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�
TÓM�TẮT
Bệnh�bạch�hầu�là�một�một�bệnh�truyền�nhiễm�cấp�tính�do�vi�khuẩn�thuộc�chi�&RU\QHEDFWHULXP�gây�ra.�

Hiện�nay,�bệnh�tái�nổi�với�hai�thể�bệnh�chính�là�bạch�hầu�thanh�quản�và�bạch�hầu�họng.�Các�chủng�vi�khuẩn�
bạch�hầu�sinh�ngoại�độc�tố�có�thể�gây�các�biến�chứng�nặng�trên�tim,�thận�và�thần�kinh�với�tỷ�lệ�tử�vong�cao.�
Trong�quá�khứ,�bạch�hầu�từng�là�căn�nguyên�gây�tử�vong�phổ�biến�ở�trẻ�em.�Gần�đây,�bạch�hầu�xuất�hiện�
trở�lại�ở�một�số�khu�vực�miền�núi�Việt�Nam�như�Tây�Nguyên,�Hà�Giang.�Năm�2023,�Bệnh�viện�Bệnh�Nhiệt�
đới�Trung�ương�đã�tiếp�nhận�nhiều�ca�bệnh�bạch�hầu�nặng�được�chuyển�đến�từ�các�tỉnh�phía�Bắc�và�một�số�
ca�bệnh�đã�tử�vong.�Trong�báo�cáo�này�chúng�tôi�mô�tả�một�số�ca�bệnh�bạch�hầu�nặng�và�khảo�cứu�y�văn�
về�các�biến�chứng�và�điều�trị�bệnh�bạch�hầu.

Từ�khóa:�Bạch�hầu,�bạch�hầu�nặng,�&RU\QHEDFWHULXP�GLSKWKHULDH.
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ĐẶT�VẤN�ĐỀ
Bạch�hầu�là�một�bệnh�truyền�nhiễm�cấp�tính�do�

vi�khuẩn�thuộc�chi�&RU\QHEDFWHULXP�gây�ra,�thường�
gặp�nhất�là�C.�diphtheriae,�hiếm�hơn�là�C.�ulcerans�
và� C.� pseudotuberculosis.� Đây� là� các� trực� khuẩn�
hình�chùy,�bắt�màu�Gram�dương,�hiếu�khí,�có�thể�sản�
xuất�ngoại�độc�tố�bạch�hầu�(diphtheria�toxin�-�DT).�
C.�diphtheriae�được�chia�thành�bốn�týp�sinh�học�dựa�
trên�mức�độ�nghiêm� trọng�khi�gây�bệnh�là�gravis,�
intermedius,�mitis�và�belfanti�.�Các�chủng�vi�khuẩn�
sinh�độc�tố�DT�thường�gây�bạch�hầu�thanh�quản,�có�
thể�diễn�biến�nặng�với�các�biến�chứng�về�tim�mạch,�
thận�và�thần�kinh.�Trong�khi�đó,�các�chủng�vi�khuẩn�
không�sinh�độc�tố�thường�gây�bạch�hầu�da�và�chiếm�
tỷ�lệ�ngày�càng�tăng�ở�các�quốc�gia�phát�triển,�có�tỷ�
lệ�tiêm�chủng�vắc�xin�cao2.

Bạch�hầu�họng�là�thể�bệnh�hay�gặp�nhất,�chiếm�
70%�bạch�hầu�đường�hô�hấp� (Hình�1A).�Sau� thời�
kỳ�ủ�bệnh�từ�2�đến�5�ngày,�bệnh�nhân�có�biểu�hiện�

sốt,�nuốt�đau,�giả�mạc�phát�triển�ở�một�hoặc�hai�bên�
amydal,�có�thể�lan�tới�lưỡi�gà�và�màn�hầu.�Giả�mạc�
màu� trắng� ngà,� sau� ngả� vàng� xám,� dính� chặt� vào�
niêm�mạc,�bóc�tách�gây�chảy�máu�và�mọc�lại�nhanh.�

Bạch�hầu� thanh�quản�và�khí� phế�quản� thường�
thứ� phát�do� giả�mạc� lan� rộng�khi� bạch�hầu� họng�
không� được� điều� trị� thích� hợp� (Hình� 1B).�Thanh�
quản,�khí�quản�bị�phù�nề,�sung�huyết,�chít�hẹp�làm�
bệnh�nhân�thở�rít,�khó�thở�và�suy�hô�hấp.

Trong� trường� hợp� nặng,� bạch� hầu� có� thể� gây�
các�biến� chứng� nguy� hiểm� do� ngoại�độc� tố� bạch�
hầu�lan�tràn�gây�tổn�thương�các�cơ�quan,�còn�được�
gọi�là�bạch�hầu�ác�tính.�Viêm�cơ�tim�là�biến�chứng�
thường�gặp�nhất�với�tỷ�lệ�tử�vong�cao�nếu�không�
điều� trị� kịp� thời.� Viêm� đa� dây� thần� kinh� thường�
xuất�hiện�muộn�hơn,�bao�gồm�cả�liệt�các�dây�thần�
kinh�sọ,�dây�thần�kinh�ngoại�biên�và�hệ�thần�kinh�
tự�chủ.�Các� biến�chứng�có� thể� gặp�khác�như� tổn�
thương� thận� cấp,� giảm� tiểu� cầu� và� hoại� tử� tuyến�
thượng�thận.

