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CA LÂM SÀNG

• Bệnh nhân nam 70 tuổi

• Tiền căn đã được chẩn đoán COPD, group D, đang điều trị ICS/LABA 
và Ventolin cắt cơn khi mệt, 

• Vài ngày nay bn ho khạc đàm nhiều hơn, đàm khó khạc,hôm nay khó
thở nhiều sau khi ra khỏi nhà vệ sinh, xịt Ventolin nhưng không
đỡ→NV

• Khám lâm sàng: Bn tỉnh tiếp xúc tốt, mạch 100l/p, SpO2 90% (KT), 
nhịp thở 24l/p, thở chúm môi, phổi âm phế bào kém cả hai bên

• Chẩn đoán ?
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ĐỊNH NGHĨA ĐỢT CẤP

• GOLD: sự thay đổi các TC cơ bản của BN như ho, khạc đờm, khó thở khác với 

những diễn biến thường ngày => phải thay đổi thuốc điều trị, khởi phát cấp 

tính trên BN BPTNMT

GOLD (2019), "Global strategy for the diagnosis, management, and prevention of chronic obstructive pulmonary disease"
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CA LÂM SÀNG

• Bệnh nhân nam 70 tuổi

• Tiền căn đã được chẩn đoán COPD, group D, đang điều trị ICS/LABA và
Ventolin cắt cơn khi mệt, 

• Vài ngày nay bn ho khạc đàm nhiều hơn, đàm vàng khó khạc, hôm nay khó
thở nhiều sau khi ra khỏi nhà vệ sinh, xịt Ventolin nhưng không đỡ→NV

• Khám lâm sàng: Bn tỉnh tiếp xúc tốt, mạch 100l/p, SpO2 90% (KT), nhịp thở
24l/p, thở chúm môi, phổi âm phế bào kém cả hai bên

• Chẩn đoán ĐỢT CẤP BÊNH PHỔI TẮC NGHẼN MẠN TÍNH

• Yếu tố thúc đẩy ?
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YẾU TỐ NGUY CƠ ĐỢT CẤP COPD

Theo các nghiên cứu quan sát, nguy cơ phát triển đợt cấp COPD có liên
quan tới:

• Tuổi cao

• Ho đàm

• Thời gian bị COPD

• Tiền sử dùng kháng sinh

• Số lần đợt cấp hay phải nhập viện trong một năm vừa qua (Nghiên
cứu ECLIPSE)

• Tăng tiết đàm mạn tính

Management of infection in exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease John G Bartlett, MD , Sanjay Sethi, MD

https://www.uptodate.com/contents/management-of-infection-in-exacerbations-of-chronic-obstructive-pulmonary-disease/contributors
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TẦN SUẤT ĐỢT CẤP TĂNG THEO MỨC ĐỘ NẶNG

Hurst JR, Vestbo J, Anzueto A, et al. “Susceptibility to exacerbation in chronic obstructive pulmonary disease”. N Engl J Med. 
2010 Sep 16;363(12):1128-38. 
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YẾU TỐ NGUY CƠ ĐỢT CẤP COPD (tt)

• Eosin máu trên 0.34 x 109/l

• Điều trị bằng Theophyllin

• Có ít nhất một trong các bệnh đồng phối hợp như: bệnh tim thiếu
máu, suy tim, đái tháo đường

• Suy giảm FEV1 (mặc dù một mình FEV1 thấp không giúp đánh giá
nguy cơ đợt cấp COPD)

Các yếu tố nguy cơ ít có khả năng hơn:

• Trào ngược dạ dày thực quản

• Tăng áp phổi

Management of infection in exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease John G Bartlett, MD , Sanjay Sethi, MD

https://www.uptodate.com/contents/management-of-infection-in-exacerbations-of-chronic-obstructive-pulmonary-disease/contributors
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Yếu tố thúc đẩy (Trigger)

• Nhiễm trùng là yếu tố thúc đẩy khoảng 70% trường hợp đợt cấp, tác nhân
gây bệnh chủ yếu là siêu vi và vi khuẩn, vi khuẩn không điển hình ít gặp hơn

