.000
Thot gian S6 NKPBV
mo khi quan ngay mo khi quan
<5 ngay 7 27 259,3
Tur 6-10 ngay 20 180 111,1
Tu 11-15 ngay 22 286 76,9
> 15 ngay 23 523 44,0
Tong 72 1016 70,9

Két qua tir bang 3.11 cho thay, ty sudt méi mac NKPBV/1000 ngdy md
khi quan 1 70.9; ty sudt nay c6 xu huéng giam dan theo s ngdy md khi quan,
cao nhat & ngudi bénh md khi quan < 5 ngay (259,3); tiép theo 1a tir 6-10
ngay (111,1); tir 11- 15 ngay (76,9) va thip nhat 1a trén 15 ngay (44,0).

Bang 3.12. Ty sudt méi mcc nhiém khudn phéi bénh vién theo thoi gian tho

may (n=247)
Thoi gian <& NKpgy | Tongsongay | S0NKPBV/1.000
the may ngay thé may

Tu 1-5 ngay 37 501 73.9
Tt 6-10 ngay 70 936 74,8
Tu 11-15 ngay 53 901 58.8
> 15 ngay 87 2205 39,5
Tong 247 4543 54.4

Két qua bang 3.12 cho thay, ty sudt méi miac NKPBV/1000 ngay thd
may 14 54,4 trong d6 cao nhét 13 & nguoi bénh co thoi gian thd may tir 6-10
ngay (74,8); ké dén 1a tir 1-5 ngay (73,9); tir 11-15 ngay (58,8) va thap nhat 1a
trén 15 ngay (39,5).
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Bang 3.13. Ty lé nhiém khudn phéi bénh vién theo thang diém APACHE II

(n=262)
Piém APACHE II S6 NKPBV %
<13 55 20,99
13 - 30 206 78,63
>30 1 0,38

Sb liéu tir bang 3.13 cho thay, ty 18 nhiém khuan phdi bénh vién cao
nhit & nhom c6 diém APACHE II tir 13-30 (78,63%); tiép dén la tir < 13 diém
(20,99%); trén 30 diém (0,38%).

triéu dong 34,1+21,7

35

30

25 p < 0,05 17,5+18,9

20

10,1+11,3

15

10

5

0

Cé NKPBV Khéng NKPBV Chi phi trung binh

Biéu d6 3.4. Chi phi diéu tri trung binh ciia doi tiwong nghién civu (n=844)

Két qua biéu dd 3.4 cho thay, chi phi diéu tri & dbi tuong c6 nhiém
khuan phoi bénh vién 1a 34,1 £ 21,7 triéu ddng, chi phi diéu tri trung binh &
nhom khong c6 nhidm khuan phdi bénh vién 13 10,1 + 11,3 triéu dong. C6 sy
khac biét vé chi phi diéu trj trung binh ctia ddi twong véi tinh trang méi mic

nhiém khuédn phéi bénh vién. Sy khéac biét nay c6 ¥ nghia théng ké (p<0,05).
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3.1.2. Mgt 5o yéu to lien quan cua nhiém khuan phoi bénh vién
Bang 3.14. Moi lién quan gitra nhiém khudan phoi bénh vién voi tuoi va gioi

tinh (n=844)

Bién s6 S(Iio NKP BO\/Z Igiong NKP(VBOV OR (95%CI)
Gidi tinh
Nam (n=514) 195 37,9 319 62,1 | 2,4(1,7-33)
Nit (n=330) 67 20,3 263 79,7 1
Nhém tuoi
>80 (n=198) 75 37,9 123 62,1 | 6,1(2,7-13,9)
61-80 (n=363) 138 38,0 225 62,0 | 6,1(2,7-13,7)
41-60 (n=206) 42 20,4 164 79,6 | 2,6(1,1-5,9)
<40 (n=77) 7 9,1 70 90,9 1

Két qua bang 3.14 cho thay, c6 mdi lién quan gitra tinh trang méi méc
NKPBYV v6i nhom tudi va gidi tinh. NKPBV & nam gidi cao gip 2,4 1an so
véi nir gigi (OR = 2,4; 95%CI = 1,7- 3,3). Tudi trén 60 c6 nhiéu kha ning
mic NKPBV, nguy co mic cao hon 6,1 1an so véi tudi duéi 40 (OR = 6,1;
95%CI = 2,7- 13,7).

Bdng 3.15. Moi lién quan gitta nhiém khudn phéi bénh vién va tién sir bénh Iy

(n=262)
LK Co NKPBV Khoéng NKPBV

Bién s6 SL o SL o OR (95%CI)
Hé hip
Co6 (n=279) 139 49,8 140 50,2 3,6 (2,6-4,9)
Khong (n=565) 123 21,8 442 78,2 1
Tim mach
Co6 (n=336) 125 37,2 211 62,8 1,6 (1,2-2,2)
Khong (n=508) 137 27,0 371 73 1
Dai thdao duong
Co6 (n=94) 34 36,2 60 63,8 1,3 (0,8-2,0)
Khong (n=750) 228 304 522 69,6 1
Bénh ly khac
Co (n=164) 63 38,4 101 61,6 1,5 (1,1-2,2)
Khong (n=680) 199 29,3 481 70,7 1
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Két qua bang 3.15 cho thiy, c6 mdi lién quan gifta tién sit bénh 1y voi
nhiém khuédn phoi bénh vién. Ddi tuong cé tién sir bénh ho hip mic NKPBV
cao hon 3,6 1an so véi d6i tuwong khong cé tién st bénh nay (OR=3.6;
95%CI=2,6-4,9); v6i tién sir bénh tim mach miac NKPBV cao gap 1,6 1an so
vo1 nhom khong méc (OR=1,6; 95%CI= 1,2-2,2). Tuy nhién, khong cé mdi
lién quan giira tién st mac dai thao duong va méi mic NKPBV (OR=1,3;
95%CI= 0,8-2,0)

Bdng 3.16. Méi lién quan giita nhiém khudn phéi bénh vién va sir dung thudc

trong diéu tri truéc khi xudt hién NKPBV (n=844)

2z Co NKPBV Khong NKPBV
Bién s0 OR (95%CI)
SL % SL %

Dung UCMD khong steroid
Co (n=76) 30 39,5 46 60,5 1,5 (0,9-2,4)
Khong (n=768) 232 30,2 536 69,8 1
Dung corticoid
Co6 (n=275) 125 45,5 150 54,5 2,6 (1,9-3,5)
Khoéng (n=569) 137 24,1 432 75,9 1
Dung khang acid da day
Co6 (n=632) 219 34,7 413 65,3 2,1(1,4-3,0)
Khong (n=212) 43 20,3 169 79,7 1

Két qua bang 3.16 cho thiy, co mbi lién quan giira NKPBV va ddi
tuong str dung mot sé loai thube trong diéu tri trude khi xuat hién NKPBV.
Doi tuong c6 st dung Corticoid cé6 NKPBV cao hon 2,6 1an nhom khong sir
dung (OR=2,6; 95%CI=1,9-3,5), & nhom doi tuong c6 str dung thube khang
acid da day mic NKPBV cao hon 2,1 lan nhom khong dung (OR=2,1;
95%CI=1,4-3,0). Khong c6 mdi lién quan giita NKPBV véi viéc dung thude

uc ché mién dich khong steroid.
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Bang 3.17. Méi lién quan giiva nhiém khudn phéi bénh vién véi bénh Iy nén

(n=844)
o Co6 NKPBV Khong NKPBV
Bién so OR (95%CI)
SL % SL %

H6 hip man tinh
Co6 (n=360) 155 43,1 205 56,9 2,7 (2,0-3,6)
Khong (n=484) 107 22,1 377 77,9 1
Tim mach
Co6 (n=31) 7 22,6 24 77,4 0,6 (0,3-1,5)
Khong (n=813) 255 31,4 558 68,6 1
Than kinh
Co6 (n=173) 49 28,3 124 71,7 0,9 (0,6-1,2)
Khong (n=671) 213 31,7 458 68,3 1
Chén thiong, ngoai
Co6 (n=52) 19 36,5 33 63,5 1,3 (0,7-2,3)
Khong (n=792) 243 30,7 549 69,3 1

Két qua bang 3.18 cho thdy, co6 mdi lién quan giita nhiém khuan phoi

bénh vién va bénh 1y nén. O nhém bénh hé hip man tinh, miac NKPBV cao

hon 2,7 1an so véi khong c6 bénh (OR= 2,7; 95%CI=2-3,6). Khong c6 mbi

lién quan v&i céc bénh ly nén la bénh Tim mach, Thén kinh va Chan thuong,

ngoai (OR= 0,6; 95%CI= 0,3-1,5 va OR= 0,9; 95%CI= 0,6-1,2 va OR= 1,3;

95%CI= 0,7-2,3)
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Badng 3.18. Méi lién quan giita nhiém khudn phéi bénh vién véi cdc loai thii

thudt xdm lan (n=844)

Kk Co6 NKPBV Khong NKPBV

Bién so SL o SL % OR (95%CI)
Dat NKQ
Co6 (n=406) 223 54,9 183 45,1 12,5 (8,5-18,3)
Khong (n=438) 39 8,9 399 91,1 1
Mo khi quan
Co6 (n=78) 72 92,3 6 7,7 | 36,4 (15,6-85,0)
Khong (n=766) 190 24.8 576 75,2 1
Tho may
Co6 (n=444) 247 55,6 197 444 | 32,1 (18,6-55,7)
Khong (n=400) 15 3,8 385 96,2 1
Catheter tinh mach trung tim
Co6 (n=73) 41 56,2 32 43,8 3,2(1,9-5,2)
Khoéng (n=771) 221 28,7 550 71,3 1
Dt sonde foley
Co6 (n=563) 250 444 313 55,6 17,9 (9,8-32,7)
Khong (n=281) 121 43 269 95,7 1
Sonde da day
Co6 (n=550) 249 45,3 301 54,7 | 17,9 (10,0-31,9)
Khong (n=294) 13 4,4 281 95,6 1
Hut rita PQ-PN
Cé6 (n=243) 99 40,7 144 59,3 1,8 (1,4-2,5)
Khoéng (n=601) 163 27,1 438 72,9 1
Hut dom
Co6 (n=222) 159 71,6 630 28,4 12,7 (8,9-18,2)
Khong (n=622) 103 16,6 519 83,4 1

Két qua tir bang 3.19 cho thay c6 mbi lién quan giira nhiém khuan phoi

bénh vién va cac loai thu thuit xdm lan: dit Noi khi quan (OR=12,5;
95%CI=8,5-18,3), M¢ khi quan (OR=36,4;95%CI=15,6-85,0), Thé may
(OR=32,1; 95%CI= 18,6-55,7), dat Catheter tinh mach trung tdm (OR=3,2;
95%CI= 1,9-5,2), dat sonde Foley (OR=17,9; 95%CI= 9,8-32,7), dit sonde da
day (OR=17,9; 95%CI= 10,0-31,9), Hut rta PQ-PN (OR=1,8; 95%CI=1,4-

2,5) va Hut dom (OR=12,7; 95%CI= 8,9-18,2).
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Bang 3.19 Mo6i lién quan gitta nhiém khudn phéi bénh vién véi thoi gian diéu

tri (n=844)
‘ Co NKPBV Khong NKPBV
Thoi gian di€u tri OR (95%CI)
SL % SL %

> 14 ngay n=220) | 145 | 65,9 75 34,1 | 21(12,6-35,0)

7-14 ngay (n=351) 94 268 | 257 73,2 3,9 (2,4-6,5)

<7 ngdy (n=273) 23 8.4 250 91,6 1

S6 liu tir bang 3.19 cho thay c6 méi lién quan gitra NKPBV véi thoi
gian diéu tri. Mac NKPBV ¢ d6i tuong c6 thoi gian diéu tri 7-14 ngdy cao gip
3,9 lan so v6i nhom diéu tri duéi 7 ngdy (OR= 3,9; 95%CI= 2,4-6,5), & nhom
dbi tuong diéu tri trén 14 ngay cao hon 21 lan (OR= 21; 95%CI= 12,6-35,0).

Bang 3.20. Méi lién quan gitka nhiém khudn phéi bénh vién véi két qua diéu

tri (n= 844)
Tt vong/Nang P
: . s Song
Két qua diéu tri Xin ve OR (95%CI)
SL % SL %
C6 NKPBV (n=262) 183 63,8 79 14,2 10,6 (7,6-14,9)
Khong NKPBV (n=582) | 104 36,2 478 85,8 1
Téng 287 100 557 100

Két qua bang 3.20 cho thiy, c6 mbi lién quan giita NKPBV va két qua
diéu tri. Miac NKPBV c6 kha ning tr vong cao hon 10,6 lan so véi nhoém
khong NKPBV (OR=10,6; 95%CI = 7,6-14,9).
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Bang 3.21. Phan tich hoi quy logistic méi lién quan giita nhiém khudn phoi

bénh vién véi mot s6 yéu 16 nhén khéu hoc, tinh trang bénh ly va can thiép

diéu tri (n=844)

Bién sb n % NKPBV OR™ (95%CI)

Tuoi
> 80 198 37,9 2,8 (0,9-8,5)
61-80 363 38,0 2,1 (0,8-6,3)
41-60 206 20,4 1,5 (0,5-4,6)
<40 77 9,1 1
Gidi tinh
Nam 514 37,9 1,9 (1,3-3,1)
Nir 330 20,3 1
Bénh Iy hé hdp man tinh khi vao vién
C6o 360 43,1 0,9 (0,6-1,5)
Khéng 484 22,1 1
Dung corticoid
Co 275 455 1,4 (0,9-2,2)
Khong 569 24,1 1
Can thiép xam nhap dwong hé hdp
Co 486 51,9 30,4 (15,2-60,9)
Khong 358 2,8 1
Thoi gian nam vién
> 14 ngay 220 65,9 20,8 (11,5-37,6)
7-14 ngay 351 26,8 4,4 (2,6-7,5)
<7 ngay 273 8,4 1

OR™ hiéu chinh

S liéu bang 3.21 cho thiy, cac yéu td lién quan qua phan tich hoi quy
logistic gom: yéu té gidi tinh (OR=1,9; 95%CI=1,3-3,1), c6 can thiép xam
nhap duong ho hip (OR=30,4; 95%CI=15,2-60,9) va thoi gian nam vién
(OR=4,4; 95%CI1=2,6-7,5). Trong d6 can thi€p xam nhdp duong ho ha”ip bao
gém: dat NKQ, md khi quan, thd may, hit phé quan phé nang hodc hat dom.
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3.2. Pic diém khang khang sinh ciia mét s6 vi khuin giy nhiém khuin
phoi bénh vién thuwong gip
3.2.1 Cin nguyén gdy nhiém khudn phéi bénh vién

Badng 3.22. Phdn bé cdc tdc nhan gdy nhiém khudn phéi bénh vién trén doi

twong nghién ciru (n=262)

Tac nhan S6 lwong Ty 1€ %
A.baumannii 103 39,3
K. pneumoniae 81 30,9
Paeruginosa 22 8,4
E.coli 18 6.9
S.aureus 12 4,6
Serratia marcescens 12 4,6
Vi khudn khac 14 6,5

Két qua bang 3.22 cho thay, tic nhan gdy NKPBV trén dbi tuong
nghién ctu phan 16n 1a vi khuan Gram am gom: A.baumannii (39,3%),
K.pneumoniae (30,9%), P.aeruginosa (8,4%), E.coli (6,9%).

Bang 3. 23 Phdn bé vi khudn gdy bénh theo nhém tuéi (n=262)

Vi khun < 60 tudi (n=49) | Trén 60 tudi (n=213)
SL % SL %
A.baumannii 22 449 81 38,0
K. pneumoniae 13 26,5 68 31,9
Paeruginosa 7 14,3 15 7,0
E.coli 1 2,0 17 8,0
S.aureus 1 2,0 11 5,2
S.marcescens 3 6,1 9 4,2
Vi khudn khac 2 4,1 12 5,6
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Két qua bang 3.23 cho thiy, vi khuan giy bénh NKPBV ¢ ca 2 nhém
tudi < 60 tudi va trén 60 tudi chit yéu 1a vi khuan A.baumannii véi ty 1& lan
luot 44,9% va 38%, tiép dén 13 K pneumoniae véi ty 1& lan lugt 26,5%;
31,9%, Paeruginosa ty 18 1a 14,3% va 7,0%. Tudi trén 60 mic co ty 1& mac
A.baumannii va K.pneumoniae cao hon so vdi nhom dudi 60 tudi (81 trudong
hop so vo1 21 truong hop va 68 truong hop so voi 13 trudong hop).

