NGHIEN CUU KHOA HOC

DAC DIEM NHIEM RICKETTSIACEAE G BENH NHAN SOT CAP TiNH TAI
MOT SO BENH VIEN TiNH PHIA BAC VIET NAM (5/2018 - 10/2019)

Nguyén Thi Thity Phwong', Nguyén Vii Trung?, Lé Thi Hoi?

TOM TAT
Muc tiéu: Xéac dinh ty 1é nhiém Rickettsiae va mo ta mot s6 dac diém dich t& hoc, triéu chiing 1am sang
clia cac bénh nhan nhiém Rickettsiaceae tai 10 bénh vién tinh phia Bac Viét Nam.

Poi twong va phwong phap: Nghién ctru mo ta cat ngang 988 bénh nhén sét cip tinh nghi ngd nhidm
Rickettsiaceae tai 10 bénh vién tinh phia Bic Viét Nam: Ha Giang, Cao Béng, Pht Tho, Quang Ninh, Thai
Nguyén, Lai Chau, Bi¢n Bién, Nam DPinh, Hung Yén va Bénh vién Bénh Nhi¢t d6i Trung wong (Ha Noi)
tir thang 5/2018 - 10/2019. K§ thuét Realtime PCR dugc st dung dé chan doan xac dinh trong nghién ctru.

Két qua va két luan: Tong s6 bénh nhan dugc xac dinh nhidm Rickettsiae 1a 229 chiém ty 1¢ 28,5%;
trong d6 c6 82 bénh nhan nhidm sét mo do O. tsutsugamushi (23,2%); 48 bénh nhan nhidm s6t phat ban do
bo chét chudt truyén do R. typhi (4,9%); 13 bénh nhan nhiém sét phat ban do Rickettsia khac (1,3%). Bénh
nhan nhidm Rickettsiae gip & moi lira tudi, cao nhit ¢ Itra tudi lao dong tir 16 - 60 tudi (63,1%), & hai gidi
¢6 ty 1¢ mac nhu nhau, sdng cht yéu ¢ ving nong thon (78%) va lam nong nghiép (45,4%), bénh luu hanh
rai rac quanh nam, cao diém tir thang 5 dén thang 10. Bénh nhin phan bd ¢ 23 tinh, thanh phd khac nhau
& khu vuc mién Bac va Bic Trung B, chi yéu ¢ cac tinh mién nui. Cac tridu ching 1am sang thudng gip
1a s6t (100%), dau dau (87,6%), da xung huyét (69,9%), xuit hién vét dbt (55,7%). Khuyén nghi: Nén ap
dung k¥ thuat Realtime PCR trong chan doan xac dinh nhiém Rickettsiae & bénh nhén sbt cp tinh chua rd
nguyén nhan khi c6 nhitng biéu hién nghi ngd va can nghién ctru thém vé dic diém dich t& hoc cua cac loai
Rickettsiae trén quy mé toan qudc, tir d6 dua ra cac bién phap phong va diéu tri hiéu qua.

Tir khéa: Rickettsiaceae, Rickettsia, s6t mo, sot bo chét chudt.

BAT VAN DE SFG) gdm hon 20 loai phan b khip noi trén thé
’ gidi; nhom gay bénh st phat ban dich t& (Typhus
Group - TG) gbém cac loai R. typhi, R. prowazekii
nhom sét mo (Scrub Typhus Group - STG) gom
Orientia tsutsugamushi va Orientia chuto. Dich t&
hoc bénh do Rickettsiae kha phirc tap vi ving luu
hanh cua vi khuan rat da dang vé sinh thai, dong
thoi phu thudc vao sy phan bd cua vat chu trung
gian truyén bénh. Bénh c6 biéu hién 1am sang da
dang, tir nhe cho téi nang, tham chi co thé dan t6i
tr vong néu khong duoc chian doan dung va diéu
tri ddc hiéu. Do cac vi khuan ho Rickettsiaceae rit

