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PAT VAN DE

Theo béo céo ciia To chirc Y té thé gi¢i (World Health Organization —
WHO), nam 2019 trén toan ciu, 2,4 triu tré so sinh tir vong. Trong d6, nhiém
khuan huyét (NKH) 1a nguyén nhan hang dau gy tr vong ¢ so sinh. NKH 2
mdt tinh trang de doa tinh mang khi xay ra cac phan tmg cta co thé ddi vai tac
nhan nhiém khuén, gdy nén ton thuong cho cic md va co quan.

Gan day, ddu an bé mat té bao 64 trén bach cau da nhan trung tinh
(nCD64) va khang nguyén bach cau nguoi typ DR trén té bao mono (mHLA-
DR) d duoc chirng minh 1a rat c6 y nghia trong chan doan NKH so sinh.

Hién nay, diéu tri NKH & so sinh con gap nhiéu khé khin do chan doan
mudn, lua chon khang sinh khéng phu hop véi mé hinh tdc nhan gay bénh da co
nhiéu thay d6i. NKH van luon 1a nhom bénh chiém ty 1& cao trong mé hinh bénh
tat so sinh. Tai Bénh vién Nhi Trung wong, biéu hién cua bénh da thay ddi do anh
hudng caa céc can thiép, didu tri trude do. Vi vy, chung toi dat ra cau hoi: Hinh
anh 1am sang, can 1dm sang ctia NKH & so sinh du thdng tai bénh vién Nhi Trung
wong hién nay nhu thé nao? Dac biét, cac chi s6 nCD64 va mHLA-DR c6 gié tri
trong chan doan NKH & so sinh khong? Hiéu qua ciia phac db diéu tri NKH so sinh
hién nay tai bénh vién Nhi Trung wong nhu thé nao?

Vi véy, chung t6i thuc hién dé tai nghién ctu: “Pdc diém 1am sang, cgn
lam sang va két qud diéu tri nhiém khudn huyét se' sinh dii thang tai Bénh
Vién Nhi Trung wong (2019 — 2021)”

V6i muc tiéu sau:

1. MO td mét sé ddc diém lam sang, cdn 1am sang cuia nhiém khudn huyét ¢
tré so sinh du thang tai Bénh vién Nhi Trung wong (2019-2021).

2. Xdc dinh va mize dg nhay cam khang sinh cia mét s tdc nhéin thirong gap
gay nhiém khuan huyét so sinh tai Bénh vién Nhi Trung wong.

3. Ddnh gid két qua diéu tri nhiém khudn huyét so sinh tai Bénh vién Nhi
Trung wong.

NHUNG PONG GOP MOI VA Y NGHIA KHOA HQC,
Y NGHIA THUC TIEN CUA LUAN AN

Nghién ctru tong quat vé toan bo hinh anh 1am sang, can 1am sang, c4c tac
nhan gay bénh thuong gap va két qua diéu tri caa bénh ly c6 ty € tur vong va
tan tat cao 1a nhiém khuan huyét ¢ so sinh. Nghién ctu cung cap cac bang
ching vé ty 18 cac tridu chung thudng gap, cac thay ddi vé xét nghiém trong
bénh canh nhidm khuan huyét & so sinh va két qua diéu tri bénh. Dé tai ciing
cho thiy md hinh va mic d6 nhay cam khéang sinh cua vi sinh vat gay bénh
thuong gap tai Bénh vién Nhi Trung uong va danh gia hiéu qua cua phac do
diéu tri dang dugc ap dung tai Bénh vién dau nganh chuyén khoa Nhi. Cac s6
liéu dugc ghi nhan tir kham lam sang va cac phong xét nghiém la bang chang
co gla tri khoa hoc 1am co s dé tim hiéu cac yéu td lién quan dén nhidm khuan
huyét so sinh, tién lugng bénh va dé xuat cac bién phap du phong gidp giam ty
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Ié méc va tir vong. Bong thoi, két qua cia nghién ciru ciing gop phan cung cip
cac thong tin, kinh nghiém cho cac bac sy chuyén khoa so sinh tai Bénh vién
Nhi Trung wong va dao tao cho céc tuyén y té co sd va bénh vién tuyén tinh.

Pay 1a nghién ctru dau tién sir dung mot sé chi s6 mién dich mai nhu
nCD64, m HLA-DR, Sl va cho thiy gia tri cac xét nghiém trong chan doan
nhiém khuan huyét so sinh so v&i cac xét nghiém trude day. Tir két qua cua
nghién ciru, cac marker mién dich nay c6 thé ung dung dé hd trg chan doan
nhiém khuan so sinh sém va chinh xac hon.

CAU TRUC CUA LUAN AN

Luan &n day 129 trang gom: Pat van dé 2 trang; Tong quan: 32 trang; Doi
tuong va phuong phép nghién ciru 24 trang; Két qua nghién ctu 38 trang; Ban
luan: 30 trang; Két luan 2 trang; Kién nghi 1 trang. Luan an c6 12 hinh, 50
bang s6 liéu, 5 phu luc. C6 129 tai liéu tham khao, c6 > 50% s tai liéu tham
khao trong thoi gian 5 nam tr¢ lai day.

) Chuong 1
TONG QUAN TAI LIEU

1.1. Pai cwong nhiém khuin huyét so' sinh
1.1.2. Mt 56 khdi niém vé nhiém khuén huyét é tré so sinh dii thing

- Nhiém khuan so sinh (NKSS): La nhiém khuén xay ra trong vong 28 ngay
déu sau sinh.

NKSS duoc phan loai dia theo thoi diém khoi phat nhidm khuan: Sémkhi
cac triéu chizng 1am sang xuat hién trong vong 72 gid sau dé; muon: sau 72 gio.

- Nhidm khuin huyét ¢ tré so sinh 1a mot tinh trang toan than bao gém
nhitng thay déi huyét dong hoc hodc cac biéu hién 1am sang khéc c6 thé dan
dén céac ton thuong nghiém trong va tir vong do vi sinh vét nhu vi khudn, virus,
nidm men giy nén.

- Tré so sinh | tré dugc tinh tir khi sinh dén hét ngay tha 28 sau sinh. Tré
so sinh du thang khi tudi thai tir 37 tuan - 42 tuan, sinh non 1a dudi 37 tuan, gia
thang 1a trén 42 tuan.

1.3. Tinh hinh nhi€m khuin huyét so sinh trén thé giéi va & Viét Nam
Tinh hinh nhiém khudn huyét so sinh trén thé giéi

NKH so sinh ¢6 ty I& cao trong md hinh bénh tat so sinh, dac biét tai cac
nudc dang phat trién. Tai Georgia nam 2009, NKH so sinh chiém 20% t6ng sb
tré nhap vién va 53% tré diéu tri tai cac khoa hdi strc so sinh. Tai Nam Phi nim
2012 ty 16 NKH so sinh 1a 10,6/1000 tré sinh sbng, ty 18 so sinh tir vong do
NKH 1a 2,3/1000 tré sinh séng. Tai An Do nam 2016, ty 1¢ NKH so sinh 1a
6,7/1000 tré séng. Tai Italia ndm 2016, ty I&é NKH so sinh va tir vong so sinh
do NKH lan Iuot 13 0,61 va 0,08/1000 tré sinh séng. Tai Thuy Sy, giai doan
2011-2015,ty 1é so sinh NKH 1a 146/100000 tré sinh Séng.
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Tinh hinh nhiém khudn huyét so sinh tai Vigt Nam

Nam 2003, tai Khoa Hoi sic cip ciiu so sinh Bénh vién Nhi Trung wong, ty 18
NKH 2,1%, trong d6 6 61 tré tir vong (68,7%).Nam 2016, Tran Diéu Linh md ta
dic diém 1am sang, can 1am sang nhiém khuén so sinh & tré du thang sinh md.Nam
2017, V& Hiru Hoi nghién ciu didc diém rdi loan dong mau va cac yéu to lién quan
cua tré so sinh NKH. Nam 2021, Thai Bang Giang mo ta dic diém nhiém khuan
cia bénh nhan NKH do nim tai Bénh vién Nhi Trung wong va hiéu qua du
phong cuia thudc chéng nam fluconazol trén tré dé non.