Bdng 3. 24 Phdn bo vi khudn gdy bénh theo bénh nén (n=262)

Than kinh Ho6 hap man tinh | Bénh Iy khac
Vi khuan (n=49) (n=155) (n=58)

SL % SL % SL %
A.baumannii 11 22,4 66 42,6 26 448
K.pneumoniae 18 36,7 50 32,3 13 22,4
S.aureus 2 4,1 8 5,2 2 34
E.coli 7 14,3 6 3,9 5 8,6
Paeruginosa 5 10,2 10 6,5 7 12,1
Serratia marcescens 2 4,1 6 3.9 4 6.9
Vi khuan khac 4 8,2 9 5,8 1 1,7

Theo bang 3.24 cho thdy vi khuan gay bénh NKPBV ¢ dbi tuong co
bénh nén 1a Than kinh chu yéu 1a K pneumoniae (36,7%), sau d6 dén
A.baumannii. Tuy nhién, A.baumannii lai 1a nguyén nhan chinh gady NKPBV
& ddi tugng c6 bénh nén 1a bénh ho hap man tinh (42,6%) va cac bénh 1y khac
(44,8%).
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Bdng 3.25. Phdn bo vi khudn theo thii thudt xam ldn

Thu thuat
Tho Sonde | Sondeda | Hut
NKQ | MKQ
may Foley day bom
(n=223) | (n=72)
, (n=247) | (n=250) | (n=249) | (n=159)
Vi khuan
A.baumannii 89 33 97 99 99 59
(n,70) (39,9) | (45.8) | (39,3) | (39,6) | (39.8) | (37.1)
K. pneumoniae 68 14 77 78 76 52
(n, %) (30,5 | (194) | (31,2) | (31,2) (30,5) (32,7)
11 1 11 11 11 8
S.aureus (n, %)
49 | (L4 | 45 | 44 (4,4) (5,0)
14 9 16 17 17 10
E.coli (n,%)
(6,3) | (12,5) | (6,5) (6,8) (6,8) (6,3)
Paeruginosa 19 8 21 21 22 12
(n,70) 85 [ (LD | &5 | (84 (8,8) (7,5)
Serratia 11 4 12 12 12 8
marcescens (n,%) | (4,9) (5,6) (4,9) (4,8) (4,8) (5,0)
Vi khuén khac 11 3 13 12 12 10
(n,%) 49 | 42) | (53) | 498 (4,8) (6,3)

S6 lidu tir bang 3.25 cho thay, ¢ nhitng ddi twong phai dung cac thi

thuat xam 1an nhu d3t noi khi quan, m¢ khi quan, thé may, dat sonde Foley,

sonde da day va hat dom thi vi khuan cha yéu gidy NKPBV 13 A.baumannii
(tir 37,1% dén 45,8%) va K.pneumoniae (tir 19,4% dén 32,7%). Cac vi khuan
khac chiém ty 1¢ it hon nhu Paeruginosa (tir 8,5% dén 11,1%) hay E.coli ( tir

6,3% dén 12,5%).
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Bdng 3.26. Phdn bé vi khudn theo két qud diéu tri (n=262)

I T vong, nan

Vi khuin n Song xingvé ;
SL % SL %
A.baumannii 103 29 28,2 74 71,8
K.pneumoniae 81 33 40,7 48 59,3
S.aureus 12 2 16,7 10 83,3
E.coli 18 1 5,6 17 94,4
Paeruginosa 22 7 31,8 15 68,2
S.marcescens 12 2 16,7 10 83,3
Vi khuan khac 14 5 35,7 9 64,3
Chung 262 79 30,2 183 69,8

Két qua bang 3.26 cho thdy, khi nhiém A4.baumannii ty 18 tir vong cao 1a

71,8%. Ty 1& nhiém cac vi khuan E.coli, S.aureus, S.marcescens thap nhung

co ty 1€ tir vong cao (94,4%; 83,3% va 83,3%).

Bdng 3.27 Phdn bé can nguyén vi khudn theo thoi gian khéi phdt nhiém

khudn phoi bénh vién (n=262)

Loai NKPBV | NKPBV khéi phat | NKPBV khoi phat
som mudn p

Tén VK SL % SL %
A.baumannii 1 1,0 102 99,0
K.pneumoniae 5 6,2 76 93,8
E.coli 0 0 18 100
Paeruginosa 1 4,5 21 95,5 0,555
S.aureus 1 11,1 8 88,9
Vi khuan khac 0 0 29 100,0

Tong 8 3,1 254 96,9

Trong tong s6 262 ngudi bénh NKPBYV thi ¢6 t6i 254/262 truong hop
NKPBYV mudn, chi ¢6 8/262 nguoi bénh NKPBV sém, trong d6 cé toi 5/8 ca

bénh la do Kpneumoniae, cac vi khuan A.baumannii, Paeruginosa va

S.aureus moi1 vi khuan c6 mot truong hop, riéng E.coli khong c6 mit trong

cac ca bénh NKPBYV som.
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Biéu do 3.5. Chi phi diéu tri trung binh ciia mot sé vi khudn gdy nhiém khudn
phéi bénh vién (n=262)

S6 liéu biéu dd 3.5 cho thiy, chi phi diéu tri trung binh cia mot sb vi
khuén gdy NKPBV dao dong tir 29,9 triéu déng dén 37,8 triéu déng. Chi phi diéu
tri trung binh ctia cac vi khudn trén khong c6 sy khac nhau ¢ muc y nghia 5%
(p>0,05).

" 127 151

e w2 e @)

Chi phi diéuChi phi diéuChi phi diéu

tri trung tri thAp nhéttri cao nhét
binh

m A.baumanni...

Biéu do 3.6. Chi phi diéu tri cua A.baumannii va K. pneumoniae

Két qua biéu dd 3.6 cho thay, A.baumannii va K.pneumoniae déu c6 chi
phi diéu tri cao (36,9 triéu va 29,9 triéu). Chi phi diéu tri thdp nhat ¢ dbi

tuong mang vi khuin A.baumannii 1a 1,2 triéu va thép hon so voi
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K.pneumoniae (6,5 triéu). Pbi tuong cd chi phi diéu tri cao nhit &

A.baumannii 1a 127 tri€u, & K. pneumoniae 1a 151 triéu.

3.2.2. Ty 1¢ khdng khdng sinh ciia mét sé vi khudn gdy nhiém khudn phoi

thuong gap
Bang 3.28. Ty I¢é khang khdng sinh cua A.baumannii (n=103)
Murc 4 nhay cam véi KS theo
. Ky MIC MIC
Khang sinh hiéu | (ug/ml) S I R
n (%) n (%) n (%)
Imipenem IMP 2-8 42 (41,2) | 1(0,98) 59 (57,8)
Meropenem | MEM 2-8 14 (60,9) 0 9 (39,1)
Ceftazidim CAZ 8-32 19(19,4) | 2(2,0) 77 (78,6)
Ceftriaxon CRO 8-64 10 (10,0) | 6(6,0) 84 (84,0)
Cefotaxim CTX 8-64 10 (9,9) 5(4,9) 86 (85,2)
Cefepime FEP 8-32 20 (19,8) | 1(2,0) 79 (78,2)
Amikacin AK 16-64 26 (27,7) 0 68 (72,3)
Ciprofloxacin | CIP 1-4 20 (19,6) 0 82 (80,4)
Colistin CO 2-4 44 (97,8) 0 1(2,2)

Két qua bang 3.28 cho thiy, vi khuan A.baumannii khang voi hau hét cac
khang sinh nhém B-lactam, Fluroquinolon, Glycopeptid véi ty 1& dé khang trén
70%. Tuy nhién, A.baumannii con rat nhay cam véi Colistin, ty 1¢ khang 1a
2,2%.



Bang 3.29. Ty l¢ khang khang sinh cua Klebsiella pneumoniae (n=81)

Murc @6 nhay cam véi KS theo
Khing sinh | Ky higu | :l\g/lril) 5 1\1/110 -

n (%) n (%) n (%)
Imipenem IMP 1-4 52 (78,8) 0 14 (21,2)
Meropenem MEM 1-4 11 (78,6) 0 3(21,4)
Cefazolin Ccz 16-32 | 12 (16,4) 0 61 (83,6)
Cefamandol CM 8-32 7(17,5) 0 33 (82,5)
Cefuroxim CXM 8-32 [ 10(18,9) 0 43 (81,1)
Ceftazidim CAZ 4-16 | 27(342) | 1(1,3) | 51(64,5)
Ceftriaxon CRO 1-4 23 (28,4) 0 58 (71,6)
Cefotaxim CTX 1-4 21(26,6) | 2(2,5) | 56(70,9)
Cefoperazone CFP 16-64 | 20(25,6) | 2(2,6) | 56(71,8)
Cefepime FEP 2-16 | 33 (40,7) 0 48 (59,3)
Amoxicillintacid | -\ \ i | g3 |12 24.0)| 24.0) | 36(72.0)
clavulanic
gggﬁi‘g * SAM | 832 | 11(234)| 2(43) | 34(723)
Amikacin AK 16-64 |41 (62,1) | 1(1,5) | 24(36,4)
Ciprofloxacin CIP 1-4 34 (51,5) | 1(1,5) | 31(47,0)
Levofloxacin LVX 2-8 36 (55,4) | 1(1,5) | 28(43,1)
Fosmycin FOS 64-256 (5;’1‘5) 2(3,45) | 25(@43,1)

Két qua bang 3.29 cho thay, vi khuan K pneumoniae khang khang sinh
cao: khang Cephalosporin thé hé 1,2 (tr 64,6% dén 83,6%), khang Quinolon
(43,2% va 47%). Tuy nhién, K pneumoniae coOn nhay cam voi Imipenem

(khang 21,2% ); Meropenem (khang 21,4%).
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Bang 3.30. Ty l¢ khang khang sinh cua Staphylococcus aureus (n=12)

Murc d6 nhay cam véi KS theo MIC
Khéng sinh | Ky hidu | “HC
: P (ugmny | S I R
n (%) n (%) n (%)

Imipenem IMP 2-8 4 (44,4) 0 5(55,6)
Cefazolin Cz 16-32 4 (44,4) 0 5(55,6)
Cefamandol CM 8-32 2 (28,6) 0 5(71,4)
Cefuroxim CXM 4-32 4 (50,0) 0 4 (50,0)
Ceftazidim CAZ 8-32 4 (44,4) 0 5(55,6)
Ceftriaxon CRO 8-64 4 (44,4) 0 5(55,6)
Cefotaxim CTX 8-64 4 (44,4) 0 5(55,6)
Cefoperazone CFP 16-64 4 (44,4) 0 5(55,6)
Cefepime FEP 8-32 4 (44,4) 0 5(55,6)
Amoxicillin+
acid clavulanic AMC 8-32 3(42,9) 0 4 (57,1)
Ampicillin +
Sulbactam SAM 8-32 3(42,9) 0 4 (57,1)
Gentamycin GM 4-16 2(66,7) | 1(33,3) 0
Ciprofloxacin CIP 1-4 4 (44,4) 0 5(55,6)
Levofloxacin LVX 1-4 5(55,6) 0 4 (44,4)
Vancomycin VA 2-16 8 (100,0) 0 0

S liéu tir bang 3.30 ghi nhan, S.aureus c6 ty 1¢ khang khang sinh kha
cao voi Cephalosporin (tir 41,7% dén 71,4%); Quinolon (50% va 66,7%),
nhom ¢ ché Beta-lactamase (57,1%). Chua phat hién ching nao dé khang

v6i Vancomycin (khang 0%).
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Bang 3.31. Ty l¢ khang khang sinh cua E.coli (n=18)

Khing sinh hIEy MIC MI'ICS do nhay cémIl voi KS thec; MIC
iéu | (pg/ml)
n (%) n (%) n (%)
Imipenem IMP 1-4 17 (94,4) 0 1 (5,6)
Meropenem MEM 1-4 8 (100,0) 0 0
Cefazolin Cz 16-32 0 0 16 (100,0)
Cefamandol CM 8-32 0 0 9 (100,0)
Cefuroxim CXM 8-32 0 0 13 (100,0)
Ceftazidim CAZ 4-16 2 (11,1) 0 16 (88,9)
Ceftriaxon CRO 1-4 1(5,6) 0 17 (94.4)
Cefotaxim CTX 1-4 1(5,9) 0 16 (94,1)
Cefoperazone CFP 16-64 2 (11,1) 0 16 (88,9)
Cefepime FEP 2-16 4 (22,2) 0 14 (77,8)
aﬁg]gﬁvcgf;ﬁ; AMC | 832 | 4(26.7) 0 1 (73.3)
sﬁﬁiﬁiﬁn Tl osaM | 832 | 167 0 14 (93 3)
Gentamycin GM 4-16 0 0 1 (100,0)
Amikacin AK 16-64 12 (70,6) 1(5,9) 4 (23,5)
Ciprofloxacin CIP 1-4 4 (22,2) 0 14 (77,8)
Levofloxacin LVX 2-8 5(27,8) 0 13 (72,2)
Fosmycin FOS 64-256 14 (77,8) 0 4 (22,2)

Két qua bang 3.31 cho thay, cac chung E.coli ¢ ty 18 khang cao véi cac
loai khang sinh thugc nhoém Cephalosporins cac thé hé tir 1-4 (77,8% dén
100%); khang ampicillin + sulbactam (93,3%); nhém Quinolon véi khang
ciprofloxacin (77,8%) va levofloxacin (72,2%). E.coli con nhay cam véi
Imipenem (khéng 5,6%); amikacin (khang 23,5%). Chua phat hién ching nao

dé khang v41 meropenem.
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Bang 3.32. Ty I¢ khang khdng sinh cua P.areuginosa (n=22)

Murc 4o nhay cam véi KS theo MIC

Khang sinh hIi<é¥1 (plt\g/lril) S I R
i n (%) n (%) n (%)

Imipenem IMP 2-8 18 (81,8) 0 4 (18,2)
Meropenem MEM 2-8 3 (75,0) 0 1 (25,0)
Ceftazidim CAZ 8-32 9 (42,9) 0 12 (57,1)
Cefepime FEP 8-32 10 (45,5) 1(4,5) 11 (50,0)
Gentamycin GM 4-16 0 0 0
Amikacin AK 16-64 16 (76,2) 0 5(23,8)
Ciprofloxacin CIP 1-4 16 (72,7) 0 6 (27,3)
Levofloxacin LVX 2-8 14 (66,7) 1(4,7) 6 (28,6)
Colistin CO 2-8 5(83,3) 0 1 (16,7)

Két qua bang 3.32 cho thidy Pareuginosa khang voi Ceftazidime
(57,1%); Cefepime (50%). Tuy nhién, tryc khuan mu xanh con nhay cam véi

Colistin (khang 16,7%); Imipenem (khang 18,2%).

Bang 3.33. Ty Ié khang khang sinh cua Sereatia marcences (n=12)

Ky

MIC

Muc d6 nhay cam véi KS theo MIC

Khang sinh A S I R
hi¢u (ng/ml) n (%) n (%) n (%)

Imipenem IMP 2-8 8 (66,7) 0 4 (33,3)
Meropenem MEM 2-8 2 (66,7) 0 1(33,3)
Ceftazidim CAZ 8-32 3 (25,0) 1(8,3) 8 (66,7)
Ceftriaxon CRO 8-64 0 0 12 (100,0)
Cefotaxim CTX 8-64 0 0 12 (100,0)
Cefoperazone CFP 16-64 1(8,3) 0 11 (91,7)
Cefepime FEP 8-32 3 (25,0) 0 9 (75,0)
Ampicillin  +

Sulbactam SAM 8-32 1 (10,0) 0 9 (90,0)
Gentamycin GM 4-16 2 (66,7) 0 1(33,3)
Amikacin AK 16-64 4 (33,3) 1(8,3) 7 (58,4)
Ciprofloxacin CIP 1-4 9 (75,0) 1(8,3) 2 (16,7)
Levofloxacin LVX 2-8 10 (83,3) 0 2 (16,7)

Theo bang 3.33, ty 18 cac chung vi khuan S.marcences khang khang sinh
cao: 100% khang Ceftriaxone; Cefotaxim; 90% khang Ampicillin +
Sulbactam. Vi khuan ndy con nhay cam véi Ciprofloxacin va Levofloxacin

(khang 16,7%).




81

Bang 3.34. Ty 1¢ khdng sé loai khdng sinh ciia mét s6 vi khuan theo MIC

Chung vi khuan/sé loai khang sinh S6 lugng Ty 18 (%)
0 17 94,4
E.coli (n=18) 1 1 5,6
2 0 0,0
>3 0 0,0
0 36 44 4
' 1 20 24,7
K.pneumoniae (n=81) 5 T 73
>3 15 18,5
0 21 20,4
A.baumannii (n=103) : ! 204
2 15 14,6
>3 46 44,6

Két qua bang 3.34 cho thdy, ty 1¢ khang khang sinh cta E.coli theo
MIC trong nhém khéng sinh dugc thir (imipenem, meropenem, cefepime) la
94,4% khong khang khang sinh. Chi 5,6% khéang 1 loai khang sinh.

Ty 1€ khang khang sinh cua K.pneumoniae theo MIC (thtr v41 imipenem,
meropenem, cefepime) 1a 44,4% khong khang khang sinh; 24,7% khang 1 loai
khéang sinh; 12,3% khang 2 loai khang sinh; 18,5% khéng > 3 loai KS.

Ty 1¢ khang khang sinh cua A.baumannii theo MIC (thir véi imipenem,
meropenem, cefepime, colistin) 1a 20,4% khong khang khang sinh; 20,4%
khang 1 loai khang sinh; 14,6% khang 2 loai khang sinh; 44,6% khang > 3
loai KS.



3.2.3. Pdc diém cdc gen dé khing khing sinh cia A.baumannii va

82

K.pneumoniae gdy NKPBV
Bang 3.35. Ty l¢ mang gen khang khang sinh cua A.baumannii
Ty 1¢ mang gen khang (n=67)
Gen SL (%)
Gen sinh - lactamase nhom A
TEM 52 77,6
SHV 4 6,0
CTX-M 3 4,5
PER 2 3,0
KPC 2 3,0
Gen sinh - lactamase nhom B (Metallico-lactamase)
VIM; IMP; SPM; SIM; GIM 0 0,0
NMD-1 17 254
Gen sinh - lactamase nhom D (OXAs)
OXA-23 45 67,2
OXA-24 2 3,0
OXA-51 45 67,2
OXA-58 4 6,0
OXA-51+23 39 58,2
OXA-51+58 1 1,5

Két qua bang 3.35 cho thay, trong s6 cac vi khuan A.baumannii mang
gen khang khang sinh, & nhom gen sinh B-lactamase nhém A, enzyme TEM
chiém da s (77,6%), cac nhom enzyme sinh ESBL khac nhu SHV, CTX-M
chiém ty 18 kha thap ( tir 3% dén 6%)

Nhém gen sinh B- lactamase nhom B (Metallico-lactamase), pho bién 1a
loai mang gen NDM-1 (25,4%). Nhém gen sinh - lactamase nhom D, chiém
ty 1€ cao l1a enzyme OXA-23 va OXA-51 (67,2%), trong d6 c6 39 truong hop
mang ca 2 gen OXA-51+23 (58,2%).



