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SUMMARY

Viêm ph i c ng đ ng (VPCĐ) hi n nay v n còn là m t trong nh ng nguyên nhân hàng đ u trong mô hình b nh t tổ ộ ồ ệ ẫ ộ ữ ầ ệ ậ  
và t  vong. Đã có r t nhi u tài li u h ng d n (guideline) đ c ch p nh n và áp d ng. Tuy nhiên, cũng còn nhi uử ấ ề ệ ướ ẫ ượ ấ ậ ụ ề  
kho ng tr ng mà chúng ta ch a bi t m t cách rõ ràng. Bài vi t này đi m l i nh ng v n đ  có liên quan t i vi khu nả ố ư ế ộ ế ể ạ ữ ấ ề ớ ẩ  
gây b nh thông th ng, đ c tính kháng thu c và các đ  xu t tr  li u kháng sinh hi n nay. Trên c  s  này tác giệ ườ ặ ố ề ấ ị ệ ệ ơ ở ả 
cũng s  đ  c p t i nh ng v n đ  còn ch a sáng t , c n làm rõ trong VPCĐ.  ẽ ề ậ ớ ữ ẫ ề ư ỏ ầ

Community-acquired pneumonia (CAP) so far still is one of the leading causes of disease patterns and deaths. There has 
been much guidelines that are accepted and applied.  However,  there remain many gaps that we do not know clearly. 
This  article reviewed  the issues related to common pathogens,  their  drug resistance  characteristics and antibiotic 
treatment recommendations. On this basis the author will refer to the issues remained unclear,  should be clarified in 
CAP. 

Đ T V N ĐẶ Ấ Ề

Viêm ph i c ng đ ng (VPCĐ) đang là m t trong nh ng nguyên nhân nh p vi n, t  vongổ ộ ồ ộ ữ ậ ệ ử  
và tiêu t n chi phí y t  hàng đ u ố ế ầ (1).  M c dù t  vong trong b nh lý này đã gi m nhi u tặ ử ệ ả ề ừ 
sau khi có tr  li u kháng sinh vào th p niên 1950 nh ng t  sau đó t  l  t  vong khôngị ệ ậ ư ừ ỷ ệ ử  
gi m đáng k , kho ng 8-15% ả ể ả (2,3) nói chung và kho ng 30%  ICU ả ở (4)

   Các guideline hi n nay khuy n cáo s  d ng kháng sinh d a trên chi n l c phân lo iệ ế ử ụ ự ế ượ ạ  
b nh nhân theo m c đ  n ng và n i đi u tr . Bên c nh đó, nhi u guideline cũng đ  xu tệ ứ ộ ặ ơ ề ị ạ ề ề ấ  
thêm các y u t  nguy c  d  đoán kh  năng nhi m khu n kháng thu c đ  h ng d nế ố ơ ự ả ễ ẩ ố ể ướ ẫ  
đi u tr  kinh nghi m ề ị ệ (5-7).  

   Nhi u nghiên c u đã ch ng minh đi u tr  theo h ng d n (guideline) giúp c i thi n cácề ứ ứ ề ị ướ ẫ ả ệ  
k t c c lâm sàng và gi m chí phí ngu n l c ế ụ ả ồ ự (8,9). Tuy nhiên, th t b i đi u tr  v n có thấ ạ ề ị ẫ ể 
x y ra do vi khu n kháng thu c ho c do nhi m các vi khu n gây b nh không ph  bi nả ẩ ố ặ ễ ẩ ệ ổ ế  
(10). Vi c xác đ nh đ c nguy c  kháng thu c và bi t tình hình kháng thu c c a vi khu nệ ị ượ ơ ố ế ố ủ ẩ  
gây b nh là ti n đ  quan tr ng đ  quy t đ nh đi u tr  kháng sinh h p lý. ệ ề ề ọ ể ế ị ề ị ợ

VI KHU N GÂY B NH PH  BI N VÀ Đ C TÍNH KHÁNG THU CẨ Ệ Ổ Ế Ặ Ố

Đ c tính vi khu n gây b nh ph  bi n trong VPCĐ là gi ng nhau trên ph m vi toàn c u ặ ẩ ệ ổ ế ố ạ ầ (11-

18).  h u h t các khu v c trên th  gi i, vi khu n gây b nh phân l p đ c ph  bi n nh tỞ ầ ế ự ế ớ ẩ ệ ậ ượ ổ ế ấ  
là S.pneumoniae. Tính ph  bi n c a vi khu n gây b nh này đúng trên t t c  các m c đổ ế ủ ẩ ệ ấ ả ứ ộ 
n ng c a VPCĐ, k  c  các tr ng h p n ng c n nh p ICU ặ ủ ể ả ườ ợ ặ ầ ậ (19,20).  Đây chính là lý do mà 
khuy n cáo đi u tr  kháng sinh trong VPCĐ luôn c n bao vâyế ề ị ầ  S.pneumoniae. Hay g p ti pặ ế  
theo  là  nhóm  các  vi  khu n  không  đi n  hình  (ẩ ể L.pneumophila,  Ch.pneumoniae  và 
M.pneumoniae) và virus hô h p. Các tác nhân vi sinh v a k  trên có th  gây b nh gâyấ ừ ể ể ệ  
b nh đ n đ c l p ho c cũng có th  k t h p gây b nh cùng v i các vi khu n khác. Trongệ ơ ộ ậ ặ ể ế ợ ệ ớ ẩ  
tr ng h p k t h p, b nh c nh viêm ph i thông th ng là n ng. Các vi khu n gây b nhườ ợ ế ợ ệ ả ổ ườ ặ ẩ ệ  
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khác bao g m  ồ S.aureus và m t s  vi khu n Gram(-) (nh  ộ ố ẩ ư H.influenzae, M.catarrhalis). 
Vi c xem xét tác đ ng c a tình hình kháng thu c trên các vi khu n gây b nh ph  bi n t iệ ộ ủ ố ẩ ệ ổ ế ớ  
k t c c VPCĐ là r t c n thi t. ế ụ ấ ầ ế