Bénh Rickettsia 1a bénh do céc vi khuén ky sinh
ndi bao thudc ho Rickettsiaceae lay truyén bdi con
trung (ve, mo, bo chét, ran) [1, 2]. Cac vi khuén
thudc ho Rickettsiaceae, gém hai chi Rickettsia va
Orientia c6 kha nang gay bénh trén nguoi va dong
vat. Tac nhan gay bénh dugc chia thanh ba nhém
chinh: nhém sét phat ban (Spotted Fever Group -
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Dich t& hoc cia bénh Rickettsia rat da dang.
Bénh luu hanh va gy dich khép noi trén thé gidi,
trong d6 c6 Viét Nam [3, 4]. Cac nghién ctru vé
Rickettsia & Viét Nam dén nay chu yéu duoc thuc
hién tai mot vai bénh vién tuyén trung uong va
it nghién ctru dé cép dén tinh hinh chung nhiém
Rickettsiaceae & cac tinh thudc khu vuc phia Bic
- noi méi trudong séng va lam viée cia ngudi dan
¢6 dia hinh nhiéu rung nui, bui ram, song subi, ...
moi truong thich hgp véi su phat trién cua cac vat
chu trung gian truyén bénh Rickettsioses [5, 6, 7].
Nham xac dinh ty 1& nhidm Rickettsiae & mién
Béc Viét Nam dé gép phan cung cap thong tin vé
dich té, ciing nhu hd tro chan doan trén 1am sang,
chung t6i tién hanh nghién ciru “Pdc diém nhiém
Rickettsiaceae & bénh nhan sot cép tinh tai mét s6
bénh vién tinh phia Bdc Viét Nam tir thang 5/2018
dén thang 10/2019”,

DOl TUONG VA PHUONG PHAP

Poi twgng: Doi twong nghién ctru 1a mau mau
lay tir bénh nhan sét cap tinh dén kham va diéu
tri tai Bénh vién tinh Ha Giang, Cao Béng, Phu
Tho, Quang Ninh, Thai Nguyén, Lai Chau, Pién
Bién, Nam DPinh, Hung Yén va Bénh vién Bénh
Nhiét déi Trung wong (Ha Noi) tr thang 5 nam
2018 dén thang 10 niam 2019 dugc cic bac si
lam sang chi dinh xét nghiém dé x4c dinh nhiém
Rickettsiaceae.

- Tiéu chudn lwa chon: Bénh nhan ddng ¥ tham
gia nghién clru:

+ (1) Sbt va co vét loét dic trung.

Hoic (2) sbt va co it nhdt mot trong cac biéu
hién: ndi ban, dau dau, dau co, xung huyét két mac,
ndi hach, gan to, lach to va chua tim dugc nguyén
nhén sau khi di lam tat ca cac xét nghiém loai trir
ma bénh vién ¢6 thé thuc hién nhu st xuit huyét,
sbt rét, s6i, cum, rubella, céy mau...

Hodc (3) sbt va nghi ngd do Rickettsia, dang
trong tinh trang nang/ nguy kich.

- Tiéu chudn logi trie:

- Bénh nhén sdt ¢6 két qua xét nghiém dwong
tinh voi ky sinh trang sét rét, virus dengue, soi,
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ctim, rubella va c6 biéu hién 1am sang, xét nghiém,
Xquang ctia viém phoi, nhiém khuan huyét, nhiém
trung duong tiét niéu hodc cac nhiém trung khac do
can nguyén vi sinh vat khac da dugc xac dinh;

- ba diéu tri khang sinh dac hiéu chloram-
phenicol, doxycyclin va azithromycin > 2 ngay.

- Bénh nhan khong dong y tham gia vao nghién
ctru tai bat ¢t thoi diém nao.

Phuong phap

Thiét ké nghién ciru

- Nghién ciru mé ta cit ngang.

Phwong phdp chon méu, dia diém, thoi gian
nghién ciru

- Chon mau thuan tién: Lay 4ml méau toan phan
cua tit ca bénh nhan dén kham va diéu tri du tiéu
chuén tham gia nghién ctru tai 10 bénh vién nghién
cuu tir thang 5/2018 - 10/2019.

