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MỞ ÐẦU 

Tỉ lệ nhiễm khuẩn huyết sơ sinh (NKHSS) ở các nƣớc phát triển chiếm từ 1-5/1000.(1-3) 
Ở các nƣớc đang phát triển, tần suất NKHSS thƣờng cao gấp đôi, và tỉ lệ tử vong từ 
30- 45%.(4-7) Gần đây, tần suất NKHSS do nhiễm trùng bệnh viện (NTBV) có chiều 
hƣớng gia tăng, đặc biệt ở trẻ sơ sinh đẻ non hoặc có cân nặng thấp.(8-12) Các dòng vi 
khuẩn gây NTBV thƣờng đề kháng đa kháng sinh, làm gia tăng mức độ thƣơng tật và 
tử vong.(13)  

Các biểu hiện lâm sàng của NKHSS thƣờng không điển hình(14,15) và thay đổi tùy theo 
mức độ trầm trọng của bệnh. 

 

 

 
Mục đích của bài nghiên cứu này nhằm đánh giá các yếu tố lâm sàng có liên quan đến 
tử vong của NKHSS, đồng thời đề nghị một liệu pháp kháng sinh ban đầu thích hợp, để 
làm giảm tỉ lệ tử vong do NKHSS. 

VẬT LIỆU VÀ PHƯƠNG PHÁP 

Hồi cứu tất cả các bệnh án sơ sinh (từ mới đẻ đến 1 tháng tuổi), trong năm 2000, đƣợc 
điều trị tại cấp cứu khoa Nhi, bệnh viện An Giang với chẩn đoán là NKHSS có kết quả 
cấy máu dƣơng tính. Ghi nhận các dữ liệu tổng quát (giới, tuổi, cân nặng, tuổi thai, 
nhiễm trùng bệnh viện), các dấu hiệu lâm sàng (hạ thân nhiệt < 360C, sốt cao ?39oC, 
da xanh tái, vàng da, phù cứng bì, hôn mê hoặc co giật, suy hô hấp, sốc, dấu xuất 
huyết dƣới da, xuất huyết tiêu hóa, bụ?g trƣớng, da nổi bông), các chỉ số cận lâm sàng 
nhƣ trị số bạch cầu, tiểu cầu, dung tích hồng cầu, ion đồ (Na+, K+, Ca++).?  



NTBV đƣợc định nghĩa cho các trƣờng hợp phân lập đƣợc vi khuẩn trong máu sau 48 
giờ nằm điều trị tại bệnh viện, mà không có biểu hiện nhiễm trùng sau sinh hoặc lúc 
nhập viện.?  

Cấy máu: Lấy 3ml máu tĩnh mạch, bỏ vào chai cấy máu BIPHASIC (Trƣờng Ðại Học Y 
Dƣợc TP Hồ Chí Minh sản xuất) gồm môi trƣờng cấy lỏng và thạch BHI (Brain Heart 
Infusion), ủ ở 37oC và theo dõi mỗi ngày trong 7 ngày. Bất cứ lúc nào có dấu hiệu vi 
khuẩn mọc, lấy khúm vi khuẩn mọc cấy tiếp trên thạch CAIS (Chocolate Agar Isovitex) 
hoặc trên thach máu BA (Blood Agar), đồng thời làm một phết nhuộm gram khảo sát 
trực tiếp. Nếu kết quả nhuộm gram có vi khuẩn, dùng các phản ứng sinh hóa thƣờng 
qui để xác định loại vi khuẩn.(16) Cấy máu để phát hiện các vi khuẩn yếm khí và vi nấm 
không đƣợc thực hiện trong thời gian nghiên cứu.  

Phân tích dữ liệu: Sử dụng phần mềm Epi info v. 6.02; dùng bảng 2x2 và phép kiểm c2 để 
tính tỉ suất chênh và so sánh các tỉ lệ, nếu mẫu nhỏ?thì dùng hiệu chỉnh Yates hoặc 
Fischer exact. Ðể so sánh 2 trung bình, dùng ANOVA nếu mẫu phân bố chuẩn, hoặc 
dùng test Mann-Whitney nếu mẫu phân bố bất thƣờng. Mức khác biệt có ý nghĩa thống 
kê cho mọi test là p ?0,05?  