Nghién civu vé tic nhin gy nhiém khudn huyét so sinh

Nam 2011, tai Bénh vién Hitu nghi Viét Nam — Cu Ba Bong Héi,
Citrobacter 12 nguyén nhan hang dau (52,83%), S. aureus chiém 28,30%, E.
coli chiém 7,55% va Enterobacter chiém 7,55%. Nghién ciu ndm 2013 cua Lé
Kién Ngai cho thay E. coli cin nguyén hang dau gdy NKSS tai Bénh vién Nhi Trung
uwong.Tai Bénh vién Tré em Hai Phong nam 2017, ty Ié NKH so sinh do K.
pneumonia chiém 35,7%, Acinetorbacter chiém 28,6%. E. coli chiém 7,1%, S.
aerius chiém 14,3%. Nhu vdy, nguyén nhan gy NKH cha yéu la vi khuan
Gram am. Nam 2020, tai Bénh vién phu san Trung Uong, Coagulase- negative
staphylococci (CoNS) chiém ty 16 27,5%. S. marcescensgdy 32,3% nhiém
khuan mugn, nim chiém 1,6%. Nam 2015 — 2016, tai bénh vién Nhi Trun
wong,ty 1& nhidm ndm 1,2 %, trong d6 chu yéu 12 nim mau véi ty 1& 85,7%.

Nghién czu vé tinh hinh khang khang sinh cza vi khudn

Tir nam 2003 — 2004, tryc khuan mu xanh da d& khang hau hét khang sinh,
chi con nhay véi amikacin. Tai bénh vién Nhi Trung wong nam 2017, penicillin
bi khdng véi ty 1& rat cao (87,5%). Ceftriaxon khang véi ty 18 21,57%.
Levofloxaxin va ciprofloxaxin khang thudc vai ty 1¢ twong ung la 5,13% va
10,34%. Vi khuan E. coli da khang levofloxaxin va ciprofloxacin véi ty 1& Ian
luot 60% va 50,1%.Tai Bénh vién Phy san Trung wong (2018-2019), tat ca cac
chang vi khuan S. marcescens, E. coli va K. pneumoniae déu khang véi khang
sinh nhom penicillin. Ty 1& vi khuan E. coli khang véi khang sinh nhém
aminoglycosid thdp nhat. Ty I& khang cta S. marcescens va K. pneumoniae véi
khang sinh nhém carbapenem la trén 60%.
1.4. Pic diém |am sang, can 1am sang caa nhiém khuin huyét & tré so sinh
da thang
1.4.1. Pic diém 1am sang ciia nhiém khudn huyét 6 tré so sinh dii thang

- Trudce sinh: Tim thai nhanh, nuéc 6i ban, nudc i ¢ phan su.

- Ngay sau sinh: Biém apgar thap.

- Réi loan than nhiét: Than nhiét cua tré NKSS ¢ thé tang, giam hoac
binh thuong.

- Triéu ching hd hap: Tha nhanh, the rén, phap phong canh miii, st dung
co }‘A'I]:v:i;?.r‘bul.nn 4-..,\.,-\ hAadn: RNhin tim nhanhkh <~ 12N Al I,-,I nh'i n.,u-- pa—

m/u. +haa nlr\h >
fUAn hoan, séc. lam day mao mach (refill) kéo dai > 3 Q|ay va ha huyét ap, suy

- Triéu ching than kinh: Li bi, giam truong luc co, dn kém, kich thich, co giat.
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- Triéu chitng khac: vang da, gan to, ba kém, ndn, chuéng bung, tiéu chay.
1.4.2. Pdc diém cdgn 1am sang

Cdy mau: Tiéu chuan vang dé chan doan NKH so sinh nhungty 1& 4m tinh
gia cao.

Xét nghigm dich ndo tzy:Nhuom soi vi khuan Gram, cay, dém té bao,
glucose, protein. Két qua dich ndo tiry dugc danh gia theo can nang khi sinh,
tudi thai, tudi thuc cua tré.

Coéng thizc mau: Bach cau va tiéu cau co thé tang, giam hoac khong thay
dbi. Tré c6 thé thiéu mau.

Protein phdn #ng C — CRP (C - reactive protein): Thuong tang.

nCD64 - neutrophil CD64:Khi nhiém trung, neutrophil s& duogc kich
hoatnén s lugng thu thé CD64 s& ting 1én déng ké

mHLA-DR: O nhém ngudi khoé¢ manh bach cau don nhéan biéu hién > 90%
HLA-DR. Trong nhiém khuan, mHLA-DR giam.

SI: Sepsis index — chi sé nhiém khudn huyét

nCD64 x 100
= TmHLA — DR , o

SI ¢c6 d6 nhay va dac hiéu & mac trung binh trong chan doan nhiém khuan
so sinh va c6 gi4 tri tién lwong tir vong & bénh nhan nhidm khuan so sinh ning
trong 30 ngay.

1.5. Chén doan nhiém khuan huyét so sinh

- Chén dodn xdc dinh: Cac truong hop bénh nhan nhidm khuin c6 két qua
cdy mau duong tinh.

- Chédn dodn phan biét: Vi céc bénh Iy nhiém virus, bénh khéng gay viém
c6 biéu hién hd hap, tudn hoan, than kinh
1.6. Piéu tri nhiém khuan huyét so sinh

- Ligu phép truyén dich trong diéu tri soc nhiém khudn so sinh

- Sir dung céc thudc tre tim, v@n mach

- Hé tro dwong thé:

- Ligu phap khang sinh

Tuy tirng tdc nhan gay bénh, thoi gian dung khéang sinh ¢ thé khac nhau,
t6i thiéu 10 ngay. Khi chua c6 két qua khang sinh d0, khang sinh phd rong
dugc st dung dé diéu tri nhitng vi khun hay gip nhat. Két hop khang sinh phd
bién nhit 1a B-lactam va aminoglycoside. Vancomycin, c6 thé dugc thay thé
ampicillin trong diéu trj vi khuan Gram duong.

- Céc bién phap khac: Loc mau lién tuc, tudn hoan ngoai co thé (ECMO).
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) Chuwong 2
POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.1. Muc tiéu 1: M6 ta mot s6 dic diém 1am sang, can 1am sang ctia nhiém khuan
huyét & tré so sinh d théng tai Bénh vién Nhi Trung wong (2019 - 2021).
2.1.1. Péi twong nghién ciu

Tré so sinh c6 > 2 biéu hién 1am sang cing véi > 2 dau hiéu can 1am sang
theo tiéu chi danh gia NKSS cua Co quan y té Chau Au nam 2010 (EMA 2010)
va c6 két qua Cay mau duong tinh.

Tiéu chuan lya chon: Tre c6 > 2 biéu hién 1am sang va > 2 dau hiéu can
1am sang va c6 két qua ciy mau dwong tinh.

Tiéu chuan loai trir

- Tré da duoc truyén méu hoic cac ché pham cia mau trude khi tién hanh
nghién cuu.

- Tré c6 cac bénh ly bim sinh ning anh huéng dén chirc ning sdng.

- Cha me hodc ngudi bao trg cua tré khong dong y tham gia nghién ciu
2.1.2. Pia d@iém nghién ciru: Nghién ciu duwoc tién hanh tgi Bénh vién Nhi
Trung wong.

2.1.3. Théi gian thgc hign: Nghién ciru duwec thuc hién tir 1/12/2019 dén
30/04/2021.
2.1.4. Thiét ké nghién ciru
2.1.4.1. Phuong phdp nghién ciru: M0 ta loat ca bénh
2.1.4.2. Cé mau va chon mau
Ap dung cong thirc wéc lwong cho mot ty lé
n= Zzl—a/Z —(1_ p)
ps?

n: C& mau tdi thiéu;

p: Ty 1é triéu ching réi loan nhip tim & so sinh nhiém khuan huyét, chiing
tdi chon p = 0,55 (theo nghién ciru cuia Nguyén Nhu Tan).

Zyop: HE sd tin cy, tng voi do tin cay 95% thi Z1.42=1,96

&: Sai sb tuong dbi mong mu0n chone=0,2

Vi c4c gid tri da chon, c& mau tinh toan 1a 79 tré. Thyc té, ching t6i chon
dugc 85 tré so sinh ciy mau dwong tinh, dap wng tiéu chuan nghién ciru.

2.2. Ndi dung nghién cau

- bac diém dich t&: Xac dinh sy phan bé cac dic diém dich t& cua bénh nhu
tudi, gidi, tién sir bénh tat va thai san cia me, tién sir cude dé, tién sir diéu tri
tuyén trude cua tre...

- Pic diém 1am sang: Xéc dinh sy phan bd céc triéu ching cua bénh.

- Pic diém can 1am sang: Cong thirc mau, chi s mién dich, sinh héa mau,
dich néo tay

- Thoi diém dénh gia: Lan thim kham dau tién ghi nhan bénh nhan du tiéu
chuin nghién ctu.
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2.3. Muc tiéu 2: Xac dinh va mac d6 nhay cam khang sinh cua tac nhan hay
gap gay nhidm khuan huyét so sinh tai Bénh vién Nhi Trung uong.
2.3.1. Péi twong nghién ciu

Paéi twong nghién ciu:

- Vi sinh vat duoc xac dinh trong mau mau cia bénh nhan.