- Pia diém va thoi gian nghién ctru: Nghién ctru
duoc thyc hién tai 10 bénh vién phia Bic: Bénh vién
tinh Ha Giang, Cao Béng, Pht Tho, Quang Ninh,
Thai Nguyén, Lai Chau, Dién Bién, Nam BDinh,
Hung Yén va Bénh vién Bénh Nhiét déi Trung
wong (Ha Noi) tir thing 5 nam 2020 dén thang 9
nam 2021.

Tiéu chuén chén dodn: Chan doan xac dinh
bénh st mo dya vao két qua xét nghiém Realtime
PCR duong tinh v6i gen 47 kDa dac trung cho
loai O. tsutsugamushi. Chan doan xac dinh bénh
sbt Rickettsia do bo chét chuot truyén dua vao két
qua xét nghiém Realtime PCR duong tinh v&i gen
OmpB dac trung cho loai Rickettsia typhi. Céc
bénh nhan c6 két qua xét nghiém Realtime PCR
duong tinh v&i gen 17 kDa va am tinh véi gen
OmpB, chan doan sdt phat ban do Rickettsia khac
(nhém SFG).

Xir Iy 6 ligu: Cac thong tin nghién ciru dugc
thu thap theo bo ciu hoi dugc thiét ké sin. Cac xét
nghiém trong nghién ctru dugc thuc hién tai Khoa
Xét nghi€ém cia Bénh vién Bénh Nhiét déi Trung
wong. S liéu nghién ctru duge quan 1y va phan tich
bang phan mém SPSS 20. X Iy s6 liéu theo phuong
phap théng ké y hoc.
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Bénh nhan vao vién cé biéu hién ldm sang
nghingé nhiém Rickettsiaceae

Wy

T van lay phiéu chap thuan tham gia nghién ciru

Khaithac tién -sfr, bénh - Xét nghiém co ban. tim nguyén nhan gy sét khac
sir, triéu chimg lam san : : :
' g g - Lay mau lam xét nghiém Realtime- PCR Rickettsia

Wy

Dianh gia cac chi sé: Realtime-PCR véi Gen - 47 kDa

(thei diém nhap vién) pves

-Dich te hoe Duong tinh: Sét mo - Am tinh: Realtime PCR

- Triéu chimg lam sang O. tsutsugamushi vdi Gen - 17 kDa
Am tinh: Khéng Duong tinh: Realtime
nhiém Rickettsia PCR v6i Gen - OmpB

Am tinh: Sét phat Duong tinh: Sét Rickettsia

ban do Rickettsia do bo chét chudt truyén -
khac (SFG) R. typhi (TG)

So dd 1. So dd nghién ctru

Pao dirc nghién ctru: Nghién ctru thudc dy an “Nghién ciru diéu tra bénh Rickettsia, sét mo va sbt Q
tai bénh vién va cong déng trén toan quéc” do Bénh vién Bénh Nhiét déi Trung wong chu tri. Pon vi phéi
hop la Pai hoc Y Ha Noi.

KET QUA
Ty 1& nhiém Rickettsiaceae

Bang 1. Phan loai bénh nhan nhiém Rickettsiaceae

Nhiém
Rickettsiaceae '
Sét mo Sét Rickettsia do bo chét Sot phat ban .
o O. tsutsugamushi chudt R. typhi do Rickettsia Téng
Tvie ' o khac
N 229 48 13 282
% 23,2% 4,9% 1,3% 28,5%
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Trong nhom nghién ctru, ¢6 282 bénh nhan nhiém
Rickettsiaceae (28,5%). Trong d6 c6 229 bénh nhan
nhiém s6t mo do O. tsutsugamushi (23,2%), 48 bénh
nhan nhiém sét phat ban do bo chét chudt truyén do
R. typhi (4,9%), 13 bénh nhan nhidm s6t phat ban do
Rickettsia khac (1,3%). C6 8 bénh nhan vira nhiém
R. typhi va Rickettsia khac (2,8%).

