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Một số khó khăn 
trong chẩn đoán và điều trị nhiễm khuẩn
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Chẩn đoán

• Cần sớm: mỗi giờ chậm dùng kháng sinh tăng 
tử vong 7,5%; EGDT (≤ 6 giờ)

• Sepsis = SIRS (hội chứng viêm toàn thể) + 
nguồn nhiễm trùng → khó phân biệt.

• Tử vong tăng theo độ nặng nhiễm khuẩn
• Cấy máu: cần nhiều lần, đợi, có khi không mọc 

vi khuẩn ( < 30-50%)
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Điều trị kháng sinh

• Kháng sinh theo kinh nghiệm trong khi đợi kết quả vi 
sinh có phù hợp không? (nếu không phù hợp: tăng tử 
vong/suy đa tạng).

• Dừng kháng sinh
  - do thất bại?
  - do đã đạt hiệu quả?
• Dừng kháng sinh đúng: giảm kháng KS, giảm chi phí, 

Sau dùng KS bao lâu?
Dựa vào tình trạng lâm sàng
Dựa vào biomarker khách quan nào?
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  Cần một xét nghiệm: tin cậy, đơn giản, 
nhanh  và giá thành chấp nhận được để: 

• Phân biệt giữa nhiễm khuẩn và không nhiễm khuẩn
•  Hướng dẫn dùng kháng sinh 
• Tiên lượng bệnh
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Dễ đo, không xâm lấn, không bị 
ức chế bởi ức chế miễn dịch, 
không đắt

XN biomarker (PCT)

Động học chậm, chịu ảnh hưởng 
nhiều của viêm, bị ức chế bởi 
corticoides,  không đắt

Lợi ích và hạn chế của các công cụ khác 
trong chẩn đoán sepsis

Microbiology (Blood Culture)

Imaging (X-Ray, Hr-CT)

XN sinh học phân tử

Sinh thiết

C-Reactive Protein (CRP)

Chuẩn vàng,  thời gian chờ kết quả, 
? Độ nhạy, ? Đô đặc hiệu?.

Sự sẵn có, chi phí, phát hiện 
nguồn nhiễm trùng?

Xâm lấn, tương đối đắt 

Sự sẵn có, chi phí, thời gian chờ 
kết quả
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>150 sepsis markers 
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Lịch sử ứng dụng Procalcitonin (PCT)

Dấu ấn dùng cho Chẩn đoán Sepsis/Sepsis nặng 

� Được sử dụng thường qui trong thực hành lâm sàng trên 15 năm

� Gần đây được dùng để hướng dẫn điều trị kháng sinh 

� FDA chấp thuận từ năm 2004

� Được hỗ trợ bởi hàng trăm bài báo khoa học

� Được khuyến cáo bởi hướng dẫn của SCCM (Hoa Kỳ) và Hội Sepsis Đức 



Tiêu chuẩn cho mục đích sử dụng để đo PCT tại Hoa kỳ, được 
thừa nhận bởi FDA:

”kết hợp với các bằng chứng  xét nghiệm khác và đánh 
giá lâm sàng"  PCT như là một

”hỗ trợ trong đánh giá nguy cơ  những bệnh nhân nặng 
vào ngày đầu tiên nhập khoa ICU cho sự tiến triển đến 
sepsis nặng và sốc nhiễm khuẩn" 

Chấp thuận của FDA đối với PCT



PCT

• Khi không có nhiễm 
khuẩn: do C-cell tuyến 
giáp tiết ra, là tiền chất của 
calcitonin (dự trữ trong hạt 
nội tiết, phóng thích vào 
máu dưới một số stress).

• PCT trong máu thấp ở 
người khỏe mạnh: 46,7 
pg/ml ± 12,7 pg/ml Morgenthaler N. et al., Clin Lab 2002, 48: 263-270

12



                         Tổng hợp PCT theo cách khác:
• Độc tố vi khuẩn (gram+/-) & cytokines kích thích sản xuất PCT trong tất cả 

các tổ chức nhu mổ
• PCT được phóng thích ngay vào dòng máu
• Quá trình này bị phong tỏa bởi IFR-γ có trong nhiễm virus

Procalcitonin: Nhiễm vi khuẩn 
kích thích sản xuất PCT

Adapted from Christ-Crain et al. 2005
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Calcitonin: 
Nguồn sản xuất ở 
người khỏe mạnh