   Trong khi chúng ta đã bi t nhi u v  tình hình kháng thu c (prevalence), các y u t  nguyế ề ề ố ế ố  
c  kháng thu c và c  ch  kháng thu c nh ng, đi u quan tr ng nh t, chúng ta l i ch aơ ố ơ ế ố ư ề ọ ấ ạ ư  
bi t m t cách rõ ràng là li u ch  riêng kháng thu c có đ  t o ra các tác đ ng x u (tế ộ ệ ỉ ố ủ ạ ộ ấ ử 
vong, th t b i đi u tr , nhi m khu n kéo dài) hay không  ấ ạ ề ị ễ ẩ (21-23). Chúng ta còn có ít các 
nghiên c u đ c thi t k  t t, m c dù không ph i chúng ta không lo l ng, đ  xác đ nhứ ượ ế ế ố ặ ả ắ ể ị  
đ c tác đ ng lâm sàng trong đi u tr  b ng các kháng sinh thông th ng trên các nhi mượ ộ ề ị ằ ườ ễ  
khu n hô h p ph  bi n, thí d  nh  v i ph  c u  ẩ ấ ổ ế ụ ư ớ ế ầ (24-26). Trong khi  m t s  tình tr ngở ộ ố ạ  
nhi m khu n, thí d  viêm màng não, viêm tai gi a, tình tr ng kháng thu c c a vi khu nễ ẩ ụ ữ ạ ố ủ ẩ  
gây b nh có tác đ ng rõ ràng trên k t c c c a b nh thì trong VPCĐ, tác đ ng này l i kémệ ộ ế ụ ủ ệ ộ ạ  
rõ ràng (24-27). Th m trí có m t s  nghiên c u đa trung tâm,  nhi u khu v c trên th  gi iậ ộ ố ứ ở ề ự ế ớ  
nh n th y kháng thu c có tác đ ng nh  t i t i k t c c b nh ậ ấ ố ộ ỏ ớ ớ ế ụ ệ (23,28). Tuy nhiên, rõ ràng là 
tình hình kháng thu c đang theo chi u h ng gia tăng và thói quen ch  đ nh kháng sinhố ề ướ ỉ ị  
c a th y thu c đang thay đ i theo chi u h ng ng phó v i tình tr ng kháng thu c ủ ầ ố ổ ề ướ ứ ớ ạ ố (27,28). 

   Đã có nhi u nghiên c u tình hình, di n bi n và nguy c  kháng thu c v i quy mô thề ứ ễ ế ơ ố ớ ế 
gi i ớ (24,27-32) . Trên c  s  các nghiên c u này,  chúng ta đã bi t tình hình kháng thu c di nơ ở ứ ế ố ễ  
bi n không ch  theo th i gian mà còn có s  khác bi t gi a các khu v c, các vùng đ a lý.ế ỉ ờ ự ệ ữ ự ị  
H n n a, nh ng nghiên c u g n đây v  d c đ ng và d c l c h c (PK-PD) thu cơ ữ ữ ứ ầ ề ượ ộ ượ ự ọ ố  
kháng sinh đã làm sáng t  m i quan h  gi a đ c tính d c lý thu c và tính ch t khángỏ ố ệ ữ ặ ượ ố ấ  
thu c c a vi khu n v i hi u qu  đi u tr  t  đó giúp chúng ta không ch  h p lý trong vi cố ủ ẩ ớ ệ ả ề ị ừ ỉ ợ ệ  
ch n thu c mà còn trong vi c ch n li u và cách s  d ng ọ ố ệ ọ ề ử ụ (33-35). 