- Mite d6 nhay cam cua khang sinh véi vi sinh vat trong mau mau.

Tiéu chuan logi tri: Mau bénh pham khong dat tiéu chuan coa phong xét
nghiém.
2.3.2. Pia diém nghién cizu: Trung tam So sinh, Khoa Vi sinh tai Bénh vién
Nhi Trung vong.

2.3.3. Thei gian thec hign: Nghién ciru duoc thuc hién tir 1/12/2019 dén
30/4/2021.
2.3.4. Thiét ké nghién ciru

- Phuong phéap nghién ctru: Nghién cau mo ta, phan tich xét nghiém.

- C& mau: T4t ca cac miu mau da xac dinh dugc tac nhan gay bénh, 1a mau
toan bo cua muc tiéu 1 (85 bénh nhi)
2.3.5. Ngi dung nghién cizu

- Xac dinh can nguyén gy bénh: Dinh danh vi sinh vat tir cac mau duong
tinh bang phuong phap nuéi cay.

- X4c dinh kha ning nhay cam, khang cua vi sinh vat trong cac mau cay
duong tinh voi khang sinh thudng dugc sir dung trong diéu tri bénh.
2.4. Muc tiéu 3: Panh gia két qua diéu tri nhiém khuan huyét so sinh.
2.4.1. Péi twong nghién ciu

Tiéu chuan lira chon: Tré so sinh du thang tir 1 — 28 ngay tudi chan doan
nhiém khuén huyét duoc diéu tri tai Trung tim so sinh - Bénh vién Nhi Trung
wong trong thdi gian nghién ciru theo phéac do thdng nhat.

Tiéu chudn logi triz; Cha me hodc ngudi gidm ho tré khong ddng y tham
gia nghién ctu.
2.4.2. Pia diém nghién cizu: Trung tim So sinh - Bénh vién Nhi Trung wong.
2.4.3. Thei gian theec hign: Tir 1/12/2019 dén 30/4/2021.
2.4.4. Thiét ké nghién ciru

- Phuong phap nghién ciru: Nghién cau thir nghiém 1am sang ngau nhién
khong ddi chirng

- Chon mau: Chon tit ca bénh nhan so sinh, duoc chan doan NKH, xéac dinh
duoc vi sinh vat gy bénh diéu tri theo mot phac d6 thdng nhat cia Chuong
trinh Pao tao chuyén gia so sinh cia Mang ludi Cham soc Ba me va Tré so
sinh West Midlands 2019 tai Bénh vién Nhi Trung wong trong thoi gian tién
hanh nghién cuu.
2.4.5. Ngi dung nghién cizu

- Chi dinh diéu tri theo phac d6 théng nhét cho tit ca bénh nhan

- Tinh ty 1& khoi, di chimng, tr vong tai thoi diém ra vién cua ca nhom bénh
nhan theo thoi diém khai phét bénh, can nguyén gay bénh.
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- Thoi gian diéu tri: Trung binh s6 ngay diéu tri, trung binh theo két qua
diéu tri, theo can nguyén, thoi diém khai phat bénh...

- Thu thuat can thiép: Ty Ié can thiép tha thuat theo két qua diéu tri.

- Thude diéu tri: S6 khang sinh phai dung, ty 1¢ phai truyén cac ché pham
méu: khéi hdng cau, tiéu cau, huyét tuong tuoi...

- Panh gia mot s6 yéu t6 lién quan dén két qua diéu tri bénh.

2.5. C4c ky thuat sir dung trong nghién ciu

Triéu chimg 1am sang dwoc ghi nhan khi c6 it nhat 2 bac sy chuyén nganh So
sinh cua Trung tdm so sinh - Bénh vién Nhi Trung wong Xac inh.

2.6. COng cu sir dung trong nghién ciu

Bénh an nghién cau: Phu luc 4
2.7. Sai s6, nhiéu va cach khéng ché

- Sai s6t do ngudi cham séc bénh nhan khdng nhé diy du théng tin: bac sy
c6 kinh nghiém hoi bénh nhan nhiéu lan va dua ra cac loai cau hoi gitp nhé lai.

- Sai s khi thyc hién cac xét nghiém: Cac xét nghiém duoc thuc hién véi
qui trinh thdng nhit trén hé thdng may méc tu dong cao, c6 su giam sat cua
trudong cac don vi.

- Tré ra vién, xin thoi diéu tri, tir vong: duoc dénh gia boi 02 béac sy chuyén
khoa so sinh.

2.8. Phwong phap xir Iy s6 liéu

- Sb liéu sau khi thu thap theo mau bénh &n nghién ctu s& duoc ma hoa,
nhap va phan tich sé liéu bang phan mém SPSS 22.0.

- Théng k& md ta bao gdm tinh tin sé, ty 1é cua cac bién dinh tinh va tinh
s6 trung binh va trung vi cua cac bién sé dinh luong. Tric nghiém chi binh
phuong ding dé so sénh céc ty 1&. Tric nghiém T-student, Anova dwoc sir dung
dé so sénh céc sb trung binh, hoic trung vi. Sy khéc biét duoc xem la c6 y
nghia thong ké khi gia tri p < 0,05. Dya vao duong cong ROC (Receiver
Operating Characteristic) dé xac dinh diém cut-off va d nhay, d6 dac hiéu cua
cac chi s6 xét nghiém nCD64, mHLA-DR, SI. Ty suat chénh OR (Odd ratio)
dugc tinh toan dé tim hiéu twong quan giira cac bién sé két qua véi céc bién sb
vé dic diém ciia bénh nhan véi mirc ¥ nghia 0=0,05 va khoang tin cay 95%

2.9. Pao diic trong nghién ciru

Viéc tién hanh nghién ciru duoc sy dong y ciia Hoi dong dao duc trong nghién
ctu y hoc Bénh vién Nhi Trung wong theo quyét dinh s6 332/BVNTW-VNCSKTE
ngay 18/3/2020.



8

) Chwong 3
KET QUA NGHIEN CUU

Trong thoi gian tir 1/12/2019 dén 30/4/2021, tai Trung tdm So sinh —
Bénh vién Nhi Trung vong, ching t6i da thu thdp dwgc 85 bénh nhan dap
g du tiéu chuan nghién ctu.

Tré nam c6 46 truong hop, chiém 54,1%. Tré nirchiém 45,9% véi 39
truong hop. Tudi thai cua tré nhap vién thip nhat a 37 tuan, cao nhét 1a 41
tuan (38,5 + 1,1 tuan), can nang trung binh 2918,2 + 548 gram, tu6i nhap vién
trung binh 10,4 + 8,2 ngay. Pa sb tré da dwoc diéu tri tuyén trudc (91,8%), sir
dung khang sinh truéc khi nhap vién (85,9%). Tai tuyén trudc, 45 tré the may
(52,9%), cd 31 tré dugc dat catheter trung tam (36,5%). C6 55 tré duoc dat ven
tinh mach ngoai vi (64,7%).

3.1. Trigu ching 1am sang, c@n |am sang ciia so sinh di thang nhiém khudn huyét

C6 52 tré biéu hign nhidm khuan sém (61,2%) va 33 tré c6 biéu hién nhiém
khuin muon (38,8%). Su khéc biét vé thoi diém khai phéat nhidm khuan c6 y
nghia thdng ké (p < 0,05). Bénh nhan sét chiém ty 1é cao (51,8%). Cé 6 trudng
hop ha nhiét do (7%).

Bdng 3.7. Pic diém ho hdp cia tré (n=85)

bic diém | Sblweng | Tyle%
Trigu chiéng 1am sang
Thao nhanh 30 35,3
Rat 16m 1ong nguc 29 34,1
Con ngung thé > 20 gidy 4 4,7
Giam SpO: 64 75,3
Rale phoi 18 21,2
Hinh thic ho hap

Tu tho 26 30,6
Tho oxy 29 34,1
Tho may 30 35,3
Tong 85 100

Chi ¢ 30,6% tré tu tho, da so tré suy ho hap, can ho trg the bang tho oxy
hoic thé may (69,4%). C6 21,2% bénh nhan kham thay rale phoi.
Bdng 3.8. Tri¢u ching tudn hoan cia tré (n=85)

Pic diém S6 lwong Ty 18 %
Nhip tim nhanh 44 51,8
Soc 25 29,4
Str dung thuoc van mach 25 29,4
Refill > 3 gidy 25 29,4
Van tim 19 22,4
Thiéu niéu 15 17,6
Ha huyét p 13 15,3




Tré ¢6 nhip tim nhanh chiém 51,8%. C6 29,4% tré séc. Tét ca bénh nhan
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sbc déu dugc dung van mach tai thoi diém chin doan.