• 30% các trường hợp còn lại do ô nhiễm môi trường, các bệnh lý đi kèm như
nhồi máu cơ tim, suy tim, viêm phổi hít, tràn khí màng phổi hay thuyên tắc
phổi và không rõ nguyên nhân

Management of infection in exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease John G Bartlett, MD , Sanjay Sethi, MD

https://www.uptodate.com/contents/management-of-infection-in-exacerbations-of-chronic-obstructive-pulmonary-disease/contributors
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Yếu tố lâm sàng nào nghĩ đến nhiễm khuẩn

Trước đây thường nói về tam chứng của “Anthonisen”

• Ho nhiều hơn và nặng lên hơn

• Đàm tăng thể tích và/ hay thay đổi tính chất

• Khó thở tang

Nếu có cả ba hay có tối thiểu một triệu chứng thay đổi tính chất đàm

→ CHỈ ĐỊNH KHÁNG SINH TRONG ĐỢT CẤP

Anthonisen NR. “Bacteria and exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease”. N Engl J Med. 2002 Aug 15;347(7):526-7.
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Đờm màu vàng, hoặc xanh có liên quan tới việc phân lập 
được VK ?

Miravitlles M, Kruesmann F, Haverstock D, Perroncel R, Choudhri SH, Arvis P. “Sputum colour and bacteria in chronic bronchitis 
exacerbations: a pooled analysis”. Eur Respir J. 2012 Jun;39(6):1354-60

NC hồi cứu, phân tích dữ liệu của các TNLS sàng ngẫu nhiên, với 4.089 BN có đợt cấp

COPD. Các BN đều được lấy đờm, nhuộm gram và cấy

• 46,4% BN có kết quả VK dương tính;

• 58,9% BN đờm màu xanh có kết quả VK dương tính;

• 45,5% BN nhân đờm màu vàng có kết quả VK dương tính;

• 39% BN đờm đục có kết quả VK dương tính;

• Chỉ 18% BN có đờm màu trắng có kết quả VK dương tính.

• So với đờm màu trắng, đờm màu xanh, vàng có độ nhạy phát hiện VK đạt

94,7%,
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Phân lập được các chủng VK mới có liên quan nhiều hơn tới sự xuất 
hiện các đợt cấp COPD 

NC trên 81 BN COPD (khám lại hàng tháng, trong 56 tháng, hoặc bất cứ khi nào có đợt 
cấp COPD). Các đợt khám đều được lấy đờm để cấy. Chia 2 nhóm: (1) đã phát hiện VK
trước đây (374 đợt cấp, trong tổng số 1.975 lần khám), (2) Chủng vi khuẩn mới phát 
hiện (302 đợt cấp trong tổng số 1.655 lần khám)

Anthonisen NR. “Bacteria and exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease”. N Engl J 
Med. 2002 Aug 15;347(7):526-7.

• Tần suất đợt cấp ở nhóm phân lập được VK cao hơn nhóm không phân
lập được VK (23,6% so với 18%; P < 0,001, RR: 1,44);

• Những BN có kết quả phân lập VK mới có tần suất đợt cấp cao hơn so với
nhóm phân lập được VK đã từng phát hiện (33% so với 15,4%; p < 0,001;
RR: 2,15);
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CA LÂM SÀNG

• Bệnh nhân nam 70 tuổi
• Tiền căn đã được chẩn đoán COPD, group D, đang điều trị ICS/LABA và

Ventolin cắt cơn khi mệt, 
• Vài ngày nay bn ho khạc đàm nhiều hơn, đàm vàng khó khạc, hôm nay khó

thở nhiều sau khi ra khỏi nhà vệ sinh, xịt Ventolin nhưng không đỡ→NV
• Khám lâm sàng: Bn tỉnh tiếp xúc tốt, mạch 100l/p, SpO2 90% (KT), nhịp thở