KẾT QUẢ: 

Có tất cả 85 trẻ sơ sinh cấy máu dƣơng tính, trong đó có 66 (77,8%) trƣờng hợp là 
NTBV. Kết quả phân lập vi khuẩn gây nhiễm khuẩn máu đƣợc trình bày ở biểu đồ 1.  

Biểu đồ 1. Kết quả phân lập vi khuẩn trong 85 trƣờng hợp NKHSS 

Trong 85 trƣờng hợp NKHSS nầy, có 9 bệnh nhân đƣợc chuyển lên tuyến trên để điều 
trị, nên đƣợc loại trừ khỏi lô nghiên cứu. Còn lại 76 bệnh nhân đƣợc theo dõi và điều trị 
tại cấp cứu Nhi, bệnh viện An Giang, trong đó có 52 bệnh nhân đƣợc cứu sống và 24 
bênh nhân tử vong. Nhƣ vậy tỉ lệ tử vong do NKHSS là 31% 

Nam tử vong nhiều hơn nữ nhƣng sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p= 0,08). 
Cũng không có sự khác biệt về ngày tuổi giữa 2 nhóm đƣợc cứu sống và tử vong (p= 
0,41). Các trƣờng hợp sinh non (67% so với 21%; p= 0,00) và nhẹ cân ( p= 0,03) có 
mức độ tử vong nhiều hơn. Xem bảng 1. 

Bảng 1. Ðặc điểm nhân khẩu học 

  Sống 
(n=52) 

Chết 
(n=24) 

Tỉ 
suất 

chênh 

Khoảng 
tin cậy 
(95%) 

P 

- Nam 20 
(38%) 

15 
(62%) 

      

- Nữ 32 
(62%) 

9 
(38%) 

2,6 0,8-8,1 0,08 

Tuổi 
(ngày) 

3,6 ? 
5,4 

2,9 ? 
4,9 

    0,41 

Cân 2,6 ? 2,3     0,03 



nặng 0,5 ?0,7 
Sinh 
non 

11 
(21%) 

16 
(67%) 

7,4 2,2-25,6 0,00 

Các dấu hiệu lâm sàng nhƣ: da xanh tái, phù cứng bì, hôn mê hay co giật, suy hô hấp, 
sốc, xuất huyết dƣới da, xuất huyết tiêu hóa, và bụng trƣớng có ý nghĩa tiên lƣợng mức 
độ nặng của bệnh. Các dấu hiệu còn lại bao gồm sốt cao ? 39oC, hạ thân nhiệt, vàng 
da, hoặc da nổi bông không có tuơng quan với tử vong (bảng 2).  

Bảng 2. So sánh đặc điểm lâm sàng giữa 2 nhóm 

  Sống 
(n=52) 

Chết 
(n=24) 

Tỉ 
suất 

chênh 

Khoảng 
tin cậy 

95% 

P 

Hạ thân 
nhiệt 
<36

o
C 

0 (0%) 1(4%)     0,25 

Sốt ? 39
o
C 13 

(25%) 
7 

(29%) 
1,2 0,4-4,1 0,91 

Vàng da 32 
(61%) 

15 
(62%) 

1,0 0,3-3,2 0,86 

Da xanh tái 6 
(11%) 

9 
(37%) 

4,6 1,2-17,8 0,01 

Phù cứng 
bì 

8 
(15%) 

18 
(75%) 

16,5 4,4-66,6 0,00 

Hôn mê, co 
giật 

7 
(13%) 

8 
(33%) 

3,2 0,8-12,0 0,04 

Suy hô hấp 35 
(67%) 

23 
(96%) 

11,2 1,4-24,4 0,01 

Sốc 2 (4%) 6 
(25%) 