Thể�bệnh�bạch�hầu�da�có� thể�do�cả�các�chủng�
vi�khuẩn� sinh�DT�và�không� sinh�DT�gây� ra.�Tổn�
thương�điển�hình�ban�đầu�có�thể�là�mụn�nước,�mụn�
mủ�sau�đó�vỡ�ra�nhanh�chóng�thành�vết�loét�ranh�
giới�rõ�như�hình�bản�đồ,�có�thể�có�giả�mạc,�dễ�xuất�
huyết.



�TRUYỀN�NHIỄM�VIỆT�NAM��Số�02(46)�-�2024�

NGHIÊN�CỨU�KHOA�HỌC

Các�vị�trí�khác�bạch�hầu�có�thể�gặp�như�kết�mạc�mắt,�rốn,�tai�giữa,�âm�hộ...

3�ngày�do�chẩn�đoán�nghi�ngờ�bạch�hầu.�Dịch�họng�
được�lấy�nuôi�cấy�cho�kết�quả� là�&RU\QHEDFWHULXP�
GLSKWKHULDH�và�bệnh�nhân�được�chuyển�đến�Bệnh�viện�
Bệnh�Nhiệt�đới�Trung�ương�ngày�10/9/2023.�Lúc�này�
bệnh�nhân�không�sốt,�họng�không�có�giả�mạc�nhưng�
cảm�giác�tức�ngực�trái�và�huyết�áp�là�90/55�mmHg,�
mạch�chậm�45�-�55�lần/phút.�Kết�quả�tổng�phân�tích�tế�
bào�máu,�đông�máu,�pro-calcitonin�(PCT)�trong�giới�
hạn�bình�thường;�protein�phản�ứng�C�(CRP)�tăng�nhẹ�
6,3�mg/L,�CK-MB�tăng�105�U/L�nhưng�Troponin�Ths�
3,0�ng/L�trong�giới�hạn�bình�thường.�Điện�tâm�đồ�có�
hình�ảnh�nhịp�chậm�xoang�và�block�nhánh�phải�không�
hoàn� toàn� (Hình� 2).�Kết� quả�nhuộm�soi� dịch� họng�
thấy�trực�khuẩn�Gram�dương�hình�chùy�bên�cạnh�các�
trực�khuẩn�Gram�âm,�cầu�khuẩn�Gram�dương�(Hình�
3).�Tuy�nhiên,�kết�quả�nuôi�cấy�bệnh�phẩm�dịch�hầu�
họng�âm�tính.�Do�không�có�môi�trường�nuôi�cấy�chọn�
lọc�bạch�hầu,�test�Elek�và�kỹ� thuật�phản�ứng�chuỗi�
polymerase�(PCR)�xác�định�gen�độc�tố�bạch�hầu�nên�
chúng�tôi�không�thể�tiến�hành�các�chẩn�đoán�chuyên�
sâu�hơn�

+uQK����Bạch�hầu�họng�(A)�và�bạch�hầu�khí�phế�quản�(B)
(Nguồn�ảnh:�1A.�Bệnh�viện�đa�khoa�huyện�Quản�Bạ,�

1B.�Khoa�Cấp�cứu�-�Bệnh�viện�Bệnh�Nhiệt�đới�Trung�ương)

$ B

Bệnh�bạch�hầu,�mặc�dù�từng�là�nguyên�nhân�hàng�
đầu�gây�tử�vong�ở�trẻ�em�trước�đây,�tỷ�lệ�nhiễm�bệnh�
bạch�hầu�đã�giảm�mạnh�nhờ�có�tiêm�chủng�vắc�xin�và�
dần�bị�lãng�quên.�Tuy�nhiên,�gần�đây�bệnh�bạch�hầu�
đã�xuất�hiện�trở�lại�ở�nhiều�nơi�trên�thế�giới3.�Tại�Việt�
Nam,�các�đợt�bùng�phát�bạch�hầu�xuất�hiện�lẻ�tẻ�ở�
miền�Trung�và�Tây�Nguyên�từ�năm�2013�và�gần�đây�
là�ở�các�tỉnh�phía�Bắc�như�Hà�Giang,�Điện�Biên,�Thái�
Nguyên4,5.�Chúng�tôi�mô�tả�một�số�trường�hợp�bạch�
hầu� nặng� được�nhập�viện� tại�Khoa�Cấp� cứu,�Bệnh�
viện�Bệnh�Nhiệt�đới�Trung�ương�trong�năm�2023.

CA�BỆNH�SỐ�1
Bệnh�nhân�nam,�15�tuổi,�tiền�sử�tiêm�3�mũi�vắc�xin�

bạch�hầu�-�ho�gà�-�uốn�ván�từ�nhỏ�sau�đấy�không�tiêm�
nhắc�lại,�học�nội�trú�tại�một�trường�cao�đẳng�ở�Thái�
Nguyên,� tiếp� xúc� gần� với�một� bệnh� nhân� đã� được�
chẩn�đoán�xác�định�nhiễm�bạch�hầu.�Bệnh�nhân�được�
cách�ly�tại�Bệnh�viện�Trung�ương�Thái�Nguyên�ngày�
8/9/2023�do�có�biểu�hiện�sốt�nhẹ�37,5�-�380C,�họng�
đau� rát�và�có�giả�mạc�trắng�4�ngày� trước�đó.�Bệnh�
nhân�được�điều�trị�azithromycin�500�mg�uống�trong�



TRUYỀN�NHIỄM�VIỆT�NAM��Số�02(46)�-�2024���

NGHIÊN�CỨU�KHOA�HỌC

Bệnh�nhân�được�chẩn�đoán�bạch�hầu�họng�-�theo�
dõi�viêm�cơ�tim,�được�điều�trị�bằng�huyết�thanh�ngựa�
kháng�độc�tố�bạch�hầu�(SAD)�40.000�UI�truyền�tĩnh�
mạch,�benzylpenicillin�5.000.000�UI/ngày�chia�2�lần�
tiêm� bắp� và� ibuprofen� 600� mg/ngày� đường� uống.�
Ngày�thứ�3�điều�trị,�huyết�áp�của�bệnh�nhân�tăng�dần�
lên�120/60�mmHg�và�nhịp�tim�tăng�trên�60�lần/phút.�
Ibuprofen�được�ngừng�sau�7�ngày�và�benzylpenicillin�
tiếp�tục�được�duy�trì.�Sau�12�ngày�điều�trị,�dấu�hiệu�
lâm�sàng�của�bệnh�nhân�ổn�định,�hình�ảnh�điện�tâm�
đồ�bình�thường,�nhuộm�soi�và�nuôi�cấy�dịch�hầu�họng�
hai�lần�âm�tính,�bệnh�nhân�được�xuất�viện.

CA�BỆNH�SỐ�2
Bệnh� nhân� nữ,� 38� tuổi,� không� rõ� tiền� sử� tiêm�

chủng,� sống� tại� huyện� Mèo�Vạc,� tỉnh� Hà� Giang.�
Bệnh�nhân�khởi�phát�triệu�chứng�sốt�không�rõ�nhiệt�
độ�kèm�theo�đau�rát�họng.�Sau�hai�ngày,�bệnh�nhân�
xuất�hiện�sưng�vùng�dưới�hàm�và�cổ�tăng�dần,�được�

đưa� đến� Bệnh� viện� đa� khoa� tỉnh� Hà�Giang� ngày�
26/11/2023,� soi�dịch�họng�có�hình�ảnh� trực�khuẩn�
Gram�dương�hình�chùy,�chẩn�đoán�bạch�hầu�họng.�
Bệnh�nhân�được�điều�trị�một�ngày�bằng�piperacilin�
tiêm� phối� hợp� azithromycin� uống,� sau� đó� chuyển�
đến� Bệnh� viện� Bệnh� Nhiệt� đới�Trung� ương� ngày�
27/11/2023� vào�ngày� thứ�ba� của� bệnh.�Khám� vào�
viện�bệnh�nhân�không�thấy�giả�mạc�hầu�họng,�nhịp�
tim� và� huyết� áp� trong� giới� hạn� bình� thường,� sốt�
37,80C,�có�dấu�hiệu�cổ�bạnh�(Hình�4A)�nhưng�không�
có�tiếng�thở�rít�và�suy�hô�hấp.�Kết�quả�nuôi�cấy�dịch�
hầu�họng�âm�tính.�Xét�nghiệm�máu�có�các�dấu�ấn�
viêm�tăng�(số�lượng�bạch�cầu�(WBC)�là�13,2�G/L,�
tỷ�lệ�%�bạch�cầu�trung�tính�(NEUT�là�79,7%�và�CRP�
105,6�mg/L),�CK-MB,�Troponin�Ths�và�NT-proBNP�
đều�trong�giới�hạn�bình�thường;�hình�ảnh�điện�tâm�
đồ�bình�thường;�chụp�phim�cắt�lớp�vi�tính�vùng�mặt�
cổ�thấy�các�hạch�góc�hàm�hai�bên�kích�thước�10�x�15�
mm�kèm�phù�nề�phần�mềm.

+uQK����Hình�ảnh�nhuộm�soi�dịch�hầu�họng�thấy�các�trực�khuẩn�Gram�dương�hình�chùy

+uQK����Điện�tâm�đồ�ca�bệnh�số�1
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Bệnh�nhân�được�điều�trị�bằng�SAD�100.000�UI�
truyền� tĩnh� mạch,� benzylpenicillin� 5.000.000� UI/
ngày� tiêm� bắp� và� methyl-prednisolon� 40mg/ngày�
tiêm� tĩnh�mạch�do� có� dấu� hiệu� cổ�bạnh.�Do�chưa�
loại� trừ� chẩn� đoán� nhiễm� trùng� cổ� sâu� kèm� theo,�
bệnh�nhân�được�điều�trị�phối�hợp�thêm�kháng�sinh�
cefepim� 4� g/ngày� và�metronidazol� 1500�mg/ngày.�
Trong�4�ngày�đầu�điều�trị,�bệnh�nhân�còn�các�cơn�
sốt,�cao�nhất�390C,�được�xử�trí�bằng�acetaminophen�
và�chườm�mát.�Từ�ngày�thứ�5,�bệnh�nhân�hết�sốt,�dấu�
hiệu�cổ�bạnh�cải�thiện,�xét�nghiệm�các�dấu�ấn�viêm�
trở�về�gần�như�bình�thường�(WBC�10,1�G/L,�CRP�
6,7�mg/L).�Ngày�thứ�6�điều�trị,�do�bệnh�viện�không�
còn�benzylpenicillin�nên�chúng�tôi�đã�thay�thế�bằng�
azithromycin�500�mg/ngày�truyền�tĩnh�mạch,�đồng�
thời�vẫn�duy�trì�cefepim�và�metronidazol.�Methyl-
prednisolon� 40�mg/ngày� được� dùng� trong� 7� ngày,�
sau�đó�chúng�tôi�giảm�liều�xuống�8�mg/ngày�đường�
uống�và�ngừng�ở�ngày�thứ�10.�Sau�13�ngày�điều�trị,�
các�dấu�hiệu�lâm�sàng�của�bệnh�nhân�ổn�định,�không�
còn�dấu�hiệu�cổ�bạnh�(Hình�3B),�các�dấu�ấn�viêm�trở�
về�giới�hạn�bình�thường,�siêu�âm�vùng�mặt�cổ�phần�
mềm�bình� thường�và�không�thấy�hạch,�bệnh�nhân�
được�xuất�viện.