Streptococcus pneumoniae xu t hi n kháng thu c v i nhi u lo i kháng sinh, bao g mấ ệ ố ớ ề ạ ồ  
penicillin, cephalosporins (các betalactams), macrolides, fluoroquinolones, và th m trí đãậ  
xu t hi n đa kháng thu c ấ ệ ố (36-38). Do có ít b ng ch ng v  gia tăng t  vong do pneumococciằ ứ ề ử  
kháng penicillin nên năm 2008 Vi n chu n labo lâm sàng (M , CLSI) đã đi u ch nh l iệ ẩ ỹ ề ỉ ạ  
ng ng kháng thu c trên pneumococci  không viêm màng não t  ≥ 2mcg/mL thành ≥ưỡ ố ừ  
8mcg/mL (37,38). V i ng ng kháng m i này, prevalence kháng penicillin gi m xu ng r tớ ưỡ ớ ả ố ấ  
th p. C  ch  ấ ơ ế pneumococci  đ  kháng v i betalactam tr c tiên là thay đ i  ề ớ ướ ổ proteins k tế  
h p thu c (PBP-penicillin binding protein). V i m c kháng thu c nh  hi n nay và vi cợ ố ớ ứ ố ư ệ ệ  
đi u ch nh cách s  d ng thu c phù h p theo PK-PD thì  d ng nh  kháng penicillinề ỉ ử ụ ố ợ ườ ư  
không còn là v n đ  đáng quan ng i ấ ề ạ (26,27, 36,37,39). Nhi u nghiên c u đã xác nh n hi u quề ứ ậ ệ ả 
đi u tr  c a betalactam ề ị ủ (39,40). Nh ng ng c l i, tình hình kháng v i macrolide là cao vàư ượ ạ ớ  
nghiêm tr ng trên ph m vi toàn c u  ọ ạ ầ (38).  Hai c  ch  chính kháng macrolide, c  th  làơ ế ụ ể  
kháng  m c th p (MIC 1-32mcg/mL) do thay đ i c  ch  b m đ y  do gen ở ứ ấ ổ ơ ế ơ ẩ mef (A)quy tế  
đ nh và kháng  m c cao (MIC>64mcg/mL) do c  ch  methyl hóa ribosome tác đ ng lênị ở ứ ơ ế ộ  
v  trí k t h p thu c do gen ị ế ợ ố erm (B) quy t đ nh ế ị (27,38). T  l  kháng thu c tùy theo hai c  chỷ ệ ố ơ ế 
này là khác nhau gi a các khu v c trên th  gi i. M c dù th t b i lâm sàng và vi trùng h cữ ự ế ớ ặ ấ ạ ọ  
c a đi u tr  macrolide đã đ c ch ng minh nh ng b ng ch ng cũng còn ít và t ng quanủ ề ị ượ ứ ư ằ ứ ươ  
(correlation) gi a kháng thu c và k t c c đi u tr  là khá th p  ữ ố ế ụ ề ị ấ (41-45).  Đi u này th ngề ườ  
đ c gi i thích b ng thu t ng   “không t ng thích gi a ượ ả ằ ậ ữ ươ ữ in vitro và in vivo” và cũng đã có 
r t nhi u gi  thuy t gi i thích hi n t ng này ấ ề ả ế ả ệ ượ (43,44). Tuy nhiên, do tình tr ng kháng, nhómạ  
thu c này ch  đ c khuy n cáo đi u tr  đ n đ c trong tr ng h p không có nguy cố ỉ ượ ế ề ị ơ ộ ườ ợ ơ 
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kháng thu c và  nh ng vùng có tình hình kháng th p ố ở ữ ấ (26). Macrolides, nh  là m t ph nư ộ ầ  
c a tr  li u ph i h p, trong nh ng tr ng h p b nh n ng và đ  bao vây các vi khu nủ ị ệ ố ợ ữ ườ ợ ệ ặ ể ẩ  
nhóm không đi n hình đang đ c khuy n cáo ể ượ ế (18, 36). Hi n nay, trên ph m vi toàn c u, tìnhệ ạ ầ  
tr ng pneumococcus kháng fluoroquinolone (FQ) còn r t hi m nh ng đang có khuynhạ ấ ế ư  
h ng gia tăng  ướ (38,46). Fluoroquinolone tác d ng trên vi khu n thông qua c  ch  c chụ ẩ ơ ế ứ ế 
t ng h p DNA. Kháng thu c xu t hi n b ng c  ch  đ t bi n các gen ổ ợ ố ấ ệ ằ ơ ế ộ ế gyrA và parC. Ở 
các tr ng h p ng ng kháng th p, đ t bi n ch  y u x y ra  v  trí ườ ợ ưỡ ấ ộ ế ủ ế ả ở ị parC và các tr ngườ  
h p này còn nh y c m v i các fluoroquinolone m i. Trong khi kháng  m c đ  cao có sợ ậ ả ớ ớ ở ứ ộ ự 
tham gia đ ng th i đ t bi n  c  2 v  trí gen ồ ờ ộ ế ở ả ị parC và gyrA (27). Kháng thông qua c  chơ ế 
b m đ y cũng có th  x y ra nh ng ý nghĩa th c c a c  ch  còn ch a bi t rõ ơ ẩ ể ả ư ự ủ ơ ế ư ế (27,47). Hi nệ  
nay, hi n t ng kháng v i FQ còn đ c bi t r t ít vì không th  ch  d a trên k t qu  c aệ ượ ớ ượ ế ấ ể ỉ ự ế ả ủ  
xét nghi m (ệ in vitro) đ c. Có th  nh y trên ượ ể ậ in vitro nh ng l i xu t hi n kháng trong quáư ạ ấ ệ  
trình đi u tr  và tình hình đ t bi n đ n kháng thu c chúng ta còn ch a bi t rõ ề ị ộ ế ơ ố ư ế (48). 

