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I. ĐẶT VẤN ĐỀ

HIỆU QUẢ CỦA SACCHAROMYCES BOULARDII                        
TRONG ĐIỀU TRỊ TIÊU CHẢY CẤP Ở TRẺ EM DƯỚI 5 TUỔI

Cao Thị Thu Quế1, Nguyễn Thị Việt Hà1 và Ninh Quốc Đạt1,2,

1Trường Đại học Y Hà Nội
2Bệnh viện Nhi Hà Nội

Nghiên cứu nhằm đánh giá hiệu quả của Saccharomyces boulardii (S. boulardii) trong điều trị tiêu chảy cấp ở 

trẻ em dưới 5 tuổi qua phân tích gộp. Dữ liệu từ 14 thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên có đối chứng (2005 - 2022) với 

2277 trẻ được tổng hợp. Kết quả cho thấy S. boulardii làm giảm thời gian tiêu chảy trung bình 0,87 ngày (95% CI: 

-28,5; -19,5), giảm tần suất tiêu chảy ở ngày thứ 2 là 1,39 lần (95% CI: -2,28; -0,49), giảm thời gian nằm viện 0,64 

ngày (95% CI: -24,2; -15,8), và giảm nguy cơ tiêu chảy kéo dài trên 14 ngày tới 70% (RR = 0,30; 95% CI: 0,18; 0,50) 

so với giả dược. Không ghi nhận tác dụng phụ nghiêm trọng. Tuy nhiên, cần thêm thử nghiệm chất lượng cao để 

xác nhận. S. boulardii hỗ trợ hiệu quả điều trị tiêu chảy cấp ở trẻ, nhưng cần thận trọng ở trẻ suy giảm miễn dịch.

Từ khóa: Saccharomyces boulardii, tiêu chảy cấp, trẻ em dưới 5 tuổi, phân tích gộp.

Theo Tổ chức Y tế Thế giới, mỗi năm có 
khoảng 1,3 tỷ lượt trẻ mắc tiêu chảy cấp, dẫn 
đến 525.000 trẻ dưới 5 tuổi tử vong, trong đó 
80% xảy ra ở trẻ dưới 2 tuổi.1 Tại Việt Nam, tiêu 
chảy cấp vẫn là vấn đề sức khỏe cộng đồng 
nghiêm trọng, đặc biệt ở vùng nông thôn, nơi 
điều kiện vệ sinh và tiếp cận y tế còn hạn chế.2 
Việc điều trị tiêu chảy cấp chủ yếu tập trung 
vào bù nước và điện giải bằng dung dịch oresol 
hoặc truyền tĩnh mạch, đã chứng minh hiệu 
quả trong giảm tỷ lệ tử vong. Tuy nhiên, các 
phương pháp này không rút ngắn thời gian tiêu 
chảy hay tần suất đi ngoài, khiến bệnh kéo dài 
và ảnh hưởng đến sức khỏe tổng thể của trẻ.1

Trong bối cảnh đó, probiotics (các vi sinh vật 
sống khi đưa vào cơ thể với một lượng vừa đủ 
thì có thể mang lại lợi ích cho sức khỏe của 
vật chủ) đã nổi lên như một liệu pháp hỗ trợ 

đầy tiềm năng trong điều trị tiêu chảy cấp.3 
Saccharomyces boulardii (S. boulardii), một loại 
nấm men probiotic, có khả năng chống độc tố vi 
khuẩn như Clostridium difficile, Vibrio cholerae 
và Escherichia coli, đồng thời kích thích miễn 
dịch tại chỗ qua tăng tiết immunoglobulin A 
(IgA).4 Các nghiên cứu cho thấy S. boulardii 
làm giảm thời gian tiêu chảy, cải thiện tình trạng 
lâm sàng ở trẻ em mắc tiêu chảy cấp.5