Bang 3.36. Ty l¢ mang gen khang khang sinh cua Klebsiella pneumoniae

Ty 1€ mang gen khang (n=53)
Gen SL (%)
Gen sinh - lactamase nhom A
TEM 50 94,3
SHV 53 100,0
CTX-M 0 0,0
PER 0 0,0
KPC 30 56,6
Gen sinh f- lactamase nhom B
NMD-1 46 86,8
VIM 7 13,2
IMP 24 45,3
SPM 26 49,1
SIM 0 0,0
GIM 0 0,0
Gen sinh - lactamase nhom D
OXA 33 62,3

Két qua bang 3.36 cho thy, trong sb cac vi khuan K.pneumoniae mang
gen khang khang sinh, & nhém gen sinh - lactamase nhém A, enzyme SHV
c6 mat & 100% ching mang gen, dong thdi 94,3% vi khuan c6 mang gen
TEM, va 56,6% chung c6 chtra enzyme KPC. Khong c6 ching nao c6 enzyme
PER hoac CTX-M

Nhém gen sinh B-lactamase nhom B (Metallico-lactamase), pho bién 1a
loai mang gen NDM-1 (86,8%). Trong nhom gen sinh B-lactamase nhém D,
gen OXA chiém 62,3%.
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Bang 3.37. Murc do khdang nhom [-lactam cua A.baumannii voi gen OXA

Gen OXA OXA-23 OXA-51

Khang KS theo MIC SL %, SL %,

I (n=0) - - - -
Imipenem | R (n=53) 35 66,0 40 75,5
S (n=13) 9 69,2 5 38,5

I (n=0) - - - -
Meropenem | R (n=39) 25 64,1 30 76,9
S (n=8) 5 62,5 3 37,5

I (n=0) - - - -
Cefepime | R (n=58) 37 63,8 42 72,4
S(n=8) 7 87,5 3 37,5

I (n=0) - - - -

Colistin | R (n=0) - - - -
S (n=63) 43 68,3 43 68,3

Két qua bang 3.37 cho thiy, mirc do khang carbapenem cua céc ching

A.baumannii khé cao: chung mang gen OXA-23 khang imipenem 66%, chung

mang gen OXA-51 khang imipenem 75,5%. Tuong ty véi meropenem, gen

OXA-23 khang 64,1%, chung mang gen OXA-51 khang 76,9%.

Muc dg khang cefepime ¢ chung mang gen OXA-23 1a 63,8%, ching
mang gen OXA-51 1a 72,4%.

Tuy nhién, A.baumannii chua thiy xuat hién gen khang colistin.
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Bang 3.38. Murc do khdang nhom [-lactam cua K.pneumoniae mang gen khang

S-lactam
Gen khang f-lactam KPC NDM-1

Khang KS theo MIC SL % SL %

I (n=0) - - - -
Imipenem R (n=20) 8 40,0 17 85,0
S (n=31) 20 64,5 27 87,1

I (n=0) - - - -
Meropenem R (n=15) 6 40,0 13 86,7
S (n=11) 8 72,7 9 81,8

I (n=0) - - - -
Cefepime R (n=35) 14 40,0 31 88,6
S (n=17) 16 94,1 14 87,5

Két qua bang 3.38 cho thay, K.pneumoniae mang gen NDM-1 c6 ty 1¢
khang cao hon mang gen KPC cu thé: ching mang gen KPC khang
Imipenem 40%, ching mang gen NDM-1 khang Imipenem 85%. Tuong tu
voi Meropenem, mang gen KPC khéng 40%, mang gen NDM-1 khang
86,7%. V&1 Cefepime, mang gen KPC khang 40%, chiing mang gen NDM-1
khang 88,6%.
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Hinh 3.1. Hinh dnh két qua gidi trinh t gen OXA-51 ciia ching A.baumannii

Hinh 3.1 cho thiy, hinh anh giai trinh ty nucleotide ciia gen OXA-51.
Hinh anh c6 chat lugng rat tdt, cac budc song thé hién cho tung loai
nucleotide A, T, G, C déu xuat hién rd nét, dat do cao tot, khong co budc song

chong lan.
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OXA23 (599 bp)
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OXA51 (353 bp)

Hinh 3.2. Hinh anh gen Oxacillinase (OXA-23; OXA-58; OXA-51) phat hién
bang phwong phdp PCR trén A.baumannii
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Hinh 3.3. Hinh dnh gen OXA-24 phdt hién bang phirong phdp PCR trén
A.baumannii (M: thang chudn 100bp)

Hinh 3.2 va 3.3 cho thay hinh anh dién di ADN tong s6 tach chiét tir
cac mau nghién ctru. Két qua dién di cho thdy ADN tong s tach chiét thu
duge kha sach, chat lugng tuong ddi tét, cac bang thu dugc kha sic nét va it
bi dat gdy. Do d6, ADN tach chiét dam bao chat luong dé lam khudn cho
phan tng tiép theo. Két qua dién di di phat hién gen OXA-58, OXA-51,
OXA-24 va OXA-23.
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Hinh 3.4. Hinh dnh két quad gidi trinh tw gen KPC ciia ching K.pneumoniae
Hinh 3.4 cho thdy, hinh anh giai trinh tu nucleotide gen KPC cua
K.pneumoniae. Hinh anh c6 chat luong rat tot, cac budc song déu rd nét, dat

do cao tot, khong co budce song chong lan.

K. pneumoniae

«800bp E s o

500bp

300bp
200bp
—

Hinh 3.5 Hinh anh gen KPC phat hién bang phwong phdp PCR trén
K.pneumoniae
Hinh anh 3.5 cho thidy hinh anh dién di phat hién gen KPC trén
K.pneumoniae. Giéng 31, 36, 39 13 san pham PCR khuéch dai gen KPC trong
do kich thudc gen KPC 1a 750 bp.
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CHUONG 4.

BAN LUAN
4.1. Thye trang va mjt so yéu td nguy co nhiém khuan phoi bénh vién
4.1.1 Pic diém ciia déi twong nghién civu

Pé x4c dinh thuc trang va mot ) yéu tb lién quan gady NKPBYV tai Khoa
Hoi stc tich cuc - Chdng ddc Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh, ching t6i
tién hanh nghién ctru mo tad c6 phan tich trén mot thuan tdp nguoi bénh co
thoi gian nhap Khoa HSTC - CB > 48 gid cho tdi khi nguoi bénh ra vién,
chuyén sang khoa khac hoic tir vong.

Trong khoang thoi gian nghién ctru c6 844 nguoi bénh nhdp Khoa
HSTC - CP caa Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh du tiéu chuan nghién ctru.
Phan 16n nguoi bénh c6 do tudi trén 60 (68,2%), tudi tir 50-59 tudi chiém
15,0% (bang 3.1). Nhu vdy, nguoi bénh nhiap Khoa HSTC - CP chu yéu la
nguoi cao tudi. Tudi trung binh cta déi twong 13 65,8 tudi, thip hon so véi
nghién ctru ctia Werarak P 1a 70,8 tu6i [154], nhung cao hon so véi nghién
cuu cua Truong Anh Thu tai BV Bach Mai (55,5 tuéi) [46], phai chang su
khac biét vé dia 1y, gitra cac hoat dong cham s6c y té d3 tao nén su khac biét
ndy. Trong thoi gian tdi, bénh vién can c6 thém nhing giai phap can thiép
som dé giam t6i da su phat sinh bénh ¢ ngudi cao tudi.

Nghién ciru dic diém vé gidi cho thdy gidi nam nhiéu hon nir (60,9% >
39,1%) (biéu d6 3.1), két qua nay tuong ty nhu modt sd nghién ciru khac
[1],[46]. Nam gi6i do yéu t6 vé hanh vi nhu phoi nhiém khoi thudc 14, sir
dung ruou, bia, ché d6 an nguy co va cac yéu td vé vé sinh, méi truong (6
nhiém khong khi, phoi nhiém doc hai nghé nghiép) hodc mic cac bénh trudc
d6 nhu bénh 1y phoi mén tinh, tim mach, viém tuy cip, day la cac bénh ning
dé mac viém phoi khién cho ty 16 mic bénh & nam giéi cao hon & nir [3].
Nghién ctru vé nghé nghiép cua d6i twong, chu yéu 1a lam noéng nghiép

(81,5%), sau d6 dén huu tri (14,2%) (bang 3.1). Thai Binh 13 mot tinh thuan
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noéng nén phan bd dan sé ciing nhu ngudn nhan luc tap trung cha yéu ¢ khu
vuc nong thon (chiém 78%), lao dong trong khdi nganh ndng, 1am nghiép-
thuy san 1a 57,31%. Diéu kién kinh té, méi truong 1am viéc, cling nhu nhan
thirc c6 thé anh huong dén viéc kham, chita bénh ciia nguoi dan. Nguoi néng
dan thuong c6 thu nhap thap hon, c¢6 xu hudng chii quan hon véi van dé sirc
khée, khi phat hién ra bénh thi tinh trang bénh da nang, gay ra nhiing kho
khin trong qua trinh chan doan, diéu tri.

Mot ty 1& 16n ngudi bénh nhap Khoa HSTC - CP vi méc cac bénh man
tinh gdm ho hap (42,7%), than kinh (20,5%), bén canh d6 ciing c6 nhing
bénh 1y cip tinh nhu chan thuong (5,2%), ngd doc (5,3%) (bang 3.2). Ngudi
bénh nhap Khoa HSTC - CD thudng cao tudi - ddy 1a do tudi thuong co stic
dé khang kém ciing nhu c6 nhiéu bénh 1y di kém nhu ting huyét ap, dai thio
duong, bénh phdi tic nghén man tinh. C6 su khac nhau vé mé hinh bénh tat
tai Khoa HSTC giita cac bénh vién. Tai BV Bach Mai cac bénh ho hap man
tinh chiém 36,1%, sau d6 dén bénh tim mach (28,1%), not tiét (24,5%). Tai
BV Cho Riy 1y do nhap vién chinh & ngudi bénh nhap Khoa HSTC 1a bénh
tim mach (22,6%). Tinh trang bénh 1y nén khi nhap vién anh huong rat 16n
dén két qua diéu tri ctia ngudi bénh. Theo nghién ctiru ctia Lé Hoang Ninh,
trong mudi bénh gay tir vong hang du, nhiém khuan dudng ho hap trén, ting
huyét ap va dai thiao dudng 13 ba bénh hang dau giy tr vong ¢ tinh TAy Ninh
nam 2011 [34].

4.1.2. Chi s6 mdi mic nhiém khuén phoi bénh vign

Tinh trang méi miac NKPBV duoc thé hién dudi cac chi sb: (1) ty 1é mai
mac NKPBV 1a ty 1& % s6 ngudi bénh méi miac NKPBV trén tong sd ngudi
bénh nghién ciru trong thoi gian thu thap sé liéu nghién ciru; (2) Ty sudt mai
mac NKPBV: S6 méi mac NKPBV x 1000/Tong s nguoi-ngay phoi nhiém. Bén

canh d6, tinh trang mac méi NKPBV phu thudc vao mitc d6 phoi nhiém véi
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cac yéu to nguy co. Do vay, ty suat mi mac NKPBV 1a chi s6 phan anh chinh
x4c nhat mirc 46 mic NKPBV.

Két qua nghién ctru cta ching toi cho thiy, trong tong s6 844 nguoi
bénh du tiéu chuan lya chon vao trong nghién ctru, c6 262 ngudi bénh bi moi
méc nhiém khuan phéi bénh vién va 582 ngudi bénh khong bi mic NKPBY,
nhu vay ty 16 mdi mac 1a 31% (biéu d6 3.2) va ty suat méi mac 1a 28,1/1000
ngay diéu tri (bang 3.10). Két qua nay cao hon so véi mot sé nghién ciu
khéc, nghién ctru cua Truong Anh Thu (2012) voi ty 1¢ NKPBV 1a 18,9%, ty
sudt moi mac 1a 11,6/1000 ngay diéu tri [46]. Nghién ctru cua Nguyén Viét
Hung, Nguyén Gia Binh nim 2006-2007 ty 1& méi mac 1a 21,3% va ty sut
méi méc 1a 38,0/1000 ngay thd may [46]. Tai bénh vién Cho Rﬁy 24.3%
nguoi bénh diéu tri tai Khoa HSTC mac NKPBV. Cac nghién clru ngoai nudc
cling cho nhiing két qua khac nhau. Tai My, nghién ctru véi s6 liéu tong hop
tir 61 don vi ICU trong thoi gian tir 2001 dén 2005 cho thay ty 16 NKPBV
21% [57]. Theo nghién ctru tai cac bénh vién Chau A, ty 1& nhiém khuan ho
hép tai ICU chiém tir 9 dén 23%. Tai An DO mot nghién ctru & New Delhi
cho thay ty 16 NKPBV trong cic khoa HSTC 1 21% [82]. Ty 1&é méi mac
NKPBYV trong nghién ctru cia ching t6i cao hon so véi mot s nghién ctru
khéc, c6 thé do thiéu thdn vé co s& vat chit, su qué tai nguoi bénh va nhét 1a
viéc tuan thu cac bién phap phong ngira NKPBV cta nhan vién chua thuc su
t6t. Ngoai ra ty 16 NKPBV con lién quan dén cham soc chuyén sau va su khac
biét trong dinh nghia va k¥ thuat chan doan, bén canh d6 con c6 mot sb khac
biét, su khac biét nay c6 1& do dbi tuong nghién ciru, muc tiéu nghién ctru, dia
diém va thoi gian thuc hién nghién ctru khac nhau.

Két qua trong nghién ctru ciing cho thdy NKPBV xay ra chu yéu & nhom
tudi trén 60 (37,5%); & nam (37,9%) nhiéu hon nit (20,3%) va sy khac biét
ndy cd ¥ nghia thong ké (p<0,001) (bang 3.3). Piéu nay 1a phu hop vi nguoi
bénh nhap Khoa HSTC - CP nhu phan tich & trén, chu yéu 1a nguoi cao tudi
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va 1a nam gi6i. Phan 16n NKPBV xay ra trén nguoi bénh c6 bénh nén 1a cac
bénh hoé hip man tinh (43,1%); Chan thuong, Ngoai (36,5%); Than kinh
(28,3%); bénh Tim mach (22,6%) (bang 3.4). Tudi cao, di kém véi cac bénh
mén tinh nhu COPD, huyét ap, tim mach, dai thao duong...cic bénh 1y nay
thuong dan dén suy giam sirc d& khang ctia co thé va 1a yéu t6 nguy co chinh
dé mac NKPBV. Nghién ctru caa Russel va cong su thuc hién ¢ nhiéu bénh
vién tai Anh ghi nhan da sb ngudi bénh (62,7%) mic bénh co d6 tudi > 75
[138], nhu vy co6 su khac biét giita cic nghién ctru, su khac biét nay c6 thé
lién quan dén trinh do phat trién, dic diém dia 1y, khi hau va sinh hoc. Khi
nghién ctru ¢ ddi twong tré em, Lé Kién Ngii ciing ghi nhan ty 16 NKPBV cao
& tré ¢6 bénh nén 1a ho hap (32,4%), tim mach (27,5%) [35]. Pay la nhiing
bénh 1y c6 luong nguoi bénh phai diéu tri ndi tra cao tai bénh vién va cling 1a
nhom bénh thuong xuyén phai thong khi hd tro bang may thé khi bénh
chuyén ning.

Trong nhiéu nghién ctru y khoa d3 thong ké céc yéu to lién quan chit ché
t6i ty 16 moi mic NKPBV 14 ngudi bénh c6 cac bénh 1y nén ho hap nhu bénh
phdi tic nghén mén tinh, gidn phé quan. Théng thuong vi khuan giy bénh
x4m nhdp vao co thé can phai c6 diéu kién thuén loi dé ching c6 thé vuot qua
hang rao bao v¢ cua co thé, khi co thé nguoi bénh cé mic cic bénh Iy man
tinh thuong dan dén co thé bi suy giam strc dé khang cua hé mién dich ciing
nhu ¢6 ton thuong tai cic co quan ndi tang, vi vay la co hoi rat tot cho vi
khuan gay bénh xam nhap va cu tra gay ra cac hoi chimg bénh 1y vé dudng ho
hip. Ngoai bénh nén ho hip, & mot s ddi twong nguoi bénh cd cac chin
thuong ngoai khoa thi c6 nguy co nhiém vi sinh vat cao do phiu thuat 13
duong dan tryc tiép tir bén ngoai moi truong vao co thé. Qua cac yéu td lién
quan di khao sat trong nghién ctru ndy, dé giam thiéu kha nang NKPBV cho
cac d6i trong ngudi bénh nhap vién, cn ting cudng giam sat va dam bao vé

sinh cho ngudi bénh, dic biét 1a & cac ddi tuong 6 bénh 1y nén.
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Vé sir dung cac loai thl thuat xAm l4n trén ngudi bénh, nghién ctru cua
ching t6i1 chi ra rﬁng NKPBV xuét hién nhiéu nhét ¢ nguoi bénh cé st dung
loai thu thuat md khi quan (92,3%), tiép theo 1 loc mau chu ky (75%), hut
dom (71,6%), catheter tinh mach trung tam (56,2%), thd may (55,6%) va xuat
hién it nhat ¢ thu thuat dan luu mang phoi (17,4%) (bang 3.5). Nguoi bénh st
dung nhiéu loai thi thuat can thiép thi ty 1& nhiém khuan phdi bénh vién xut
hién cao va sy khac biét ndy co y nghia thdng ké (p<0,001), cu thé & ngudi
bénh st dung trén 7 tha thuat can thi€p ty 1¢ NKPBV 1a 66,5% cao hon so voi
str dung tir 4 dén 6 tha thuat can thiép (28,1%) va sir dung tir 1 dén 3 thu thuat
can thiép (3,6%) (biéu d6 3.3). Phan 16n cac vi khuan ton tai & moi trudng
bénh vién c6 doc luc rat cao va kha nang khang khang sinh manh, céc vi
khuan nay ton tai trong moi truong bang cach bam dinh trén bé mit cac dung
cu y khoa, trén tuong, ban ghé va lan truyén thong qua cac hat nuéc trong
khong khi trong thoi gian dai, qua d6 chung xdm nhap vao co thé qua cac vét
thuong, vét md, cac thi thuat xAm lan khac va gay ra nhiéu loai nhiém khuan
nguy hiém & cic co quan ndi tang khac nhau, trong d6 nhiém khuan phoi 1a
mot loai nhiém khuan bénh vién phd bién voi ty 186 mic va tir vong rat 10n,
lam ting ganh ning véi xa hoi. Viéc kiém soat nhiém khuan tai moi trudng
bénh vién, dic bi¢t 1a tai cac khu vuc nguoi bénh dang dugc cham séc dac
biét (nhu Khoa HSTC-CP) can phai duoc giam sat chit ché khau kiém soat
nhiém khuan dé tranh 13y nhiém cho cic dbi tuong nay, bén canh d6 ciing can
phai thuc hién tét khau khtr tring dung cy, méi truong va vé sinh dé giam
thiéu ngudn 1ay cho ngudi bénh. Ngoai ra can han ché t6i da va loai bo sém
nhat c6 thé cac tha thuat can thiép trén ngudi bénh.