CA�BỆNH�SỐ�3
Bệnh� nhân� nữ,� 16� tuổi,� không� rõ� tiền� sử� tiêm�

chủng,� sống� tại� Mèo� Vạc,� Hà� Giang.� Bệnh� nhân�
khởi�phát�triệu�chứng�ho�khan,�đau�rát�họng,�không�
rõ�sốt;�hai�ngày�sau�xuất�hiện�sưng�nề�vùng�mặt�cổ.�
Bệnh�nhân�được�đưa�vào�bệnh�viện�huyện� sau�đó�

chuyển�đến�Bệnh�viện�đa�khoa�tỉnh�Hà�Giang�ngày�
4/12/2023,�xét�nghiệm�có�dấu�ấn�viêm�tăng�(WBC�
28�G/L,�NEUT�91%�và�CRP�147�mg/L),� soi� dịch�
họng�có�hình�ảnh�trực�khuẩn�Gram�dương�hình�chùy,�
chẩn�đoán�bạch�hầu�họng.�Bệnh�nhân�được�điều�trị�
kháng�sinh�piperacillin�tiêm�phối�hợp�azithromycin�
dạng�uống�trong�1�ngày;� sau�đó�chuyển�đến�Bệnh�
viện� Bệnh� Nhiệt� đới�Trung� ương� ngày� 5/12/2023�
vào�ngày�thứ�5�của�bệnh.�

Lúc� vào� viện� bệnh� nhân� ý� thức� tỉnh,� huyết� áp�
110/70� mmHg,� mạch� 95� lần/phút,� sốt� 380C,� có�
dấu� hiệu�cổ� bạnh� (Hình� 5A)�nhưng�không�có� suy�
hô�hấp.�Bệnh�nhân�vào�trong�ca�đêm�và�bác�sĩ�trực�
cho�kháng�sinh�cefepim�và�azithromycin�truyền�tĩnh�
mạch.�8�giờ�sau�khi�vào�viện,�dấu�hiệu�cổ�bạnh�tiến�
triển�nặng�hơn�và�bệnh�nhân�xuất�hiện�suy�hô�hấp�
(SpO2�84%�khí�phòng),�được�chuyển�thở�oxy�kính�
mũi�5�lít/phút,�không�có�tiếng�thở�rít.�Các�xét�nghiệm�
cho�thấy�dấu�ấn�viêm�tăng�(WBC�34,6�G/L,�NEUT�
89,7%�và�CRP�129,1�mg/L),�số�lượng�tiểu�cầu�(PLT)�
giảm�(131�G/L).�Bệnh�nhân�không�đau�ngực,�hình�
ảnh�điện�tâm�đồ�bình�thường,�xét�nghiệm�Troponin�
Ths�là�12,0�ng/L�và�NT-proBNP�là�65,16�pg/mL�cho�
thấy�bệnh�nhân�chưa�có�các�biểu�hiện�tim�mạch�bất�
thường.�Bệnh�nhân�được�chẩn�đoán�bạch�hầu�nặng�
có� suy� hô� hấp,� được� chỉ� định� dùng� azithromycin�
500� mg/ngày� truyền� tĩnh� mạch� (do� không� có�
penicillin)�và�methyl-prednisolon�40�mg/ngày�tiêm�
tĩnh�mạch.�SAD�do�không�có�sẵn�nên�bệnh�nhân�chỉ�
được�dùng�18�giờ�sau�khi�vào�viện�với�liều�100.000�
UI.�Do�có�sốt�và�dấu�ấn�viêm�tăng�cao,�bệnh�nhân�

+uQK����Dấu�hiệu�cổ�bạnh�lúc�nhập�viện�(A)�và�lúc�ra�viện�(B)

B$
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+uQK����Dấu�hiệu�cổ�bạnh�lúc�nhập�viện�(A)�và�ngày�điều�trị�thứ�năm�(B);�
khuẩn�lạc�vi�khuẩn�Corynebacterium�diphtheriae�(C)

+uQK����Điện�tâm�đồ�ca�bệnh�số�3

Bảng�1.�Kết�quả�xét�nghiệm�của�ca�bệnh�số�3

Ngày�điều�trị � � � � � � � �
HGB�(g/L) 150 143 131 116 113 100 �� 93
WBC�(G/L) 34,6 37,4 34,4 43,6 50,6 45,0 39,1 51,0
%NEUT 89,7 92,1 81,8 85,0 89,3 86,1 92,6 94,1
PLT�(G/L) 131 86 42 81 48 49 164 135
CRP�(mg/L) 129,1 99,8 88,1 71,2 36,5 71,2 124,6
PCT�(ng/ml) 0,83 0,66
Ure�(mmol/L) 6,2 15,3 23,2 14,3 21,2 14,9

