SO SANH HIEU QUA CUA AZITHROMYCIN VA CEFTRIAXONE
TRONG DPIEU TRI THUONG HAN KHONG BIEN CHUNG O

TRE EM TAlI KHOA NHI BENH VIEN AN GIANG
Nguyén Ngoc Rang, Tén Quang Chéanh,
PAT VAN PE

Bénh thuong han 1a bénh nhiém triing toan than do Salmonella typhi hoic do S. paratyphi
gay ra. Bénh lay nhiém qua duong tiéu hoa chu yéu bang ngudn nuéc va thac an & nhiém . Bénh
xay ra & nguoi 16n va tré em trén toan thé gigi, dic biét nhiéu nhit & cac nuéc nghéo thudc chau
AU, chau Phi va doi khi gay tir vong . Hang nam trén toan thé c6 khoang 13 tridu -17 triéu
trudng hop méc va ti vong khoang 6000001 . Riéng tai Viét Nam ty 1é mic khoang
198/100.000 dan.

Do tinh hinh da khang thudc cua vi khuan thuong han di véi cac loai khang sinh trudc
kia nhu Ampicilline, Chloramphenicol, Bactrim... Vi vy, cac khang sinh thuong sir dung dé
diéu tri thuwong han hién nay 1a: Fluoroquinolonet**®"#  CROtriaxone™s va Azithromycin*?,
trong d6 Fluoroquinolon duoc khuyén céo han ché s dung cho tré em do anh huéng 1én sun
xwong mac du chua cé bang chung trén 1am sangtY, thém vao do cac dong S. typhi khang
Quinolone da duoc bao cao™*® . Gan day da cé nhiéu cong trinh trong va ngoai nudc nghién
ctu Azithromycin (AZI) trong diéu tri thuong han. Trén thuc nghiém AZI c¢6 hiéu qua chdng lai
tac nhan gy bénh trong ndi bao dudng rudt trong dé ¢o S. typhit***1° . Thyc nghiém trén déng
vat nguoi ta thdy rang AZI c6 hiéu qua cao chong S. enteritidis va S. typhimurium boi vi ndng do
cua thudc trong md cao hon ndng dd trong huyét thanh "% Mat nghién ciu khac trén nguoi
tinh nguyén khoe manh, véi mét lieu ubng duy nhat 500mg/ngay X 3 ngay nong do dat dugc
trong bach cau cao gap 100 lan SO Vi trong huyet thanh; sau 5 ngay ket thuc dot diéu tri, nong
d6 trong bach cau van cao hon non? d6 e ché tdi thiéu vai S. typhi gap 20 lan, trong khi ndng
d6 AZI trong huyét thanh da hét ** . Vi vay muc dich cua nghién ctu nay 1a so sanh hiéu qua
cua AZI so voi CROtriaxone (CRO) trong diéu trji thwong han khdng bién ching & tré em.

PHUONG PHAP NGHIEN CUU
1. Noi thuc hién: Khoa nhi bénh vién BPKTTAG
2. Poi twong nghién ciu:

- Tiéu chuan chon bénh : T4t ca nhitng bénh nhi nhap vién tr thang 6- 2001 dén thang 9-
2002 duoc chan doan trén 1am sang 1a thuong han vai sét =4 ngay kém theo céc triéu cac triéu
ching khéc nhu mét moi, kém an, rdi loan tiéu hoa (ndn 6i, tiéu chay, chuéng bung...), gan lach
to hoic c6 diu nhiém tring nhidm doc.

- Tiéu chuan loai trir: Thwong han c6 bién chiing niang nhu xuat huyét tiéu hoa, thung
rudt, séc, hén mé hoac viém gan niang. Cac truong hop ¢ cac bénh man tinh di kém nhu tim
mach, suyén, suy giam mién dich. Cac trudong hop di ang véi hai loai thudc trén, hodc & tré em
kho tuan thu véi AZI udng.

3. Phwong phap nghién cwu :

* Thir nghiém 1am sang ngau nhién cé d6i chiing giira 2 nhom
-Nhém 1 diéu tri AZI 25mg/kg /ngay chia hai lan sang, chiéu, tir ngay tht hai tré di 12,5 mg/kg
/ngay mét 1an duy nhét, trong10 ngay
- Nhém 2 diéu tri CRO 75mg/kg tiém tinh mach, chia 2 1an ngay, trong 10 ngay

Ca 2 nhom sir dung ha sét bang paracetamol khong quéa 400mg /kg /ngay, khong su dung
corticoide.

Khi nam vién theo ddi nhu sau: DAu hiéu sinh ton mdi 8h lan do diéu dudng thuc hién,
bac si tham kham mot 1an mdi ngdy, dac biét cha y tinh trang tri giac va bién ching (xuét huyét
tiéu lhoa, lung rugt, viém co tim...).