Bén canh d6, két qua nghién ctru ctia ching toi ciing cho két qua méc
NKPBYV la cao ¢ nhiing nguoi bénh c6 thoi gian nam vién trén 10 ngay (trén
15 ngay v&i 68,3%; tir 11 dén 15 ngay véi 42,7% trong khi d6 tir 6 dén 10
ngay véi 16,6%; tir 5 ngay tré xudng véi 6,2%) (bang 3.6). C6 su khac biét co
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v nghia thong ké gitta nhim khuan phoi bénh vién va sd ngay nam vién
(p<0,001). Nghién clru cua Tran Thi Ha Phuong va cong sy thuc hién tai
Bénh vién Pa khoa Pong Nai nim 2014 ghi nhan nguoi bénh mic NKBV ¢
thoi gian nam vién trung binh 13 17 ngay, khong c6 ngudi bénh nio nam vién
dudi 6 ngay. Mot nghién ctru & Nhat Ban ciing cho két qua tuwong tu, thoi gian
niam vién trung binh ctia nguoi bénh méac viém phdi thd may 13 15,2 ngay va
dai hon dang ké so véi nguoi bénh khong nhiém khuén bénh vién (6,8 ngay)
[144]. Nghién ctru cia Zhang Y tai Trung Qudc, cho thay thoi gian phai ndm
lai bénh vién ¢ nhitng nguoi bénh NKPBV la 12,4 ngay, nguoi bénh NKPBV
thd may 1a 17,7 ngay (p < 0,001) [160]. Cac di liéu trén cho thay, thoi gian
nam vién kéo dai, ngudi bénh co nhiéu nguy co mic NKPBV, khi mic
NKPBYV lai tao nén vong xoan bénh 1y 1am cho nguoi bénh phai ting ngay
diéu tri.

Vé tinh trang méi mac NKPBV theo thoi gian thé may, nghién ciru ctia
chiing t6i cho két qua, mic NKPBV cao nhit & nhom c6 thoi gian thd may
trén 15 ngay (87,9%), sau d6 dén nhom tir 11-15 ngay (74,6%) (p<0,001)
(bang 3.7). Thoi gian thd may cang dai, nguy co mic NKPBYV ting hay c6 thé
noi cach khac la thoi gian thd may kéo dai hon & nhém nguodi bénh bi
NKPBV. Theo nghién ctru cua Suka, thoi gian trung binh thé mdy & nhiing
ngudi bénh mic VAP 1a 12 ngdy, trén ngudi bénh VAP do vi khuin khang
thudc 1a 14,1 ngay va dai hon dang ké so v6i ngudi bénh khong co6 NKBV
(4,7 ngay) [144]. Trong nghién ctru ctia Awasthi, khi phan tich hdi quy
logistic xac dinh yéu t6 nguy co, yéu t6 rui ro dbi véi viém phoi thd may 1a
trén 4 ngay [58]. Mot nghién ctru tai Viét Nam cta Tran Thi Nhung ¢ ngudi
bénh thé may cho biét khi duwoc chiam soc trén 3 lan/ngay thi ty 16 NKPBV
giam gan mot ntra so voi cham soc dudi 3 lan/ngdy [39]. Hé hé hip binh
thuong cta nguoi c6 nhiéu co ché bao vé, ngin ngira tic nhan gay bénh nhu

cac phan xa ho, dich tiét phé quan, cidc vi nhung mao bé mat, t€ bao mién
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dich, dai thuc bao phé nang va bach cau trung tinh. Khi co thé binh thuong,
céc phuong tién nay hoat dong va phdi hop nhip nhang véi nhau giup ngin
ngtra vi sinh vat xdm nhap. Sy hién dién cang lau ctia 6ng ndi khi quan, lam
tang su phat trién cua mang sinh hoc trén bé mat 6ng, tao moi trudong thuan
loi cho vi khuan phat trién, dong thoi ngudi bénh phai nam lau, khién cho
dich tiét & dong, su ton tai ctia 6ng ciing lam giam phan xa ho, khién cho tinh
trang nhiém khuan cang tré nén ning né. Can cé cac bién phap can thiép lam
giam tinh trang trén nhu st dung cic 6ng ndi khi quan cé trang bac
sulfadiazine va chlorhexidine, dat ngudi bénh ¢ tu thé nam voi d6 cao cua dau
giuong 1a 45° dé giam trao nguoc da day, hit lién tuc cac dich tiét tranh @
dong. Nhén vién y té tai bénh vién nén thudng xuyén dugc cing cd, tdp huin
cac ki thuat dé c6 duoc sy thanh thao trong cong viéc, cling nhu ap dung dung
cac quy trinh kiém soat nhiém khuan cua bénh vién.

Nghién ciru vé mac NKPBV voi thoi gian thd oxy, voi thoi gian thé
oxy tr I dén 5 ngay thi mac NKPBV la cao nhat chiém 28,7%, tir 6 dén 10
ngay 1a 23,9% (bang 3.8). Khong c6 su khac biét gitra sd ngay thd oxy véi
NKPBV (p>0,05). Két qua trén cho thay, phai ching nhitng ngudi bénh c6
thoi gian thd oxy ngan 1a nhimg ngudi bénh ning, sau d6 ho phai chuyén sang
cac phuong tién hd trg thong khi khac nhu thd may, mé khi quan,.. nén ho cé
nhiéu yéu t6 c6 thé gdy NKPBV. Nhitng ngudi bénh c6 thoi gian thd oxy kéo
dai, c6 tinh trang bénh Iy nhe hon, kha ndng dép tng mién dich tdt hon nén
mic NKPBYV thap hon.

Nghién ctru danh gia mic do nang cua bénh trén lam sang, dac biét ¢
ngudi bénh thd may thong qua chi sd6 APACHE II cho két qua ty 18 NKPBV &
nguoi bénh c6 diém APACHE II tir 15-19 (39,3%) 1a cao nhat; tiép dén 1a tur
10-14 (28,6%); tir 20-24 (20,2%) va khong c6 truong hop NKPBV ¢6 diém
APACHE II trén 34 (bang 3.13). Piém APACHE II cang cao, thoi gian thd

may kéo dai 13 nhitng yéu té rat co gid tri dé tién doan NKPBYV.
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Nhu vay phan b NKPBV trong nghién ctru ctia chiing t6i phan nao 1y
giai tai sao NKBYV no6i chung va NKPBV néi riéng thuong xay ra voi mire do
cao & cac Khoa HSTC-CP noi tép trung nhiéu nguoi bénh ning, ngudi bénh
c6 san cac bénh 1y man tinh va phai trai qua nhiéu thu thap xam 14n, dic biét
1a cac tha thuat xam 14n duong tho.

Viéc phan b6 NKPBV nhu trinh bay & trén mot lan nita duoc phan dnh
qua céc chi sb ty sudt méi miac NKPBV sau (tir bang 3.9 dén bang 3.12): S6
NKPBV/1000 ngay diéu trj 1a 28,1; S6 NKPBV/1000 ngay c6 dit NKQ la
61,2; S6 NKPBV/1000 ngay c¢6 mé khi quan 1a 70,9; S6 NKPBV/1000 ngay
c6 thd may la 54,3.

Thong khi hd trg xdm nhap dugc coi 1a yéu t6 lién quan quan trong
nhat gdy NKPBV, do vdy trong vai thap ky gan diy cac nghién ctru vé
NKPBV thuong tip trung vao nhom ngudi bénh c6 thd may. Két qua cac
nghién ciru cho thiy NKPBV khéng chi 1a mot bénh nhiém khuan thudng gap
& cac nudc dang phat trién ma 13 van dé y t& mang tinh toan ciu. Ty suit
NKPBYV thé may & mot sé qudc gia phat trién khu vuc chau Au, chau My va
chau A: Canada (1993) 1a 14.8; Phap (2008) 1a 13,1%; My (2002) 1a 17.,6;
Nhat ban (2007) 1a 12,6 [144].

Theo théng bao cua Hé théng giam sat qudc gia vé NKBV cua Hoa
Ky (NNIS) va CDC, NKPBV dung hang thtr hai trong cac loai NKBV
thuong gip va 1a loai NKBV quan trong nhit tai cac Khoa HSTC. Nhiém
khuan phoi bénh vién thuong xuat hién & nhitng nguoi phai trai qua cac thi
thuat can thi€p duong thd. Theo Allegranzi va cong su, ty 1¢ NKPBV lién
quan téi cac thu thuat xam lan & nhitng nguoil bénh nang nhap vién tai cac
nudc dang phat trién cao gip 2 lan so véi nhirng nuée phat trién [53]. Mot
nghién ctru ndm 2010 cho thay ty suat méi mac NKPBYV tai cac Khoa HSTC
thudc 15 nudc dang phat trién 1a 13,6 NKPBV/1000 ngay thé may, cao hon
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nhiéu so vai ty 1& nay tai cac Khoa HSTC cua Hoa Ky 1a 3,3/1000 ngay tho
may [137].
Ly giai nguyén nhan dan t6i ty 16 méi mac NKBV noi chung va NKPBV
noi riéng cao, Allegranzi va cong su [53] da néu 1én céc yéu t6 thuén loi sau:
- Chét luong vé sinh mdi truong khong dam bao.
- C6 so ha tang cho KSNK nghéo nan.
- Thiéu phuong tién phong ngira va KSNK.
- Thiéu nhén vién chuyén trach c6 kién thirc tot vé KSNK.
- Tinh trang qua tai ngudi bénh.
- Thiéu kién thtrc co ban vé phong ngira va KSNK.
- Tuéan thu khong nghiém céc bién phap KSNK co ban.
- Sur dung khang sinh va cac thu thuat xam 14n chua thich hop va kéo dai.
- Thiéu cac hudng dan qubc gia vé KSNK
- Thudong xuyén sir dung lai cac dung cu, phuong tién cham séc
Tai cac Khoa HSTC-CP, s6 luong ngudi bénh ludn ludn qua tai, sb
giudong bénh gia tang lam cho khoang trong trong phong bénh bi thu hep, qua
d6 lam gia ting nguy co 1y nhiém chéo tir ngudi bénh nay sang ngudi bénh
khac trong qua trinh diéu tri. Tai Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh, NKBV
dac biét 1a NKPBV dang théach thuc chat lugng diéu tri trong nhiéu nim qua,
dé cai thién tinh trang NKPBV c6 thé tic dong dén mot s6 yéu té nhu: B6
sung mdt vai phong don trong Khoa HSTC-CD thay vi st dung cac phong
chung thudng chira 4 hodc 5 givong va tham chi 1én dén 10 giudng, ting ty 16
nhan vién y t& gdm diéu dudng cham soc va nhan vién kiém soat nhiém khuan
dé lam gidm tai tinh trang kho khan trong kiém soat nhiém khuéan bénh vién,
st dung céc loai phuong tién phong ho, thuc hién hiéu qua chién dich vé sinh
tay trong bénh vién. Thém vao d6 can co cac chuong trinh giam sat va phat
hién cac ngudn nhiém khuan trong don vi dé c6 cac giai phap kip thoi nham

lam giam nguy co mac NKPBYV cho ngudi bénh.



97

4.1.3. Yéu t6 lién quan gay nhiém khudn phéi bénh vign
* Cac yéu to thudc vé nguoi bénh

Vé giéi, NKPBV & nam cao gap 2,4 1an so véi nir va su khac biét nay
¢ ¥ nghia thong ké (OR=2.4 va 95%CI = 1,7-3,3); V& tudi, so voi nhom tudi
< 40 tudi, xac suit co0 NKPBV & nhom tudi 41-60 cao gap 2,6 lan; & nhom
tudi trén 60 cao gip 6,1 1an va sy khac biét ndy c6 y nghia thong ké (OR>1 va
95%CI1=2,7-13,7) (bang 3.14).

Nghién ctru cua ching tdi ciing cho thiy ngudi bénh c6 tién sir mic cac
bénh ho hap (OR=3,6; 95%CI=2,6-4,9), bénh tim mach (OR=1,5 va 95%CI
=1,2-2,2) (bang 3.15) va c6 bénh nén 13 bénh hd hdp man tinh (OR=2,7 va
95%CI= 2,0-3,6) déu co lién quan dén NKPBV trong khi d6 khong c6 mdi
lién quan gitra nhiém khuan phoi bénh vién va bénh 1y nén 1a Tim mach, Than
kinh, Chan thuong, Ngoai (bang 3.17). Nghién ctru ctia ching t6i ciing twong
ddng v6i Truong Anh Thu (2012) ghi nhan bénh hoé hap man tinh 13 yéu t6
nguy co doc 1ap cua NKPBV & nguoi lon (p < 0,05; OR = 1,9) [46] va Al -
Dorzi & CS ciing ghi nhan viém phéi tho may c6 mbi lién quan dén bénh phoi
tac nghén man tinh trong nghién ctru ¢ A rap Xé Ut nam 2012 [51].

* Céac yéu to do can thiép y té

Chung t6i cling quan tim dén vai trd mot s6 thude duoc diéu tri trude
khi xuat hién NKPBV c¢6 phai 1a yéu t6 lién quan hay khong. Cac yéu t6 d6 1a:
thudc e ché mién dich khong steroid, corticoid, thudc khang acid da day
(bang 3.16). Bai vi, corticoid 1a cac thube diéu tri co thé giy giam mién dich;
dung thudc khang acid da day co thé tiéu diét vi khuan duoc nubt vao cung
v6i thirc an va nudc bot, duy tri méi truong vo khuan & dudng tiéu hoa trén,
khi do acid cua dich da day bi gidam do dung thude khang acid, trc ché Ha, tc
ché bom ion H* hodc nudi an qua 6ng thong, vi khuan nuét vao phat trién
trong da day va 1a nguén dy trir vi khuan gay viém phoi khi c6 tinh trang trao

nguoc [9]. Két qua tir bang 3.16 cho thay ngoai trir yéu t6 dung thudc trc ché
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mién dich khong lién quan dén NKPBV (OR=1,5; 95%CI=0,9-2,4), hai yéu t6
dung thube Corticoid (OR=2,6; 95%CI=1,9-3,5) va thube khang acid da day
(OR=2,1; 95%CI =1,4-3,0) (bang 3.16) la nhiing yéu t6 lién quan dén
NKPBV. Kha ning NKPBV ting 1én gap 2,1 lan do thudc khang acid, nhu
duoc xac dinh trong nghién ctru nay, c6 thé du kién 34 hodc 35 truong hop
NKPBV trén 1000 nguoi bénh duoc ubng thube khang acid. Két qua cua
chung t6i cling phu hop véi nghién ctru ciia Herzig va cong sy thay ring st
dung thubc chen H, 13 yéu t6 nguy co c6 lién quan dén NKPBV (OR = 2.6;
95%CI= 2,3-2,8) [84]. Nghién ctru cia Eom va cong su ciing cho két qua
tuong tu, sit dung thudc (e ché bom proton va chat ddi khang thu thé
histamine c6 thé lién quan dén ting nguy co NKPBV (OR= 1,27; 95%CI =
1,1-1,4 va OR= 1,22; 95%CI= 1,1-1,3). Vi nhiing tac dung phu tiém an nay,
cac bac si 1am sang nén than trong trong viéc ké don thudc corticoid va thudc
trc ché axit cho nguoi bénh cd nguy co.

Mbi lién quan gitta NKPBV va cac thu thuit xdm 14n di duoc ching
minh trong nhiéu gidm sat trude day tai Viet Nam va mot so qudc gia khac.
Theo Andrew va cong su, dat NKQ va mé khi quan lam ting nguy co
NKPBV tir 3-21 1an [89]. Nghién ctru tai BV Bach Mai (2012): Pit NKQ, md
khi quan, thé may, dat Catheter TMTT, dat sonde da day, dat 6ng thong tiéu
c6 lién quan dén NKPBV [46]. Két qua trong nghién ctru ndy ciing hoan toan
phtt hop véi cac két qua nghién ciru trén, cu thé qua phan tich hoi quy don
bién tir bang 3.18 cho thiy cac yéu té thu thuat xam lan lién quan dén
NKPBYV bao gom: dit NKQ (OR=12,5; 95%CI=8,5-18,3), MKQ (OR=36.4;
95%CI=15,6-85), Thé may (OR=32,1; 95%CI=18,6-55,7), dat Catheter
TMTT (OR=3,2; 95%CI=1,9-5,2), dat sonde da day (OR=17,9; 95%CI=10-
31,9); dat sonde Foley (OR=17,9; 95%CI=9,8-32,7); Hut dom (OR=12,7;
95%CI=8,9-18,2); Hut rdta PQ-PN (OR=1,8; 95%CI=1,4-2,5). Nghién ctlru

trén 15 don vi ICU ¢ nude ta tir nam 2012-2013, ciing cho két qua yéu td
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nguy co manh nhét véi NKPBV tai ICU 1a dit ndi khi quan, dit sonde foley,
khong c6 than nhan trong gia dinh cham séc, dat catheter [130]. Theo Lé
Xuin Ngoc, c6 mdi lién quan giira dit NKQ va NKPBV thd may, & nhém
NKPBYV tho may c6 sé 1an dit NKQ trung binh cao hon va c6 ty 1& tudt NKQ
cling cao hon nhom NKPBV khong thd may [36]. Diéu nay cho thay, dat
NKQ cang nhiéu 1an va tudt NKQ trong khi thd may thi cang 1am cho vi
khuan c6 co hoi xdm nhdp vao duong ho hip dudi. Nguoi bénh nhap Khoa
HSTC - CP thudng 1a ngudi bénh ning, c6 thé trong tinh trang kich thich, do
do viéc dat NKQ la mot cong viéc kho, ngay ca nhitng bac si ¢6 kinh nghiém,
c6 thoi gian cong tac lau nim, van thuong gip phai nhitng tinh trang trén. Tai
mot s6 nude khéc trén thé gidi ciing cho két qua twong tu, cac yéu té nguy co
cua NKPBV la dung khang sinh tinh mach trudéc d6 90 ngay (OR=12,3;
95%CI= 6,48-23,35); nam vién > 5 ngay truéc NKPBV thd may (OR=23,
95%CI= 25-29), hoi ching tic nghén duong hé hap cip tinh trudc khi
NKPBV (ARDS) (OR= 3,1; 95%CI= 1,88-5,1), hdi chiing corticosteroids lam
tang nguy co gy NKPBYV, dn t6i vi khuan da khang thudc [97].