M. pneumoniae không có c u trúc thành (wall) t  bào nên do đó không ch u tác d ng v iấ ế ị ụ ớ  
các  kháng  sinh  c  ch  t ng  h p  c u  trúc  thành  t  bào  (betalactam,  glycopeptide,ứ ế ổ ợ ấ ế  
fosfomycin). Tuy nhiên, các kháng sinh khác (tetracycline, FQ, macrolide) l i có tác d ngạ ụ  
t t. Đây cũng là m t đ c tính đ  nhóm vi khu n này đ c g i là không đi n hình. V i lýố ộ ặ ể ẩ ượ ọ ể ớ  
do này, nhi u guideline khuy n cáo macrolide nh  là l a ch n đ u tiên cho đi u tr  viêmề ế ư ự ọ ầ ề ị  
ph i do ổ M.pneumoniae, vi khu n gây b nh chi m kho ng 11-15% các tr ng h p VPCĐẩ ệ ế ả ườ ợ  
(49). Tuy nhiên, tình hình kháng c a vi khu n này v i macrolide đã đ c thông báo trên trủ ẩ ớ ượ ẻ 
em, nh t là  Nh t b n  ấ ở ậ ả (50). G n đây cũng đã có thông báo g p trên VPCĐ ng i l n.ầ ặ ườ ớ  
Phân  tích  gen  m t  tr ng  h p  kháng  thu c   ng i  l n  Nh t  b n  kháng  cao  v iộ ườ ợ ố ở ườ ớ ậ ả ớ  
macrolide ng i ta nh n th y có đ t bi n gen  m t v  trí trên 23S rRNA, gen này có ườ ậ ấ ộ ế ở ộ ị ở 
trên 90% tr  em Nh t b n ẻ ậ ả (50). Cho đ n nay ch a th y thông báo kháng c a vi khu n nàyế ư ấ ủ ẩ  
v i minocycline ho c FQ. Các ch ng vi khu n kháng thu c nh  v y sau đó cũng đã đ cớ ặ ủ ẩ ố ư ậ ượ  
thông báo xu t hi n  Pháp, M , Đan m ch, Trung qu c ấ ệ ở ỹ ạ ố (51,52). Trên 90% các phân l p ậ ở 
Trung qu c kháng v i erythromycin và azithromycin ố ớ (53). Nguyên nhân kháng thu c c a viố ủ  
khu n này v i macrolide còn ch a rõ ràng, tuy nhiên có th  là do vi c s  d ng thu c v iẩ ớ ư ể ệ ử ụ ố ớ  
li u th p trong các b nh ph i m n tính ề ấ ệ ổ ạ (52). Nhi m khu n do vi khu n này kháng thu cễ ẩ ẩ ố  
trong đa s  các tr ng h p đ u có ti n s  đã s  d ng macrolide tr c đó ố ườ ợ ề ề ử ử ụ ướ (51)  và tr  li uị ệ  
minocycline và FQ s  đem l i k t c c lâm sàng thu n l i m c dù không có thu c nàoẽ ạ ế ụ ậ ợ ặ ố  
trong s  này là lý t ng đ i v i tr  em. ố ưở ố ớ ẻ

Haemophilus  influenzae  và  Moraxella  catarrhalis:  H.influenzae  là  vi  khu n  qu n  t pẩ ầ ậ  
(colonizer) ph  bi n trên đ ng hô h p trên, th m trí trên ng i kh e m nh và có thổ ế ườ ấ ậ ườ ỏ ạ ể 
trên  đ ng  hô  h p  d i   nh ng  b nh  nhân  có  b nh  lý  hô  h p  n n  (ườ ấ ướ ở ữ ệ ệ ấ ề underlying 
respiratory disorders) (54). Trong khi vi khu n này có th  gây nhi m trùng đ ng hô h pẩ ể ễ ườ ấ  
trên (viêm tai gi a, viêm xoang) và có vai trò quan tr ng trong đ t c p COPD thì nó cũngữ ọ ợ ấ  
là nguyên nhân c a kho ng 15% các tr ng h p VPCĐ ủ ả ườ ợ (54). T  nh ng năm c a th p niênừ ữ ủ ậ  
1970, tình hình kháng kháng sinh c a vi khu n này đã gia tăng. ủ ẩ M.catarrhalis g n đây m iầ ớ  
đ c xem là tác nhân gây b nh quan tr ng  ng i và hi n nay vi khu n này đ c bi t làượ ệ ọ ở ườ ệ ẩ ượ ế  
vi khu n có t m quan tr ng ch  sau ẩ ầ ọ ỉ H.influenzae trong đ t c p COPD, nhi m khu n hôợ ấ ễ ẩ  
h p trên và chi m kho ng 10% các tr ng h p VPCĐ, nh t là  nh ng b nh nhân  haiấ ế ả ườ ợ ấ ở ữ ệ ở  
thái c c c a tu i ự ủ ổ (54).  