Mot s6 dic diém dich t& hoc ciia bénh nhén
nhiém Rickettsiaceae

Bang 2. Mot sb dac diém dich t& hoc clia bénh nhan
nhiém Rickettsiaceae (n = 282)

Pac diém Tansd | Tylé (%)
Gioi
Nam 142 50,4
N 140 49,6
Tuébi
< 15 tudi 68 24,1
16 - 60 tudi 178 63,1
> 60 tubi 36 12,8
Nghé nghiép
Tré em, hoc sinh - sinh vién 75 26,6
Huwu tri 30 10,6
Coéng nhan 1" 3,9
Noéng dan 128 45,4
Lwc lwgng vi trang 4 1,4
Hanh chinh sw nghiép 9 3,2
Nhan vién y t& 1 0,4
Kinh doanh dich vu 8 2,8
Nghé khac 16 57
Phéan bé theo khu vuc
Noéng thén 220 78,0
Thanh thi 62 22,0
Phan bé theo ving
Mién nui 210 74,5
Ddng bang 69 24,5
Mién bién 3 1
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Nam gi6i chiém ty 1& 50,4%. Bénh gip & moi
Itra tudi, chu yéu trong do tudi lao dong (16 - 60
tudi) chiém 63,1%, & nhiéu nganh nghé khac
nhau, trong d6 45,4% la ndong dan. Pa sb bénh
nhan sdng & khu vuc ndng thon (78%), & mién nai
(74,5%) (Béang 2).

Phdn bo bénh nhén theo thing trong nim

25

Thang

Biéu dd 1. Phan bd bénh nhan theo thang trong ndm

Bénh nhan nhiém Rickettsiaceae nhap vién rai
rac quanh nam, tip trung chi yéu tir thang 5 dén
thang 10 (82,6%), cao nhat vao thang 7 1a 54 bénh
nhan (19,1%).

Ninh Binh
Wehé An
Khanh Hoa
Hii Phong
Bic Kan
SonLa

Ha Tinh
Ha Nam
Caa bing

B04%
BD4%
B04%
B04%
B04%
o 0T7%
W0
W O07%
o0T7%
HaiDwong 0 1.1%

Bic Ninh i 11%

Vigh Phic B 4%

Quing Ninh [ 14%

- 4%

] R%

3 5%

R

Pién Bién I 6 4%

Hi Nou 7 1%

Thai Nguyen S 0%

Hi Giang A £ 0%

Phi Tho I — 1 4.9%
Lai Chéu

Bac Gianz
Thanh Héa
Nam Binh
Hung Yén

34.0%
0% 3% 10% 13%

20% 25% 30% 35% 40%

Biéu d6 2. Phan bd bénh nhan theo tinh thanh

Bénh nhan nhiém Rickettsiaceae gip rii ric &
nhiéu tinh, thanh khac nhau & mién Béc va Béc
Trung Bo. S6 bénh nhan & cac tinh dao dong, trong
d6 chu yéu ¢ Lai Chau 34% (96/282), Phu Tho 14,9%
(42/282) va céc tinh lan can nhu: Ha Giang, Thai
Nguyén, Ha Noi, Dién Bién. Cac tinh khac gap bénh
nhan nhidm Rickettsiaceae véi ty 1& thap hon (< 4%).
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Mot sé dic diém 1am sang cia bénh nhéan
nhiém Rickettsiaceae
Bang 3. Mot sé dac diém lam sang ctia bénh nhan
nhiém Rickettsiaceae (n = 282)

Triéu chirng Tansé Ty 1é (%)
Sét 282 100
Pau dau 247 87,6
Da xung huyét 197 69,9
Vét dbt (eschar) 157 55,7
Ho 126 447
Hach to 126 447
Xung huyét két mac mét 116 41,1
Bau méi co 110 39,0
Pau rat hong 76 27,0
Budn nén 75 26,6
Pau bung 50 17,7
Noén 39 13,8
Tiéu chay 28 9,9

Céc triéu ching 1am sang thuong gip la sot
(100%), dau dau (87,6%), da xung huyét (69,9%),
xuat hién vét dot (55,7%).