Creatinin�(µmol/L) 71 180 371 182 212 142

được�dùng�phối�hợp�thêm�các�kháng�sinh�cefepim�6�
g/ngày,�vancomycin�2�g/ngày�và�metronidazol�1500�
mg/ngày�như�điều�trị�một�nhiễm�trùng�cổ�sâu.�16�giờ�
sau�khi�vào�viện,�bệnh�nhân�suy�hô�hấp�tiến�triển,�
được�đặt�ống�nội�khí�quản�chủ�động.�

Ngày�điều�trị�thứ�ba,�mạch�và�huyết�áp�của�bệnh�
nhân�có�dấu�hiệu�giảm,�xét�nghiệm�Troponin�Ths�và�
NT-proBNP� tăng� (Bảng�1)�kèm� theo� rối�loạn�nhịp�

phối�hợp�trên�điện�tâm�đồ�(block�nhĩ�thất,�nhịp�thất�
gia� tốc,�nhịp�bộ�nối…)�(Hình�6).�Bệnh�nhân�được�
chẩn�đoán�có�biến�chứng�viêm�cơ�tim�-�suy�tim�và�
được�dùng�thêm�dobutamin�truyền�liên�tục.�Số�lượng�
nước�tiểu�giảm�và�creatinin�tăng�lên�180�µmol/L�cho�
thấy�có�suy�thận.�Bệnh�nhân�bắt�đầu�chảy�máu�mũi�
miệng�và�số�lượng�tiểu�cầu�giảm�xuống�42�G/L,�do�
đó�đã�được�truyền�chế�phẩm�khối�tiểu�cầu.
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Ngày�điều�trị�thứ�tư,�nuôi�cấy�dịch�hầu�họng�cho�
kết� quả� Corynebacterium� diphtheriae� (Hình� 5C).�
Kết�quả�kháng�sinh�đồ�cho�thấy�nồng�độ�ức�chế�tối�
thiểu�(MIC)�của�penicillin�G�là�0,5�(I),�azithromycin�
là�0,25� (I),�TMP/SMX�là�32�(R),� ceftriaxon�là�2,0�
(I),�meropenem�0,032� (S),�daptomycin� là� 0,75� (S)�
và�vancomycin�là�0,75�(S).�Bệnh�nhân�còn�sốt�380C,�
xét�nghiệm�khí�máu�có�toan�chuyển�hóa,� suy�thận�
tăng,�được�đổi�kháng�sinh�meropenem,�tigecyclin�và�
daptomycin,�chỉ�định�lọc�máu�liên�tục�và�phải�thêm�
adrenalin�để�giữ�được�huyết�áp�trung�bình�65�mmHg�
và� mạch� trên� 60� lần/phút.� Methyl-prednisolon� 40�
mg�tiêm�tĩnh�mạch�mỗi�ngày�vẫn�được�duy�trì.

Mặc�dù�dấu�hiệu�cổ�bạnh�của�bệnh�nhân�cải�thiện�
(Hình� 5B),� cân� bằng� toan� kiềm� ổn�định� hơn.�Tuy�
nhiên,�viêm�cơ�tim�và�suy�tim�tiến�triển�ngày�càng�
nặng�thêm,�liều�dobutamin�và�adrenalin�có�xu�hướng�
leo� thang.� Đặt� máy� tạo� nhịp� tim� và� kỹ� thuật� tim�
nhân�tạo�(VA-ECMO)�đã�được�đặt�ra�từ�ngày�điều�
trị� thứ�ba.�Tuy� nhiên,� vì�không� có� sẵn�nên� chúng�
tôi�đã�không�thể�thực�hiện�được.�Tới�ngày�điều�trị�
thứ�8,�mạch�của�bệnh�nhân�chậm�dần�và�huyết�áp�
giảm�dần�không�đáp�ứng�với� tăng� liều�dobutamin�
và�adrenalin,�siêu�âm�tim�cho�thấy�suy�tim�toàn�bộ.�
Bệnh�nhân�đã�tử�vong�sau�đó.

BÀN�LUẬN
Bệnh�bạch�hầu�có� thể�gây�biến�chứng�ở�đường�

hô�hấp�và�các�cơ�quan�ở�xa�do�ngoại�độc�tố�đi�vào�
tuần�hoàn�như�bệnh�cơ�tim,�suy�thận�hay�viêm�thần�
kinh1,6.

Theo� dõi� và� kiểm� soát� đường� thở� là� rất� quan�
trọng�do�giả�mạc�bạch�hầu�có�thể�nhanh�chóng�phát�
triển�gây�tắc�nghẽn�đường�thở�với�các�dấu�hiệu�dự�
báo�như�nuốt�khó,�khó�thở�hay�tiếng�thở�rít.�Một�số�
ý�kiến�cho�rằng�nên�tránh�đặt�nội�khí�quản�mà�nên�
mở�khí�quản�do�lo�ngại�quá�trình�đặt�nội�khí�quản�có�

thể�đưa�vi�khuẩn�bạch�hầu�vào�đường�hô�hấp�dưới�
của�bệnh�nhân�.�Các�biện�pháp�giãn�phế�quản�như�
khí�dung�adrenalin�có�giá�trị�hạn�chế.�

Da�xanh�tái,�cổ�bạnh�(bull�neck)�là�các�dấu�hiệu�
đặc�trưng�và�có�ý�nghĩa�tiên�lượng�nặng�bệnh�bạch�
hầu,� do� nhiễm�độc,� các� hạch� bạch� huyết� vùng� cổ�
sưng�đau�và�phù�nề.�Ca�bệnh�số�2�và�số�3�của�chúng�
tôi�có�dấu�hiệu�cổ�bạnh�điển�hình�của�bệnh� (Hình�
4A,�5A).