3



   Tình  tr ng  kháng  thu c  c a  hai  vi  khu n  này  là  ph  bi n  b ng  c  ch  ti tạ ố ủ ẩ ổ ế ằ ơ ế ế  
betalactamase. Ban đ u betalactamase đ c ghi nh n  ầ ượ ậ ở H.influenzae type TEM-1. Sau đó, 
betalactamase m i, mang tên ROB-1, cũng đ c phát hi n ớ ượ ệ (55). Cũng đã có phân l p khángậ  
thu c cho th y không ph i type TEM-1 cũng nh  ROB-1, do v y đã có kh  năng có nhi uố ấ ả ư ậ ả ề  
type betalactamse m i khác ớ (55). Đ i v i ố ớ M.catarrhalis, betalactamase thông th ng nh t làườ ấ  
type ROB-1,2 và 3  (54). Tình hình kháng thu c không gi ng nhau trên ph m vi toàn thố ố ạ ế 
gi i. Trong d  án PROTEKT (theo dõi tình hình kháng thu c toàn c u) cho th y có sớ ự ố ầ ấ ự 
khác  bi t  r t  rõ  t  l  kháng  b ng  c  ch  ti t  betalactamase  gi a  các  qu c  gia.ệ ấ ỷ ệ ằ ơ ế ế ữ ố  
H.influenzae betalactamase(+) 1.8%  Italy và 65%  Hàn qu c. Trong khi đó có đ n 92%ở ở ố ế  
trên t ng s  phân l p ổ ố ậ M.catarrhalis là betalactamase(+) (54). Các d ng c  ch  kháng thu cạ ơ ế ố  
khác c a ủ H.influenzae cũng đã đ c phát hi n ượ ệ (55). Các ch ng ủ H.influenzae cũng đã kháng 
ampicillin nh ng không thông qua c  ch  ti t  betalactamase (hay còn g i là BLNAR-ư ơ ế ế ọ  
beta-lactamase negative ampicillin  resistance) mà có th  là  do thoái bi n PBP  ể ế (55).  Các 
ch ng ủ BLNAR này g p nhi u  Nh t b n và Pháp ặ ề ở ậ ả (55). Có m t s  ch ng s  h a c  2 cộ ố ủ ở ữ ả ơ 
ch  kháng (đ c g i là ế ượ ọ BLPACR). Đi u đáng lo ng i t  d  án PROTEKT là ề ạ ừ ự H.influenzae 
đã kháng trung gian v i  macrolide,  trong khi h u h t  ớ ầ ế M.catarrhalis còn nh y v i  cácậ ớ  
kháng sinh khác  (54).  Ti p theo,  c  ch  kháng b m đ y cũng đã đ c phát  hi n trênế ơ ế ơ ẩ ượ ệ  
H.influenzae m c dù v n còn ch a có đ ng thu n v  vai trò c a c  ch  này và c  chặ ẫ ư ồ ậ ề ủ ơ ế ơ ế 
này còn t o ra kháng  m c th p ạ ở ứ ấ (54). Kháng tetracycline trong hai tác gây b nh này có lệ ẽ 
cũng  do  c  ch  b m đ y  và  kháng  v i  FQ còn  r t  hi m  ơ ế ơ ẩ ớ ấ ế (54).  Nh  v y,  v i  nhi mư ậ ớ ễ  
H.influenzae,  cũng  c n  l u  ý  v  ch  đ nh  m t  s  betalactam,  macrolide/azalide  vàầ ư ề ỉ ị ộ ố  
tetracycline, ít nh t là  các khu v c có thông báo kháng thu c ấ ở ự ố (55). Đ i v i ố ớ M.catarrhalis, 
betalactamase t  ra là c  ch  chính kháng v i betalactam và vi khu n này còn nh y v iỏ ơ ế ớ ẩ ậ ớ  
h u  h t  các  kháng  sinh  khác  trong  VPCĐ  ngoài  ampicillin/amoxicillin,  bao  g mầ ế ồ  
cephalosporin, macrolides/azalide, tetracycline và FQ (56,57). 