Qua phan tich hdi quy logistic cho thdy cac yéu t6 gi6i tinh (OR=1,9;
95%CI=1,3-3,1), c6 can thiép xdm nhap duong hé hip (OR=30,4;
95%CI=15,2-60,9) va thoi gian nam vién (OR=20,8; 95%CI=11,5-37,6) 1a
yéu t6 chinh lién quan gdy NKPBV. Trong d6 can thiép xAm nhép duong ho
hap bao gdm: dit NKQ, md NKQ, thé may, hut phé quan phé nang hodc hut
dom rai (bang 3.21).

Cac két qua trén cho thiy can tuan tha chit ché nguyén tic KSNK khi
thyc hién phau thuat, thi thust xam lan duong thd va loai bé sém nhét khi co
thé céc thiét bi tro ho hdp nham lam giam NKPBV. Pong thoi khi chdm séc
nguoi bénh can phdi hop dong bd cac bién phap KSNK (ria tay, st dung
phuong tién phong ho ca nhan, tuin thu chit ché cac quy trinh vo khuan...)

trong dé rtra tay ludn dugc coi 1a bién phdp phong ngira NKBV don gidn va
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hiéu qua nhat. Mot nghién ctu duoc thuc hién tai Bénh vién An Binh, véi
6850 co hdi dugc quan sat, ty 1€ tuan thu v¢ sinh tay 1a 42,88%. C6 su khac
nhau gitra 5 thoi diém bat budc rira tay: tuan tha rira tay cao nhét 1a sau khi
tiép xuc véi mau (75,5%), trudce thuc hién cac tha thuat vo khuén (67,18%) va
thap nhat 13 trude tiép xuc v6i ngudi bénh (22,83%). Ty 18 tuan tha ria tay
cua nhan vién y té Khoa Hoi stc tich cuc 1a 54,04%, cao hon so véi cac khoa
khac, tuy nhién van thap so v6i quy dinh cua cac nha quan 1y [25]. Nhu vay,
can c6 nhitng chinh sach, cic can thiép lam ting ty 1é tuan thu rira tay cia
nhan vién y té nhu t6 chirc 16p tap huan do cac chuyén vién c6 kinh nghiém
phu trach, hay c6 chinh sach khen thuong dong vién kip thoi, t6 chirc thi dua
giita cac khoa, phong trong bénh vién, bén canh dé ciing can ung tmg day du
phuong tién va hoa chét rira tay tai nhitng noi dé thay, dé sir dung [21]. Piéu
nay dap umg tiéu chi ctia Bo tiéu chi chat luong bénh vién do BO Y té ban hanh,
g6p phan nang thuong hiéu bénh vién, dép Gmg su hai 10ng cia ngudi dan.

Bén canh d6 can quan 1y viéc sir dung thudc khang sinh mét cach ¢ hiéu
qua. Tai Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh, da s6 cac bac si di tuan tha cac
nguyén tic st dung khang sinh vé thoi gian str dung va viéc phdi hop khang
sinh [32]. Tuy nhién trong thoi gian t6i, van can c6 cac giai phap nhu tap huan,
tang cudng kiém tra, gidm sat viéc sir dung khang sinh trong bénh vién.

4.1.3. Hiu qud ciia nhiém khudan phoi bénh vign

Khoéng vai thap ky qua ngay cang c6 nhiéu nghién ctru dich t& hoc va
kinh té hoc vé hau qua NKBV. Cac nghién ciru nay tip trung phan anh hau
qua 1am sang va kinh té, x3 hoi ctia mot s6 NKBV quan trong nhu nhiém
khuan vét mé), nhiém khuéan phéi bénh vién, nhiém khuan mau bénh vién.
Nhin chung cac nghién ctru déu cho thdy NKBV 1am ting gip doi ty 1 tir
vong, thoi gian nam vién va chi phi diéu tri. Ngoai cac hau qua trén NKBV
con lam tang ty I¢ nguodi bénh phai nhap khoa HSTC, tang st dung khang
sinh va tang ty 1¢ vi khuan da khang khang sinh trong bénh vién.
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Tai Hoa Ky, mot bao cdo tong hop vé hau qua viia NKPBV cho thay ty
1€ t&r vong & ngudi bénh mic NKPBV 1én tGi 20-33%, s nguoi bénh tr vong
do NKPBV chiém 60% tong sd tir vong do NKBV. Ty 1¢ tir vong & nguoi
bénh NKPBV do Pseudomonas hodc Acinetobacter spp. c6 thé 1én tdi 70%.
NKPBV lam kéo dai thoi gian diéu tri tir 4-9 ngay va lam tang chi phi diéu tri
khoang 40.000 USD [67].

Két qua nghién ctru ndy cta ching t6i cho thiy NKPBV giy hau qua
ning né vé mit 1am sang va kinh té, cy thé 1a: Méi miac NKPBV ¢ nhoém diéu
tri trén 14 ngay cao gap 21 lan so v6i nhém dudi 7 ngay (OR=21; 95%Cl=
12,6 - 35,0) (bang 3.19). NKPBV c6 kha nang lam tang ty 1€ t&r vong, ndng
xin vé hon gip 10,6 1an so v&i khoi bénh. (OR=10,6; 95%CI= 7,6-14,9) (bang
3.20). Chi phi diéu tri trung binh ctia nhom c6 NKPBV 1a 34,1 + 21,7 triéu
dong, cao hon so véi nhom khong c6 NKPBV (chi phi diéu trj trung binh cua
nhom nay 1a 10,1 + 11,3 triéu dong) (biéu do 3.4).

Tai cac bénh vién ctia Viét Nam hién chua c¢6 quy dinh nao lién quan téi
trach nhiém chi trd chi phi cham sdc, diéu tri phat sinh do NKBV médc du
Thong tu 16/2018/TT-BYT quy dinh vé cong tac kiém soat nhiém khuan trong
cac co sO y té [4]. Theo d6 da quy dinh rat rd trach nhiém cta cac nha quan ly
bénh vién trong vi¢éc dam bdo co s& ha tﬁng, trang thiét bi va nhéan luc cho
chuong trinh kiém so4t nhiém khuan dé phong ngira NKBV. Hién nay,
NKPBYV khong chi gay hau qua bénh tat, ting ty 1€ tir vong ma con la ganh
nang kinh t& cho nguoi bénh va cho xi hoi. Trong nghién ctru cta chung toi,
nhitng ngudi bénh mic NKPBV phai chi tra trung binh gip trén 3 1an so véi
ngudi bénh khong NKPBV. Mot trong nhiing chi phi dugc biét téi 1a thoi gian
nam vién kéo dai, nguoi bénh phai st dung thiét bi, vat tu, thudc nhiéu hon.
Pic biét 1a thudc khang sinh, nhidu khi phai dung dén biét dugc gbe, phdi hop
nhiéu loai khang sinh do vi khuin gy bénh da khang thudc.
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Hién tai, Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh chua tham gia vao chuong
trinh an toan ngudi bénh cia WHO va hé théng phan mém quan 1y dit liéu
kiém soat nhiém khuan ctia Hiép hoi Kiém soat nhiém khuan thé gidi. Do vay
muc tiéu chét lugng bénh vién vé kiém soat nhiém khuin va an toan nguoi
bénh 12 mot trong nhitng thach thirc rat 1on trong ké hoach cai tién chat luong
bénh vién trong giai doan toi.

4.2. Pic diém khang khang sinh ciia mét sé vi khuin giy nhiém khuin
phéi bénh vién thuong gip
4.2.1. Ciin nguyén gdy nhiém khudn phoi bénh vién

Thach thiic 16n nhét trong diéu tri NKPBV ddi voi cac bac si tai Khoa
HSTC la tinh trang dé khang khang sinh ngay cang gia ting. Cac khang sinh
thuong duoc st dung dang mét dan hiéu luc trong khi c6 rat it khang sinh méi
duoc phat minh. Pé quan 1y tinh trang khang khang sinh can c6 sy hiéu biét
rat rd vé mam bénh gay ra NKPBV. Do d6 can phai x4c dinh sém vi khuan
gdy bénh, diéu tri va phong ngira hiéu qua nham giam ty 1& tir vong va ciing
nhu t6i uu hoa viée sir dung khang sinh.

Trong nghién ctru cta chung toi, phat hién thay vi sinh vat trong dich hat
phé quan/dom 12 tiéu chuan bat budc két hop véi cac tiéu chuan 1am sang va
xét nghiém khac dé chan doan NKPBV. Két qua cho thiy trong 262 ching vi
khuan duoc phan 1ap, tac nhan hang dau gdy NKPBV A.baumannii (39,3%);
dung tht hai 13 K pneumoniae (30,9%); tiép dén 13 Paeruginosa (8,4%);
E.coli (6,9%) (bang 3.22). Nghién ctru ctia Trwong Anh Thu ciing cho két qua
tuong tu, can nguyén gay NKPBV thuong gdp 1a A4.baumannii (44,7%),
Paeruginosa (17,4%) [46]. Mot nghién ctru khac cta Tran Hiru Thong (2014)
cling tai khoa HSCC, BV Bach Mai ciing cho thdy vi khuan gay viém phoi
thd may pho bién nhat 13 Acinetobacter (49,3%), tiép dén 1a Klebsiella spp.
(152%) va Paeruginosa (11%), gip it nhat 1a S pneumoniae (2,7%)[44].

Nghién ciru vé cin nguyén cua viém phdi thd may tai BV cac bénh Nhiét d6i
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& mién Nam Viét Nam trong 11 nim (nim 2000-2010) cho thay cin nguyén
hang dau 1a Acinetobacter spp. (30,4%), ké dén 1a Paeruginosa (26,4%),
K.pneumoniae (17%), Staphylococcus spp. (8,3%) va S.pneumoniae (3,1%).
Céc tac gia da tinh toan va cho thay ty 18 Acinetobacter spp. ting 6,6% mdi
nam va tir nam 2008 ting gip 10 lan dat téc do 66%. Nghién ctu cua Vil
Dinh Phu trén 15 don vi ICU tai cac bénh vién nude ta (2012-2013) cho két
qua, A.baumannii 13 vi khuan thuong gip nhit chiém 24,4%, Paeruginosa
13,8% va K.pneumoniae (11,6%) [130]. Nghién ctu cia Hoang Khanh Linh
(2018) va mot sé nghién ctru khac ciing cho két qua twong ty, ciing cd nhin
dinh rang, A.baumannii dang 1 tic nhan ndi troi nhat hién nay [28],[13].

C6 mot diém khac biét ma nghién ctru cua ching toi da dé cap toi 1 ty 16
gy NKPBV cuia Serratia marcescens khong hé nho, chiém téi 4,6% tong sd
can nguyén, trong khi d6 nhiéu nghién ctru trude day tai Viét Nam & cac co so
y té 1on nhu Bach Mai, Viét Dtrc, Cho R?ly, Théng Nhat, Trung Vuong hoac
cac nghién ctru & nudc ngoai gan nhu rat it dé cip tdi cin nguyén nay. C6 thé
sy khac biét nay 1a do diéu kién dia ly, nguén bénh, thoi gian thuc hién
nghién cru cling nhu st dung cac phuong phap chan doan khac nhau, tuy
nhién ciing c6 thé thiy viéc da dang hoa cac cin nguyén giy nhiém khuan
bénh vién 1a diéu rat dang lo ngai cho cong tac kiém soat nhidm khuan va
chuén bi phac dd diéu tri cho ngudi bénh. Hon nira viée xuét hién da dang céac
loai vi khuan gay nhiém khuan bénh vién, dic biét 13 cac vi khuan truéc day
khong duoc xép vao nhom cac vi khuan gay nhiém khuan bénh vién thuong
gip ciing cho thiy dién bién phuc tap cta loai nhiém khuan nay va thuc su
can thiét phai c6 nhimg ké hoach hanh dong cu thé va hiéu qua.

Can nguyén gy NKPBV ciing khac nhau gitta cac khu vuc, quéc gia va
gilra cac co s& diéu tri. Mot dit 1iéu tir 274 don vi cham soc dic biét (ICU) o
Dtrc tir ndm 1997 dén 2002, nghién ciru trén 5.070.695 nguoi bénh, két qua
18.073 bénh nhiém khuan lién quan dén thiét bi bénh vién va tic nhan giy
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bénh pho bién nhat 13 S.aureus (16,5%). Trong nhiém khuan phoi lién quan
dén may tho, cling nhu viém phé quan lién quan dén may tho, S.aureus ciing
1a mam bénh pho bién nhat (24,2% va 24,9%) [78]. Tuy nhién, trong vai thap
ky gan ddy co céu cac loai vi khuan gdy NKPBYV c6 nhiéu thay di, cac vi khuan
Gram am nhu Paeruginosa, Acinetobacter spp, E.coli va K.pneumoniae ngay
cang chiém wu thé [82],[2]. Tai cic co s& diéu tri viéc sir dung khang sinh “qua
mure, thiéu kiém soat” thuong xuét hién nhiéu chung vi khuin Gram am da
khang thudc. Vi khuidn Gram am c6 kha niang sinh enzym dé phan huy beta-
lactams va nguyén nhan sinh ra cac enzym nay thuong do qué trinh sir dung
khang sinh khong dang chi dinh hodc khong du liéu kéo dai. Do dé, quy trinh
chan doan va thtr nghiém nhay cam khang sinh vé6i vi sinh vat giy bénh 1a rat
quan trong cho diéu tri cac thé nhidm khuéan ning va cho viéc kiém soét vi khuan
da khang khang sinh.

Khi nghién ctru sy phan b vi khuan theo nhém tudi cho thay, tudi trén 60
ty 16 NKPBV cao hon ¢ nhom dudi 60 tudi (213 so véi 49). Vi khuan gdy bénh
NKPBV ¢ ca 2 nhom tudi < 60 tudi va trén 60 tudi chu yéu 1a vi khuan
A.baumannii v6i ty 18 1an lugt 44,9%; 38%, tiép dén 1a K pneumoniae (26,5%
va 31,9%) (bang 3.23). Ty 1é nhiém P.aeruginosa & nhom dudi 60 tudi la
14,3%, trong khi & nhom trén 60 tudi ty 16 nay chi chiém 7%.

Nghién ctru sy phan bd vi khuan theo bénh nén, & nhitng ngudi bénh
mic bénh 1y Than kinh thi vi khuan chu yéu gay NKPBV 1a K.pneumoniae
(36,7%) trong khi voi bénh nén 1a Ho6 hap va cac bénh 1y khac 4. baumannii 1a
nguyén nhan chinh gady NKPBV (42,6% va 44,8%) (bang 3.24). Tac gia
Thanh Thi Ngoc Liém nghién ctru tai Khoa Hoi stre Ngoai than kinh BV Cho
Riy cho két qua khic voi chung t6i, Acinetobacter spp 1a can nguyén chinh
gdy bénh (chiém 34,5%), tht 2 1a Klebsiella spp (27,6%) va P.aeruginosa
(23%) [27], ¢ su khac biét trén phai ching do sé luong nguoi bénh cia 2

nghién ctru 1a khac nhau, nghién ctru ctia ching t61 c6 49 nguoi bénh mac
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bénh 1y than kinh, con nghién ctru ciia Ngoc Liém duoc thuc hién trén 176
nguoi bénh ning, c6 diém Glasgow (thang diém hén mé) dudi 8 diém. Tai
nghién ctru trén ngudi bénh dot qui ndo hodc co6 di chung dét qui nao tai BV
Théng Nhét, két qua twong tu nghién ctru ciia ching toi, ty 16 NKPBV trén
nhom bénh than kinh nay 1a 20,2%. Tuy nhién ¢ su khac biét ¢ vi khudn gay
bénh, theo nghién ctru trén NKPBV chu yéu 13 Paeruginosa, S.aureus, E.coli,
A.baumannii, Pseudomonas spp... voéi ty 1€ tuwong duong nhau (13,3% -
16,7%). Su chim séc ctia nhan vién y té, nguoi cham soc, dung cu y té, khong
khi hodc 14y truyén tir nudc tiéu, phan... trong qué trinh cham soc ngudi bénh
nam bat dong tai giwdng co thé 13 nhimg nguyén nhan dan tdi sy khac biét nay.

Thu thuat can thi¢p nhu dat ndi khi quan, mé khi quan, thé may lam gia
tang vi sinh vat ki sinh & ving hau hong, tao cac diéu kién thuan loi cho qua
trinh trao ngugc va NKPBV do hit. C6 nhiéu thu thuat xam 1an khac nhau gy
NKPBYV, tuy nhién trong nghién ctru ctia chung t6i su phan bd vi khuan lai
twong d6i dong déu. A.baumannii va K.pneumoniae 13 2 nguyén nhan hang
dau gay NKPBV (bang 3.25). Két qua nay khac so véi nghién ctru cia Pham
Thai Diling va cong su & bénh vién 103, trén nhitng ngudi bénh NKPBV tho
may, gap nhiéu nhat 13 P.aeruginosa (36,2%), sau d6 dén E.coli (22,41%) va
K.pneumoniae (12,07%), A.baumannii chi chiém 5,17% [14]. Su khac nhau
ndy c6 thé do su khac biét vé thyc hién cac thu thuat xAm lan, tinh trang kiém
soat nhiém khuén bénh vién, su cham soc cta nhan vién y té....