8,3 1,3-66,5 0,01 

Xuất huyết 
tiêu hóa 

12 
(23%) 

16 
(67%) 

6,6 2,0-22,5 0,00 

Xuất huyết 
dƣới da  

3 (6%) 7 
(29%) 

6,7 1,3-37.7 0,01 

Bụng 
trƣớng 

8 
(15%) 

9 
(37%) 

3,3 0,9-4,7 0,03 

Da nổi 
bông 

8 
(15%) 

7 
(29%) 

2,3 0,6-8,4 0,13 

Các chỉ số về huyết học (trị số bạch cầu ? 20.000/mm3, trị số bạch cầu đa nhân ? 
5.000/mm3, tiểu cầu ?100.000/mm3, dung tích hồng cầu ? 35%) và rối loạn điện giải (hạ 
Na+, hoặc tăng K+, hoặc hạ Ca++), không có sự khác biệt giữa nhóm đƣợc cứu sống và 
tử vong (xem bảng 3).  

Bảng 3. Ðặc điể? cận lâm sàng giữa 2 nhóm 

  Sống 
(n=52) 

Chết 
(n=24) 

Tỉ 
suất 

chênh 

Khoảng 
tin cậy 
(95%) 

P 

Bạch cầu ? 
20.000/mm

3
 

22 
(42%) 

12 
(50%) 

1,3 0,4-4,0 0,14 



Bạch cầu đa 
nhân?5.000/mm

3
 

14 
(27%) 

7 

(29% ) 

1.1 0.3-3.6 0,94 

Tiể u  c ầ u  ?  

100.000/mm
3
 

19 
(36%) 

11 
(46%) 

1,5 0,5-4,4 0,60 

Hct ? 35% 11 
(21%) 

3 
(12%) 

0,5 0,1-2,4 0,28 

Rố i  l o ạ n  đ i ệ n  

giả i  ( N a

+
, K

+
, 

Ca
++

) 

27 
(52%) 

17 
(71%) 

2,2 0,7-7,2 0,19 

  

Trong 76 trƣờng hợp đƣợc điều trị tại đơn vị chăm sóc tích cực, có 57 bệnh nhân đƣợc điều trị với 
Cefotaxim, Gentamycin, và Ampicillin; 19 bệnh nhân đƣợc điều trị với Ceftazidim và Amikacin, bao gồm 
cả những trƣờng hợp đƣợc đổi thuốc sau 48 giờ điều trị với Cefotaxim, Gentamycin, và Ampicillin thất 
bại. Phối hợp với Oxacillin khi nghi ngờ nhiễm khuẩn huyết (NKH) do tụ cầu, hoặc cấy máu dƣơng tính 
với tụ cầu khuẩn.  

Kết quả điều trị đƣợc trình bày trong bảng 4. 

Bảng 4. So sánh tỉ lệ tử vong giữa 2 nhóm điều trị 

  Cefotaxim 
+ 

Gentamicin 
+ 

Ampicillin* 

ceftazidim+ 
Amikacin* 

Tỉ 
suất 

chênh 

Khoảng 
tin cậy 

95% 

P 

Tỉ lệ tử 
vong 
(%) 

22/57 

(38%) 

2/19 

(11%) 

