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309 chủng Klebsiella pneumoniae phân lập tại Trung tâm Hồi sức tích cực năm 2023 được phân tích mức 

độ nhạy cảm với các kháng sinh và xác định một số kiểu gene mã hóa một số gen β-lactamase (blaKPC, 

blaNDM, blaVIM, blaIMP, blaOXA-48-like, blaTEM, blaSHV, blaOXA-1-like, blaCTX-M nhóm 1, blaCTX-M nhóm 2, blaCTX-M nhóm 9) bằng kỹ 

thuật PCR. Các chủng này có mức độ nhạy cảm với các kháng sinh thấp kể cả với kháng sinh mới như 

ceftazidime-avibactam. Chủng phân lập từ bệnh phẩm hô hấp nhạy cảm cao hơn đáng kể so với chủng 

từ máu và bệnh phẩm khác. Có 89,0% chủng mang ≥ 1 gen carbapenemase (phổ biến: blaOXA-48-like 68,9%, 

blaNDM 50,2%; 44,3% mang đồng thời cả hai) và tỷ lệ cao các gen ESBL (blaSHV 79,6%, blaTEM 61,8%, blaCTX-M 

nhóm 1 55,0%). Ceftazidime-avibactam vẫn là một lựa chọn khả quan cho các chủng sinh carbapenemase 

nhóm A và D (60,5%). Nghiên cứu cung cấp dữ liệu giúp các bác sĩ lâm sàng lựa chọn kháng sinh điều trị 

theo kinh nghiệm cho các trường hợp nhiễm trùng do K. pneumoniae khi chưa có kết quả kháng sinh đồ.
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I. ĐẶT VẤN ĐỀ

Klebsiella pneumoniae là tác nhân chính 
gây nhiễm trùng bệnh viện, đặc biệt tại các 
khoa hồi sức tích cực (ICU), nơi có tỉ lệ nhiễm 
trùng cao và mức độ kháng kháng sinh nghiêm 
trọng.1 K. pneumoniae đề kháng với các kháng 
sinh β-lactam như cephalosporin thế hệ 3 và 
carbapenem ngày càng phổ biến, chủ yếu do 
sự xuất hiện của các gen mã hóa β-lactamase 
như ESBL và carbapenemase.2 Những gen này 

góp phần vào cơ chế kháng thuốc đa dạng của 
vi khuẩn, khiến việc điều trị trở nên khó khăn 
và hiệu quả điều trị giảm sút, đặc biệt là trong 
môi trường ICU.3 Điều trị K. pneumoniae kháng 
thuốc hiện nay đang dần chuyển sang chiến 
lược điều trị theo kiểu gen, trong đó việc xác 
định chính xác các gen kháng thuốc là cần thiết 
để chọn phác đồ kháng sinh phù hợp.4 

Tình hình kháng kháng sinh và sự phân 
bố các gen kháng thuốc có sự thay đổi rõ rệt 
giữa các khu vực địa lý. Ví dụ, tại các khu vực 
châu Á, gen blaNDM và blaOXA-48-like phổ biến hơn, 
trong khi tại châu Âu, blaKPC lại chiếm ưu thế.5 
Chính vì vậy, việc nghiên cứu kiểu gen của K. 
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pneumoniae tại các cơ sở y tế khác nhau, đặc 
biệt là tại các ICU, là cần thiết để hiểu rõ hơn 
về sự phân bố và thay đổi của các gen kháng 
thuốc, từ đó giúp xây dựng các chiến lược điều 
trị và kiểm soát nhiễm khuẩn phù hợp với tình 
hình thực tế tại từng cơ sở. Xuất phát từ thực 
tiễn đó, chúng tôi tiến hành nghiên cứu này với 
hai mục tiêu:

(1) Đánh giá mức độ nhạy cảm kháng sinh 
của các chủng K. pneumoniae phân lập tại 
Trung tâm Hồi sức tích cực – Bệnh viện Bạch 
Mai trong năm 2023.

(2) Xác định một số kiểu gen mã hóa 
β-lactamase thường gặp ở các chủng K. 
pneumoniae này.

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP
1. Đối tượng

Các chủng K. pneumoniae được phân lập 
tại Trung tâm Hồi sức tích cực – Bệnh viện 
Bạch Mai từ tháng 01/2023 đến tháng 12/2023.