Müller B. et al., JCEM 2001

• Trong nhiễm trùng do vi khuẩn, PCT được sản xuất từ toàn thân 
và phóng thích vào tuần hoàn 

Sản xuất và phóng thích PCT rất đặc hiệu cho 
nhiễm vi khuẩn

Healthy Sepsis

PCT:
Nguồn sản xuất ở người 
nhiễm trùng do vi khuẩn
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Tăng nhanh PCT sau xâm nhập của vi 
khuẩn15

• PCT có tính đặc hiệu cao khi nhiễm khuẩn

• Tăng nhanh sau 3-4 h vi khuẩn xâm nhập

• Phạm vi thay đổi cao: nồng độ huyết tương < 0.05 
ng/ml đến 1000 ng/ml

• T1/2 ngắn: khoảng 24 h không phụ thuộc chức năng 
thận

• Dễ đo trong serum và plasma; ổn định in vivo và in 
vitro

15
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Giá trị tuyệt đối của PCT là quan trọng: 
Nồng độ PCT tăng tỉ lệ với sự lan rộng của nhiễm trùng và mức độ 

nặng của bệnh 

- Dải nồng độ cao 

- Song song với mức độ nặng của 
Phản ứng đáp ứng viêm của cơ thể 
BN

-0.5 ng/ml: không có Sepsis
-0.5-2ng/ml: có khả năng có Sepsis
- > 2 ng/ml: Bệnh nhân nguy cơ cao: 

Sepsis/Sepsis nặng/Sốc nhiễm khuẩn!

- Độ ổn định trong mẫu máu 
- Giữ mẫu ở nhiệt độ phòng

- Thời gian bán hủy trong huyết 
tương: 

25-30 giờ (1 Ngày)
- Đo 1 lần trong ngày



Vai trò của PCT trong: 

I. Chẩn đoán sepsis / nhiễm khuẩn hệ thống và 
       mức độ nặng 

II. Hướng dẫn dùng KS: khởi đầu, thay và ngừng KS

III. Tiên lượng bệnh 

 



Chẩn đoán Sepsis và 
Nhiễm vi khuẩn (nặng)

là quan trọng nhất, phải sớm

 Kết quả có thể là: 
                   - Cắt bỏ điều trị kháng sinh  

     - Điều trị kháng sinh



Simon L. et al. Clin Infect Dis. 2004; 39:206-217.   

• Nồng độ PCT phân biệt chính xác sepsis với viêm không do nhiễm trùng.
• PCT là marker tốt nhất để phân biệt BN bị sepsis với BN bị SIRS không do 

nhiễm khuẩn

Độ chính xác của PCT so với 
các biomarker khác dùng trong sepsis

Sensitivity: 89%
Specificity: 94%

NPV: 90% / PPV: 94%
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Đánh giá nguy cơ Sepsis!

Nguy cơ    PCT (ng/ml)    Sepsis 

Rất cao > 2 

Cao > 0.5 

vùng xám

Thấp < 0.25

Rất thấp < 0.1 Không!

Có!



PCT, CRP và Sepsis: Tương quan với hệ thống 
thang điểm của suy cơ quan
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Rất không khuyến khích dùng KS nếu: 
- PCT < 0.1 ng/ml

Không khuyến khích dùng KS nếu: 
- PCT < 0.25 ng/ml

_______________________________

Rất khuyến khích bắt đầu KS nếu: 
- PCT > 0.5 ng/ml

Khuyến khích bắt đầu KS nếu: 
- PCT > 0.25 ng/ml 

Phác đồ sử dụng PCT:

Schuetz P, JAMA 2009, 302:1059



Harbarth S et.al. AM J Resp Crit Care Med. 2001; 164:396-402  

• Khi dùng PCT tham chiếu, Se và Sp tăng lên so với các thông 
số lâm sàng truyền thống.