24l/p, thở chúm môi, phổi âm phế bào kém cả hai bên

• Chẩn đoán ĐỢT CẤP BÊNH PHỔI TẮC NGHẼN MẠN TÍNH
• Yếu tố thúc đẩy NHIỄM KHUẨN
• Có cần dùng kháng sinh? Loại nào? Dựa trên bằng chứng nào?
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Các tác giả Uptodate thay đổi một chút từ hướng dẫn
GOLD về việc dùng kháng sinh :

● Nên dùng thuốc kháng sinh ở những bệnh nhân có đợt cấp COPD từ
vừa đến nặng, được xác định là có ít nhất hai trong số ba triệu chứng
này (tăng khó thở, tăng khối lượng đàm hoặc tăng đàm) hoặc phải
nhập viện.

● Không nên bắt đầu điều trị kháng sinh ở những bệnh nhân đợt cấp
COPD mức độ nhẹ khi chỉ có một trong ba triệu chứng này và không
cần phải nhập viện hoặc hỗ trợ thông khí (hoặc xâm lấn hoặc không
xâm lấn).
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Tài liệu dành cho cán bộ ytế

Chẩn đoán mức độ nặng đợt cấp

Tiêu chí
Không suy  hô

hấp

Suy hô hấp

không đe dọa  tính

mạng

Suy hô hấp

đe dọa tính  

mạng

Tần số thở 20 – 30 lần/phút > 30 lần/ phút > 30 lần/ phút

Thở co kéo Không Có Có

Tri giác thay đổi Không Không Có

Giảm PaO2

Cải thiện với FiO2

28 – 35%

Cải thiện với FiO2

25 – 30%

 cải thiện với

FiO2 > 40%

Tăng PaCO2 Không tăng 50 – 60 mmHg
> 60 mmHg

hay pH < 7.25

GOLD 2019
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CA LÂM SÀNG

• Bệnh nhân nam 70 tuổi
• Tiền căn đã được chẩn đoán COPD, group D, đang điều trị ICS/LABA và Ventolin 

cắt cơn khi mệt

• Vài ngày nay bn ho khạc đàm nhiều hơn, đàm vàng khó khạc, hôm nay khó thở
nhiều sau khi ra khỏi nhà vệ sinh, xịt Ventolin nhưng không đỡ→NV

• Khám lâm sàng: Bn tỉnh tiếp xúc tốt, mạch 100l/p, SpO2 90% (KT), nhịp thở 24l/p, 
thở chúm môi, phổi âm phế bào kém cả hai bên

• Chẩn đoán ĐỢT CẤP BÊNH PHỔI TẮC NGHẼN MẠN TÍNH

• Yếu tố thúc đẩy NHIỄM KHUẨN

• Có cần dùng kháng sinh→ CÓ

• Loại nào? Dựa trên bằng chứng nào?
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Management of infection in exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease John G Bartlett, MD , Sanjay Sethi, MD

https://www.uptodate.com/contents/management-of-infection-in-exacerbations-of-chronic-obstructive-pulmonary-disease/contributors


Tài liệu dành cho Nhân viên Y tế
VN/ANB/0005/19, CCNB 12/04/2019

Management of infection in exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease John G Bartlett, MD , Sanjay Sethi, MD

https://www.uptodate.com/contents/management-of-infection-in-exacerbations-of-chronic-obstructive-pulmonary-disease/contributors


Tài liệu dành cho Nhân viên Y tế
VN/ANB/0005/19, CCNB 12/04/2019

Microbial Pathogens in COPD - Sethi S, Murphy TF. N Engl J Med 2008;359:2355-2365

Yếu tố thúc đẩy vi khuẩn (Trigger)
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NGHIÊN CỨU REAL 2016 – 2017  

Nghiên cứu REAL 2016 -2017 - P.H.Vân, N.V.Thành, T.V.Ngọc, N.Đ.Duy, L.T.T.Huong, C.T.M.Thúy, L.K.Vân
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Tài liệu dành cho cán bộ ytế