Mặc dù vậy, hiệu quả của S. boulardii vẫn 
còn nhiều tranh cãi. Allen và cộng sự đã chỉ ra 
rằng probiotics, bao gồm S. boulardii, có thể 
giảm thời gian tiêu chảy trung bình 25 giờ và 
nguy cơ kéo dài bệnh trên 4 ngày ở trẻ em.2 
Tuy nhiên, các nghiên cứu khác lại ghi nhận kết 
quả không nhất quán, có thể do sự khác biệt về 
liều lượng, thời gian sử dụng, hoặc chất lượng 
phương pháp nghiên cứu.5 Ngoài ra, vấn đề an 
toàn của S. boulardii, đặc biệt nguy cơ nhiễm 
nấm huyết ở trẻ suy giảm miễn dịch, cũng đặt 
ra câu hỏi về tính ứng dụng rộng rãi của liệu 
pháp này.4 Sự thiếu đồng thuận này xuất phát 
từ hạn chế trong dữ liệu hiện có, bao gồm cỡ 
mẫu nhỏ, nguy cơ sai lệch cao và thiếu các thử 
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nghiệm lâm sàng được thiết kế chặt chẽ trên 
trẻ dưới 5 tuổi.

Do đó, cần một đánh giá toàn diện và có 
hệ thống về hiệu quả cùng tính an toàn của S. 
boulardii trong điều trị tiêu chảy cấp ở trẻ em 
dưới 5 tuổi. Nghiên cứu này tiến hành phân 
tích gộp nhằm tổng hợp bằng chứng từ các thử 
nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên có đối chứng, với 
mục tiêu cung cấp cơ sở khoa học đáng tin cậy 
cho việc ứng dụng S. boulardii trong thực hành 
lâm sàng. Kết quả kỳ vọng sẽ hỗ trợ các bác sĩ 
nhi khoa đưa ra quyết định điều trị tối ưu, đồng 
thời định hướng cho các nghiên cứu sâu hơn 
trong tương lai.

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
1. Đối tượng

Nghiên cứu tổng hợp dữ liệu từ các thử 
nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên có đối chứng 
(RCT) đánh giá hiệu quả của S. boulardii trong 
điều trị tiêu chảy cấp ở trẻ dưới 5 tuổi (3 tháng 
- 5 tuổi), thực hiện từ 2005 đến 2022.

Tiêu chuẩn lựa chọn: Trẻ dưới 5 tuổi mắc 
tiêu chảy cấp (Thời gian dưới 14 ngày), can 
thiệp bằng S. boulardii so với giả dược hoặc 
không can thiệp, có báo cáo kết quả lâm sàng 
(thời gian tiêu chảy, tần suất, thời gian nằm 
viện).1

Tiêu chuẩn loại trừ: Nghiên cứu thiếu 
nhóm đối chứng, không báo cáo kết quả định 
lượng, hoặc sử dụng S. boulardii kết hợp với 
probiotics khác mà không phân tách hiệu quả 
riêng lẻ.

2. Phương pháp
Thiết kế nghiên cứu: Phân tích gộp dựa 

trên tổng quan hệ thống các RCT.
Cỡ mẫu và chọn mẫu: Tổng hợp 14 RCT với 

2277 trẻ, được chọn từ PubMed và Cochrane 
Library bằng tổ hợp từ khóa: “Saccharomyces 
boulardii”, “children”, “acute diarrhea”, “under 5 
years”. Quy trình lựa chọn tuân theo PRISMA.6

Nội dung/chỉ số nghiên cứu: Thời gian 
tiêu chảy (giờ), tần suất tiêu chảy (lần/ngày), 
thời gian nằm viện (giờ), nguy cơ tiêu chảy kéo 
dài (> 14 ngày), và tác dụng phụ.