Nghién ctru sy phan bd vi khuan theo két qua diéu tri, ching toi thay ty
1é tir vong cao & nhom vi khuan dudng rudt E.coli (94,4%), sau d6 dén
S.aureus (83,3%), A.baumannii (74%), K pneumoniae (59,3%) (bang 3.26).
Lua chon khang sinh khong thich hop trong diéu tri c6 thé dan tdi tinh trang
gia ting cac ching vi khudn dé khang khang sinh va c6 lién quan chit ché toi
su gia tang ty 1€ tor vong ¢ nhirng ngudi bénh NKPBV. Theo Truong Anh Thu,
cac NKBV do A.baumannii thuong gy tir vong téi 25% néu tinh chung trong
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toan bénh vién va tdi 50% néu tinh riéng & cac Khoa HSTC [46], két qua nay
cao hon so vo1 nghién ctru cua ching t61, ty 1€ tir vong ctia A.baumannii 1a 74
nguoi bénh trén 183 ngudi bénh tir vong (40,4%).
4.2.2. Ty 1¢ khdng khdng sinh ciia mét so vi khudn gdy nhiém khudn phéi
bénh vién thuwong gap

Nghién ctru ctia chung toi ghi nhan mot ty 18 16n sé truong hop nhiém
bénh 13 do cin nguyén vi khudn, bao gdm nhém vi khuan Gram (-) nhu
A.baumannii, K.pneumoniae, Paeruginosa, E.coli va nhéom vi khuan Gram
(+) nhu Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes. Trong modi trudng
bénh vién, vi khuan thudng xuyén tiép xuc voi cac loai thudc sat tring va
khang sinh diéu tri, vi vy & chiing hinh thanh nén nhiéu co ché dé khang hiéu
qua giup vi khuan thoat khoi sy kim him va tiéu diét, tir d6 hinh thanh nén
cac ching vi khuan co tinh khang khang sinh cao va c6 kha ning khang lai
nhiéu loai khang sinh dang sir dung trong diéu tri. Hon thé nita, nhiéu nghién
ctru cling cho thay vi khuan ¢ kha ning truyén cho nhau cic co ché dé khang
cho céc vi khuan khac trong quan thé, tir d6 phét tan rong rii va hinh thanh
thém nhiéu vi khuan khang thuc khac nhau. Nhiém khuan vi khuan da khang
khang sinh 13 mot trong nhitng thach thirc quan trong nhat d6i véi cac bac si
trong qué trinh diéu tri. Nhitng nguoi bénh nhiém khuan truée do, hoic da
ting diéu tri bang khang sinh hodc tinh trang chirc nang kém, dugc chay than
nhan tao va sir dung thudc rc ché mién dich 1a cac yéu t6 nguy co lam gia
tang tinh trang khadng khéng sinh [153]

A.baumannii
Vi khuan A.baumannii 1a mot tac nhan gy nhiém khuan quan trong moi

xuat hién trong khoang may thap ky gin day. Thuong gip trén lam sang 13
A.baumannii va A.lowfii. Khoang 27% nguoi khoe manh mang vi khudn nay trén
da va co6 trong miii hong. A.baumannii 1a mdt tac nhan gay bénh thuong gap céd

kha nang gay bénh c4 & ngoai cong dong va gan day xuat hién trong bénh vién
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nhu mdt tic nhan quan trong gdy NKPBV do ¢6 xu hudng tich lily cac co ché
khang khang sinh din dén dé khang v6i nhiéu khang sinh, tir 46 gy ra cac vu
dich NKPBYV 16n lién quan dén nhiéu khoa 1dm sang. Yéu t6 nguy co chinh dén
t6i nhidm loai vi khuan nay la thu thudt xam nhap nhu thong khi ho tro, dat
catheter TMTT, dit thong tiéu va st dung cac khang sinh phd rong.
A.baumannii d3 duoc ghi nhan 13 nguyén nhan gy ra that bai ctia phac
dd diéu tri khang sinh theo kinh nghiém [24]. Tai Khoa HSTC, bénh vién
Bach Mai, Bui Hong Giang (2013) ghi nhan ty 18 tr vong & nhém dugc diéu
tri phac do khang sinh phu hop véi cin nguyén giy bénh A.baumannii 1a
11,1% trong khi ty 18 nay & nhom c6 phac d6 khong phu hop 1én dén 49,3%
[17]. Trong nghién ctru cua ching toi, vi khuan A.baumannii di khang véi
hau hét cac khang sinh nhom B-lactam, Fluroquinolon, Glycopeptid véi ty 18
dé khang trén 70%; chi c6 meropenem c6 ty 1¢ dé khang thap 1a 39,1% (bang
3.28). Tuy nhién, dé dang nhan thay tinh trang da khang hodc tham chi toan
khang khang sinh cta A.baumannii 13 tinh hinh chung cta hau hét cac bénh
vién trong nude va trén thé gidi, khong riéng khoa HSTC - CP, Bénh vién Pa
khoa tinh Thai Binh. Tai Bénh vién Nhian Dan Gia Dinh, Tran Minh Giang
(2011) tirng ghi nhén ty 1é khang Carbapenem, Quinolon, Aminoglycosid lan
luot 1a 78%, 85%, 90% [18]. Nghién ctru cua Pham Héng Nhung tai BV Bach
Mai, ty 18 nhay cam ctia A.baumannii véi meropenem rat thap chi co 4,5%
[38]. Ty 1€ A.baumannii phan 13p trén nguoi bénh NKPBYV tai Bénh vién Chg
RAy gan nhu khang hoan toan (> 80%) vé6i cac khang sinh cephalosporin thé
hé 3 va ciprofloxacin, véi carbapenem cting trén 50%. Tai Bénh vién Da khoa
Thanh ph Can Tho, cac khang sinh nhu quinolon, cephalosporin thé hé 3-4
va carbapenem c6 muc dd nhay cam trong 2 nam 2016 va 2017 déu dudi 4%;
nhdém aminoglycosid ¢6 d0 nhay cam dudi 10% trong nam 2017 va giam con

dudi 8% trong nam 2017 [24].
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Colistin 13 khang sinh uu tién dé diéu tri cac trudng hop nhiém khuan
nang do vi khuan Gram am khi khong con lya chon khang sinh khac. Ty 1€ dé
khang khang sinh nay trong nghién ciru cia chiing t6i tuong doi thap (2,2%).
Két qua nay ciing twong ddng véi Nguyén Phit Huong Lan (2009) 13 0% [26],
Thanh Thi Ngoc Liém (2008) 1a 0% [27], Pham Hung Van (2009) 1a 0,52%
[49], Lé Tién Diing (2014-2015) tai Bénh vién Pai hoc Y Dugc thanh phd Ho
Chi Minh 13 18% [12]. Nhu vy vi khuan A.baumannii da gia ting dé khang
rt tram trong, gan nhu 100% A.baumannii chi con nhay véi colistin va nhay
khé cao v6i meropenem (60,9%).

Mot trong nhiing dic tinh sinh hoc cua A4.haumannii 1a c6 kha nang
tdn tai lau trong mdi truong nudc, dic biét 1a trong dich phé quan cua
duong ho hap nho kha ning bam dinh va tir 46 c6 thé thu nhan yéu to dé
khang véi nhiéu loai KS. Nhiéu tac gia cho rang A.baumannii ngoai 1ay qua
duong tiép xuc con lay qua dudng khong khi, day cling 1a mot duong lay
truyén nguy hiém cta vi khuan nay, dé tir d6 gay ra NHIEM KHUAN duong
h6 hap dudi va co thé dan toi nhidm khuan huyét. Tir nhimg dic diém trén,
viéc kiém soat 1ay nhiém ctia vi khuan nay phai ch y dén bién phap kiém
soat va ngin ngira 1ay nhiém vi khuan theo ca duong tiép xtc va khong
khi trong cham soc ngudi bénh.

Klebsiella pneumonia

Klebsiella pneumoniae 13 vi khuan Gram (-) thuéc nhom vi khuin
duong rudt (Enterobacteriaceae). K.pneumoniae khong xuat hién trén co thé
ngudi khoe manh ma né dugc biét dén nhu mét loai vi khuan gy “nhiém
khuan co hoi” xdy ra chi yéu & moi truong bénh vién va trén nhimng ngudi
bénh bi suy kiét, suy giam mién dich.

Sy khang thudc cta vi khuan nay dic biét nguy hiém boi vi chung ¢
kha ning sinh dugc hai loai enzym: B-lactamase phd rong va carbapenemase.

Cac enzym nay lam bién doi, phd huy cau tric hoa hoc cua khang sinh. B-
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lactamase phd rong c6 kha ning phan giai hau hét cac loai khang sinh thudc
nhom P-lactamase dic biét véi cac penicillin va cac cephalosporin thé hé thu
3. Quan trong hon nita K. pneumoniae con c6 kha nang san sinh duoc
carbapenemase phan gidi khang sinh nhém carbapenem nhu imipenem,
meropenem [37].

Trong nghién ctru cua ching t6i, ty I¢ cac chung K pneumoniae khang
khang sinh cao: trén 70% khang Cephalosporin thé hé 1-3, chi ¢ ceftazidim
co ty 16 dé khang thip nhat trong nhoém tuy nhién ciing di bi khang dén
64,6%; trén  70%  khang amoxicillintacid clavulanic  (72%),
ampicillint+sulbactam (72,3%); trén 40% khéng Quinolon (levofloxacin:
43,1%, ciprofloxacin: 47%) va fosmycin (43,1%). Tuy nhién c6 ty 1€ cao
K.pneumoniae con nhay cam véi imipenem (78,8% ); meropenem (78,6%) va
kha cao voi amikacin (63,7%) (bang 3.29). Két qua nay ciing tuong ty véi
nghién ctru cua Lé Tién Diing (2014-2015) tai Bénh vién Pai hoc Y Duoc
thanh phé H6 Chi Minh: khang thap v&i meropenem (21,5%), amikacin 10%,
colistin (17%) va khang twong ddi cao voi nhom Cephalosprin (40% - 70%),
Quinolon (50% - 60%) [12]. Tuy nhién theo Nguyén Thi Tuyén (2018) ty 1&
nhay cam ctia vi khuan K. pneumoniae voi carbapenem giam khoang 3 1an sau
5 nam tai Khoa HSTC tir 88,1% nam 2012 Xuéng 27,1% nam 2016 [40].

Nhu vay két qua cta chiing t6i cho thay vi khuin nay cling da dé khang
v6i hau hét khang sinh duoc lam khang sinh dd, chi con dé& khang it voi
colistin, carbapenem va amikacin.

Pseudomonas aeruginosa

Vi khuan Paeruginosa thudc gidng Pseudomonas. Khoang 4-12%
nguoi binh thuong mang vi khuan Pseudomonas. Vi khuan nay thudng cu
tri & dai trang va co kha nang khang nhiéu loai khang sinh va thudc sat
khuin. Paeruginosa 1a mot trong nhirng vi khuan hang dau gay NKPBYV,

dic biét & nhitng ngudi bénh nguy kich va suy giam mién dich, chiing cé
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bo gen twong dbi 16n va kha nang trao doi chét linh hoat. Sy nguy hiém cta
né thé hién rd rang nhét & nguoi bénh xo nang, hoac thd may hodc co vét
thuong bong, vét thuwong min tinh, rdi loan phdi tic nghén man tinh
(COPD) do su hinh thanh mang sinh hoc trén cac thiét bi xam nhap nhu
6ng noi khi quan [117].

Pseudomonas aeruginosa 1a tac nhan gay bénh quan trong gay NKBV.
Mot trong nhitng dic diém dang lo ngai nhat ctia Paeruginosa 1a tinh nhay
cam khang sinh rat thap, trong d6 véi ca carbapenem va ceftazidim. Nhiéu tac
gia cho rang Paeruginosa thuong tan cong vao cac doi twong 1a ngudi bénh
¢ ton thuong hé mién dich va st dung céc thudc mién dich kéo dai, dic biét
12 nhitng ngudi bénh nhap Khoa HSTC c¢6 thong khi hd trg xAm nhap. Trudc
day, chung S.aureus thudng chiém ty 1 cao trong cac truong hop mic NKBV
nhung vai thip ky gan day ty 18 Paeruginosa phan 1ap dugc trong bénh vién
thudng cao hon va thuong co bién chimg nguy hiém. Cac nghién ctru tai mot
s6 Khoa HSTC ctia Viét Nam cho thidy Paeruginosa luén 1a 1 trong 3 tac
nhan hang dau gay NKBV, dic biét 1a NKPBV [46].

Két qua tir bang 3.32 cua ching toi cho thiy Pareuginosa da khang véi
tat ca cac khang sinh dugc 1am khang sinh do. Trong d6 nhém Cephalosporin
bi dé& khang cao: ceftazidim (57,1%), cefepime (50%). Nhom Carbapenem
(imipenem voi 18,2%; meropenem voi 25%), Aminoglycoside (amikacin véi
23,8%), Quinolon (ciprofloxacin v&i 27,3% va levofloxacin véi 28,6%),
colistin (16,7%) bi dé khang kha thip véi ty 18 dudi 30%. Ty 1é nay thé hién
su da khang thudc cia Paeruginosa va mic d6 khang khang sinh cua
Paeruginosa 1a kha cao. Mot ty 1€ nho khang lai colistin (16,7%), diéu nay
chimg to colistin van 1a khang sinh dic tri cho vi khuén nay va dac biét mdt ty
16 khang lai imipenem 1 thip (18,2%), mdt khang sinh thudc nhoém
carbapenem duogc xem 1 vii khi hiru hiéu nhat dé diéu tri bénh nhiém khuan do

Paeruginosa gay nén.



111

Két qua nghién ctru cua chung toi cling twong tu vdi mot so tac gia tai
Viét Nam. Theo Lé Tién Diing (2014-2015) Pareuginosa khang kha cao véi
nhom Cephalosporin (45,5% - 66,7%) va dé khang thip v&i meropenem
(27%) va colistin (5%) [12]. Theo Poan Ngoc Duy, Tran Van Ngoc nghién
ctru tai BV Chg Riy nam 2010 cho thdy Pareuginosa d& khang nhiéu loai
khéang sinh, trong do c6 80,6% da khang va Pareuginosa chi con nhay colistin
(94,44%), meropenem (60,18%) [15].

Tuy nhién, nghién ctru cua chung toi ciing khiac véi mot sb tac gia:
Hoang Dodn Canh (2014) cho thiy Pareuginosa khang véi ciprofloxacin va
amikacin: 45-48%; c6 sy gia tang ty 1€ khang imipenem 46,2%, khang
fosmycin 24% [11]. Nghién ctu ctia Pham Luc tai BV Pham Ngoc Thach
TPHCM nim 2011 cho thdy Pareuginosa ciing da khang nhiéu khang sinh:
Amoxillin/clavulanate, ceftriaxone bi dé khang > 84,1%. Khang ceftazidime:
78,1%; cefepime: 78,3%, nhom fluoroquinolone (ciprofloxacin, ofloxacin,
levofloxacin.): 86-88%; khang v&i imipenem, meropenem: 80%, amikacin:
84,6% [30]. Co su khac biét trén, phai chang do ph?m 16n nhitng nguoi bénh
trong nghién ctru ctia chiing toi bi nhiém khuan do Paeruginosa trén nén cac
bénh man tinh. Cac nguoi bénh nay thudng phai ganh chiu cac dot viém phdi
tai dién nhiéu 1an va cin nguyén thuong 13 Paeruginosa. Viéc diéu tri voi cac
ngudi bénh nay thuong 1a phdi hop cac thude khi dung trc ché mién dich cung
v6i khang sinh phd rong phdi hop. Chinh vi nhitng 1y do d6, su lwa chon
khang sinh cho nhiing ngudi bénh nay ngiy cang bi giéi han. Nhiém khuan
gdy do Paeruginosa ciing lién quan t6i dung cu y té bi nhiém vi khuin nay
cung véi kha ning ton tai lau dai ngoadi moi trudng va co thé tao ra mang
biofirm day nén cé thé bam vao bé mat céac dung cu y té nhu catheter va céc

dung cu y té bang nhwa khéc.
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Nhu vdy, nghién ctru ctia ching t6i cho thiy Paeruginosa 1a tic nhan
quan trong thudng gip trong NKPBV, di gia ting dé khang khang sinh trim
trong, chi con it dé khang vdi colistin, amikacin, carbapenem, quinolon .

Staphylococus aureus

Staphylococus aureus cau khuan Gram (+) 1a mot tac nhan gy bénh &
nguoi rit dang duoc quan tdm, c6 thé dan dén bénh canh da dang tir nhiém
khuén da tuong ddi nhe cho dén cac nhiém khuén nang de doa tinh mang nhu
viém ndi tdm mac, viém phoi, nhiém khuan huyét. Hau hét ciac dong
Staphylococus aureus khang voi nhiéu loai khang sinh khac nhau, mot vai
dong khang véi tat ca loai khang sinh trir Vancomycin.

Theo s6 liéu tir bang 3.30 cua ching toi cho thiy S.aureus dé khang véi
hau hét khang sinh duoc lam khang sinh dd ngoai trir vancomycin (0%).
Trong d6 S.aureus khang nhém Cephalosporin thé hé 1-4 (41,7% - 71,4%),
Carbapenem (41,7%), tc ché B- lactamase (37,5% - 57,1%), Quinolon (50% -
66,7%). Két qua nay thap hon so v&i nghién ctu tai Bénh vién Pai hoc Y
Duogc TP HO Chi Minh: ty 1é khang cao véi nhém Cephalosporin (ceftriaxon
voi 64%, ceftazidim vai 70%), nhom Carbapenem (82%), Quinolon (67% -
80%); tuy nhién ty 1€ khang amikacin cua ching t61 (57,1%) cao hon so véi
nghién clru nay (18%) va tuong ty & ty 1€ nhay cdm cao v&i vancomycin
(91%) [12].

Nhu viy S.aureus dd khang hau hét cic khang sinh thuéc nhom
cephalosporin, carbapenem, trc ché p-lactamase, quinolon, aminoglycoside,
fosmycin; chi con nhay cam vdi vancomycin (100%).

E.coli

Nghién ctru ctia chung ti cho thiy cac ching E.coli ¢6 ty 1¢ khang cao
voi céc loai khang sinh thugc nhém cephalosporins cac thé hé tir 1-4 (77,8% -
100%); ampicillin + sulbactam (933%); amoxicillin + acid clavulanic

(73,3%); ciprofloxacin (77,8%); levofloxacin (72,2%) . Trong khi d6 c6 ty 1¢
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cao E.coli con nhay cam véi imipenem (94,4%); fosmycin (77,8%); amikacin
(76,5%). Chua phat hién chung nao dé khang v6i meropenem (bang 3.31)

Két qua ctia chung t6i twong tu véi tac gia Lé Tién Ding (2014-2015)
tai bénh vién Pai hoc Y Duogc thanh phé Hb chi Minh cho théy E.coli dé
khang cao véi nhom Cephalosporin: ceftriaxone (62%); ceftazidim (61% );
tru cefoperazone (15%) va nhoém Quinolon (ciprofloxacin voi 50% va
levofloxacin v6i 43%). Nhém Carbapenem va Aminoglycoside bi dé khang
thap: meropenem (15%), amikacin (8,5 - 17%). Mot nghién ctu cia toi va
cong su thuc hién trén nguoi bénh c6 nhiém trung méau nim 2015, ty 1& E.coli
khang cefepim 1a 33,3%, khang imipenem 1a 53,3% [31]. Piéu nay cho thay
co su gia tang ty 1€ khang cua E.coli vé1 nhdm cephalosporin.