Bdng 3.9. Triéu chan

gtiéu hoa cuia tré (n=85)

Pic diém S6 lwong | Tyle%
Tri¢u charng l1am sang
Bu kém 79 92,9
Cham tiéu 60 70,6
Chudéng bung 37 43,5
Gan to 8 9,4
No6n 4 4,7
Tiéu chay 2 2,4
Léach to 1 1.2
Hinh thire dinh dwiong
Nudi dudng tinh mach toan phan 43 50,6
An duong miéng 32 37,6
Nu6i dudng tinh mach ban phan 10 11,8
Tong 85 100

 Pasb tré bl kém (92,9%). C6 43,5% tré chuéng bung, 2,4% tré tidu chay. CO

8 tré gan to (9,4%). Hinh thirc dinh dudng chu yéu 1a nudi dudng hoan toan qua

dudng tinh mach (50,6%) va duang miéng (37,6%).

Bdng 3.10. Triéu chingthdn kinh cia tré (n=85)

Pic diém S6 lwong Ty 18 %
Li bi 25 29,4
Kich thich 10 11,8
Co giat 2 2,4
Tang truong lyc co 2 2,4
Giam truong lyc co 1 1,2
Khdng c6 biéu hién than kinh 45 52,8
Tong 85 100

C6 29,4% tré li bi, 11,8% kich thich. C6 2 tré co giat, 2 tré tang truong luc co.

Bdng 3.11. Trigu chang da, niém meac cua tré (n=85)

Pic diém S6 hrong Ty 18 %

Phu cing bi 17 20,0
Xuat huyét dudi da 15 17,6
Vang da 10 11,8

Ap xe trén da 3 3,5

Nhot 3 3,5

Hoai tir da 2 2,4

Ban trén da 2 2,4

Viém da mu 1 1,2
Khdng c6 ton thuong da 32 37,6
Tong 85 100




10

Phu ctng bi 1 trigu chimg ngoai da hay gap nhat (20%). Xuét huyét dudi
da va vang da chiem ty 1€ lan lugt 17,6% va 11,7%.
3.1.3. Pdc diém cgn lam sang caa tré

Bdng 3.12: Néong dé Hct trong mau ngoai vi (n=85)

Trung binh Thiéu mau | Khéng thiéu méu
Chi s6 Hct + SD (Hct <45%) Het > 45%
(%) (S6 lwgng, %) | (SO lwgng, %)
Chung (n=85) 40,3+7,3 62 (72,9) 23 (27,1)
Theo nhom cin nguyén gdy bénh
Gram (+) (n=33) 42,1+59 21 (63,6) 12 (36,4)
Gram (-) (n=44) 39,8172 35 (79,5) 9 (20,5
Nam (n = 8) 36,1+1172 6 (75) 2(25)
Theo tirng cdn nguyén gdy bénh
S. aureus (n=24) 422+6,1 14 (58,3) 10 (41,7)
K.pneumonia (n=14) 414 +81 10 (71,4) 4 (28,6)
E.coli (n=14) 403+74 12 (85,7) 2 (14,3)
S. agalactiae (n=7) 42,1+6,8 2 (28,5) 5 (71,5)
Néam Candida (n=8) 36,1+11,2 6 (75) 2 (25)
Khac (n=18) 40,6 +6,2 18 (100) 0

Néng d6 Hct trung binh ctia nhom nghién ctru 1a 40,3 + 7,3%. Tré thiéu
mau chiém ty 1€ cao (72,9%).
Bdng 3.13. 86 lugng bach cdu trong mdu ngogi vi (n=85)

Chi 56 Trung binh | BC ting BC giam Binh thudng
! (10° té bao/L) |(sb luong,%)|(sé luong, %)sbd luong,%
Chung (n=85) (1222% * ;gg’é) 35(41,2) | 13(154) | 37 (43.4)
Theo nhom cdn nguyén gdy bénh
Gram (+) (n= 33) (ggg * ;ggg) 16 (48,5) | 4(121) | 13(39.4)
Gram (-) (n=44) (1125,Ef165 ;19é4383) 16 (36,3) | 8(182) | 20 (455)
L 19,97 + 13,45
Nim (n = 8) ©72-3102)| 3678 | 1125 4 (50)
Theo tirng loai cdn nguyén
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)
Ném Candida (n = 8) (189’7937 f3113'2425) 3(37.5) | 1(125) 4 (50)
E.coli(n=14) |17,17+10,05| 6(429) | 2(142) | 6(42,9)
S. agalactiae (n=7) | 11,75+ 7,46 2 (28,5) 2 (28,5) 3 (43)
Khac (n=18) 17,42+10,80 | 5(27,8) | 4(22.2) 9 (50)
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S6 lugng bach cu trong mau trung binh 13 16,78 + 10,31 (10° t& bao/L).
C6 41,2% tré tang BC, 15,4% tré giam BC.

Bdang 3.14. Gia tri caia tiéu c4u trong mau ngoai vi (N=85)

Gid tri tidu cAu Trung t?‘lnh +SD| Thap Binh thuong
: (10° te bao/L) | (so lugng, %) | (so luong, %)
Chung 211,69+ 204,45 42 (49,6) 43 (50,4)
Theo nhom cin nguyén gdy bénh
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)
Nam Candida (n=8) 108,63 + 89,77 6 (75) 2 (25)
Theo tirng cdn nguyén gdy bénh
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)
Néam Candida (n=8) 108,63+89,77 6 (75) 2 (25)
Khéac (n=18) 279,80 £ 190,20 17 (94,4) 1 (5,6)

S6 lwong trung binh tiéu cau trong mau 1a 211,69 + 204,45 (10° té bao/L).
C6 49,6% tré o tiéu cau < 100x10° té bao/L. Khdng c6 tré tang tiéu cau mau.

Bdng 3.15. Néng dp ciia CRP (n=85)

. Trung binh Tan Binh thwon
CRP mau (mgll_) (s6 1uqn§, %) | (s6 luqng,%§
Chung 84,2+ 76,8 75 (88,3) 10 (11,7)
Theo nhom cin nguyén gdy bénh
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)
Néam (n = 8) 454+ 49,1 5 (62,5) 3 (37,5)
Theo tirng cdn nguyén gdy bénh
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)
Néam Candida (n = 8) 454+ 49,1 5 (62,5) 3 (37,5)
S. agalactiae (n=7) 97,9 +97,9 7 (100) 0
Khéc (n=18) 42,2 £35,7 16 (88,9) 2(11,1)

Nong d6 CRP trung binh trong mau la 84,2 + 76,8 mg/L, hau hét tré c6

CRP ting (88,3%).




Bdng 3.16. Danh gid tinh trang dong mdu (n=80)
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Giam Binh Tang
Trung binh (sb thwong (sb
lwong,%) | (sé lugng,%) | lugng,%)
Prothrombin
655+262 | 48 (60) 32 (40)
(%)
APTT (giay) 47,5+ 23,3 34 (42,5) 46 (57,5)
Fib (giay) 35+15 40 (50) 40 (50)

~ C6 60% tré giam prothrombin, 57,2% va 50% tré tang APTT va Fib.