0,2 0,0-0,9 0,04 

* phối hợp với oxacillin khi NKH do tụ cầu 

BÀN LUẬN 

NKHSS hiện nay còn khá phổ biến ở các nƣớc đang phát triển với tỉ lệ tử vong 
cao.(4,6,17) Gần đây, xuất độ NKHSS do NTBV có chiều hƣớng gia tăng vì tỉ lệ trẻ đẻ non 
và nhẹ cân đƣợc cứu sống nhiều hơn, và đƣợc điều trị dài ngày tại bệnh viện.(40) 77,8% 
các trƣờng hợp NKHSS trong nghiên cứu này là do NTBV. Nguyên nhân NKHSS 
không do NTBV thƣờng do Streptococcus nhóm B.(1,5,7,18) Ngƣợc lại, các vi khuẩn 
Enterobacter sp., Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosae, và Staphyloc-
cocus coagulase (-) hay gây NKHSS tại bệnh viện.(19-22) Gần đây, NKH do Enterobacter 
sp. có chiều hƣớng gia tăng.(22) Enterobacter sp. thƣờng là nguyên nhân của các đợt 
dịch nhiễm khuẩn trong bệnh viện.(23-27) Tại Hoa Kỳ, theo báo cáo của Richards và cộng 
sự(28) thì Enterobacter sp. chiếm tỉ lệ cao nhất các trƣờng hơp NTBV do trực khuẩn 
gram (-) tại đơn vị chăm sóc tích cực Nhi. Ðiều này phù hợp với nghiên cứu của chúng 
tôi là Enterobacter sp. chiếm 63% các trƣờng hợp NKHSS. Sự gia tăng cao của dòng vi 



khuẩn này có thể do việc phòng chống NTBV chƣa tốt và việc sử dụng rộng rãi các 
cephalosporin thế hệ thứ ba phổ rộng nhƣ cefotaxim tại bệnh viện mà Enterobacter sp. 
đã đề kháng với tỉ lệ cao.(29) Ngoài Enterobacter sp., tất cả các trƣờng hợp NKHSS còn 
lại là do Klebsiella pneumoniae (18%), Staphyloccocus coagu-lase (-) (13%), và 
Staphylococcus aureus (7%). Không có trƣờng hợp nào do Streptococcus nhóm B. 
Ðiều này chứng tỏ rằng đa số các trƣờng hợp NKHSS tại cấp cứu Nhi của bệnh viện 
chúng tôi là do NTBV. 

Tỉ lệ tử vong của NKHSS trong nghiên cứu này còn cao (31%), tƣơng đƣơng với tỉ lệ tử 
vong ở các nƣớc đang phát triển khác.(4,17) Tỉ lệ tử vong cao một phần là do NKH xảy ra 
ở trẻ nhẹ cân (chiếm 47% các trƣờng hợp) hoặc sinh non (chiếm 35% các trƣờng hợp), 
có sức đề kháng kém, phần khác là do nhiễm các dòng vi khuẩn tại bệnh viện có tỉ lệ 
kháng thuốc cao.  

Trong nghiên cứu này, ngoài trẻ đẻ non và có cân nặng thấp, các dấu hiệu khác nhƣ 
suy hô hấp, sốc, da xanh tái, hôn mê hoặc co giật, xuất huyết tiêu hóa, xuất huyết dƣới 
da, và trƣớng bụng có giá trị tiên lƣợng mức độ nặng của bệnh. Ðặc biệt là triệu chứng 
phù cứng bì rất thƣờng gặp trong các trƣờng hợp tử vong, phù hợp với nhận xét của 
các tác giả khác.(23,30) Còn các dấu hiệu lâm sàng khác nhƣ hạ thân nhiệt, sốt cao, vàng 
da, và da nổi bông không có sự liên hệ với các trƣờng hợp tử vong. 

Mặc dù trị số bạch cầu thƣờng cao và trị số tiểu cầu thƣờng thấp hơn trong nhóm tử 
vong, nhƣng sự khác biệt này không có ý nghĩa thống kê. Trị số bạch cầu đa nhân 
?5.000/mm3 cũng không có ý nghĩa tiên lƣợng bệnh nặng nhƣ nhận xét của các tác giả 
khác.(15,30) Rối loạn điện giải nhƣ hạ natri máu, hạ calci máu, hoặc cao kali máu cũng 
không có sự khác biệt giữa 2 nhóm sống và tử vong. Theo Mathur và cộng sự,(31) các 
yếu tố có ý nghi? tiên lƣợng tử vong bao gồm: trẻ nhẹ cân, trẻ sinh non, ngày tuổi, hạ 
thân nhiệt, có sốc, hạ bạch cầu đa nhân trung tính, toan biến dƣỡng, và hạ prothrobin 
máu. Theo Gupta và cộng sự(30) thì suy hô hấp, xuất huyết, phù cứng bì, sốc và giảm 
bạch cầu hạt là các yếu tố tiên lƣợng xấu của NKHSS. 