* Can lam sang:



Cay méu ngay sau khi nhap vién trugc khi dung khang sinh, m&i mau mau lay 3ml duoc
cho vao chai cdy may 2 pha BIPHASIC gom méi truong ciy long va thach BHI 0.5% sodium
citrat, u 37° C va theo dbi mdi ngay trong 7 ngay. Bat ¢ lGc nao c6 dau hiéu vi khuan moc, lay
khdm vi khuian moc cy tiép trén thach chocolate Agar hoic trén thach mau (BA). Néu két qua
nhuém gram c6 vi khuan, ding cac phan ang sinh hoa thuong qui dé xéc dinh vi khuan thuong
han.

Khang sinh d6 xac dinh tinh nhay cam di véi khang sinh duoc thuc hién theo phuong
phap Kirby-Bauer cai tién (céc dia khang sinh cua truong dai hoc Y Duoc Thanh Phd HCM cung
cap)

Céc xét nghiém thuong qui khac nhu dém té bao méu toan bo va cong thirc bach cu...

e Danh gia két qua diéu trj dwa vao dién bién 1am sang
Cac dinh nghia:

- Sét: khi nhiét d6 do & nach > 38°C

- Ngay cét sét: khi nhiét do nach < 37,5 °C va sét khong téi tré lai trong thoi gian nim
vien.

- Khoi bénh 1am sang: khi hét st va hét cac triéu ching 1am sang

- That bai 1am sang la khdng cai thién hoac xau di trong khi diéu tri

- Téi phat duoc dinh nghia bang su xuat hién tro lai cua st va ciy méau duong tinh trong 3
tuan sau nging khang sinh hoic dang dung thudc. Néu qua 3 tuan tro di ké tir khi ngung
thudc 1a tai nhidm.

- Thiéu mau khi Hb <10g/dl

Xir ly théng ké bang phan mém SPSS for Windows
KET QUA NGHIEN CUU

Tét ca 6 60 truong hop dwoc chan doan thwong han, cdy mau S. typhi(+), trong d6 ¢6 19
truong hop st dung AZI va 41 truong hop st dung CRO

1) Bac diém chung cua mau nghién ciu ( bang 1, bang 2)

Bang 1. GiGi va tudi:

AZ] CRO P
(n=19) (n=141)
Tuoi 7.1+ 2.7 7.2+3.2 0,50
Gigi nam | 7 (36,8%) 23 (56,1%) 0,13

* Khong khac biét vé gici va tudi giiza 2 nhom dieu tr;
Bang 2. Phan bo tuoi

Tudi (nam) AZI CRO
n=19 n=41

0- 4 3 (16%) |7 (17%)

5-9 11 (58%) |25 (61%)
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5 (26%)

9 (22%)

2) Biéu hién 1am sang va can lam sang (bang 3 va 4)
Béng 3. Pic diém 1am sang

Triéu ching | AZI CRO P
n=19 n=41
Sot 18 (94,7%) | 38 (92,6%) 0,60
Lu du 1(5,3%) 9 (22%) 0,10
Kém an 2(10,5%) |22 (53,7%) 0,04
Oi 3(15,8%) |11 (26,8%) 0,53
Tiéu chay 3 (15,8%) 13 (31,7%) 0,30
Gan 1(5,3%) 28 (68,3%) 0,60
Lach 1(5,3%) 3 (7,3%) 0,62
Béng 4. Cac xét nghiém
Cédc chisd AZI CRO P
n=19 n =41
Bach caux103 mm?3 9,1 +4,0 7,9+39 0,62
Neutrophil % 53+ 18 58 +17 0,32
Lympho % 38+ 18 35+ 17 0,54
Tiéu ciu x 10’/ mm3 214 + 12 215+94 0,17
Hemoglobin g/dl 11,3+1,2 11,5+ 17 0,68
3) K&t qua diéu tri (bang 5)
Bing 5. K&t qud 1am sang
K&t qud AZI CRO P
n=19 n =41
Thai gian cdt sot (ngdy) 57+23 7+2.7 0,07




Téng s6 ngay diéu tri 8,1+23 9,1+ 3 0,16

Khdi 1am sing 17 (90% ) 40(98%) | 023

* Khong c6 su khdc biét vé ngay cit sdt va ty 1& khdi bénh giita 2 nhém
4) Ty 1& thit bai diéu tri (bing 6)
Béng 6. S8 trudng hop diéu tri thit bai § 2 nhém

AZI1 CRO P
n=19 n =41
That bai diéu tri 2 (10,5%) 1(2,4%) 0,60

5) Két qué khang sinh db (bing 7)
Béng 6: Ty 1& dé khdng khdng sinh ciia S. typhi