Pinh lwong céc chi sé mién dich

Day 1a nghién ctiu lan dau tién tai Viét Nam vé céc gié tri cua cac chi s6 mién

dich nCD64, mHLA-DR va chi s6 nhiém khuan huyét SI trén tré so sinh. Chung toi

da dinh luong céc chi s6 trén 85 tré NKH cdy mau duong tinh, 50 tré khéng nhiém

khun,175 tré nhiém khuan ciy méu am tinh va ghi nhan duoc céc két qua sau:
Bdang 3.19: Gia tri n CD64, m HLA-DR, Sl cia tré nhiém khudn huyét va
khong nhiém khudn (n=135)

] Nhiém khuin huyét | Khéng nhiém khuin
Chi so Gia trip
(n=85) (n=50)
nCD64 10167,1 + 6136,9 1900,9 + 1589,1 001
r < )
(phanti/té bao) (1198 -32965) (238 - 7569)
mHLA-DR 9898,4 + 14173,9 30476,8 + 20205,1 001
r < L
(phanti/té bao) (434 — 96881) (3052 -93049 )
274,6 + 2875 79+55
sl <0,01
(18,7 - 1376,8) (1-22)

Nhan xét: Gia tri nCD64 va SI cao hon va mHLA-DR thip hon c6 ¥ nghia

s0 v6i nhém khéng c6 nhidm khuan (p<0,01).
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Bdng 3.20: Gia tri n CD64, m HLA-DR, Sl cia tré nhiém khudn huyét cay
mdu dwong tinh va nhiém khudn cdy mau am tinh (n=257)

Nhiém khuén huyét | Nhiém khuin ciy
. X cAy mau dwong tinh mé&u am tinh Gia trip
Chi'so (n=85) (n=172)
nCD64 10167,1 * 6136,9 5985,1 + 4916,3
(phantit/té bao) (1198 -32965) (783 - 47953) <0,01
mHLA-DR 9898,4 + 14173,9 13897,1 + 27223,2
(phantit/té bao) (434 — 96881) (7 —311904) > 0,05
S| 274,6 + 2875 (153,3 - 570,0)
(18,7 - 1376,8) 3,5-7313 > 0,05

~ nCD64 cua nhém NKH cdy mau duong tinh cao hon ¢é ¥ nghia so voi

nhém nhidm khuan so sinh cay mau &m tinh, p < 0,01. Khdng c6 su khac biét

vé gi& tri mHLA — DR va Sl giira nhém 2 nhém, p > 0,05.

Bdng 3.22: Dign tich dwdi dwong cong ROC khdo sat gia trj ciia cac chi sé
xét nghiém trong chdn dodn nhiém khudn huyét so sinh

Chi so Dién tich dwdi dwong cong (AUC) Gida tri p
Bach cau 0,48 0,60
Tiéu cau 0,34 0,00
CRP 0,74 0,00
nCD64 0,80 0,00
mHLA-DR 0,34 0,00
Sl 0,80 0,00

SI va nCD64 c6 gia tri chan doan cao nhat (AUC = 0,8,p =0,00); mHLA-
DR c6 gié tri chin doan thdp (AUC= 0,34, p=0,00)

3.2. T4c nhan thwong giap gay nhiém khuin huyét so sinh va mirc dd nhay
cam véi khéang sinh

Vi khuan Gram am chiém ty 1¢ cao nhat 51,8%, vi khuan Gram dwong chiém
38,8 %, nim 9,4%. Pbi v6i NKH sém, Gram 4m chiém ty 1& cao nhit 77,3%.
Trong nhom NKH mudn, vi khuin Gram duong gap nhiéu nhét (69,7%), chi yéu
12 S. aureus (79,2%). 8 tré nhim ndm déu thudc nhom khoi phat sém, S. aureus
1a cin nguyén giy bénh chiém ty 1¢ cao nhit (28,2%), E. coli va K. pneumonia
chiém 16,5%, GBS chiém 8,2%



14

3.2.2.Mirc d nhay cam caa tac nhan gay bénh vai khéng?sinh
Bdng 3.31: Ty I¢ khang khang sinh csia vi khudn (n=85)

Khéang sinh Nhay Trung gian Khang
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 5 147
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

Khéng sinh c6 ty 1€ nhay cao la vancomycin (100%), moxiflocaxin
(85,3%), ertapenem (81,3%), meronem (78,6%). Khang sinh c6 ty 1¢ khang cao
gom cefotaxim (80,0%), benzylpenicillin (80,0%), ceftazidim (56%),
Cefoperazone (50%). Casopofungin, micafungin, voriconazole, amphotericin B
con nhay véi Candida.
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Bdng 3.32: Ty I¢ nhay véi khang sinh ciia cac logi vi khudn (n=85)
Loai KS  K.pneumonig E. coli [S. marcescensP.aeruginosgS. agalactiae|[S. aureus|C. albicans
Ceftriaxon 4/8 6/9 3/4

Vancomycin 717 24124
Ertapenem 4/9 2/2
Meronem 11/12 6/9 1/2
Meropenme Ya 3/8 2/2 2/24
Imipenem 6/8 | 8/11
Clindamycin 217 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 417
Ampiillin+ 2/11 217 1/24
Sulbactam
Benzylpenicllin 5/7
Piperacaclllin 5/9 3/11 11 1/24
+Tazobactam
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 12 12 5/7 15/24
Levofloxacin 4/8 4/8 3/4 2/2 6/7 20/24
Casopofungin
Fluconazol
Micafungin
Voriconazole
Fluorocytosine
Amphotericin B

8/8
8/8
8/8
8/8
8/8
8/8

S. aureus nhay 100% v&i vancomycin va levofloxaxin; E. coli connhay véi
amikacin (12/13), imipemen (8/11), meropenem (6/9). T4t ca thudc chdng nim

déu con nhay véi Candida.
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3.3. Két qua diéu tri nhiém khuin huyét so sinh di thang tai Bénh vién
Nhi Trung wong.
3.3.1. Két qua can thigp diéu tri

Bdang 3.33. Tinh trang bénh nhéan khi ra vién (n = 85)

Két qua chung S6 lwgng Ty 1€ %
Song 59 69,4
Khoéng co di chung 58 68,2
Di chirng than kinh 1 1,2
Twr vong tai bénh vién 19 22,4
Trong vong 24 gio 2 2,4
Sau 24 gio 17 20,0
Ning xin vé 7 8,2
Tong so 85 100

C6 59 tré sdng, chiém 69,4%, trong d6 c6 1 tré c6 biéu hién di chimg than kinh
tai thoi diém ra vién (ting truong luc co). C6 26 tré tir vong hodc ning xin vé
chiém 30,6% trong d6 c6 19 tré tir vong (22,4%), ¢6 7 tré ning xin vé (8,2%).

Ty 1¢ tir vong & nhom khdi phat sém cao hon (36,5%) so vdi nhom khoi
phat mudn (21,1%).Ty 1¢ tir vong & nhém tré nhiém ndm 1a 50%, nhidm vi
khuin Gram am 1a 40,9%, nhiém khuin Gram duong 1a 12,1%.Thoi gian diéu
trj trung binh 23,1 + 19,8 ngay, nhom séng 27,4 £ 19,8 ngay, nhém tir vong xin
vé 14,1 16,7 ngay, Thoi gian dung khang sinh nhiéu nhat 66 ngay, thd may dai
nhét 40 ngay, thd HFO dai nhat 8 ngay. Khong c6 bénh nhan loc méau va
ECMO.Chuing tdi cé 53/85 tré thd may, 57/85 tré dat catheter trung tdm. 47,2%
tré thd may tir vong, 43,8% tré ddt catheter tinh mach tir vong. Sy khac biét vé
tir vong/ xin v& gitra hai nhom c6 va khong can thiép thi thuét c6 y nghia thong
ké véip <0,01.

3.3.2. Pdnh gid mét sé yéu té lién quan dén két qua diéu tri

Trong qua trinh nghién ctru, chdng tdi ghi nhan 59 bénh nhan ¢ nhém séng
va 26 bénh nhan & nhém tir vong. Ching tdi nhan thay the may tuyén trudc 1a
yéu té 1am ting nguy co tir vong gap 3,2 (1,6-12,9) lan (p<0,05).Tho may tai
bénh vién Nhi Trung wong lam tang nguy co tir vong 27,7 lan (3,5-217,8), p <
0,01.Dit catheter lam ting nguy co tir vong 21,1 lan (2,7-166,1), p < 0,01.S6¢c
nhiém khuin lam ting nguy co tir vong lén 5,1 1an (1,9 — 14,0), p < 0,05, BC <
4x10%L tang nguy co tir vong 4,8 (1,4 - 16,5) lan, (p < 0,05), TC <100x10%L
lam ting nguy co tir vong 4,2 (1,5 -11,7) lan (p < 0,05).
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Chuong 4
BAN LUAN
4.1. Dic diém 1am sang, cin 1Am sang cta nhiém khuin huyét & tré so sinh
di thang.

Két qua nghién ctru cho thiy tré nam (54,1%) cao hon tré nir (45,9%), tuy
nhién su khéc biét khong c6 v nghia thong ké. Két qua twong duong mot s6
nghién ciru trong nude va qudc té.

Da s6 tré nhap vién Nhi Trung wong da duoc diéu tri tai cac tuyén trude d6
(91,8%) va da dugc can thigp nhiéu thu thuat. Hién nay, nhiéu quy trinh k¥
thuat hién dai tr Bénh vién Nhi Trung wong da duoc Chuyén giao dén tuyén
dudi. Thu thuat xam nhap nhu ndi khi quan, dwong truyén trung tam chinh 1a
nguy co lam ting ty 16 NKH dac biét 1a NKH muon, vi khuin méc phai thuong
1a vi khuan bénh vién c6 ty & dé khang khang sinh cao. Do d6, viéc can thiép
cac thu thuat can dwoc chi dinh chat chg, thyc hién ding k¥ thuat trong moi
truong dam bao an toan dé giam thiéu nguy co nhiém khuan cho tré.