Các dòng vi khuẩn gây NTBV thƣờng có tỉ lệ kháng thuốc rất cao. Theo nhiều báo cáo, 
Enterobacter sp.? và Klebsiella sp.? đề kháng cephalosporins thế hệ thứ ba, kể cả 
ceftazidim với tỉ lệ từ 45-50%.(29,32) Tại Hoa Kỳ, mức độ nhạy cảm Enterobacter sp. với 
các cephalosporins thế hệ thứ ba (ceftazidim, cefotaxim, và ceftriaxon) là 69%. Tuy vậy, 
các dòng Enterobacter sp. này còn nhạy cảm cao với cefepim và imipenems (98-99%). 
Các nhóm aminoglycosides và fluoroquinolones cũng ức chế phần lớn các dòng 
Enterobacter sp.đƣợc phân lập.(21,33) Tại châu Âu, các dòng Klebsiella và Enterobacter 
đề kháng 30-40% với ceftazidim.(34) Một nghiên cứu ở?Tây Ban Nha, 59% các dòng 
Enterobacter đề kháng với cefota-xim.(22) Một nghiên cứu khác tại 8 bệnh viện ở Thổ 
Nhỉ Kỳ, các trực khuẩn gram âm đƣợc phân lập tại các đơn vị chăm sóc tích cực, chỉ 
còn nhạy cảm với imipenem, nhƣng đã đề kháng hầu hết các cephalosporins, 
carbapenems, aminoglycosides, và các thuốc dạng phối hợp ức chế b- lactamase. 
Ciprofloxacin, cefepim, và amikacin mặc dù đã đề kháng gần 50%, nhƣng tƣơng đối 
còn hiệu quả.(35) Vì sự đề kháng cao với các cephalo-sporins thế hệ thứ ba, các kháng 



sinh đƣợc đề nghị để điều trị NKHSS do trực khuẩn gram (-) là imipenem(36) hoặc 
cefepim phối hợp với amikacin(37) hoặc cipro-floxacin.(21,38)  

Theo kết quả điều trị NKHSS của chúng tôi, nhóm đƣợc điều tri với amikacin và 
ceftazidim có tỉ lệ tử vong thấp hơn so với nhóm đƣợc điều trị với cefotaxim, 
gentamycin, và ampicillin (11% so với 38%; p= 0.05). Ðiều này phù hợp với nhận xét 
của Gunseren và cộng sự(35) là Enterobacter sp. còn tƣơng đối nhạy cảm với amikacin. 
Có 3 trƣờng hợp NKHSS do Staphylococcus coagulase (-),đƣợc điều trị với cefotaxim, 
gentamycin phối hợp với oxacillin, bị tử vong, có lẽ vì đa số các dòng Staphylococcus 
coagulase (-) nhiễm khuẩn tại bệnh viện thƣờng có tỉ lệ kháng methicillin hoặc oxacillin 
rất cao.(39,40) Không có trƣờng hợp nào NTH do Staphylococcus aureus bị tử vong, có lẽ 
do các dòng Staphylococcus aureus ở trẻ em ít bị kháng methicillin hơn so với ngƣời 
lớn.(41)  