Quy trình tiến hành nghiên cứu: Dữ liệu 
được trích xuất từ bài báo gốc bằng bảng chuẩn 
hóa mới (gồm thông tin nghiên cứu, đặc điểm 
trẻ, kết quả lâm sàng), do hai nhà nghiên cứu 
độc lập thực hiện, đối chiếu để đảm bảo tính 
nhất quán. Sai lệch giữa hai người được giải 
quyết qua thảo luận với chuyên gia thứ ba. Quy 
trình này lần đầu được áp dụng trong nghiên 
cứu, nhằm tăng độ chính xác dữ liệu. Các 
bước khác (tìm kiếm, sàng lọc) theo hướng dẫn 
PRISMA.6

Phương pháp xử lý số liệu: Phân tích bằng 
Review Manager 5.4, tính chênh lệch trung 
bình (MD) cho biến liên tục và nguy cơ tương 
đối (RR) cho biến nhị phân, với khoảng tin cậy 
95% (95% CI). Đánh giá chất lượng bằng bảng 
kiểm Viện Y tế Quốc gia Hoa Kỳ và công cụ 
ROB2 của Cochrane.7,8

Thời gian và địa điểm: Từ tháng 1/2022 
đến tháng 10/2023, thực hiện tại Trường Đại 
học Y Hà Nội.
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Sơ đồ 1. Sơ đồ luồng Prisma - quy trình lựa chọn nghiên cứu
 

Pubmed (n = 159) Cochrane (n = 95) 

Nghiên cứu thu được (n = 254) 

Nghiên cứu còn lại (n = 218) 

Nghiên cứu sau sàng lọc (n = 38) 

Nghiên cứu đưa vào tổng quan (n = 14) 

Nghiên cứu đưa vào phân tích gộp (n = 12) 

Loại bỏ nghiên cứu trùng lặp bằng Endnote (n = 36) 

Loại bỏ các nghiên cứu không phù hợp (đọc tiêu đề 
và tóm tắt) (n = 180) 
- Bài tổng quan (n = 25) 
- Không đề cập đến S. boulacdii (n = 87) 
- Không đề cập đến tiêu chảy cấp (n = 68) 

Loại bỏ các nghiên cứu không phù hợp (đọc toàn 
văn) (n = 24) 
- Không lấy được toàn văn (n = 7) 
- Nghiên cứu trên trẻ trên 5 tuổi (n = 13) 
- Nghiên cứu trùng lặp (n = 1) 
- Ngôn ngữ không phải tiếng Anh (n = 3) 
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3. Đạo đức nghiên cứu

Nghiên cứu không can thiệp trực tiếp vào 
bệnh nhân, chỉ sử dụng dữ liệu thứ cấp công 
bố công khai, đảm bảo tuân thủ quyền riêng tư 
và bản quyền. Quy trình trích xuất dữ liệu được 
kiểm soát chặt chẽ để tránh sai lệch hoặc sao 
chép trái phép. Nghiên cứu đã được Hội đồng 
Đạo đức trong nghiên cứu Y sinh học, Trường 
Đại học Y Hà Nội phê duyệt, số giấy chấp thuận: 
IRB-2022-015, ngày 15/01/2022. Cam kết báo 
cáo trung thực kết quả, không xung đột lợi ích.

III. KẾT QUẢ
1. Chất lượng nghiên cứu

Trong quá trình tìm kiếm dữ liệu từ 2 nguồn 
cơ sở dữ liệu là Pubmed và thư viện Cochrane 
(tổ hợp từ khoá cập nhật tới ngày 30/06/2023 

chúng tôi thu thập được 254 tài liệu tham khảo. 
Sử dụng phần mềm Endnote chúng tôi loại bỏ 
36 nghiên cứu trùng lặp, như vậy còn lại 218 
nghiên cứu. Tiếp tục sàng lọc qua các tiêu đề và 
tóm tắt, nhóm nghiên cứu chọn được 38 nghiên 
cứu liên quan, toàn văn. Cuối cùng bằng việc 
đọc toàn văn, 14 nghiên cứu đã đáp ứng các 
tiêu chuẩn lựa chọn để đưa vào tổng quan. Có 
12 nghiên cứu được đưa vào phân tích tổng 
hợp về thời gian tiêu chảy sau can thiệp, 7 
nghiên cứu phân tích tổng hợp tần suất đi ngoài 
sau can thiệp, 7 nghiên cứu phân tích tổng hợp 
thời gian nằm viện, 4 nghiên cứu phân tích tổng 
hợp nguy cơ tiêu chảy kéo dài trên 14 ngày.