4.1.9. Triéu chizng lam sang ciia nhiém khudn huyét ¢ so sinh dii thang

Theoi diém khéi phéat trigu ching nhiém khudn cia tré: Ty 1¢ nhidm
khuan khoi phat sém trong nghién ciru ciia ching t6i 12 61,2% cao hon nhém
khoi phat muon 13 38,2%, tuong duong két qua tai Bénh vién Phu san Trung
wong. BAo c4o tai Nigeria ciing cho thdy ty 16 NKH khai phéat sém (77,8%) cao
gap 3 lan ty 16 NKH khai phat muon (22.2%). Tuy nhién, hién nay, trén thé
gidi, xu huéng NKH so sinh s¢ém ngay cang giam va ty 16 NKH mudn ngay
cang ting. Agnes van den Hoogen theo ddi sé liéu tir nam 1978-2008, ty 1&
NKH som giam tir 52,1% xudng 28,1%, nguoc lai, ty 16 NKH muon ting tir
11,4% Ién 13,9%. Nguyén nhan c6 thé do hién nay viéc quan ly thai san tot
hon, me duoc du phong GBS dé tranh lay nhiém cho con, cac bénh nhaném
khuan cua me duoc quan ly tét hon. Tuy nhién, cac bénh Iy cua tré duoc can
thiép trong khoa hdi sirc so sinh ting nén ty 1¢ nhiém khuan bénh vién giai
doan mudn tang 1én.

Pdc diém than nhiét cia tré: Ty 16 tré sbt chiém 51,8%, twong duong két
qua cua Abebe Sorsanghién cau tai Ethiopia voi ty 1€ 47,5% tré du thang
NKH c6 sét NKH nhung cao hon ty 16 23,9% trong nghién ctu cua Joshua
Davis . Ty I¢ tré sot ctia ching t6i ciing cao hon han nhém bénh nhan nhigm
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nam trong nghién ctru cua Théi Bang Giang (4,1%).

Trigu chizng hd hdp ciia tré: Trong cac triéu chiang hd hap, giam spO; 1a
dau hiéu hay gap nhét (75,3tuong duong v6i nghién ctiu cia Tran Diéu Linh
(73,3%) nhung cao hon ctia Abebe Sorsa (34%).

Triéu chitng tudn hoan ciia tré: Nhip tim nhanh 14 biéu hién hay gap nhat
51,8%, dac biét co 29,4% tré séc nhiém khuin tuong duong voi Kkét qua cua
Barbara J Stoll nhung thap hon Eric Giannoni (16,8%). Ty 1¢ tré soc va refill
kéo dai cho thdy nhiéu tré nhap vién & tinh trang ning.

Triéu chikng tiéu héa ciia tré: Bi kém 4 tridu ching tiéu hda hay gip nhat
92,9%, twong dwong véi nghién ciru ctia Tran Di¢u Linh va Thai Bang Giang.

Tri¢u chitng thin kinh ciia tré: 29,4% tré 1i bi, 11,8% tré kich thich. C6 2 bénh
nhan co giat, 2 bénh nhan tang truong lyc co, 1 bénh nhan giam trurong lyc co. Tuy
nhién, mot s tré vao vién di duoge dung an than nén triéu ching than kinh
khong dugc danh gia chinh xac.

Triéu chirng ngoai da cua tré: Ty ¢ phu cing bi trong nghién clru cua
chung t6i twong duwong véi Bui Man Nguyén trong nghién ctru so sinh NKH &
Bénh vién tré em Hai Phong (21,4%) la biéu hién nang cua NKH.

4.1.10. Pic diém can 1am sang ciia nhiém khudn huyét so' sinh dii thang

Nong dp Hct trong mdu ngogi vi: 72,9% tré thiéu mau,thdp hon Na Cai (84,9%)
nhung trong duong nhém tré nhidm nim méu ctia Thai Bang Giang (32,4%).

Gid tri bach cdu trong mdu ngogi vi: Ty 18 tré ting BC va ha BC trong
nghién ctru clia chung t6i déu thdp hon nghién ctru cta Tran Diéu Linh ¢ nhom
sinh mb (55,5% va 22,2%). Newman va Hornik C.P cho thiy sb lwong bach cau
thip c6 lién quan chit ché véi NKH sém ¢ tré dé non hon tré du thang, ddc biét
sau 4 gio tudi. Tac gia ciing nhan thiy BC c6 gia tri chan doan trong NKH khoi
phat sém hon la khéi phat mugn.

Gid tri ciia tiéu cdu trong mdu ngogi vi: Ty 1& ha tiéu ciu ciia ching toi
cao hon nghién ciru ctia Isabelle M. C. Ree véi ty 1 tré c6 TC < 150x10%L
chiém 49%, TC giam < 100x10%L chiém 39%. Ty 1& ha TC < 150x10%/L & so
sinh NKH do khuén Gram 4m 1a 69%, do vi khuin Gram la 47%.Mot sb gia
thiét cho réng trong bénh canh NKH, ton thuong ndi mo kich hoat sy loai bo
tiéu cau ciia ludi ndi mo.

Gia tri ciia CRP: Hau hét co CRP tang trén 15mg/L (88,3 %). Delanghe
J.R cho rang CRP c¢6 d6 nhay thap dé phat hien NKH khai phat som do hign
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twong gia tang sinh 1y CRP trong 3 ngay sau sinh.

Dic diém dong mdu ciia tré: Chlng tdi ¢ 60% bénh nhan giam
prothrombin twong dwong két qua V& Vian Hoitrén nhém so sinh NKH tai
Bénh vién Phy san Da Nang. Réi loan dong mau 1a bién ching nghiém trong &
so sinh NKH.

Dinh lwong cdc chi s6 mién dich: Pay 1a nghién ciru dau tién cta ching
t6i vé dinh luong cac chi s6 nCD64, mHLA-DR va SI.

Pinh lwgng nCD64: Nhom bénh nhan NKH cuia ching t6i c6 nCD64 trung
binh cao gép 5,3 14n so véi gid tri trung binh ctia nhém tré khong nhiém khuan
va cao gap 2 1an nhom tré NKSS cdy mau am tinh.

nCD64 14 marker da duoc danh gia c6 gia tri trong chin doan NKH véi do
dic hiéu, d6 nhay cao. Tuy nhién, diém cut-off khac nhau tly thudc ting
nghién ctru, d6i twong nghién ciru, phuong phap.Nghién ctu caa Pham Thi
Ngoc Thao chon diém cut-off cuia nCD64 = 1311 phan tir/té bao dé danh gia
tinh trang NKH cta bénh nhan ngudi I6n. Hugh Simon Lam nghién ctu trén
nhém so sinh dé non c6 viém rudt hoai tir cho thiy diém cut-off nCD64 =
23777 phan tu/té bao. Nghién ctu cia chdng toi sir dung quatibrite dé danh gia
nén ¢6 do chinh xac cao hon do bang mat 6 huynh quang trung binh (MFI).

Pinh lwong mHLA-DR: Nhém NKH ciay mau dwong tinh mHAL-DR c6
gia tri twong dwong 32,4% gia tri nhom tré khoe (30476,8 + 20205,1 phan tu/té
bao). Talita Freitas Manzoli cho thiy ty 16 mHLA-DR giam < 30% so v&i
nhém ching 13 yéu t6 tién luong tir vong trong tudn dau tién nhap vién. Pa sb
bénh nhan cia chung t6i déu tir cic bénh vién tuyén dudi chuyén dudi khi da
diéu tri that bai nén da sb tré trong tinh trang ning va rat ning.

Pinh lwgng SI: Trong nhom tré NKH cdy mau duong tinh ciia chung toi,
SI ¢6 gia tri trung binh 274,6+287,5 (18,7 - 1376,8), cao hon nhiéu gié tri cia
nhém tré khong nhiém khuén (SI = 7,9).Chi s6 nhiém khuan huyét SI duoc md
ta nhu mot dau 4n sinh hoc tién lwong cia NKH.Bibiana Quirant Sanchez cho
thdy, SI ting c6 ¥ nghia & bénh nhan nhidm khuin so véi bénh nhan khong co
nhiém khuén (p < 0.001).

