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CHỮ VIẾT TẮT 

Chữ viết tắt Tiếng Anh Tiếng Việt 

AIDS Acquired Immuno Deficiency 

Syndrom 

Hội chứng suy giảm miễn dịch 

mắc phải 

APTT Activated Partial 

Thromboplastin Time 

Thời gian Thromboplastin 

từng phần hoạt hóa 

AUC Area Under the Curve Diện tich dưới đường cong 

BC  Bạch cầu 

BN  Bệnh nhân 

CD Cluster Differentiation Dấu ấn bề mặt tế bào 

CRP C – Reactive Protein Protein phản ứng C  

DNT  Dịch não tủy 

ECMO Extracorporeal Membrane 

Oxygenation 

Trao đổi oxy qua màng ngoài 

cơ thể 

EMA European Medicines 

Agency 

Cơ quan y tế Châu Âu 

Fib Fibrinogen Fibrinogen 

HFO High Frequency Oscillatory Thông khí tần số cao 

HIV Human Immuno-deficiency 

Virus 

Virus gây suy giảm miễn dịch ở 

người 

I/T  Immature to Total 

neutrophil ratio 

Bạch cầu chưa trưởng 

thành/tổng bạch cầu 

IFN Interferon Interferon 

Ig Immunoglobulin  

IL Interleukin Interleukin 

mHLA-DR mono Human Leucocyte 

Antigen – DR 

Kháng nguyên bạch cầu người  

typ DR trên tế bào mono 

https://healthvietnam.vn/thu-vien/tai-lieu-tieng-viet/huyet-hoc-truyen-mau/xet-nghiem-dong-mau-activated-partial-thromboplastin-aptt
https://healthvietnam.vn/thu-vien/tai-lieu-tieng-viet/huyet-hoc-truyen-mau/xet-nghiem-dong-mau-activated-partial-thromboplastin-aptt
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MIC Minimum Inhibitory 

Concentration 

Nồng độ ức chế tối thiểu  

nCD64 

 

neutrophil CD64 Dấu ấn bề mặt tế bào 64 trên 

bạch cầu đa nhân trung tính 

NKH  Nhiễm khuẩn huyết 

NKSS  Nhiễm khuẩn sơ sinh 

PCR Polymerase Chain Reaction Phản ứng khếch đại gen 

PT  Prothrombin Time Thời gian prothrombin 

SD Standart Deviation Độ lệch chuẩn 

SI Sepsis Index Chỉ số nhiễm trùng huyết 

sTREM1 

 

Soluble Triggering Receptor 

Expressed on Myeloid Cells 1 

Thụ thể kích hoạt hòa tan được 

biểu hiện trên các tế bào tủy 1 

ROC Receiver Operating 

Characteristic  

Đường cong đặc trưng hoạt 

động của bộ thu nhận 

TC  Tiểu cầu 

TNF Tumor Necrosis Factor Yểu tố hoại tử u 

WHO World health Organization Tổ chức Y Tế thế giới 
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ĐẶT VẤN ĐỀ 

Theo báo cáo của Tổ chức Y tế thế giới (World Health Organization – 

WHO), năm 2019 trên toàn cầu, 2,4 triệu trẻ sơ sinh tử vong [1]. Trong đó, 

nhiễm khuẩn huyết (NKH) là nguyên nhân hàng đầu gây tử vong ở sơ sinh. 

Một khảo sát tiến hành trên toàn thế giới đã ước tính có hơn 25 triệutrường 

hợpNKH trẻ em trong giai đoạn 1990 – 2017, chủ yếu là trẻ sơ sinh[2]. 

Nghiên cứu trên 13 quốc gia và vùng lãnh thổ từ 1979 - 2019 cho thấy tỷ lệ tử 

vong của sơ sinh NKH trên toàn cầu là 17,6% [3].  

NKH là một tình trạng đe dọa tính mạng khi xảy ra các phản ứng của cơ 

thể đối với tác nhân nhiễm khuẩn, gây nên tổn thương cho các mô và cơ quan 

[3]. Biểu hiện và tiên lượng của NKH ở trẻ sơ sinh đủ tháng và non tháng có 

nhiều đặc điểm khác biệt.Trẻ đẻ non là đối tượng dễ bị cảm nhiễm với các tác 

nhân gây nhiễm khuẩnhơn nhưng NKH cũng gâytỷ lệ tử vong và di chứng và 

tàn tật rất cao ở sơ sinh đủ tháng [4]. 

Mặc dù là bệnh lý nguy hiểm nhưng triệu chứng lâm sàng, cận lâm sàng 

NKH ở sơ sinh đủ tháng rất đa dạng và không đặc hiệu. Cho đến nay, cấy 

máu vẫn là tiêu chuẩn vàng để chẩn đoán bệnh nhưng tỷ lệ âm tính giả rất cao 

[5]. Ngày càng có nhiều xét nghiệm hiện đại được ứng dụng để góp phần chẩn 

đoán sớm và chính xác bệnh. Trên thế giới, kỹ thuật flow cytometry định 

lượng dấu ấn bề mặt tế bào 64 trên bạch cầu đa nhân trung tính (nCD64) và 

kháng nguyên bạch cầu người typ DR trên tế bào mono(mHLA-DR) đã được 

chứng minh là rất có ý nghĩa trong chẩn đoán NKH sơ sinh [6], [7]. Tại Việt 

Nam, những số liệu đầu tiên khẳng định giá trị của các xét nghiệm này cũng 

đã được công bố nhưng các nghiên cứu mới chỉtiến hành trên người trưởng 

thành [8], [9].  

Trong những năm gần đây, nhiều tiến bộ trong chẩn đoán và điều trị đã 

được áp dụng. Các kỹ thuật và phác đồ điều trị mới liên tục được Bệnh viện 
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Nhi Trung ương cập nhật qua các chương trình đào tạo quốc tế và chuyển 

giao cho các bệnh viện tuyến dưới [10]. Tuy nhiên,quá trình điều trị NKH ở 

sơ sinh còn gặp nhiều khó khăn do chẩn đoán muộn, lựa chọn kháng sinh 

không phù hợp với mô hình tác nhân gây bệnh đã có nhiều thay đổi. Nhiễm 

khuẩn và NKH vẫn luôn là nhóm bệnh chiếm tỷ lệ cao trong mô hình bệnh tật 

sơ sinh [11], [12]. Theo báo cáo của Bộ Y tế năm 2015, ước tính mỗi năm ở 

Việt Nam vẫn còn khoảng trên 10000 trường hợp tử vong sơ sinh [13]. Trong 

đó, cùng với đẻ non, NKH và sốc nhiễm khuẩn là hai nguyên nhân hàng 

đầugây tử vong [14], [15]. Tại Bệnh viện Nhi Trung ương, tuyến cuối cùng 

tiếp nhận bệnh nhi nặng chuyển từ các bệnh viện tuyến tỉnh, biểu hiện của 

NKH đã thay đổi do ảnh hưởng của các can thiệp, điều trị trước đó nên quá 

trình chẩn đoán và điều trị càng trở nên khó khăn. 

Do tính cấp thiết của vấn đề NKH ở sơ sinh, chúng tôi đặt ra câu hỏi: 

Hình ảnh lâm sàng, cận lâm sàngcủa NKH ở sơ sinh đủ tháng tại bệnh viện 

Nhi Trung ương hiện nay như thế nào? Đặc biệt, các chỉ số nCD64 và mHLA-

DR có giá trị trong chẩn đoánNKH ở sơ sinh không? Hiệu quả của phác đồ 

điều trị NKH sơ sinh hiện nay tại bệnh viện Nhi Trung ương như thế nào? 

Vì vậy, chúng tôi thực hiện đề tài nghiên cứu: “Đặc điểm lâm sàng, cận 

lâm sàng và kết quả điều trị nhiễm khuẩn huyết sơ sinh đủ tháng tại Bệnh 

viện Nhi Trung ương (2019 – 2021)” 

Với mục tiêu sau: 

1. Mô tả một số đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng của nhiễm khuẩn huyết 

ở trẻ sơ sinh đủ tháng tại Bệnh viện Nhi Trung ương (2019-2021). 

2.  Xác định và mức độ nhạy cảm kháng sinh của một số tác nhân thường 

gặp gây nhiễm khuẩn huyết sơ sinh tại Bệnh viện Nhi Trung ương. 

3. Đánh giá kết quả điều trị nhiễm khuẩn huyết sơ sinh tại Bệnh viện Nhi 

Trung ương. 



3 

Chương 1 

TỔNG QUAN 
 

1.1. Đại cương nhiễm khuẩn huyết sơ sinh 

1.1.1. Lịch sử nghiên cứu nhiễm khuẩn huyết 

Nhiễm khuẩn (sepsis) lần đầu tiên được đề cập đến trong kinh thánh ở 

Hy Lạp cổ đại. Từ “nhiễm trùng huyết” bắt nguồn từ tiếng Hy Lạp “sepo”, có 

nghĩa là “tôi thối rữa” và được sử dụng trong các bài thơ của Homer [16].  

Vào khoảng năm 400 trước Công nguyên, Hippocrates xem khuẩn là sự 

phân hủy sinh học nguy hiểm có thể xảy ra trong cơ thể.Năm 129-199 sau 

Công nguyên, Galen, một bác sĩ người La Mã đã đưa ra giả thuyết về nhiễm 

trùng huyết và những nguyên lý về chữa lành vết thương mủ [16].  

Năm 1546, Hieronymus Fracastorius đã viết về ‘‘Lý thuyết vi trùng’’. Ông 

cho rằng các bệnh nhân nhiễm trùng lây truyền là do tiếp xúc trực tiếp, gián tiếp 

thông qua đồ dùng bị nhiễm hoặc lây truyền từ xa (trong không khí) [17].  

Đến thế kỷ 19, kiến thức về nguồn gốc và sự lây truyền của bệnh truyền 

nhiễm đã phát triển vượt bậc. Bác sĩ Ignaz Semmelweiss nhận thấy, giải phẫu 

bệnh của trẻ tử vong sau sinh có nhiều điểm giống của bà mẹ tử vong bị sốt 

sau sinh. Ông cho rằng trẻ sơ sinh có mẹ sốt có thể đã nhận được qua rau thai 

những “thành phần bất thường” có trong máu mẹ, thủ thuật thăm khám âm 

đạo mẹ trong quá trình chuyển dạ có thể làm tăng nguy cơ tử vong cho cả mẹ 

và con. Do đó, ông đã yêu cầu nhân viên y tế rửa tay trước khi thăm khám âm 

đạo cho sản phụ và khử trùng phòng đẻ bằng canxi hypoclorit. Nhờ vậy, năm 

1848, tỷ lệ tử vong hậu sản của mẹ giảm mạnh [18]. Đây có thể là phát hiện 

đầu tiên mang tính đột phá về bệnh lý nhiễm khuẩn liên quan đến cuộc đẻ ở 

sản phụ và sơ sinh. 
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Năm 1879, Louis Pasteur chứng minh sự có mặt của vi khuẩn trong máu 

và dịch âm đạo của 2 phụ nữ sốt hậu sản. Ông cũng đề nghị cần sát khuẩn âm 

đạo của mẹ bằng acid boric 4% để giảm lây nhiễm từ mẹ sang con [18]. 

Paul Erlich (1845–1915) là người đầu tiên đưa ra lý thuyếtvề sự tồn tại 

của các hợp chất có thể giết chết tác nhân gây nhiễm khuẩn. Năm 1929, 

Alexander Flemingkhám phá ra kháng sinh penicillin, mở ra một kỷ 

nguyên mới về điều trị các bệnh lý nhiễm khuẩn [19]. 

Cho đến nay, nhiều nghiên cứu về vi khuẩn học, kháng sinh, vắc xin và các 

bệnh lý nhiễm khuẩn đã được thực hiện. Dù còn nhiều thách thức, y học hiện đại 

đã đạt được bước tiến vượt bậc trong phòng tránh và điều trị nhiễm khuẩn.  

1.1.2. Một số khái niệm về nhiễm khuẩn huyết ở trẻ sơ sinh đủ tháng 

- Nhiễm khuẩn sơ sinh (NKSS): Là nhiễm khuẩn xảy ra trong vòng 28 

ngày đầu sau sinh [20].  

NKSS được phân loại dựa theo thời điểm khởi phát nhiễm khuẩn: NKSS 

sớm khi các triệu chứng lâm sàng xuất hiện trong vòng 72 giờ sau đẻ; NKSS 

muộn khi các biểu hiện nhiễm trùng xảy ra sau 72 giờ [21].  

- Nhiễm khuẩn huyết ở trẻ sơ sinh được định nghĩa là một tình trạng toàn 
thân bao gồm  những thay đổi huyết động học hoặc các biểu hiện lâm sàng 
khác có thể dẫn đến các tổn thương nghiêm trọng và tử vong do vi sinh vật 
như vi khuẩn, virus, nấm men gây nên[20].  

- Trẻ sơ sinh là trẻ được tính từ khi sinh đến hết ngày thứ 28 sau sinh. 

Trẻ sơ sinh đủ tháng khi tuổi thai từ 37 tuần - 42 tuần, sinh non là dưới 37 

tuần, già tháng là trên 42 tuần (tính từ ngày đầu của kỳ kinh cuối) [22].  

1.1.3. Đặc điểm hệ miễn dịch của trẻ sơ sinh [23] 

- Bạch cầu đa nhân trung tính: 
Khi bị nhiễm khuẩn, hệ miễn dịch của trẻ chậm đáp ứng do khả năng hóa 

ứng động bạch cầu đa nhân trung tính kém. Hoạt động của bạch cầu đa nhân 

trung tính giảm ở trẻ sơ sinh do thiếu khả năng bám dính, oxy hóa, tập hợp và 
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khả năng biến hình. Ngoài ra, số lượng bạch cầu đa nhân trung tính thấp ở trẻ 

sơ sinh cũng là một yếu tố nguy cơ làm tăng tình trạng nhiễm khuẩn.  

- Hệ thống monocyte và đại thực bào 

Số lượng tế bào monocyte ở trẻ sơ sinh bình thường nhưng chức năng 

của đại thực bào trong hệ thống liên võng nội mô kém. Khả năng hóa ứng 

động của monocyte ở trẻ sơ sinh kém do đó làm giảm đáp ứng viêm ở các mô. 

Các cytokine và các yếu tố hoá ứng động cũng được sản xuất với nồng độ 

thấp. Trong 15 ngày đầu, khả năng thực bào của các đại thực bào ở trẻ sơ sinh 

kém. Do đó, trẻ dễ nhiễm khuẩn ngay sau sinh.  

- Tế bào diệt tự nhiên (Natural killer cells) 

Là những tế bào thuộc phân nhóm của lymphocytes có khả năng tiêu diệt 

các tế bào nhiễm virus. Khả năng gây độc tế bào của tế bào diệt tự nhiên ở trẻ 

sơ sinh kém hơn người lớn. 

- Tế bào lympho T 

 Tế bào lympho T ở sơ sinh sản xuất ra ít các lymphokine của tế bào T. 

Do đó, khả năng hoạt hoá các tế bào “diệt” tự nhiên, đại thực bào kém. Tế bào 

lympho ở trẻ sơ sinh bị suy giảm chức năng, không có khả năng tập trung 

hiệu quả ở các ổ viêm.  

- Immunoglobulin (Ig) 

-  IgG: Được tổng hợp từ tuần thứ 12 của bào thai nhưng số lượng rất 

thấp. Các IgG (IgG1, IgG2, IgG3, IgG4) có mặt trong bào thai phần lớn có 

nguồn gốc từ mẹ. IgG có vai trò chống lại một số vi khuẩn Gram dương, virus 

nhưng không chống được vi khuẩn Gram âm.  

- IgM: Được tổng hợp từ tuần thứ 11 của bào thai, không qua rau thai 

nhưng liên kết với các nội độc tố của trực khuẩn Gram (-) mạnh hơn nhiều so 

với IgG, nhờ đó trẻ có khả năng chống lại các vi khuẩn Gram (-), virus. Khi 
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IgM tăng là một biểu hiện nhiễm khuẩn. Chỉ có IgG và IgM có khả năng liên 

kết và hoạt hoá bổ thể.  

- IgE: Được phát hiện từ tuần thứ 11 của bào thai nhưng với nồng độ rất 

thấp, gần như không tìm thấy trong máu cuống rốn. 

- Bổ thể 

Sự tổng hợp bổ thể của bào thai xuất hiện từ tuần thứ 6 – 14 của thai kỳ 

nhưng tới lúc sinh cũng chỉ đạt 50 - 65% nồng độ trong huyết thanh người 

lớn. Hơn thế nữa, nồng độ các enzym đảm bảo cho sự hoạt động của bổ thể 

thấp ở trẻ sơ sinh.  

- Cytokin và các hóa chất trung gian 

Những hóa chất trung gian đã được nghiên cứu ở trẻ sơ sinh bao gồm 

yếu tố hoại tử mô (Tumor Necrosis Factor - TNF), interleukin 1 (IL-1), IL-4, 

IL-6, IL-8, IL-10, IL-12, yếu tố hoạt hóa tiểu cầu và các leukotrien. Khả năng 
sản xuất các cytokin ở trẻ sơ sinh còn yếu do liên quan đến sự chưa trưởng 

thành của các đại thực bào. 

1.2. Cơ chế bệnh sinh và tác nhân gây bệnh nhiễm khuẩn huyết sơ sinh 

1.2.1. Cơ chế bệnh sinh của nhiễm khuẩn huyết ở sơ sinh đủ tháng [24] 

- Cơ chế bệnh sinh của nhiễm khuẩn sơ sinh sớm 

Nhiều nghiên cứu tiến hành tìm hiểu cơ chế bệnh sinh của NKSS do 

Group B Streptococcus (GBS), nguyên nhân chính của NKH và viêm màng 

não sơ sinh tại các nước châu Âu, Mỹ. Yếu tố chính mẫn cảm gây nên nhiễm 

khuẩn GBS typ III là do thiếu kháng thể của kháng  nguyên gây bệnh, vỏ 

carbohydrate của GBS typ III. Khoảng 15-30% phụ nữ có GBS khu trú tại âm 

đạo hoặc trực tràng. 50% số bà mẹ nhiễm GBS sinh thường có con cũng có 

GBS tại da, dịch mũi họng hoặc đường tiêu hóa. Trẻ có nhiều vị trí tìm thấy 

GBS có nguy cơ tiến triển thành nhiễm khuẩn sơ sinh cao hơn. Nhóm trẻ 

nhiễm GBS đều có nồng độ kháng thể kháng GBS thấp hơn so với trẻ  không 

bị nhiễm khuẩn [24].  
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Tình trạng hàng rào sinh lý bảo vệ (gồm da, niêm mạc đường tiêu hóa, 

đường hô hấp) không đầy đủ cũng là một trong các yếu tố gây nên tình trạng 

mẫn cảm của sơ sinh với nhiễm khuẩn. Trẻ sơ sinh có da mỏng hơn trẻ lớn, dễ 

tổn thương trong quá trình đẻ, đặc biệt do các thủ thuật sản khoa và hồi sức sau 

đẻ. Ngoài ra, hàng rào miễn dịch của ruột yếu, nồng độ acid trong dạ dày thấp 

cũng là yếu tố thuậnlợi để vi khuẩn xâm nhập theo đường tiêu hóa. Nồng độ 

kháng thể trên đường hô hấp, hệ thống niêm mạc, mạch máu còn non yếu, chưa 
phát triển đầy đủ khiến trẻ dễ bị vi khuẩn xâm nhập qua đường hô hấp. Vi 

khuẩn từ đường âm đạo hoặc tiết niệu của mẹ như Haemophilus influenzae, 

Streptococcus pneumoniae, Listeria monocytogenes, Salmonella spp, 

Mycoplasma hominis và một số vi khuẩn ngoài âm đạo có thể xâm nhập 

nhanh chóng vào sơ sinh trong quá trình sinh đẻ. Số lần thăm khám khi 
chuyển dạ bằng tay hoặc các dụng cụ không vô khuẩn cũng là yếu tố làm tăng 
tỷ lệ nhiễm khuẩn ở sơ sinh [24].  

- Cơ chế bệnh sinh của nhiễm khuẩn sơ sinh muộn 

Cơ chế nhiễm khuẩn trong NKSS muộn tương tự như nhiễm khuẩn 

bệnh viện. Nằm viện dài ngày, đặc biệt là đối với trẻ được sử dụng kháng sinh 

kéo dài có thể ảnh hưởng đến vi khuẩn chí của trẻ. Một số vi khuẩn chí khiến 

trẻ có thể mẫn cảm hơn với vi khuẩn xâm nhập gây nhiễm khuẩn. Vi khuẩn 

trên da, đường tiêu hóa, hô hấp của trẻ và của mẹ, của nhân viên y tế và các 

thiết bị chăm sóc đều có thể là nguyên nhân gây NKSS muộn. 

- Yếu tố nguy cơ chủ yếu của nhiễm khuẩn sơ sinh muộn là các thủ 

thuật xâm nhập trong quá trình điều trị như catheter mạch máu, phẫu thuật, 

dẫn lưu hoặc các thiết bị hỗ trợ xâm nhập như nội khí quản… Thủ thuật xâm 

nhập qua da, mạch máu hay đường hô hấp phá vỡ hàng rào bảo vệ sinh lý của 

cơ thể, tạo điều kiện để vi khuẩn xâm nhập.  
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1.2.2. Tác nhân gây nhiễm khuẩn huyết ở sơ sinh đủ tháng 

Vi sinh vật gây NKH sơ sinh rất đa dạng, bao gồm vi khuẩn Gram 

dương, Gram âm, nấm. Mô hình vi sinh vật cũng thay đổi theo thời điểm khởi 

phát nhiễm khuẩn và khác nhau ở từng vùng, quốc gia.  

Bảng 1.1. Một số căn nguyên gây nhiễm khuẩn sơ sinh [25] 

Nhiễm khuẩn sơ sinh sớm Nhiễm khuẩn sơ sinh muộn 

Group B Streptococcus Coagulase-negative staphylococci 

Escherichia coli Staphylococcus aureus 

Streptococcus viridans Enterococcus spp 

Enterococcus spp Group B Streptococcus 

Staphylococcus aureus Enterobacter spp 

Group A Streptococcus Escherichia coli 

Haemophilus spp Pseudomonas spp 

 

- Group B Streptococcus 

Tỷ lệ NKH sơ sinh do GBSkhoảng 1 – 8/1000 trẻ sinh sống và 160-

300/1000 trẻ đẻ non sống. GBS là nguyên nhân của 50% NKSS sớm trên toàn 

cầu [26]. Nghiên cứu tại Brazil cho thấy, tỉ lệ NKSS khởi phát sớm do GBS là 

1,7/1000 [27].  

Bệnh cảnh lâm sàng NKSS sớm do GBS thường là nhiễm khuẩn huyết, 

viêm phổi, viêm não – màng não, viêm tủy xương… gây tử vong hoặc để lại 

di chứng thần kinh nặng nề.Nhiễm khuẩn sơ sinh muộn do GBSthường biểu 

hiện từ ngày 7-90 sau sinh với triệu chứng chủ yếu gồm sốt và biểu hiện của 

viêm màng não.  

- Escherichia coli 

NKH sơ sinh do Escherichia coli(E. coli) chiếm ¼ tổng số ca mắc toàn 

cầu. E. coli cũng là căn nguyên đứng thứ 3 gây hậu quả phát triển tâm thần, 
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vận động, dinh dưỡng của sơ sinh [28]. Tuy tỷ lệ nhiễm thấp hơn, nhưng tỷ lệ 

tử vong của NKH do E. coli ở sơ sinh cao hơn nhiều so với GBS [29]. 

Biểu hiện nhiễm khuẩn do E. coli thường rất sớm, có thể ngay từ ngày đầu 

sau đẻ. Các triệu chứng không đặc hiệu như sốt, thở nhanh, suy hô hấp, co giật, li 

bì, chướng bụng… E. coli ít gây viêm màng não sớm như GBS hay Listeria 

monocytogenes.Bệnh cảnh lâm sàng biểu hiện viêm ruột, NKH, nhiễm khuẩn tiết 

niệu, viêm màng não, viêm phổi bệnh viện và nhiễm trùng các nơi khác. 

- Klebsiella pneumoniae 

Klebsiella pneumoniae (K. Pneumonia)là vi khuẩn hàng đầu gây NKSS 

[30]. Tại Pakistan, tỷ lệ NKH do K. pneumonia trong khoa sơ sinh khoảng 

37/1000 [31]. 

K. pneumoniae có thể gây ra NKH, sốc nhiễm khuẩn, đông máu nội mạc 

rải rác, viêm kết mạc, viêm phổi bệnh viện, nhiễm khuẩn tiết niệu, nhiễm 

khuẩn vết mổ. Nhìn chung, K. pneumonia hay gây ra NKSS muộn nhiều hơn 
NKSS sớm.  

- Staphylococcus aureus 

Tại Mỹ và Anh, Staphylococcus aureus (S. aureus)là nguyên nhân đứng 

thứ 2 gây NKSS muộn [32]. Tại Trung Quốc 2016, tỷ lệ NKH sơ sinh do S. 

aureus chiếm 3,7% trẻ nhập khoa hồi sức [33]. 

S. aureus hay gây NKSS khởi phát muộn. Biểu hiện lâm sàng gồm có hạ 

nhiệt độ (rất hay gặp ở đẻ non), hoặc sốt (hay gặp ở trẻ lớn), thở nhanh, ngừng 

thở và các dấu hiệu khác không đặc hiệu như li bì, kích thích, ngừng thở, nôn, 

chướng bụng, dịch dạ dày bẩn. Ngừng thở và thở nhanh hay gặp ở đẻ non 

trong khi tím tái, rút lõm lồng ngực hay gặp ở trẻ đủ tháng. Trẻ có thể có tổn 

thương da dạng phỏng nước, viêm mủ hoặc áp xe, có thể có viêm xương, cốt 

tủy viêm và tổn thương các cơ quan khác như viêm nội tâm mạc, viêm phổi. 

Nhiễm khuẩn S. aureus ở sơ sinh có thể tiến triển nặng, viêm nội tâm mạc 

hoặc sốc nhiễm khuẩn.  
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- Pseudomonas aeruginosa  

Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa)là một trong những vi khuẩn 

hàng đầu gây NKSS,đặc biệt là nhiễm khuẩn bệnh viện. P. aeruginosa có thể 

gây thành các vụ dịch trong khoa hồi sức. Tại Mỹ, trong đợt dịch kéo dài 15 

tháng, Moolenaar xác định P. aeruginosa là nguyên nhân gây ra 75% trường 

hợp NKH ở sơ sinh [34]. Năm 2017, nghiên cứu tại một đơn vị hồi sức sơ 

sinh Bệnh viện Tap Water – Anh cho thấy P. aeruginosa chiếm 67% trong 

các nguyên nhân gây NKH ở sơ sinh [35]. 

Đặc điểm lâm sàng của nhiễm P. aeruginosa giống như các nhiễm khuẩn 
Gram âm khác gồm li bì hoặc kích thích, bỏ bú, sốt, chướng bụng, thở nhanh. 
Giai đoạn nặng trẻ có thể có tụt huyết áp, sốc nhiễm khuẩn. P. 

aeruginosa thường gặp ở trẻ nằm viện kéo dài, dinh dưỡng đường tĩnh mạch, 
thở  máy kéo dài và sử dụng kháng sinh dài ngày trước đó. 

- Nấm men Candida 

 Nghiên cứu của FAY El- Marsy và cộng sự trong 5 năm (1994 - 1998) 

tại Anh trên tổng số 2983 trẻ sơ sinh nhập viện, tỷ lệ nhiễm nấm là 0,8% với 24 

trẻ mắc bệnh. Trong đó có 18 trẻ nhiễm Candida albicans, 5 trẻ nhiễm Candida 

parapsilosis và 1 trẻ nhiễm Candida krusei [36]. 

Nấm Candida hay gây bệnh ở trẻ đẻ non hơn ở trẻ đủ tháng với biểu hiện 

áp-xe não - màng não, viêm nội nhãn, viêm thận, viêm phổi, NKH. 

1.3.Tình hìnhnhiễm khuẩn huyết sơ sinh trên thế giới và ở Việt Nam 

1.3.1.Tình hình nhiễm khuẩn huyết sơ sinh trên thế giới 

Schaffner J công bố nghiên cứu tại các bệnh viện nhi ở Georgia năm 
2009. NKH sơ sinh chiếm 20% tổng số trẻ nhập viện và 53% bệnh nhi điều trị 
tại các khoa hồi sức sơ sinh. Trong đó, tỷ lệ tử vong do NKH ở sơ sinh rất cao 

(30%). Vi khuẩn Gram âm chiếm 80% nguyên nhân gây bệnh [37].  
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Ballot D.E báo cáo tỷ lệ NKH sơ sinh ở Nam Phi năm 2012 là 10,6/1000 
trẻ sinh sống, tỷ lệ sơ sinh tử vong do NKH là 2,3/1000 trẻ sinh sống. Vi 
khuẩn Gram dương chiếm 54,9% vi sinh vật gây NKH sơ sinh. Yếu tố liên 
quan đến tử vong gồm nhiễm khuẩn do Gram âm, sốc, viêm ruột hoại tử, và 
thời gian điều trị. Tác giả cũng trình bày khả năng đề kháng kháng sinh của 
một số vi khuẩn như K.pneumonia, Acinetobactebaumannii hay E. coli [38].   

Nghiên cứu tại Ấn Độ năm 2016 của Panigrahi P cho thấy, tỷ lệ NKH sơ 

sinh là 6,7/1000 trẻ sống. Vi sinh vật gây bệnh chủ yếu gồm vi khuẩn Gram 

âm (51%), vi khuẩn Gram dương (26%). S. aureus và K. pneumonia là hai tác 

nhân hay gặp nhất. Vi khuẩn đề kháng nhiều nhất với các kháng sinh 

penicilin, ampicilin, cephalosporin thế hệ 2, 3. Một số kháng sinh còn nhạy 

với vi khuẩn gồm gentamicin, amikacin và quinolon [39]. 

Tại Ethiopia, năm 2017, Sorsa A báo cáo tỷ lệ NKH ở trẻ điều trị tại khoa 

Hồi sức sơ sinh là 34% trong đó NKH muộn chiếm 59,1%. Vi khuẩn Gram 

dương và Gram âm lần lượt chiếm 29,3% và 53,4% nguyên nhân gây bệnh. Tỷ 

lệ NKH do tụ cầu không đông huyết tương, E. coli và S. aureuslà 25%, 20,3% và 

18,2%. Yếu tố nguy cơ liên quan đến NKH sơ sinh gồm chuyển dạ kéo dài, hồi 

sức sau sinh, mẹ dùng thuốc kháng sinh trong quá trình đẻ [40]. 

Tại các nước phát triển, tiến bộ y học đã giúp nhiều trẻ dị tật bẩm sinh 

hoặc những bệnh lý nặng sau sinh như ngạt, rối loạn chuyển hóa…. được cứu 

sống nhưng phải nằm viện trong thời gian dài. Đây là điều kiện để nhiễm 

khuẩn bệnh viện gia tăng. Nghiên cứu của Berardi A tại Italia năm 2016 cho 

thấy, tỷ lệ NKH sơ sinh và tử vong sơ sinh do NKH lần lượt là 0,61 và 

0,08/1000 trẻ sinh sống. Các tác nhân gây bệnh phổ biến nhất là 

GBS(0,18/1000 trẻ sinh sống) và E. coli (0,13/1000 trẻ sinh sống). Sinh mổ và 

số lượng tiểu cầu thấp là các yếu tố nguy cơ liên quan đến tử vong [41]. 
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Nghiên cứu tại Thụy Sỹ, giai đoạn 2011-2015, Agyeman P.K.A. báo cáo 

tỷ lệ sơ sinh NKH là 146/100000 trẻ sinh sống. Đường vào của vi khuẩn chủ 

yếu qua catheter tĩnh mạch trung tâm. E. coli và S. aureus là vi khuẩn chính 

gây NKH sơ sinh. Tỷ lệ tử vong do NKH sơ sinh là 7% [42].  

Hiện nay trên thế giới nhiều phương pháp chẩn đoán và điều trị NKH sơ 

sinh mới cũng được nghiên cứu và thực hiện để phát hiện sớm giúp giảm tỷ lệ 

tử vong, tàn tật của bệnh nhi.  

Năm 2016, Joris R Delanghe nghiên cứu một số chỉ số mới trong chẩn 

đoán sớm nhiễm khuẩn sơ sinh như interkin 6(IL6) hay sTREM1(Soluble 

triggering receptor expressed on myeloid cells 1 - Thụ thể kích hoạt hòa tan 

được biểu hiện trên các tế bào tủy 1). Các chỉ số này được chứng minh có độ 

nhạy và độ đặc hiệu cao hơn các chỉ số xét nghiệm thường dùng như bạch 

cầu, tiểu cầu, protein C phản ứng (CRP) [43].  

Gilfillan M và cộng sự khảo sát giá trị của các dấu ấn sinh học trong chẩn 

đoán NKH năm 2019. Tác giả cho rằng việc sử dụng các chỉ số miễn dịch có thể 

sẽ trở thành xu hướng chẩn đoán nhiễm khuẩn trong tương lai [44]. 

Từ đầu năm những năm 2000, chỉ số nCD64 được nghiên cứu trong chẩn 

đoán NKH sơ sinh. Ưu điểm của xét nghiệm nCD64 là giá trị của chỉ số thay 

đổi rất sớm trong bệnh lý nhiễm khuẩn, thể tích mẫu máu xét nghiệm ít, đặc 

biệt phù hợp với những đối tượng dễ tổn thương như sơ sinh. Nghiên cứu của 

tác giả Streimish I cho thấy giá trị của nCD64 trong chẩn đoán nhiễm khuẩn 

sơ sinh rất cao khi kết hợp với CRP [45].  

1.3.2. Nghiên cứu về nhiễm khuẩn huyết sơ sinh tại Việt Nam 

Nghiên cứu về tỷ lệ mắc và đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng 

Năm 2003, Khu Thị Khánh Dung báo cáo 88 ca NKH trong tổng số 4147 

bệnh nhi (2,1%) tại Khoa Hồi sức cấp cứu sơ sinh Bệnh viện Nhi Trung ương, 

trong đó có 61 trẻ tử vong (68,7%) [46]. 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Delanghe+JR&cauthor_id=25661089
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Tại Bệnh viện Phụ sản Trung ương năm 2016, Trần Diệu Linh mô tả đặc 

điểm lâm sàng, cận lâm sàng nhiễm khuẩn sơ sinh ở trẻ đủ tháng sinh mổ [47]. 

Năm 2017, tại Bệnh việnTrẻ em Hải Phòng, Bùi Mẫn Nguyênnghiên cứu 

đặc điểm rối loạn đông máu và các yếu tố liên quan của trẻ sơ sinh NKH [48].  

Năm 2021, Thái Bằng Giang mô tả đặc điểm nhiễm khuẩn của bệnh nhi 

NKH do nấm tại Bệnh viện Nhi Trung ương và hiệu quả dự phòng của thuốc 

chống nấm fluconazol trên trẻ đẻ non [49].  

Nghiên cứu về tác nhân gây nhiễm khuẩn huyết sơ sinh  

Năm 2011, kết quả báo cáo trên 50 sơ sinh NKH tại Bệnh viện Hữu nghị 

Việt Nam – Cu Ba Đồng Hới, Hà Công Thanh cho thấyCitrobacter là nguyên 

nhân hàng đầu (52,83%), S. aureus chiếm 28,30%, E. coli chiếm 7,55% và 

Enterobacter chiếm 7,55%. Về độ nhạy của kháng sinh, 100% Citrobacter 

nhạy ofloxacin; 74,07% nhạy imipenem. 93,33% S. aureus nhạy imipenem; 

85,71% nhạy amoxicillin + clavulanic [50]. 

Nghiên cứu năm 2013 của Lê Kiến Ngãi cho thấy E. coli căn nguyên hàng 

đầu gây NKSS tại Bệnh viện Nhi Trung ương [51]. 

Khảo sát tình trạng NKH sơ sinh tại Bệnh viện Trẻ em Hải Phòng năm 

2017, Bùi Mẫn Nguyên báo cáo tỷ lệ NKH sơ sinh do K. pneumonia chiếm 

35,7%, Acinetorbacter chiếm 28,6%. E. coli chiếm 7,1%, S. aerius chiếm 

14,3%. Như vậy, nguyên nhân gây NKH chủ yếu là vi khuẩn Gram âm  [48].  

Năm 2020, Hà Đức Dũng công bố căn nguyên NKH sơ sinh ở Trung tâm 

sơ sinh Bệnh viện phụ sản Trung Ương.Căn nguyên gây nhiễm khuẩn huyết 

sơ sinh sớm thường gặp nhất là Coagulase-negative staphylococci (CoNS) 

chiếm tỷ lệ 27,5%. S. marcescens là vi khuẩn gây nhiễm khuẩn huyết sơ sinh 

muộn chiếm tỷ lệ cao nhất(32,3%). Tỷ lệ NKSS do nấm thấp (1,6%) [52].  

Năm 2019, nghiên cứu tại Bệnh viện sản nhi Nghệ An, Trần Quang 

Hanh báo cáo tỷ lệ nhiễm GBScủa phụ nữ mang thai là 9,2%. Nghiên cứu 
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cũng cho thấy không có trẻ sơ sinh nhiễmGBS từ mẹ [53]. Như vậy, chiến 

lược dự phòng kháng sinh cho mẹ trước sinh đã có hiệu quả cao để giảm tỷ lệ 

phụ nữ mang thai nhiễm GBS và NKSS do GBS. 

Nghiên cứu tại Bệnh viện Nhi Trung ương, Thái Bằng Giang công bốtỷ 

lệ nhiễm nấm của sơ sinh giai đoạn 2015-2016 là 1,2 %, trong đó chủ yếu là 

nấm máu với tỷ lệ 85,7%[49]. 

Nghiên cứu về tình hình kháng kháng sinh của vi khuẩn 

Từ năm 2003 – 2004, báo cáo Nguyễn Ngọc Sáng tại bệnh viện Trẻ em 

Hải phòng cho thấy, họ vi khuẩn đường ruột hầu hết đã kháng lại các thuốc 

kháng sinh thông thường như ampicillin, chloramphenicol, co-trimoxazole. 

Tụ cầu đã kháng với chloramphenicol, co-trimoxazole và còn nhạy cảm với 

cefotacim, amikacin. Trực khuẩn mủ xanh đã đề kháng hầu hết kháng sinh, 

chỉ còn nhạy với amikacin [54].  

Nghiên cứu tiến hành tại bệnh viện Nhi Trung ương năm 2017 trên 

nhóm trẻ từ sơ sinh đến 16 tuổi, Đỗ Thiện Hải báo cáo tình trạngpenicillin bị 

kháng với tỷ lệ rất cao(87,5%). Ceftriaxon xuất hiện tình trạng kháng với tỷ lệ 

21,57%. Levofloxaxin và ciprofloxaxin kháng thuốc với tỷ lệ tương ứng là 

5,13% và 10,34%. Vi khuẩn E. coli đã kháng levofloxaxin và ciprofloxacin 

với tỷ lệ lần lượt 60% và 50,1% [55]. 