Staphylococcus aureus là tác nhân nhi m khu n quan tr ng trên ng i trong đó có ph i.ễ ẩ ọ ườ ổ  
S.aureus kháng methixillin (MRSA) kháng gi ng nhau đ i v i t t c  các ố ố ớ ấ ả penicillins hi nệ  
hành và các betalactam khác. Kinh đi n, nhi m khu n MRSA là nhi m khu n b nh vi n,ể ễ ẩ ễ ẩ ệ ệ  
nhi m khu n t  các c  s  chăm sóc y t . T  sau th p niên 1990, đã xu t hi n các tr ngễ ẩ ừ ơ ở ế ừ ậ ấ ệ ườ  
h p nhi m c ng đ ng MRSA hoàn toàn không có y u t  nguy nhi m khu n b nh vi n vàợ ễ ộ ồ ế ố ễ ẩ ệ ệ  
ngày nay đang có nhi u nh n bi t m i v  ch ng kháng thu c c ng đ ng này (g i là CA-ề ậ ế ớ ề ủ ố ộ ồ ọ
MRSA: community-associated MRSA) (58-60).  Các ch ng vi khu n CA-MRSA có v  g pủ ẩ ẻ ặ  
nhi u  h n   M  so  v i  châu  Âu  ề ơ ở ỹ ớ (18).  CA-MRSA  kháng  v i  các  kháng  sinh  không-ớ
betalactam ít  h n so v i  HA-MRSA.  M ,  các  ch ng gây b nh th ng mang geneơ ớ Ở ỹ ủ ệ ườ  
Panton Valentine Leukocidin (PVL) t o đ c t  và cũng r t có kh  năng t o biofilm ạ ộ ố ấ ả ạ (58), 
làm gi m kh  năng tác đ ng c a kháng sinh đi u tr . Xét nghi m gen và ch n đoán b ngả ả ộ ủ ề ị ệ ẩ ằ  
k  thu t sinh h c phân t  có th  phân bi t CA-MRSA v i HA-MRSA ỹ ậ ọ ử ể ệ ớ (60,61). HA-MRSA 
thông th ng mang gen SCCườ mec (type I, II, III) trong khi CA-MRSA thông th ng nhườ ỏ 
h n, mang gen type IV, V ho c VII ơ ặ (60). Gen PVL g p nhi u h n trên CA-MRSA. PVL cóặ ề ơ  
r t nhi u ho t tính nh  gây đ c, ti n viêm và có th  có vai trò quan tr ng trong sinh b nhấ ề ạ ư ộ ề ể ọ ệ  
h c nhi m trùng do CA-MRSA ọ ễ (60). Nhi m trùng MRSA hi n nay đang đ c xem là m tễ ệ ượ ộ  
d ng lâm sàng m i n i v i t  l  m c và t  vong cao ạ ớ ổ ớ ỷ ệ ắ ử (60). Nhi m trùng do vi khu n nàyễ ẩ  
đang có khuynh h ng x y ra nhi u h n trên ng i tr , kh e m nh và gây b nh ch  y uướ ả ề ơ ườ ẻ ỏ ạ ệ ủ ế  

 da và mô m m. Cũng có th  th y viêm ph i ho i t  do vi khu n này ở ề ể ấ ổ ạ ử ẩ (18, 59,61,62).  M ,Ở ỹ  
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nhi m khu n MRSA khá ph  bi n, chi m trên 50% nhi m khu n do staphylococcus ễ ẩ ổ ế ế ễ ẩ ở 
c ng đ ng ộ ồ (59). Cũng đã có thông báo nhi m c ng đ ng vi khu n này  ngoài M  m c dùễ ộ ồ ẩ ở ỹ ặ  

 nhi u n i trên th  gi i không th y ho c r t hi m g p ở ề ơ ế ớ ấ ặ ấ ế ặ (58,59,61). Mô t  kinh đi n trongả ể  
d ch cúm ho c ti n tri u d ng cúm sau đó khó th  c p tính, nhi m trùng toàn thân, hoị ặ ề ệ ạ ở ấ ễ  
máu (60). Tuy nhiên m t vài nghiên c u cho th y không nh t thi t ph i có b nh c nh d ngộ ứ ấ ấ ế ả ệ ả ạ  
cúm và  có  m t  s  b nh nhân có  tình  tr ng  suy  gi m mi n  d ch (HIV,  ti u  đ ng,ộ ố ệ ạ ả ễ ị ể ườ  
leukemia, đi u tr  glucocorticoid,  b nh immunoglobulin)  ề ị ệ (62).  Không có b nh c nh đ cệ ả ặ  
tr ng hoàn toàn cho nhi m khu n MRSA nh ng hình thâm nhi m ho i t  trên phimư ễ ẩ ư ễ ạ ử  
xquang ng c và tràn d ch màng ph i xu t hi n nhanh là tri u ch ng g i ý  ự ị ổ ấ ệ ệ ứ ợ (62). Nhi mễ  
khu n do MRSA khó đi u tr  h n so v i MSSA, ch  có m t s  kháng sinh còn có hi uẩ ề ị ơ ớ ỉ ộ ố ệ  
qu  t t trong tình hu ng này.  ả ố ố Vancomycin ho c linezolid đ c khuy n cáo cho đi u trặ ượ ế ề ị 
ban đ u ầ (60). Tuy nhiên, đã có ch ng minh th t b i đi u tr  v i các phân l p mà MIC cònứ ấ ạ ề ị ớ ậ  
t  ra nh y c m ỏ ậ ả (60). Các nghiên c u cho r ng t  l  t  vong cao hay c i thi n k t c c cóứ ằ ỷ ệ ử ả ệ ế ụ  
liên quan v i kh  năng kháng sinh c ch  đ c t o n i đ c t  (clindamycin, linezolid)ớ ả ứ ế ượ ạ ộ ộ ố  
ho c b nh do nhi m vi khu n không t o đ c t  ặ ệ ễ ẩ ạ ộ ố (60). Do v y mà h u h t các khuy n cáoậ ầ ế ế  
trong tr ng h p t o PVL đ  ngh  s  d ng kháng sinh (td. linezolid) ho c k t h p khángườ ợ ạ ề ị ử ụ ặ ế ợ  
sinh có kh  năng làm gi m t o ra PVL. ả ả ạ