Nhƣ vậy, các biện pháp cần làm để giảm tỉ lệ tử vong NKHSS bao gồm: (i) phòng 
chống NKBV (ii) Sử dụng kháng sinh đúng chỉ định; hạn chế các kháng sinh phổ rộng 
nhƣ các cephalosporins thế hệ thứ ba, để giảm nguy cơ xuất hiện các dòng vi khuẩn 
kháng thuốc (iii) Giảm tỉ lệ sanh non và nhẹ cân trong cộng đồng. Ngoài ra, thì việc sử 
dụng đúng loại kháng sinh theo kết quả cấy máu và kháng sinh đồ rất cần thiết để hạ 
thấp tỉ lệ tử vong. Nếu bệnh nhân có các yếu tố tiên lƣơng nặng của NKHSS đƣợc nêu 
ở trên, mà chƣa có kết quả cấy máu, thì liệu pháp kháng sinh theo kinh nghiệm sau đây 
đƣợc đề nghị: Nếu nghi ngờ NKHSS do Enterobacter sp. hoặc Klebsiella sp. thì nên sử 
dụng cefepim (hoặc imipenems nếu có) phối hợp với amikacin, và/hoặc với 
ciprofloxacin. Phối hợp với vancomycin cho những trƣờng hợp NKHSS do tụ cầu kháng 
methicillin.  

KẾT LUẬN : 

Tần suất và tỉ lệ tử vong NKHSS do NTBV còn cao tại các đơn vị chăm sóc tích cực 
của bệnh viện. Các yếu tố lâm sàng có ý nghĩa tiên lƣợng nặng là: suy hô hấp, sốc, da 
xanh tái, phù cứng bì, hôn mê hoặc co giật, xuất huyết tiêu hóa, xuất huyết dƣới da, và 
trƣớng bụng. Ðể giảm tử vong, ngoài việc phòng chống nhiễm khuẩn tại bệnh viện, thì 
việc sử dụng kháng sinh đúng và thích hợp là cần thiết.  

SUMMARY 

Neonatal septicemia: clinical prognosis factors and antibiotic therapies 

Background. Neonatal septicemia is common cause of death in intensive care units in developing 
countries. Little information is available on clinical factors for mortality among newborns with septicemia. 
Recently, several studies reported an increasing incidence of neonatal nosocomial infections. 

Objective. To identify clinical factors for death among newborn infants with septicemia in intensive care 
unit and to suggest an empirical antibiotic treatment. 

Methods. Retrospective study of 85 newborns ? 1 month of age who were hospitalized in pediatric ICU of 
An Giang hospital presented neonatal septicemia, confirmed by blood culture, during a 1-year period 



(year 2000) were investigated for clinical factors for mortality. The associations between death and 
demographic, laboratory and clinical variables were examined. 

Results. The most common causal agent of neonatal septicemia was Enterobacter sp. (63%), followed by 
Klebsiella sp. (18%), Staphylococcus coagulase (-) (13%), and Staphylococcus aureus (7%). In univariate 
analysis, the clinical factors associated with death were: pallor [odds ratio (OR), 4.6; 95% confidence 
interval (CI), 1.2 to 17.8], slerema neonatorum [OR, 16.5; CI, 4.4 to 66.6], respiratory distress [OR, 11,2; 
CI, 1,4 to 24,4], coma and/or convulsion [OR, 3.2; CI, 0.8 to 12.0], shock [OR, 8.3; CI, 1.3 to 66.5], 
gastrointestinal bleeding [OR, 6.6; CI, 2.0 to 22.5], cutaneous hemorrhage (purpura, petechia) [OR, 6.7; 
CI, 1.3 to 37.7], abdominal distension [OR, 3.3; CI, 0.9 to 4.7]. Other factors such as hypothermia, fever ? 
39

o
C, jaundice, mottling of the skin, were not significantly different between survival and death. All 

laboratory variables including WBC ? 20,000/mm3, granulocytes ? 5000/mm3, platelets 100,000/mm3, 
Hct ?35%, and electrolytes disorders (hyponatremia, hypocalcemia, or hyperkalemia) were not 
associated with death. The patients who received ceftazidime and amikacin seemed to have a good 
outcome as compared to those who received cefotaxime, gentamycin, and ampicillin [OR, 0.2; CI, 0.0 to 
1.0]. 

Conclusions. These findings could be used to identify newborn infants with septicemia at increased risk of 
death who need to receive appropriate antibiotic therapy. 
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