Tại Bệnh viện Phụ sản Trung ương giai đoạn 2018-2019, tất cả các 

chủng vi khuẩn S. marcescens, E. coli và K. pneumoniae đều kháng với kháng 

sinh nhóm penicillin. Tỷ lệ vi khuẩn E. coli kháng với kháng sinh nhóm 

aminoglycosid thấp nhất. Tỷ lệ kháng củaS. marcescens và K. pneumoniae 

với kháng sinh nhóm carbapenem là trên 60% [52]. 

Cho đến nay, các nghiên cứu về NKH ở sơ sinh tại Việt Nam chỉ tập trung 

vào một số đặc điểm trên một số đối tượng riêng lẻ mà chưa cho thấy hình ảnh 

tổng quát về dịch tễ học, lâm sàng, cận lâm sàng, mô hình tác nhân gây bệnh 
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cũng như khả năng đề kháng kháng sinh của từng loại vi sinh vật trong bệnh lý 

NKH ở sơ sinh. Hơn nữa, các nghiên cứu chưa ứng dụng nhiều kỹ thuật mới 

trong quá trình chẩn đoán NKH sơ sinh để phát hiện và điều trị sớm bệnh.  

1.4. Đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng của nhiễm khuẩn huyết ở trẻ sơ 
sinh đủ tháng 

1.4.1. Đặc điểm lâm sàng của nhiễm khuẩn huyết ở trẻ sơ sinh đủ tháng 

Triệu chứng lâm sàng ở giai đoạn trước sinh và ngay sau sinh: 

- Trước sinh: Tim thai nhanh, nước ối bẩn, nước ối có phân su [56]. 

- Ngay sau sinh: Điểm apgar thấp. Nghiên cứu cho thấy nhóm trẻ có 

điểm apgar tại phút thứ nhất và thứ năm< 6 có tỷ lệ NKH cao gấp 36 lần 

nhóm có chỉ số Appgar bình thường [57]. 

Triệu chứng lâm sàng giai đoạn sau sinh 

Nhiễm khuẩn huyết ở trẻ sơ sinh đủ tháng biểu hiện nhiều mức độ khác 

nhau, từ nhẹ đến sốc nhiễm khuẩn, tử vong 

Bảng 1.2: Các mức độ biểu hiện lâm sàng nhiễm khuẩn huyết sơ sinh [58] 

SIRS (Hội chứng đáp ứng viêm hệ thống) 

 Biểu hiện của ít nhất 2 dấu hiệu sau nhưng chắc chắn phải có nhiệt độ và 

bạch cầu:  

Nhiệt độ trung tâm > 38,5 hoặc < 36°C 

Nhịp tim nhanh hoặc chậm 

Thở nhanh hoặc cần hỗ trợ thở 

Bạch cầu tăng hoặc giảm theo tuổi 

Nhiễm khuẩn 

 SIRS và có kết quả xét nghiệm nghi ngờ hoặc có bằng chứng nhiễm khuẩn 

Nhiễm khuẩn nặng 

 Nhiễm khuẩn và rối loạn chức năng tim mạch hoặc hô hấp hoặc có suy 

chức năng ít nhất 2 cơ quan 

Sốc nhiễm khuẩn 

 Nhiễm khuẩn và suy tuần hoàn 
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- Rối loạn thân nhiệt: Thân nhiệt của trẻ NKSS có thể tăng, giảm hoặc 

bình thường. Sơ sinh đủ tháng nhiễm khuẩn thường gặp sốt trong khi trẻ đẻ 

non có xu hướng hạ nhiệt độ [59]. 

 - Triệu chứng hô hấp: Khoảng 85% sơ sinh nhiễm khuẩncó rối loạn hô 

hấp (thở nhanh, thở rên, phập phồng cánh mũi, sử dụng cơ hô hấp phụ…) 

[60]. Ngừng thở> 20 giây hoặc ngừng thở ngắn nhưng kèm theo suy hô hấp 

gặp ở 38% sơ sinh NKH. Tình trạng nhiễm khuẩn cũng có thể liên quan đến 

tăng áp phổi dai dẳng ở trẻ sơ sinh [60]. 

-Triệu chứng tuần hoàn: Nhịp tim nhanh > 160 chu kỳ/ phút biểu hiện 

hay gặp nhưng không đặc hiệu. Ít gặp nhịp chậm < 100 chu kỳ/phút ở trẻ sơ 

sinh nhiễm khuẩn. Giảm tưới máu, thời gian làm đầy mao mạch (refill) kéo 

dài > 3 giây và hạ huyết áp là chỉ số lâm sàng có độ nhạy cao để chẩn đoán 

nhiễm khuẩn nhưng xuất hiện muộn. Trong trường hợp nặng, trẻ có thể có suy 

tuần hoàn hoặc sốc nhiễm khuẩn [61]. 

- Triệu chứng thần kinh: Trẻ có thể li bì, giảm trương lực cơ, ăn kém, 

kích thích, co giật. Thóp phồng là triệu chứng đặc hiệu của viêm màng não 

[24]. Co giật ở trẻ sơ sinh nhiễm khuẩn ít gặp nhưng có độ đặc hiệu cao. 

Khoảng 20 - 50% sơ sinh viêm màng não biểu hiện co giật [62]. 

- Triệu chứng khác: vàng da (35%), gan to (33%), ăn kém (28%), nôn 

(25%), chướng bụng (17%), tiêu chảy (11%) [63] 
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Bảng 1.3. Triệu chứng lâm sàng của sơ sinh nhiễm khuẩn huyết [63] 

Triệu chứng  Tỷ lệ gặp (%) 

Sốt >50 

Suy hô hấp >50 

Thở nhanh >50 

Ăn kém 25 - 50 

Ngừng thở 25 - 50 

Tim nhanh 25 - 50 

Giảm tưới máu/ Hạ huyết áp 25 - 50 

Nôn 25 - 50 

Vàng da 25 - 50 

Gan to < 25 

Tím < 25 

Hạ nhiệt độ < 25 

Kích thích < 25 

Co giật < 25 

Tiêu chảy < 25 

Chướng bụng < 25 

 
Ở giai đoạn nhiễm khuẩn nặng, sơ sinh có thể có các dấu hiệu suy đa 

tạng, hạ huyết áp, sốc và tử vong. Bảng điểm đánh giá tình trạng suy tạng ở 

sơ sinh (Neonatal sequential organ failure assessment –nSOFA) được sử 

dụng để tiên lượng trẻ sơ sinh nhiễm khuẩn và nhiễm khuẩn huyết [64]. 
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Bảng 1.4: Bảng điểm đánh giá suy chức năng cơ quan ở sơ sinh (nSOFA) 

(neonate Sequential Organ Failure Assessment score) [64] 

Bảng điểm đánh giá suy chức năng cơ quan ở sơ sinh (nSOFA) (điểm) 

Hô 

hấp 
0 2 4 6 8 

 Không đặt nội 

khí quản hoặc 

đặt nội khí 

quản nhưng 
SpO2/FiO2 

≥300 

Đặt nội khí 

quản 

SpO2/FiO2< 

300 

Đặt nội khí 

quản 

SpO2/FiO2< 

200 

Đặt nội khí 

quản 

SpO2/FiO2< 

150 

Đặt nội khí 

quản, 

SpO2/FiO2< 

100 

Tim 

mạch 
0 1 2 3 4 

 Không dùng 

vận mạch và 

không dùng 

corticoid 

Không 

dùng vận 

mạch và có 

dùng 

cortiocoid 

toàn thân 

Chỉ dùng 1 

vận mạch 

và không 

có corticoid 

Dùng 2 vận 

mạch trở 

lên hoặc 1 

vận mạch 

và corticoid 

toàn thân 

Dùng 2 vận 

mạch trở 

lên và 

corticoid 

toàn thân 

Huyết 

học 
0 1 2 3  

 Tiểu cầu  

≥ 150 × 103 

Tiểu cầu  

100-149×103 

Tiểu cầu  

< 100 × 103 

Tiểu cầu  

< 50 × 103 

 

 

Đánh giá: nSOFA> 4 điểm: Bệnh nhi có nguy cơ tử vong cao.  

Đối với từng căn nguyên gây bệnh và thời điểm khởi phát bệnh khác 

nhau, trẻ có biểu hiện lâm sàng khác nhau khi nhiễm khuẩn huyết.  
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1.4.2. Đặc điểm cận lâm sàng 

1.4.2.1. Xét nghiệm vi sinh 

Cấy máu 

Cấy máu là tiêu chuẩn vàng để chẩn đoán NKH sơ sinh nhưngtỷ lệ âm 

tính giả cao. Kết quả cấy máu bị ảnh hưởng bởi nhiều yếu tố như lượng máu 

cấy, kháng sinh sử dụng trước khi cấy, mức độ NKH và chất lượng của máy 

xét nghiệm [65].  

- Vị trí cấy máu: Máu cần lấy là mẫu máu động mạch hoặc tĩnh mạch 

hoặc mẫu máu lấy từ catheter vừa đặt. 

- Số mẫu máu: Cần ít nhất một mẫu máu trước khi dùng kháng sinh, 

nên cấy hai mẫu. 

- Thể tích mẫu máu: Ít nhất cần 1ml máu nếu chỉ có một mẫu máu. 

Khuyến cáo nên sử dụng 2ml đối với trẻ < 3 kg và 3ml cho trẻ 3-5 kg [5]. 

- Phân biệt nhiễm khuẩn và nhiễm bẩn: Vi khuẩn xác định trong kết quả 

cấy máu dương tính được coi là nguyên nhân NKH nếu nó liên quan đến 

đường vào của vi khuẩn. Vi khuẩn da (ví dụ, diphtheroids) thường gợi ý 

nhiễm bẩn hơn nhiễm khuẩn. Trường hợp có nhiều chủng vi khuẩn dương 
tính trong mẫu cấy máu cũng được coi là nhiễm bẩn.  

Kỹ thuật kháng sinh đồ: 

Là phương phápxác định mức độ nhạy cảm của kháng sinh thử nghiệm 

đối với vi sinh vật gây bệnh, cũng có nghĩa là phát hiện sự đề kháng kháng 

sinh của vi sinh vật thử nghiệm. Đối tượng thực hiện kháng sinh đồ là tất cả 

các trường hợp bệnh nhi nghi ngờ nhiễm khuẩn và có nguy cơ kháng thuốc 

kháng sinh.  

- Mẫu bệnh phẩm: thường là máu. Ngoài ra có thể lấy nước tiểu, đờm, 

dịch mũi, dịch hầu họng, dịch não tủy... 
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- Quy trình: Sau khi lấy, mẫu bệnh phẩm này sẽ được nuôi cấy trên 

những môi trường khác nhau để vi khuẩn gây bệnh phát triển. Từ đó, vi khuẩn 

gây bệnh sẽ được phân lập trên môi trường nuôi cấy thích hợp để lựa chọn 

thực hiện kháng sinh đồ. 

- Các phương pháp kháng sinh đồ 

+ Định lượng tìm nồng độ ức chế tối thiểu (Minimum Inhibitory 

Concentration - MIC): pha loãng kháng sinh trong thạch hoặc canh thang 

nhằm xác định nồng độ tối thiểu của kháng sinh ức chế vi khuẩn. 

+ Định tính khoanh giấy kháng sinh khuếch tán trong thạch (Kirby 

Bauer) thường được áp dụng để xác định độ nhạy cảm của vi khuẩn với 

những kháng sinh khác nhau. 

+ Phát hiện enzyme do vi khuẩn sinh ra có khả năng phá hủy kháng sinh 

(enzyme beta lactamase). 

Xét nghiệm dịch não tủy: 

- Chỉ định chọc dịch não tủy đối với sơ sinh có các biểu hiện sau [63]: 

+ Cấy máu dương tính 

+ Lâm sàng gợi ý nhiễm khuẩn 

+ Xét nghiệm gợi ý nhiễm khuẩn rõ 

+ Lâm sàng tiến triển xấu dù đã dùng kháng sinh 

- Dịch não tủy cần được nhuộm soi vi khuẩn Gram, cấy, đếm tế bào, 

glucose, protein. Kết quả dịch não tủy được đánh giá theo cân nặng khi sinh, 

tuổi thai, tuổi thực của trẻ. 

Cấy nước tiểu 

Cấy nước tiểu có thể thực hiện bằng catheter hoặc lấy nước tiểu giữa 

dòng. Không nên cấy nước tiểu ở trẻ < 6 ngày tuổi vì giai đoạn này trẻ hay 

gặp NKH hơn là nhiễm khuẩn tiết niệu đơn thuần [63]. 

 

https://www.vinmec.com/nhi-so-sinh/tu-van-bac-si/tre-mac-viem-tai-giua-uong-khang-sinh-may-thang-khong-khoi-dung-khang-sinh-do-co-hieu-qua/
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- Cấy dịch cơ thể khác  

Cấy dịch dạ dày: Ít ý nghĩa ở trẻ nhiễm khuẩn sơ sinh sớm so với cấy vi 

khuẩn trên da ở các vùng khác (nách, khớp, ống tai ngoài…)  

Cấy nội khí quản: Thực hiện ở nhóm bệnh nhi được đặt nội khí quản thở 

xâm nhập. Cần cấy ngay khi mới đặt nội khí quản để thở máy hoặc khi thay 

nội khí quản.  

Cấy chân catheter: Được chỉ định ở bệnh nhi đặt catheter tĩnh mạch hoặc 

động mạch trung tâm. Kết quả cần cân nhắc khi cấy ra các vi khuẩn khu trú 

trên da như tụ cầu trắng. 

1.4.2.2. Công thức máu 

Nhiễm khuẩn sơ sinhkhởi phát sớm 

- Bạch cầu (BC) tăng sinh lý ngay sau đẻ ở trẻ sơ sinh. Do đó, công 

thức máu được khuyến cáo cần lấy sau 6-12 giờ sau sinh. 

 + Chỉ số I/T (immature to total neutrophil ratio - BC chưa trưởng 

thành/tổng BC): I/T tăng (≥ 0,2) được coi là chỉ số có độ nhạy cao nhất của 

công thức máu để tiên lượng sơ sinh nhiễm khuẩn nhưng độ đặc hiệu thấp do 

khoảng giá trị bình thường rộng. I/T bình thường có thể giúp loại trừ nhiễm 

khuẩn nhưng có 25-50% trẻ tăng I/T mà không có nhiễm khuẩn  [63].  

+ Số lượng BC trung tính: Tăng và giảm BC trung tính đều liên quan đến 

nhiễm khuẩn. trong đó giảm BC hạt có độ đặc hiệu cao hơn [66]. 

Tuy nhiên,số lượng BC chịu ảnh hưởng của nhiều yếu tố: tuổi thai (giảm 

khi tuổi thai giảm), kiểu sinh (thấp hơn ở trẻ sinh mổ), vị trí lấy mẫu máu 

(thấp hơn ở máu động mạch so với máu tĩnh mạch), độ cao so với mực nước 

biển (số lượng cao hơn ở vị trí cao hơn), thời điểm lấy máu (giảm trong 6 giờ 

sau sinh). 

Nhiễm khuẩn sơ sinh khởi phát muộn  
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Sau sinh 3 ngày, công thức máu ít thay đổi sinh lý hơn những ngày đầu. 

Trong NKSS muộn, BC tổng và BC hạt tăng, chỉ số I/T tăng và tiểu cầu giảm 

được coi là có liên quan đến NKH [67].  

1.4.2.3. Protein phản ứng C – CRP (C - reactive protein) 

CRP tăng sinh lý sau sinh nên không có nhiều giá trị trong chẩn đoán 

NKSS sớm. Đối với NKSS muộn, CRP có giá trị hỗ trợ chẩn đoán. Ngoài ra, 

sự biến đổi CRP theo thời gian có ý nghĩa theo dõi diễn biến của NKSS. CRP 

giảm xuống giá trị bình thường kết hợp với kết quả cấy máu âm tính ở trẻ 

đang điều trị NKH có thể là xét nghiệm chỉ điểm để dừng kháng sinh [68]. 

1.4.2.4.  Procalcitonin 

Procalcitonin là chỉ số có giá trị để chẩn đoán NKSS. Trong nghiên cứu 

tổng hợp từ 16 nghiên cứu, độ nhạy và độ đặc hiệu của procalcitonin trong 

NKSS lần lượt là 81% và 79% [69].  

1.4.2.5. Cytokines 

Hai yếu tố tiền viêm (IL2, IL6, IL8, interferon gamma,yếu tố hoại tử u – 

TNF-α) và chống viêm cytokines (IL4, IL10) đều tăng ở sơ sinh nhiễm khuẩn 

so với nhóm không nhiễm khuẩn. Các cytokine có giá trị chẩn đoán chưa cao 

trong NKH sơ sinh: IL6có độ nhạy 85%, độ đặc hiệu 80%, IL8 có độ nhạy 

80%, độ đặc hiệu 50%, IL10 có độ nhạy 60%, độ đặc hiệu 87% và kết hợp 

các interleukin có độ nhạy 75,63% và độ đặc hiệu 71,49% [70].  

1.4.2.6.CD64 trên bạch cầu trung tính, HLA-DR trên bạch cầu đơn nhân và 

chỉ số nhiễm khuẩn huyết.. 

nCD64 - neutrophil CD64: Dấu ấn CD64 trên bạch cầu đa nhân trung tính 

CD64 là một loại glycoprotein màng, có khối lượng 72 kDa, thụ thể có ái 
lực cao cho Fcγ của chuỗi nặng IgG và thường được biết dưới tên gọi là 
FcγRI. Về mặt cấu trúc, CD64 bao gồm một chuỗi đơn peptid giúp nó có thể 
di chuyển đến bề mặt tế bào. CD64 có 3 vùng: vùng immunoglobulin ngoại 
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bào thuộc lớp C2 dùng để gắn với kháng thể, vùng xuyên màng kỵ nước và 
vùng đuôi ngắn nằm trong tế bào chất. Có 3 gen khác nhau của CD64 trên 
người là FcγRIA (CD64A), FcγRIB (CD64B), FcγRIc (CD64C) nằm trên 
nhiễm sắc thể số 1. Ba gen này sản xuất 6 loại phân tử mRNA khác nhau: 2 
loại CD64A, 3 CD64B và 1 CD64C. 

CD64 là một thụ thể cực kỳ quan trọng trong sự biệt hóa phát triển tế bào 
và đáp ứng của hệ thống miễn dịch. Thụ thể này giữ hai vai trò song song: có 

ái lực yếu với IgG3 và ngược lại có ái lực mạnh với IgG2a - đóng vai trò 
chính trong đáp ứng miễn dịch không đặc hiệu. CD64 giữ vai trò trung gian 
trong quá trình thực bào, vi độc tế bào phụ thuộc kháng thể, xóa bỏ các phức 
hợp miễn dịch, trong hoạt động thực bào các kháng nguyên đã được opsonin 
hóa và điều hòa sự giải phóng các loại cytokine như -1, Interleukin-6 và 

Cytokine tiền viêm - alpha và superoxide. Trong miễn dịch trung gian tế bào 
có một chuỗi phản ứng liên tiếp của nhiều thành phần tế bào và tổ chức tham 
gia. Phản ứng này giải phóng ra nhiều chất có hoạt tính gây viêm như các hoạt 
chất ứng động thực bào, làm tăng tập trung tế bào tại chỗ, giải phóng các chất 
gây hoạt mạch. Kháng thể tạo ra có thể gắn vào các tế bào qua thụ thể Fc, làm 
kích động hoạt ứng của tế bào. Khi cơ thể bị tấn công bởi quá trình xâm 
nhiễm hoặc tổn thương ở mô sẽ dẫn đến sự thay đổi biểu hiện CD64 trên các 
tế bào neutrophil. 

CD64 biểu hiện mạnh ở bạch cầu đơn nhân, bạch cầu ái toan và rất ít 
trên bạch cầu đa nhân trung tính. Bình thường CD64 hiện diện chủ yếu trên 

bề mặt tế bào monocyte, rất ít trên tế bào neutrophil. Tuy nhiên,trong trường 
hợp nhiễm trùng, neutrophil sẽ được kích hoạt vì đây là một trong những tế 
bào đầu tiên trong hệ thống miễn dịch tham gia vào quá trình chống các tác 
nhân lạ xâm nhiễm cơ thể và số lượng thụ thể CD64 sẽ tăng lên đáng kể để hỗ 
trợ neutrophil thực bào bảo vệ cơ thể.  
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Gần đây, mối liên hệ giữa CD64 và neutrophil đang được nghiên cứu, 

đặc biệt là vai trò của tế bào neutrophil trên CD64 (nCD64) biểu hiện trong 
chẩn đoán nhiễm trùng, nhiễm trùng huyết.  

mHLA-DR:Mono Human Leucocyte Antigen – mHLA-DR -Kháng nguyên 

bạch cầu người typ DR trên tế bào mono 

mHLA-DR là một phần của kháng nguyên phức hợp phù hợp mô chính 

lớp II nằm trên nhiễm sắc thể số 6. Ở nhóm người khoẻ mạnh bạch cầu đơn 
nhân biểu hiện > 90% HLA-DR. 

Bạch cầu đơn nhân là những các tế bào miễn dịch chủ chốt trong đáp 
ứng của cơ thể với NKH. Trong tình trạng NKH, biểu hiện ức chế miễn dịch 

bao gồm giảmhoạt động thực bào của tế bào mono, những thay đổi của tế bào 

trong giải phóng cytokine theo hướng chống viêm (ví dụ: biểu hiện IL-10 tăng 
lên), giảmtrình diện kháng nguyên đơn bào thông qua phức hợp hòa hợp mô 

chính lớp II (MHC), rối loạn chức năng tế bào lympho. Đặc biệt, biểu hiện 

kháng nguyên bạch cầu người HLA-DR trên tế bào môn giảm dần trong NKH. 

Do đó, kháng nguyên bạch cầu người typ DR trên tế bào mono (mHLA-DR) 

được đề xuất như một chỉ số biểu hiện tình trạng ức chế miễn dịch do NKH. 

mHLA-DR có thể được coi như một biểu thức rút gọnphản ánh sự ức chế miễn 

dịch do NKHvà mối liên hệ của mHLA-DR vớikết quả lâm sàng (tình trạng 

nặng, tử vong) đã được một số nghiên cứu khẳng định [71]. 

SI: Sepsis index – chỉ số nhiễm khuẩn huyết 

Như vậy, có thể coi nCD64 trên bạch cầu đa nhân trung tính (nCD64) 
biểu hiện cho quá trình đáp ứng miễn dịch tự nhiên và HLA-DR trên bạch cầu 

đơn nhân (mHLA-DR) là biểu hiện của hiện tượng “liệt” miễn dịch khi cơ thể 

bị tác nhân nhiễm khuẩn tấn công. Chỉ số nhiễm khuẩn huyết (sepsis index - 

SI) được thiết lập dựa trên mối liên quan của hai giá trị trên.  SI = nCD64 x 100mHLA − DR  
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Một số báo cáo đã cho thấy SI có độ nhạy và đặc hiệu ở mức trung bình 

trong chẩn đoán nhiễm khuẩn sơ sinh. Tuy nhiên, chỉ số này có giá trị tiên 

lượng tử vong ở bệnh nhi nhiễm khuẩn sơ sinh nặng trong 30 ngày [71]. 

Nghiên cứu về nCD64, mHLA-DR, mHLA-DR trên thế giới 

Nghiên cứu của Umlauf VN trên bệnh nhi sơ sinh cho thấy giá trị chẩn 
đoán của các xét nghiệm trong NKSS [72] 

Bảng 1.5. Giá trị chẩn đoán của xét nghiệm trong nhiễm khuẩn sơ sinh 

  
Độ nhạy 

% 
Độ đặc hiệu 

% 

Giá trị 
chẩn đoán (+) 

% 

Giá trị 
chẩn đoán (-) 

% 

Nhiễm 
khuẩn sơ 
sinh sớm 

CD64 
96 

100 

81 

86 

71 97 

100 

CD11b 100 100   

CRP 81 56 48 85 

CRP + 
CD64 

97 71 63 98 

Nhiễm 
khuẩn sơ 

sinh 
muộn 

CD64 

97 

75 

91 

70 

88 

 

83 

62 

80 

 

83 

59 

97 

96 

91 

73 

CD11b 
75 

86 

100 

100 

100 

100 

86 

68 

IL-6 78 92 81 91 

Crp 
90 

65 

83 

99 

33 

96 

50 

87 

CRP+
CD64 

100 

100 

66 

80 

90 100 

CRP + 
CD11 

99   99 

 
Năm 2007, Van der Meer W  cho thấy có sự gia tăng đáng kể của CD64 

trên bề mặt tế bào bạch cầu trung tính khi sơ sinh bị nhiễm khuẩn. nCD64 tăng 
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có thể thấy rất sớm chỉ sau 01 giờ vi khuẩn xâm nhập cơ thể, và nồng độ cao 

nCD64 duy trì ổn định hơn 24h sau đó [73].  

Zongsheng Tang  năm 2018 cho thấy nCD64 thực sự là xét nghiệm có 

giá trị trong chẩn đoán nhiễm khuẩn ở sơ sinh[74]. Tuy nhiên, nếu sơ sinh 

không đáp ứng với kháng sinh, nCD64 vẫn tồn tại với nồng độ cao và ổn định 

trong máu [75], [76]. Nhiều  nghiên cứu cũng chỉ ra điểm cut-off và độ nhạy, độ 

đặc hiệu của nCD64 trong chẩn đoán nhiễm khuẩn sơ sinh [75].  

Ngược lại với nCD64, mHLA-DR giảm rõ rệt ở nhóm nhiễm khuẩn so với 

nhóm không nhiễm khuẩn trong nhiều nghiên cứu Richeek Pradhan’s [75]. 

mHLA-DR cũng có giá trị tiên lượng tử vong ở nhóm bệnh  nhân có nguy cơ 

cao trong vòng 30 ngày [71], [75]. 

Nghiên cứu của tác giả Umlauf VN cho thấy HLA-DR trên bạch cầu đơn 
nhân <  30% ở bạch cầu đơn nhân trên 5 ngày tương quan với tử vong ở bệnh 

nhân nhiễm khuẩn [72]. Genel 2010 nghiên cứu trên 88 sơ sinh nhiễm khuẩn 

cho thấy tỷ lệ HLA-DR trên bạch cầu đơn nhân < 30% là yếu tố nguy cơ tử 

vong (OR = 30, 95%, Cl 3-295) [7]. 

Năm 2004, nghiên cứu của Chiesa C cho thấy độ nhạy và độ đặc hiệu của 

SI trong chẩn đoán nhiễm khuẩn sơ sinh lần lượt là 80,1% và 92% [77].  

Nghiên cứu về nCD64, mHLA-DR, mHLA-DR tại Việt Nam 

Lê Hùng Phong trong nghiên cứu chỉ số CD64 trên người bệnh nhân NKH 

tại bệnh viện Chợ Rẫy cho thấy các chỉ số xét nghiệm bạch cầu, procalcitonin, 

CRP và nCD64 có tương quan thuận, đặc biệt nCD64 và procalcitonin có mức 

độ tương quan được đánh giá là rất chặt chẽ với nhau. Tất cả các mối tương quan 
đều được kiểm định có ý nghĩa thống kê khi (p < 0,05) [8].  

Nghiên cứu của Hà Thị Thu năm 2014 cho thấy nCD64 của nhóm có bệnh 
cảnh nhiễm trùng đã tăng đáng kể so với nhóm khỏe. Tác giả nhận thấy nCD64 

là một dấu ấn tiềm năng để chẩn đoán nhiễm trùng hay nhiễm trùng huyết. Tuy 
nhiên, giá trị nCD64 cùng các xét nghiệm khác như bạch cầu, CRP, 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Tang+Z&cauthor_id=29968788


27 

procalcitonin và các dấu hiệu lâm sàng để xác định được ngưỡng cut-off tối ưu 
của CD64 trên bạch cầu đa nhân cần nghiên cứu thêm [78].  

Năm 2019, Phạm Thị Ngọc Thảo và cộng sự tiến hành đề tài nghiên 

cứu vai trò của nCD64 và mHLA-DR trong bệnh nhân nhiễm khuẩn và 

sốc nhiễm khuẩn ở người lớn [9]. Hiện nay, Bệnh viên Nhi Trung ương đã 
xây dựng quy trình xét nghiệm nCD64 và mHLA-DR chỉ định trong các 

xét nghiệm chẩn đoán nhiễm khuẩn.  

1.4.3. Các xét nghiệm khác trong chẩn đoán nhiễm khuẩn huyết sơ sinh 

Điện giải đồ, chức năng gan thận, đông máu có thể bị thay đổi trong 

những trường hợp NKH nặng, NKH và sốc nhiễm khuẩn. 

1.4.4. Chẩn đoán hình ảnh 

Tùy vào cơ quan khởi phát nhiễm khuẩn hoặc tổn thương thứ phát do 

NKH, các xét nghiệm hình ảnh có thể hỗ trợ chẩn đoán. 
Tổn thương trên hệ hô hấp: có thể thấy hình ảnh viêm phổi, viêm phế 

quản phổi, tràn dịch màng phổi, áp xe phổi… trên phim xquang ngực thẳng, 

chụp cắt lớp vi tính, cộng hưởng từ ngực hay siêu âm. 

Tổn thương vi khuẩn gây viêm màng não, não, áp xe não hay tụ máu, tụ 

dịch trong não, não thất…có thể thấy qua siêu âm qua thóp, chụp cắt lớp vi 

tính hoặc cộng hưởng từ. 

Các tổn thương như gan lách to, dịch ổ bụng có thể phát hiện trên siêu 

âm, cộng hưởng từ… 

1.5. Chẩn đoán nhiễm khuẩn huyết sơ sinh 

1.5.1. Chẩn đoán xác định 

Chẩn đoán xác định NKH khi các trường hợp bệnh nhi nhiễm khuẩn có 

kết quả cấy máu dương tính. 
Kết quả cấy máu dương tính với những vi khuẩn ngoài da (tụ cầu da, tụ 

cầu không đông huyết tương) trong môi trường nuôi cấy gợi ý nhiễm bẩn. Kết 
quả nuôi cấy của các dịch cơ thể khác chỉ có giá trị tham khảo, không có giá 
trị chẩn đoán xác định NKH [63]. 



28 

1.5.2. Chẩn đoán phân biệt [63] 

Với các bệnh lý nhiễm virus: Herpes simplex, enterovirus, parechovirus, 

cytomegavirus, influenza virus, virus hợp bào hô hấp, toxoplasma.  

Với các bệnh lý không gây viêmcó biểu hiện hô hấp, tuần hoàn: cơn 

ngừng thở sinh lý ở sơ sinh, hội chứng hít phân su, tràn khí màng phổi, các dị 

tật bẩm sinh của hệ hô hấp như dò khí-phế quản, teo mật bẩm sinh, thoát vị 

hoành, rối loạn nhịp (ví dụ nhịp nhanh trên thất), các bệnh lý tim bẩm sinh… 

Với các bệnh lý không viêm có biểu hiện thần kinh: Hạ đường huyết, 

tăng canxi máu, tăng magie máu, ngạt, xuất huyết não, não úng thủy, rối loạn 

chuyển hóa bẩm sinh, thiếu hụt pyridoxine… 

1.6. Điều trị nhiễm khuẩn huyết sơ sinh 

NKH sơ sinh diễn biến lâm sàng ở nhiều mức độ. Trong những trường 

hợp nặng, bệnh nhi có thể có sốc nhiễm khuẩn, suy đa phủ tạng, hôn mê và tử 

vong. Tùy tình trạng lâm sàng, các biện pháp điều trị sau có thể được áp dụng: 

1.6.1. Liệu pháp truyền dịch trong điều trị sốc nhiễm khuẩn sơ sinh 

Đối với NKH sơ sinh diễn biến nặng, việc thiết lập đường truyền ngoại 

vi và trung tâm càng sớm càng tốt rất cần thiết. Lượng dịch tiêm truyền tĩnh 

mạch chậm cho bệnh nhi ít nhất 20ml/kg khi bắt đầu cấp cứu. Nếu vẫn có dấu 

hiệu sốc như thở nhanh, da xanh tái, có thể tiêm tĩnh mạch chậm liều thứ hai 

20ml/kg (tối đa có thể lên đến 60ml/kg). Dung dịch cao phân tử ít được 

khuyến cáo trong cấp cứu sốc sơ sinh. Trong trường hợp có dấu hiệu suy tim 

như gan to hay rale phổi, dịch truyền cần được ngừng. Quá tải dịch có thể gây 

nguy hiểm và cần cân nhắc sử dụng các thuốc trợ tim và vận mạch [79].  

1.6.2. Sử dụng các thuốc trợ tim, vận mạch 

NKH có thể gây suy tuần hoàn gây nguy hiểm tính mạng sơ sinh. Để duy 

trì chức năng cơ tim, các thuốc vận mạch, trợ tim có thể được sử dụng. Ban 
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đầu có thể cân nhắc các thuốc catecholamines như dobutamine, epinephrine, 

hoặc norepinephrine. Norepinephrine có thể dùng trong sốc nóng khi chức 

năng cơ tim và vi tuần hoàn không bị ảnh hưởng. Đểgiảm tác dụng phụ của 

thuốc, norepinephrine, dopamine và dobutamine có thể kết hợp. Trong trường 

hợp mất bù, epinephrine có thể được cân nhắc. Nếu cung lượng tim thấp và có 

dấu hiệu của tăng sức cản ngoại vi sau liều cao epinephrine, thuốc ức chế 

phosphodiesterase có thể được sử dụng [79].  

1.6.3. Hỗ trợ đường thở 

Sơ sinh khi nhiễm khuẩn cấp tính đều có nguy cơ rối loạn chức năng hô 

hấp. Vì vậy, cung cấp đủ oxy cho bệnh nhi có vai trò quan trọng. Trong 

trường hợp suy hô hấp nặng, thông khí nhân tạo là cần thiết. Một vấn đề rất 

cần lưu ý ở sơ sinh nhiễm khuẩn huyết là tồn tại của tuần hoàn bào thai do đó 

làm tăng áp lực mạch phổi dẫn đến shunt phải – trái. Do đó, khi áp lực động 

mạch phổi tăng quá cao, nitric oxid có thể cần chỉ định [10].  

1.6.4. Liệu pháp kháng sinh 

Trong điều trị NKH, kháng sinh tĩnh mạch là thiết yếu. Tùy từng tác 

nhân gây bệnh, thời gian dùng kháng sinh có thể khác nhau, thường tối thiểu 

10 ngày.  

Khi chưa có kết quả kháng sinh đồ, kháng sinh phổ rộng được sử dụng 

để điều trị những vi khuẩn hay gặp nhất [80]. Kết hợp kháng sinh phổ biến 

nhất là β-lactam và aminoglycoside. Khi sử dụng aminoglycoside cho trẻ sơ 

sinh cần theo dõi độc tính trên chức năng thận và thính giác. 

Trong bối cảnh kháng kháng sinh của vi khuẩn hiện nay, vancomycin có 

thể được thay thế ampicillin trong điều trị vi khuẩn Gram dương.  

Ngoài ra, việc sử dụng một số thuốc dự phòng nấm cũng tỏ ra hiệu quả 

trong điều trị NKSS muộn [49]. 
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Phác đồ sử dụng kháng sinh trong nhiễm khuẩn huyết sơ sinh tại 

Bệnh viện Nhi Trung ương [10] 

- Nhiễm khuẩn huyết khởi phát sớm 

Lựa chọn kháng sinh: Sử dụng kháng sinh đường tĩnh mạch 

+ Khi chưa có kết quả kháng sinh đồ: Kết hợp ampicillin và gentamycin 

Nếu có bằng chứng vi sinh là nhiễm khuẩn Gram âm, thêm một kháng sinh thứ 

ba hoạt động chống lại vi khuẩn Gram âm, ví dụ: cefotaxime/ceftriaxon. Nếu sau 

đó xác định là nhiễm Gram âm, dừng ampicillin. Nếu không phải nhiễm khuẩn 

Gram âm, dừng gentamicin. 

+ Khi có kết quả kháng sinh đồ: Chọn kháng sinh theo kháng sinh đồ. 

- Xem xét điều trị sau 36 giờ.  

+ Ngừng kháng sinh nếu: Cấy máu âm tính, tình trạng của trẻ khỏe mạnh 

mà không có dấu hiệu lâm sàng về nhiễm trùng có thể xảy ra và CRP có xu 

hướng giảm.  

+ Tiếp tục sử dụng kháng sinh nếu cấy máu dương tính. Nếu cấy máu âm 

tính: cân nhắc xem có phù hợp để ngừng thuốc kháng sinh hay không dựa trên 

tiến triển lâm sàng và xu hướng của CRP.  

- Thời gian điều trị:  

Trung bình 7 ngày.  

Tiếp tục điều trị sau 7 ngày nếu trẻ không khỏi hoàn toàn hoặc chuyên 

gia vi sinh khuyến cáo về thời gian điều trị.   

Nhiễm khuẩn huyết khởi phát muộn 

Sử dụng kháng sinh: Sử dụng kháng sinh đường tĩnh mạch 

+ Khi chưa có kháng sinh đồ:  

Lựa chọn đầu: flucloxacillin (50mg/kg/12 giờ) và gentamycin (5mg/kg).  

Lựa chọn thứ hai: vancomycin+ gentamycin 



31 

Lựa chọn thứ ba: meronem (20mg/kg/8 giờ) kết hợp (hoặc không) 

vancomycin (20mg/kg/8 giờ) và tazocin (50mg/kg/6 giờ) cho nhiễm khuẩn 

Gram âm. 

+ Khi có kháng sinh đồ: Chỉ định kháng sinh phổ hẹp nhất theo kết quả 

kháng sinh đồ. 

Khi đợt kháng sinh kéo dài > 1tuần hoặc trẻ hậu phẫu, cân nhắc dự 

phòng nấm bằng fluconazol uống/tiêm tĩnh mạch (6mg/kg/48 giờ). 

Nếu nghi ngờ viêm màng não: Cefotaxime 100mg/kg/12 giờ. 

Thời gian dùng kháng sinh:  

Điều trị ≥ 7 ngày hoặc trong 5 ngày sau khi có đáp ứng về lâm sàng 

Nếu cải thiện về mặt lâm sàng và kết quả cấy âm tính, ngừng kháng sinh 

sau 48 giờ có kết quả cấy. 

Liều dùng của một số kháng sinh trong điều trị nhiễm khuẩn sơ sinh 

Ampicillin: < 3 ngày: 75 mg/kg/24 giờ. 

 4 - 7 ngày: 75 mg/kg/24 giờ.  

> 7 ngày: 100 mg/ kg/24 giờ. 

Viêm màng não mủ: 200 mg/kg/24 giờ. 

Cefotaxime: < 7 ngày đủ tháng: 75 - 100 mg/kg/24 giờ. 

> 7 ngày đủ tháng: 100 - 200 mg/kg/24 giờ.  

Ceftriaxon: 50 mg/kg/24 giờ. 

Amikacin: 15 mg/ kg/24 giờ.  

Gentamicin: 4 - 5 mg/kg/24 giờ.  