Chất lượng nghiên cứu được đánh giá bằng 
bảng kiểm Viện Y tế Quốc gia Hoa Kỳ: 9 nghiên 
cứu xếp hạng “tốt”, 4 “trung bình”, 1 “kém” 
(Bảng 1).
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Bảng 1. Đánh giá chất lượng các nghiên cứu

Đánh giá Số nghiên cứu Tỷ lệ (%)

Tốt 9 64,3

Trung bình 4 28,6

Kém 1 7,1

Chất lượng dựa trên bảng kiểm Viện Y tế Quốc gia Hoa Kỳ, tập trung vào ngẫu nhiên hóa, làm mù 
và báo cáo kết quả.

2. Đặc điểm các nghiên cứu
Đặc điểm của các nghiên cứu được trình 

bày trong Bảng 2. Tổng số14 nghiên cứu được 
lựa chọn với 2277 trẻ tham gia trong đó có 1138 
trẻ ở nhóm can thiệp và 1139 trẻ ở nhóm đối 
chứng. Có 12 nghiên cứu được kiểm soát bằng 
giả dược, 1 nghiên cứu so sánh với axit lactic, 
1 nghiên cứu so sánh với Bassilus claussi. Độ 
tuổi của trẻ tham gia nghiên cứu dao động từ 
3 tháng đến 5 tuổi. Liều S. boulardii được sử 
dụng hàng ngày là 200 - 500mg, phổ biến nhất 
là 250mg (11 nghiên cứu), 300mg (1 nghiên 
cứu), 500mg (1 nghiên cứu), 200mg (1 nghiên 
cứu). Tất cả 14 nghiên cứu đều là thử nghiệm 
ngẫu nhiên có đối chứng. Tất cả các nghiên 
cứu đều bao gồm đủ số lượng (tức là 80%) số 
trẻ tham gia vào phân tích cuối cùng (không 
quá 20% số trẻ rời nghiên cứu khi đánh giá hiệu 
quả điều trị).

3. Hiệu quả của Saccharomyces boulardii

Qua phân tích tổng hợp 12 nghiên cứu với 
1977 trẻ tham gia trong đó 988 trẻ trong nhóm 
can thiệp và 989 trẻ trong nhóm đối chứng. Kết 
quả từ Biểu đồ 1 cho thấy có sự giảm rõ rệt thời 
gian tiêu chảy trung bình ở nhóm điều trị với S. 
boulardii so với nhóm điều trị với giả dược là 

0,87 ngày (95% CI: -1,12; -0,61), p = 0,0001. 
Thay đổi phân tích tổng hợp mô hình từ hiệu 
ứng cố định đến ngẫu nhiên đều không thay 
đổi kết quả. Các nghiên cứu được thu nhận là 
đồng nhất.

Trong số 12 nghiên cứu được đưa vào phân 
tích, có 4 nghiên cứu có thông tin về tần suất 
tiêu chảy ở ngày thứ 2 và 7 nghiên cứu có 
thông tin về tần suất tiêu chảy ở ngày thứ 4 sau 
can thiệp.

Phân tích tổng hợp qua 4 nghiên cứu trên 
808 trẻ tham gia trong đó 403 trẻ trong nhóm 
can thiệp và 405 trẻ trong nhóm đối chứng về 
hiệu quả của S. boulardii trong giảm tần suất 
tiêu chảy ở ngày thứ 2 cho thấy tần suất tiêu 
chảy ở nhóm trẻ điều trị với S. boulardii thấp 
hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm trẻ điều trị 
với giả dược là 1,39 lần (95% CI: -2,28; -0,49), p 
< 0,001 (Biểu đồ 2).