BAN LUAN
Ty 1& nhiém Rickettsiaceae

Nghién ctru tién hanh tir thang 5/2018 - 10/2019
6 10 bénh vién tinh phia Bic, khai thac thong tin vé
dac diém dich t& hoc va triéu ching lam sang cua
988 bénh nhan sbt cap tinh, dong thoi lay mau méau
va tién hanh k¥ thuat Realtime PCR véi cap mdi dic
hiéu dé xac dinh nhidm Rickettsiaceae. Ching toi
xac dinh duge 282 bénh nhan nhiém Rickettsiaceae
(28,5%) trong d6 bénh nhan nhiém sét mo chiém
ty 18 cao nhit (23,2%), s6t phat ban do bo chét
chudt truyén do R.typhi (4,9%) va s6t phat ban do
Rickettsia khac (1,3%), tuong tu nhu nhan xét cua
tac gia N. V. Trung, L. T. Hdi [6, 8]. Tuy nhién, ty
1¢ nhiém Rickettsiaceae ctia ching toi thap hon so
v6i két qua nghién ctru bang phwong phap huyét
thanh hoc ciia tac gia Hamaguchi va P. T. Thay. Két
qua nghién ctru cia ching t6i gop phan khing dinh

Rickettsiaceae 1a can nguyén dong vai tro gay bénh
s6t cap tinh quan trong ¢ Viét Nam, trong d6 thuong
gap nhét 13 O. tsutsugamushi giy sdt mo.

Mot s6 dic diém dich t& hoc

Trong két qua nghién ctru nay, ching toi thay
bénh Rickettsioses xuét hién & ca hai gidi voi ty 1é
nhu nhau (nam 50,4% va nir 49,6%), twong tu nhu
két qua cua tac gia V. M. Dién [9], nhung khéac véi
tac gid N. B. Manh (nam 62,5% va nit 37,5%). Do
tac gia N. D. Manh thuc hién nghién ctru tai Bénh
vién Quany 103 va Bénh vién Trung wong Quan doi
108, noi ddi twong bénh nhan cha yéu 1a quan nhan
voi ty 1€ nam 16n hon nit. Bénh gap 6 moi lra tudi,
chu yéu trong d6 tudi lao dong (16 - 60 tudi) chiém
63,1%. Bénh nhan nhiém Rickettsiaceae séng chu
yéu & vung nong thon (78%), thudc nhidu nganh
nghé khéac nhau, trong d6 45,4% lam nong nghiép,
tuong tu nhu két qua cia tic gia Hamaguchi, N.
V. Trung [5, 6]. Ngoai ra tré em, hoc sinh - sinh
vién ciing co ty 1& nhiém bénh dang ké chiém
26,6%, chu yéu 1a tré em sdng & ving néng thon.
Luc lugng huu tri va & nha ndi trg cling c6 kha
nang nhiém bénh (10,6%). Dac diém phan bd bénh
nhan theo nghé nghiép va noi cu tra 1a phi hop véi
su Iuu hanh cta vector truyén bénh. Vé mit phan
bd dia 1y, bénh nhan nhiém Rickettsiaceae cu tra
& 23 tinh, thanh phé ciia mién Bic va Trung BJ.
Sé bénh nhan & cac tinh dao dong, cao nhét ¢ Lai
Chau (34%), ¢ Phu Tho (14,9%) va cac tinh lan
can nhu: Ha Giang (8,9%), Thai Nguyén (8,9%),
Ha Noi (7,1%), Pién Bién (6,4%). Bénh nhan da
s6 sdng & cac tinh mién ndi (74,5%). Phan bd vé
dia du trong nghién ctru cta ching t6i khac voi
nghién ctru trude day cia Hamaguchi va P. T. Thuy,
N. B. Manh, N. V. Trung, P. T. Ludn v&i sé lugng
bénh nhan nhim bénh Rickettsioses chu yéu song
& vung dong bang va dén tir Ha Noi [5, 6, 7, 10].
Do nhitng nghién ctru duwoc thuc hién tai cac bénh
vién tai Ha Noi nén thuong tiép nhan va diéu tri
nhitng bénh nhan séng tai Ha Noi va khu vuyc lan
can. Mot s6 bénh nhin nhidm Rickettsiaceae & céc
tinh xa Ha Noi, kho khan vé mat di chuyén, kinh té,
it c6 kha nang tiép cén v6i bénh vién tuyén trung
wong c6 thé bi bo sét. Khic phuc didu nay, ching
toi thye hién nghién ctru tai cac bénh vién tinh khac
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nhau, tao diéu kién dén kham, chan doan cho cac
bénh nhan méc bénh Rickettsioses thuin tién hon.
Dic diém phan bd theo tinh thanh theo d6 ciing da
dang va co su khac biét. V& mat thoi gian, bénh
nhan nhiém Rickettsiaceae nhap vién rai rac quanh
nam, tir thang 01 dén thang 12, tap trung chu yéu
vao mua mua c6 do 4m va nhiét do cao (tir thang 5
dén thang 10) chiém 82,6%, cao nhat vao thang 7
(19,1%) [10].
M@t s dic diém 1am sang