Vancomycin: 10 mg/kg/liều trong 8 giờ 

Flucloxacillin:50mg/kg/12 giờ  

Meronem: 20mg/kg/8 giờ 

Tazocin: 50mg/kg/6 giờ 
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1.6.5. Một số phương pháp điều trị hỗ trợ hiện đại 

- Lọc máu liên tục: Trong những năm gần đây, lọc máu liên tục-  

Continuous Renal Replacement Therapy (CRRT) đã được thực hiện ở trẻ sơ 

sinh NKH có suy thận cấp và được chứng minh là phương pháp có hiệu quả, 

an toàn. Cheng Cai tiến hành lọc máu ở 12 trẻ sơ sinh NKH có suy thận cấp, 

thời gian lọc trung bình 76,2 ± 23,5 giờ. Sau 12 giờ lọc máu, huyết áp và nồng 

độ oxy máu tăng đáng kể, nồng độ ure, creatinin, kali máu giảm rõ rệt. Tác 

giả không ghi nhận tai biến hạ nhiệt độ, chảy máu kéo dài, huyết khối và 

nhiễm khuẩn bệnh viện do lọc máu [81].  

- Tuần hoàn ngoài cơ thể - Extracorporeal Membrane 

Oxygenation(ECMO) là hệ thống tim mạch nhân tạo cho phép tưới máu đến 

cơ quan đầy đủ trong thời gian sử dụng kháng sinh để diệt vi khuẩn và phẫu 

thuật (nếu cần). Ngày càng có nhiều bằng chứng về việc sử dụng ECMO sớm 

và tích cực trong NKH sơ sinh có thể cải thiện khả năng sống sót của trẻ [82]. 

1.7. Phòng bệnh nhiễm khuẩn huyết sơ sinh 

1.7.1. Chăm sóc trước sinh: 

Chăm sóc, quản lý thai nghén cho các bà mẹ mang thai; Tiêm vắc xin 

cho mẹ để phòng tránh các bệnh nhiễm khuẩn có thể phòng tránh được.  

Điều trị dự phòng kháng sinh cho mẹ có nguy cơ nhiễm khuẩn. Chiến 

lược điều trị dự phòng kháng sinh cho các bà mẹ nhiễm GBS đã làm giảm tỷ 

lệ lây nhiễm vi khuẩn từ mẹ sang con trên thế giới và tại Việt Nam [33], [37]. 

Cung cấp kiến thức cho bà mẹ về phòng tránh nhiễm khuẩn sơ sinh. 

1.7.2. Chăm sóc sau sinh 

- Cho trẻ bú mẹ đầy đủ. 

- Chăm sóc sức khỏe bà mẹ sau sinh để đảm bảo nguồn sữa mẹ. 

- Đối với trẻ cần phải nằm viện sau sinh: tuân thủ các biện pháp phòng 

nhiễm khuẩn Bệnh viện như rửa tay, thực hiện thủ thuật an toàn, vô khuẩn 

https://link.springer.com/article/10.1186/s12882-020-01945-z#auth-Cheng-Cai
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- Sử dụng kháng sinh đúng chỉ định, tránh lạm dụng kháng sinh. 

- Tiêm chủng đầy đủ cho trẻ sơ sinh theo lịch. 

- Theo dõi và tái khám định kỳ trẻ có nguy cơ. 

1.8. Sơ lược về Bệnh viện Nhi Trung ương và Trung tâm Sơ sinh Bệnh 
viện Nhi Trung ương [83] 

1.8.1. Bệnh viện Nhi Trung ương 

Viện Bảo vệ sức khỏe trẻ em (nay là Bệnh viện Nhi Trung ương) được 

thành lập theo quyết định số 111/CP ngày 14/7/1969 của Thủ tướng Chính 

phủ. Việc ra đời Viện Bảo vệ sức khỏe trẻ em đã đáp ứng kịp thời công tác 

bảo vệ sức khỏe trẻ em miền Bắc thời kỳ bấy giờ. 

Hiện nay, Bệnh viện Nhi Trung ương có nhiều chuyên khoa: Sơ sinh, 

Tim mạch, Nội tiết – Chuyển hóa – Di truyển, Ngoại tổng hợp, Thận – Lọc 

máu, Truyền nhiễm, Hô hấp, Thần kinh. Nhiều thành tựu chuyên môn nổi bật 

trong khám chữa bệnh cho trẻ em đã đạt được: ghép thận, ghép gan, phẫu 

thuật tim mạch, phẫu thuật nội soi, phẫu thuật động kinh, bệnh lý di truyền 

hiếm, trao đổi oxy ngoài cơ thể ECMO. Bệnh viện Nhi Trung ương hiện nay 

là bệnh viện đầu ngành về chuyên khoa Nhi trong cả nước. 

1.8.2. Trung tâm Sơ sinh – Bệnh viện Nhi Trung ương. 

Thành lập năm 1969, cùng với lịch sử phát triển lâu dài hơn 50 năm của 

Bệnh viện, Trung tâm Sơ sinh hiện có 05 khoa. Trung tâm Sơ sinh là đơn vị 

lâm sàng đầu tiên của Bệnh viện đạt chứng chỉ ISO 9001- 2020. Mỗi năm, 

Trung tâm Sơ sinh khám trên 15000 trẻ và điều trị trên 4000 trẻ sơ sinh có 

bệnh lý hô hấp, tim mạch, nhiễm khuẩn, dị tật bẩm sinh, sơ sinh non tháng, 

cân nặng thấp…Tỷ lệ tử vong sơ sinh từ trên 12% những năm trước 2015 

xuống dưới 7%, cứu sống nhiều trẻ sinh non tháng, từ 25 tuần tuổi thai, cân 

nặng thấp nhất là 480 gram. 
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Trung tâm luôn cập nhật và phát triển các kỹ thuật hiện đại trên thế giới 

trong chăm sóc và điều trị cho trẻ sơ sinh: 

– Kỹ thuật hạ thân nhiệt cho trẻ sơ sinh bị tổn thương não do thiếu oxy 

– Lọc máu cho bệnh nhi rối loạn chuyển hóa, nhiễm trùng nặng 

– Điều trị bệnh lý tăng áp phổi sơ sinh bằng khí Nitric oxide (NO) 

– Thay máu tự động cho bệnh nhi vàng da nặng 

– Nuôi dưỡng tĩnh mạch trung tâm cho trẻ cân nặng thấp 

– Trung tâm chăm sóc Kangaroo. 

– Ngân hàng sữa mẹ. 

– Khám đánh giá và theo dõi sự phát triển tâm vận động lâu dài cho trẻ 

sơ sinh bệnh lý phức tạp. 

Trung tâm Sơ sinh luôn phối hợp chặt chẽ với Viện nghiên cứu sức khỏe 

Trẻ em để xây dựng mô hình đào tạo nhân lực y khoa chuẩn quốc tế. Trung 

tâm cũng là đơn vị đi đầu trong công tác đào tạo và chỉ đạo tuyến, chuyển 

giao kỹ thuật cho các bệnh viện vệ tinh.  
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Chương 2 

ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

 
2.1. Mục tiêu 1: Mô tả một số đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng của nhiễm 

khuẩn huyết ở trẻ sơ sinh đủ tháng tại Bệnh viện Nhi Trung ương (2019 -

2021). 

2.1.1. Đối tượng nghiên cứu 

Trẻ sơ sinh có ≥ 2 biểu hiện lâm sàng cùng với ≥ 2 dấu hiệu cận lâm 

sàng theo tiêu chí đánh giá NKSS của Cơ quan y tế Châu Âu năm 2010 (EMA 

2010) và có kết quả cấy máu dương tính. 

Cụ thể, tiêu chuẩn chẩn đoán trường hợp NKSS theo EMA 2010 [84]:  

Dấu hiệu lâm sàng: 

+ Bất thường nhiệt độ (nhiệt độ trung tâm ≥38,5°C hoặc <36°C và/hoặc 

thân nhiệt không ổn định). 

+ Bất thường tuần hoàn: Nhịp tim chậm (< 80 chu kỳ/phút), nhịp tim nhanh 

(> 160 chu kỳ/phút) và/hoặcnhịp tim bất thường; giảm nước tiểu (<1 mL/kg/h); 

hạ huyết áp (áp lực động mạch <5 bách phân vị so với trẻ cùng tuổi). 

+ Bất thường hô hấp: Ngưng thở, thở chậm hoặc thở nhanh (trung bình 

nhịp thở>2 SD mức độ bình thường đối với trẻ cùng độ tuổi) hoặc phải thở 

oxy, thở máy.  

+ Bất thường tiêu hoá: không dung nạp thức ăn, bú kém, bụng chướng. 

+ Bất thường da: Tổn thương da hoặc tổn thương dưới da (xuất huyết, 

phù cứng bì). 

+ Biểu hiện thần kinh: kích thích, lờ đờ, hôn mê. 

Dấu hiệu cận lâm sàng 

+ Bạch cầu < 4x109/L hoặc > 20x109/L. 

+ Tỷ lệbạch cầu hạt chưa trưởng thành trên tổng số bạch cầu (I/T) >0,2. 
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+ Tiểu cầu <100x109/L. 

+ CRP>15mg/L hoặc procalcitonin≥2ng/mL. 

+Rối loạn dung nạp glucose: Tăng đường huyết(đường huyết 

>180mg/dL hoặc 10 mmol/L) hoặc giảm đường huyết (đường huyết 

<45mg/dL hoặc 2,5 mmol/L). 

+ Toan hoá chuyển hoá (kiềm dư <-10mEq/L hoặc lactate >2mmol/L). 

Tiêu chuẩn lựa chọn: Trẻ có ≥ 2 biểu hiện lâm sàng và ≥ 2 dấu hiệu cận 

lâm sàng và có kết quả cấy máu dương tính. 

Tiêu chuẩn loại trừ 

- Trẻ đã được truyền máu hoặc các chế phẩm của máu trước khi tiến 

hành nghiên cứu. 

- Trẻ có các bệnh lý bẩm sinh nặng ảnh hưởng đến chức năng sống. 

- Cha mẹ hoặc người bảo trợ của trẻ không đồng ý tham gia nghiên cứu 

2.1.2. Địa điểm nghiên cứu 

Nghiên cứu được tiến hành tại Bệnh viện Nhi Trung ương. 

- Khoa lâm sàng: Trung tâm Sơ sinh. 

- Khoa Vi sinh: Thực hiện kỹ thuật nhuộm soi, cấy vi khuẩn, làm kháng 

sinh đồ khi kết quả cấy mọc vi khuẩn. 

- Khoa huyết học: Thực hiện kỹ thuật xét nghiệm công thức máu, định 

lượng các chỉ số miễn dịch tế bào, đếm số tế bào trong dịch não tủy và phân 

loại theo tỷ lệ. 

- Khoa sinh hóa: Thực hiện xét nghiệm sinh hóa máu như điện giải 

đồ, glucose, enzyme gan, CRP... định lượng protein, glucose dịch não tủy. 

2.1.3. Thời gian thực hiện 

Nghiên cứu được thực hiện từ 1/12/2019 đến 30/04/2021. 
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2.1.4. Thiết kế nghiên cứu 

2.1.4.1. Phương pháp nghiên cứu: Mô tả loạt ca bệnh 

2.1.4.2. Cỡ mẫu và chọn mẫu 

Áp dụng công thức ước lượng cho một tỷ lệ 

n= 2/1
2

Z 2

)1(

p

p

 


 

n: Cỡ mẫu tối thiểu 

p: Tỷ lệ triệu chứng rối loạn nhịp tim ở sơ sinh nhiễm khuẩn huyết, 

chúng tôi chọn p = 0,55 (theo nghiên cứu của Nguyễn Như Tân) [85].  

Z1-/2: Hệ số tin cậy, ứng với độ tin cậy 95% thì  Z1-/2 = 1,96 

ε: Sai số tương đối mong muốn chọn ε = 0,2 

Với các giá trị đã chọn cỡ mẫu tính toán là 79. Thực tế, chúng tôi chọn 

được 85 trẻ sơ sinh cấy máu dương tính, đáp ứng tiêu chuẩnnghiên cứu và 

chọn tất cả số bệnh nhi này vào phân tích số liệu.  

2.2. Nội dung nghiên cứu 

- Đặc điểm dịch tễ: Xác định sự phân bốcác đặc điểm dịch tễ của bệnh 

như tuổi, giới, tiền sử bệnh tật và thai sản của mẹ, tiền sử cuộc đẻ, tiền sử điều 

trị tuyến trước của trẻ ...  

- Đặc điểm lâm sàng: Xác định sự phân bố các triệu chứng của bệnh.  

- Đặc điểm cận lâm sàng: Xét nghiệm công thức máu, các chỉ số miễn 

dịch, sinh hóa máu (điện giải đồ, enzyme gan, canxi máu, CRP); xét nghiệm 

dịch não tủy, xét nghiệm chỉ số miễn dịch. 

- Thời điểm đánh giá: Lần thăm khám đầu tiên ghi nhận bệnh nhi đáp 
ứng đủ tiêu chuẩn nghiên cứu.  

+ Nếu bệnh nhi đủ tiêu chuẩn nghiên cứu cứu lúc vào viện, thời điểm 

đánh giá là lúc vào viện. 

+ Nếu bệnh nhi đang điều trị tại bệnh viện, thời điểm đánh giá là khi 

trẻxuất hiện đủ các tiêu chuẩn trong nghiên cứu. 
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2.2.1. Biến số và cách đo lường 

2.2.1.1. Các biến số về đặc điểm dịch tễ 

Bảng 2.1.Các biến số về dịch tễ 

Biến số Định nghĩa 
Phân 

loại 

Phương 
pháp thu 

thập 

Tuổi Tuổi khi mắc bệnh (ngày) Liên tục 
Xem giấy 
khai sinh 

Giới Giới tính của trẻ: nam, nữ 
Nhị 
phân 

Khám 

Thời điểm vào 
viện 

Ngày, tháng, năm vào viện 
Định 
danh 

Xem hồ sơ 

Tuổi mẹ Tuổi của mẹ lúc sinh 
Số 

lượng 

Phỏng vấn, 
xem hồ sơ 

Nghề nghiệp 

của mẹ 

Nghề nghiệp của mẹ 

Phỏng vấn, xem hồ sơ 

Định 
danh 

Phỏng vấn 
Tiền sử thai sản 

Tiền sử sức khỏe của mẹ và thai 

nhi trong quá trình mang thai. 

Bệnh lý của mẹ Bệnh của mẹ khi mang thai 

Tiền sử cuộc đẻ 
Tình trạng sức khỏe của mẹ và con 

từ lúc chuyển dạ đến khi sinh. 
Xem hồ sơ 

Tiền sử điều trị 

tuyến trước 

Diễn biến quá trình 

điều trị tuyến trước 
Xem hồ sơ 

Thời điểm khởi   
phát nhiễm 

khuẩn 

Thời điểm xuất hiện triệu chứng 
nhiễm khuẩn đầu tiên: 

Sớm ≤ 72 giờ; Muộn: > 72 giờ 

 

Nhị 
phân 

Hỏi bệnh, 
xem hồ sơ 



39 

2.2.1.2. Nghiên cứu đặc điểm lâm sàng 

 Bảng 2.2. Bảng các biến số về lâm sàng 

Biến số Định nghĩa và cách đo lường 
Phân 
loại 

Phương 
pháp thu 

thập 

Tuổi thai 

(tuần) 

Tính theo kinh cuối cùng hoặc theo 

bảng đánh giá tuổi thai Ballard (phụ 

lục 1) 

 

Liên tục 

Khám, 

phỏng 

vấn 

Vàng da 

 

 Khám trẻ ở ánh sáng tự nhiên. Khám 

da, nướu răng, ấn nhẹ lên vùng da có 

xương cứng tìm dấu hiệu vàng da. 

 

Nhị phân 

 

Khám 

Nhiệt độ Đo nhiệt độ trung tâm: nhiệt kế tại 

hậu môn 

Liên tục Đo 

Suy hô hấp Tần số thở trên 2 độ lệch chuẩn theo 

tuổi hoặc phải hỗ trợ hô hấp do các tình 

trạng bệnh cấp, không liên quan đến 

bệnh thần kinh cơ hoặc thuốc gây mê. 

 

Nhị phân 

 

Khám 

Độ bão hòa 

oxy SpO2 

Cách đo spO2: Đo khi trẻ nằm yên 

Thấp: < 95%  

Phân loại Đo 

Ngừng thở 

Ngừng thở: Ngừng hô hấp kéo dài > 

20 giây, hoặc dưới 20 giây nhưng 

kèm theo nhịp chậm hoặc thay đổi 

màu da (xanh tái, tím tái). Nhịp chậm: 

tần số tim <80 chu kỳ/phút. Giảm 

oxy: sp02 < 85% 

 

 

Phân loại 

 

 

Khám 

Thở nhanh 
Đếm nhịp thở trong 1 phút.   

Thở nhanh: > 60 chu kỳ/phút  

Phân loại Khám 

Phập phồng 

cánh mũi 
Khám: Mở rộng và co thắt cánh mũi 
trong quá trình thở 

Phân loại Khám 

Thở rên Khám: Tiếng ồn thì thở ra do đóng nắp 

thanh môn  

Phân loại Khám 

Rút lõm 

lồng ngực 

Khám: Co rút cơ thành ngực, cần hỗ 

trợ của cơ hô hấp  phụ 

Phân loại Khám 



40 

Huyết áp Trẻ tình trạng nặng: Đo huyết áp 
động mạch qua catheter động mạch 
ngoại vi.  
Trẻ ổn định: Đo bằng băng đo huyết 
áp. Đánh giá huyết áp tâm thu. 
Tăng: Huyết áp > 95-99 bách phân 
vị+5 mmHg 
Hạ: Huyết áp <5 bách phân vị so với 
trẻ cùng ngày tuổi, cân nặng 

 
 
 
Phân loại 

 
 
 

Khám 

Thời gian 
làm đầy mao 
mạch - refill 

Thời gian da trở lại màu như lúc đầu sau 
khi ấn tay xuống nền xương cứng (giây). 
Bình thường: ≤ 2 giây; Tăng: > 3 giây 

 
Phân loại 

 
Khám 

Thiểu niệu Nước tiểu < 1mL/kg/giờ Phân loại Đo 
Sốc nhiễm 

khuẩn 
Có bằng chứng nhiễm khuẩn huyết 
kèm theo rối loạn chức năng cơ quan 
tim mạch 

Phân loại Khám 

Bú kém Thời gian bú giảm, mút ít hơn, mút 
yếu hơn so với trẻ khỏe  

Phân loại Hỏi, 
khám 

Chướng 
bụng 

Bụng chướng hơi Phân loại Khám 

Chậm tiêu Lượng dịch tồn tại trong dạ dày > 
50% lượng sữa được ăn từ bữa trước 

Phân loại Khám 

Nôn Hiện tượng đẩy thức ăn, dịch tiêu hóa 
trong dạ dày qua thực quản qua 
miệng hoặc mũi.  

Phân loại Hỏi, 
khám 

Tiêu chảy Đại tiện phân lỏng ≥ 3 lần/ngày (hoặc 
tăng số lần đại tiện so với bình thường). 

Phân loại Hỏi, 
khám 

Gan to Kích thước gan dưới bờ sườn ≥ 3,5cm  Phân loại Khám 
Lách to Sờ thấy lách dưới bờ sườn.  Phân loại Khám 

Phù cứng bì Da phù nề căng cứng Phân loại Khám 

Xuất huyết 
dưới da 

Xuất huyết dạng chấm, nốt, mảng 
dưới da 

Phân loại Khám 

Co giật Co giật chi hoặc toàn thân Phân loại Khám 

Rối loạn ý 
thức 

Kích thích, vật vã, lơ mơ, li bì, hôn mê Phân loại Khám 

 



41 

2.2.1.3. Nghiên cứu đặc điểm cận lâm sàng 

Bảng 2.3. Bảng các biến số về cận lâm sàng 

Biến số Định nghĩa, cách đo lường Phân loại 

Bạch cầu máu Đếm số lượng bạch cầu máu ngoại vi Rời rạc 

Số lượng tiểu cầu Đếm số lượng tiểu cầu máu ngoại vi Rời rạc 

Thiếu máu Nồng độ Hct máu ngoại vi < 45%;  Liên tục 

pH máu Đo pH máu động mạch Liên tục 

BE  Nồng độ kiềm dư máu động mạch Liên tục 

Lactat Nồng độ lactat máu ngoại vi Liên tục 

Tỷ lệ prothrombin Nồng độ % của prothrombin Liên tục 

Fibrinogen Nồng độ fibrinogen trong máu ngoại vi Liên tục 

APTT 
Thời gian thromboplastin từng phần được 

hoạt hoá máu ngoại vi (giây) 

Liên tục 

Điện giải đồ Nồng độ Na+, K+, Cl- trong máu ngoại vi Liên tục 

Glucose Nồng độ glucose máu ngoại vi Liên tục 

Enzyme gan: GOT, 

GPT, ure, creatinin 

 Nồng độ GOT, GPT, ure, creatinin Liên tục 

Albumin, protein Nồng độ albumin, protein máu ngoại vi Liên tục 

CRP Nồng độ protein C phản ứng máu ngoại vi Liên tục 

Dịch não tủy: protein, 

glucose, clo 

Nồng độ protein, glucose, clo trong dịch 

não tủy 

Liên tục 

Tế bào dịch não tủy Đếm số lượng tế bào trong dịch não tủy Rời rạc 

nCD64 Đếm số lượng phân tử nCD64 trên tế bào 

bạch cầu trung tính máu ngoại vi 

Rời rạc 

mHLA-DR Đếm số lượng phân tử nCD64 trên tế bào 

bạch cầu đơn nhân máu ngoại vi 

Rời rạc 

SI Tính chỉ số nhiễm khuẩn huyết 

=(nCD64/mHLA-DR)x100 

Liên tục 
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2.2.2. Các kỹ thuật sử dụng trong nghiêncứu 

2.2.2.1. Kỹ thuật thăm khám lâm sàng cho bệnhnhi: 

Triệu chứng lâm sàng được ghi nhận khi có ít nhất 2 bác sỹ chuyên 

ngành sơ sinh xác định, theo phác đồ chẩn đoán và điều trị của Chương trình 

đào tạo chuyên gia sơ sinh của Mạng lưới chăm sóc Bà mẹ và trẻ sơ sinh 

West Midlands 2019 [10].  

2.2.2.2. Xác định các chỉ số huyếthọc 

- Xét nghiệm đếm tế bào máu toàn bộ trong máu ngoại vi, đếm bạch 

cầu trong dịch não tủy được thực hiện tại khoa xét nghiệm huyếthọc. 

- Qui trình kỹ thuật: Phê duyệt qui trình kỹ thuật chuẩnnăm 2019. 

- Phòng xét nghiệm đạt tiêu chuẩn ISO 15189 -2012. 

- Máy móc, vật tư: Máy phân tích huyết học tự động ADVIA 2120 – 

Seimen. Hóa chất do hãng sản xuất cungcấp. 

2.2.2.3. Xác định các chỉ số sinhhóa 

- Xét nghiệm sinh hóa cơ bản trong máu như Na+, K+,glucose, CRP, 

GOT, GPT… 

- Qui trình thực hiện đã được phê duyệt năm 2019. 

- Phòng xét nghiệm đạt tiêu chuẩn ISO 15189 -2012. 

- Máy móc, vật tư: Máy xét nghiệm sinh hóa tựđộng. 

2.2.2.4. Xác định các chỉ số đông máu:  

- Xét nghiệm các chỉ số đông máu cơ bản: Prothrombin (PT), APTT, Fib 

- Máu được chống đông bằng Natricitrat 3,8%, ức chế ion calcium, sau 

đó cho thừa một lượng hóa chất hoạt hóa yếu tố đông máu tạo cục đông, dùng 

phương thức phát hiện ánh sáng tán xạ để đo thời gian đông máu huyết tương. 

- Qui trình thực hiện đã được phê duyệt năm2019. 

- Phòng xét nghiệm đạt tiêu chuẩn ISO 15189 -2012. 

- Máy móc, vật tư: máy xét nghiệm đông máu. 
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2.2.2.5. Xác định các chỉ số miễn dịch nCD64, mHLA-DR, SI 

Hóa chất: 

- Dung dịch ly giải BD FACSLyse  

- Dung dịch rửa mẫu BD PBS  

- Kháng thể: CD14 FITC, CD64/CD45 (PE/PerCP), HLA-DR/Mono 

(PE/PerCP), CD45 APC-H7 

Trang thiết bị: 
- Máy hệ thống máy BD FACS Canto II (6 màu) và Canto (10 màu) 

- Máy li tâm 

- Pipette và đầu pipette loại 20µl, 200 µl và 1000µl 

- Máy lắc: Vortex mixer 

- Ống BD 5 ml 

- Găng tay 

Nguyên tắc/ nguyên lý của quy trình 

- Để xác định các biểu hiện kháng nguyên CD64, HLA-DR trên tế bào 

BC trung tính và monocyte bằng kỹ thuật phân tích tế bào dòng chảy, người 

ta ủ mẫu máu với các kháng thể đơn dòng gắn huỳnh quang. Các kháng thể 

này sẽ gắn đặc hiệu với các kháng nguyên đặc trưng (CD) trên bề mặt của 

từng loại bạch cầu. Các tế bào BC đã gắn huỳnh quang sau đó được cho đi 

qua các chùm sáng laser trên hệ thống máy Flow-Cytometry BD FACS 

Canto. Dựa vào kích thước, đậm độ nhân, màu huỳnh quang để nhận diện và 

xác định hiển thị của dấu ấn. 

- Thuốc thử QuantiBRITE PE được đóng gói dạng hạt đông khô được 

gắn kết với 4 nồng độ chất huỳnh quang khác nhau dùng để đo tín hiệu huỳnh 

quang trên kênh PE để tính toán ra số lượng phân tử PE. Khi sử dụng các 

phân tử PE được gắn kết với kháng thể với một tỉ lệ đã biết trước, số lượng 

phân tử PE có thể chuyển đổi sang số lượng kháng thể gắn trên một tế bào.  
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Các bước thực hiện của quy trình 

Bước Mô tả 

1 Quy trình nhuộm mẫu 

1.1 Quy trình nhuộm mẫu: (Stain-Lyse-Wash) 

- Lấy 50µl máu toàn phần vào ống BD Falcon, ghi tube 1, 2 

- Thêm kháng thể tương ứng theo bảng sau vào các tube 

 
- Trộn đều mẫu 

- Ủ 30 phút, nhiệt độ phòng, bóng tối 

- Thêm1 mL FACSLyse (1x)→ Ủ 15 phút, nhiệt độ phòng, bóng tối. 

- Ly tâm 2500 vòng/10phút → đổ phần trong giữ lại cặn BC 

- Thêm 3ml PBS 1X.  Ly tâm 2500 vòng/10phút→ đổ phần trong giữ 

lại cặn BC 

-Cặn BC thêm 300µl PBS 1X→ Đếm mẫu trên hệ thống máy Canto 

1.2 Quy trình nhuộm mẫu: QuantiBRITE PE beads 

Lấy 01ống QuantiBRITE PE, cho 0.5 mL dung dịch đệm (PBS với 

azide bổ sung 0.5% BSA) vào ống → trộn đều 

2 Chạy mẫu  

- Chạy mẫu trên hệ thống máy Facs canto, vận hành theo quy trình 

QTXN.HH.201.V1.0đã được Bệnh viện Nhi Trung Ương thông qua.  

- Sử dụng phần mềm Facs Diva Software 

  Sepsis           PMN CD64 (ống số 1) 

                       Mono HLADR (ống số 2) 

                       Quantibrite (ống số 3) 

 Đếm mẫu, thu thập 30000 event/ ống 
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3 Phân tích kết quả 

*Ống mẫu PMN CD64 

 

- Ghi nhận cường độ huỳnh quang trung bình (MFI) của CD64 trên tế 

bào BC đa nhân trung tính (nCD64), tế bào lympho (LyCD64) và 

mono (mCD64). 

- Tính giá trị ABC cho nCD64, LyCD64 và mCD64 

* Ống Mono HLA DR 
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 * Phân tích (QuantiBRITE PE beads) 

 
- Ghi nhận cường độ huỳnh quang trung bình (MFI) của HLA-DR trên 

tế bào monocytes (mHLA-DR) và BC đa nhân trung tính (nHLA-DR). 

-Tính toán giá trị ABC cho nHLA-DR và mHLA-DR 

- Ghi nhận cường độ huỳnh quang trung bình (MFI) được thể hiện trên 

hạt QuantiBRITE PE. 

- Tính toán giá trị ABC cho nHLA-DR và mHLA-DR 

- Nhập giá trị của nCD64 và mHLA-DR vào phần mềm đã có để tính 

chỉ số nhiễm khuẩn huyết SI. 

2.2.2.6. Xét nghiệm vi sinh 

Kỹ thuật cấy máu 

Mẫu sử dụng: Máu toàn phần 

Thời điểm lấy máu: Khi bệnh nhi được khám lâm sàng và chẩn đoán 

nhiễm khuẩn sơ sinh, chưa điều trị kháng sinh, hoặc trước khi đổi kháng sinh, 

khi không truyền dịch. Tốt nhất lấy khi trẻ có biểu hiện sốt. 

Số lần lấy máu: 1 lần hoặc 2, 3 lần nếu cần. Mỗi lần cách nhau không 

quá 60 phút.  

Mỗi lần lấy 02 chai, tùy thuộc triệu chứng lâm sàng bác sỹ cho chỉ định 

cấy: 01 chai hiếu khí và 01 chai nấm, hoặc 01 chai hiếu khí và 01 chai kỵ khí. 
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Các lần lấy máu ở vị trí khác nhau trên cơ thể. 

Lấy máu ở tĩnh mạch ngoại vi, thể tích mẫu máu: 1ml 

Khi nghi ngờ NKH liên quan đường truyền tĩnh mạch trung tâm, lấy 02 

mẫu máu (01 mẫu qua catheter, 01 mẫu tĩnh mạch ngoại vi). 

- Bệnh phẩm: Lấy máu đưa vào chai chứa môi trường chuyên dụng và 

chuyển đến phòng xét nghiệm vi sinh. 

 - Quy trình cấy máu 

 Đưa chai chứa bệnh phẩm vào hệ thống máy cấy tự động. 

 Kết quả của quá trình này nếu có vi khuẩn mọc trong vòng 5 ngày thì 

máy sẽ tự động báo và sẽ lấy vi khuẩn nuôi cấy trong môi trường thạch máu 

hoặc CHO, đưa vào tủ ấm 370C theo dõi trong 24 giờ.  

 Chuyển vào máy định danh vi khuẩn và làm kháng sinh đồ tự động. 

Máy sẽ cho định danh vi khuẩn và kháng sinh đồ phù hợp vi sinh vật.  

 Nếu kết quả ở máy cấy tự động chưa mọc vi khuẩn thì tiếp tục duy trì 

nuôi cấy đến 5 ngày mà vẫn âm tính thì sẽ trả lời âm tính. 

 - Giám sát: Các bước thực hiện được tiến hành theo qui trình và có sự 

giám sát của Trưởng khoa Vi Sinh, Bệnh viện Nhi Trung ương.  

- Tiêu chuẩn phòng xét nghiệm: đạt tiêu chuẩn ISO 15189 năm 2020. 

Kỹ thuật lấy dịch não tủy: Bệnh nhi được làm thủ thuật chọc dò tủy sống 

tại vị trị L4 - L5. Lấy dịch não tủy qua kim vô trùng chọc dò tủy sống, cho dịch 

vào ống nuôi cấy vô trùng.  

Kỹ thuật lấy dịch phế quản: Bệnh nhi được đặt nội khí quản. Lấy dịch 

phế quản qua sonde vô trùng đặt qua ống nội khí quản, cho dịch vào ống nuôi 

cấy vô trùng.  

Kỹ thuật lấynước tiểu nuôi cấy: Trẻ được đặt sonde bàng quang. Sát 

trùng đầu sonde bằng cồn 900, sau đó hút nước tiểu bằng bơm tiêm vô khuẩn. 
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2.2.3. Các chỉ số áp dụng trong nghiên cứu 

2.2.3.1. Một số đặc điểm dịchtễ 

- Phân bố bệnh nhi theo giới tính: Tỉ lệnam/nữ. 

- Phân bố bệnh nhi mắc bệnh theo thời điểm khởi phát triệu chứng: sớm 

≤ 72 giờ; muộn: > 72 giờ. 

- Tiền sử bệnh lý của mẹ: Các bệnh lý nhiễm khuẩn, suy giảm miễn dịch. 

- Tiền sử thai kỳ của mẹ: Tiền sử các lần khám thai, các bệnh lý nhiễm 

khuẩn trong thời kỳ mang thai, tình trạng rau thai, ối… 

- Tiền sử cuộc đẻ: Thời gian chuyển dạ, tình trạng nước ối, cách đẻ, tình 

trạng hồi sức sau sinh…. 

- Tiền sử điều trị tuyến trước: thủ thuật, phẫu thuật đã can thiệp, kháng 

sinh và các thuốc đã dùng… 

-  Bệnh khác được xác định khi nhập viện: dị tật bẩm sinh kèm theo…. 

2.2.3.2. Nghiên cứu đặc điểm lâm sàng 

Các triệu chứng lâm sàng được ghi nhận khi có ít nhất 2 bác sỹ chuyên 

khoa sơ sinh xác nhận. 

Các triệu chứng lâm sàng được đánh giá gồm: 

- Triệu chứng toàn thân: Da niêm mạc, thân nhiệt, chức năng sống 

- Triệu chứng tim mạch: Mạch, huyết áp, tưới máu, nước tiểu. 

- Triệu chứng hô hấp: Đường thở, nhịp thở, tình trạng suy hô hấp, spO2 

- Triệu chứng thần kinh: Ý thức, co giật, trương lực cơ. 

- Triệu chứng tiêu hóa: Tình trạng dinh dưỡng, gan lách to… 

2.2.3.3. Nghiên cứu đặc điểm cận lâm sàng 

Chỉ số cận lâm sàng được xác định theo phiếu kết quả của khoa xét nghiệm 

và đánh giá dựa trên phác đồ điều trị của Chương trình đào tạo chuyên gia sơ 
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sinh của Mạng lưới chăm sóc Bà mẹ và trẻ sơ sinh West Midlands 2019 được áp 

dụng tại Trung tâm sơ sinh Bệnh viện Nhi Trung ương [10]. 

- Xét nghiệm công thức máu toàn bộ:  

+ Số lượng BC máu ngoại vi: 

Giảm: <4x109/L; bình thường: 4-20 109/L; tăng: > 20x109/L 

+ Nồng độ Hct: bình thường: ≥ 45%; giảm: < 45%. 

-  Số lượng TC: bình thường ≥100x109/L; giảm: <100x109/L 

- Xét nghiệm sinh hóa máu:  

+ Na+: Giảm: ≤ 130mmol/L; tăng: >145 mmol/L; bình thường: 130–145mmol/L 

+ K+: Giảm < 3,5mmol/l; tăng: >5,5mmol/L; bình thường: 3,5-5,5mmol/L 

+ Glucose máu:  

Giảm: < 2,5mmol/L; bình thường: 2,5 – 10 mmol/L; tăng >10 mmol/L  

+ CRP: Bình thường: < 15mmol/L; Tăng: ≥ 15mmol/L  

+ GOT: Bình thường: < 61mg/L; Tăng ≥ 61mg/L  

+ GPT: Bình thường: < 50mg/L; Tăng:  ≥ 50 mg/L 

+ Creatinin: 19 – 44 umol/L; Tăng: > 44 umol/L 

+ Albumin: Bình thường: ≥ 30 g/L; Giảm: < 30 g/L 

+ Lactat: Bình thường: < 2 mmol/L; Tăng: ≥ 2 mmol/L 

- Xét nghiệm khí máu 

pH: Toan: < 7,35; Bình thường: 7,35 – 7,45; Kiềm: > 7,45 

pCO2: Giảm < 35mmHg; tăng: > 45 mmHg; bình thường: 35 - 45 mmHg  

BE: Giảm ≥ -10mEq/L; Bình thường < -10mEq/L 

Lactat: Tăng: ≥ 2mmol/L; Bình thường: < 2 mmol/L 

- Xét nghiệm đông máu: 
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Prothombin: Giảm: < 60%; Bình thường: ≥ 60% 

Fib: Tăng: ≥ 4 g/L; Bình thường: < 4g/L 

APTT: Tăng: > 40 giây; bình thường: ≤ 40 giây 

- Xét nghiệm dịch não tủy. 

Xét nghiệm dịch não tủy được chỉ định và thực hiện ngay khi nghi ngờ 

nhiễm trùng thần kinh và đánh giá một số chỉ số sau: 

Tế bào: Bình thường: < 21 bạch cầu/mL; tăng: ≥ 21 bạch cầu/mL.  

Protein: Bình thường < 1g/L; tăng ≥ 1g/L.   

- Nghiên cứu đặc điểm chẩn đoán hình ảnh: chụp cắt lớp vi tính sọ não, 

siêu âm qua thóp, cộng hưởng từ sọ não, siêu âm ổ bụng, chụp xquang ngực: 

được thực hiện và đọc kết quả bởi bác sĩ chuyên khoa chẩn đoán hình ảnh. 

-  Xét nghiệm miễn dịch: Các chỉ số nCD64, mHLA-DR, SI 

Đây là nghiên cứu đầu tiên tiến hành trên trẻ sơ sinh tại Việt Nam. Chúng tôi 

đã đánh giá trên 50 trẻ không có nhiễm khuẩn, 172 trẻ nhiễm khuẩn cấy máu 

âm tính và 85 trẻ sơ sinh nhiễm khuẩn cấy máu dương tính.  

2.3. Mục tiêu 2: Xác định và mức độ nhạy cảm kháng sinh của tác nhân 

hay gặp gây nhiễm khuẩn huyết sơ sinh tại Bệnh viện Nhi Trung ương. 

2.3.1. Đối tượng nghiên cứu 

2.3.1.1. Đối tượng nghiên cứu:  

- Vi sinh vật được xác định trong mẫu máu của bệnh nhi. 

- Mức độ nhạy cảm của kháng sinh với vi sinh vật trong mẫu máu.  

- Mẫu nghiên cứu: Là mẫu toàn bộ của mục tiêu 1 (gồm 85 bệnh nhi) 

2.3.1.2. Tiêu chuẩn loại trừ: 

 Mẫu bệnh phẩm không đạt tiêu chuẩn của phòng xét nghiệm.  

 



51 

2.3.2. Địa điểm nghiên cứu 

Nghiên cứu được tiến hành tạiTrung tâm Sơ sinh, Khoa Vi sinh Bệnh 

viện Nhi Trung ương.  

2.3.3. Thời gian thực hiện 

Nghiên cứu được thực hiện từ 1/12/2019 đến30/4/2021.  

2.3.4. Thiết kế nghiên cứu 

- Phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả, phân tích xét nghiệm. 

- Cỡ mẫu: Tất cả các mẫu máu đã xác định được tác nhân gây bệnh.  

2.3.5. Nội dung nghiên cứu 

- Xác định căn nguyên gây bệnh: Định danh vi sinh vật từ các mẫu 

dương tính bằng phương pháp nuôi cấy.  

- Xác định khả năng nhạy cảm, kháng của vi sinh vật trong các mẫu cấy 

dương tính với kháng sinh thường được sử dụng trong điều trị bệnh. 