Biến� chứng� tim�mạch� là� biến� chứng� phổ� biến�
trong�bệnh�bạch�hầu,�có�thể�xảy�ra�trong�giai�đoạn�
sớm�nhưng�cũng�có�thể�xuất�hiện�muộn,�vài�tuần�sau�
đó.�Các�biểu�hiện�có�thể�chỉ�trên�cận�lâm�sàng�như�
tăng�enzym�tim,�thay�đổi�trên�điện�tâm�đồ�(rối�loạn�
nhịp�tim,�block,�biến�đổi�ST-T,�QT�kéo�dài,�các�rối�
loạn�không�đặc�hiệu�khác),�hoặc�biểu�hiện�lâm�sàng�
như�đau� tức�ngực,�mạch�chậm,� hạ�huyết� áp.�Ở�ca�
bệnh�số�1,�bệnh�nhân�có�biểu�hiện�lâm�sàng�và�biến�
đổi�điện�tâm�đồ,�nhưng�không�thấy�sự�thay�đổi�xét�
nghiệm�enzym�tim.�Ca�bệnh�số�3�bắt�đầu�có�dấu�hiệu�
viêm�cơ�tim�vào�ngày�thứ�7�của�bệnh�(ngày�điều�trị�
thứ�3)�và�sau�đó�tiến�triển�nhanh�chóng�tới�suy�tim�
và�tử�vong.�Viêm�cơ�tim�là�biến�chứng�trầm�trọng�và�
có�tỷ�lệ�tử�vong�cao.�Điều�trị�chủ�yếu�là�duy�trì�huyết�
động�và�tưới�máu�ổn�định.�Vai�trò�của�thuốc�chống�
viêm�non-steroid�và�corticosteroid�còn�nhiều�tranh�
cãi;� trong�khi�các�nghiên�cứu�về�đặt�máy� tạo�nhịp�
tạm�thời�cũng�cho�kết�quả�khác�nhau,�với�tỷ�lệ�thất�
bại�có�thể�trên�50%�.

Biến� chứng� thần� kinh� có� thể� xảy� ra� ở� 3/4� các�
trường�hợp�bạch�hầu�nặng�.�Bệnh�đa�dây�thần�kinh�
bạch�hầu�thường�phát�triển�3�-�5�tuần�sau�khi�khởi�
phát�bệnh�nhưng�có�thể�dao�động�từ�10�ngày�tới�3�
tháng.�Các�dạng�tổn�thương�bao�gồm�liệt�dây�thần�
kinh�sọ�vận�động,�yếu�cơ�hô�hấp�và�cơ�bụng,�liệt�tứ�
chi�và�rối�loạn�thần�kinh�tự�chủ.�Dịch�não�tủy�có�thể�
tăng�áp�lực�và�phân�ly�đạm�-�tế�bào.�Dấu�hiệu�đầu�

Ngày�điều�trị � � � � � � � �
CK-MB�(U/L) 32,0 140,9

Troponin�Ths�(ng/L) 12,0 259,7 713,3 1620 3720 3116
NT-proBNP�(pg/mL) 65,16 459,4 3077 15609

*Truyền�khối�tiểu�cầu�vào�ngày�điều�trị�thứ�3�và�thứ�6.

**Truyền�khối�hồng�cầu�vào�ngày�điều�trị�thứ�7.

HGB:�Hemoglobin;�WBC:�Số�lượng�bạch�cầu;�%NEUT:�Tỷ�lệ�phần�trăm�bạch�cầu�trung�tính;�PLT:�Số�lượng�tiểu�cầu;�CRP:�
Protein�phản�ứng�C;�PCT:�Pro-calcitonin.
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tiên�thường�là�liệt�khẩu�cái�mềm�và�thành�sau�họng.�
Rối� loạn� chức� năng� hành� não� thường� phát� triển�
trong�2� tuần�đầu.�Liệt�vận�nhãn�và� thể�mi� thường�
sau�3�tuần.�Viêm�dây�thần�kinh�ngoại�biên�phát�triển�
muộn�hơn�sau�đó�với�giảm�trương�lực�cơ,�mất�phản�
xạ�và�rối�loạn�cảm�giác.�Tháng�thứ�hai�của�bệnh�có�
thể�thấy�hiện�tượng�các�tổn�thương�thần�kinh�sọ�hồi�
phục,�trong�khi�tình�trạng�liệt�chi�và�thân�mình�tiến�
triển�nặng�hơn.�Khoảng�từ�tuần� thứ�4�tới� tuần�thứ�
7,�bệnh�nhân�có�thể�xuất�hiện�các�đợt�trụy�mạch�do�
tổn�thương�dây� thần�kinh�tự�chủ9.�Các�tổn� thương�
thường�tự�hồi�phục�trong�thời�gian�kéo�dài.�

Ngoài�ra,�bạch�hầu�có�thể�gây�ra�tổn�thương�viêm�
mô�kẽ�ống�thận,�tiến�triển�suy�thận�trong�giai�đoạn�
cấp�nhưng�cũng�có�thể�biểu�hiện�tới�1�-�3�năm�sau�
đó10.�Giảm�tiểu�cầu�thường�gặp�trong�các�trường�hợp�
bạch�hầu�nặng11.�Ca�bệnh�số�3�của�chúng�tôi�cũng�có�
các�biểu�hiện�suy�thận�và�giảm�tiểu�cầu.