Lâm sàng + PCT = tăng  chính xác 
chẩn đoán sớm sepsis

AUC with PCT: 0.94
AUC without PCT: 0.74
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PCT không tăng trong vấy nhiễm vi khuẩn, chỉ 
tăng khi nhiễm trùng thực sự do vi khuẩn

•Lâm sàng + vi sinh + PCT giúp 
phân biệt nhiễm trùng máu với 
vấy nhiễm tụ cầu 
coagulase-negative khi cấy máu

•Ở ngưỡng 0.1ng/ml, Sn và Sp: 
  Ngày - 1 cấy máu:86%  60%
  Ngày lấy máu cấy: 100% 86%

•CRP chỉ có thể phân biệt vào 
ngày + 1 nhưng không có 
ngưỡng rõ ràng như PCT

Schuetz P. et al., Infection 2007;35 (5): 352-5 
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Nồng độ PCT tăng theo mức độ nặng của sepsis

• PCT giúp chẩn đoán và 
phân tầng độ nặng ở BN 
nghi ngờ sepsis, severe  
sepsis và septic shock.

• Trong nhiều nghiên cứu, 
PCT có Sn và Sp cao trong 
phân biệt sepsis với SIRS 

• Nồng độ PCT có ích trong 
xử trí bệnh nhân sau mổ, 
ghép tạng, viêm phúc mạc

Harbarth S et al. Am J Respir Crit Care Med 2001, 164: 396-402 ; Meisner M et al., Critical Care 1999, 3(1): 45-50 ; Krüger S. et al., 
Eur Respir J 2008; 31: 349–355
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• PCT chẩn đoán sớm nhiễm trùng sau ghép gan – phân biệt với 
thải ghép (không ảnh hưởng bởi corticoid như CPR, IL-6)

Lâm sàng + PCT giúp chẩn đoán chính xác 
sớm nhiễm trùng sau ghép tạng

Kuse ER et al., Crit Care Med 2000; 28: 555-559

PCT ở 16 bn không biến 
chứng mổ sau ghép gan, 
Tx: ngày mổ ghép.

PCT cho nhiễm trùng và thải ghép 
(n = 11), day 0: ngày chẩn đoán
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PCT giúp chẩn đoán nhiễm trùng thứ phát sau mổ
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Diễn giải các giá trị PCT
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• Nồng độ PCT cao/đang tăng
– Đáp ứng hệ thống với nhiễm khuẩn: nhiễm khuẩn 

đang phát triển hoặc ngoài tầm kiểm soát của hệ 
miễn dịch

– Nguy cơ tiến triển xấu thêm
• Nồng độ PCT thấp mặc dù có dấu hiệu lâm sàng 
– Nhiễm vi khuẩn đang tự lui
– Nguyên nhân không nhiễm khuẩn
– Giai đoạn sớm của nhiễm khuẩn

PCT phản ánh đáp ứng của cơ thể   
với tấn công của vi khuẩn
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• Luôn lý giải các giá trị PCT trong bối cảnh lâm 
sàng của mỗi bệnh nhân

• Đo nhiều lần PCT để đánh giá tình trạng bệnh nhân 
trên thực tế theo Động học ( xu hướng) của PCT

• Luôn lưu ý các tình trạng có thể làm thay đổi nồng 
độ PCT

• Luôn xem xét diễn biến quá trình bệnh (ảnh hưởng 
đến sự khởi đầu sản xuất PCT)

Lý giải giá trị PCT
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• Sơ sinh < 48hr  - tăng PCT (đỉnh sinh lý)
– Vào ngày 3 sau đẻ: giá trị bình thường như người lớn

• Hội chứng viêm nguyên phát sau chấn thương: đa chấn 
thương, bỏng rộng, đại phẫu (tim, ghép tạng, bụng)

      - Giảm nhanh (T1/2: 24h) khi không có nhiễm trùng vi 
khuẩn

• Ung thư C-cell tuyến giáp, carcinoma tế bào nhỏ phổi và 
carcinoma phế quản

• Suy tuần hoàn kéo dài (sốc do tim, sốc mất máu)
• Các điều trị có thể gây cơn bão cytokine: OKT3, 

anti-lymphocyte globulins, ….
• Chết não: nhiễm trùng khi PCT > 9 ng/ml

Dương tính giả: 
phóng thích PCT khi không có nhiễm khuẩn
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Nồng độ PCT tối đa  
sau các loại phẫu thuật

1. Tiểu  
    phẫu

2. Trung 
    phẫu 

3. Đại 
    phẫu 

4. Trung thất
     phúc mạc

5. Tim
    lồng ngực

Loại phẫu thuật (1 - 5)