Các kháng sinh được sử dụng để làm kháng sinh đồ gồm: Nhóm 

cephalosporin(ampicillin, benzylpenicillin, cefotaxim, ceftazidim, 

cefoperazone…), nhóm aminoglycoside (amikacin, gentamycin…), nhóm 

carbapenem (imipenem, meronem, ertapenem…), nhóm fluoroquinolone 

(ciprofloxacin, levofloaxacin, nhóm glycopeptid (vancomycin), nhóm các 

thuốc chống nấm (casopofungin, micafungin, voriconazole, amphotericin B).  
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2.3.6. Các biến số và cách đo lường 

Bảng 2.4. Biến số nghiên cứu căn nguyên gây bệnh và mức nhạy cảm 

kháng sinh 

Biến số Định nghĩa 
Phân 

loại 

Phương 
pháp thu 

thập 

Cấy máu 
Định danh vi sinh vật  

trên máy 

Định 

danh 

Xét nghiệm 

Nhuộm soi Gram 
Xác định vi khuẩn Gram 

dương, Gram âm. 

Phân bố vi sinh vật 

theo thời điểm  khởi 

phát bệnh 

Tính tỷ lệ các vi sinh vật theo 

thời điểm khởi phát nhiễm 

khuẩn 

Phân bố vi sinh vật 

theo giới tính. 

Tính tỷ lệ các vi sinh vật theo 

giới tính. 

Kháng sinh đồ 

Đánh giá mức độ nhạy, trung 

gian, kháng với kháng sinh 

của căn nguyên gây bệnh 

Thứ 

bậc 

 

2.3.7. Các kỹ thuật sử dụng trong nghiên cứu 

2.3.7.1. Cấy máu tìm vi sinh vật 

Như quy trình cấy máu ở mục tiêu 1 

2.3.7.2. Thực hiện kháng sinh đồ 

- Môi trường: Muller Hinton hoặc Muller Hinton + 5% máu cừu 

- Khoanh giấy xác định độ nhạy: OXOID - Anh 

- Xác định độ nhạy 
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+ Định tính: Dùng khoanh giấy tẩm kháng sinh với nồng độ nhất định để 

tìm vòng kháng khuẩn. Dựa vào kích thước vòng vô khuẩn và căn cứ vào các 

tiêu chuẩn để phiên giải nhạy/kháng.  

+ Định lượng nồng độ ức chế tối thiểu (MIC): Sử dụng hệ thống tự động 

Vitek 2. 

Nguyên lý: Thẻ kháng sinh theo nhóm (E-test), có khoảng riêng cho từng 

loại vi khuẩn (quy trình vi khuẩn kháng thuốc bằng hệ thống tự động Vitek 2).     

Đọc kết quả: Sử dụng nồng độ ức chế tối thiểu (MIC) tự động. 

2.3.8. Các chỉ số áp dụng trong nghiên cứu 

- Xác định vi sinh vật gây bệnh:  

+ Cấy máu: Nếu vi sinh vật mọc, mẫu máu được chuyển vào máy để 

định danh vi khuẩn tự động. 

+ Nhuộm soi máu: Xác định vi khuẩn Gram dương, Gram âm. 

- Xác định mức độ nhạy cảm với kháng sinh 

 Chuyển mẫu vi khuẩn cấy được vào máy đánh giá kháng sinh đồ  

 Đọc kết quả trên máy: Đối với từng loại vi sinh vật và trả lời với 3 

mức độ đáp ứng với kháng sinh: Nhạy, kháng, trung gian. 

2.4. Mục tiêu 3: Đánh giá kết quả điều trị nhiễm khuẩn huyết sơ sinh. 

2.4.1. Đối tượng nghiên cứu 

2.4.1.1. Tiêu chuẩn lựa chọn  

Trẻ sơ sinh đủ tháng từ 1 – 28 ngày tuổi chẩn đoán nhiễm khuẩn huyết 

được điều trị tại Trung tâm sơ sinh -Bệnh viện Nhi Trung ương trong thời 

gian nghiên cứu theo phác đồ thống nhất [10]. 

2.4.1.2. Tiêu chuẩn loại trừ 

Cha mẹ hoặc người giám hộ trẻ không đồng ý tham gia nghiên cứu. 
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2.4.2. Địa điểm nghiên cứu 

Nghiên cứu được tiến hành tại Trung tâm Sơ sinh - Bệnh viện Nhi 

Trung ương. 

2.4.3. Thời gian thực hiện 

Nghiên cứu được thực hiện từ 1/12/2019 đến 30/4/2021. 

2.4.4. Thiết kế nghiên cứu 

- Phương pháp nghiên cứu: Phương pháp can thiệp lâm sàng có đánh giá 

trước – sau. 

- Chọn mẫu: Chọn tất cả bệnh nhi sơ sinh, được chẩn đoán NKH, xác định 

được vi sinh vật gây bệnh điều trị theo một phác đồ thống nhất của Chương 

trình Đào tạo chuyên gia sơ sinh của Mạng lưới Chăm sóc Bà mẹ và Trẻ sơ 

sinh West Midlands 2019 tại Bệnh viện Nhi Trung ương trong thời gian tiến 

hành nghiên cứu [10]. 

2.4.5. Nội dung nghiên cứu 

- Chỉ định điều trị theo phác đồ thống nhất cho tất cả bệnh nhi được lựa 

chọn vào nghiên cứu trong thời gian nghiên cứu. 

- Tính tỷ lệ khỏi, di chứng, tử vong tại thời điểm ra viện của cả nhóm 

bệnh nhi theo thời điểm khởi phát bệnh, căn nguyên gây bệnh.  

- Thời gian điều trị: Trung bình số ngày điều trị, trung bình theo kết quả 

điều trị, theo căn nguyên, thời điểm khởi phát bệnh... 

- Thủ thuật can thiệp: Tỷ lệ can thiệp thủ thuật theo kết quả điều trị. 

- Thuốc điều trị: Số kháng sinh phải dùng, tỷ lệ phải truyền các chế 

phẩm máu: khối hồng cầu, tiểu cầu, huyết tương tươi… 

- Đánh giá một số yếu tố liên quan đến kết quả điều trị bệnh. 
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2.4.6. Các biến số và cách đo lường 

Bảng 2.5. Biến số nghiên cứu kết quả điều trị 

Biến số Định nghĩa  Phân 
loại 

Phương pháp 
thu thập 

Khỏi bệnh 
Ra viện, ăn uống tốt, kết quả xét 

nghiệm  bình thường, không có  

di chứng 

Nhị 
phân 

Khám và đánh 
giá xét nghiệm 

Di chứng 

tinh thần 
Mất/giảm nhận thức 

Di chứng vận 

động 

Trẻ mất hoặc giảm vận động 

khu trú hoặc toàn thân bao gồm 

tăng/giảm trương lực cơ hoặc 

liệt vận động 

Tử vong Bệnh nhi tử vong tại bệnh viện 

Nặng xin về 
Hôn mê sâu không có khả năng 

hồi phục 

Thời gian điều 

trị(ngày) 
Thời gian điều trị từ lúc vào 

viện đến lúc ra viện 
Rời 

rạc 
Xem hồ sơ 

Tiền sử đã điều 

trị tuyến trước 

Tiền sử đã được điều trị 
tuyến trước 

Nhị 
phân 

 

Phỏng vấn, 

xem bệnh án  
Tiền sử thở 

máy 

Tiền sử đã được thở máy 

tuyến trước 

Tiền sử đặt 

catheter  

Tiền sử đã được đặt catheter 

tuyến trước 

Các can thiệp 

tại Bệnh viện 

Nhi Trung 

ương 

Các thủ thuật được thực hiện, 

thuốc sử dụng, máu và chế 

phẩm máu phải truyền tại Bệnh 

viện Nhi Trung ương 

Khám, xem 

hồ sơ 
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2.5. Các kỹ thuật sử dụng trong nghiên cứu 

Triệu chứng lâm sàng được ghi nhận khi có ít nhất 2 bác sỹ chuyên 

ngành Sơ sinh của Trung tâm sơ sinh - Bệnh viện Nhi Trung ương xác định. 

2.6. Công cụ sử dụng trong nghiên cứu 

Bệnh án nghiên cứu: Phụ lục 4 

2.7. Sai số, nhiễu và cách khống chế 

- Sai sót do người chăm sóc bệnh nhi không nhớ đầy đủ tiền sử bệnh, các 

yếu tố khác khi được hỏi. Do đó, nhiều bác sỹ có kinh nghiệm tham gia hỏi 

bệnh nhi nhiều lần và đưa ra các loại câu hỏi giúp nhớ lại.  

- Sai số khi thực hiện các xét nghiệm: Các xét nghiệm được thực hiện 

với qui trình thống nhất trên hệ thống máy móc tự động rất cao và có sự giám 

sát của trưởng các đơn vị, hạn chế ảnh hưởng của người làm xét nghiệm nên 

kết quả có độ tin cậy cao. Nếu nghi ngờ xét nghiệm không phù hợp, bác sỹ 

lâm sàng hội chẩn với bác sỹ chuyên khoa xét nghiệm hoặc cho kiểm tra bằng 

mẫu bệnh phẩm khác hoặc làm lại bệnh phẩm đã có. 

- Tất cả bệnh nhi ra viện, xin thôi điều trị, tử vong đều được đánh giá bởi 

02 bác sỹ chuyên khoa sơ sinh để xác định kết quả điều trị. 
- Tại thời điểm ra viện, nếu có nghi ngờ di chứng thần kinh, bệnh nhi 

được khám chuyên khoa thần kinh để phân loại và xác định mức độ tổn 

thương thần kinh. 

- Số ngày điều trị, ngày can thiệp thủ thuật, ngày sử dụng kháng sinh 

được thống kê dựa trên hồ sơ bệnh án trước khi ra viện.  

2.8. Phương pháp xử lý số liệu 

- Số liệu sau khi thu thập theo mẫu bệnh án nghiên cứu sẽ được mã hóa, 

nhập và phân tích số liệu bằng phần mềm SPSS 22.0. 

 - Thống kê mô tả bao gồm tính toán các tần số, tỷ lệ của các biến định 

tính và tính số trung bình và trung vị của các biến số định lượng. Trắc nghiệm 
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chi bình phương được sử dụng để so sánh các tỷ lệ. Trắc nghiệm T-student, 

Anova được sử dụng để so sánh các số trung bình, hoặc trung vị. Sự khác biệt 

được xem là có ý nghĩa thống kê khi giá trị p < 0,05.   

- Dựa vào đường cong ROC (Receiver Operating Characteristic) để xác 

định điểm cut-off và độ nhạy, độ đặc hiệu của các chỉ số xét nghiệm nCD64, 

mHLA-DR, SI.  

- Tỷ suất chênh OR (Odd ratio) được tính toán để tìm hiểu tương quan 

giữa các biến số kết quả với các biến số về đặc điểm của bệnh nhi. Mức ý 

nghĩa α=0,05 và khoảng tin cậy 95% được sử dụng. 

2.9. Đạo đức trong nghiên cứu 

Cha mẹ hoặc người giám hộ hợp pháp của trẻ được giải thích về việc 

tham gia nghiên cứu và những trường hợp đồng ý sẽ được lấy vào nghiên cứu.  

Việc sử dụng các kết quả khám lâm sàng để phân tích các biến số nghiên 

cứu góp phần giúp cho công tác điều trị và dự phòng tốt hơn.  

Nghiên cứu không ảnh hưởng đến bất kỳ quyền lợi nào của người bệnh và 

cộng đồng. Kết quả của nghiên cứu giúp đánh giá đặc điểm lâm sàng, cận lâm 

sàng ở sơ sinh giúp quá trình chẩn đoán bệnh tốt hơn.  

Việc tiến hành nghiên cứu được sự đồng ý của Hội đồng đạo đức trong 

nghiên cứu y học Bệnh viện Nhi Trung ương theo quyết định số 332/BVNTW-

VNCSKTE ngày 18/3/2020. 
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Hình 2.1: Sơ đồ nghiên cứu nhiễm khuẩn huyết sơ sinh đủ tháng 

 

Bệnh nhân sơ sinh đủ tháng (0 - 28) ngày 

đáp ứng tiêu chuẩn EMA 2010 

 

Cấy máu dương tính 

Đặc điểm lâm sàng (toàn thân, triệu chứng 
tại các cơ quan) 

Đặc điểm cận lâm sàng (chỉ số sinh hóa, 
huyết học, đông máu, nCD64, mHLA-DR) 

 

Đ

Tác nhân gây bênh 

Mức độ nhạy cảm kháng sinh  

của tác nhân gây bệnh 

 

Đánh giá kết quả điều trị 

Yếu tố tiên lượng kết quả điều trị 
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Chương 3 

KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 

 

Trong thời gian từ 1/12/2019 đến 30/4/2021, tại Trung tâm Sơ sinh – 

Bệnh viện Nhi Trung ương,chúng tôi đã thu thập được 85 bệnh nhi đáp ứng 

đủ tiêu chuẩn nghiên cứu.  

3.1.Đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng của nhiễm khuẩn huyết ở trẻ sơ 
sinh đủ tháng. 

3.1.1. Đặc điểm chung của trẻ sơ sinh đủ tháng nhiễm khuẩn huyết. 

 

 

Hình 3.1. Phân bố bệnh nhi theo giới tính (n=85) 

Nhận xét: Trẻ nam có 46 trường hợp, chiếm 54,1%. Trẻ nữ ít hơn, 

chiếm 45,9% với 39 trường hợp.  

  

46
(54,1%)

39
(45,9%)

Nam

Nữ
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Bảng 3.1. Tuổi và tuổi thai, cân nặng của trẻ lúc nhập viện (n=85) 

 Nhỏ nhất Lớn nhất Trung bình ± SD 

Tuổi thai (tuần) 37 41 38,6 ± 1,1 

Tuổi lúc nhập viện (ngày) 1 28 10,4 ± 8,2 

Cân nặng khi sinh (gram) 1700 4100 2918,2± 548 

Nhận xét: Tuổi thai của trẻ nhập viện thấp nhất là 37 tuần, cao nhất là 41 

tuần (38,5±1,1 tuần), cân nặng trung bình 2918,2±548 gram, tuổi nhập viện 

trung bình 10,4 ± 8,2 ngày.  

 

 

Hình 3.2. Tình trạng điều trị ở tuyến trước (n=85) 

Nhận xét: Đa số trẻ đã được điều trị tuyến trước (91,8%). 

  

7
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78
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Không
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Bảng 3.2. Chẩn đoán trước khi nhập viện (n=85) 

Chẩn đoán tuyến trước Số lượng Tỷ lệ (%) 

Nhiễm khuẩn sơ sinh 35 41,2 

Nhiễm khuẩn huyết 10 11,8 

Suy hô hấp 6 7,1 

Viêm phổi 6 7,1 

Sốc nhiễm khuẩn 5 5,8 

Viêm màng não mủ 4 4,7 

Áp xe phần mềm 4 4,7 

Nhọt 3 3,5 

Viêm ruột hoại tử 2 2,4 

Viêm ruột 2 2,4 

Viêm da 1 1,2 

Không điều trị tuyến trước 7 8,1 

Tổng 85 100 

 

Nhận xét: Có 35 trẻ được chẩn đoán tuyến trước là nhiễm khuẩn sơ sinh, 
chiếm 41,2 %. Có 5 trẻ (5,8%) được chẩn đoán sốc nhiễm khuẩn. Một số bệnh 

lý nhiễm khuẩn khu trú chiếm tỷ lệ 1,2% - 7,1%. 
 

Bảng 3.3: Dị tật bẩm sinh của trẻ (n=85) 

Dị tật bẩm sinh Số lượng Tỷ lệ (%) 

Không hậu môn 1 1,2 

Hở hàm ếch 1 1,2 

Teo tịt lỗ mũi sau 1 1,2 

Dị tật 6 ngón tay 1 1,2 

Không có dị tật bẩm sinh 81 95,2 

 

Nhận xét: Hầu hết trẻ (95,2%) không có dị tật bẩm sinh.  
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Hình 3.3: Tình trạng sử dụng kháng sinh trước khi vào viện (n=85) 

Nhận xét: Đa số trẻ được sử dụng kháng sinh trước khi nhập viện 

(85,9%), chỉ 14,1% trẻ chưa được điều trị kháng sinh. 

 

 

Hình 3.4: Tình trạng can thiệp thủ thuật của bệnh nhi ở tuyến trước (n=85) 

Nhận xét: Có 45 trẻ thở máy tuyến trước (52,9%), có 31 trẻ được đặt 

catheter trung tâm (36,5%). Có 55 trẻ được đặt ven tĩnh mạch ngoại vi 

(64,7%). 
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Bảng 3.4. Tiền sử bệnh của mẹ (n=85) 

Tiền sử bệnh của mẹ thời kỳ thai Số lượng Tỷ lệ % 

Suy giảm miễn dịch (nhiễm HIV) 1 1,2 

Nhiễm khuẩn lúc mang thai (viêm phế 

quản, viêm nướu, nhiễm khuẩn tiết niệu) 

7 8,2 

Viêm sinh dục lúc mang thai 8 9,4 

Viêm màng ối 2 2,4 

Không có bệnh 67 78,8 

Tổng 85  

Nhận xét: Có 8 người mẹ có bệnh lý viêm sinh dục (9,4%), có 2 người 

mẹ bị viêm màng ối (2,4%). Có 1 người mẹ nhiễm HIV (1,2%).  

Bảng 3.5. Tiền sử cuộc đẻ (n=85) 

Tiền sử cuộc đẻ Số lượng Tỷ lệ % 

Mẹ sốt trước và trong quá trình chuyển dạ 8 9,5 

Ối vỡ sớm > 12 giờ 3 3,5 

Nước ối bẩn 4 4,7 

Tim thai nhanh 4 4,7 

Rau tiền đạo 2 2,4 

Bình thường 64 75,2 

Sinh thường 43 50,6 

Sinh mổ 42 49,4 

Nhận xét: Đa số trẻ có tiền sử cuộc đẻ bình thường (75,2%). Có 8 trẻ có 

mẹ sốt trong quá trình chuyển dạ (9,5%), có 4 trường hợp nước ối bẩn (4,7%). 

Tỷ lệ trẻ sinh thường tương đương và sinh mổ.  
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3.1.2. Đặc điểm lâm sàng của trẻ sơ sinh đủ tháng nhiễm khuẩn huyết 

Bảng 3.6. Thời điểm khởi phát nhiễm khuẩn của trẻ (n = 85) 

Thời điểm khởi phát 

nhiễm khuẩn 
Số lượng Tỷ lệ % Giá trị p 

Sớm (≤ 72 giờ) 52 61,2 

< 0,05 Muộn (>72 giờ) 33 38,8 

Tổng 85 100 

Nhận xét: Có 52 trẻ biểu hiện nhiễm khuẩn sớm (61,2%) và 33 trẻ có 

biểu hiện nhiễm khuẩn muộn (38,8%). Sự khác biệt về thời điểm khởi phát 

nhiễm khuẩn có ý nghĩa thống kê (p < 0,05). 

 

Hình 3.5: Thân nhiệt của bệnh nhi (n=85) 

Nhận xét: Bệnh nhi sốt chiếm tỷ lệ cao (51,8%). Có 6 trường hợp hạ 

nhiệt độ (7%), có 35 trẻ thân nhiệt bình thường (41,2%).  
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Bảng 3.7. Đặc điểm hô hấp của trẻ (n=85) 

Đặc điểm Số lượng Tỷ lệ % 

Triệu chứng lâm sàng 

Thở nhanh 30 35,3 

Rút lõm lồng ngực 29 34,1 

Cơn ngừng thở > 20 giây 4 4,7 

Giảm SpO2 64 75,3 

Rale phổi 18 21,2 

Hình thức hô hấp 

Tự thở 26 30,6 

Thở oxy 29 34,1 

Thở máy 30 35,3 

Tổng 85 100 

Nhận xét: Chỉ có 30,6% trẻ tự thở, đa số trẻ suy hô hấp, cần hỗ trợ thở 

bằng thở oxy hoặc thở máy (69,4%). Có 21,2% bệnh nhicórale phổi.  

Bảng 3.8. Triệu chứng tuần hoàn của trẻ (n=85) 

Đặc điểm Số lượng Tỷ lệ % 

Nhịp tim nhanh 44 51,8 

Sốc 25 29,4 

Sử dụng thuốc vận mạch 25 29,4 

Refill > 3 giây 25 29,4 

Vân tím 19 22,4 

Thiểu niệu 15 17,6 

Hạ huyết áp 13 15,3 
 

Nhận xét: Trẻ có nhịp tim nhanh chiếm 51,8%. Có 29,4% trẻ sốc. Tất cả 

bệnh nhi sốc đều được dùng vận mạch tại thời điểm chẩn đoán. Có 17,6% trẻ 

thiểu niệu.  
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Bảng 3.9. Triệu chứngtiêu hóa của trẻ (n=85) 

Đặc điểm Số lượng Tỷ lệ % 

Triệu chứng lâm sàng 

Bú kém 79 92,9 

Chậm tiêu 60 70,6 

Chướng bụng 37 43,5 

Gan to 8 9,4 

Nôn 4 4,7 

Tiêu chảy 2 2,4 

Lách to 1 1,2 

Hình thức dinh dưỡng 

Nuôi dưỡng tĩnh mạch toàn phần 43 50,6 

Ăn đường miệng 32 37,6 

Nuôi dưỡng tĩnh mạch bán phần 10 11,8 

Tổng 85 100 

Nhận xét: Đa số trẻ bú kém (92,9%). Có 43,5% trẻ chướng bụng, 2,4% 

trẻ tiêu chảy. Có 8 trẻ gan to (9,4%). Hình thức dinh dưỡng chủ yếu là nuôi 

dưỡng hoàn toàn qua đường tĩnh mạch (50,6%) và đường miệng (37,6%). 

Bảng 3.10. Triệu chứngthần kinh của trẻ(n=85) 

Đặc điểm Số lượng Tỷ lệ % 

Li bì 25 29,4 

Kích thích 10 11,8 

Co giật 2 2,4 

Tăng trương lực cơ 2 2,4 

Giảm trương lực cơ 1 1,2 

Không có biểu hiện thần kinh 45 52,8 

Tổng 85 100 

Nhận xét: Có 29,4% trẻ li bì, 11,8% kích thích. Có 2 trẻ co giật, 2 trẻ 

tăng trương lực cơ. 
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Bảng 3.11. Triệu chứng da, niêm mạc của trẻ (n=85) 

Đặc điểm Số lượng Tỷ lệ % 

Phù cứng bì 17 20,0 

Xuất huyết dưới da 15 17,6 

Vàng da 10 11,8 

Áp xe trên da 3 3,5 

Nhọt 3 3,5 

Hoại tử da 2 2,4 

Ban trên da 2 2,4 

Viêm da mủ 1 1,2 

Không có tổn thương da 32 37,6 

Tổng 85 100 

 
Nhận xét: Phù cứng bì là triệu chứng ngoài da hay gặp nhất (20%). Xuất 

huyết dưới da và vàng da chiếm tỷ lệ lần lượt 17,6% và 11,7%. Có 2,4% trẻ 

có ban trên da và 2,4% trẻ có hoại tử da. 

  



68 

Bảng 3.12. Tóm tắt các đặc điểm lâm sàng của nhiễm khuẩn huyết ở sơ 

sinh đủ tháng 

Đặc điểm Số lượng Tỷ lệ % 

Sốt 44 51,8 

Thở nhanh 30 35,3 

Cơn ngừng thở > 20 giây 4 4,7 

Giảm SpO2 64 75,3 

Rale phổi 18 21,2 
Nhịp tim nhanh 44 51,8 

Sốc 25 29,4 
Refill > 3 giây 25 29,4 

Vân tím 19 22,4 
Thiểu niệu 15 17,6 

Hạ huyết áp 13 15,3 
Bú kém 79 92,9 

Chậm tiêu 60 70,6 
Chướng bụng 37 43,5 

Gan to 8 9,4 
Tiêu chảy 2 2,4 

Li bì 25 29,4 
Kích thích 10 11,8 

Co giật 2 2,4 
Tăng trương lực cơ 2 2,4 
Giảm trương lực cơ 1 1,2 

Phù cứng bì 17 20,0 
Xuất huyết dưới da 15 17,6 

Vàng da 10 11,8 
Áp xe trên da 3 3,5 

Nhọt 3 3,5 
Hoại tử da 2 2,4 
Ban trên da 2 2,4 
Viêm da mủ 1 1,2 

Nhận xét: Bú kém là triệu chứng có tỷ lệ cao nhất (92,9%), tiếp theo là 

giảm spO2 (75,3%), chậm tiêu (70,6%), nhịp tim nhanh (51,8%), sốc (29,4%), 

li bì (29,4%). Phù cứng bì chiếm tỷ lệ 20%, xuất huyết dưới da chiếm 17,6%. 
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3.1.3. Đặc điểm cận lâm sàng của trẻ 

Bảng 3.13: Nồng độ Hct trong máu ngoại vi (n=85) 

Chỉ số 

Trung bình 

Hct ± SD 

(%) 

Thiếu máu 

(Hct <45%) 

(Số lượng, %) 

Không thiếu máu 

Hct ≥ 45% 

(Số lượng, %) 

Chung (n=85) 40,3±7,3 62 (72,9) 23 (27,1) 

Theo nhóm căn nguyên gây bệnh 

Gram (+) (n= 33) 42,1 ± 5,9 21 (63,6) 12 (36,4) 

Gram (-) (n=44) 39,8 ± 7,2 35 (79,5) 9 (20,5) 

Nấm (n = 8) 36,1 ± 11,2 6 (75) 2 (25) 

Theo từng căn nguyên gây bệnh 

S. aureus (n=24) 42,2 ± 6,1 14 (58,3) 10 (41,7) 

K.pneumonia (n=14) 41,4 ± 8,1 10 (71,4) 4 (28,6) 

E.coli (n=14) 40,3 ± 7,4 12 (85,7) 2 (14,3) 

S. agalactiae(n=7) 42,1 ± 6,8 2 (28,5) 5 (71,5) 

Nấm Candida (n=8)  36,1 ± 11,2 6 (75) 2 (25) 

Khác (n=18) 40,6±6,2 18(100) 0 

 

Nhận xét: Nồng độ Hct trung bình của nhóm nghiên cứu là 40,3 ± 7,3%. 

Trẻ thiếu máu chiếm tỷ lệ cao (72,9%).  
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Bảng 3.14. Số lượng bạch cầu trong máu ngoại vi (n=85) 

Chỉ số 
Trung bình  

(109 tế bào/L) 

BC tăng 

 (số lượng,%) 

BC giảm 

 (số lượng, %) 

Bình thường 

(số lượng,%) 

Chung (n=85) 
16,78±10,31 

(21,50-54,98) 
35 (41,2) 13 (15,4) 37 (43,4) 

Theo nhóm căn nguyên gây bệnh 

Gram (+) (n= 33) 
17,75 ± 10,63 

(13,98 – 21,52) 
16 (48,5) 4(12,1) 13 (39,4) 

Gram (-) (n=44) 
15,45 ± 9,48 

(12,56 ± 18,33) 
16 (36,3) 8 (18,2) 20 (45,5) 

Nấm (n = 8) 
19,97 ± 13,45 

(8,72 – 31,22) 
3(37,5) 1(12,5) 4 (50) 

Theo từng loại căn nguyên 

S. aureus (n=24) 19,48 ± 11,22 13 (54,2) 2 (8,3) 9 (37,5) 

K. pneumonia (n=14) 15,12 ± 32,46 6 (42,9) 2 (14,2) 6 (42,9) 

Nấm Candida (n = 8) 
19,97 ± 13,45 

(8,73 ± 31,22) 
3(37,5) 1(12,5) 4 (50) 

E. coli (n=14) 17,17 ± 10,05 6 (42,9) 2 (14,2) 6 (42,9) 

S. agalactiae (n=7) 11,75 ± 7,46 2 (28,5) 2 (28,5) 3 (43) 

Khác (n=18) 17,42±10,80  5 (27,8) 4 (22,2) 9 (50) 

 

Nhận xét: Số lượng bạch cầu trong máu trung bình là 16,78±10,31 

(109 /L). Có 41,2% trẻ tăng BC, 15,4% trẻ giảm BC. 
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Bảng 3.15. Giá trị của tiểu cầu trong máu ngoại vi (n=85) 

Giá trị tiểu cầu 
Trung bình ± SD 

(109tế bào/L) 

Thấp 

(số lượng, %) 

Bình thường  
(số lượng, %) 

Chung 211,69± 204,45 42 (49,6) 43 (50,4) 

Theo nhóm căn nguyên gây bệnh 

Gram (-) (n=44) 161,84±179,06 26 (59,1) 18 (40,9) 

Gram (+) (n=33) 303,15±224,00 10 (30,3) 23 (69,7) 

Nấm Candida(n=8) 108,63±89,77 6 (75) 2(25) 

Theo từng căn nguyên gây bệnh 

S. aureus (n=24) 359,63 ± 221,79 5 (20,8) 19 (79,2) 

 K. pneumonia (n=14) 146,50 ± 190,73 5(35,7) 9 (64,3) 

E. coli (n=14) 199,57 ± 179,24 6 (42,9) 8 (57,1) 

S. agalactiae(n=7) 176,57 ± 170,48 3 (42,8) 4 (57,2) 

Nấm Candida (n=8) 108,63±89,77 6 (75) 2(25) 

Khác (n=18) 279,80± 190,20 17 (94,4) 1 (5,6) 

 

Nhận xét: Số lượng trung bình tiểu cầu trong máu là 211,69±204,45 

(109/L). Có 49,6% trẻ có tiểu cầu<100x109/L. Không có trẻ tăng tiểu cầu máu.  

  



72 

Bảng 3.16. Nồng độ của CRP (n=85) 

CRP máu 
Trung bình 

(mg/L) 

Tăng 

(số lượng, %) 
Bình thường 

(số lượng,%) 

Chung 84,2 ± 76,8 75 (88,3) 10 (11,7) 

Theo nhóm căn nguyên gây bệnh 

Gram (-) (n=44) 87,9 ± 80,4 38 (86,4) 6 (13,6) 

Gram (+) (n =33) 88,6 ± 76,4 32 (96,9) 1 (3,1) 

Nấm (n = 8) 45,4 ± 49,1 5 (62,5) 3 (37,5) 

Theo từng căn nguyên gây bệnh 

S. aureus (n=24) 88,5 ± 67,2 23 (95,8) 1 (4,2) 

K. pneumonia (n=14) 75,3 ± 53,6 13 (92,8) 1 (7,2) 

E. coli (n=14) 107,9 ± 113,3 11 (78,6) 3 (21,4) 

Nấm Candida (n = 8) 45,4 ± 49,1 5 (62,5) 3 (37,5) 

S. agalactiae(n=7) 97,9  ±97,5 7 (100) 0 

Khác (n=18) 42,2 ±35,7 16 (88,9) 2 (11,1) 
 

Nhận xét: Nồng độ CRP trung bình trong máu là 84,2±76,8 mg/L, hầu 

hết trẻ có CRP tăng (88,3%).  
 

Bảng 3.17. Đánh giá tình trạng đông máu (n=80) 

 Trung bình Giảm  

(số lượng,%) 

Bình thường 

(số lượng,%) 

Tăng 

(số lượng,%) 

Prothrombin (%) 65,5 ± 26,2 48 (60) 32 (40)  

APTT (giây) 47,5 ± 23,3  34 (42,5) 46 (57,5) 

Fib (giây) 3,5 ± 1,5  40 (50) 40 (50) 
 

Nhận xét: Có 60% trẻ giảm prothrombin, 57,2% và 50% trẻ tăng APTT 

và Fib.  
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Bảng 3.18: Định lượng nồng độ một số chỉ số hóa sinh trong máu (n=85) 

Chỉ số 
 

Trung bình 
(mmol/L) 

Thấp 
(Số lượng,%) 

Bình thường 
(Số lượng,%) 

Cao 
(Số lượng,%) 

Na+ 134,3 ± 5,2 42 (49,4) 38(44,7) 5 (5,9) 

K+ 4,6 ± 1,4 8 (9,4)     44 (51,8) 33 (38,8) 

Glucose  5,6 ± 5,1 2(2,3) 63 (74,1) 20 (23,6) 

GOT  511,7± 185,3  46 (54,1) 39 (45,9) 

GPT  272,2 ± 89,6  67(78,8) 18 (21,2) 

Ure  29,5±5.1  67 (78,8) 18 (21,2) 

Creatinin  76,7±42,8  60 (70,8) 25 (29,2) 

Albumin 7,9±6,6 50 (58,8) 35 (41,2)  
 

 Nhận xét: Hạ Natri là rối loạn điện giải hay gặp nhất (49,4%), đa số trẻ 

có đường huyết bình thường. Có 45,9% trẻ tăng GOT. Có 29,2% trẻ tăng 

creatinin và 58,8% trẻ giảm albumin máu. 

Bảng 3.19: Định lượng các chỉ số khí máu (n=51) 

Chỉ số 
(mmol/L) 

Thấp 
(Số lượng,%) 

Bình thường 
(Số lượng,%) 

Cao 
(Số lượng,%) 

Trung bình 
(mmol/L) 

pH (n=51) 35 (68,6) 15 (29,4) 1 (2,0) 7,2 ± 1,2 

BE (n=51) 24 (47,1) 27 (52,9)  -6,8 ± 8,1 

Lactat (n=51)  5 (9,9) 46 (90,1) 5,1 ± 3,7 

Nhận xét: Nghiên cứu của chúng tôi có 51/85 trẻ có chỉ định làm khí 

máu. Có 68,6% trẻ có toan máu (pH thấp), đa số trẻ có lactat > 2mmEq/L.  

Định lượng các chỉ số miễn dịch  

Đây là nghiên cứu lần đầu tiên tại Việt Nam về các giá trị của các chỉ số 

miễn dịch nCD64, mHLA-DR và chỉ số nhiễm khuẩn huyết SI trên trẻ sơ 

sinh. Chúng tôi đã định lượng các chỉ số trên 85 trẻ NKH cấy máu dương 

tính, 50 trẻ không nhiễm khuẩn,175 trẻ nhiễm khuẩn cấy máu âm tính và ghi 

nhận được các kết quả sau:  
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Bảng 3.20: Giá trị n CD64, m HLA-DR, SI của trẻ nhiễm khuẩn huyết và 

không nhiễm khuẩn (n=135) 

Chỉ số 
Nhiễm khuẩn huyết 

(n=85) 

Không nhiễm khuẩn 

(n=50) 
Giá trị p 

nCD64 

(phântử/tế bào) 
10167,1 ± 6136,9 

(1198 -32965) 

1900,9 ± 1589,1 

(238 - 7569) 
< 0,01 

mHLA-DR 

(phântử/tế bào) 
9898,4 ± 14173,9 

(434 – 96881) 

30476,8 ± 20205,1 

(3052 -93049 ) 
< 0,01 

SI 
274,6 ± 287,5 

(18,7 - 1376,8) 

7,9 ± 5,5 

(1 – 22) 
< 0,01 

Nhận xét: Giá trị nCD64 và SI cao hơn và mHLA-DR thấp hơn có ý 

nghĩa so với nhóm không có nhiễm khuẩn (p<0,01). 

Bảng 3.21: Giá trị n CD64, m HLA-DR, SI của trẻ nhiễm khuẩn huyết cấy 

máu dương tính và nhiễm khuẩn cấy máu âm tính (n=257) 

 

Chỉ số 

Nhiễm khuẩn huyết 
cấy máu dương tính 

(n=85) 

Nhiễm khuẩn cấy 
máu âm tính 

(n=172) 

Giá trị p 

nCD64 

(phântử/tế bào) 
10167,1 ± 6136,9 

(1198 -32965) 

5985,1±4916,3 

(783 - 47953) 
< 0,01 

mHLA-DR 

(phântử/tế bào) 
9898,4 ± 14173,9 

(434 – 96881) 

13897,1 ± 27223,2 

(7 – 311904) 
> 0,05 

SI 
274,6 ± 287,5 

(18,7 - 1376,8) 

(153,3 – 570,0) 

3,5 - 7313 
> 0,05 

 

Nhận xét: nCD64 của nhóm NKH cấy máu dương tính cao hơn có ý 

nghĩa so với nhóm nhiễm khuẩn sơ sinh cấy máu âm tính, p < 0,01. Không có 

sự khác biệt về giá trị mHLA – DR và SI giữa nhóm 2 nhóm, p > 0,05.   
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Bảng 3.22: Định lượng nCD64, mHLA-DR và SI theo nhóm căn nguyên 

gây bệnh (n=85) 

Chỉ số Gram âm 
(n=44) 

Gram dương 
(n=33) 

Nấm 
(n=8) 

nCD64 
(phântử/tế bào) 

9360,5±5819,8 
(1198 - 32965) 

11024,8±6147,1 
(2648 - 29954) 

11064,6±7915,5 
(4511 - 27876) 

mHLA-DR 
(phântử/tế bào) 

8137,6±10040,2 
(434 - 51783) 

11935,9±17109,1 
(1532 -96881) 

11177,8±20309,2 
(973 -60207) 

SI 287,3±303,6 
(30,2 - 1376,8) 

243,6±265,3 
(18,7 - 1126,0) 

332,5±307,1 
(28,1 - 876,0) 

Nhận xét: Giá trị nCD64 và SI cao hơn, mHLA-DR thấp hơn ở cả 3 

nhóm so với chỉ số của nhóm không nhiễm khuẩn. Tuy nhiên, sự khác biệt về 

giá trị của các chỉ số nCD64, mHLA-DR, SI giữa các nhóm trẻ nhiễm các căn 

nguyên khác nhau không có ý nghĩa thống kê.  

 
 

Hình 3.6. Diện tích dưới đường cong ROC khảo sát giá trị của các chỉ số 

xét nghiệm trong chẩn đoán nhiễm khuẩn huyết sơ sinh 

Cụ thể hơn về giá trị của đường cong ROC, chúng tôi có bảng số liệu sau: 
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Bảng 3.23: Diện tích dưới đường cong ROC khảo sát giá trị của các chỉ số 

xét nghiệm trong chẩn đoán nhiễm khuẩn huyết sơ sinh 

Chỉ số Diện tích dưới đường cong (AUC) Giá trị p 

Bạch cầu 0,48 0,60 

Tiểu cầu 0,34 0,00 

CRP 0,74 0,00 

nCD64 0,80 0,00 

mHLA-DR 0,34 0,00 

SI 0,80 0,00 

 
 Area Under the Curve – AUC: Diện tích dưới đường cong 
 

Nhận xét: SI và nCD64 có giá trị chẩn đoán cao nhất (AUC = 0,8, 

p =0,00), mHLA-DR có giá trị chẩn đoán thấp(AUC= 0,34, p=0,00),CRP, tiểu 

cầu có giá trị chẩn đoán trung bình.  