Về�điều�trị,�huyết�thanh�kháng�độc�tố�bạch�hầu�và�
kháng�sinh�đóng�vai�trò�quan�trọng.�

Tổ� chức�Y� tế�Thế� giới� (WHO)� khuyến� cáo� sử�
dụng�huyết�thanh�kháng�độc�tố�bạch�hầu�ngay�khi�
có�thể�ở�các�ca�bệnh�được�chẩn�đoán�có�khả�năng�
(nghĩa�là�có�yếu�tố�dịch�tễ�và�dấu�hiệu�lâm�sàng�đặc�
hiệu)12.�Huyết�thanh�có�tác�dụng�trung�hòa�ngoại�độc�
tố�bạch�hầu�đang�lưu�hành�trong�máu,�giảm�nguy�cơ�
tiến�triển�nặng�và�phát�triển�các�biến�chứng�gây�tử�
vong,�do�đó�cần�được�sử�dụng�càng�sớm�càng�tốt.�
Một�nghiên�cứu�cho�thấy�huyết�thanh�kháng�độc�tố�
bạch�hầu�giúp�giảm�76%�tỷ�lệ�tử�vong,�việc�trì�hoãn�
sử�dụng�huyết�thanh�làm�tăng�tỷ�lệ�tử�vong�lên�gần�
gấp�đôi�sau�mỗi�ngày�từ�4,2%�nếu�dùng�trong�vòng�
24� -� 48�giờ� đầu� đến�24%�nếu� dùng�vào� ngày� thứ�
5�hoặc�muộn� hơn3.�Với� cách� tiếp�cận� điều� trị�của�
chúng�tôi,�huyết�thanh�kháng�độc�tố�là�thuốc�được�
ưu�tiên� sử�dụng�đầu� tiên.�Ở�ca�bệnh�số�1�và�số�2,�
bệnh�nhân�được�sử�dụng�SAD�ngay�khi�vào�viện.�
Trong�ca�bệnh�số�3,�do�nguồn�huyết�thanh�không�có�
sẵn,�bệnh�nhân�chỉ�được�dùng�SAD�vào�ngày�thứ�6�
của�bệnh.�Việc�sử�dụng�huyết�thanh�muộn,�khi�ngoại�
độc�tố�bạch�hầu�đã�gắn�vào�tổ�chức�mô�và�không�thể�
bị�trung�hòa�là�nguyên�nhân�chính�gây�nên�diễn�biến�
nặng�và�tử�vong�ở�ca�bệnh�này.�

Kháng� sinh� có�vai� trò� loại�bỏ� trực� khuẩn� bạch�
hầu,�ngăn�chặn�sản�xuất�ngoại�độc�tố�và�giảm�khả�
năng�lây�nhiễm.�WHO�khuyến�cáo�penicillin�là�lựa�
chọn�đầu�tay�và�nhóm�macrolid�(như�erythromycin,�
azithromycin)�là�lựa�chọn�thay�thế12.�Nghiên�cứu�tại�
Việt�Nam�trước�đây�cho�thấy�penicillin�có�hiệu�quả�
tốt�hơn�erythromycin�trong�điều�trị�bạch�hầu13.�Tuy�
nhiên,� tình� trạng�kháng�kháng� sinh,�nhất� là�kháng�
penicillin�đã�được�báo�cáo�nhiều�nơi�trên�thế�giới14.�
Một� nghiên� cứu� tại� Indonesia� cho� thấy� tỷ� lệ� trực�
khuẩn� bạch� hầu� kháng� penicillin� và� erythromycin�
lần�lượt�là�10,5%�và�5,3%;�trong�khi�nghiên�cứu�tại�
Ấn�Độ�cho�thấy�92%�kháng�penicillin15,16.�Tại�bệnh�
viện�của�chúng�tôi,�có�thể�do�bệnh�nhân�đã�được�điều�
trị�một�phần� từ� tuyến� trước,� tỷ� lệ�nuôi�cấy�dương�
tính�khá� thấp�do�đó�gặp�nhiều�khó�khăn� lựa�chọn�
kháng�sinh�khi�không�có�kháng�sinh�đồ.�Ở�ca�bệnh�
số�1�và�số�2,�bệnh�nhân�vẫn�được�sử�dụng�penicillin�
tiêm�bắp� như� khuyến�cáo� đầu� tay� của�WHO.�Với�
ca�bệnh�số�3,�do�không�có�penicillin,�chúng�tôi�sử�
dụng�lựa�chọn�thay�thế�là�azithromycin�dạng�truyền�
tĩnh�mạch.�Kết�quả�phiên�giải�kháng�sinh�đồ�sau�đó�
cho� thấy� chủng� vi� khuẩn� chỉ�còn� nhạy� cảm� trung�
gian�với�penicillin�và�azithromycin.�Do�bệnh�nhân�
trong�tình�trạng�sốc,�chúng�tôi�đã�đổi�sang�sử�dụng�
phối�hợp�các�kháng�sinh�phổ�rộng�như�tiếp�cận�một�
trường�hợp�sốc�nhiễm�khuẩn.