Tr c  khu n Gram(-):   m t  s  vùng trên  th  gi i,  nhi m tr c  khu n Gram(-)  nhự ẩ Ở ộ ố ế ớ ễ ự ẩ ư 
Klebsiella
pneumoniae, Escherichia coli và các ch ng vi khu n khác thu c nhóm Enterobacteriaceaủ ẩ ộ  
có v  t ng đ i ph  bi n  ẻ ươ ố ổ ế (14,63). Trong nh ng năm qua, đã có s  gia tăng kháng thu cữ ự ố  
trong s  các vi khu n gây b nh nhóm này, bao g m c  s  hi n di n c a ESBL. Có ghiố ẩ ệ ồ ả ự ệ ệ ủ  
nh n  nhi m khu n c ng đ ng và nh t là trên nh ng ng i có s  d ng d ch v  chămậ ở ễ ẩ ộ ồ ấ ữ ườ ử ụ ị ụ  
sóc y t  (health care), đ c bi t là  m t s  vùng ế ặ ệ ở ộ ố (64-67). Nhi m trùng nhóm này th ng k tễ ườ ế  
h p v i tăng t  vong, nh t là khi b  viêm ph i. Có r t nhi u d ng kháng thu c đã đ cợ ớ ử ấ ị ổ ấ ề ạ ố ượ  
phát hi n trong nhóm tr c khu n Gram (-) này ệ ự ẩ (68).

KHUY N CÁO CHUNG ĐI U TR  KHÁNG SINH HI N NAYẾ Ề Ị Ệ

Đi u tr  kháng sinh kinh nghi m trong VPCĐ c n đ c b t đ u càng s m càng t t sauề ị ệ ầ ượ ắ ầ ớ ố  
khi có ch n đoán. Đ i v i đi u tr  ngo i trú, c n l u ý t i đ c đi m m i xu t vi n, m iẩ ố ớ ề ị ạ ầ ư ớ ặ ể ớ ấ ệ ớ  
s  d ng kháng sinh, các các b nh đ ng m c, đ  quy t đ nh đi u tr  kháng sinh. Bên c nhử ụ ệ ồ ắ ể ế ị ề ị ạ  
đó, đ c đi m d ch t  kháng thu c c a t ng đ a ph ng c n ph i đ c tham kh o đ  xâyặ ể ị ễ ố ủ ừ ị ươ ầ ả ượ ả ể  
d ng phác đ  đi u tr  th ng quy. V i tình hình pneumococci kháng macrolide <25%, cóự ồ ề ị ườ ớ  
th  ch  đ nh macrolide ho c doxycycline (guideline ATS/IDSA 2007) ể ỉ ị ặ (5). Guideline M  vàỹ  
Canada  (69) th ng nh t khuy n cáo đ i v i b nh nhân ngo i trú, n u có các b nh đ ngố ấ ế ố ớ ệ ạ ế ệ ồ  
m c  ho c  v a  m i  đi u  tr  kháng  sinh  s  d ng  FQ  đ n  đ c  ho c  betalactam  (td.ắ ặ ừ ớ ề ị ử ụ ơ ộ ặ  
amoxicillin–clavulanate) k t h p macrolide. Ng c l i, guideline c a Anh, Th y đi n ế ợ ượ ạ ủ ụ ể (7,70) 

l i khuy n cáo ạ ế amoxicillin ho c penicillin nh  là tr  li u kinh nghi m cho VPCĐ ngo iặ ư ị ệ ệ ạ  
trú. Có m t s  y u t  ng h  vi c s  d ng betalactam tr  li u kinh nghi m cho b nhộ ố ế ố ủ ộ ệ ử ụ ị ệ ệ ệ  
nhân ngo i trú vì th  nh t h u h t các th y thu c không bi t tình hình kháng thu c th cạ ứ ấ ầ ế ầ ố ế ố ự  
c a  pneumococci  và  m c  dù  hi u  r ng  d ch  t  vi  khu n  gây  b nh  không  ph iủ ặ ể ằ ị ễ ẩ ệ ả  
S.pneumoniae đã tăng nh ng h  v n không s  d ng macrolide vì cho r ng ư ọ ẫ ử ụ ằ S.pneumoniae 
đã kháng cao v i  macrolide.  Th  hai,   m t  s  vùng trên th  gi i,  t  l  kháng c aớ ứ ở ộ ố ế ớ ỷ ệ ủ  
S.pneumoniae v i macrolide là r t cao ớ ấ (72). Th  ba, n u b nh nhân không đáp ng ngay v iứ ế ệ ứ ớ  
betalactam, các kháng sinh macrolide hay doxycycline s  là thu c thay th  đ  đi u tr  khẽ ố ế ể ề ị ả 
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năng  nhi m  khu n  không  đi n  hình  (td.  ễ ẩ ể M.pneumoniae).   M ,  có  kho ng  1/3Ở ỹ ả  
H.influenzae và h u h t ầ ế M.catarrhalis betalactamase(+) nên amoxicillin–clavulanate là l aự  
ch n thay cho amoxicillin ho c penicillin, nh t là trên b nh nhân có b nh lý ph i n n. ọ ặ ấ ệ ệ ổ ề

   Đ i v i b nh nhân c n nh p vi n, khi không xác đ nh đ c vi trùng h c, ố ớ ệ ầ ậ ệ ị ượ ọ ATS/IDSA 
khuy n cáo đi u tr  kinh nghi m k t h p ế ề ị ệ ế ợ betalactam v i macrolide ho c FQ đ n đ c ớ ặ ơ ộ (5). 
Phác đ  đi u tr  này đã có r t nhi u nghiên c u đánh giá v i k t qu  kh i kho ng 90%ồ ề ị ấ ề ứ ớ ế ả ỏ ả  
b nh nhân VPCĐ m c đ  nh  t i trung bình ệ ứ ộ ẹ ớ (73,74). 