Bảng 3.24. Độ nhạy và độ đặc hiệu của các xét nghiệm tại điểm cut-off 

Chỉ số Độ nhạy (%) Độ đặc hiệu (%) 

Bạch cầu > 20x109/L 41,3 64,4 

Tiểu cầu < 100x109/L 51,3 16,5 

CRP > 15mg/L 88,1 44,5 

nCD64 > 5004 phân tử/tế bào 88,2 62,1 

mHLA-DR < 6886 phân tử/tế bào 33,0 35,0 

SI > 29,1 95,1 41,2 

 

Nhận xét: Tại các giá trị cut-off, SI > 29,1 và nCD64 > 5004 phân tử/tế 

bào có độ nhạy cao nhất (95,1% và 88,2%), nCD64 > 5004 phân tử/tế bào có 

độ đặc hiệu cao nhất (0,62).  
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Bảng 3.25: Thay đổi bạch cầu, protein, glucose trong dịch não tủy (n=26) 

Chỉ số Số lượng Tỷ lệ % 

Bạch cầu (tế bào/ml) (n=26)   

>21 12 46,2 

≤ 21 14 53,8 

Protein (g/L) (n=21)   

>1g 14 66,7 

≤ 1g 7 33,3 

Glucose (mmol/L) (n=21)  

< 2,2 3 14,3 

≥ 2,2 18 85,7 
 

Nhận xét: Chúng tôi có 26 trẻ được chỉ định chọc dịch não tủy. 12/26 trẻ 

có bạch cầu dịch não tủy tăng (> 21 tế bào/ml), 14/26 trẻ có protein dịch não 

tủy tăng (>1g/L). 
 

Bảng 3.26. Hình ảnh tổn thương trên siêu âm ổ bụng (n= 26) 

Chỉ số Số lượng Tỷ lệ % 

Gan to 8 30,7 

Lách to 1 3,8 

Dịch tự do ổ bụng 2 7,7 

Không tổn thương 15 57,8 

Tổng 26 100 

Nhận xét: Trong số 26 trẻ được chỉ định siêu âm ổ bụng, 8 trẻ có gan to, 

1 trẻ có lách to và 2 trẻ có dịch tự do ổ bụng. 
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Bảng 3.27. Tổn thương trên phim chụp xquang phổi (n = 70) 

Loại tổn thương Số lượng Tỷ lệ % 

Viêm phổi 24 34,3 

Viêm phế quản phổi 15 21,4 

Tràn dịch màng phổi 4 5,7 

Tràn khí màng phổi 2 2,8 

Nang phổi bội nhiễm 1 1,5 

Không tổn thương 24 34,3 

Tổng 70 100 

 
Nhận xét: Có 70 trẻ được chỉ định chụp Xquang ngực. Tổn thương thể 

hiện trên phim chủ yếu là viêm phổi (34,3%) và viêm phế quản phổi (21,4%).  

 

Hình 3.7: Hình ảnh xquang bệnh nhi Nguyễn Bảo H. tràn dịch màng phổi 
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Hình 3.8: Hình ảnh phim Xquang bệnh nhi Nguyễn Thị G. viêm phổi 

đông đặc 

 

 

Hình 3.9: Hình ảnh phim Xquang bệnh nhi Trần Thái S. viêm phế quản phổi 
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Bảng 3.28: Tổn thương trên phim chụp sọ cắt lớp não/ siêu âm thóp hoặc 

chụp cộng hưởng từ (n=26) 

Loại tổn thương Số lượng Tỷ lệ % 

Xuất huyết não 1 3,8 

Tụ mủ dưới màng cứng 3 11,5 

Viêm màng não 5 19,2 

Không thấy tổn thương 17 65,5 

Tổng 26 100 
 

Nhận xét: Có 26 trẻ được chỉ định thăm dò hình ảnh sọ não. Có 9/26 trẻ 

có hình ảnh bất thường sọ não, chiếm 35,5%. 

  



81 

Bảng 3.29. Tóm tắt các đặc điểm cận lâm sàng của nhiễm khuẩn huyết ở sơ 

sinh đủ tháng 

Đặc điểm Số lượng, tỷ lệ % 

Thiếu máu (Hct <45%) 62 (72,9) 

Tăng bạch cầu (> 20x109/L) 35 (41,2) 

Giảm bạch cầu (< 20x109/L) 13 (15,4) 

Giảm tiểu cầu < (100x109/L) 42 (49,6) 

Tăng CRP (15mg/L) 75 (88,3) 

Giảm prothrombin (<60%) 48 (60) 

Hạ natri máu (<135 mmol/L) 42 (49,4) 

Tăng kali máu (>5,5 mmol/L) 33 (38,8) 

Hạ đường máu (<2,5 mmol/L) 2 (2,3) 

Tăng GOT (≥ 61mg/L) 39 (45,9) 

Tăng creatinin (> 44 umol/L) 25 (29,2) 

Giảm albumin (< 30 g/L) 50 (58,8) 

Toan máu (pH< 7,35) 35 (68,6) 

Tăng lactat () 46 (90,1) 

Bạch cầu DNT tăng (>21/ml) 12 (46,2) 

Viêm phổi 24 (34,3) 

Viêm phế quản phổi 15 (21,4) 

Chỉ số miễn dịch Giá trị 

nCD64 trung bình (phân tử/tế bào) 10167,1 ± 6136,9 

mHLA-DR trung bình (phân tử/tế bào) 9898,4 ± 14173,9 

SI trung bình 274,6 ± 287,5 
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3.2. Xác định tác nhân thường gặp gây nhiễm khuẩn huyết sơ sinh và mức 

độ nhạy cảm với kháng sinh 

3.2.1. Đặc điểm tác nhân gây bệnh gây nhiễm khuẩn huyết sơ sinh đủ tháng 

 
Hình 3.10: Phân loại vi sinh vật theo tính chất bắt màu khi nhuộm Gram (n=85) 

Nhận xét: Vi khuẩn Gram âm chiếm tỷ lệ cao nhất 51,8%, vi khuẩn 
Gram dương chiếm 38,8 %, nấm 9,4%.  
  

44
(51,8%)

33
(38,8%) 

8
(9,4%) 

Gram âm

Gram dương
Nấm
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Bảng 3.30: Phân bố các loại căn nguyên gây bệnh thời điểm khởi phát 

Căn nguyên gây bệnh 
Khởi phát sớm 

(số lượng,%) 

Khởi phát muộn 

(số lượng, %) 

Giá trị 
p 

Căn nguyên gây bệnh theo nhóm 

Gram âm (n=44) 34 (77,2) 10 (22,8) < 0,01 

Gram dương (n=33) 10 (30,3) 23 (69,7) < 0,05 

Nấm (n=8) 8 (100) 0  

Căn nguyên gây bệnh theo định danh 

GBS (n=7) 3 (42,8) 4 (57,2)  

S. aureus (n =24) 5 (20,8) 19 (79,2)  

E. coli (n=14) 7 (50) 7 (50)  

K. pneumonia (n=14) 12 (85,7) 2 (14,3)  

C. albicans (n=4) 4 (100) 0  

Khác (n=22) 21 (95,5) 1 (4,5)  

Tổng 52 33  

 

Nhận xét: Đối với NKH sớm, Gram âm chiếm tỷ lệ cao nhất 77,3%. 

Trong nhóm NKH muộn, vi khuẩn Gram dương gặp nhiều nhất (69,7%), chủ 
yếu là S. aureus (79,2%). 8 trẻ nhiễm nấm đều thuộc nhóm khởi phát sớm.  
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Bảng 3.31: Kết quả cấy máu theo định danh vi sinh vật (n=85) 

Vi sinh vật Số lượng Tỷ lệ % 

Staphylococcus aureus 24 28,2 

Escherichia coli 14 16,5 

Klebsiella pneumoniae 14 16,5 

Group B streptococcus  7 8,2 

Serratia marcescens 4 4,7 

Candidaalbicans 4 4,7 

Burkholderia cepacia 3 3,5 

Acinetobacter baumannii complex 3 3,5 

Pseudomonas aeruginosa 2 2,4 

Stenotrophomonas maltophilia 1 1,2 

Listeria monocytogenes 1 1,2 

Enterococus faecium 1 1,2 

Enterobacter cloacae complex 1 1,2 

Elizabethkingia meningoseptica 1 1,2 

Candida tropicalis 1 1,2 

Candida krusei 1 1,2 

Candida parapsilosis 1 1,2 

Candida guilliermondii 1 1,2 

Bacillus cereus 1 1,2 

Tổng 85 100 

Nhận xét: S. aureus là căn nguyên gây bệnh chiếm tỷ lệ cao nhất 

(28,2%), E. coli và K. pneumonia chiếm 16,5%, GBS chiếm 8,2% 
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Bảng 3.32. Phân bố vi khuẩn theo giới tính (n=85) 

Loại VK 
Nam 

Số lượng, (%) 

Nữ 

Số lượng, (%) 

Giá trị 

p 

Theo nhóm căn nguyên 

Gram (+) (n=33) 15 (45,5) 18 (54,5) > 0,05 

Gram (-) (n=44) 26 (59,1) 18 (40,9) < 0,05 

Nấm Candida (n=8) 5 (62,5) 3 (37,5) ------ 

Theo từng căn nguyên gây bệnh  

S. aureus (n=24) 8 (33,3) 16 (66,7)  

E. coli (n=14) 8 (57,1) 6 (42,9)  

K. pneumonia (n =14) 8 (57,1) 6 (42,9)  

GBS(n=7) 6 (85,7) 1 (14,3)  

S. marcescens (n=4) 1 (25,5) 3 (75,5)  

C. albicans (n=4) 3 (75,5) 1 (25,5)  

Khác (n = 18) 12 (66,7)      6 (33,3)  

 
Nhận xét: Trong nhóm trẻ nhiễm vi khuẩn Gram âm, tỷ lệ nam cao hơn nữ, 

p <0,05.Không có sự khác biệt về giới trong nhóm nhiễm vi khuẩn Gram dương. 
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3.2.2.Mức độ nhạy cảm của tác nhân gây bệnh với kháng sinh 
Bảng 3.33: Tỷ lệ kháng kháng sinh của vi khuẩn (n=85) 

Kháng sinh Nhạy Trung gian Kháng 
n % n % N % 

Ceftriaxon 16 61,5 0  10 38,5 

Vancomycin 33 100 0  0 0 
Ertapenem 13 81,3   3 18,7 
Meronem 22 78,6   6 21,4 

Meropenme 12 63,2   7 36,8 
Imipenem 17 70,8   7 29,2 

Tobramycin 12 63,2 1 5,2 6 31,6 
Cefoxitin 10 47,6   11 52,4 

Ciprofloxacin 33 73,3   12 26,7 
Ceftazidim 11 44,0   14 56,0 
Cefepime 7 70,0   3 30,0 
Amikacin 25 65,8 4 10,5 9 23,7 
Oxacilin 4 13,8   25 86,2 

Ampicillin + Sulbactam 6 21,4   22 78,6 
Benzylpenicillin 5 20,0   23 80,0 

Piperacaclllin + Tazobactam 12 80,0   3 20,0 
Aztreonam 12 85,7   2 14,3 
Cefotaxim 3 20,0   12 80,0 
Cefazolin 1 33,3   2 66,7 

Cefoperazone 1 50,0   1 50,0 
Fosmicin 4 66,7   2 33,3 

Gentamycin 31 58,5 4 7,5 18 34,0 
Moxiflocaxin 29 85,3   5 14,7 
Levofloxacin 37 66,1 11 19,6 8 14,3 
Casopofungin 8 100     

Fluconazol 8 100     
Micafungin 8 100     

Voriconazole 8 100     
Amphotericin B 8 100     

 

Nhận xét: Kháng sinh có tỷ lệ nhạy cao là vancomycin (100%), 
moxiflocaxin (85,3%), ertapenem (81,3%), meronem (78,6%).Kháng sinh 
có tỷ lệ kháng cao gồmcefotaxim(80,0%), benzylpenicillin (80,0%), 
ceftazidim (56%), Cefoperazone (50%).Casopofungin, micafungin, 
voriconazole, amphotericin B còn nhạy với Candida.  
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Bảng 3.34: Tỷ lệ nhạy với kháng sinh của các loại vi khuẩn (n=85) 

Loại KS K.pneumonia E. coli S. marcescens P.aeruginosa S. agalactiae S. aureus C.albicans 

Ceftriaxon 4/8 6/9 3/4     

Vancomycin     7/7 24/24  

Ertapenem  4/9  2/2    

Meronem 11/12 6/9  1/2    

Meropenme           ¾ 3/8  2/2  2/24  

Imipenem          6/8 8/11      

Clindamycin     2/7 1/16  

Tobramycin  4/8 3/4     

Cefoxitin 3/8 5/9 1/4     

Ciprofloxacin 5/8 3/7 1/2 2/2  17/24  

Ceftazidim 5/11 4/6 3/4     

Cefepime 2/12 4/10      

Amikacin 6/8 12/13 3/4     

Oxacilin     4/7   

Ampiillin+ 

Sulbactam 

 2/11   2/7 1/24  

Benzylpenicllin     5/7   

Piperacaclllin 

+Tazobactam 

         5/9 3/11 1/1   1/24  

Aztreonam 5/9 4/9 3/4     

Cefotaxim        

Cefazolin        

Fosmicin   1/3     

Gentamycin 3/8 7/13 3/4 1/2  15/18  

Moxiflocaxin  2/10 1/2 1/2 5/7 15/24  

Levofloxacin 4/8 4/8 3/4 2/2 6/7 20/24  

Casopofungin       8/8 

Fluconazol       8/8 

Micafungin       8/8 

Voriconazole       8/8 

Fluorocytosine       8/8 

Amphotericin B       8/8 

Nhận xét: S. aureus nhạy 100% với vancomycin và levofloxaxin; E. coli 

cònnhạy với amikacin (12/13), imipemen (8/11), meropenem (6/9).Tất cả 
thuốc chống nấm đều còn nhạy với Candida. 
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3.3. Đánh giá kết quả điều trị nhiễm khuẩn huyết ở trẻ sơ sinh đủ tháng 

tại Bệnh viện Nhi Trung ương. 

Trong khoảng thời gian 1/12/2019 – 30/4/2021, có 85 trẻ đủ tiêu chuẩn 

nghiên cứu. Tất cả trẻ được điều trị theo phác đồ chung được áp dụng tại 

Trung tâm Sơ sinh -Bệnh viện Nhi Trung ương và thu được kết quả như sau: 

3.3.1. Kết quả can thiệp điều trị 

Bảng 3.35. Tình trạng bệnh nhi khi ra viện (n = 85) 

Kết quả chung Số lượng Tỷ lệ % 

Sống 59 69,4 

 
Không có di chứng 58 68,2 

Di chứng thần kinh 1 1,2 

Tử vong tại bệnh viện 19 22,4 

 
Trong vòng 24 giờ 2 2,4 

Sau 24 giờ 17 20,0 

Nặng xin về 7 8,2 

Tổng số 85 100 

 

Nhận xét: Có 59 trẻ sống, chiếm 69,4%, trong đó có 1 trẻ có biểu hiện di 

chứng thần kinh tại thời điểm ra viện (tăng trương lực cơ). Có 26 trẻ tử vong 

hoặc nặng xin về chiếm 30,6% trong đó có 19 trẻ tử vong (22,4%), có 7 trẻ 

nặng xin về (8,2%). 
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Hình 3.11: Kết quả điều trị theo thời điểm khởi phát (n=85) 

Nhận xét: Tỷ lệ tử vong ở nhóm khởi phát sớm cao hơn (36,5%) so với 

nhóm khởi phát muộn (21,1%). Sự khác biệt về tỷ lệ tử vong giữa hai nhóm 

không có ý nghĩa thống kê, p > 0,05. 

 

Hình 3.12: Kết quả điều trị theo nhóm căn nguyên (n = 85) 

Nhận xét: Trẻ nhiễm nấm và nhiễm vi khuẩn Gram âm có tỷ lệ tử vong 

cao hơn nhóm trẻ nhiễm vi khuẩn Gram dương. 

  

19
(36,5%) 7 (21,1%)

33
(63,5%)

26
(78,9%)

0

10

20

30

40

50

60

Khởi phát sớm (≤ 72 giờ) Khởi phát muộn (> 72 giờ)

Tử vong/ nặng xin về Sống

Số trẻ

Thời
điểm
khởi 
phát

26
(59,1%)

29 
(87,9%)

4 (50%)

18
(40,9%) 4 (12,1%)

4 (50%)

0
5

10
15
20
25
30
35
40
45
50

Gram âm Gram dương Nấm

Sống Tử vong/ Xin về

Số trẻ

Nhóm
căn 

nguyên



90 

Bảng 3.36: Kết quả điều trị theo từng loại căn nguyên gây bệnh (n=85) 

Vi khuẩn Tử vong/ xin về Sống Tổng số 

A. boumanie 1 2 3 

E. coli 9 5 14 

Bacillus cereus  1 1 

S. aureus 3 21 24 

L. monocytogenes  1 1 

K. pneumonia 3 11 14 

B. cepacia 1 2 3 

P. aeruginosa  2 2 

E. cloacae complex  1 1 

E. faecium  1 1 

C.albicans 1 3 4 

C. parapsilosis  1 1 

C. krusei 1  1 

C. guilliermondii 1  1 

C. tropicalis 1  1 

S. marcescens 3 1 4 

S. maltophilia  1 1 

GBS 1 6 7 

E. meningoseptica 1  1 

Tổng số 26 59 85 

Nhận xét: E. coli là vi khuẩn gây tử vong cao nhất (9/14). K. 

pneumonia, S. marcescens, S. aureus đều gây tử vong 3 trường hợp. Mỗi vi 

khuẩn B. pseudomallei, E. cloacae complex, E. meningoseptica gây tử vong 1 
trường hợp. 
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Thời gian điều trị của trẻ 

Bảng 3.37: Thời gian điều trị của trẻ (n=85) 

Chỉ số Số lượng Ngày điều trị (ngày) 
Trung bình chung 85 23,1±19,8 

Sống 59 27,4 ± 19,8 

Tử vong/ xin về 26 14,1 ± 16,7 

NKH do vi khuẩn Gram âm 44 21,8 ± 19,5 

NKH do vi khuẩn Gram dương 33 20,6 ± 14,1 

NKH do nấm 8 42,8 ± 31,4 
 

Nhận xét: Ngày điều trị trung bình chung 23,1±19,8 ngày (0- 106) ngày. 

Ngày điều trị trung bình của nhóm sống là 27,4±19,8 ngày, nhóm tử 
vong/nặng xin về là 14,1±16,7 ngày. 

Ngày điều trị trung bình chung của nhóm nhiễm vi khuẩn Gram âm và 

Gram dương là 21,8 ±19,5 ngày và 20,6±4,1 ngày. Trẻ NKH do nấm có thời 
gian điều trị dài nhất (42,8±31,4 ngày). 

Bảng 3.38: Thời gian điều trị theo căn nguyên ở nhóm sống (n=59) 

Vi sinh vật Số lượng Ngày điều trị ± SD (ngày) 

Theo nhóm vi sinh vật 
 Vi khuẩn Gram âm 26 27,5± 19,2 

 Vi khuẩn Gram dương 29 21,9± 14,4 

 Nấm Candida 4 66,5 ± 14,6 

Theo từng vi sinh vật 
 E. coli 5 17,6 ± 12,4 

S. aureus 21 19,8 ± 12,4 

 K. pneumonia 11 25,1 ± 8,1 

GBS 6 27,5 ± 19,8 

Nấm Candida 5 66,5 ± 14,6 

 Vi khuẩn khác 11 33,7± 25,8 
 

Nhận xét: Thời gian điều trị khỏi dài nhất ở nhóm nhiễm nấm (66,5± 

14,6 ngày), ngắn nhất ở nhóm nhiễm khuẩn Gram dương (21,9± 14,4 ngày).  
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Một số biện pháp điều trị can thiệp 

Bảng 3.39. Một số biện pháp can thiệp trong quá trình điều trị (n=85) 

Thời gian điều trị (ngày) Số lượng Min Max X ± SD 

Sử dụng kháng sinh 85 7 66 15,9±15,4 

Catheter trung tâm 57 1 30 2,1±4,8 

Thở máy 54 1 40 7,6±8,8 

HFO 10 1 8 2,8±2,9 

Lọc máu 0    

ECMO 0    

HFO: Thở máy tần số cao; ECMO:Trao đổi oxy qua màng ngoài cơ thể 

Nhận xét: Thời gian dùng kháng sinh nhiều nhất 66 ngày, thở máy dài nhất 

40 ngày, thở HFO dài nhất 8 ngày. Không có bệnh nhi lọc máu và ECMO. 

Bảng 3.40: Thủ thuật được thực hiện theo theo kết quả điều trị (n = 85) 

Thủ thuật 
Tử vong/ 

Nặng xin về 

 (Số lượng, %) 

Sống 

(Số lượng, %) 
Giá trị p 

Thở máy 
Có (n = 53) 25 (47,2) 28 (52,8) 

< 0,01 
Không (n = 32) 1 (3,1) 31 (96,9) 

Catheter 

trung tâm 

Có (n =57) 25 (43,8) 32  (56,2) 
< 0,01 

Không (n =28) 1 (3,6) 27 (96,4) 

Thở máy 

tuyến trước 

Có (n =45) 20(44,4) 25 (55,6) 
< 0,01 

Không (n =55) 6 (10,1) 34 (89,9) 

Nhận xét: Có 53/85 trẻ thở máy, 57/85 trẻ đặt catheter trung tâm. 47,2% 

trẻ thở máy tử vong, 43,8% trẻ đặt catheter tĩnh mạch tử vong. Sự khác biệt 

về tử vong/ xin về giữa hai nhóm có và không can thiệp thủ thuật có ý nghĩa 

thống kê với p < 0,01. 
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Bảng 3.41: Máu và chế phẩm máu phải truyền theo kết quả điều trị (n=32) 

Chế phẩm máu 
Tử vong/ nặng xin về  

(Số lượng, %) 
Sống 

(Số lượng, %) 

Khối hồng cầu (n = 7) 8 (40,1) 9 (49,9) 

Khối tiểu cầu (n =17) 7 (41,2) 10 (58,8) 

Huyết tương tươi(n =12) 8 (66,7) 4 (33,3) 
 

Nhận xét: Nhóm trẻ phải truyền huyết tương tươi có tỷ lệ tử vong cao nhất, 

nhóm trẻ phải truyền tiểu cầu và khối hồng cầu có tỷ lệ tử vong thấp hơn. 

Các kháng sinh được sử dụng điều trị NKH sơ sinh: nhóm cephalosporin 

(ampicillin, ceftriaxon, ceftazidim, cefoperazone, cefotaxim…), nhóm 

aminoglycoside (amikacin, gentamycin, tobramycin…), nhóm carbapenem 

(imipenem, meronem, ertapenem…), nhóm fluoroquinolone (ciprofloxacin, 

levofloaxacin), nhóm glycopeptid (vancomycin), nhóm các thuốc chống nấm 

(casopofungin, micafungin, voriconazole, amphotericin B…).  

Bảng 3.42: Số loại kháng sinh điều trị theo kết quả điều trị (n = 85) 

Số kháng sinh 
Tử vong/ nặng xin về  

(Số lượng,%) 

Khỏi 
(Số lượng,%) 

2 (n =16) 4 (25) 12 (75) 

3 (n =15) 3 (20) 12 (80) 

4 (n =28) 8 (28,5) 20 (71,5) 

5 (n =8) 4 (50) 4 (50) 

6 (n=11) 4 (57,1) 7 (42,9) 

7 (n=2) 2 (100) 0 

8(n =5) 2 (40) 3(60) 
 

Nhận xét: Trẻ dùng nhiều nhất 8 kháng sinh, ít nhất 2 kháng sinh. Tử vong 

ở nhóm trẻ dùng 4 kháng sinh cao nhất (28,5%).  
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3.3.2. Đánh giá một số yếu tố liên quan đến kết quả điều trị 

Trong quá trình nghiên cứu, chúng tôi ghi nhận 59 bệnh nhi ở nhóm 

sống và 26 bệnh nhi ở nhóm tử vong. 

Một số đặc điểm chung của hai nhóm (n=85) 

Bảng 3.43: Một số đặc điểm của hai nhóm (n=85): 

Đặc điểm 
Tử vong/xin về 

(𝒏𝟏=26) 

Sống 

(𝒏𝟐 =59) 

Giới (nam/nữ) 13/13 33/26 

Tuổi thai (tuần) 37,6±2,6 38,1±1,8 

Cân nặng (gram) 2850,0 ± 466,7 2948,3 ± 582,1 

Kiểu sinh 

(Đẻ thường/Đẻ mổ) 
15/11 28/31 

Mẹ bị bệnh nhiễm khuẩn lúc mang thai 4 3 

Nước ối bẩn 2 2 

Tim thai nhanh 2 2 

Mẹ sốt 5 3 

Thời điểm khởi phát nhiễm khuẩn 

(sớm/muộn) 
19/7 33/26 

Sốt > 38,50C 7 30 

 

Nhận xét: Không có sự khác biệt về một số đặc điểm chung giữa hai 

nhóm tử vong/xin về và nhóm sống.  
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Một số yếu tố liên quan đến kết quả điều trị 
Bảng 3.44: Liên quan của thở máy tuyến trước đến kết quả điều trị (n=85) 

 
Tử vong/xin về 

(𝒏𝟏=  26) 

Sống 

(𝒏𝟐 = 59) 
Tổng 

OR 

(95%CI) 

Giá trị 
p 

Thở máy 

tuyến trước 
20 25 45 

 

3,2 

(1,6-12,9) 

 

< 0,05 
Không thở máy 

tuyến trước 
6 34 40 

Tổng 26 59 85 
 

Nhận xét: Thở máy tuyến trước là yếu tố làm tăng nguy cơ tử vong gấp 
3,2 (1,6-12,9) lần (p<0,05). 
Bảng 3.45: Liên quan của can thiệp thở máy đến kết quả điều trị (n = 85) 

 
Tử vong/xin về 

(𝒏𝟏=  26) 

Sống 

(𝒏𝟐 = 59) 
Tổng 

OR 

(95%CI) 

Giá 

trị p 

Thở máy 25 28 53 

27,7 

(3,5-217,8) 

 

< 0,01 

Không thở 

máy 
1 31 32 

Tổng 26 59 85 

Nhận xét: Thở máy làm tăng nguy cơ tử vong 27,7 lần (3,5-217,8), p < 0,01. 

Bảng 3.46: Liên quan của đặt catheter đến kết quả điều trị (n = 85) 

 
Tử vong/xin về 

(𝒏𝟏=  26) 

Sống 

(𝒏𝟐 = 59) 
Tổng 

OR 

(95%CI) 

Giá trị 
p 

Đặt catheter 

trung tâm 

 

25 

 

32 

 

57 

21,1 

(2,7-166,1) 
< 0,01 

Không đặt 

catheter trung 

tâm 

1 27 28 

 26 59 85 

Nhận xét: Đặt catheter làm tăng nguy cơ tử vong 21,1 lần (2,7-166,1), p < 0,01. 
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Bảng 3.47: Liên quan của tình trạng sốc đến kết quả điều trị (n=85) 

 
Tử vong/xin về 

(𝒏𝟏=  26) 

Sống 

(𝒏𝟐 = 59) 
Tổng 

OR 

(95%CI) 

Giá trị 
p 

Sốc 14 11 25  

5,1 

(1,9-14,0) 

 

< 0,05 
Không sốc 12 48 60 

Tổng 26 59 85 

 
Nhận xét: Sốc nhiễm khuẩn làm tăng nguy cơ tử vong của sơ sinh nhiễm khuẩn 

huyết lên 5,1 lần (1,9 – 14,0), p < 0,05 

Bảng 3.48: Liên quan của số lượng bạch cầu đến kết quả điều trị (n=85) 

 
Tử vong/xin về 

(𝒏𝟏=  26) 

Sống 

(𝒏𝟐 = 59) 
Tổng 

OR 

(95%CI) 

Giá trị 
p 

BC < 4x109/L 8 5 13 
4,8 

(1,4 - 16,5) 

 

< 0,05 
BC ≥ 4x109/L 18 54 72 

Tổng 26 59 85 

 
Nhận xét: BC < 4x109/L tăng nguy cơ tử vong 4,8 (1,4-16,5) lần, (p<0,05) 

Bảng 3.49. Liên quan của số lượng tiểu cầu đến kết quả điều trị (n=85) 

 

Tử vong/ 

xin về 

(𝑛1=  26) 

Sống 

(𝒏𝟐 = 59) 
Tổng 

OR 

(95%CI) 

Giá trị 

p 

TC < 100x109/L 19 23 42 
4,2 

(1,5 -11,7) 

 

< 0,05 
TC ≥100x109/L 17 26 43 

Tổng 26 59 85 

Nhận xét: TC <100x109/L làm tăng nguy cơ tử vong 4,2(1,5 -11,7) lần (p < 0,05).  
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Chương 4 

BÀN LUẬN 

 
4.1. Đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng của nhiễm khuẩn huyết ở trẻ sơ 
sinh đủ tháng. 

4.1.1. Giới 

Kết quả nghiên cứu cho thấy trẻ nam (54,1%) cao hơn trẻ nữ (45,9%), 

tuy nhiên sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê. Nghiên cứu của chúng tôi 

có kết quả tương đương một số nghiên cứu trước đây tại Việt Nam và trên 

thế giới. 

 Schaffner J tại Georgia cũng cho thấy tỷ lệ sơ sinh NKH ở trẻ nam 

chiếm 60%, cao hơn tỷ lệ 40% ở nữ [37]. Tại Anh năm 2018, Cailes B. báo 

cáo tỷ lệ trẻ sơ sinh nam NKH chiếm 57%, trẻ nữ chiếm 43% [32]. Tại Việt 

Nam, tỷ lệ trẻ nam trong nghiên cứu của Trần Diệu Linh năm 2015 tại Bệnh 

viện phụ sản Trung ương là 66,7% cao hơn trẻ nữ (33,3%) [86].  

Sự khác biệt về tỷ lệ NKH giữa 2 giới được giải thích do một số bệnh lý 

hay gặp ở trẻ nam hơn trẻ nữ. J S Torday nhận thấy cùng tuổi thai, trẻ nam có 

tỷ lệ trưởng thành phổi thấp hơn trẻ nữ. Do đó, trẻ nam gặp nhiều vấn đề về 

hô hấp sau sinh hơn nữ [87]. Carlos Zozayacũng báo cáo tỷ lệ viêm ruột hoại 

tử sơ sinh ở nam cao hơn nữ [88]. Các bệnh lý sau sinh cần can thiệp, điều trị 

có thể là nguyên nhân khiến tỷ lệ NKH ở trẻ nam cao hơn nữ.   

4.1.2. Tuổi thai, cân nặng 

Chúng tôi nhận thấy tuổi thai trung bình của trẻ là 38,6 ± 1,1 tuần, cân 

nặng trung bình của trẻ là 2918,2 ± 548 gram. 

Cân nặng trung bình của bệnh nhi trong nghiên cứu của chúng tôi cao 

hơn của nhóm sơ sinh NKH đủ tháng trong nghiên cứu của Trần Diệu Linh tại 

Bệnh viện phụ sản Trung ương năm 2016 nhưng thấp hơn nhóm trẻ ở Na Uy 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Torday+JS&cauthor_id=6894519
https://www.frontiersin.org/people/u/870321
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của Jon W Fjalstad [89]. Điều này có thể do nghiên cứu của Trần Thị Linh 

tiến hành trên nhóm trẻ sinh mổ do các nguyên nhân bệnh lý của mẹ và con 

khác với mẫu bệnh nhi của chúng tôi. Nhóm trẻ ở Na Uy là đất nước có kinh 

tế phát triển, quản lý thai sản tốt nên cân nặng cao hơn.  

Tuổi thai trong nghiên cứu của chúng tôi tương đương với các nghiên 
cứu về NKH sơ sinh đủ tháng khác do cùng lấy tiêu chuẩn về tuổi thai của trẻ 
đủ tháng từ 37-41 tuần [86], [89]. 

4.1.3. Tiền sử điều trị tuyến trước 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, đa số trẻ đã được điều trị từ tuyến trước 

chiếm 91,8%. Tỷ lệ bệnh nhi đã được điều trị tuyến trước của chúng tôi cao 

hơn nghiên cứu của Thái Bằng Giang trên nhóm trẻ sơ sinh nhiễm nấm được 

điều trị tại Bệnh viện Nhi Trung ương (83,7%) [49]. Sau quá trình điều trị 
tuyến dưới, triệu chứng lâm sàng, cận lâm sàng của bệnh đã thay đổi nên 

chúng tôi gặp nhiều khó khăn trong chẩn đoán sớm NKH cho trẻ.  

4.1.4. Tiền sử sử dụng kháng sinh tuyến trước 

Kết quả nghiên cứu thấy rằng số trẻ đã được dùng kháng sinh trước khi 

vào viện (85,9%). Kết quả này của chúng tôi tương đương với Martin 

Dragesettại Scandinavia với thời gian dùng kháng sinh trước khi chẩn đoán 
NKH là 3,2 ngày, Jon W Fjalstadnghiên cứu tại Na Uy năm 2018 là 5,5 ngày 

[90], [89].  

Triệu chứng nhiễm khuẩn ở sơ sinh thường không đặc hiệu và thời gian 

chờ kết quả cấy máu kéo dài nên việc sử dụng kháng sinh trước khi xác định 

được căn nguyên nhiễm khuẩn là hiện tượng phổ biến. Sử dụng kháng sinh 

sớm làm giảm nguy cơ tử vong và tình trạng nặng của trẻ tuy nhiên cũng làm 
thay đổi triệu chứng lâm sàng, xét nghiệm, đặc biệt làm tăng tỷ lệ cấy máu âm 

tính giả. Ngoài ra, sử dụng kháng sinh còn làm tăng nguy cơ nhiễm nấm và 

làm kháng kháng sinh của vi khuẩn. 

 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Fjalstad+JW&cauthor_id=26368059
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Drageset+M&cauthor_id=27935180
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Drageset+M&cauthor_id=27935180
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Fjalstad+JW&cauthor_id=26368059
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4.1.5. Tiền sử can thiệp thủ thuật tuyến trước 

Khi khảo sát tình hình can thiệp thủ thuật tuyến trước, chúng tôi thấy 

52,9% trẻ thở máy, 36,5% trẻ được đặt catheter động mạch từ tuyến trước, 

hầu hết trẻ đều được đặt ven ngoại vi.  

Nghiên cứu của Thái Bằng Giang trên nhóm trẻ sơ sinh nhiễm nấm tại 

Bệnh viện Nhi Trung ương cho thấy, tỷ lệ trẻ được can thiệp thủ thuật tuyến 

trước rất cao với 80,5% [49]. Tương tự, tại Bệnh viện Phụ sản Trung ương, 

Hà Đức Dũng báo cáo 89,6% trẻ NKH cần thở máy, 91,8% trẻ cần nuôi 

dưỡng tĩnh mạch qua ven ngoại vi và trung tâm [52].  

Hiện nay, nhiều quy trình kỹ thuật hiện đại từ Bệnh viện Nhi Trung 

ương đã được chuyển giao đến tuyến dưới. Do đó, tỷ lệ bệnh nhi được can 

thiệp thủ thuật tăng lên. Thủ thuật xâm nhập như nội khí quản, đường 

truyền trung tâm chính là nguy cơ làm tăng tỷ lệ NKH đặc biệt là NKH 

muộn, tác nhân gây bệnh thường là vi khuẩn bệnh viện có tỷ lệ đề kháng 

kháng sinh cao. Do đó, việc can thiệp các thủ thuật cần được chỉ định chặt 

chẽ, thực hiện đúng kỹ thuật trong môi trường đảm bảo vô khuẩn để giảm 

thiểu nguy cơ nhiễm khuẩn cho trẻ. 

4.1.6. Tiền sử bệnh của mẹ 

Khi tìm hiểu tiền sử bệnh của mẹ, chúng tôi nhận thấytỷ lệ người mẹ 

có bệnh lý viêm sinh dục chiếm 9,4%, người mẹ bị viêm màng ối chiếm 

2,4%, có 1 người mẹ nhiễm HIV (1,2%).  

Yelda A Leal nghiên cứu tại Mexico cho thấy, tỷ lệ sơ sinh NKH có mẹ 

bị các bệnh nhiễm khuẩn trong quá trình mang thai chiếm 15,4% [91].  

Trong nghiên cứu của chúng tôi có một bà mẹ nhiễm HIV. Bà mẹ đã 

được chẩn đoán và điều trị thuốc kháng virus trước sinh. Xét nghiệm HIV của 

trẻ âm tính. Tỷ lệ tử vong và nhiễm khuẩn ở sơ sinh cao hơn một cách có ý 

nghĩa ở nhóm sơ sinh có mẹ nhiễm HIV so với nhóm không  nhiễm [1]. Mẹ 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Leal+YA&cauthor_id=22691696
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nhiễm HIV làm tăng nguy cơ mắc các bệnh nhiễm khuẩn cho con có thể do hệ 

thống miễn dịch của người mẹ bị tổn thương làm giảm chuyển dịch kháng thể 

qua nhau thai. Do đó, hệ miễn dịch của con không được phát triển đầy đủ, 

hàm lượng kháng thể ở con thấp làm tăng nguy cơ NKH cho trẻ. 

4.1.7. Tiền sử cuộc đẻ 

Khi khai thác tiền sử cuộc đẻ chúng tôi thấy có 4,7% trẻ tim thai nhanh 

trong quá trình chuyển dạ và nước ối bẩn. Có 8 trẻ có mẹ sốt trước và trong 

quá trình chuyển dạ chiếm 9,5%. 

Nước ối bẩn, tiền sử mẹ sốt trong quá trình chuyển dạ được coi là yếu tố 

nguy có làm tăng nhiễm khuẩn sơ sinh sau đẻ [92], [91]. Tuy nhiên trong 

nghiên cứu của chúng tôi, tiền sử cuộc đẻ không liên quan đến tình trạng trẻ 

NKH. Trong điều kiện thực tế Việt Nam, việc theo dõi trong quá trình mang 

thai của các bà mẹ còn chưa tốt, đặc biệt ở các vùng nông thôn. Việc khai thác 

tiền sử cuộc đẻ của chúng tôi cũng gặp nhiều khó khăn như: nội dung giấy 

chuyển viện không đầy đủ, bà mẹ không nắm được tình trạng chuyển dạ của 

mình… do đó ý nghĩa việc phân tích các thông tin này còn hạn chế. 

4.1.8. Hình thức sinh 

Trong nghiên cứu của chúng tôi không có sự khác biệt về tỷ lệ trẻ đẻ mổ 

(49,4%) và trẻ được sinh thường (50,6%). 

Năm 2018, Yelda A Lea nghiên cứu tại Mexico, tỷ lệ sinh mổ của trẻ sơ 

sinh NKH là 69,8% [91]. Tỷ lệ sinh mổ trong nhóm trẻ NKH đủ tháng ở Bệnh 

viện Phụ sản Trung ương theo nghiên cứu của Trần Diệu Linh chiếm 1,2% 

[86]. Đây là tuyến cao nhất nhận các ca đẻ khó nên tỷ lệ mổ đẻ cao hơn.Thái 

Bằng Giang nghiên cứu trên đối tượng NKH do nấm gồm cả trẻ đủ tháng và đẻ 

non cho thấy tỷ lệ trẻ mổ đẻ rất thấp (2%) [49]. Sinh mổ là một trong những 

yếu tố nguy cơ của NKH sơ sinh do trẻ được chỉ định sinh mổ thường có các 

vấn đề sản khoa như suy thai, bệnh lý của mẹ (tăng huyết áp, tiểu đường…) 
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hay vấn đề của bánh rau, nước ối. Hiện nay tỷ lệ trẻ được mổ chủ động theo 

yêu cầu tăng nhanh. Nghiên cứu của Trần Diệu Linh cho thấy, tỷ lệ mắc 

nhiễm khuẩn sơ sinh cao hơn ở nhóm mổ lấy thai chủ động (70%) so với 

nhóm mổ lấy thai do bệnh lý mẹ hoặc thai có nguy cơ (30%) [47]. Nguyên 

nhân có thể do trẻ mổ lấy thai chủ động theo yêu cầu không có quá trình 

chuyển dạ sinh lý nên các cơ quan miễn dịch, hô hấp, tim mạch…bị ảnh 

hưởng khi trẻ ra đời. 