Đặc điểm nhận diện
Viêm phổi trên nền COPD

Đặc điểm Đợt cấp COPD Viêm phổi / COPD

• Bệnh sử
Triệu chứng cũ ↑:  ho, 

đàm, khó thở

Triệu chứng mới: đau  màng 

phổi khu trú

• Khám thực thể
Triệu chứng lan tỏa  hai 

bên

Triệu chứng nhiều  hơn ở 

một bên

• CTM
BC, Neu, CRP ↑

nhẹ
BC, Neu, CRP ↑ cao

• XQ ↓ đậm độ lan tỏa ↑ đậm độ khu trú

• KMĐM
↑PaCO2, ↓PaO2,

↓pH
↓PaCO2, ↓PaO2, ↑pH

Management of infection in exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease John G Bartlett, MD , Sanjay Sethi, MD
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Tài liệu dành cho cán bộ ytế

Đặc điểm Đợt cấp COPD Suy tim / COPD

• Bệnh sử
Ho, đàm, khó thở  

thường song hành

Khó thở nổi bật hơn  so 

với ho, đàm

• Troponin T

Có thể tăng nhưng  không 

động học, do  thiếu máu 

cơ tim

Tăng động học gợi ý  

NMCT là nguyên  nhân 

suy tim cấp

Khả năng suy tim Thấp Dựa lâm sàng Cao

• BNP (pg/mL) <100 100 – 500 > 500

• NT-Pro BNP (pg/mL) <500 500 – 2500 > 2500

http://dx.doi.org/10.1155/2014/528789

Đặc điểm nhận diện
Suy tim trái trên nền COPD

http://dx.doi.org/10.1155/2014/528789
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• BN nam,  82 tuổi

• Tiền căn COPD, GOLD III, eMRC II, Group D, bệnh
thận mạn (Clearance creatine 50ml/phút)

•Trong năm 2017 nhập viện tại khoa hô hấp BV Nguyễn 
Trãi trên 5 lần vì đợt cấp COPD vì bội nhiễm các loại vi 
khuẩn Pseudomonas, Klebsiella, E.coli, Acinobacter đa
kháng thuốc.

•Lần nhập viện gần tháng 12/2017 nhiễm Pseudomonas 
nhạy với Imipenem và Ciprofloxacin

CA LÂM SÀNG
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•Tháng 01 năm
2018, nhập viện vì
khó thở, ho đàm
vàng

• Xquang phổi có
tổn thương phế
nang thùy dưới
phổi trái, công
thức máu bạch
cầu 16.400/mm3 -
N 67%. 

Trần Thị Tố Quyên
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• Chẩn đoán Viêm
phổi – đợt cấp
COPD, CURB > 2, 
đợt cấp bệnh thận
mạn giai đoạn 3

•Tiên lượng khả
năng đề kháng
kháng sinh cao →
Cấy đàm định
lượng trước khi
dùng kháng sinh

Trần Thị Tố Quyên
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• Bệnh nhân được khởi trị với
Imipenem và Ciprofloxacin

• Ba ngày sau kết quả cấy đàm
định lượng Acinetobacter
kháng nhiều KS kể cả
Carbapenem và Ciprofloxacin  
chỉ còn nhạy với Colistin, LS 
vẫn chưa cải thiện

• Vấn đề: Colistin nếu chỉ dùng
một mình thì liều > 9 T/ngày , 
giá thành 1 lọ/ 1T là 800.000 
VNĐ + khả năng độc thận rất
cao trên BN lớn hơn 80 tuổi
có suy thận trước đó

Trần Thị Tố Quyên
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Những chọn lựa điều trị phối hợp KS  hiện nay cho 
MDR A. baumanii – UpToDate 2018

MDR A. baumanii (In vitro) MDR A. baumanii (Clinical)

Polymixin B, Imipenem Colistin + Rifampin

Polymixin B, Rifampin Colistin + Sulfoperazone /sulbactam

Polymixin B, Imipenem, Rifampin Colistin + KS khác (gồm cả Meropenem)