Tổng số có 5 nghiên cứu với 988 trẻ tham 
gia trong đó 494 trẻ trong nhóm can thiệp và 
494 trẻ trong nhóm đối chứng đã so sánh thời 
gian nằm viện. Kết quả từ Biểu đồ 3 đã cho thấy 
ở nhóm điều trị với S. boulardii có thời gian nằm 
viện ít hơn so với nhóm điều trị với giả dược là 
0,64 ngày (95% CI: -1,28; -0,008), p < 0,001.
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4. Nguy cơ tiêu chảy kéo dài và tác dụng phụ
Phân tích từ 4 nghiên cứu cho thấy S. 

boulardii giảm 70% nguy cơ tiêu chảy kéo dài 
(> 14 ngày) (RR = 0,30; 95% CI: 0,18; 0,50), 
được minh họa trong Biểu đồ 4.

Không ghi nhận phản ứng nghiêm trọng qua 
14 nghiên cứu, dù nguy cơ nhiễm nấm huyết 
hiếm gặp ở trẻ suy giảm miễn dịch được đề cập 
trong tài liệu.

IV. BÀN LUẬN
Nghiên cứu này khẳng định vai trò hỗ trợ 

của S. boulardii trong điều trị tiêu chảy cấp ở trẻ 
em dưới 5 tuổi, một nhóm tuổi dễ tổn thương 
với tỷ lệ mắc và tử vong cao do bệnh lý này, 
như đã được Tổ chức Y tế Thế giới ghi nhận.1 
Kết quả cho thấy nấm men S. boulardii cải thiện 
đáng kể các chỉ số lâm sàng quan trọng, bao 
gồm thời gian mắc bệnh, tần suất đi ngoài và 
thời gian hồi phục tại bệnh viện. Những cải 
thiện này có thể được giải thích qua cơ chế tác 
dụng đa dạng của S. boulardii, bao gồm khả 
năng trung hòa độc tố vi khuẩn như Clostridium 
difficile hay Escherichia coli, vốn là các tác 
nhân phổ biến gây tiêu chảy nặng ở trẻ nhỏ, 
theo nghiên cứu của McFarland.5 Ngoài ra, S. 
boulardii điều hòa hệ vi sinh đường ruột bằng 
cách ức chế sự phát triển của vi khuẩn gây 
bệnh và tăng cường hàng rào bảo vệ niêm mạc 
ruột, từ đó giảm mức độ mất nước và rút ngắn 
thời gian bệnh, như Szajewska và cộng sự đã 
chỉ ra trong phân tích tổng hợp trước đây.3 Cơ 
chế miễn dịch cũng đóng vai trò quan trọng, với 
bằng chứng từ Allen và cộng sự cho thấy nấm 
men này kích thích tiết IgA tại chỗ, tăng khả 
năng chống lại nhiễm trùng đường tiêu hóa.2

Tuy nhiên, sự khác biệt về hiệu quả giữa 
các nghiên cứu có thể xuất phát từ nhiều yếu 
tố. Chẳng hạn, liều lượng và thời gian sử dụng 
S. boulardii không đồng nhất giữa các thử 
nghiệm, dẫn đến mức độ cải thiện lâm sàng 
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233

TẠP CHÍ NGHIÊN CỨU Y HỌC

TCNCYH 193 (8) - 2025   

không hoàn toàn tương đồng, như được Sharif 
và cộng sự ghi nhận khi hiệu quả trên thời 
gian nằm viện không rõ rệt trong một nghiên 
cứu cụ thể.4 Nguyên nhân gây tiêu chảy (ví 
dụ: rotavirus so với vi khuẩn) hoặc tình trạng 
dinh dưỡng ban đầu của trẻ cũng có thể ảnh 
hưởng đến kết quả, điều này phù hợp với nhận 
xét của Szajewska về sự phụ thuộc vào bối 
cảnh lâm sàng.3 Điều này cho thấy hiệu quả 
của S. boulardii cần được đánh giá trong các 
điều kiện cụ thể để tối ưu hóa ứng dụng. Về 
tính an toàn, các tác dụng phụ liên quan đến sử 
dụng S. boulardii không được ghi nhận báo cáo 
trong bất cứu nghiên cứu nào trong tổng quan 
này, củng cố quan điểm của McFarland rằng S. 
boulardii là lựa chọn an toàn trong điều trị hỗ 
trợ.5 Một lưu ý về S. boulardii là nó có thể gây 
nhiễm nấm huyết, tuy nhiên hầu hết biến chứng 
này xảy ra ở những đối tượng bị suy giảm miễn 
dịch hoặc ở những bệnh nhân mắc các bệnh đe 
doạ tính mạng khác được quản lý tại các đơn vị 
chăm sóc đặc biệt nên chúng ta cần lưu ý cân 
nhắc hơn khi chọn S. boulardii sử dụng cho các 
trường hợp này.9,10 