Khdng sinh AZ1 CRO Cd 2 nh6ém
n=18 n =35 (n=53)
Ceftriaxone 3 (16%) 13%) 4 (7,5%)
Ofloxacine 11(61% ) 13 (37% ) 24 (45%)
Ciprofloxacine 527% ) 12 (34% ) 17 (32%)
Cefotaxime 7 (38% ) 13 (37%) 20 (38%)
Ampicilline 16 (88% ) 34 (97 % ) 50 (94%)
Acid nalidixic 17 (94% ) 35 (100% ) 52 (98%)

6) Téc dung phu ctia thudc :
C4c triéu chitng r6i loan tiéu héa nhe nhu budn non, non 6i, dau bung... thdy & nhém
AZI nhiéu hon CRO nhung triéu chitng thudng thodng qua trong ngay diu diéu tri va khong
lam thay ddi diéu tri.

BAN LUAN
Tudi mic bénh: Pa s§ & tré em 16n hon 5 tudi (84%), diéu nay phit hop vdi cdc nghién

(23241 mic dir tré em lita tudi nhé (< 5 tudi) vin c6 nguy cd nhidm

clru cla cdc tdc gid khac
khu&n thuong han qua dudng in uéng nhu nhau!

Triéu chiing 1dm sang: Triéu chitng phd bién nhat van 1a sot, cdc diu hiéu kinh dién
thudng dugc mo ta trong bénh thuong han nhu ldch to, mach nhiét phan ly, hong ban thudng
rat it gdp & tré em. Trong nghién cttu nay chi 6% c6 lch to, con triéu ching hong ban khong
gip trudng hop nao. Ngoai sot thi gan to ciing 12 d4u hiéu thudng thdy (48%), cdc triéu ching
r6i loan tiéu hod va kém in ciling it giip & tré em.

Triéu ching cin 14m sing: Pa s6 tré em mic thuong hian déu c6 tri s6 bach ciu va tiéu
cau binh thudng, chi 15-19% c6 dau hiéu thi€u m4u nhe. N6i chung cdc dau hiéu 1Am sang va
can 1am sang phit hgp v6i nhan xét clia tic gid khac!?*,

K&t qud diéu tri: Ty 1& diéu tri thanh cong 1dm sing ctia nhém AZI 1217/19 (90%) thap
hon so v6i nhém CRO 40/41(98%), nhung sy khac biét khong c6 y nghia thdng ké (p> 0,05).
Nhém AZI c6 thdi gian cit s6t ngdn hon so v6i nhém dudc diéu tri bing CRO (5,7 + 2,3 sv.
7+2,7 ngay) va thdi gian di€u tri ciing ngdn hon nhém CRO (8,1 = 2,3 sv. 9,1+ 3 ngay),
nhung su khdc biét khong c6 y nghia thong ké (p> 0,05). K&t qud ndy ciing tuong tu nhu
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nghién citu clia tac gid Frenck va CS (2000) % vgi khoi bénh 1am sang cua AZI 12 91% va cua
CRO 12 97%; thoi gian cét sbt cua AZI 1a 4,1 ngay va caa CRO 1a 3,9 ngay.

Muc d6 khang khang sinh caa S typhi véi Ampicilline 88% ,vai Acid nalidixic 1a 94%
twong tu tac gia Tran Thi Phi La va cong sul®!, tuy nhién mac d¢ dé khang véi  Ciprofloxacine
(329%) va Ofloxacine (45%) cao hon nhiéu so véi bao céo trudc day cua tac gia Tran Thi Phi La
va CS trong diéu tri thuong han nguoi 16n ( chi cd 3% dé khang véi Ciprofloxacin). Diéu nay
chang té6 rang cang ngay vi khuan thuwong han cang d& khang véi cac nhom thude
Fluoroquinolone, pht hop véi nhan xét cua nhiéu tac gia khac & Viét Nam, Pakistan, Aan Do,
Bangladesh, Indonesia, Trung Bong va chau Phj [1213:24:%6.2728.293031]

Tom lai, AZI vai liéu 25 mg/kg trong ngay dau va 12,5 mg/kg/ngay voi liéu duy nhat,
ciing ¢6 hiéu qua nhu CRO trong diéu tri thuwong han khong bién chiing & tré em. Tuy nhién dé
tai ndy c6 mot s6 han ché vi cd mau nho, sé truong hop mdi nhdm khdng déu nhau vi cac béc si
diéu tri co khuynh huéng déi Ceftriaxone som mac di méi diéu tri AZI tir 2-3 ngay,ngoai ra & ca
2 nhém AZI va CRO khéng dung lién tuc mot nhan hiéu thudc.
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