4.1.9. Triệu chứng lâm sàng của nhiễm khuẩn huyết ở sơ sinh đủ tháng 

Thời điểm khởi phát triệu chứng nhiễm khuẩn của trẻ 

Tỷ lệ nhiễm khuẩn khởi phát sớm trong nghiên cứu của chúng tôi là 

61,2% cao hơn nhóm khởi phát muộn là 38,2%.Tuy nhiên, thời điểm ghi nhận 

nhiễm khuẩn của trẻ đều là hồi cứu qua hỏi bệnh hoặc lấy thông tin từ bệnh án 

của tuyến trước nên chủ yếu có ý nghĩa tham khảo trong quá trình chẩn đoán 

và điều trị. 

Tại Việt Nam, Hà Đức Dũng nghiên cứu trên nhóm trẻ NKH tại Bệnh 

viện Phụ sản Trung ương cho thấy tỷ lệ trẻ có biểu hiện nhiễm khuẩn sớm 

chiếm 57,8%, nhiễm khuẩn muộn chiếm 42,2% [52]. Báo cáo tại Nigeria cũng 

cho thấy tỷ lệ NKH khởi phát sớm (77,8%) cao gấp 3 lần tỷ lệ NKH khởi phát 

muộn (22,2%) [93]. Tuy nhiên, hiện nay, trên thế giới, xu hướng NKH sơ sinh 

sớm ngày càng giảm và tỷ lệ NKH muộn ngày càng tăng. Agnes van den 

Hoogen theo dõi số liệu từ năm 1978-2006, tỷ lệ NKH sớm giảm từ 52,1% 

xuống 28,1%, ngược lại, tỷ lệ NKH muộn tăng từ 11,4% lên 13,9% [94]. 

Nguyên nhân có thể do hiện nay việc quản lý thai sản tốt hơn, mẹ được sử 

dụng kháng sinh dự phòng nhiễmGBS để tránh lây truyền cho con, các bệnh 

nhiễm khuẩn của mẹ được quản lý tốt hơn. Tuy nhiên, các bệnh lý của trẻ 

được can thiệp trong khoa hồi sức sơ sinh tăng nên tỷ lệ nhiễm khuẩn bệnh 

viện giai đoạn muộn tăng.  
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Đặc điểm thân nhiệt của trẻ  

Khi đo thân nhiệt của trẻ, chúng tôi thấy số trẻ sốt chiếm 51,8%. Kết quả 

của chúng tôi tương đương kết quả của Abebe Sorsa nghiên cứu tại Ethiopia 

(47,5%) nhưng cao hơn kết quả của Joshua Davis (23,9%)[40],  [95]. Tỷ lệ trẻ 

sốt của chúng tôi cũng cao hơn hẳn nhóm bệnh nhi nhiễm nấm trong nghiên 

cứu của Thái Bằng Giang (4,1%) [49].  

Trong thực hành lâm sàng, sốt thường là triệu chứng biểu hiện đầu tiên 

để người chăm sóc trẻ phát hiện và đưa trẻ đi khám. Tỷ lệ trẻ sốt có nhiễm 

khuẩn nặng (NKH, viêm màng não mủ …) dao động từ 6,3% - 28% [96].  

Triệu chứng hô hấp của trẻ 

Trong các triệu chứng hô hấp, giảm spO2 là dấu hiệu hay gặp nhất 

(75,3%). Rút lõm lồng ngực, thở nhanh > 60 chu kỳ/phút chiếm tỷ lệ 34% và 

35,3%.  

Tỷ lệ trẻ giảm spO2 chúng tôi tương đương với nghiên cứu của Trần 

Diệu Linh (73,3%) nhưng cao hơn của Abebe Sorsa  (34%) [86], [40]. Trong 

nghiên cứu của chúng tôi có 21,2% trẻ có rale phổi biểu hiện tổn thương viêm 

phế quản phổi, viêm phổi nên nhiều trẻ thở nhanh, rút lõm lồng ngực. 

Triệu chứng tuần hoàn của trẻ 

Khi đánh giá tình trạng tuần hoàn, chúng tôi thấy nhịp tim nhanh là biểu 

hiện tuần hoàn hay gặp nhất 51,8%, đặc biệt có 29,4% trẻ sốc nhiễm khuẩn và 

thời gian làm đầy mao mạch (refill) kéo dài > 3 giây. 

Nghiên cứu của Thái Bằng Giang, Trần Diệu Linh cũng cho thấy tỷ lệ trẻ 

NKH có rối loạn tuần hoàn lần lượt là 16,3% và 25,9% [49], [86].  

Nhịp tim nhanh là một phát hiện thường gặp trong NKH ở trẻ sơ sinh 

nhưng không đặc hiệu. Nghiên cứu của chúng tôi có nhiều trẻ sốt. Đây có thể 

là nguyên nhân làm tăng tỷ lệ nhịp tim nhanh. Tưới máu kém (thời gian refill 

> 3 giây) và hạ huyết áp là những dấu hiệu có độ nhạy cao hơn nhịp tim 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Sorsa+A&cauthor_id=31447501
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Sorsa+A&cauthor_id=31447501
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nhưng thường phát hiện muộn. Tỷ lệ hai triệu chứng này trong nghiên cứu của 

chúng tôi đều chiếm tỷ lệ 25/85 (29,4%) tương đương với kết quả nghiên cứu 

củaBarbara J Stoll nhưng thấp hơn Eric Giannoni (16,8%) [60], [97]. Nhóm 

trẻ sốc và refill kéo dài chiếm tỷ lệ cao cho thấy nhiều trẻ sơ sinh NKH nhập 

Bệnh viện Nhi Trung ương trong tình trạng đã rất nặng.  

Triệu chứng tiêu hóa của trẻ 

 Trong nhóm bệnh nhi nghiên cứu của chúng tôi, bú kém là triệu chứng 

tiêu hóa hay gặp nhất 92,9%. Chướng bụng và tiêu chảy chiếm 43,5% và 

2,4%. Có 50,6% trẻ được nuôi dưỡng hoàn toàn qua đường tĩnh mạch. 

Kết quả của chúng tôi tương đương với nghiên cứu của Trần Diệu Linh 

và Thái Bằng Giang [86], [49]. Bú kém, chướng bụng có thể là những triệu 

chứng để người chăm sóc trẻ để ý và đưa trẻ đi khám.  

Nghiên cứu của Morven S Edwards cho thấy các triệu chứng tiêu hóa 

hay gặp gồm có vàng da 35%, gan to 33%, ăn kém 28%, nôn 25%, chướng 

bụng 17%, tiêu chảy 11% [63]. 

Tiêu chảy là triệu chứng ít gặp ở trẻ sơ sinh, đặc biệt là trẻ được bú mẹ 

hoàn toàn. Chúng tôi chỉ gặp 1 bệnh nhi tiêu chảy, chiếm tỷ lệ 2,4% là con 

của bà mẹ HIV. Trẻ có mẹ nhiễm HIV được khuyến cáo sử dụng sữa công 

thức thay thế sữa mẹ trong 6 tháng đầu để làm giảm sự lây truyền virus qua 

sữa mẹ. Quy trình vệ sinh khi cho trẻ ăn không đảm bảo gây nên tình trạng 

tiêu chảy rất sớm ở trẻ. Đường tiêu hóa cũng có khả năng chính là đường vào 

của vi khuẩn gây nên tình trạng NKH ở trẻ suy giảm miễn dịch. 

Triệu chứng thần kinh của trẻ 

Số liệu nghiên cứu cho thấy 29,4% trẻ li bì, 11,8% trẻ kích thích. Có 2 trẻ 

co giật, 2 trẻ tăng trương lực cơ, 1 bệnh nhi giảm trương lực cơ.Tuy nhiên, một 

số trẻ vào viện trong tình trạng nặng đã được dùng an thần nên triệu chứng 

thần kinh không được đánh giá chính xác.  

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Stoll+BJ&cauthor_id=21518717
https://www.uptodate.com/contents/clinical-features-evaluation-and-diagnosis-of-sepsis-in-term-and-late-preterm-infants/contributors
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Tỷ lệ trẻ li bì của chúng tôi thấp hơn nghiên cứu của Thái Bằng Giang 

(46,9%) do đối tượng nghiên cứu của tác giả gồm cả trẻ đẻ non. Co giật là 

một biểu hiện không phổ biến của NKH ở trẻ sơ sinh nhưng khả năng cao liên 

quan đến nhiễm trùng [49]. Nghiên cứu của Hà Đức Dũng tại Bệnh viện phụ 

sản Trung ương cho thấy, trong nhóm trẻ NKH có 67,1% trẻ giảm trương lực 

cơ và 50,7% trẻ li bì [52]. Trong nghiên cứu của Anand V, 38% trẻ NKH bị 

co giật [98]. Co giật cũng là triệu chứng xuất hiện ở 20 -50% trẻ bị viêm 

màng não sơ sinh [63]. Nghiên cứu trên nhóm trẻ sơ sinh NKH nặng, Lorenza 

Pugni báo cáo tỷ lệ các triệu chứng thần kinh hay gặp gồm giảm trương lực 

(56%), li bì (56%), co giật (3,9%) [99]. 

Triệu chứng ngoài da của trẻ 

Khi khám da và niêm mạc, phù cứng bì là biểu hiện ngoài da hay gặp 

nhất, chiếm 20,0% trong nghiên cứu của chúng tôi. Xuất huyết dưới da và 

vàng da chiếm17,6% và 11,8%. Tỷ lệ phù cứng bì trong nghiên cứu của 

chúng tôi tương đương với Bùi Mẫn Nguyên trong nghiên cứu sơ sinh NKH ở 

Bệnh viện trẻ em Hải Phòng (21,4%) nhưng tỷ lệ vàng da, xuất huyết dưới da 

trong nhóm trẻ của tác giả cao hơn (47,6% và 45,2%) [48]. Sự khác biệt có 

thể do nghiên cứu của tác giả tiến hành trên nhóm sơ sinh NKH đã có rối loạn 

đông máu nặng nề. 

4.1.10. Đặc điểm cận lâm sàng của nhiễm khuẩn huyết sơ sinh đủ tháng 

Nồng độ Hct trong máu ngoại vi 

Khi phân tích số liệu, chúng tôi thấy nồng độ Hct trung bình của nhóm 

nghiên cứu là 40,3 ± 7,3 (%).Tỷ lệ trẻ thiếu máu chiếm 72,9%thấp hơn Na 

Cai (84,9%) nhưng tương đương nhóm trẻ nhiễm nấm máu của Thái Bằng 

Giang (32,4%) [100], [49]. 

Thiếu máu là tình trạng hay gặp ở sơ sinh NKH. Khi bị nhiễm trùng, trẻ 

ăn kém hoặc cần nuôi dưỡng qua đường tĩnh mạch. Do đó, năng lượng và vi 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Pugni%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27171076
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Pugni%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27171076
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chất không đáp ứng đầy đủ nhu cầu của trẻ. Trẻ NKH cũng có thể mất máu do 

chảy máu, do lấy máu xét nghiệm. Ngoài ra, tác nhân gây bệnh tấn công vào 

cơ quan tạo máu, ức chế quá trình tạo máu của trẻ.Tình trạng thiếu máu càng 

làm nặng thêm bệnh lý tại các cơ quan khác khi nhiễm khuẩn.  

Giá trị bạch cầu trong máu ngoại vi 

Kết quả phân tích máu ngoại vi cho thấy số lượng BC trong máu trung 

bình là 16,78 ± 10,31 (109/L). Có 41,2% trẻ tăng BC (>20x109/L) và 15,4% 

trẻ hạ BC (< 4x109/L). 

Tỷ lệ trẻ tăng BC và hạ BC trong nghiên cứu của chúng tôi đều thấp hơn 

nghiên cứu của Trần Diệu Linh ở nhóm sinh mổ (55,5% và 22,2%) [86]. Kết 

quả của chúng tôi cũng khác biệt nghiên cứu của Thái Bằng Giang khi tác giả 

không thấy có sự thay đổi đáng kể ở trẻ sơ sinh nhiễm nấm [49]. 

Newman và Hornik C.P cho thấy số lượng bạch cầu thấp có liên quan 

chặt chẽ với NKH sớm ở trẻ đẻ non hơn trẻ đủ tháng, đặc biệt sau 4 giờ tuổi. 

Tác giả cũng nhận thấy BC có giá trị chẩn đoán trong NKH khởi phát sớm 

hơn là khởi phát muộn [66], [67]. Hiện nay, tỷ lệ nhiễm khuẩn sơ sinh muộn 

ngày càng tăng, vì vậy, số lượng BC trong máu ngoại vi chỉ có giá trịhạn chế 

trong chẩn đoán [21]. 

Giá trị của tiểu cầu trong máu ngoại vi 

Giá trị trung bình TC trong máu là 211,69± 204,45 (109/L). Có 49,6% trẻ 

hạ TC < 100x109/L. Chúng tôi nhận thấy không có sự khác biệt về tình trạng 

hạ TC giữa các nhóm căn nguyên gây bệnh. 

Kết quả của chúng tôi cao hơn nghiên cứu của Isabelle M. C. Ree với tỷ 

lệ trẻ có TC < 150x109/L chiếm 49%, TC giảm < 100x109/L chiếm 39%. Tỷ 

lệ hạ TC < 150x109/L ở sơ sinh NKH do khuẩn Gram âm là 69%, do vi khuẩn 

Gram là 47% [101]. Tỷ lệ TC chúng tôi cũng tương đương với kết quả trong 

nghiên cứu của  Thái Bằng Giang nhưng cao hơn kết quả của Trần Diệu Linh 
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tại Bệnh viện phụ sản Trung ương [49], [47]. Nghiên cứu của chúng tôi và 

của Thái Bằng Giang tiến hành ở Bệnh viện Nhi Trung ương là tuyến cuối 

điều trị nhiễm khuẩn sơ sinh nên tình trạng bệnh nhi nặng hơn. 

Cơ chế bệnh sinh của giảm tiểu cầu trong NKH ở trẻ sơ sinh chưa được 

rõ nhưng một số giả thiết cho rằng trong bệnh cảnh NKH, tổn thương nội mô 

kích hoạt sự loại bỏ tiểu cầu của lưới nội mô.  

Giá trị của CRP  

Qua phân tích số liệu thu thập được, chúng tôi định lượng CRP trung 

bình là 84,2 ± 76,8 mg/L, BN có CRP tăng trên 15mg/L chiếm 88,3 %.  

Nghiên cứu của Sorsa A cho thấy, CRP > 20mg/l làm tăng nguy cơ NKH 

gấp 5,7 lần so với nhóm cấy máu âm tính [40]. Tuy nhiên, Delanghe J.Rcho 

rằng CRP có độ nhạy thấp để phát hiện nhiễm khuẩnkhởi phát sớm do hiện 

tượng gia tăng sinh lý CRP trong 3 ngày sau sinh [43]. CRP tăng còn có thể 

do quá trình viêm nhiễm không lây nhiễm như hít phân su và chuyển tiếp kéo 

dài. Do đó, CRP cần kết hợp với các chỉ số khác như nCD64, IL6 hoặc IL8 để 

tăng giá trị chẩn đoán. 

Đặc điểm đông máu của trẻ  

Khảo sát tình trạng đông máu của trẻ, chúng tôi nhận thấy prothrombin 

trong máu là 65,5±26,2%, trung bình của APTT là 47,5±23,3 giây, trung bình 

của Fib là 3,5±1,5 giây. Có 60% trẻ có giảm prothrombin.  

Kết quả của chúng tôi tương đương nghiên cứu của Võ Văn Hộitrên 

nhóm sơ sinh NKH tại Bệnh viện Phụ sản Đà Nẵng [102]. Tuy nhiên, nhóm 

sơ sinh nhiễm nấmtrong nghiên cứu của Thái Bằng Giang không có rối loạn 

đông máu [49]. Rối loạn đông máu là biến chứng nghiêm trọng ở sơ sinh 

NKH. Các phản ứng viêm xảy ra trong bệnh cảnh NKH làm ảnh hưởng đến 

quá trình đông máu của cơ thể và ngược lại, các rối loạn đông máu làm tình 

trạng NKH nặng hơn, đặc biệt khi có hiện tượng suy các tạng. 
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Một số các chỉ số hóa sinh của trẻ 

Khi đánh giá một số chỉ số hóa sinh của trẻ, chúng tôi ghi nhận Na+, K+, 

ure, creatinin, glucose máu, GOT, GPT có giá trị trung bình không thay đổi 

nhiều, tuy nhiên khoảng dao động tương đối rộng.  

Chúng tôi gặp tỷ lệ thấp trẻ có rối loạn điện giải nghiêm trọng (Na+< 125 

mmol/l, K > 14,2mmol/l). Đây là những trường hợp có sốc nhiễm khuẩn và tử 

vong. Nghiên cứu của Mirza Sultan Ahmad trên nhóm trẻ sơ sinh NKH có sốc 

cho thấy tỷ lệ trẻ có rối loạn điện giải chiếm 75,5% trong đó, tăng kali máu là 

rối loạn điện giải thường gặp nhất (39,7%). Tác giả cũng cho thấy mối liên 

quan chặt chẽ giữa tình trạng rối loạn điện giải và tử vong ở trẻ khi tất cả trẻ 

tử vong đều có rối loạn điện giải [103]. 

Chúng tôi cũng gặp tỷ lệ thấp trẻ có suy thận với ure > 200 umol/l và tổn 

thương gan với GOT > 2000 UI/l. Đây cũng là những trường hợp NKH có 

kèm theo sốc nhiễm khuẩn và suy đa phủ tạng. 

Nghiên cứu của N B Mathurcho thấy, tỷ lệ suy thận cấp ở sơ sinh NKH 

là 6,5% và 30,7% sơ sinh NKH  tử vong có suy thận cấp [104]. Tỷ lệ tử vong 

cao ở trẻ sơ sinh NKH có suy thận cấp nhấn mạnh sự cần thiết của việc tầm 

soát suy thận cũng như nhận biết sớm các yếu tố nguy cơ suy thận cấp để có 

kết quả điều trị tốt hơn 

Đặc điểm khí máu của trẻ  

Trong nhóm trẻ được làm khí máu, đa số trẻ có toan chuyển hóa nhẹ tuy 

nhiên khoảng dao động cũng rất rộng với pH=7,24±1,24 (6,91 – 7,46) và BE 

= -6,8±8,1mEq/L (-22 - 15). Trẻ có toan chuyển hóa rất nặng (pH<7) và có 

rối loạn các chỉ số trong khí máu lớn (lactat >15) là trẻ có sốc nhiễm khuẩn 

không hồi phục. 

Các bất thường về khí máu là hiện tượng hay gặp ở trẻ phải điều trị trong 
khoa hồi sức sơ sinh và là yếu tố làm tăng tỷ lệ tử vong. Nghiên cứu của Mir 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Ahmad+MS&cauthor_id=29544577
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Mathur+NB&cauthor_id=16816511
https://www.researchgate.net/scientific-contributions/Mir-Mohammad-Yusuf-2139867957
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Mohammad Yusuf cho thấy nhóm NKH tử vong có pH máu thấp hơn (7,30 

±0,19) nhóm trẻNKH sống (7,36 ±0,10) và BEcủa nhóm tử vong thấp hơn  
(-10,74±15,89 mmol/l) nhóm sống (-4.3±6.88 mmol/l) [105].  

Định lượng các chỉ số miễn dịch 

Đây là nghiên cứu đầu tiên của chúng tôi về định lượng các chỉ số 
nCD64, mHLA-DR và SI.  

Định lượng nCD64 

Trong nghiên cứu này, nhóm trẻ NKH có nCD64 trung bình 

10167,1±6136,9 phân tử/tế bào, cao gấp 5,3 lần so với giá trị trung bình của 
nhóm trẻ không nhiễm khuẩn (nCD64 =1900,9±1589,1 phân tử/tế bào) và cao 

gấp 2 lần nhóm trẻ NKSS cấy máu âm tính (nCD64 = 5985,1±4916,3 phân 

tử/tế bào) (p<0,01).  

Nur Efe İris nghiên cứu trên bệnh nhân người lớn cho thấy, nhóm 

NKH có chỉ số nCD64 trung bình 8006 phân tử/tế bào, cao hơn nhóm 

chứng (nCD64 trung bình 2786 phân tử/tế bào) (p<0,05). Giá trị ngưỡng 

nCD64 = 2500 phân tử/tế bào được cho là có giá trị chẩn đoán NKH ở 

người lớn với độ nhạy là 94,1% [106].  

Nghiên cứu của Pak C Ngbáo cáo giá trị trung bình của nCD64 trung 

bình trên nhóm sơ sinh nhiễm khuẩn giờ thứ nhất và giờ thứ 24 lần lượt là 

8320 phân tử/tế bào và 9704 phân tử/tế bào, cao hơn nhóm không nhiễm 

khuẩn (giờ thứ nhất và giờ thứ 24 lần lượt là 3915 phân tử/tế bào và 4491 

phân tử/tế bào). Ở nhóm chứng (trẻ khỏe), nCD64 có giá trị trung bình 3426 

phân tử/ tế bào [6].  

Giá trị nCD64 trên trẻ đẻ non cũng rất khác nhau ở nhóm NKH, không 
NKH và trẻ khỏe trong nghiên cứu của Jikun Du. Nhóm NKH có nCD64 

trung bình 2869,67 phân tử/tế bào trong khi nhóm trẻ khỏe có nCD64 trung 
bình 1610,80 phân tử/tế bào (p=0,0001) [107].Như vậy, giá trị nCD64 trong 
nhóm NKH của chúng tôi cao hơn nghiên cứu của Jikun Du nhưng thấp hơn 

https://www.researchgate.net/scientific-contributions/Mir-Mohammad-Yusuf-2139867957
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Efe%20%26%23x00130%3Bris%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27348760
https://www.nature.com/articles/pr2004592#auth-Pak_C-Ng
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trong nghiên cứu của Pak C Ng do đối tượng nghiên cứu của chúng tôi khác 
với nhóm nghiên cứu của hai tác giả.  

Định lượng mHLA-DR 

Chúng tôi nhận thấy nhóm NKH cấy máu dương tính mHAL-DR có giá 

trị trung bình 9898,4±14173,9 phân tử/tế bào, tương đương 32,4% giá trị 

nhóm trẻ khỏe (30476,8±20205,1 phân tử/tế bào). Talita Freitas Manzoli cho 

thấy tỷ lệ mHLA-DR giảm < 30% so với nhóm chứng là yếu tố tiên lượng tử 

vong trong tuần đầu tiên nhập viện [108]. Đa số bệnh nhi của chúng tôi đều từ 

các bệnh viện tuyến dưới chuyển dưới khi đã điều trị thất bại nên đa số trẻ 

trong tình trạng nặng và rất nặng.  

Christian Meisel cho thấy tất cả bệnh nhân NKH nặng đều có mHLA-DR < 

8000 phân tử/tế bào[109]. Nghiên cứu của Sandra Tamulyte xác định bangưỡng 

mHLA-DR bao gồm≤8000phân tử/tế bào, ≤5000phân tử/tế bào và ≤2000 phân 

tử/tế bào là các mức mHLA-DR tiên lượng tình trạng nặng của BN không phụ 

thuộc vào nguyên nhân bệnh. Giá trị mHLA-DR 2000 phân tử/tế bào và 5000 

phân tử/tế bào tiên lượng thời gian phải điều trị ở khoa hồi sức lâu hơn, thời gian 

thở máy và thời gian điều trị kháng sinh, cũng như nồng độ vi sinh vật gây bệnh 

cao hơn. Giá trị mHLA-DR trong nghiên cứu của chúng tôi cao hơn do chúng tôi 

định lượng trên nhóm trẻ nhiễm khuẩn còn nghiên cứu của Sandra Tamulyte 

thực hiện trên tất cả trẻ nhập khoa hồi sức với nhiều nguyên nhân khác nhau 

[110].  

Định lượng SI 

Chỉ số SI được tính theo giá trị của nCD64 và mHLA-DR. Trong nhóm 

trẻ NKH cấy máu dương tính của chúng tôi, SI có giá trị trung bình 

274,6±287,5 (18,7 - 1376,8), cao hơn nhiều giá trị của nhóm trẻ không nhiễm 

khuẩn (SI = 7,9). 

https://www.nature.com/articles/pr2004592#auth-Pak_C-Ng
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Manzoli+TF&cauthor_id=26928303
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Meisel+C&cauthor_id=19590022
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Nghiên cứu của Sneha Goswamiđo nCD64 và mHLA-DR bằng nồng độ 

nồng độ huỳnh quang trung bình (MFI) cũng cho thấy, nCD64 tăng rõ rệt ở 

nhóm NKH so với nhóm khỏe (p<0,05), nhưng mHLA-DR giảm không có ý 

nghĩa ở nhóm NKH so với nhóm cấy máu âm tính. Như vậy, khi quy đổi, giá 

trị SI cũng khác biệt ở các nhóm NKH, nhiễm khuẩn cấy máu âm tính và trẻ 

khỏe [111].  

Giá trị trung bình của SI trong nhóm NKH người lớn có chấn thương của 

Phạm Thị Ngọc Thảo là 112,95 (46,16 – 270,66) [9]. Kết quả của chúng tôi 

cao hơn do đối tượng nghiên cứu của chúng tôi là nhóm trẻ sơ sinh đủ tháng.  

NKH được đặc trưng bởi sự mất cân bằng đồng thời của quá trình viêm 

và ức chế miễn dịch. Sự biểu hiện của HLA-DR trong bạch cầu đơn nhân 

(mHLA-DR) và CD64 trong bạch cầu trung tính (nCD64) được coi là dấu ấn 

sinh học tiên đoán và chẩn đoán nhiễm trùng. Tỷ lệ nCD64/mHLA-DR được 

mô tả như một dấu ấn sinh học tiên lượng của NKH.Bibiana Quirant Sanchez 

cho thấy, chỉ số nhiễm khuẩn huyết tăng có ý nghĩa ở bệnh nhân nhiễm khuẩn 

so với bệnh nhân không nhiễm khuẩn (p < 0.001) [112]. Tác giả cho rằng, 

theo dõi biểu hiện mHLA-DR và tỷ lệ nCD64/ mHLA-DR(SI) có thể giúp 

đánh giá sớm những bệnh nhân nguy cơ nhiễm khuẩn khi điều trị tại các khoa 

hồi sức tích cực [112].  

Giá trị chẩn đoán của các chỉ số miễn dịch trong chẩn đoán nhiễm 

khuẩn huyết sơ sinh đủ tháng 

Khi khảo sát giá trị chẩn đoán của các chỉ số miễn dịch trong chẩn đoán 

NKH ở sơ sinh đủ tháng, chúng tôi nhận thấy nCD64 và SI là chỉ số có giá trị 

cao nhất với diện tích dưới đường cong 0,80 (p < 0,01). Trong khi các chỉ số 

để chẩn đoán nhiễm khuẩn thường dùng như CRP, tiểu cầu, bạch cầu đều có 

giá trị thấp hơn (AUC < 0,75).  
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Nghiên cứu của Umlauf VN trên bệnh nhi sơ sinh cho thấy trong chẩn 

đoán NKSS sớm, nCD64 có độ nhạy, độ đặc hiệu, giá trị chẩn đoán dương, 

giá trị chẩn đoán âm lần lượt là 96%, 71%, 71%, 97%. Trong chẩn đoán 

NKSS muộn, các giá trị lần lượt là 75%, 83%, 83%, 96%. Các giá trị này đều 

cao hơn nCD11 và CRP trong chẩn đoán NKSS. Đặc biệt, khi kết hợp nCD64 

và CRP, độ nhạy và độ đặc hiệu có thể lên đến 100% [72].  

Chúng tôi ghi nhận tại các điểm cut-off của nCD64 > 5004 phân tử/tế 

bào có độ nhạy đến 88,2%, độ đặc hiệu 62,1%, SI > 29,1 có độ nhạy 95,1%, 

độ đặc hiệu 41,2%. So sánh với các điểm cut-off của các chỉ số bạch cầu > 

20x109/L, tiểu cầu < 100x109/L, CRP > 15mg/L để đánh giá NKSS theo tiêu 

chuẩn EMA 2010, rõ ràng nCD64 và SI có độ nhạy và độ đặc hiệu cao hơn. 

Tuy nhiên, kết quả của chúng tôi cũng khẳng định mHLA-DR có độ nhạy và 

độ đặc hiệu thấp trong chẩn đoán NKH sơ sinh.  

nCD64 là dấu ấn đã được đánh giá có giá trị trong chẩn đoán NKH với 

độ đặc hiệu, độ nhạy cao. Tuy nhiên, điểm cut-off khác nhau tùy thuộc từng 

nghiên cứu, đối tượng nghiên cứu, phương pháp. 

Nghiên cứu của Phạm Thị Ngọc Thảo chọn điểm cut-off của nCD64 = 

1311 phân tử/tế bào để đánh giá tình trạng NKH của bệnh nhân người lớn. 

Giá trị nCD64 >1311 phân tử/tế bào cho độ nhạy 90,6%, độ đặc hiệu 74,5%, 

giá trị chẩn đoán dương 84,6%, giá trị chẩn đoán âm 83,7% [9].  

Hugh Simon Lam nghiên cứu trên nhóm sơ sinh đẻ non có viêm ruột 

hoại tử cho thấy điểm cut-off nCD64 = 23777 phân tử/tế bào [113].  

Điểm cut-off của chúng tôi nCD64 = 5004 phân tử/tế bào cao hơn 

nghiên cứu của Phạm Thị Ngọc Thảo nhưng thấp hơn của Hugh Simon 

Lamdo do khác biệt về đối tượng nghiên cứu. 

Phạm Thị Ngọc Thảo cũng cho thấy chỉ số SI > 39,69 có độ nhạy và độ 

đặc hiệu cao hơn so với bạch cầu, CRP, procalcitonin trong chẩn đoán NKH ở 
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người lớn có chấn thương [9]. Với điểm cut-off SI >29,1, chúng tôi cũng 

chứng minh được giá trị chẩn đoán NKH ở sơ sinh của SI cao hơn các chỉ số 

xét nghiệm thường dùng.  

Giá trị của dịch não tủy tại thời điểm chẩn đoán NKH 

Trong 22 trẻ có chỉ định chọc dịch não tủy, chúng tôi thấy 46,2%(10 trẻ) 
được chẩn đoán xác định viêm màng não mủ với các tiêu chuẩn của nghiên cứu. 
Tỷ lệ trẻ viêm màng não mủ của chúng tôi cao hơn nghiên cứu của Trần Diệu 
Linh do bệnh nhi của chúng tôi ở tuyến cuối, tình trạng nặng [86]. 

 Tổn thương trên phim chụp phổi 
Khi đánh giá tình trạng tổn thương phổi trên phim xquang ngực, chúng 

tôi thấy, tỷ lệ bệnh nhi viêm phổi chiếm 34,3%, viêm phế quản phổi chiếm 
21,4%. Hô hấp có thể là đường vào của vi khuẩn, khi đó viêm phổi, phế quản 
phổi là tổn thương tiên phát. Mặt khác, phổi cũng có thể là tổn thương thứ 
phát sau NKH. Viêm phế quản phổi, viêm phổi ở sơ sinh là tình trạng bệnh lý 
nặng, gây khó khăn cho quá trình trao đổi khí, làm nặng hơn tình trạng NKH. 

 Hình ảnh tổn thương trên phim chụp sọ cắt lớp não, siêu âm thóp, 

cộng hưởng từ 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, 9 trẻ có tổn thương não thể hiện trong 
các kết quả chẩn đoán hình ảnh, chiếm 10,6%. Như vậy có 50% trẻ viêm 
màng não của chúng tôi thể hiện tổn thương trên hình ảnh, thấp hơn kết quả 
của Đỗ Thiện Hải (67,2̀%) [55]. Sự khác biệt có thể do đối tượng nghiên cứu 
của tác giả là nhóm bệnh nhân từ 1 ngày tuổi – 16 tuổi, nghiên cứu của chúng 

tôi trên nhóm trẻ sơ sinh với đặc điểm cấu trúc và tổn thương khác biệt. 
4.2. Xác định các tác nhân gây nhiễm khuẩn huyết sơ sinh và mức độ 

nhạy cảm kháng sinh. 

4.2.1. Phân loại vi sinh vật theo tính chất bắt màu khi nhuộm Gram 

Số liệu nghiên cứu cho thấy vi khuẩn Gram âm chiếm tỷ lệ cao nhất 

(51,8%), vi khuẩn Gram dương chiếm 38,8 %, nấm chiếm 9,4%.  
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Kết quả chúng tôi tương đương với một số nghiên cứu trên thế giới. 

Nghiên cứu của P. Panigrahi cho thấy nguyên nhân gây NKH sơ sinh gồm 

69% vi khuẩn Gram âm, 26% Gram dương và 3,6% nấm men (Candida sp.) 

[39]. Schaffner nghiên cứu mô hình vi khuẩn của khoa Hồi sức sơ sinh Bệnh 

viện Georgia cho thấy, 78% chủng vi khuẩn phân lập được là Gram âm, 22% 

là Gram dương [37]. Yelda A Leal cũng báo cáo trong 88 mẫu máu cấy 

dương tính có 55 vi khuẩn Gram dương, 20 Gram âm, 13 nấm Candida [91].  

Tỷ lệ trẻ nhiễm nấm trong nghiên cứu của chúng tôi tương đương với số 

liệu trong nghiên cứu của Thái Bằng Giang. Khảo sát tại Bệnh viện Nhi 

Trung ương giai đoạn 2015 – 2016, tác giả ghi nhận 10 trường hợp trẻ đủ 

tháng nhiễm nấm máu [49].  

4.2.2. Phân loại căn nguyên gây bệnh thời theo điểm khởi phát 

 Trong nghiên cứu của chúng tôi, căn nguyên vi sinh vật gây NKH sớm 

có tỷ lệ cao nhất là Gram âm (n=77,2%), chủ yếu là E. coli và K. pneumonia. 

Trong nhóm NKH muộn, vi khuẩn Gram dương chiếm tỷ lệ cao nhất (69,7%), 

chủ yếu là S. aureus (n = 19), Gram âm chỉ chiếm 22,8%. Tất cả nhóm trẻ 

nhiễm nấm máu đều có biểu hiện triệu chứng từ rất sớm. 

Đối với NKH khởi phát sớm, kết quả nghiên cứu của chúng tôi tương 

đương với nghiên cứu Trần Diệu Linh tại Bệnh viện Phụ sản Trung ương 

(Gram âm 61,1%, Gram dương 39%, vi khuẩn hay gặp là K. 

Pneumonia(13/34)và E. coli(7/34) [86].  

Nghiên cứu năm 2009 của Michael Cohen-Wolkowiez  tại Mỹ  cho thấy, 

trong NKH sơ sinh sớm, vi khuẩn Gram dương chiếm 66,4%, trong đó chủ 

yếu là GBSvà tụ cầu, Gram âm chiếm 27,3%  và nấm men chiếm 0,8% [114]. 

Nghiên cứu của Evelien Hilde Verstraete tại Bỉ cho thấy, tỷ lệ NKH 82,7% do 

vi khuẩn Gram dương, 14,5% do vi khuẩn Gram âm và 1,7% do nấm trong 

NKH sớm [115].  

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Cohen-Wolkowiez+M&cauthor_id=19953725
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Như vậy, nghiên cứu của chúng tôi và một số tác giả ở VN cho thấy 

trong nhóm NKH sớm, tỷ lệ vi khuẩn Gram âm cao hơn vi khuẩn Gram 

dương. Trong khi đó, NKH giai đoạn sớm ở Mỹ và các nước châu Âu lại có 

tỷ lệ Gram âm cao hơn. Điều này có thể lý giải do tỷ lệ nhiễm GBScủa phụ nữ 

Việt Nam thấp hơn châu Âu và Mỹ nhưng tỷ lệ viêm đường sinh dục, tiết niệu 

lại có thể cao hơn. Nghiên cứu của Trần Quang Hanh tại Bệnh viện sản nhi 

Nghệ An cho thấy, tỷ lệ nhiễm GBS của thai phụ năm 2019 là 9,2% [53]. 

Trong khi đó, tỷ lệ nhiễm GBS của các nước châu Âu, Mỹlần lượt là 21% và 

21,6% [116], [117]. 

Đối với NKH sơ sinh muộn, kết quả của chúng tôi tương đương với một 
số nghiên cứu. Mô hình vi khuẩn trong nghiên cứu của Gowda H gồm vi 

khuẩn Gram dương 67,7%, vi khuẩn Gram âm 32,3% [118]. Michael Cohen-

Wolkowiez báo cáo vi khuẩn Gram dương chiếm 59,4%, Gram âm30,7% và 

nấm men 7,7% (62/803). S. aureus, tụ cầu không đông huyết tương và E. coli 

là căn nguyên thường gặp nhất gây NKH muộn [114]. Tỷ lệ S. aureus của 
chúng tôi cũng tương đương với Poonam Sharma (76,5%) vàOgundare 

E(83,3%) [119], [93].  

Tất cả bệnh nhi nhiễm nấm máu của chúng tôi đều có biểu hiện triệu 
chứng trong tuần đầu sau sinh thuộc nhóm nhiễm khuẩn sớm. Tuy nhiên, trẻ 
đều được chuyển từ bệnh viện tuyến dưới nên thời điểm được chẩn đoán nấm 
máu muộn: 2 trẻ có kết quả dương tính trong tuần đầu, 2 trẻ trong tuần thứ hai 
và 4 trẻ có kết quả sau 3 tuần. Kết quả của chúng tôi tương đương với Thái 
Bằng Giang về thời điểm nhiễm nấm máu [49]. 

NKH khởi phát sớm do nấm ít gặp ở sơ sinh. Nhiễm nấm khởi phát sớm 
có thể là hậu quả khi trẻ tiếp xúc với quần thể Candida âm đạo của người mẹ 
trong khi sinh hoặc do nhiễm trùng trong tử cung. Các yếu tố nguy cơ dễ nhận 
biết bao gồm vỡ ối kéo dài và dị vật trong tử cung, bao gồm dụng cụ tránh thai 
trong tử cung và lớp cổ tử cung. Khi trẻ đủ tháng nhiễm nấm Candida bẩm sinh 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Cohen-Wolkowiez+M&cauthor_id=19953725
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Cohen-Wolkowiez+M&cauthor_id=19953725
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sharma%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23450439
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nặng, cần đánh giá về tình trạng suy giảm miễn dịch. Các yếu tố nguy cơ của 
nhiễm nấm máu sơ sinh là mẹ nhiễm nấm và trẻ được sinh thường. Trong môi 
trường bệnh viện, chủng hay gặp nhất là Candida spp [49]. 

4.2.3. Tỷ lệ nhiễm của từng vi sinh vật. 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, S. aureus chiếm tỷ lệ cao nhất (28,2%); 

E. coli và K. pneu monia là nguyên nhân gây bệnh thứ hai với 16,5%; 

GBSchiếm 8,2%; S. marcescens và C.albicanss chiếm 4,7%.  