Khi khao sat gia tri chan doan cua cac chi s mién dich trong chin doan
NKH ¢ so sinh du thang, chung t6i nhan thdy nCD64 va SI 1a chi sé c6 gia tri
cao nhat véi dién tich dudi duong cong 0,80, p < 0,001. Trong khi cac chi sd
dé chan doan nhiém khuédn thuong dung nhu CRP, tiéu cau, bach cau déu co
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gia trj thap hon nhiéu (AUC < 0,75).

Diém cut-off cua ching tdi nCD64 = 5004 phan ti/té bao cao hon nghién
ctiu ciia Pham Thi Ngoc Thao nhung thap hon do dbi tugng nghién ciru cua
Hugh Simon Lamdo déi twong cua chung t6i 13 nhom tré so sinh du thang.
Pham Thi Ngoc Théo ciing cho thay chi sb SI > 39,69 c6 do nhay va do dic
hiéu cao hon so v&i bach ciu, CRP, procalcitonin trong chan doan NKH &
ngudi 16n c6 chin thuong. Gia tri SI cia ching t6i thip hon tac gia do ddi
tuong trong nghién ciru ciia ching t6i 1a tré so sinh.

4.2. Muc tiéu 2: Xac dinh cac tac nhan gay nhiém khuin huyét so sinh va
mirc d§ nhay cam khang sinh.
4.2.1. Phan logi vi sinh v4t theo tinh chdt bat mau khi nhugm Gram:

Vi khuan Gram am chiém ty 1& cao nhét (51,8%), vi khuan Gram duong
chiém 38,8 %, nim 9,4%. Can nguyén vi sinh vat gdy NKH sém c6 ty Ié cao
nhat 1a Gram am (n=77,2%), chi yéu 1a E. coli va K. pneumonia. Trong nhom
NKH muén, vi khuan Gram dwong chiém ty 1& cao nhat (69,7%), chi yéu Ia S.
aureus (n = 19), Gram am chi chiém 22,8%. T4t ca nhom tré nhidm nim mau
déu c6 biéu hién tridu chirng tir rat som.Két qua chung t6i twong duwongGowda
H, Michael Cohen-Wolkowiez, Poonam Sharma.Ty 1€ S. aureus ctia chung t6i
ciling twong duong vai (76.5%) vaOgundare E (83,3%).

4.2.3. Ty 1¢ khang khang sinh cza vi khudn:

Vancomycin nhay 100% véi cac vi khuan dugc 1am khang sinh d6. Khéang sinh
¢4 ty I€ nhay cao la moxiflocaxin (85,3%), ertapenem (81,3%), meronem (78,6%).
Két qua cua ching t6i twong duong DS Thién Hai nghién ctru nam 2016,Ha Dic
Diing nghién ciru tai Bénh vién Phy san Trung vong nam 2019, Sharma P.

Panh gia kha niang nhay cam cua khang sinh voi cac tac nhan gay bénh,
chung t6i nhan thdy E. coli con nhay v&i amikacin (12/13), gentamycin (7/13),
imipemen (6/9), meropenem (8/11); K. pneumonia nhay trung binh vé&i nhiéu
khang sinh gém levofloxacin (4/8), imipenem (6/8), amikacin (8/14). P.
seudomonas con nhay v&di meronem, imipenem. S. aureus con nhay voéi
vancomycin, ciprofloxacin, levofloxacin, moxiflocaxin, gentamycin, dic biét
nhay 100% vé&i vancomycin. GBS con nhay véi vancomycin, levofloxacin va
moxifloxacin. Candida nhay véi tat ca cac thudc chéng ndm dang sir dung.
Trén thé gioi, vin d& khang khang sinh trong diéu tri nhidm khuén so sinh thay doi
tly ting loai vi khuan va tiy timg nuéc. Tai ving ndng thén An do, S. aureus van
con nhay véi cephalosporin thé hé 2, 3 va vancomycin. Tuy nhién, vi khuan Gram
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am hau nhu chi con nhay véi amikacin va quinolon.Abdelhamid S. M nghién ciru
tai Ai Cap nam 2017béo cdo tat ca cac chung vi khudn Gram duong déu nhay
cam vé&i vancomycin va tigecycline. Pa sé vi khudn Gram 4m khang véi
cephalosporin nhung con nhay véi levofloxacin.Nhu vay, vi khudn Gram am
duong da khang voi penicillin hay oxacillin nhung con ty 1€ cao nhay voi
vancomycin. Trong khi do, nhom da khang khang sinh cephalosporin véi ty 1¢
cao, chi con nhay vdi nhom quinolon va imipenem. Mac du quinolon dugc
chimg minh d6 an toan ngay cang cao, tuy nhién viéc diéu trj khang sinh nhém
nay trén ddi tugng nhay cam nhu so sinh van can can nhic va theo ddi vé cac
tac dung phu.

4.3. Két qua diéu tri nhiém khuan huyét so sinh di thang va mgt sé yéu t6
lién quan.

4.3.1. Két qua diéu tri chung

Két qua nghién ctru ctia chung t6i cho thiy ¢ 69,4% tré song, trong do6 ¢6 1
tré c6 biéu hién di ching than kinh (ting truong luc co toan than), ¢6 19 tré tir
vong (22,4%) bao gém 2 tré tir vong trong vong 24 gid diu (2,4%), co 7 tré
nang xin vé (8,2%). Ty 18 tré tir vong va ning xin vé cta chung t6i chiém 30,6%.
Bénh vién Nhi Trung uvong la tuyén cubi tiép nhan bénh nhan nang da diéu tri
that bai tir cac tuyén tinh va huyén nén tinh trang tré khi nhap vién da rat nang.
Trong d6 nhiéu tré da khang khang sinh hodc trong tinh trang sdc nhiém khuan,
suy da phu tang. Do d6, mac du hién nay nhiéu trang thiét bi hién dai da duoc
trang bi, nhiéu ky thuat cao da duoc trién khai nhung ty 1& tr vong ciia NKH so
sinh con rat cao.

Vé thoi diém khoi phat nhidm khuén lién quan dén két qua diéu tri, trong
nghién ctru ctiia chung tdi, ty 1€ tir vong do NKH sém cao hon (36,5%), ty 1 tir
vong nhoém NKH muén thap hon (21,1%). Hién nay xu hudng trén thé gisi, ty
1¢ tir vong so sinh trong giai doan sém c6 xu huéng giam so v6i nhém nhiém
khuan mudn do chim sdc ba me va tré em di c nhiéu tién bo.

Panh gia vé mdi lién quan giira tac nhan gdy bénh va két qua diéu tri, chung
t6i nhan thiy ty 16 tir vong do vi khuan Gram am va nam rat cao, 1an luot 40,9%
va 50%. Ty 1& tir vong & nhom NKH do vi khuan Gram duong thap, 12,1%.
Trong hau hét cac nghién ctru, ty 16 tir vong & nhém vi khudn Gram 4m déu cao
hon vi khuin Gram duong.

4.3.2. Ngay diéu tri trung binh

Trong nghién ciru ctia ching t6i, ngay diéu tri trung binh chung 23,1+19,8

(0-106) ngay. Ngay diéu tri trung binh cua nhom séng 1a 27,4 + 19,8 ngay,
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nhém tir vong/ning xin vé 14 14,1+16,7 ngay. Thoi gian diéu tri ctia ching t6i
dai hon nghién ctru cta Sara Erol trén nhém NKH do P.seudomonas (15 ngay)
nhung ngin hon nghién ctu cia Thai Bang Giang trén nhom so sinh nhiém
nam (48,2 ngay) do khéc biét ctia d6i tuong nghién ciru.

4.3.3. Thoi gian diéu tri theo cin nguyén ¢ nhom tré séng

Khéo sat thoi gian diéu tri & nhém so sinh song,chtng t6i thay tré nhiém nam
c6 thoi gian diéu tri cho dén lic duoc séng ra vién dai nhét véi 66,5 + 14,6 ngay.
Két qua ciia chiing t6i cao hon nhém so sinh nhiém ndm trong nghién ciru ctia Thai
Bing Giang (50,3+17,7 ngay).Nghién ctru ctia Claudia Reinheimer trén nhom tré
NKH nhiém GBS thoi gian diéu tri diéu trj tir 2-156 ngay, thoi gian diéu tri trung
binh 1a 8 ngay. Nhu vay, mdi nguyén nhan gy bénh khac nhau c6 phac db diéu tri
khéc nhau nén thoi gian diéu tri ciing khac nhau.