Céc tri¢u chung co nang thuong gap (Bang 3):
s6t (100%), dau dau (87,6%), dau moi co (39%);
biéu hién da, niém mac nhu da xung huyét (69,9%),
xung huyét két mac mat (41,1%). Ngoai ra con co
cac biéu hién nhu hach to (44,7%); biéu hién ho hap
nhu ho (44,7%), dau rat hong (27%); biéu hién tiéu
héa it gap hon nhu budn nén, ndn, dau bung, tiéu
chay. Cac triéu ching lam sang nay tuong ty nhu
trong nghién ctru cua tac gia trude [5, 7, 9]. Cac
dAu hiéu thu thap duoc cling xuét hién trong cach
bénh khac nén khong cé gia tri dinh hudéng trong
chuin doan nhiém Rickettsiaceae. Qua nghién ciru
théy r:lfmg, chi 55,7% bénh nhan c6 xuit hién vét
dbt (eschar) - ton thuong hoai tir trén da khi bi mo,
bo chét hodc ve cén, mot trong nhitng tri¢u chirng
dién hinh cua bénh Rickettsioses. Nhu vay, néu
dya vao dic diém nay chi chan doan dugc mot ntra
s6 bénh nhan, hon nita can phai quan sat rat ti mi vi
ban than ngudi bénh ciing khong biét dén sy xuét
hién cua vét dét.

TAI LIEU THAM KHAO

NGHIEN CUU KHOA HOC

KET LUAN

Vé ty 1& nhiém Rickettsiaceae: Ty 1¢ nhiém
Rickettsiaceae 14 28,5%. Trong d6 ty 1¢ nhidm sot
mo do O. tsutsugamushi, sbt Rickettsia do bo chét
chudt truyén do R. typhi va sdt phat ban do Rickettsia
khac 1an luot 1 23,2%, 4,9% va 1,3%.

Vé dich t&: Bénh gip ¢ moi ltra tudi, cao nhat &
Ira tudi lao dong tir 16 - 60 tudi (63,1%), & hai giGi
nhu nhau, rai rac quanh nam, cao diém tir thang 5
dén thang 10 (82,6%). Bénh nhan séng chu yéu &
vung nong thon (78%) va lam nong nghi¢p (45,4%),
phan bd ¢ céc tinh, thanh phd mién Bic va Béc
Trung B, chii yéu & cac tinh mién nui.

Vé triéu ching 1am sang: Thuong gip st
(100%), dau dau (87,6%), da xung huyét (69,9%),
xuét hién vét dot (55,7%).

KHUYEN NGHI

- Nén ap dung k¥ thuat Realtime PCR trong chan
doan xac dinh nhidm Rickettsiae & bénh nhan sbt
cap tinh chwa rd nguyén nhan khi c6 nhitng biéu
hién nghi ngo.

- Can nghién ctru thém vé dic diém dich t& hoc
clia cac loai Rickettsiae trén quy mo toan qudc, tir
do6 dua ra cac bién phap phong va diéu tri hiéu qua.

Lo cam on: Cac tac gid xin cam on Khoa Xét
nghiém Bénh vién Bénh Nhiét d6i Trung wong, don
vi phdi hop 1a Truong Dai hoc Y Ha Noi da hd trg
k§ thuat cho trién khai nghién ctru nay.
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