Tại Việt Nam, nghiên cứu của Bùi Mẫn Nguyên ở Bệnh viện trẻ em Hải 
Phòng cũng cho thấy, vi khuẩn Gram chiếm tỷ lệ cao hơn (73,8%), Gram dương 
chiếm 26,2%, trong đó cao nhất là K. pneumonia (35,7%) và A. bacter (28,6%) 

[48]. K. pneumonia cũng là căn nguyên của 14,8% NKH theo nghiên cứu của 
Trần Diệu Linh tại Bệnh viện Phụ sản Trung ương năm 2016 [86]. 

Tại Ấn Độ, nghiên cứu của Sundaram V cho thấy K. pneumonia 

chiếm 50% nguyên nhân NKH sớm, E. coli chiếm 13,6%, Gram dương 
4,5% và nấm 2,2% [120]. 

Trên toàn thế giới, E. coli là nguyên nhân thứ hai gây ra NKH khởi phát 

sớm ở trẻ sơ sinh, chiếm khoảng 24% căn nguyên nhiễm khuẩn trong đó 81% 

trường hợp xảy ra ở trẻ sinh non [121].  

Trong nghiên cứu của chúng tôi A. baumannii complex, B. cepacia đều 

chiếm tỷ lệ 3,5%, P. aeruginosa chiếm 2,4%. 

Tỷ lệ nhiễm A.baumannii complex của chúng tôi thấp hơn nghiên cứu của 

Daynia E. Ballot11,7% nhưng tỷ lệ các vi khuẩn Gram âm khác cao hơn [38].  

Tỷ lệ nhiễm GBSở nhóm NKH sớm của chúng tôi thấp, chiếm 

8,2%.Theo nghiên cứu của Trần Quang Hanh không có trẻ sơ sinh nhiễm GBS 

sau sinh [53]. Tuy nhiên, kết quả nghiên cứu của Trần Diệu Linh năm 2015 

tại Bệnh viện phụ sản Trung ương cho thấy, GBS vẫn là nhóm vi khuẩn gây 

NKH hàng đầu ở giai đoạn sớm với 37% [86].  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ballot%20DE%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22919509
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Trong nghiên cứu của chúng tôi, nhóm NKH muộn, S. aureus chiếm tỷ 

lệ cao nhất (19/33). Kết quả của chúng tôi cao hơn với Abebe Sorsa tại 

Ethiopia (18,2%) nhưng thấp hơn rất nhiều kết quả của Poonam Sharma tại 

Ấn Độ cho thấy (77,08%) [40], [119]. 

S. aureus là căn nguyên hàng đầu gây NKH sơ sinh các nước nhiệt đới. 

Đường lây truyền của S. aureus từ người chăm nuôi trẻ, nhân viên y tế hoặc các 

trang thiết bị y tế trong bệnh viện. Thời gian trẻ nằm viện càng dài, tỷ lệ NKH do 

S. aureus càng tăng. Sundaram V báo cáo xu hướng gia tăng tỷ NKH sơ sinh do 

S. aureus và giảm tỷ lệ vi khuẩn Gram âm năm 2009 tại Ấn Độ [120]. 

Chúng tôi có 4/85 bệnh nhi có nhiễm khuẩn ngoài da (viêm da mủ, áp xe) 

chiếm tỷ lệ 4,7%. Tất cả trẻ đều đến từ nhà và đều có kết quả cấy máu và cấy mủ 

dương tính tụ cầu.Nhiều khả năng vi khuẩn đã xâm nhập qua hàng rào da, niêm 

mạc vào máu gây nên tình trạng NKH ở các trường hợp bệnh này. 

Đáng lưu ý trong nghiên cứu của chúng tôi, tỷ lệ trẻ NKH khởi phát 

muộn GBS là 4/33 (11,4%). Kết quả của chúng tôi cao hơnBallot D.Evới tỷ 

lệGBStrong NKH khởi phát muộn là 2,5% [38]. GBS thường gây NKH khởi 

phát sớm, tuy nhiên, Panigrahi P đã báo cáo 1 trường hợp trẻ 50 ngày tuổi 

NKH doGBS [39]. Vì sao vi khuẩn có nguồn gốc từ mẹ lại có thể gây NKH 

muộn như vậy vẫn còn là vấn đề cần tìm hiểu thêm. 

4.2.4. Tỷ lệ kháng kháng sinh của vi khuẩn 

Khi khảo sát tình trạng kháng kháng sinh của căn nguyên gây bệnh, chúng 

tôi ghi nhận vancomycin nhạy 100% với các vi khuẩn được làm kháng sinh đồ. 

Kháng sinh có tỷ lệ nhạy cao là moxiflocaxin (85,3%), ertapenem (81,3%), 

meronem (78,6%). Kết quả của chúng tôi tương đương Đỗ Thiện Hải nghiên 

cứu năm 2016. Tác giả cho thấy kháng sinh vancomycin, immipenem, 

tobramycin, rifamycin còn nhạy 100% với các vi khuẩn được làm kháng sinh 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sharma%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23450439
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đồ. Penicillin bị kháng với tỷ lệ rất cao (87,5%). Ceftriaxon biểu hiện tình 

trạng kháng với tỷ lệ 21,57%. Levofloxaxin và ciprofloxaxin kháng thuốc với 

tỷ lệ tương ứng là 5,13% và 10,34% [55]. 

Hà Đức Dũng nghiên cứu tại Bệnh viện Phụ sản Trung ương năm 2019 

cũng cho thấy 100% các chủng vi khuẩn còn nhạy với vancomycin. Ngược lại, 

tỷ lệ kháng của penicillinlên đến 85,7%. Tỷ lệ kháng kháng sinh thuộc nhóm 

cephalosporin thế hệ 2, 3, 4 lần lượt là 87,5%, 81,1% và 78,3%. Tỷ lệ kháng 

kháng sinh nhóm quinolon thế hệ 2,3 lần lượt là 35% và 14,6% [52].  

Nghiên cứu của Sharma P.cho thấyhầu hết vi khuẩn đã kháng 

ciprofloxacin đã tuy nhiên levofloxacin còn nhạy. Cefotaxime còn nhạy mức 

50%-100% tùy từng vi khuẩn; mức độ nhạy củaamikacin là 20-60%. Hầu hết 

vi khuẩn vẫn còn nhạy với imipenem và piperacillin tazobactam [119]. 

Tỷ lệ nhạy với kháng sinh của các tác nhân gây bệnh 

Đánh giá khả năng nhạy cảm của kháng sinh với các tác nhân gây bệnh, 

chúng tôi nhận thấy E. coli còn nhạy với amikacin (12/13), gentamycin 

(7/13), imipenem (6/9), meropenem (8/11); K. pneumonia nhạy trung bình với 

nhiều kháng sinh gồm levofloxacin (4/8), imipenem (6/8), amikacin (6/8). P. 

seudomonas còn nhạy với meronem, imipenem. S. aureus còn nhạy với 

vancomycin, ciprofloxacin, levofloxacin, moxifloxacin, gentamycin, đặc biệt 

nhạy 100% với vancomycin. GBS còn nhạy với vancomycin, levofloxacin và 

moxifloxacin. Candidanhạy với tất cả các thuốc chống nấm đang sử dụng.  

 Kháng kháng sinh của vi khuẩn là vấn đề nghiêm trọng trong điều trị 

các bệnh lý nhiễm khuẩn hiện nay. Nghiên cứu của Lê Tiến Dũng tại Bệnh 

viện Y dược thành phố Hồ Chí Minh cũng cho thấy, vi khuẩn, đặc biệt vi 

khuẩn Gram âm đã kháng kháng sinh với tỷ lệ rất cao [122]. 
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 Nghiên cứu của Hà Đức Dũng tại Bệnh viện Phụ sản Trung ương cho 
thấy, E. coli kháng kháng sinh với hầu hết cephalosporin thế hệ từ 1 đến 3 

(80%), kháng hoàn toàn với penicillin (100%) nhưng còn nhạy với 

carbapenem và quinolon thế hệ thứ 2 và 3 như moxifloxacin. K. pneumonia 

cũng chỉ còn nhạy với quinolon thế hệ thứ 3 và nhóm meropenem. 85,7% vi 

khuẩn Gram dương bao gồm GBS, S. aureus kháng penicillin. Tỷ lệ vi khuẩn 

Gram dương kháng aminoside, carbapenem và quinolon cũng khá cao lần lượt 

là 69,2%, 66,7% và 72,2%. Tuy nhiên, tương tự nghiên cứu của chúng tôi, 

100% các chủng vi khuẩn vẫn còn nhạy với vancomycin [52]. Khoa sơ sinh 
Bệnh viện Phụ sản Trung ương là cơ sở đầu tiên tiếp nhận trẻ sơ sinh có bệnh 

lý sau sinh nhưng tỷ lệ kháng kháng sinh đã rất cao. Điều này cho thấy tình 

hình kháng kháng sinh đã rất phổ biến và nghiêm trọng. Tình trạng kháng 

kháng sinh ở ngay cơ sở điều trị ban đầu gây khó khăn lớn cho các tuyến điều 

trị trên như Bệnh viện Nhi Trung Ương.  
Trên thế giới, vấn đề kháng kháng sinh trong điều trị nhiễm khuẩn sơ sinh 

thay đổi tùy từng loại vi khuẩn và tùy từng nước. Tại vùng nông thôn Ấn độ, S. 

aureus vẫn còn nhạy với cephalosporin thế hệ 2, 3 và vancomycin. Tuy nhiên, vi 

khuẩn Gram âm hầu như chỉ còn nhạy với amikacin và quinolon [39]. 

Abdelhamid S. M nghiên cứu tại Ai Cập năm 2017báo cáo tất cả các 

chủng vi khuẩn Gram dương đều nhạy cảm với vancomycin và tigecycline. 
Đa số vi khuẩn Gram âm kháng với cephalosporin nhưng còn nhạy với 
levofloxacin [123]. 

Như vậy, vi khuẩn Gram dương đã kháng với penicillin hay oxacillin  

nhưng còn tỷ lệ cao nhạy với vancomycin. Trong khi đó, nhóm đã kháng 
kháng sinh cephalosporin với tỷ lệ cao, chỉ còn nhạy với nhóm quinolon và 
imipenem. Mặc dù quinolon được chứng minh độ an toàn ngày càng cao, tuy 
nhiên việc điều trị kháng sinh nhóm này trên đối tượng nhạy cảm như sơ sinh 
vẫn cần cân nhắc và theo dõi về các tác dụng phụ.  
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Tình hình đề kháng kháng sinh còn khác nhau giữa từng khoa trong bệnh 

viện. Phạm Hồng Nhung nghiên cứu tại Bệnh viện Bạch Mai năm 2016 cho 

thấy, tỷ lệ kháng kháng sinh của K. pneumoniae và A. baumannii của khoa 

hồi sức cao hơn so với trung tâm hô hấp [124]. Trong nghiên cứu của chúng 

tôi, chủ yếu trẻ được điều trị tại khoa điều trị tích cực nên tỷ lệ kháng kháng 

sinh rất cao. 

Đối với nấm men Candida, nghiên cứu của chúng tôi cũng có kết quả 

tương tự như của Thái Bằng Giang trên trẻ sơ sinh nhiễm nấm ở Bệnh viện 

Nhi Trung ương [49]. Chủng nấm hay gặp nhất Candida albicans còn nhạy 

cảm tốt với các loại thuốc điều trị nấm bao gồm cả fluconazole và các thuốc 

chống nấm thế hệ mới như amphotericin B hay caspofungin. Như vậy, mặc dù 

nhiễm nấm máu là tình trạng NKH nặng và thời gian điều trị kéo dài nhưng 

nhiều kháng sinh vẫn có hiệu quả trong điều trị bệnh. 

4.3. Kết quả điều trị nhiễm khuẩn huyết sơ sinh đủ tháng và một số yếu 

tố liên quan. 

4.3.1. Kết quả điều trị chung 

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cho thấy có 69,4% trẻ sống, trong đó 

có 1 trẻ có biểu hiện di chứng thần kinh (tăng trương lực cơ toàn thân), có 19 

trẻ tử vong (22,4%) bao gồm 2 trẻ tử vong trong vòng 24 giờ đầu (2,4%), có 7 

trẻ nặng xin về (8,2%). Tỷ lệ trẻ tử vong và nặng xin về của chúng tôi chiếm 

30,6%. Nghiên cứu của Nguyễn Thị Kim Nhi trên 154 trẻ sơ sinh bị nhiễm 

khuẩn huyết sơ sinh tại Bệnh viện Nhi Đồng 2, cho thấy tỷ lệ tử vong thấp hơn 

nhiều (16,2%). Tuy nhiên, đối tượng nghiên cứu của tác giả chỉ có 17,5% trẻ  

cấy máu dương tính[125]. Tỷ lệ tử vong trong nghiên cứu của chúng tôi thấp hơn 

nghiên cứu của Thái Bằng Giang ở trẻ nhiễm nấm (42,9%) [49]. Bệnh viện Nhi 

Trung ương là tuyến cuối tiếp nhận bệnh nhi nặng. Trong đó nhiều trẻ đã kháng 

kháng sinh hoặc trong tình trạng sốc nhiễm khuẩn, suy đa phủ tạng. Do đó, 
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mặc dù hiện nay nhiều trang thiết bị hiện đại đã được trang bị, nhiều kỹ thuật 

cao đã được triển khai nhưng tỷ lệ tử vong của NKH sơ sinh còn rất cao. 

Tỷ lệ tử vong do NKH sơ sinh trên thế giới rất khác nhau phụ thuộc tình 

hình phát triển kinh tế xã hội, y tế của từng đất nước. Nghiên cứu của Ezra 

Ogundare tại một Bệnh viện Nhi Nigeria cho thấy tỷ lệ tử vong chung của 

NKH sơ sinh là 25%, trong đó tỷ lệ tử vong của NKH sớm là 32% [93].  Tuy 

nhiên, tỷ lệ tử vong NKH sơ sinh tại Mỹ năm 2009 chỉ 1,3% [114]. 

Trong nghiên cứu của chúng tôi chỉ có 1 trẻ có biểu hiện thần kinh tại thời 

điểm ra viện (tăng trương lực cơ).Do nghiên cứu của chúng tôi chỉ đánh giá tại 

thời điểm trẻ ra viện tại trung tâm sơ sinh nên chưa phát hiện được nhiều di 

chứng.Di chứng thần kinh do hậu quả của NKH ở sơ sinh đã được chứng minh 

là hậu quả của đa yếu tố trong bệnh cảnh NKH. Bao gồm sự giải phóng 

cytokine của đáp ứng viêm hệ thống, não thiếu oxy do hạ huyết áp, suy hô hấp, 

do độc chất của vi sinh vật gây bệnh cũng như ảnh hưởng của các gốc tự do lên 

chuyển hóa tế bào trong quá trình bệnh. Hậu quả của các quá trình này dẫn đến 

tổn thương chất trắng não và biểu hiện bằng các di chứng về vận động và 

nhận thức [4]. Trong tình hình tỷ lệ tử vong do NKH sơ sinh có xu hướng 

giảm, trọng tâm điều trị đã chuyển sang chăm sóc trẻ sống sót để nâng cao 

chất lượng sống, cải thiện các kỹ năng nhận thức, ngôn ngữ, học tập và hành 

vi giúp trẻ có thể đi họcvà hòa nhập xã hội. Những nghiên cứu trong thời gian 

dài hơn để đánh giá di chứng về thần kinh do NKH sơ sinh cần được tiến hành 

trong tương lai để xem xét ảnh hưởng của tình trạng NKH đối với sự phát triển 

lâu dài của trẻ. 

Về thời điểm khởi phát nhiễm khuẩn liên quan đến kết quả điều trị, trong 

nghiên cứu của chúng tôi, tỷ lệ tử vong do NKH sớm cao hơn (36,5%), tỷ lệ 

tử vong nhóm NKH muộn thấp hơn (21,1%). Nhưng sự khác biệt về tỷ lệ tử 

vong giữa 2 nhóm không có ý nghĩa thống kê.Tỷ lệ tử vong trong NKH sớm 
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của chúng tôi thấp hơn nhưng tỷ lệ tử vong trong NKH muộn cao hơn nghiên 

cứu của Ezra Ogundare ở nhóm đối tượng gồm cả đẻ non và đủ tháng  [93]. Kết 

quả của chúng tôi tương đương Nguyễn Thị Kim Nhi tại Bệnh viện Nhi Đồng 

2, nơi nhận bệnh nhi từ các tỉnh phía Nam [125]. Hiện nay, trên toàn thế giới, 

tỷ lệ tử vong do NKSS sớm có xu hướng giảm so với NKSS muộn do tình 

hình chăm sóc bà mẹ và trẻ em đã được cải thiện [1].  

Đánh giá về mối liên quan giữa tác nhân gây bệnh và kết quả điều trị, 

chúng tôi nhận thấy tỷ lệ tử vong do vi khuẩn Gram âm và nấm rất cao, lần lượt 

40,9% và 50%. Tỷ lệ tử vong ở nhóm NKH do vi khuẩn Gram dương thấp, 

12,1%. Trong hầu hết các nghiên cứu, tỷ lệ tử vong ở nhóm vi khuẩn Gram 

âm đều cao hơn vi khuẩn Gram dương. Cohen-Wolkowiez Mnghiên cứu trên 

nhóm NKSS khởi phát sớm, tỷlệ tử vong cao hơn ở trẻ nhiễm Gram âm 

NKH (19,1%, 4/21) so với NKH Gram dương (1,1%,2/175), không có 

trường hợp tử vong do GBS hoặc nấm men. Đối với NKH sơ sinh muộn, tỷ lệ 

tử vong là 7,0% nhưng tỷ lệ trẻ NKH Gram âm là 24%. Tỷ lệ tử vong do các 

vi sinh vật lần lượt là P. seudomonas sp. (40,0%, 4/10); Acinetobacter sp. 

(12,5%, 1/8), Enterococcus sp. (6,6%, 4/60); và Candida sp.(6,4%, 4/62) 

[114].Năm 2011, nghiên cứu trên nhóm trẻ sơ sinh NKH tại Bệnh viện Nhi 

Đồng 2, Nguyễn Thị Kim Nhi không phát hiện mối liên quan giữa tác nhân gây 

NKH và vấn đề tử vong ở trẻ sơ sinh. Tuy nhiên, tỷ lệ trẻ cấy máu dương tính 

trong nghiên cứu của tác giả rất thấp nên có thể mối liên quan giữa căn nguyên 

gây bệnh và kết quả điều trị chưa được đánh giá đầy đủ [125].  

Trong nghiên cứu của chúng tôi, E. coli là vi khuẩn gây tử vong cao nhất 

(9/14). Nghiên cứu của Barbara J. Stollcho thấy, trên nhóm sơ sinh đủ tháng, 

mặc dù tỷ lệ nhiễm GBS cao nhưng tỷ lệ tử vong do E.coli cao gấp 5 lần GBS 

[60]. Hiện nay, chiến lược dự phòng nhiễm khuẩn sơ sinh do GBS bằng kháng 

sinh phổ rộngđược thực hiện rộng rãi nên tỷ lệ NKH do GBS giảm nhưng 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Stoll%20BJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21518717
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NKH sơ sinh do E. coli tăng lên. Do đó, việc phòng ngừa NKSS do E. colilà 

cần thiết. Phân tích các yếu tố nguy cơ liên quan đến nhiễm khuẩn sơ sinh, 

đặc biệt là nhiễm khuẩn sơ sinh sớm do E. coli (như đã được thực hiện với 

GBS) có thể giúp xác định những phụ nữ có nguy cơ cao để làm mục tiêu 

phòng ngừa. Một số các biểu hiện nghiêm trọng của viêm màng đệm trên lâm 

sàng (đau tử cung, nước ối có mùi hôi) có thể là dấu hiệu của nhiễm E. 

colicần điều trị kháng sinh đểphòng ngừa NKH sơ sinh [60]. 

4.3.2. Ngày điều trị trung bình 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, ngày điều trị trung bình chung của trẻ là 

23,1±19,8 (0-106) ngày. Ngày điều trị trung bình của nhóm sống là 27,4 ± 

19,8 ngày, nhóm tử vong/nặng xin về là 14,1±16,7 ngày.   

Thời gian điều trị của chúng tôi dài hơn nghiên cứu của Sara Erol trên 

nhóm NKH do P.seudomonas (15 ngày) nhưng ngắn hơn nghiên cứu của Thái 

Bằng Giang trên nhóm sơ sinh nhiễm nấm (48,2 ngày) do khác biệt của đối 

tượng nghiên cứu [49], [126].  

4.3.3. Thời gian điều trị theo căn nguyên ở nhóm trẻ sống 

Khảo sát thời gian điều trị ở nhóm sơ sinh sống,chúng tôi thấy trẻ nhiễm 

nấm có thời gian điều trị cho đến lúc được sống ra viện dài nhất với 66,5 ± 

14,6 ngày. Kết quả của chúng tôi cao hơn nhóm sơ sinh nhiễm nấm trong 

nghiên cứu của Thái Bằng Giang (50,3±17,7 ngày)[33]. Nghiên cứu của 

Claudia Reinheimer trên nhóm trẻ NKH nhiễm GBS thời gian điều trị từ 2–

156 ngày, thời gian điều trị trung bình là 8 ngày [116]. Như vậy, phác đồ điều 

trị khác nhau đối với từng căn nguyên gây bệnh nên thời gian điều trị cũng 

khác nhau. 

  



123 

4.3.4. Một số can thiệp trong điều trị nhiễm khuẩn huyết sơ sinh đủ tháng 

Thủ thuật xâm nhập 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, trẻ thở máy xâm nhậpchiếm 62,4%, tử 
vong trong nhóm thở máy chiếm47,2%; có 67,1% trẻ trẻ được đặt catheter 
tĩnh mạch trung tâm trong đó 43,8% trẻ tử vong. Nghiên cứu trên nhóm sơ 
sinh NKH tại Thụy Sỹ năm 2018,Eric Giannoni báo cáotỷ lệ trẻ thở máy xâm 
nhập và tử vong ở nhóm thở máy lần lượt là 46,4% và 21%; tỷ lệ trẻ phải đặt 
catheter  mạch máu trung tâm và tử vong trong nhóm đặt catheter là 41,0% và 
16,0% [97]. Tỷ lệ trẻ phải thở máy, đặt catheter và tử vong trong nhóm trẻ can 
thiệp thủ thuật của chúng tôi cao hơn thể hiện tình trạng bệnh nhi của chúng 
tôi nặng hơn. 

Thời gian thở máy xâm nhập trung bình 7,6±8,8 ngày, thời gian thở máy 

cao tần HFO là 2,8±2,9 ngày.Có 9/54 trẻ thở máy xâm nhập có thời gian thở kéo 
dài >15 ngày và 3/57 trẻ được đặt catheter trung tâm có thời gian đặt > 7 ngày. 
Nghiên cứu của Lê Kiến Ngãi trên trẻ sơ sinh thở máy tại Bệnh viện Nhi Trung 
ương cho thấy, ở những trẻ thở máy kéo dài >15 ngày tỷ lệ mới mắc và tỷ suất 
mật độ mới mắc viêm phổi thở máy lần lượt là 70% và 50,3/1000 ngày thở 
máy [127]. Như vậy, thời gian thở máy càng kéo dài, nguy cơ trẻ mắc các 
bệnh nhiễm khuẩn càng cao bao gồm cả viêm phổi và NKH.  

Tỷ lệ trẻ tử vong trong nghiên cứu của chúng tôi chiếm 30,6% nhưng 
không có bệnh nhi phải lọc máu và tim phổi nhân tạo (ECMO), hai kỹ thuật 
được sử dụng trong các trường hợp bệnh rất nặng, giai đoạn muộn. Trong tương 
lai cần thêm nhiều nghiên cứu để ứng dụng các phương pháp điều trị tích cực 

này cho trẻ NKH nhằm nâng cao tỷ lệ khỏi bệnh. 

Kháng sinh sử dụng trong điều trị nhiễm khuẩn. 

Chúng tôi nhận thấy thời gian sử dụng kháng sinh ngắn nhất là 1 ngày, 

dài nhất là 66 ngày, trung bình 15,9±15,4 ngày.Nhóm trẻ dùng 4 kháng sinh 
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có tỷ lệ cao nhất.Bệnh nhi đã dùng kháng sinh tuyến trước trong nghiên cứu 

của chúng tôi chiếm 85,9% và tỷ lệ kháng kháng sinh của vi khuẩn rất cao. 

Do đó, hầu hết trẻ phải kết hợp ít nhất 2 kháng sinh để điều trị, trong đó tỷ lệ 
trẻ tử vong ở nhóm dùng 7 kháng sinh và 8 kháng sinh lần lượt là 50% và 

40%. Điều này cho thấy việc lựa chọn kháng sinh đúng ban đầu rất quan trọng 
để giảm nguy cơ kháng và tác dụng phụ của kháng sinh, tăng hiệu quả điều 
trị. Theo khuyến cáo của WHO, kết hợp ampicillin và gentamicin vẫn là lựa 

chọn đầu tiên trong điều trị nhiễm khuẩn sơ sinh, tuy nhiên chỉ có 28,5% vi 
khuẩn Gram âm đáp ứng với phác đồ này. Kết hợp ceftazidime– amikacin có 

hiệu quả gấp 3 lần và làm giảm tỷ lệ tử vong so với kết hợp ampicillin–
gentamicin. Về cơ bản, ampicillin không hiệu phải là kháng sinh nhạy cảm trong 

điều trị vi khuẩn Gram âm và liên cầu, do đó, cần cân nhắc khi sử dụng 
ampicillin như là một kháng sinh cơ bản trong phối hợp kháng sinh để điều trị 
NKH ở trẻ sơ sinh.Hơn nữa, 14,4% các chủng vi khuẩn Gram âm (56 trong số 

390) đã kháng meropenem. Đây thực sự là điều đáng lo ngạivì meropenem có 
thể đại diện như kháng sinh cuối cùng để điều trị Klebsiellavà các vi khuẩn 
Gram âm kháng thuốc, những căn nguyên gây mầm bệnh phổ biến của NKH sơ 
sinh muộn và nhiễm khuẩn bệnh viện [128].  

Máu và chế phẩm máu cần truyền cho bệnh nhi 

Chúng tôi nhận thấy tỷ lệ tử vong trong nhóm trẻ phải truyền huyết 

tương tươi do giảm prothombin và fibirinogen là 66,7%, cao hơn nhiều nhóm 

trẻ phải truyền khối tiểu cầu, khối hồng cầu. Kết quả này của chúng tôi tương 

tự nghiên cứu của Bùi Mẫn Nguyên tại Bệnh viện Trẻ em Hải Phòng. Tác 

giảcho thấy nhóm sơ sinh tử vong do NKH có tỷ lệ prothombin và nồng độ 

fibrinogen trung bình giảm nặng so với nhóm trẻ sống (p < 0,001) [48]. 

4.3.5. Yếu tố nguy cơ liên quan đến kết quả điều trị 

Khảo sát các yếu tố liên quan đến kết quả điều trị trẻ sơ sinh NKH, 

chúng tôi thu nhận các kết quả sau:  
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Thở máy tuyến trước, thở máy, đặt catheter trung tâm tại Bệnh viện Nhi 

Trung ương là yếu tố làm tăng nguy cơ tử vong gấp 3,2; 27,7 và 21,1 lần. 

Nghiên cứu của Leal Y.A.cho thấy, thở máy là yếu tố làm tăng  nguy 

cơ tử vong lên gấp 1,6 lần, các thủ thuật xâm nhập trong khoa hồi sức sơ 

sinh làm tăng nguy cơ tử vong lên 2,07 lần [91]. Bệnh nhi cần can thiệp thủ 

thuật xâm nhập thở máy, catheter là bệnh nhinặng, tiên lượng tử vong cao. 

Ngoài ra, những trẻ cần can thiệp các thủ thuật này đều có nguy cơ nhiễm 

khuẩn bệnh viên cao hơn. Nhiễm khuẩn bệnh viện với các căn nguyên vi 

khuẩn đã kháng nhiều kháng sinh là nguyên nhân quan trọng làm tăng tỷ lệ 

tử vong của trẻ. 

Sốc nhiễm khuẩn là yếu tố làm tăng nguy cơ tử vong gấp 5,1 lần (p < 0,05). 

Sốc nhiễm khuẩn là tình trạng nặng của toàn thân khi hệ tuần hoàn suy 

chức năng, giảm cung cấp oxy trong cơ thể. Tình trạng sốc khi không được 

cải thiện kịp thời dẫn đến suy đa phủ tạng rất nhanh và nghiêm trọng. Nghiên 

cứu của Nguyễn Thị Kim Nhi tại khoa Sơ sinh Bệnh viện Nhi Đồng 1 cho 

thấy sốc nhiễm khuẩn làm gia tăng tỷ lệ tử vong lần lượt là 3,3 lần (1,1 – 

11,2) [125]. Như vậy, dù phương tiện hồi sức ngày càng hiện đại nhưng 

nhưng sốc nhiễm khuẩn ở sơ sinh vẫn còn là tình trạng lâm sàng nặng nề, gây 

tử vong cao. 

Bạch cầu < 4x109/L là yếu tố làm tăng nguy cơ tử vong 4,8 lần. 

Bạch cầu, đặc biệt là bạch cầu đa nhân trung tính có vai trò trung tâm 

trong cơ chế bệnh sinh của NKH và rối loạn chức năng cơ quan liên quan. Do 

đó, bạch cầu máu giảm ảnh hưởng nghiêm trọng đến các phản ứng của cơ thể 

đối với các tác nhân NKH. Jan M. Kruse nghiên cứu NKH người lớn cho 

thấy, nhóm bệnh nhân có bạch cầu trung tính giảm (<1x109/L) kéo dài > 24 

giờ có nguy cơ tử vong gấp 7,95 lần so với nhóm không giảm bạch cầu [129]. 

 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kruse%20JM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27195148
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Tiểu cầu< 100x109/L làm tăng nguy cơ tử vong 4,2 lần. 

Hạ tiểu cầu là biểu hiện cận lâm sàng tiên lượng tình trạng nhiễm khuẩn 

nặng. Nghiên cứu của Võ Văn Hội cho thấy, trẻ có một trong những biểu hiện 

đông máu nội mạch rải rác, tiểu cầu ≤ 100x109/L, tỷ lệ prothrombin < 50% có 

nguy cơ tử vong cao gấp 10-15 lần so với nhóm trẻ không có những biểu hiện 

này (p < 0,01) [102]. Bùi Mẫn Nguyên cũng nhận thấy tiểu cầu giảm < 

100x109/L ở sơ sinh NKH là yếu tố làm tăng nguy cơ tử vong gấp 13,3 lần so 

với trẻ có số lượng tiểu cầu bình thường [48]. Tiểu cầu hạ có thể gây xuất 

huyết các phủ tạng, đặc biệt là xuất huyết não, chảy máu phổi và tử vong.  
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KẾT LUẬN 

Từ 1/12/2019 đến 30/4/2021, trên 85 trẻ sơ sinh đủ tiêu chuẩn nghiên 

cứu nhập viện điều trị tại Trung tâm Sơ sinh -Bệnh viện Nhi trung ương, 

chúng tôi có một số kết luận sau:  

1. Đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng của nhiễm khuẩn huyết ở trẻ sơ sinh 
đủ tháng:  

- Đặc điểm lâm sàng: Nhiễm khuẩn huyết sơ sinh đủ tháng gặp ở trẻ 

nam và nữ với tỷ lệ tương đương nhau (54,1% và 45,9%), Triệu chứng lâm 

sàng thường gặp là: bú kém (89,4%), giảm Sp02 máu (75,3%), sốt (51,8%), 

nhịp tim nhanh (51,8%), sốc (29,4%).  

- Đặc điểm cận lâm sàng: Bệnh nhi thiếu máu chiếm tỷ lệ cao 

(72,9%), có 49,6% trẻ hạ tiểu cầu. Đa số trẻ có CRP tăng cao (88,3%). Giá 

trị trung bình của nCD64 là 10167,1 ± 6136,9 phân tử/tế bào, mHLA-DR là 

9898,4 ± 14173,9phân tử/tế bào, SI là 274,6 ±287,5.  

- SI và nCD64 có giá trị cao trong chẩn đoán NKH sơ sinh đủ tháng 

(diện tích dưới đường cong AUC = 0,8, p < 0,01), cao hơn của CRP, tiểu 

cầu và bạch cầu. Độ nhạy và độ đặc hiệu của SI tại điểm cut-off SI > 29,1 

là 95,1%; 41,2%; độ nhạy và độ đặc hiệu của nCD64 tại điểm cut-off 

nCD64 > 5004 phân tử/tế bào là 88,2% và 44,5%.  

2. Xác định và mức độ nhạy cảm kháng sinh của một số tác nhân thường 

gặp gây nhiễm khuẩn huyết sơ sinh tại Bệnh viện Nhi Trung ương. 

Tác nhân gây bệnh: Vi khuẩn Gram âm chiếm tỷ lệ cao nhất 51,8%, vi 

khuẩn Gram dương chiếm 38,8 %, nấm chiếm 9,4%.S. aureus là nguyên nhân gây 

bệnh phổ biến (28,2%), E. coli và K. pneumoniachiếm tỷ lệ cao (16,5%). 

Tỷ lệ nhạy cảm và kháng kháng sinh của vi khuẩn gây bệnh: 

Kháng sinh có tỷ lệ nhạy cao là vancomycin (100%), moxiflocaxin 

(85,3%), ertapenem (81,3%), meronem (78,6%). Các kháng sinh có tỷ lệ 
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kháng cao gồm cefotaxim (80,0%), benzylpenicillin (80,0%), ceftazidim 

(56%), cefoperazone (50%). 

Vi khuẩn S. aureuscòn nhạy 100% với vancomycin và levofloxaxin; 

E.coli và K. pneumoniacònnhạy với amikacin, imipemen, meropenem. 

Nấm Candida nhạy các thuốc chống nấm đang được sử dụng.  

3. Đánh giá kết quả điều trị nhiễm khuẩn huyết sơ sinh đủ tháng tại Bệnh 

viện Nhi Trung ương. 
Kết quả điều trị: Tỷ lệ sống 69,4%, di chứng thần kinh 1,1% (tăng 

trương lực cơ toàn thân), tử vong và nặng xin về 30,6%. Ngày điều trị trung 

bình chung 23,1 ±19,8 ngày. Nhóm nhiễm khuẩn sớm có tỷ lệ tử vong ở cao 

hơn (36,5%) so nhóm nhiễm khuẩn muộn (21,1%). Tỷ lệ tử vong ở nhóm trẻ 

nhiễm nấm là 50%,vi khuẩn Gram âm là 40,9%, Gram dương 12,1%. E. coli 

là vi khuẩn gây tử vong cao nhất (9/14).  

Yếu tố liên quan kết quả điều trị: Các yếu tố làm tăng nguy cơ tử vong 

của sơ sinh nhiễm khuẩn huyếtbao gồm thở máy tuyến trước (OR = 3,2, (1,6 - 

12,9), p < 0,05), thở máy (OR = 27,7 (3,5-217,8), p < 0,01), đặt catheter (OR 

= 21,1 (2,7-166,1), p < 0,01), sốc nhiễm khuẩn (OR = 5,1 (1,9 – 14,0), p < 

0,05), bạch cầu < 4x109/L (OR = 4,8 (1,4 - 16,5), p < 0,05), tiểu cầu < 

100x109/L (OR = 4,2 (1,5 -11,7), p < 0,05). 
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KIẾN NGHỊ 

Để chẩn đoán sớm và chính xác nhiễm khuẩn huyết sơ sinh, cần kết hợp 

nhiều chỉ số, nên xem xét khả năng đưa chỉ số nCD64, mHLA-DR và SI vào 

bộ xét nghiệm trong các trường hợp không điển hình hoặc đã được can thiệp 

điều trị từ tuyến trước. 

Dựa vào mô hình vi khuẩn gây bệnh có thể xây dựng hướng dẫn thống 

nhất về chẩn đoán, điều trị nhiễm khuẩn huyết sơ sinh cho tất cả các cơ sở y 

tế, đặc biệt là việc sử dụng kháng sinh ban đầu. Ngoài ra, khi lựa chọn kháng 

sinh cần dựa vào kết quả kháng sinh đồ để nâng cao hiệu quả điều trị. 

Để phòng bệnh nhiễm khuẩn huyết sơ sinh cần tăng cường đào tạo trong 

các cơ sở y tế về các biện pháp điều trị, đặc biệt về quy trình vô khuẩn khi 

thực hiện các thủ thuật xâm nhập, kiểm soát nhiễm khuẩn bệnh viện tốt để 

giảm nguy mắc bệnh. Cần tăng cường công tác tuyên truyền về vệ sinh, nuôi 

dưỡng trẻ sơ sinh để giảm nguy cơ nhiễm khuẩn huyết sơ sinh từ cộng đồng.  
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TÍNH KHOA HỌC, TÍNH MỚI, KHẢ NĂNG ỨNG DỤNG 

Tính khoa học  
Đề tài nghiên cứu được thiết kế theo các phương pháp nghiên cứu có 

tính khoa học chuẩn mực. 

Các chỉ số lâm sàng được đánh giá bởi nghiên cứu viên và các bác sỹ 

Nhi khoa chuyên ngành Sơ sinh tại Bệnh viện Nhi Trung ương. 

Kỹ thuật xét nghiệm ứng dụng để xác định các chỉ số nghiên cứu được thực 

hiện bằng công nghệ hiện đại tại các phòng xét nghiệm đạt tiêu chuẩn ISO.  

Đề tài đã sử dụng các phương pháp xử lý số liệu chuẩn mực, tin cậy dựa 

trên phần mềm thống kê y học như SPSS 22.0 nên kết quả có độ tin cậy cao. 

Tính mới, khả năng ứng dụng 

Kết quả đề tài lần đầu ứng dụng nCD64, mHLA-DR và SI ở Việt Nam 

trong chẩn đoán nhiễm khuẩn huyết sơ sinh và cho thấy các chỉ số có giá trị 

cao trong chẩn đoán.  

Đề tài đưa ra kết luận về mô hình căn nguyên gây nhiễm khuẩn huyết ở 

sơ sinh tại Bệnh viện Nhi Trung ương (2019-2021), đó là vi khuẩn tụ cầu 

chiếm tỷ lệ cao nhất, vi khuẩn Gram âm đứng vị trí thứ hai. Đây là cơ sở khoa 

học chỉ định và xây dựng chính sách dự phòng. 

Xác định các kháng sinh có khả năng nhạy cảm hay kháng với các vi 

khuẩn. từ đó, có thể áp dụng cho công tác điều trị của các tuyến y tế. 
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HẠN CHẾ CỦA NGHIÊN CỨU 

Tiền sử bệnh và các thông tin điều trị tuyến dưới được khai thác qua hỏi 

người nhà và giấy chuyển viện nên một số thông tin chưa đầy đủ. 