Nhu viy, nghién ctru cta chung toi cho thay vi khuan E.coli chi con
nhay vdi carbapenem, amikacin, fosmycin.

Sereatia marcences

Sereatia marcences thudc chi Serratia 13 vi khuan gdy bénh co hoi
Gram am. Trong sb cac loai Serratia, Serratia marcescens 1a loai gy bénh
chi yéu. Mot sb chung Sereatia marcences c¢6 kha ning san sinh sic to
prodigiosin, sic t6 ndy c6 mau tir den ddm dén hong nhat, tiy thudc vao tudi
ctia khuan lac. Serratia c6 kha nang sinh truong tot trén nhiéu loai méi trudng
khac nhau bao gom nuéc, dat, va dudng tiéu hoa cia cac loai dong vat khac
nhau. Sereatia marcences c6 khuynh huéng ting truong dbi voi thyc pham
tinh bot, noi sic td ctia khuan lac d& bi nham 1an v&i mau.

Cho dén nhitng nim 1950, loai vi khuan nay van duoc xem 1a sinh
vat vo hai. Chi tir nhiing nam 1960, Sereatia marcences dugc cong nhan la
can nguyén gay bénh co hoi ¢ nguoi. Cac dan xuit cua prodigiosin gan day
da duoc tim thay c6 dic tinh (rc ché mién dich va hoat dong chéng ung thu
trong co thé va hién dang duoc sir dung dé diéu tri bénh Chagas. Trong mdi

truong bénh vién, cac loai Serratia c6 thuong cu tra tai duong ho hap va
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nude tiéu, tuy nhién chung khong cu trd & duong tiéu hoa. Serratia 1a
nguyén nhan giy ra khoang 2% NKBYV, bao gdm nhiém khuan huyét,
nhiém khuan duong ho hip dudi, duong tiét niéu, vét thuong phiu thuat, da
va cac md6 mém & nguoi 1on.

Theo bang 3.33, Sereatia marcences d& khang cao v&i nhom
cephalosporin (66,7% - 100%) va nhom trc ché p-lactamase (42,9% - 100%)
trong do 100% khang ceftriaxone; cefotaxim; 90% khang ampicillin +
sulbactam. Sereatia marcences ciing dé khang kha cao amikacin (58,3%).
Sereatia marcences con dé khang thap voi quinolon (16,7%), carbapenem va
gentamycin (33,3%).

Nhu vay, nghién ctu cua ching t6i cho thiy cac chung vi khuan
Sereatia marcences da khang tat ca cac khang sinh duoc 1am khang sinh do va
chi con nhay cam voi quinolon, fosmycin, carbapenem va gentamycin.

Tur céac sd liéu trén cho théy, cac vi khuan da co su khang manh m€ véi
cac loai khang sinh khac nhau. Hoat tinh ctia khang sinh duogc chia lam hai
nhom 13 diét khudn va kim khuan, co ché tac dong ctia khang sinh 1én té bao
vi khudn bao gém tc ché tong hop thanh té bao, trc ché sao chép ADN va tc
ché sinh tong hop protein. Mdi loai khang sinh c6 kha ning @c ché cac dich
tac dong trong té bao vi khuan khac nhau, dé sinh ton, vi khuén tu phat trién
cac co ché dé lam giam thiéu kha ning bat hoat cta cac chat khang sinh 1én
cac qua trinh cta té bao, qua trinh ndy goi 1a co ché dé khang khang sinh. Cac
nghién ctru sdu vé sinh hoc phén tr - té bao cho thiy ¢ vi khuan c6 hai hinh
thie khang khang sinh, d6 1a dé khang ty nhién va dé khang mac phai, moi co
ché dé khang déu do hé di truyén (gen) cua ching diéu khién. Piéu dang ngac
nhién 1a khi mot ching vi khudn c6 duge mot co ché dé khang khang sinh nao
d6 & trén gen (con goi 1a gen khang khang sinh), chung c6 thé phat tan céac
gen khang khang sinh cho cac ching vi khuan khéac trong quan thé va qua do6

gia ting nhanh chéng ty 1¢ khang khang sinh. Vi vy mot chung vi khuan c6
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thé hinh thanh hoic tiép nhan nhiéu gen khang khang sinh khac nhau, qua d6
¢ duge nhidu co ché dé khang voi nhiéu loai khang sinh sir dung trong diéu
tri. Tr co ché do, khong ngac nhién khi tim thay nhiéu chung vi khuan c6 kha
nang khang lai nhiéu khang sinh. Vi vy that kho co thé ngan chan dugc tinh
trang lan truyén gen khang thudc va vi khuan khang thudc trong quan thé néu
chung ta tao ra co hdi cho ching.

Khang sinh bi lam dung trong cong dong do nguoi dung c6 thé tir mua tir
cac quay thudc (mua thude khong c6 don hodc tir nguoi ban thiéu cac kién
thure st dung khang sinh hop ly) hodc xay ra trong chinh bénh vién, noi ma
khang sinh c6 thé duoc thay thé dé kiém soat nhiém khuan tét hon, noi khang
sinh pho rong duoc sir dung thay thé cho khang sinh phd hep. Bén canh d6 su
suy giam trong nghién ciru va phét trién khang sinh ciing 1a mdt mdi lo ngai,
viéc thir nghiém 1am sang cho khang sinh méi 1a khéng dé tién hanh, doi hoi
chi phi rat 16n. Khi sy dé khang khang sinh ting 1én va su phat trién khéng
sinh cham lai, quan 1y khang sinh trd' nén quan trong dé cai thién két qua 1am
sang, ngin chin sy dé khang khang sinh va giam céc tac dung phu cua khang
sinh. C6 nhiéu hinh thirc, tuy nhién theo chiing t6i ¢ thé str dung mot s bién
phap sau:

- Tang cudng cong tac quan ly nha nude vé khang khang sinh

- Thubc khang sinh phai 13 thuéc duoc ban theo don

- Céc bénh vién can c6 hoi déng thube va diéu tri hoat dong c6 hi€u qua

- Cac bénh vién phai co hoi dong kiém soat nhiém khuan: xay dung cac
chi s giam sat nhu ty 18 tuan tha vé sinh tay,..

- Chuong trinh gidm sat khang sinh tai bénh vién

- Tap huén thuong xuyén vé thude, vé st dung khang sinh

- Cap nhat cac tai liéu hudng din diéu tri v6i cac bénh nhiém khuan

- C6 chién luge gido duc truyén thong cong dong. Tang cuong nhén thirc

va gido duc cho cong dong vé sir dung khang sinh hop 1y
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- Pam bao chét luong céc xét nghiém vi sinh theo cac tiéu chuan qudc té.

*  Pbi voi doi ngil nhan vién y té diéu tri

- Panh gia lai nhu cau tiép tuc dung khang sinh sau 48-72h

- Dumng khang sinh néu nudi cdy vi khuan 4m tinh va khong chic 1a

nhiém khuan

- Dumng khang sinh khi tinh trang nhiém khuan duoc giai quyét

- Chuyén doi liéu phap cho khang sinh thich hop nhat dya trén két qua

- Tranh du phong khéang sinh lau dai hoac man tinh

_ Giam thiéu viéc sir dung khang sinh phd rong.
4.2.3. Pdc diém cdc gen dé khding khdng sinh ciia A.baumannii va
K.pneumoniae gdy NKPBV

Nhiém khuan phdi bénh vién 1a van dé thach thirc trong cong tac kham
bénh, chita bénh do 1am kéo dai thoi gian diéu tri, ting chi phi diéu tri va ting
ty 1& tir vong. Cac co sO y té hién nay, trong d6 c6 Bénh vién Pa khoa tinh
Thai Binh hién dang d6i mit v&i kho khian trong kiém soat nhiém khuan do su
xudt hién ngdy cang phd bién cia vi khuan da khang khang sinh. Mudn xac
dinh dic diém dich t& nhiém khuan 1am co s¢ dua ra cac bién phéap kiém soat
tac nhan gdy nhiém khuan phu hop thi phai cé cac thong tin vé phan bd va
dic tinh di truyén ctia cc tic nhan gdy NKPBV. Trudc ddy, cac phan tich tac
nhan thudng dua trén so sanh dic diém vé kiéu hinh nhu dinh nhém sinh hoc,
nhom huyét thanh, mirc d6 nhay cam khang sinh. Ngay nay, v6i sy phat trién
va trién khai cac k¥ thuat méi dua trén phén tich phan tir, xac dinh gen cua tc
nhan gy NKPBV di gitip cho cac nha quan 1y c¢6 nhitng chién luoc va giai
phap dé ngin chan su dé khang khang sinh cua cac vi khuan gdy NKPBV. C6
nhiéu vi khuan da bi dé khang khang sinh, nghién ctru cta ching t6i tap trung
nghién ciru tim hiéu vé gen khang khang sinh ctia 2 vi khuan gy NKPBV
nhiéu nhat tai Khoa HSTC - CD Bénh vién Da khoa tinh Théai Binh d¢ 1a

A.baumannii va K.pneumoniae.
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Co ché pho bién va quan trong nhat trong dé khang khang sinh B-lactam &
vi khuén 13 san sinh B-lactamase, vi du nhu cc p-lactamase phd rong (ESBL),
AmpC, carbapenemase. Ho enzyme B-lactamase duoc chia thanh nhiéu nhém
khac nhau dya trén vai trd va cdu tric phan tir cua chung. Duya trén su tuong
d@)ng vé trinh tu, B-lactamase dugc chia lam 4 nhém A, B, C, D.
Acinetobacter baumannii ciing gidng nhu tat ca cac vi khuan, lién tuc
phai ddi mat véi nhirng thach thue cho sy tdn tai cua chung duéi tac dong cua
moi truong hodc hé sinh thai. Thuong xuyén phai chiu ap luc sbng con dé ton
tai, chung d3 phét trién cac co ché khang khac nhau, trong d6 no cé thé dé
khang voi nhom khang sinh phd rong manh nhat hién nay nhu carbapenem
dang duoc dung dé diéu tri vi khuan nay. Vi dic tinh 1 loai c6 kha ning tich
lity nhiéu co ché khang khang sinh, 4. baumannii 3 phat trién nhiéu ching da
khang thubc. C6 bdn co ché thuong gip gdy hién twong khang thudc &
A.baumannii duoc ndi dén nhiéu nhat 13: (i) Thay doi vi tri tic dong (thay ddi
dich protein gan penicilin — PBPs), (ii) Dot bién mét kénh porin (iii) bom day
khang sinh ra ngoai va (iv) Tiét enzyme bat hoat khang sinh nhém A, B va D.
Nghién ctu cia ching t6i cho két qua, trong sd cic vi khuan
A.baumannii mang gen khang khang sinh, & nhom gen sinh B-lactamase nhoém
A, enzyme TEM chiém da sb (77,6%), cac nhom enzyme sinh ESBL khac
nhu SHV, CTX-M chiém ty 1& kha thap (tir 3% dén 6%) (bang 3.35). Trong
khi d6, khi nghién ctru ty 16 mang gen dé khang khang sinh ctia K. pneumoniae
cho théiy, trong nhom A, enzyme SHV chiém 100%, TEM (94,3%), KPC
(56,6%) (bang 3.36). Piéu nay cho thay giita cac vi khuan khac nhau thi c6
nhirng bién ddi cAu tric gen la khiac nhau. Mot nghién ctru tai bénh vién &
Iran (2010) trén 62 chung K.pneumoniae mang gen dé khang khang sinh cho
két qua thip hon ching t6i 54% chung mang TEM, 67,4% mang gen SHYV,
46,5% mang gen CTX-MI va 29% CTX-M-III [76]. Hay m{t nghién cuu ¢
Tunisia (2015) cho thdy, ty 16 mang gen blaSHV, blaTEM va blaCTX-M lan
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luot 13 89%, 56,8% va 81,4% [52]. Piéu nay cho thdy cac ESBL nhu TEM ,
SHV va CTX-M ngay cang gia ting va chiém uu thé trong sb cac ching
khang K.pneumoniae.

Gan day, cac ESBL lién quan dén dé khang penicillin thé hé thi nhat,
thir hai, cac cephalosporin thé hé thir 3 va aztreonam da gia ting nhanh chong
va trd thanh méi lo ngai trong diéu tri nhiém khuan. Thém vao d6 cac enzyme
TEM da va dang bién d6i trinh tu nucleotide dé tao ra céc enzyme mdi. Bén
canh do, cac enzyme SHV, CTX-M, OXA, PER cling da tré nén phé bién hon
trong nhom ESBL & céc vi khuan gdy NKPBV. Ty 1¢ gen sinh ESBL ting cao
c6 thé duoc giai thich 1a do viéc sitr dung khang sinh thudc nhom
cephalosporins, fluoroquinolones chura dugc kiém soat chat ché cing véi ki
thuat phat hién ESBL da dugc Bénh vién Da khoa tinh Thai Binh quan tdm
nhiéu hon.

Nhom carbapenem, dugc dua vao thi truong vao dau nhitng nam 2000
dé diéu tri cac vi khudn gram am. Tuy nhién vi khudn Gram am khang
carbapenem dang 13 van dé quan trong tac dong dén sirc khoe toan cau. Tinh
khang khang sinh nhém carbapenem cta A4.baumannii 13 do vi khuan nay
c6 chira gen ma hoéa tinh nang cua enzyme B-lactamase c6 kha nang ly giai
cac khang sinh nhom carbapenem nhu IMP, VIM, SIM va NDM-1
thudéc 16p B (Metallo-beta-lactamase). Mac du vay, su khang khang sinh
cta A.baumannii cha yéu van do cac gen c6 chira gen md héa enzyme thudc
16p D (viét tit 1a CHLDs - carbapenem-hydrolyzing class D beta-
lactamases) cta vi khuan co kha ning thily phan va ly giai cac khang sinh
nhom p-lactam, dién hinh 1a nhom carbapenem. Bao cao dau tién men B-
lactamase thudc 16p D khang véi khang sinh nhém carbapenem mic phai ctia
A.baumannii c6 khoi nguén tr Scottland va dugc dat tén OXA-23. Gen
Oxacilliase thuong dugc chia thanh 4 nhom cé twong dong vé kiéu gen nhu

sau: OXA-23 (bao gom OXA-23, OXA-27 va OXA-49); OXA-24 (bao gdm
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OXA-24, OXA-40, OXA-25, OXA-26 va OXA-72); OXA-58 (bao gém
OXA-58, OXA-96) va OXA-51 la mot gen ndi tai khang ty nhién véi
carbapenem va chi nam trén A.baumannii. Cac enzyme nay duoc xac dinh ma
héa trén cd nhiém sic thé va trén plasmid. Chinh diéu nay da giap
A.baumannii ¢6 thé di truyén cac yéu td khang thude trong cting loai nhu sau:
do vi khuan mang nhiéu gen khang thudc nam trén plasmid nén tir mt chung
A.baumannii mang gen khang thudc ndy co thé truyén cho mot chung
A.baumannii (cung loai) hodc mot vi khuan khac (khac loai) kha ning khang
nhiéu loai thudc khang sinh cua chung. K¥ thuat PCR duoc coi 1a tiéu chuan
vang cho viéc xac dinh cac gen nay trén A.baumannii khang carbapenem.

O Viét Nam, hai cin nguyén gdy nhiém khuan bénh vién thuong gip 1a
Paeruginosa va A.baumannii dugc danh gia mic do khang carbapenem & 6
bénh vién nam 2008 cho thdy 20% cic chung Paeruginosa va gan 50% céc
chung A.baumannii khang carbapenem [16]. Nghién clru cua ching t61 cho
két qua ty 1& gen dé khang Carbapenem nhom B cta A.baumannii mang gen
NDM-1 1a 25,4%. Déi v6i K.pneumoniae c6 86,6% vi khuan nay mang gen
NDM-1; 49,1% mang gen SPM va 45,3% mang gen IMP. Nhitng enzyme nay
mang hoat luc thity phan nhom khang sinh carbapenem va nam trén céc hé di
truyén dong, qua d6 d& dang truyén qua lai giita cac vi sinh vat. Nghién ctru
cua Ellington (2006) tai Anh cling chi ghi nhan mot ty 1€ nhd cac chung
A.baumannii mang VIM va SIM, gidi trinh ty nucleotide nhitng gen nay cho
két qua hoan toan tuong dong véi cac trinh ty gen chuan trén ngan hang dir
liéu gen [73]. Pé khing dinh vi khuan mang gen carbapenemase va Metallo-
B-lactamase lam gia ting mic do dé khang khang sinh carbapenem (trong
nghién cliru nay ching té1 st dung Meropenem va imipenem), cac ching
A.baumannii dugc xac dinh MIC trén hé thong may Vitek 2 Compact. Két qua

so sanh gita hai nhom vi khuan c¢6 mang va khong mang gen cho thiy rang



120

nhom c6 mang gen KPC, NDM-1 va MBL c6 su khic biét vé ty 1¢ khang
khang sinh so v61 nhom khong mang gen.

Theo mdt sd nghién ctru, vi khuan mang gen NDM-1 khang carbapenem
khong chi phat hi¢n dugc trén cac ngudi bénh bi nhiém khuén bénh vién ma
con dugc phat hién trong moi truong. Bénh vién Pa khoa tinh Thai Binh la
bénh vién tuyén cudi cua tinh Thai Binh va 1a don vi ¢6 s6 luong phiu thuét
16n nhat tinh, mdi ndm tién hanh khoang 15.000 ca phiu thut thudc nhiéu
chuyén khoa sau khac nhau. Do vay, bénh vién luén luon trong tinh trang qua
tai, cong sut st dung giuong bénh vuot qua 100%, gay nhiéu khoé khan cho
cong tac phong chong nhiém khuan. Pay 1a nguy co quan trong lam lay lan vi
khuan mang gen khang carbapenem nhu gen NDM-1 giira cdc ngudi bénh ciing
nhu ra ngodi méi trudng bénh vién va phat tan ra ngoai cong dong.