Những phát hiện này phù hợp với các báo 
cáo trước đây về vai trò của probiotics trong 
quản lý tiêu chảy cấp, đồng thời bổ sung bằng 
chứng về tính ứng dụng của S. boulardii ở trẻ 
nhỏ, như Allen và cộng sự đã tổng kết.2 Mặc dù 
vậy, chất lượng không đồng đều của các nghiên 
cứu, đặc biệt là nguy cơ sai lệch trong quy trình 
ngẫu nhiên hóa và làm mù, có thể làm giảm độ 
tin cậy của một số kết luận, như được nhấn 
mạnh trong hướng dẫn PRISMA.6 Điều này 
nhấn mạnh nhu cầu về các thử nghiệm chất 
lượng cao hơn để xác nhận hiệu quả và tối ưu 
hóa cách sử dụng S. boulardii trong thực hành 
lâm sàng. Nghiên cứu cũng gợi ý rằng việc kết 
hợp S. boulardii với các liệu pháp tiêu chuẩn 
như bù nước và bổ sung kẽm có thể mang lại 
lợi ích lớn hơn, đặc biệt ở các nước đang phát 

triển nơi tiêu chảy vẫn là gánh nặng y tế cộng 
đồng, như WHO đã nhấn mạnh.1

V. KẾT LUẬN
Tổng hợp được 14 nghiên cứu được thực 

hiện trên 2277 bệnh nhi ở độ tuổi 3 tháng đến 5 
tuổi. Hầu hết, các nghiên cứu đã đáp ứng được 
tương đối các tiêu chuẩn dành cho thử nghiệm 
lâm sàng ngẫu nhiên có đối chứng theo bảng 
đánh giá của Viện Y tế quốc gia Hoa Kỳ.

Nghiên cứu chỉ ra S. boulardii hiệu quả trong 
giảm thời gian tiêu chảy, tần suất, thời gian nằm 
viện và nguy cơ kéo dài ở trẻ dưới 5 tuổi mắc 
tiêu chảy cấp, đồng thời không quan sát thấy 
phản ứng bất lợi nào của thuốc. 
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Summary
EFECTIVENESS OF SACCHAROMYCES BOULARDII IN TREATING 

ACUTE DIARRHEA IN CHILDREN UNDER 5 YEARS OLD
This study aimed to evaluate the effectiveness of Saccharomyces boulardii in treating acute 

diarrhea in children under 5 years old through a meta-analysis. Data from 14 randomized controlled 
trials (2005 - 2022) involving 2277 children were synthesized. Results showed that S. boulardii 
reduced the duration of diarrhea by an average of 24 hours (95% CI: -28.5; -19.5), decreased diarrhea 
frequency on days 2 of 1.39 times (95% CI:-2.28; -0.49) , shortened hospital stay by 0.64 day (95% 
CI: -24.2; -15.8), and lowered the risk of prolonged diarrhea beyond 14 days by 70% (RR = 0.30; 95% 
CI: 0.18; 0.50). No serious adverse effect was reported. However, study quality varied with potential 
bias, necessitating further high-quality trials for confirmation. S. boulardii effectively supports the 
treatment of acute diarrhea in children, though caution is advised in immunocompromised patients.

Keywords: Saccharomyces boulardii, acute diarrhea, children under 5 years, meta-analysis.