Nghiên cứu đánh giá kết quả điều trị tại thời điểm bệnh nhi ra viện nên 

chưa đầy đủ về các di chứng lâu dài của nhiễm khuẩn huyết ở trẻ sơ sinh. 
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PHỤ LỤC 1 

BẢNG ĐÁNH GIÁ TUỔI THAI (New Ballard Score – J Pediatr, 1991) 
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PHỤ LỤC 2 
QUY TRÌNH XÉT NGHIỆM CHỈ SỐ NHIỄM KHUẨN HUYẾT 

SEPSIS INDEX 

Nguyên tắc/ nguyên lý của quy trình 

 *  Để xác định các biểu hiện kháng nguyên CD64, HLADR trên tế bào 

BCTT và monocyte bằng kỹ thuật phân tích tế bào dòng chảy, người ta ủ mẫu máu 

với các kháng thể đơn dòng gắn huỳnh quang. Các kháng thể này sẽ gắn đặc hiệu 

với các kháng nguyên đặc trưng (CD) trên bè mặt của từng loại bạch cầu. Các tế 

bào bạch cầu đã gắn huỳnh quang sau đó được cho đi qua chùm sáng  laser trên máy 

Flow-Cytometry BD FACS Canto. Dựa vào kích thước, đậm độ nhân, màu huỳnh 

quang để nhận diện và xác định hiển thị của dấu ấn. 

    *  Thuốc thử QuantiBRITE PE được đóng gói dạng hạt đông khô được gắn 

kết với 4 nồng độ chất huỳnh quang khác nhau dùng để đo tín hiệu huỳnh quang 

trên kênh PE để tính toán ra số lượng phân tử PE. Khi sử dụng các phân tử PE được 

gắn kết với kháng thể với một tỉ lệ đã biết trước, số lượng phân tử PE có thể chuyển 

đổi sang số lượng kháng thể gắn trên một tế bào: 

Tính toán Log10 cho các Geometric Means FL2 và cho các phân tử PE trên 

mỗi hạt, ví dụ : 

FL2 Geometric 

Means 
Log FL2 

PE 

Molecules/Bead 

Log PE 

Molecules/Bead 

32.28 1.508 1,700 3.230 

250.48 2.399 14,200 4.152 

699.69 2.844 39,400 4.595 

2,530.73 3.403 133,400 5.125 

 



 

Vẽ một hồi quy tuyến tính của các phân tử Log10 PE trên mỗi hạt chống 

lại huỳnh quang Log10,sử dụng phương trình sau:  
                                      y = mx + c  

 Trong đó y bằng huỳnh quang Log10 và x bằng các phân tử Log10 PE 
trên mỗi hạt 

 

Để xác định ABC cho một quần thể tế bào không xác định, hãy thay thế 

Log FL2 hình họctrong phương trình và giải cho Log ABC. Xác định Anti-

Log để lấy ABC, ví dụ: 

Nếu huỳnh quang FL2 của quần thể tế bào là 500 và Log10 500 = 2.699, 

sử dụngphương trình từ hình trên, y = 0,99707x - 1,7247, giải cho x2.699 = 

0.99707x – 1.7247 x = 2.699 + 1.7247 = 4.4367 0.99707 x = Log10 PE/cell = 

4.4367 PE molecules/cell = 27,334với PE: mAb ratio là 1:1, sau đó ABC = 

27,334. 

  



 

Các bước thực hiện của quy trình 

Bước Mô tả 

1 Quy trình nhuộm mẫu 

1.1 Quy trình nhuộm mẫu: (Stain-Lyse-Wash) 

- Lấy 50µl máu toàn phần vào ống BD Falcon, ghi tube 1, 2 

- Thêm kháng thể tương ứng theo bảng sau vào các tube 

 

- Trộn đều mẫu 

- Ủ 30 phút, nhiệt độ phòng, bóng tối 

- Thêm1 mL FACSLyse (1x)→ Ủ 15 phút, nhiệt độ phòng, bóng tối. 

- Ly tâm 2500 vòng/10phút → đổ phần trong giữ lại cặn BC 

- Thêm 3ml PBS 1X.  Ly tâm 2500 vòng/10phút→ đổ phần trong giữ lại 
cặn BC 

-Cặn BC thêm 300µl PBS 1X→ Đếm mẫu trên hệ thống máy Canto 

1.2 Quy trình nhuộm mẫu: QuantiBRITE PE beads 

Lấy 01ống QuantiBRITE PE, cho 0.5 mL dung dịch đệm (PBS với azide 
bổ sung 0.5% BSA) vào ống→ trộn đều 

2 Chạy mẫu  

- Chạy mẫu trên hệ thống máy Facs canto, vận hành theo 
QTXN.HH.201.V1.0 

- Sử dụng phần mền Facs Diva Software 

  Sepsis           PMN CD64 (ống số 1) 

                       Mono HLADR (ống số 2) 

                       Quantibrite (ống số 3) 

 Đếm mẫu, thu thập 30.000 event/ ống 



 

3 Phân tích kết quả 

*Ống mẫu PMN CD64 

-Vẽ vùng quần thể tế bào Mono trên biểu đồ SSC/CD14 
-Khoanh “not Monocytes” trên biểu đồ SSC/CD45 với hai biến số và vẽ 
vùng quần thể Lympho và Neutrophils. 
-Lưu ý cường độ huỳnh quang trung bình (MFI) của CD64 trên tế bào 
Neutrophils (nCD64), tế bào lympho (LyCD64) và Mono (mCD64). 

-Tính toán giá trị ABC cho nCD64, LyCD64 và mCD64 

* Ống Mono HLA DR 

 



 

-Vẽ vùng quần thể tế bào Mono trên biểu đồ SSC/Mono –PerCP-Cy5.5 

-Khoanh “not Monocytes” trên biểu đồ SSC/CD45 với hai biến số và vẽ 

vùng quần thể Lympho và Neutrophils. 

-Lưu ý cường độ huỳnh quang trung bình (MFI) của HLA-DR trên tế bào 

Monocytes (mHLA-DR) và Neutrophils (nHLA-DR). 

-Tính toán giá trị ABC cho nHLA-DR và mHLA-DR 

*Phân tích (QuantiBRITE PE beads) 

-Vẽ vùng quần thể P2 trên hạt bead trên biểu đồ FSC/SSC khoanh vùng 

theo các hạt đơn P1 

-Khoanh vùng P2 trên biểu đồ Histogram (kênh PE), vẽ 4 vùng “Low”, 

Low-Med”, “Hi-Med”, và “Hi” theo như hình vẽ 

-Lưu ý cường độ huỳnh quang trung bình (MFI) được thể hiện trên hạt 

QuantiBRITE PE. 

-Tính toán giá trị ABC cho nHLA-DR và mHLA-DR 

 

 

 

 



 

4 Tính toán giá trị ABC 

1.Trên phần mềm Excel, tạo biểu đồ có 2 trục XY tương ứng (biểu đồ 

dạng đường thẳng), mô tả: 

a) X = số lượng phân tử PE/bead (thu nhận từ thông tin thể hiện trên 

số lô của bộ QuantiBRITE) 

b) Y = Cường độ huỳnh quang trung bình tương ứng trên máy 

 



 

2. Lưu ý về giá trị độ nghiên (m) đường cắt (c) của Phương trình đường 

thẳng (Y= mX + c) cho thí nghiệm CD64 và HLA-DR. 

3.Tính toán giá trị ABC (số lượng phân tử kháng thể gắn trên tế bào) cho 

mẫu Control và mẫu Analyte theo như công thức tính bảng Excel bên 

dưới. 

4.Tính toán giá trị Sepsis index theo như (nCD64 ABC * 100)/ mHLA-
DR ABC 

 

  



 

PHỤ LỤC 3 

BẢNG GIÁ TRỊ CHỈ SỐ nCD64, mHLA-DR, SI  

SƠ SINH KHÔNG NHIỄM KHUẨN VÀ NHIỄM KHUẨN CẤY MÁU 

ÂM TÍNH 

Bảng giá trị chỉ số nCD64, mHLA-DR, SI của nhóm sơ sinh không nhiễm 

khuẩn (n=50) 

 n Lớn nhất Nhỏ nhất Trung bình ± SD 
 

nCD64 (phân tử/tế bào) 50 238 7569 1909,9±1589,1 

mHLADR (phân tử/tế bào) 50 3052 93049 30476,8±20205,0 

SI 50 1 22 7,9± 5,5 

 

 
Bảng giá trị chỉ số miễn dịch của nhóm sơ sinh nhiễm khuẩn cấy máu âm 
tính (n = 172) 

 n Lớn nhất Nhỏ nhất Trung bình ± SD 
 

nCD64 (phân tử/tế bào) 172 783 47953 
5985,1±4916,3 

 

mHLADR (phân tử/tế bào) 172 7  311904 
13897,1 ± 27223,2 

 

SI 172 3,5 7313 
153,3 – 570,0 

(3,5 – 7313) 

 

 

 



 

PHỤ LỤC 4 

BỆNH ÁN NGHIÊN CỨU 

Đặc điểm dịch tễ lâm sàng, cận lâm sàng, các yếu tố liên quan và kết quả điều 

trị nhiễm khuẩn huyết ở trẻ sơ sinh đủ tháng tại BV Nhi Trung ương 

 
Mã bệnh án:……………… 

Phần 1. THÔNG TIN CHUNG  

I. Thông tin trẻ sơ sinh 

1. Họ và tên trẻ: …………………………………… 2. Giới tính: 1. Nam.    2 Nữ   

3. Ngày sinh: ………/……../…….. Giờ sinh:……… 

4. Tuổi thai lúc sinh:……….. (tuần). 

5. Nhập viện lúc:…… (giờ) ngày ……../……./….Tuổi lúc nhập viện:………(ngày) 
6. Điều trị trước đó: 
฀ Từ nhà đến trực tiếp BV Nhi Trung 

ương 

฀ Chuyển tuyến từ BV Tuyến tỉnh 

฀ Chuyển từ BV Tuyến TƯ khác ฀ Chuyển từ BV huyện/quận 

Tên BV điều trị khi đến BV Nhi TƯ:…………………… 

7. Khoảng cách vận chuyển từ Bv tuyến dưới đến Bv Nhi Trung ương……….(km) 
8. Thời gian vận chuyển:………..(giờ) 

9. Phương tiện vận chuyển: ฀ Xe cứu thương có NVYT  ฀ Xe cứu thương không có 
NVYT 

    ฀ Xe ô tô/taxi thường.          ฀ Xe máy 

 

II. Thông tin mẹ, bố 

1. Họ và tên:…………………………………….. 2. ngày sinh:……../……./……… 

3. Địa chỉ: …………………………………………………………………………… 

4. Điện thoại liên hệ :…………………………………………….…………………. 
5. Khu vực sống: ฀ Thành thị.     ฀ Nông thôn  ฀ Miền núi, trung du.  ฀ Ven biển 

6. Nghề nghiệp mẹ:  

฀ Nông dân, ฀ Công nhân, ฀ Tự do, ฀ Công chức/viên chức  ฀ Nội trợ  ฀ Khác 

7. Họ và tên:………………………………….. 8. ngày sinh:……../……./……… 

8. Nghề nghiệp bố:  

฀ Nông dân, ฀ Công nhân, ฀ Tự do, ฀ Công chức/viên chức  ฀ Nội trợ  ฀ Khác 



 

Phần 2. TIỀN SỬ 

I. Tiền sử nhiễm khuẩn trước sinh ở mẹ 

1. Mẹ đã mắc các bệnh suy giảm miễn dịch ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

a. HIV/AIDS ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

b. Đái tháo đường ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

c. Sử dụng các loại thuốc ức chế miễn dịch ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

d. Lao kháng thuốc ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

e. Bệnh khác  

Ghi rõ:………………………………………… 

฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

2. Nghi nhiễm khuẩn thời kỳ mang thai ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

Nếu có ghi rõ:……………………………………    

3. Thời điểm nghi ngờ nhiễm khuẩn ở tuần thai 

thứ 

………   

4. Viêm, ngứa đường tiết niệu thời kỳ mang thai ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

5. Viêm màng ối trước sinh ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

6. Nếu nghi ngờ bị viêm nhiễm đường âm đạo, 

tiết niệu, viêm màng ối trong chuyển dạ: 

   

a. Sốt ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

b. Đổ mồ hôi hoặc lạnh ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

c. Tim thai và mẹ tăng nhanh ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

d. Co thắt tử cung, đau tử cung, rỉ ối ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

e. Nước ối có mùi bất thường ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

f. Cấy khuẩn ở mẹ ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

g. Kết quả cấy khuẩn ฀ (+) ฀ (-)  

h. Tên chủng:………………………………    

 

II. Tiền sử gia đình 

  1. Trẻ là con thứ mấy:……………. 
2. Gia đình có trẻ đã từng bị chết sơ sinh? ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

3. Mẹ đã từng bị sẩy thai? ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

3. Gia đình có trẻ đã từng bị nhiễm khuẩn huyết? ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

 



 

III. Tiền sử lúc sinh ở trẻ 

1. Kiểu sinh: ฀ Sinh thường.  ฀ Sinh có sử dụng forcep.   ฀ Sinh mổ 

2. Tính chất ối:  ฀ Trong.       ฀ Bẩn.                                 ฀ Phân su 

3. Thời gian chuyển dạ:  ……………(giờ)  

4.  Cân nặng sau sinh:………….(gram),  3. Chiều cao sau sinh:……………….(cm) 
5. Chu vi vòng đầu:…………….(cm) 
6. Nơi sinh:  
฀ BV tuyến Trung ương, ฀ BV tuyến tỉnh, ฀ BV tuyến huyện, ฀ Trạm y tế.  ฀ Khác 

7. Bất thường sau sinh: ฀ Có.    ฀  Không 

a. Vàng da sơ sinh ฀ Có ฀ Không ฀ Không biết 

b. Màu da nhợt nhạt ฀ Nhợt nhạt toàn thân ฀ Nhợt nhạt các chi, 

thân hồng  

฀ Toàn thân hồng 

hào 

b. Nhịp tim ฀ Mất nhịp ฀<100 ฀>100 

c. Phản xạ ฀ Không đáp ứng ฀ Nhăn, khóc yếu ớt ฀ Khóc, hay rụt lại 

d. Hô hấp ฀ Mất hô hấp ฀  Yếu, không đều, 

hổn hển 

฀ Tốt, khóc to 

d. Ăn uống ฀ Bỏ bú ฀ Bú ít, kém ฀ Bình thường 

8. Biểu hiện bất thường sau sinh (nếu có)  

 a) Ngày ……/……./……….. b). Tuổi biểu hiện: …………....giờ sau sinh 

9. Bị bệnh bẩm sinh: ฀   Có.      ฀  Không 

Ghi rõ:…………………………………………………………………………….. 
10. Tình trạng ăn sau sinh: ฀ Bú mẹ.    ฀ Sử dụng sữa công thức  ฀ Ống thông dạ dày 

11. Thời gian nằm viện sau sinh:…………………(ngày) 
12. Chẩn đoán ban đầu Bv tuyến trước (nếu có) 

……………………………………………………………………………………… 

13. Can thiệp tuyến trước 

฀  Ven  ฀Catheter trung tâm  

฀  Thở máy  ฀  Đặt huyết áp động mạch  

 

  



 

Phần 3. ĐẶC ĐIỂM LÂM SÀNG VÀ CẬN LÂM SÀNG NHẬP VIỆN 

I. Đặc điểm lâm sàng khi nhập viện 

1. Chỉ số Apgar lúc nhập viện 
a. Màu da nhợt nhạt ฀ Nhợt nhạt toàn thân ฀ Nhợt nhạt các chi, 

thân hồng  

฀ Toàn thân hồng 

hào 

b. Nhịp tim ฀ Mất nhịp ฀<100 ฀>100 

c. Phản xạ, kích thích ฀ Không đáp ứng ฀ Nhăn, khóc yếu ớt ฀ Khóc, hay rụt lại 

d. Hô hấp ฀ Mất hô hấp ฀  Yếu, không đều, 

hổn hển 

฀ Tốt, khóc to 

Tổng điểm Apgar:…………………….. 
2. Một số chỉ số biểu hiện lâm sàng lúc nhập viện 

a. Nhiệt độ: ……………… 

b. Tim mạch: 

- Nhịp tim ………nhịp/phút 

- Huyết áp ………../…………… 

c. Nhịp thở:……. Phút.     
d. SPO2…………………….   
e. Ran phổi:……………………..                                  
f. Tiêu hoá: ฀ Không dung nạp thức ăn.        ฀ Chướng bụng   ฀ Bú kém 

g. Da và tổn thương da: ฀ Xuất huyết da,  ฀ Phù cứng bì 

h. Biểu hiện khác: 

……………………………………………………………………………………… 

3. Chẩn đoán hình ảnh 

a. Siêu âm tim, điện tim  

 Nếu có ฀ Có           ฀ Không        ฀ Không rõ          

- Thông liên thất ฀ Có           ฀ Không        ฀ Không rõ          

- Thông liên nhĩ ฀ Có           ฀ Không        ฀ Không rõ          

- Hở van tim ฀ Có           ฀ Không        ฀ Không rõ          

- Hẹp động mạch phổi ฀ Có           ฀ Không        ฀ Không rõ          

- Còn ống động mạch ฀ Có           ฀ Không        ฀ Không rõ          

- Khác (ghi rõ) 

…………………………………… 

฀ Có           ฀ Không        ฀ Không rõ          

 



 

b. Hình ảnh phổi 

฀ Tắc nghẽn cây phế quản ฀ Xẹp phổi ฀ Ứ khí phổi 

฀ Đông đặc phế nang ฀ Tổn thương kính mờ ฀ Phổi sáng 

฀ Khí phế quản đồ   

c. Gan: 

- Kích thước ……………mm 

(Chiều dài gan được xác định bằng đo khoảng cách từ bờ trên gan và bờ dưới 

gan) 

- Bất thường hình ảnh:………………………………………………………….. 
d. Lách: 

- Kích thước:…………mm 

- Bất thường hình ảnh:…………………………...................………………….. 
e. Thận – tiết niệu  

- Kích thước: ………..(mm) 
- Bất thường hình ảnh:………………………………………...……………….. 
f. Hình ảnh não (nếu có) 

฀ Tụ mủ dưới màng cứng.      ฀ Tụ mủ dưới màng cứng 

฀ Viêm màng não tuỷ mềm    ฀ Tổn thương thuỳ thái dương 

฀ Tổn thương nhân nền.         ฀  Tăng tín hiệu T2W ở các nhân nền 

฀  Khác (ghi rõ)……………………….…………………………………………… 

4. Xét nghiệm huyết học 

WBC: ………………. Lymphocyte ………………. 
RBC: ………………. Neutrophil ………………. 
HGB: ………………. Monocyte ………………. 
MCV: ………………. Eosinophil ………………. 
PLT: ………………. Basophil ………………. 
5. Xét nghiệm sinh hoá máu 

a. Các chỉ số phản ứng viêm 

CRP: ………………. Ferritin  ………………. 
Endotoxinemia: ………………. Procalcitonin ………………. 
c Đông máu 

prothrombin: ………………. Thrombin ………………. 
APTT: ………………. FIB ………………. 



 

c. Các chỉ số gan, thận 

AST: ………………. Creatinin ………………. 
ALT: ………………. Ure ………………. 
 

c. Các chỉ số sinh hoá máu khác 

Bilirubin ………………. Creatinin ………………. 
Abumin: ………………. Ure  

Phophos: ………………. Na ………………. 
Glucose: ………………. Cl ………………. 
Fe ………………. pH ………………. 
Ca ……………….   

6. Xét nghiệm nước tiểu 

Lượng nước tiểu đo được:………ml/giờ 

Bạch cầu: ………………. Creatinin ………………. 
BLD: ………………. Ure ………………. 
Glucose: ………………. Nitrit ………………. 
Ure ………………. UBG ………………. 
Protein niệu ………………. KET ………………. 
SG: ………………. Acid ascorbic: ………………. 
Urobilinogen: ………………. pH ………………. 
Bilirubin: ……………….   

7. Kết quả cấy khuẩn  

Ngày, giờ lấy mẫu Ngày, giờ trả kết quả Kết quả  

Mẫu 1.Cấy chân catheter 
Hồi……ngày …./…/…… 

Hồi……ngày …./…/……  

Mẫu 2. Cấy dịch nội khí quản 

Hồi……ngày …./…/…… 

Hồi……ngày …./…/……  

Mẫu 3. Cấy dịch tỵ hầu 

Hồi……ngày …./…/…… 

Hồi……ngày …./…/……  

Mẫu 4. Cấy dịch não tủy 

Ngày ………/……../……… 

Hồi……ngày …./…/……  

Mẫu 5. PCR dịch não tủy Hồi……ngày …./…/……  

Mẫu 6. Cấy máu 3 ngày đầu Hồi……ngày …./…/……  



 

sau sinh 

Hồi……ngày …./…/…… 

Mẫu 7. Cấu máu 4-28 ngày sau 

sinh 

Hồi……ngày …./…/…… 

Hồi……ngày …./…/……  

 

Nghi ngờ khả năng đường xâm nhập vi khuẩn 

฀ Nhiễm khuẩn bẩm sinh/mẹ-con 

฀  Tiêu hoá, gan, mật 

฀  Niệu 

฀  Da, mô mềm 

฀  Không xác định 

 

Nghi ngờ khả năng bị nhiễm khuẩn huyết: 

฀  Mẹ-con.         ฀  Nhiễm khuẩn BV.      ฀  Nhiễm khuẩn cộng đồng 

  



 

8. Kháng sinh đồ 
Với mỗi cột: nếu kháng đánh R, nếu trung gian đáng I và nếu nhạy đánh S 

Kháng sinh 
Tên vi khuẩn  

…….. ……… …….. ……… ……… 
MRSA      

clindamycin      

Amikacin      

Amoxicillin/Clavulanic acid      

Ampicillin      

Ampicillin/ Sulbactam      

Azithormycin      

Aztreonam      

Cefepime      

Cefotaxime      

Ceftazidime      

Cefoperazone      

Cefoxitin      

Ciprofloxacin      

Colistin      

Ertapenem      

Fosfomycin      

Gentamycin      

Imipenem      

Levofloxacin      

Meropenem      

Nitrofuratoin      

Norfloxacin      

Piperacillin      

Piperacillin/Tazobactam      

Ticarcillin      

Ticarcillin/Clavulanic acid      

Tobramycin      

Trimethoprim/Sulfamethoxazole      

……………………..      

      
 



 

Phần 4. ĐIỀU TRỊ 
1. Điều trị kháng sinh 
Tên kháng sinh Thời gian bắt đầu Thời gian kết thúc Đường, liều 
    
    
    
    
    
    
    
2. Truyền máu 

a. Truyền máu ฀ Có ฀ Không Lượng truyền:………………. 
b. Truyền tiểu cầu ฀ Có ฀ Không Lượng truyền:………………. 

 
3. Các loại thuốc khác 
Tên thuốc Thời gian bắt đầu Thời gian kết thúc Đường, liều 
    
    
    
    
 
4. Các thủ thuật sử dụng  
฀Thở máy xâm nhập ฀Đường truyền TMTT 
฀Đặt Nội KQ ฀Đường truyền TM ngoại vi 
฀Mở KQ ฀Đặt ống thông dạ dày 
฀Đặt ống thông tiểu ฀Khác:  dẫn lưu dịch 
5. Kết quả điều trị 
a. Kết quả điều trị ฀ Khỏi bệnh.     ฀ Tử vong/xin về 
- Nếu tử vong, thời gian tử vong: ฀ Sau 24 giờ nhập viện, ฀ Trong 24 giờ nhập viện 
- Ngày tử vong:………../………../…………. 
- Trường hợp khỏi bệnh bệnh nhân có di chứng hay không: ฀ Có.      ฀ Không 
Nếu có di chứng là:  
฀ Bại não ฀  Khuyết tật trí tuệ 
฀ Động kinh ฀ Điếc/giảm thính lực       
฀ Khuyết tật vận động ฀ Mù/giảm thị lực 
Tổng thời gian nằm viện:………….ngày 
  

Cán bộ giám sát Cán bộ thu thập số liệu 
 

 
 



 

PHỤ LỤC 5 

MỘT SỐ HÌNH ẢNH HOẠT ĐỘNG NGHIÊN CỨU 

 

Khám lâm sàng sơ sinh nhiễm khuẩn huyết 

 

 

Bệnh nhân sốc nhiễm khuẩn đang điều trị thở máy cao tần HFO, đặt catheter 
tĩnh mạch trung tâm, duy trì vận mạch, sử dụng thuốc kháng sinh truyền tĩnh 

mạch, nuôi dưỡng tĩnh mạch ngoại vi. 



 

 

Bệnh nhân nhiễm khuẩn huyết đang được chiếu đèn điều trị vàng da, thở máy 
xâm nhập, nuôi dưỡng tĩnh mạch ngoại vi 

 

 

Ủ mẫu máu làm nCD64, mHLA-DR 

 



 

 

Ly tâm mẫu máu làm nCD64, 

mHLA-DR 

 

 

Đếm mẫu nCD64, mHLA-DR 

 

 

 

 

 

 

 

  



 

Tên đối tượng tham gia nghiên cứu_________   Mã số đăng ký___________ 

 
 

THÔNG TIN DÀNH CHO CHA MẸ TRẺ/PHIẾU CHẤP THUẬN 
THAM GIA NGHIÊN CỨU 

 
Tên nghiên cứu: 

ĐẶC ĐIỂM LÂM SÀNG, CẬN LÂM SÀNG, MỘT SỐ YẾU TỐ LIÊN 
QUAN VÀ KẾT QUẢ ĐIỀU TRỊ NHIỄM KHUẨN HUYÊT SƠ SINH ĐỦ 

THÁNG TẠI BỆNH VIỆN NHI TRUNG ƯƠNG (2019 -2021) 

 
Chúng tôi đề nghị bạn làm gì?  

Chúng tôi đề nghị con của bạn và khoảng 200 bệnh nhân khác tham gia 

một nghiên cứu đểxem xét các biểu hiện và các yếu tố liên quan đếnnhiễm 

trùng huyết ở trẻ sơ sinh. Chúng tôi hỏi xem bạn có muốn cho con bạn tham 

gia nghiên cứu này hay không vì con bạn được chẩn đoán nhiễm khuẩn huyết 

lànguyên nhân màcon bạn phải nhập viện. Nhiễm khuẩn huyết là một bệnh 

nặng do các vi khuẩn gây nhiễm khuẩn cơ thể bạn. Nghiên cứu này giúp 

chúng tôi hiểu rõ hơn về bệnh này.  

Đây là một nghiên cứu quan sát, có nghĩa làcon bạn sẽ nhận được thuốc 

điều trị và làm các xét nghiệm mà bác sĩ nghĩ là sẽ giúp cho việc chẩn đoán và 

theo dõi tiến triển bệnh của con bạn và thường được tiến hànhcho những bệnh 

nhân nhiễm khuẩn huyết. Trong nghiên cứu quan sát này, các nghiên cứu viên 

sẽ xem các hồ sơ bệnh án của con bạn và sao chép thông tin để sử dụng trong 

nghiên cứu. Trong khuôn khổ nghiên cứu, chúng tôi sẽ thực hiện thêm một số 

xét nghiệm chẩn đoán vào thời giancon bạn tham gia nghiên cứu và nhằm 

mục đích hỗ trợ bác sỹ chẩn đoán và điều trị cho con bạn. Những xét nghiệm 

này được thực hiện trên mẫu máu xét nghiệm của con bạn mà đã được lấy 

trước đó.  



 

Nếu bạn đồng ý cho con bạn tham gia nghiên cứu này, các nghiên cứu 

viên sẽ sao chép thông tin từ các hồ sơ bệnh án mỗi ngày khi con bạn còn 

nằm viện.  

Bạn tự do lựa chọn có cho con bạn tham gia hoặc không tham gia nghiên 

cứu này. Vui lòng đọc các thông tin sau đây. Nếu bạn không thể đọc được, sẽ 

có người đọc giúp bạn. Bạn nên cân nhắc kỹ trước khi tự nguyện quyết định 

cho con bạn tham gia. Vui lòng hỏi bác sĩ đang trao đổi với bạnvề phiếu chấp 

thuận nàybất cứ câu hỏi nào mà bạn nghĩ tới. Nếu bạn đồng ýcho con bạn 

tham gia nghiên cứu này, bạn sẽ được yêu cầu ký tên hoặc in dấu vân tay ở 

trang cuối của phiếu này. 

Tại sao nghiên cứu này quan trọng? 

Hàng năm có nhiều bệnh nhân nhập viện vì nhiễm khuẩn huyết hay 

nhiễm khuẩn huyết nặng. Biểu hiện nhiễm khuẩn huyết ở sơ sinh thường đa 

dạng, chẩn đoán nhiễm khuẩn huyết sơ sinh còn nhiều khó khăn. Chúng tôi 

muốn tìm hiểu thêm về các biểu hiện nhiễm trùng huyết sơ sinh để có kết quả 

chẩn đoán chính xác và kịp thời.  

Ai sẽ thực hiện nghiên cứu này? 

Nhóm nghiên cứu bao gồm các bác sĩ của Bệnh viện Nhi Trung ướng 

Điều gì xảy ra với con của tôi trong nghiên cứu này?   

Con bạn sẽ được các bác sĩ Bệnh viện điều trị như những bệnh nhân 

khác. Tùy thuộc vào tình trạng bệnh của con bạn, bác sĩ sẽ quyết định xem 

con bạn cần làm xét nghiệm nào. Nghiên cứu sẽ tiến hành vài xét nghiệm 

chẩn đoán, kết quả các xét nghiệm này sẽ được thông báo cho bác sỹ để hỗ trợ 

việc điều trị cho con bạn. Các xét nghiệm này được thực hiện trên mẫu máu 

và mẫu dịch mũi họng hoặc dịch khí quản của con bạn đã lấy theo thường quy 

chăm sóc của Bệnh viện. Nếu bạn đã được lấy máu trước khi đồng ý tham gia 

nghiên cứu, chúng tôi không cần lấy thêm để thực hiện các xét nghiệm trong 



 

nghiên cứu. Các xét nghiệm này chỉ được thực hiện vào thời gian con bạn 

tham gia vào nghiên cứu. 

Bác sĩ sẽ tiếp tục chăm sóc điều trị cho conbạn hàng ngày khi con bạn 

còn nằm viện. Các bác sĩ sẽ quyết định loại xét nghiệm và điều trị nào mà con 

bạn cần. Các thông tin về chăm sóc điều trị sẽ được sao chép từ bệnh án Bệnh 

viện vào hồ sơ nghiên cứu. 

Nghiên cứu sẽ trả tiền cho hầu hết các xét nghiệm. Bạn sẽ không phải 

chi trả thêm bất cứ khoản tiền nào khi bạn tham gia nghiên cứu. 

Thời gian con bạn tham gia nghiên cứu sẽ không quá thời gian cần điều 

trị theo bệnh. Con bạn có thể xuất viện ngay khi bác sĩ quyết định rằng cháu 

đã khỏe mạnh. 

Chúng tôi sẽ làm gì trên các mẫu bệnh phẩm của con bạn? 

Các mẫu bệnh phẩm thu thập được từ con bạn sẽ được gửi đến các phòng 

xét nghiệm Bệnh viện để xét nghiệm. Các mẫu bệnh phẩm của con bạn sẽ 

được ghi trên nhãn một mã số định danh để nhận biết các mẫu này và bảo vệ 

thông tin cá nhân của con bạn. Chỉ có nhóm nghiên cứu mới biết mã số định 

danh của con bạn và họ sẽ không tiết lộ mã số định danh của con bạn cho bất 

cứ ai mà chưa được bạn và con bạn cho phép trừ khi luật pháp yêu cầu. Một 

số xét nghiệm không được làm ngay, do đó các mẫu bệnh phẩm của con bạn 

sẽ được lưu trong tủ đông. Các mẫu bệnh phẩm mà bác sĩ của con bạn quyết 

định thu thập sẽ được xét nghiệm để chẩn đoán bệnh của con bạn. Chúng tôi 

mong muốn sẽ làm thêm một số xét nghiệm khác để giúp chúng tôi hiểu về bệnh 

của con bạn. 

Kết quả xét nghiệm chẩn đoán được thực hiện vào ngày con bạn tham 

gia nghiên cứu sẽ được thông báo cho bác sỹ và lưu trong hồ sơ bệnh án của 

con bạn. Tên của con bạn và các thông tin định danh khác sẽ không được sử 

dụng trong bất kỳ một ấn phẩm, bài trình bày và báo cáo nào.  



 

Những nguy cơ nào xảy ra với con của tôi khi tham gia nghiên cứu này? 

Chúng tôi nghĩ rằng không có thêm nguy cơ đối với sức khỏe của con 

bạn do tham gia nghiên cứu này. Theo quy trình chẩn đoán và chăm sóc 

thường quy, bác sĩ của con bạn sẽ lấy các mẫu máu, và một số bệnh nhân có 

thể bị bầm tím và đau tại vị trí lấy máu. Con bạn không cần lấy thêm máu hoặc 

chỉ cần lấy thêm 0,5 ml cùng lần lấy máu làm xét nghiệm thường quy khi tham gia 

nghiên cứu.  

Lợi ích của việc tham gia nghiên cứu là gì? 

Con bạn sẽ nhận được lợi ích trực tiếp từ việc tham gia nghiên cứu vì xét 

nghiệm từ nghiên cứu sẽ hỗ trợ cho các bác sỹ trong quá trình chẩn đoán và 

điều trị con bạn. Ngoài ra, con bạn cũng nhận chế độ chăm sóc điều trị tương 

tự như khi con bạn không tham gia nghiên cứu.  

Con của tôi có thể được nhận tiền bồi dưỡng khi tham gia nghiên cứu 

này không? 

Bạn sẽ không nhận nhận tiền bồi dưỡng khi tham gia nghiên cứu này. 

Bạn cũng không phải chi trả thêm bất cứ khoản tiền nào so với việc bạn 

không tham gia nghiên cứu.  

Điều gì xảy ra nếu con của tôi có những tổn thương liên quan đến 

nghiên cứu? 

Chúng tôi chưa dự liệu là sẽ có bất cứ tổn thương nào liên quan đến việc 

tham gia nghiên cứu này. Tuy nhiên, nếu con bạn có tổn thương liên quan đến 

nghiên cứu thì nghiên cứu sẽ cung cấp và chi trả cho bất cứ chăm sóc y tế tức 

thì nào để điều trị tổn thương đó. Nghiên cứu không thể chi trả cho việc chăm 

sóc y tếlâu dài phát sinh từ bệnh của con bạn. 

Điều gì xảy ra nếu tôi từ chối tham gia hoặc tôi thay đổi ý định về sau? 

Các bác sĩ sẽ tôn trọng quyết định của bạn và sẽ vẫn điều trị bệnh của 

con bạn theo thực hành thường quy của Bệnh viện. Điều này cũng sẽ tương tự 



 

như vậy, nếu bạn đồng ý cho con bạn tham gia nghiên cứu nhưng sau đó bạn 

không còn muốn con bạn tham gia nghiên cứu này nữa. Bạn có thể tự do từ 

chối bây giờ hoặc sau này, và điều này không ảnh hưởng đến việc chăm sóc y 

tế mà con bạn nhận được. 

Có ai khác có thể quyết định ngừng việc tham gia nghiên cứu của con tôi? 

Đúng thế, nhưng chỉ trong một số trường hợp. Nếu bác sĩ của con bạn 

quyết định rằng sức khỏe của con bạn có nguy cơ nếu tiếp tục tham gia 

nghiên cứu, họ sẽ ngừng việc tham gia nghiên cứu của con bạn. Nếu bạn 

quyết địnhkhông tiếp tục tiến hành các thủ tục và đánh giá của nghiên cứu 

trên con bạn, thì họ cũng có thể rút bạn khỏi nghiên cứu. Nhà tài trợ của 

nghiên cứu và Hội đồng đạo đức (Một Ủy ban độc lập phê duyệt đề cương 
nghiên cứu và bảo đảm rằng quyền và sự an toàn của đối tượng nghiên cứu 

được bảo vệ) có thể ngừng nghiên cứu bất cứ lúc nào nếu có lý do pháp lý 

chính đáng. 
Thông tin của con tôi được giữ bảo mật như thế nào? 

Tất cả các thông tin về con bạn sẽ được giữ bảo mật và không được chia 

sẻ với bất cứ ai không phải là thành viên của nhóm nghiên cứu. Hồ sơ bệnh án 

của con bạn sẽ được xem xét bởi những nhân viên làm việc trong nghiên cứu 

này để thu thập thông tin nghiên cứu, và được kiểm tra bởi các giám sát viên 

nghiên cứu. Các bệnh án và hồ sơ nghiên cứu được hội đồng đạo đức xem xét. 

Chỉ có nhóm nghiên cứu tại Bệnh viện mới có thể xác định được bệnh nhân 

bằng các mã số của họ và họ sẽ giữ danh sách này bảo mật. Tên của con bạn 

hay bất cứ thông tin nhận dạng khác về con bạn sẽ không xuất hiện trong các 

báo cáo, các bài trình bày, hay các ấn phẩm khoa học liên quan nghiên cứu.  

Tôi liên lạc với ai nếu tôi có câu hỏi hay thắc mắc? 

Nếu bạn có bất cứ câu hỏi hoặc thắc mắc nào liên quan đến dự án nghiên 

cứu này, bạn có thể liên lạc  

Thạc sỹ, Bác sỹ Nguyễn Thị Ngọc Tú; Bệnh viện Nhi Trung ương - số 

18/879 La Thành, Đống Đa, Hà Nội; Điện thoại 0914 991 182 



 

Bạn cũng có thể liên hệ với Hội đồng đạo đức nếu bạn có câu hỏi về 

quyền của bạn nếu bạn tham gia vào nghiên cứu. Thông tin liên hệ của Hội 

đồng đạo đức được cung cấp dưới đây.   
Hội đồng đạo đức Bệnh viện Nhi Trung ương;  
Địa chỉ số 18/879 La Thành, Đống Đa, Hà Nội; Điện thoại: 04 6273 6848 

Tên đối tượng tham gia nghiên cứu________________________    

 

  



 

PHIẾU CHẤP THUẬN THAM GIA 

NGHIÊN CỨU NHIỄM KHUẨN HUYẾT 

 

Tôi đã đọc phiếu chấp thuận này HOẶC tôi đã được nghe đọc phiếu 

chấp thuận này. 

Tôi đã có cơ hội để đặt những câu hỏi về phiếu chấp thuận này và những 

câu hỏi hay thắc mắc của tôi đã được trả lời thỏa đáng. Tôi hoàn toàn tự 

nguyện cho con tôi tham gia vào nghiên cứu này.Tôi hiểu rằng tôi có thể rút 

lại chấp thuận tham gia nghiên cứu bất cứ lúc nào. Tôi sẽ được nhận một bản 

sao giấy chấp thuận đã ký này để lưu giữ.          

___________________  _______________  _____________ 

Họ và tên cha mẹ hoặc                          Ký tên    Ngày ký  
người giám hộ hợp pháp 
* Nếu cha mẹ/người giám hộ hợp pháp không biết viết, có thể dùng dấu vân tay (ngón cái) 

 
 
 
___________________  ______________  _____________ 

Họ và tên người làm chứng          Ký tên            
Ngày ký  

* Dành cho cha mẹ/người giám hộ hợp pháp không biết chữ 

 

_________________  ______________  _____________ 

Họ và tên nghiên cứu viên           Ký tên            
Ngày ký  

 

 