Mot nghién ctru tai BV Viét Puc, cho két qua 2,5% s6 mau xét nghiém
duong tinh véi vi khuan mang gen NDM-1. Cac mau nay dugc xét nghiém tai
ga trai givdong ngudi bénh, nip toa 16t nha vé sinh (noi ma cac dich nhu nuéce
tiéu, vét mo... ctia ngudi bénh bi nhiém véi vi khuan mang gen NDM-1 ¢6
thé dinh vao) hay nip thung rac y té c6 chta cac bong bang hay dich tir cac
ngudi bénh duong tinh. Mot sé miu xét nghiém khac ciing c6 nguy co cao
nhu tay nhan vién diéu dudng (tiép xtic truc tiép va thuong xuyén hon voi
ngudi bénh), san budng bénh (dich nhiém khuan chay ra)... déu cho két qua
am tinh. Diéu nay c6 thé giai thich nhu sau: Cac nhan vién diéu dudng sau khi
chim soéc ngudi bénh déu deo ging tay, san budng bénh déu duogc lau 2
lan/ngdy véi cac dung dich khir khuan va cac vi tri xét nghiém khac nhu ban
va tii ca nhan khong tiép xtc thuong xuyén so véi cac mau xét nghiém duong
tinh nén ching t61 khong phat hién dugc [22]. Nhu vay viéc st dung cac dung
dich khir khuan va cic phuong tién phong ho cd y nghia rat cao trong viéc

giam tinh trang khang khang sinh ¢ vi khuén.
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Phan tich 67 chung A.baumannii mang gen dé khang khang sinh phan
lap duoc tir 262 ngudi bénh dugc chan doan 1a NKPBYV, bang k¥ thuat PCR-
Multiplex, chung t61 da phat hién gen OXA & 52 chung A.baumannii. Trong
d6 45 ching A.baumannii ¢6 mang gen OXA-51 (67,2%); 45 cing 1a sb
ching mang gen OXA-23 (67,2%) va 39 chung vira mang gen OXA-51 va
OXA-23 (58,2%). Két qua trén 1a hoan toan phu hop, gen OXA-51 chiém ty
1é cao nhat vi day la mot gen ndi tai khang ty nhién véi carbapenem va chi
nam trén A.baumannii. Két qua nghién ctru cia ching toi twong dong véi
nghién ctru ctia Nguyén Thi Thanh Ha va mot sd nghién ctru khac [20],[47].
Nam 2013, Tada va cong su cong bo da phat hién 4.baumannii c6 mang gen
OXA-23 tai hai bénh vién Bach Mai va Cho Ry [147]. Pa c6 rit nhiéu
nghién ciru & cac nude trong khu vuc chau A phat hién dugc cac gen OXA
nay nhu nghién ctru cia Yang va cong su (2009), da phat hién gen OXA-51
va OXA-23 trong cac ching A.baumannii phan lap tai BV ¢ Han Qudc, dong
thoi cho thay, cac ching mang nhitg gen nay khang rat cao véi tat ca cac KS
duoc thir nghiém bao gém khang 100% véi imipenem, meropenem va
ciprofloxacin, 97,9% v6i cefepime va ceftazidine, 57,1% voi amikacin [158].
Mot nghién ctru khac cua Lin va CS. (2011), tai Dai Loan da phat hién ra 136
chung Acinetobacter spp. phan 1ap tor nam 2005-2007, vé1 99% cac chung
A.baumannii mang gen OXA-51 va ciling c6 sy xudt hién gen khang
carbapenem nhu OXA-23, OXA-24 v61 MIC cho imipenem (>16 pg/ml),
Ceftazidin (>32 pg/ml) [108]. Nghién ctru khac ctia Amudhan va CS. (2011),
tai An do da phat hién dugc 116 chung Acinetobacter spp. Trong d6 ¢6 mang
gen OXA-51 1a 99 chung va mang gen OXA-23 1a 95 chung, OXA-58 1a 1
chung [56]. Nghién ctru tai cac quéc gia Chau Au va Chau My ciing phat hién
cac gen chung mang gen OXA co6 tinh khang KS rdng rai, nhu nghién ctru cua
Liakopoulos va CS. (2012), tai Hy lap cho thdy, phat hién gen OXA-23 chiém
72,4% trong tong sd cac chung A.baumannii phan 1ap dugc va OXA-58 chi
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chiém 27,6% trong tong s6 cic ching A.baumannii trong nam 2010, nhung
sau do ty 1€ OXA-58 ngay cang tang lén dang lo ngai [106]. Huang va CS.
(2012) nghién ctru trén nhitng nguoi linh danh trin tir Iraq tré vé nam diéu tri
tai bénh vién & Washington.DC - M§ cho thdy, trong 5 nam di phat hién ra
298 chang A.baumannii, tit ca déu mang gen OXA-51, va chi c6 40 chung
mang gen OXA-23 va 1 chung mang gen OXA-58 [88].

Trong 67 chiung A.baumannii phan 1ap tai Bénh vién Pa khoa tinh Thai
Binh chung t61 tim dugc 2 chung c6 gen OXA-24. Hi¢n cac nghién ctru ¢ Viét
Nam van chua tim thdy chung 4.baumannii ndo mang gen nay. Nghién ctru
cua Touati M va cs nam 2012 tai bénh vién Pai hoc Annaba, Algeria tim théiy
60% céc ching c6 mang gen OXA-23, trong khi khong c6 chung nao trong sb
cac chung d6 chura gen OXA-24 va OXA-58 [150]. Ciing tai Algeria nam
2005, Seifert H tim thiy tat ca cac ching duong tinh véi gen OXA-51, 92%
céc chung chira mot gen OXA-23, 4% s chiing phan 1ap chira mot gen OXA-
58 va mot chung chira ca gen OXA-23 va OXA-58, khong ¢ ching nao trong
s6 cac chung chira gen OXA-24. M6t nghién ctru nim 2013 tai TAy Ban Nha
phan 1ap duoc 5 ching A.baumannii da khang thude tir 5 ngudi bénh, trong d6
c6 1 nguoi bénh bi viém mang ndo gy tir vong, 3 chung tir ngudi bénh nhiém
khuan da va mé mém, va 1 ngudi bénh nhiém khuan ho hap [148].

Panh gia mic do khang KS bang MIC v&i A.baumannii c6 mang
gen OXA-23 va OXA-51 khang véi nhom B-lactam & nghién ctru ciia chung
t6i cho két qua twong Gng 1a: Khang imipenem (66% va 75,5%), véi
meropenem (64,1% va 76,9%), véi cefepime (63,8% va 72,4%), véi colistin
con nhay 100%. Nhu vay la c¢6 su khac nhau vé tinh khang khang sinh r0 rét
cua nhitng ching A.baumannii: nhitng ching mang gen OXA-51 c6 ty 1€
khang KS cao hon so v&1 mang gen OXA-23.

Nghién ctru mic d§ khang nhom B-lactam ctua K. pneumoniae c6 mang

gen B-lactamase cho thdy mirc d§ khang v&i carbapenem cua cac chung
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K.pneumoniae 1a khac nhau, chung mang gen NDM-1 c6 ty 1€ khang cao hon
chung mang gen KPC cu thé: v6i imipenem khang v6i chung mang gen KPC
la 40%, chung mang gen NDM-1 khang 85%. Tuong ty v&i meropenem,
khang véi gen KPC cling 1a 40%, chiung mang gen NDM-1 khang 86,7%.
Muc o khang véi cephalosporin voi khang sinh cefepime & chung mang gen
KPC 1a 40%, ching mang gen NDM-1 khang 88,6%. Cac co ché khang
carbapenem co ban ¢ cac loai K.pneumoniae thuong lién quan dén viéc san
xuat carbapenemase va hodc sy mat/giam biéu hién cua protein mang. Ngoai
ra, viéc san xuit AmpC va B-lactamase phd rong (ESBL) dong mot vai tro
quan trong trong cic co ché khang thudc. KPC va NDM la cac
carbapenemase dang chu y nhat lién quan dén cac co ché khang thudc; cac
gen md hoa cac enzyme nay duoc tim thiy trén cac plasmid c6 thé chuyén
duoc, do d6 tao diéu kién cho su lan truyén cta cic gen khang thudc nay dén
céc loai khac nhau trén toan thé giéi. Két qua ciia chung t6i nhan manh sy can
thiét cua cac bién phap kiém soat nhiém khuan dé ngin chin su lay lan cua
cac chung khang thube, dic biét 1a trong cac bénh vién. Sau mdi nam, CLSI
déu di phai thay d6i gia tri MIC cua carbapenem, dic biét 1a ddi véi
K.pneumoniae dwong tinh véi KPC, diéu nay cho thiy su giam nhay cta cua
vi khuén véi khang sinh dién ra nhanh hon va ciing di néu 6 vai tro ctia KPC
d6i voi dé khang carbapenem & vi khuan. Loai vi khuan nay déu c6 kha ning
lay lan rat nhanh chong trong moi truong bénh vién, gay ra nhiém khuén bénh
vién voi ty 1€ méc va tir vong rit cao. Cac s6 lidu théng ké tai Trung Quéc,
Viét Nam, Thai Lan, Malaysia déu ghi nhan ty 1& K.pneumoniae mang
blaKPC cao, gdy nhiéu kho khin cho diéu tri. Vi vy viéc phat trién va ap
dung thanh cong k¥ thuat PCR dé phat hién nhanh cac ching vi khuan mang
KPC c¢6 y nghia 16n trong viéc kiém soat va ngin chan sy lan rong cia cac

ching vi khuan dé khang khang sinh.
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Tai tinh Thai Binh va mét s6 tinh 1an can, day 1a nghién ctru dau tién sir
dung ki thuat phan tir, phan tich sau chung vi khuan gy bénh. Trong thoi gian
ti, can c6 nhirng nghién ciru sdu hon vé sinh hoc phén tir & khu vuc nay ciing
nhu trén ca nude dé giup xac dinh ngudn 1ay, duong lay tir d6 c6 nhiing bién
phap can thiép tich cuc vé cong tac KSNK chidm dit sy ton tai dai dang, phat
tan gen khang KS cua céc vi khuin nay.

4.3. Mot s6 han ché ciia dé tai nghién ciu:

Nghién ctru thuc hién tai riéng Khoa Hdi strc tich cuc va Chéng doc.
Can c6 nghién ctru da trung tdm, két hop nghién ctru 14m sang véi vi sinh,
sinh hoc phan tir dé c6 duoc toan canh cta bénh nhidm khuén phéi bénh vién.

Nguoi bénh di tiéu chuan nghién ctru tai khoa HSTC-CP nhung khong
duoc tiép tuc theo ddi khi chuyén khoa, chuyén vién. Cho nén cé thé anh
huong dén ty 16 NKPBV cuia NC.

Nghién ctru chua xac dinh dugc nguyén nhan tr vong ctia ngudi bénh
mic NKPBV 1a do mirc d6 ning cua bénh nén hay do NKPBV, ma chi méi
ghi nhan tir vong ngudi bénh mac NKPBV.

Viéc phan tich cac yéu t6 lién quan dén NKPBV s& day du hon, néu
nghién ctru thuc hién thém trén d6i twong 1a nhan vién y té véi viée tuan tha
céc quy trinh kiém soat NKBV va su tuan thu quy ché st dung khang sinh
trong bénh vién.

Nghién clru méi dé cap dén mot sd hau qua cua NKPBYV nhu thiét hai vé
kinh té, chi phi diéu tri ting thém, kéo dai thoi gian diéu tri nhung chua
nghién ctru duoc cac di chimg cling nhu mirc do ton hai stcc khoe do NKPBV
gay ra. Bén canh d6 do han ché ciia bdi canh va thoi gian nghién ctru tai Bénh
vién Pa khoa tinh trong mdt Khoa HSTC-CD, tinh trang ngudi bénh rat nang,
phai chuyén tuyén diéu tri, ty 1 tir vong cao nén nhiéu dbi tuong nghién ciru

theo doi giam sat, kho khan, khong du dir liéu dé phan tich. Vi vy mot
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nghién ctru can thiép nham tim ra bién phap phong ngira, giam thiéu NKPBV

c6 hi¢u qua chua thyc hién duogc.
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KET LUAN
1. Thue trang va mét so yéu t6 lién quan giy nhiém khuén phéi bénh vién
1.1. Thuee trang nhiém khudn phéi bénh vign:

- Ty 1é m&i méc nhidm khuan phdi bénh vién tai Khoa Hbi sirc tich cuc
va chéng doc Bénh vién Da khoa tinh Thai Binh 1a 31,0%.

- Ty suat méi mic nhiém khuan phdi bénh vién ¢ ngudi bénh dit noi
khi quan, mo khi quan va tho may lan luot 1a 61,2; 70,9; 54,3. SO
NKPBV/1000 ngay diéu trj tai Khoa HSTC-CP 1a 28, 1.

- Ty 18 méi mic NKPBV cao ¢ nhitng ngudi bénh cé bénh 1y nén la:
bénh ho hip (43,1%), chan thuong (36,4%), than kinh (28,3%). Céc thu thuat
can thiép c6 ty 16 méi mic NKPBV cao 1a: mé khi quan (92,3%), dat NKQ
(54,9%), thé may (55,6%). Nguoi bénh c6 nhiéu thii thuat can thiép ty 18 méi
mac NKPBV ting (66,5% & nhitng ngudi bénh ¢ trén 7 thu thuat).

1.2. Mt 56 yéu to lién quan gdy nhiém khudn phoi bénh vign:

C6 nhiéu yéu td lién quan giy nhiém khuin phdi bénh vién duoc xéc
dinh, d6 1a: giéi tinh nam, tudi cao, bénh nén 1a bénh ho hép, c6 cac thu thuat
xam 14n (mo& khi quan, dat ndi khi quan, thé may, dit sonde foley, dit sonde
da day,.v.v.) thoi gian ndm vién 1au, thoi gian thd may 1au. Qua phan tich hoi
quy logistic cac yéu t6 chinh 1én quan NKPBV la: giéi tinh, ¢6 can thiép xam
nhap dudng ho hap va thoi gian nam vién.

2. Pic diém khang khang sinh ciia mot s6 vi khuan giy nhiém khuin
phoi bénh vién

- Cin nguyén chinh gay bénh NKPBV gom: 103 ching A.baumannii
(39,3%), 81 chung K.pneumoniae (30,9%), 22 chung Paeruginosa (8,4%) va
18 ching E.coli (6,9%). Cac vi khuan nay phan bd cha yéu & nguoi bénh trén
60 tudi, co bénh nén hod hép man tinh va c6 thu thudt xAm 14n (dit sonde, tho
may va dit NKQ). Ngudi bénh mang vi khuan A.baumannii va K pneumoniae

co ty 1€ tir vong cao (71,8% va 59,3%).
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- A.baumannii khang véi hau hét cac khang sinh nhém B-lactam,
Fluroquinolon, Glycopeptid (trén 70%). Nhay véi colistin (khang 2,2%).

- K.pneumoniae khang cao véi Cephalosporin thé hé 1, 2 (64,6% dén
83,6%), khang Quinolon (trén 43%). Tuy nhién, K. pneumoniae con nhay cam
v6i1 imipenem (khang 21,2% ); meropenem (khang 21,4%).

- E.coli khang cephalosporin (77,8% dén 100%); khang ampicillin +
sulbactam (93,3%), nhay v&i1 meropenem (nhay 100%).

- Pareuginosa khang voi ceftazidime (57,1%); cefepime (50%). Nhay
cam vai colistin (khang 16,7%); imipenem (khang 18,2%).

- C6 67 chung A.baumannii mang gen dé khang khang sinh. Ty 1& ching
mang gen OXA-23 va OXA-51 déu 1a 67,2%; c6 39 truong hop mang ca 2
gen OXA-51+23 (58,2%). Céac chung mang gen OXA c6 mic d¢ khang khang
sinh cao hon so vdi cac chung khong mang gen. A.baumannii mang gen
ESBL chi yéu 1a gen TEM (77,6%).

- C6 53 chung K.pneumoniae mang gen dé khang khang sinh. Enzyme
SHV c6 mat & 100% ching mang gen, TEM (94,3%); KPC (56,6%); PER
hoac CTX-M (0%); NDM-1 (86,8%); OXA (62,3%). K.pneumoniae mang
gen NDM-1 ¢o6 ty 1€ khang cao hon mang gen KPC.
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KIEN NGHI

Qua nghién ctru nay, chiing t61 ¢ mot s6 dé xuat nhu sau:

1. Thuc hién mét sé bién phap phong ngira NKPBV tai khoa HSTC-CD: (1)
Sap xép cach ly bénh nhan bi NKPBV boi nhimg vi khuan da khang vao mot
khu vuc riéng; (2) Rat ngin thoi gian nam HSCC néu c6 thé duoc; (3) Han
ché céc can thi€p xam 14n trén nguoi bénh néu khong can thiét; (4) Thyc hién

cac khuyén cdo vé phong ngira chuan cho timg loai NKBYV.

2. Bénh vién can ting cuong hiéu qua hoat dong cua Hoi dong Kiém soat nhiém
khuan: T6 chirc giam sat lién tuc cin nguyén gdy NKPBYV, dic tinh khang khang
sinh cta vi sinh vat gdy bénh. Gidm sat, quan 1y st dung khang sinh trong bénh

vién nham phong ngtra sy khang thudc cua vi khuan.

3. Bénh vién can som ap dung cac ky thuat sinh hoc phan tr nhu PCR, giai
trinh tu gen dé chan doan sém, chinh xac cic tac nhan gdy NKBV gbép phan
chan doan va diéu tri hiéu qua.

4. Tiép tuc c6 nhitng nghién ctru tong thé, thiét ké chuan muyc, thoi gian dai
hon dé c6 thé danh gia nguy co mot cach khoa hoc, chinh xac; nghién ctru can

thiép nham tim ra bién phap hitu hiéu phong ngira NKPBV.
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