   Đ i v i b nh nhân nh p ICU, các khuy n cáo đ  ngh  k t h p betalactam v i macrolideố ớ ệ ậ ế ề ị ế ợ ớ  
ho c FQ ặ (5). Guideline c a M  và Canada còn phân nhóm thêm nh ng tr ng h p có nguyủ ỹ ữ ườ ợ  
c  nhi m pseudomonas thì c n đi u tr  k t h p b ng các kháng sinh có tác d ng trên viơ ễ ầ ề ị ế ợ ằ ụ  
khu n này ẩ (75).

   Quan đi m k t h p thu c cho đ n nay v n ch a ph i đ c đ ng thu n cao. Cácể ế ợ ố ế ẫ ư ả ượ ồ ậ  
khuy n cáo k t h p thu c ch  y u d a trên các nghiên c u h i c u v i ch ng minh r ngế ế ợ ố ủ ế ự ứ ồ ứ ớ ứ ằ  
các phác đ  đi u tr  nh  v y k t h p v i hi u qu  t t v  lâm sàng và chi phí y t . Trongồ ề ị ư ậ ế ợ ớ ệ ả ố ề ế  
m t bài báo v i tiêu đ  “Đ n tr  so v i k t h p trong VPCĐ” năm 2004 ộ ớ ề ơ ị ớ ế ợ (75), Fernando J. 
Martinez đã nh n đ nh khá th ng th n r ng chúng ta còn thi u ch ng minh b ng các thi tậ ị ẳ ắ ằ ế ứ ằ ế  
k  nghiên c u t t đ  có đ c lý l  d a trên các b ng ch ng sinh h c, cũng nh  ch a cóế ứ ố ể ượ ẽ ự ằ ứ ọ ư ư  
b ng ch ng v  đi u hòa mi n d ch c a macrolide hay tác d ng th c c a các kháng sinhằ ứ ề ề ễ ị ủ ụ ự ủ  
trên vi khu n không đi n hình. V i thái đ  tích c c không ch  trong đi u tr  k t h pẩ ể ớ ộ ự ỉ ề ị ế ợ  
kháng sinh mà còn trong vi c theo dõi đánh giá, x  trí các r i lo n đ ng th i có th  làmệ ử ố ạ ồ ờ ể  
cho di n bi n c a các tr ng h p đi u tr  k t h p kháng sinh ti n tri n t t h n và cóễ ế ủ ườ ợ ề ị ế ợ ế ể ố ơ  
kh  năng đây là nguy c  d n đ n k t lu n sai c a các d ng thi t k  h i c u.ả ơ ẫ ế ế ậ ủ ạ ế ế ồ ứ

K T LU NẾ Ậ

V n còn nhi u v n đ  ch a đ c gi i quy t trong VPCĐ do kho ng m t n a s  b nhẫ ề ấ ề ư ượ ả ế ả ộ ử ố ệ  
nhân chúng ta không xác đ nh đ c vi khu n gây b nh. Các nghiên c u v  hi u qu  đi uị ượ ẩ ệ ứ ề ệ ả ề  
tr  còn thi u b ng ch ng v  vi trùng h c và chúng ta không tách b ch đ c đâu là tácị ế ằ ứ ề ọ ạ ượ  
đ ng c a nhi m khu n và đâu là tác đ ng c a các r i lo n k t h p trên các k t c cộ ủ ễ ẩ ộ ủ ố ạ ế ợ ế ụ  
nghiên c u. Cũng còn thi u c  s  đ  kh ng đ nh nh ng quan đi m mà th c s  v n cònứ ế ơ ở ể ẳ ị ữ ể ự ự ẫ  
mang  nhi u  tính  gi  thuy t  nh  vai  trò  c a  vi  khu n  không  đi n  hình,  giá  tr  c aề ả ế ư ủ ẩ ể ị ủ  
macrolide  trong đi u hòa  mi n d ch,  vai  trò  th c  c a  các  vi  khu n khó đi u  tr  (td.ề ễ ị ự ủ ẩ ề ị  
pseudomonas, MRSA). Đ  tăng kh  năng h ng d n th c hành, các nghiên c u trongể ả ướ ẫ ự ứ  
t ng lai có l  c n làm sáng t  nguy c  nhi m khu n kháng thu c, vai trò c a các markerươ ẽ ầ ỏ ơ ễ ẩ ố ủ  
ch n đoán nhi m khu n và nh t là đánh giá đ c tác đ ng c a các phác đ  đi u tr  trênẩ ễ ẩ ấ ượ ộ ủ ồ ề ị  
vi khu n gây b nh.  ẩ ệ
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