Polymixin B, Cecropin Carbapenem + Sulbactam

Polymixin B, Rifampin, Ampi/sulbactam Carbapenenem  + Cefoperazone/sulbactam

Polymixin B, Rifampin, Sulfoperazone

/sulbactam

Colistin + Carbapenem + Sulbactam hoặc  Colistine + 

Carbapenem  +Rifampin

Tigecycline

Tigecycline + Carbapenem

Tigecycline + Colistin

Tigecycline + Colistin + Carbapenem
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• Hội chẩn với chuyên gia vi sinh→ đề nghị sử dụng
Colistin 1T x 3 lần/ngày + Tienam 1g/3h x 3 lần/ngày
thời gian tối thiểu 14 ngày
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Hiệp đồng tác dụng với colistin/betalactam:

cơ sở dược lý

• Colistin phá vỡ lớp áo ngoài, beta-lactam ức chế tổng hợp vách tế  bào vi khuẩn tạo điều kiện 

thuận lợi cho các kháng sinh khác tiếp  cận đích tác dụng

• Nguyên tắc này thậm chí áp dụng cho cả trường hợp kháng sinh đã  bị vi khuẩn đề kháng (do không 

thấm được qua màng hoặc di bơm  tống thuốc)

-lactam

PBP

DNAgyrase
ribosome

aminoglycoside
fluoroquinolone

Phạm Hùng Vân
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β-LACTAM: TỐI ĐA T>MIC ĐỂ DIỆT KHUẨN MẠNH

NHẤT
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Làm cách nào để tối ưu T > MIC ?
1. Tăng liều dùng 1 lần?

N
ồ

n
g

đ
ộ

MIC

Liều = 1

Thời gian (h)

Jacob MR. Optimizing of antimicrobial therapy using pharmacokinetic and pharmacodynamic characters.  
Clin Microbiol Infect 2001; 7: 589‐596
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Thời gian (h)
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2. Tăng số lần đưa thuốc?

Làm cách nào để tối ưu T > MIC ?

Jacob MR. Optimizing of antimicrobial therapy using pharmacokinetic and pharmacodynamic characters.  Clin 
Microbiol Infect 2001; 7: 589‐596
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• Diễn tiến BN bớt ho, đàm trong
hơn, bớt khó thở, nhưng chán
ăn, tiêu chảy, mệt mỏi hơn→
nâng thể trạng, bù nước điện
giải, theo dõi sát chức năng thận

• Sau một tuần kiểm tra lại BC 
9.800/mm3,  phổi bớt ran nổ

• BN được điều trị 10 ngày→ cấy
đàm sạch khuẩn→ ngưng kháng
sinh ngày thứ 12

• BN tái khám bảo hiểm mỗi
tháng, lâm sàng ổn định

Trần Thị Tố Quyên
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• Tháng 05/2018 (sau đó 4 
tháng), bệnh nhân nhập
viện lại với chẩn đoán đợt
cấp COPD, bội nhiễm
(không có viêm phổi ), cấy
đàm định lượng
Haemophilus Influenzae , 
betalactamase âm tính, 
nhạy với Cephalosporine 
thế hệ 2 và 3

• Điều trị Cefuroxime 1.5g x 
3 lần/ngày sau 10 ngày cấy
đàm sạch khuẩn, cải thiện
lâm sàng và xuất viện

• Đến nay bệnh nhân vẫn ổn
định, không nhập viện tái
khám bảo hiểm định kỳ

Trần Thị Tố Quyên
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• Penicillin

• Cephalosporin

• Erythromycin

• Clarithromycin

• Quinolone

• Aminoglycoside

• Azithromycin

Time > MIC

MIC

40-50%

AUC24/MIC

MIC

25-125

Craig WA. Pharmacokinetic⁄pharmacodynamic parameters: rationale for antibacterial dosing of mice and men.
Clin Infect Dis 1998; 26: 1–12. 
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Với vi khuẩn còn nhạy cảm với MIC ≤ 4 µg/ml 
thì liều cefuroxime 750mg IV mỗi 8h là đủ để diệt khuẩn

Liều Cefuroxime IV 500mg chưa được phê duyệt bởi Bộ Y Tế tại Việt Nam

T>MIC = 3,5/8h = 43%

Gower et al 1977  - The Pharmacokinetics of Cefuroxime After Intravenous 
Injection - European Journal of Clinical Pharmacology

MIC=4µg/ml
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Fig 3 Mean concentrations (±I 
SEM) of cefuroxime in the 
serum after (a) first and (b) 
last dose of 750 mg given 
intravenously (first dose: n=6; 
last dose: n=4 unless indicated 
otherwise).