Vai� trò� của� corticosteroid� trong� bạch� hầu� nặng�
chưa� rõ� ràng.�Các�nghiên� cứu� trước� đây�cho� thấy�
corticosteroid� có� thể� làm�giảm�sốt�và� hết�giả�mạc�
nhanh� hơn� nhưng� không� giúp� cải� thiện� các� biến�
chứng�về� thần�kinh� và�cơ� tim17,18.�Tuy�nhiên,�một�
nghiên�cứu�thuần�tập�gần�đây�trên�trẻ�em�cho�thấy�
sử�dụng�methyl-prednisolon�tiêm�tĩnh�mạch�sớm�ở�
bệnh�nhân�có�biến�đổi�trên�điện�tâm�đồ�và�siêu�âm�
tim�nhưng�chưa�có�biểu�hiện� lâm�sàng�có�thể� làm�
giảm�tỷ�lệ�tử�vong�liên�quan�đến�tiến�triển�bệnh�cơ�
tim�bạch�hầu19.�Trong�thực�hành�của�chúng�tôi,�các�
bệnh�nhân�có�dấu�hiệu�cổ�bạnh�hoặc�suy�hô�hấp�hoặc�
có�các�biểu�hiện�gợi�ý�bệnh�cơ�tim�trên�lâm�sàng�và/
hoặc�cận�lâm�sàng�đều�được�sử�dụng�corticosteroid�
ngay�từ�đầu,�mặc�dù�chưa�thống�nhất�được�về�liều�
lượng�và�thời�gian�sử�dụng.
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KẾT�LUẬN
Bạch�hầu�là�một�bệnh�tái�nổi�tại�Việt�Nam�và�có�

thể�gặp�ở�cả�trẻ�em�và�người�lớn.�Chẩn�đoán�bạch�
hầu�luôn�phải�được�đặt�ra�ở�bệnh�nhân�có�các�triệu�
chứng� gợi� ý� như� đau� họng,� giả�mạc� hầu� họng� và�
sưng�hạch�bạch�huyết�vùng�cổ.

Về�điều�trị�Bệnh�bạch�hầu,�huyết�thanh�kháng�độc�
tố�bạch�hầu�và�kháng�sinh�đóng�vai�trò�quan�trọng.

-�SAD,�Huyết�thanh�kháng�độc�tố�bạch�hầu�phải�
được�sử�dụng�từ�sớm,�ngay�khi�có�thể�ở�các�ca�bệnh�
được�chẩn�đoán�có�khả�năng�với�các�yếu�tố�dịch�tễ�
và�dấu�hiệu�lâm�sàng�đặc�hiệu�của�bệnh�Bạch�hầu.�

-� Kháng� sinh,� penicillin� là� lựa� chọn� đầu� tay,�
nhóm�macrolid�(erythromycin,�azithromycin)�là�lựa�
chọn�thay�thế.

KHUYẾN�NGHỊ
Hiện�nay,�trên�quy�mô�toàn�thế�giới,�nguồn�huyết�

thanh�kháng�độc�tố�bạch�hầu�đang�rất�khan�hiếm.�Do�
đó,�trong�điều�kiện�của�Việt�Nam,�việc�dự�trữ�nguồn�
huyết�thanh�này�và�nhanh�chóng�phân�bổ�cho�tuyến�
y�tế�cơ�sở�khi�bệnh�bùng�phát�là�rất�quan�trọng�và�
quyết�định�tới�thành�công�của�điều�trị.�Bên�cạnh�việc�
tăng�cường�công�tác�tiêm�chủng�vắc�xin�bạch�hầu,�
chúng�tôi�cũng�nhận�thấy�cần�có�các�nghiên�cứu�lớn�
để�trả�lời�cho�câu�hỏi�về�bức�tranh�phân�bố�dịch�tễ�
và�tình�hình�kháng�kháng�sinh�của�trực�khuẩn�bạch�
hầu�hiện�nay�tại�Việt�Nam.
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SEVERE�DIPHTHERIA:�A�CASE�SERIES�ADMITTED�THE�NATIONAL�
HOSPITAL�FOR�TROPICAL�DISEASES

Diphtheria�is�an�acute�infectious�disease�caused�by�bacteria�of�the�genus�&RU\QHEDFWHULXP.�Currently,�
the� disease� is� re-emerging�with� two�main� forms:�Laryngeal�diphtheria� and� throat�diphtheria.�Strains�of�
diphtheria�bacteria�that�produce�exotoxins�can�cause�severe�complications�in�the�heart,�kidney,�and�nerve�
with�high�mortality�rates.�In�the�past,�diphtheria�used�to�be�a�common�cause�of�death�in�children.�Recently,�
diphtheria�reappeared�in�some�regions�of�Vietnam�such�as�the�Central�Highlands�and�Ha�Giang.�In�2023,�
many�cases�of�severe�diphtheria�from�the�Northern�provinces�were�admitted�to�the�National�Hospital�of�
Tropical�Diseases,�and�some�cases�died.�In�this�report,�we�describe�some�cases�of�severe�diphtheria�and�
review�the�medical�literature�on�complications�and�treatment�of�diphtheria.
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