4.3.4. Mgt sé can thiép trong diéu tri nhiém khudn huyét so sinh dii thang

Thui thudt xam nhdp

Trong nghién ctru ciia chiing t6i, ty 1¢ tré thd may xam nhap chiém 62,4%,
ty 1¢ to vong trong nhom thd may la 47,2%; c¢6 67,1% tré tré dugce dat catheter
tinh mach trung tam trong do 43,8% tré tir vong. Ty 1€ tré phai thd may, dat
catheter va ty 1¢ tir vong trong nhom tré can thi¢p thu thuét cia chiung toi cao
hon thé hién tinh trang bénh nhan nhdp bénh vién Nhi Trung wong nang.

Khdng sinh siv dung trong diéu tri nhiém khudn.

Hau hét tré phai két hop it nhat 2 khang sinh dé didu tri, trong d6 ty 16 tré tir
vong & nhom ding 7 khang sinh va 8 khang sinh 1an lugt 1a 50% va 40%. Diéu
nay cho thdy viéc lya chon khang sinh dung ban dau rit quan trong dé giam
nguy co khang va tac dung phu cua khang sinh, ting hiéu qua diéu tri.

Mé&u va ché phdm mau can truyén cho bénh nhan

Chiang t6i nhan thay ty I& tré phai truyén huyét tuong tuoi do giam
prothombin va fibirinogen tir vong chiém 66,7%, cao hon nhidu nhém tré phai
truyén khdi tiéu cau, khdi hong cau. Két qua nay caa chung toi trong tu nghién
ctru cua Bui Man Nguyén tai Bénh vién Tré em Hai Phong. Tac gia cho thiy
nhém so sinh tir vong do NKH ¢6 ty 1é prothombin va néng do fibrinogen
trung binh giam ning so véi nhém tré song (p < 0,001).

4.3.5. Yéu té nguy co lién quan dén két qua diéu tri

Tho may guyén trude, thé mdy, dat catheter trung tdm tai Bénh vién Nhi Trung
uong 1a yeu t6 lam tang nguy co tir vong gap 4,5; 27,7 va 21,1 lan.

Bénh nhan can can thiép thu thuat xam nhap thé may, ‘catheter la bénh
nhan ning, tién lugng tir vong cao. Ngoai ra, nhitng tré can can thiép cac
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thi thut ndy déu c6 nguy co nhiém khuén bénh vién cao hon.

Bach cau ha < 4x10%L la yéu té lam ting nguy co tir vong 4,8 lin

Jan M. Kruse nghién ctru NKH ngudi 16n cho thay, nhom bénh nhan c6
bach cau trung tinh giam (<1x10%/L) kéo dai > 24 gid ¢6 nguy co tir vong gap
7,95 lan so voi nhom khong giam bach cau. .

Tiéu cdu < 100x10% L lam ting nguy co tir vong 4,2 lan

Nghién ctru cua V& Vian Hoi cho thdy, tré ¢ mot trong nhitng biéu hién
d6ng mau ndi mach rai réc, tiéu cau < 100 x 10° /L, ty Ié prothrombin < 50%
¢6 nguy co tir vong cao gap 10-15 lan so vai nhoém tré khong cé nhiing biéu
hién nay (p < 0,01). Bli Man Nguyén ciing nhan thdy tiéu cdu giam <
100x10%1 & so sinh NKH 1a yéu t6 lam ting nguy co tir vong gap 13,3 lan so
V6i tré ¢6 sé lugng tiéu cau binh thuang.

Soc nhiém khudn 12 yéu té lam ting nguy co tievong gdp 5,1 lan (p < 0,05).

Tinh trang séc khi khong dugc cai thién kip thoi din dén suy da pha tang
rat nhanh va nghiém trong. Nghién ctu cua Nguyén Thi Kim Nhi tai khoa So
sinh Bénh vién Nhi Bong 1 cho thiy séc nhiém khuin lam gia ting ty 18 tir
vong lan luot 12 3,3 1an (1,1 - 11,2).

KET LUAN

Nghién ctru tir 1/12/2019 dén 30/4/2021 trén 85 tré so sinh du tiéu chudn
nghién ctru nhap vién diéu tri tai Trung tam So sinh Bénh vién Nhi trung wong
chung t6i c6 mot s6 két luan sau:

1. Pic diém 1am sang, cin 1am sang ctia nhiém khuin huyét ¢ tré so sinh
di thang:

- Bdc diém 1am sang: Nhiém khuan huyét so sinh du thang gap o tré nam
va nir voi ty I€ twong duong nhau (54,1% va 45,9%), Triéu chiung 1am sang
thuong gap la: ba kém (89,4%), suy hd hip (75,3%), sbt (51,8%), nhip tim
nhanh (51,8%), séc (29,4%).

- Dic diém can 1am sang: Bénh nhan thiéu méu chiém ty ¢ cao (72,9%), c6
49,6% tré ha tiéu cau. Pa sb tré co CRP ting cao (88,3%). Gia tri trung binh cua
nCD64 14 10167,1 + 6136,9 phan tu/té bao, mHLA-DR la 9898,4 + 14173,9 phan
tir/té bao, SI 14 274,6 + 287,5. Sl va nCD64 c6 gia tri cao trong chan doan NKH so
sinh du thang (dién tich dudi duong cong AUC = 0,8, p < 0,01).

2. Xac dinh va mitc dd nhay cam khang sinh cia mét sé tac nhan thwong
gap gay nhiém khuin huyét so sinh tai Bénh vién Nhi Trung wong.

Téc nhéan giy bénh: Vi khuin Gram am chiém ty 16 cao nhit 51,8%, vi khuén
Gram duong chiém 38,8 %, ndm chiém 9,4%. S. aureus 13 nguyén nhan giy bénh
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phd bién (28,2%), E. coli va K. pneumonia chiém ty 1¢ cao (16,5%).

Ty 1é nhay cam va khang khang sinh ciia vi khuin gay bénh: Khang sinh c6
ty 1€ nhay cao 1a vancomycin (100%), moxiflocaxin (85,3%), ertapenem (81,3%),
meronem (78,6%). Khang sinh c6 ty 1& khang cao gom cefotaxim (80,0%),
benzylpenicillin (80,0%), ceftazidim (56%), Cefoperazone (50%).S. aureus nhay
100% v6i vancomycin va levofloxaxin; E. coli connhay véi amikacin, imipemen,
meropenem. Nam Candida con nhay céc thude chdng nim dang duoc str dung.

3. Panh gia két qua diéu tri nhiém khuan huyét so sinh di thang tai Bénh
vién Nhi Trung wong.

Két qua diéu tri: Ty I¢ séng 69,4%, di ching than kinh 1,1% (ting truong
lyc co toan than), tir vong va nang xin vé 30,6%. Ngay diéu tri trung binh 23,1
+19,8 ngay. Nhém nhiém khuan sém c6 ty 1é tir vong & cao hon (36,5%) so
nhém nhiém khuan muon (21,1%). Ty & ta vong ¢ nhom tré nhigm nam 1a
50%, vi khuan Gram am 1a 38,2%, Gram duong 12,1%. E. coli 1a vi khuan gay
tir vong cao nhit.

Yéu t6 lién quan két qua diéu tri: C4c lam ting nguy co tir vong clia so
sinh nhim khuén huyét bao gdm thé may tuyén truéc (OR = 3,2, (1,6 - 12,9), p <
0,05), thé may (OR = 27,7 (3,5-217,8), p < 0,01), dt catheter (OR = 21,1 (2,7-
166,1), p < 0,01), sé¢ nhiém khuan (OR = 5,1 (1,9 — 14,0), p < 0,05), bach cau
< 4x10% bao/L (OR = 4,8 (1,4 - 16,5), p < 0,05)), tiéu cau < 100x10° t& bao/L
(OR=4,2 (1,5-11,7), p< 0,05).)

KIEN NGHI

Dé chan doan sém va chinh xac nhiém khuén huyét so sinh, can két hop
nhiéu chi s6, nén xem xét kha nang dua chi s6 nCD64, mHLA-DR va Sl vao
bd xét nghiém trong cac trudng hop khong dién hinh hodc di dwoc can thiép
diéu tri tir tuyén trude.

Dura vao md hinh vi khudn gay bénh c6 thé xay dung huéng din thdng nhét
vé chan doan, diéu tri nhiém khuan huyét so sinh cho tat ca cac co s y té, dac
biét 1a viéc st dung khang sinh ban dau.

Dé phong bénh nhiém khuan huyét so sinh can ting cuong dao tao trong
c4c co O y té vé cac bién phap diéu tri, dam bao vo khudn cac thu thuat xAm
nhap, thuc hién kiém soat nhidm khuan bénh vién tét dé giam nguy méc bénh.
Cén tang cudng cong tac tuyén truyén vé vé sinh, nudi dudng tré so sinh dé
giam nguy co nhiém khuan huyét so sinh tir cong dong.