Trung
   vị



Âm tính giả: 
Nhiễm trùng do vi khuẩn nhưng PCT thấp

    
– Giai đoạn đầu của nhiễm trùng: Đo lại 

trong 6-12h
– Viêm nội tâm mạc bán cấp
– Nhiễm trùng khu trú
– Đang dùng KS có hiệu quả

33



• PCT giảm dần = điều trị nhiễm khuẩn có hiệu quả
• PCT tăng kéo dài = có thể điều trị thất bại

• PCT có thể giúp xử trí BN nhiễm khuẩn tốt hơn

Đo nhiều lần PCT hướng dẫn điều trị kháng sinh ở ICU 

Stueber, F. University of Bonn, Lecture at ISICEM, Brussels 2001
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Nobre V. et alAM Resp Crit Care Med 2008: 177:498-505

PCT hướng dẫn điều trị kháng sinh                    
giúp giảm ngày nằm viện
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Nobre V. et alAM Resp Crit Care Med 2008: 177:498-505

PCT hướng dẫn kháng sinh 
giúp giảm ngày nằm ICU
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Nobre V. et al AM Resp Crit Care Med 2008: 177:498-505

Ghi nhớ: Điều chỉnh điều trị kháng sinh nhờ PCT cho từng bệnh nhân 
giúp giảm thời gian từ 12 xuống 5 ngày với cùng kết quả 

PCT hướng dẫn dùng kháng sinh giúp 
mau ngừng kháng sinh
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PCT giúp rút ngắn thời gian dùng kháng 
sinh ở ICU
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Mục đích nghiên cứu:

Dùng phác đồ PCT để bắt đầu 
và ngừng kháng sinh
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         Kết quả: 

- Giảm ý nghĩa thời gian 
điều trị và dùng kháng sinh

- Giảm dùng kháng sinh trong 
10 ngaỳ đầu:
   5,6% vào ngày 1
  37,6% vào ngày 7
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Liệu pháp kháng sinh dưới hướng dẫn PCT →
Xử trí bệnh nhân tốt hơn với mức an toàn cao

Giảm phơi nhiễm với 
kháng sinh (giảm chi phí)

Kết cục tưong tự  (không 
kém hơn phưong pháp 
chuẩn)
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Sớm chuyển Bn từ ICU về buồng bệnh 
sau khi ngừng kháng sinh

Đánh giá hàng ngày PCT + diễn biến lâm sàng + 
rút ngắn thời gian dùng kháng sinh

 → bác sỹ có xu hướng chuyển Bn khỏi ICU sớm hơn
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Phần D: Điều trị KS: 
...
3. Sử dụng mức Procalcitonin thấp.....
... Để hỗ trợ các BS trong ngưng sử dụng KS theo kinh nghiệm trên 
bệnh nhân lúc đầu nghi ngờ có sepsis, nhưng sau đó không thấy có 
bằng chứng nhiễm trùng (Mức 2 C)  

Ref: Heyland, DK. Review. Crit Care Med 2011; 39-1792-1799. 
Tang BM. Review. Lancet Infect Dis 2007; :210-217. 

Crit Care Med, 2013, Vol. 41: 580-637



PCT ảnh hưởng đến sử dụng nguồn 
lực
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Viêm phổi

PCT tiên lượng độ nặng nhiễm khuẩn ở ICU

Harbarth S et al. Am J Respir Crit Care Med 2001, 164: 396-402
Meisner M et al., Critical Care 1999, 3(1): 45-50 ; Krüger S. et al., Eur Respir J 2008; 31: 349–355 47



Khuyến cáo Ngày 3:

“Thay đổi hoặc Không thay đổi KS„

Nếu PCT giảm: 
Không đổi KS điều trị

Nếu PCT không giảm: 
Thay đổi KS điều trị!



Khuyến cáo Ngày 5 đến Ngày 7:
Ngày 7: Nguyên tắc cơ bản: “Ngưng KS hoặc Thay đổi KS!„ 

1. Ngưng điều trị KS nếu: 
- các dấu hiệu lâm sàng nhiễm khuẩn biến mất (vd như sự thâm nhiễm) và 
- PCT giảm đáng kể hoặc dưới 0.1 - 0.25 (0.3) ng/ml (xem bảng). 

Tìm tài liệu đồng thuận 

hoặc

2. Thay đổi chế độ điều trị KS:
- nếu PCT không giảm* và
- dữ liệu lâm sàng cho thấy còn dấu hiệu của nhiễm khuẩn hoặc
- nếu bệnh nhân có chống chỉ định IPAT (ức chế miễn dịch, ...)