Havard et al, Thorax, 1980, 35, 
379-383 - Sputum and blood 
concentrations of cefuroxime 
in lower respiratory tract 
infection

Tuy nhiên, với vi khuẩn đề kháng (ví dụ H.influenza có MIC ≥ 16 µg/ml) 
thì T>MIC của liều Cefuroxime 750mg IV mỗi 8h không đủ để diệt khuẩn

T>MIC = 2h/8h = 25% T>MIC = 2,7h/8h = 34%

MIC=16µg/ml
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Mean concentrations (±1 SEM) of 
cefuroxime in the serum after (a) 
first and (b) last dose of 1,5 g 
given intravenously (first dose: 
n=5 unless indicated otherwise; 
last dose: n =7).

Havard et al, Thorax, 1980, 35, 
379-383 - Sputum and blood 
concentrations of cefuroxime in 
lower respiratory tract infection

T>MIC = 4h/8h = 50% T>MIC = 3,6h/8h = 45%

Khi đó, cần dùng liều Cefuroxime 1,5mg IV mỗi 8h 
để đạt được T>MIC trên 40% để tiêu diệt khuẩn

MIC=16µg/ml
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cao – sử dụng liều

cao amoxicillin-clavulanate (2 g 

uống ngày hai lần ) [4,5]. 

• Đó là những bệnh nhân:

•Sống trong những vùng có có tỉ lệ

S. pneumonia đề kháng với

Penicillin trên 10% .

•Tuổi ≥65 .

•Nhập viện dưới 5 ngày trước đó.

• Sử dụng kháng sinh một tháng

trước đó.

•Suy giảm miễn dịch .

• Nhiều bệnh đồng phối hợp (Ví dụ

ĐTĐ hay tim mạch, bệnh gan hay 

bệnh thân )

•Nhiễm trùng nặng (Ví dụ nhiệt độ

≥39°C, nguy cơ bị tạo thành ổ áp

xe

http://www.uptodate.com/contents/amoxicillin-and-clavulanate-drug-information?source=see_link
http://www.uptodate.com/contents/uncomplicated-acute-sinusitis-and-rhinosinusitis-in-adults-treatment/abstract/4,5
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Dạng phóng thích kéo dài amoxicillin-clavulanate (2000 mg amoxicillin /liều) so với
dạng phóng thích tức thì amoxicillin-clavulanate (875 and 2000 mg amoxicillin /liều)
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Dạng phóng thích nhanh Amox/Clav  
(2000 mg amoxicillin)

Dạng phóng thích chậm Amox/Clav  
(2000 mg amoxicillin) 

Amox/Clav (875mg amoxicillin)

MIC = 4 µg/mL

MIC = 2 µg/mL

0

40% của 12-h khoảng cách

liều = 4.8 h

Jacob MR. Optimizing of antimicrobial therapy using pharmacokinetic and pharmacodynamic characters.  Clin Microbiol Infect 2001; 7: 589‐596

MIC = 8 µg/mL



Tài liệu dành cho Nhân viên Y tế
VN/ANB/0005/19, CCNB 12/04/2019 Thành công diệt khuẩn trên lâm sàng của Amox/Clav trên

MIC của Streptococcus pneumoniae: Trong các bệnh lý
nhiễm khuẩn hô hấp

N = 69 255 20 9 10 3 10 30 12 9

S. pneumoniae amox/clav MIC (µg/mL)  
Thành công trên lâm sàng về VK học
Thất bại trên lâm sàng về vi khuẩn học GSK data
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