* không giảm: PCT  > 0.5 ng/ml hoặc > 60% giá trị ngày 1 
 

3. Tiếp tục, nếu PCT giảm và Dấu hiệu lâm sàng cải 
thiện 
- nhưng dấu hiệu lâm sàng cho thấy còn dấu hiệu của nhiễm khuản và 
- PCT giảm. 



Topic 13.2 của Hướng dẫn điều trị: 
Đo CRP/PCT khi nhập viện và sau 3-5 ngày điều 
trị được khuyến cáo.
Nếu không thấy giảm, nên cân nhắc khả năng 
thất bại điều trị hoặc biến chứng khác...



... Ngay cả viêm phổi nặng cũng rất hiếm 
cần yêu cầu thời gian điều trị KS > 8 ngày trong 
một nghiên cứu dưới hướng dẫn của PCT....

... Một giá trị PCT < 0.1 ng/ml trong suốt quá trình 
điều trị được xem như là một tham số để ngưng 
điều trị KS, nếu có cải thiện lâm sàng ...



Ví dụ về ghi chép: 5 chữ „S“

Symptom

Đờm vàng

Khuyến cáo

theo PCT

2 ng/ml = 
pos.recom.

Source sus.

Phổi/
Viêm phổi

MiBi 
Samples

Đờm 

Sign

Thâm nhiễm
trên X quang

 

Xác định
Ổ NK

Phổi

Sepsis?

Sepsis nặng
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Ghi lại thời điểm bắt đầu kháng sinh.
Ngày: __22.4.2011 KS chỉ định: _Zienam__



Bắt đầu „IPAT“ trong bệnh viện bạn, 
nên tuân thủ các quy tắc. 

1. Ghi lại tất cả các vấn đề liên quan đến KS 
(ví dụ ở slide kế tiếp).

 2. Kiểm tra và ghi lại cả hai 
- dữ liệu lâm sàng 

(bao gồm hình ảnh, vd, X quang, CT, và xét nghiệm khác) 
VÀ  

- điều trị theo hướng dẫn của PCT. 

3. Mỗi ngày trả lời các câu hỏi cơ bản: 
- sau 2-4 ngày điều trị: điều trị có hiệu quả không?
- sau 5-7 ngày điều trị: có thể dừng được không?

4. Quy tắc căn bản: 
    - chỉ điều trị nếu rõ nguồn nhiễm khuẩn (khằng định/nghi ngờ, sốt không rõ). 
    - Ngừng điều trị ngay khi đã giải quyết được ổ nhiễm khuẩn. 
    - dùng tiêu chuẩn khó „ghi lại được“ để trả lời các câu hỏi. 



Những dữ liệu nào nên được ghi lại: 

- tiền sử dùng kháng sinh 

- hiện đang dùng kháng sinh (điều trị tại bệnh viện) 
cùng các tiêu chuẩn sau: 

- thời gian bắt đầu dùng kháng sinh (thời gian, loại)
- lý do dùng kháng sinh  (chẩn đoán/triệu chứng, đây là quan trọng nhất !). 
- kết quả kháng sinh đồ

- thời gian dùng kháng sinh (ngày, lý do)
- kết quả chính cho thấy dùng thành công

(lâm sàng, cận lâm sàng, PCT)

- Thu thập và đăng ký các dữ liệu liên quan đến thời gian thu thập các bệnh phẩm vi 
sinh vật, bao gồm hình thức kháng thuốc và ước lượng mức độ ảnh hưởng lâm sàng 

(vd., xâm thực, tính toán về vi sinh, khả năng phủ kháng sinh). 



KẾT LUẬN

  1/ Kết hợp với LS, động học PCT có vai trò đáng tin 
cậy trong chẩn đoán sớm, tiên lượng và hướng dẫn 
điều trị kháng sinh cho các bệnh nhân sepsis/septic 
shock, góp phần giảm số ngày nằm ICU, nằm viện, 
giảm tái phát NK và chi phí điều trị.

2/  Cần đo nồng độ PCT hàng ngày hay sau 36-48 giờ 
và theo đúng Hướng dẫn .

3/  Cần cập nhật các nghiên cứu về PCT và NK
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