Tiêu chuẩn lựa chọn:

Lấy chủng K. pneumoniae phân lập đầu tiên 
từ một bệnh phẩm bất kì trên mỗi bệnh nhân.

Tiêu chuẩn loại trừ:

Các chủng vi khuẩn không thể phục hồi từ tủ 
âm sâu và/hoặc không có đầy đủ số liệu kháng 
sinh đồ thường quy.

2. Phương pháp

Thiết kế nghiên cứu

Nghiên cứu mô tả cắt ngang.

Cỡ mẫu và chọn mẫu: chọn mẫu thuận tiện - 
thu thập toàn bộ các chủng đạt tiêu chuẩn trong 
thời gian nghiên cứu. Thực tế thu thập được 
309 chủng.

Quy trình nghiên cứu:
Các chủng vi khuẩn lưu trữ đông sâu 

được rã đông, cấy chuyển và định danh lại 
sơ bộ. DNA của vi khuẩn được tách chiết 
bằng phương pháp tách nhiệt: lấy 3 - 5 khuẩn 
lạc thuần, nghiền trong 100µl nước cất; đun 
950C trong 10 phút, sau đó ly tâm 15.000rpm 
trong 2 phút và thu lấy dịch nổi để làm PCR.6 
Thực hiện PCR phát hiện 5 gen mã hóa 
carbapenemase (blaKPC, blaNDM, blaVIM, blaIMP, 
blaOXA-48-like) và 6 gen mã hóa β-lactamase 
thường gặp (blaTEM, blaSHV, blaOXA-1-like, blaCTX-M 

nhóm 1, blaCTX-M nhóm 2, blaCTX-M nhóm 9). Phản ứng sử 
dụng bộ Master Mix H-Star 2X (BioFACT TM, 
Hàn Quốc); mồi được tổng hợp bởi Integrated 
DNA Technologies (Mỹ). Trình tự mồi và chu 
trình nhiệt tuân theo các nghiên cứu của Doyle 
và cộng sự (2012) và của Dallenne và cộng sự 
(2010).6,7 Sản phẩm PCR được điện di trên gel 
agarose 1,5% (đệm TAE 0,5X) và nhuộm bằng 
thuốc nhuộm SYBR Safe (BioFACT TM, Hàn 
Quốc). Kiểm soát chất lượng bởi chứng âm 
và chứng dương được chạy cùng mẫu trong 
mỗi lần thực hiện PCR và điện di. Chứng âm 
là Klebsiella pneumoniae ATCC BAA-1706, 
chứng dương là Klebsiella pneumoniae ATCC 
BAA-1705 mang blaKPC và các chủng từ kết 
quả ngoại kiểm UK NEQAS mang các gen còn 
lại đã được xác nhận bằng phương pháp giải 
trình tự gen.

Kết quả kháng sinh đồ của các chủng được 
thu thập từ xét kết quả xét nghiệm kháng sinh 
đồ thường qui thực hiện tại Khoa Vi sinh, 
Bệnh viện Bạch Mai trên hệ thống tự động BD 
Phoenix M50 (BD Diagnostics, Mỹ) và diễn giải 
theo tiêu chuẩn CLSI 2023.8 
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Bảng 1. Trình tự mồi và chu trình nhiệt cho phản ứng PCR 
phát hiện kiểu gen mã hoá carbapenemase6

Kiểu
gen

Kích thước
(bp)

Trình tự mồi Chu trình nhiệt

blaKPC 900
5’-TGTCACTGTATCGCCGTC-3’

- Khởi đầu: 95°C/5 phút
- 35 chu kỳ: 
+ Biến tính: 95°C/45s
+ Gắn mồi: 60°C/45s 
+ Kéo dài: 72°C/1 phút
- Kéo dài cuối: 72°C/8 
phút

5’-CTCAGTGCTCTACAGAAAACC-3’

blaNDM 782
5’-GCAGCTTGTCGGCCATGCGGGC-3’

5’-GGTCGCGAAGCTGAGCACCGCAT-3’

blaVIM 389
5’-GTTTGGTCGCATATCGCAAC-3’

5’-AATGCGCAGCACCAGGATAG-3’

blaIMP 587
5’-GAAGGCGTTTATTGTTCATAC-3’

5’-GTACGTTTCAAGAGTGATGC-3’

blaOXA-

48-like

438
5’-GCGTGGTTAAGGATGAACAC-3’

5’-CATCAAGTTCAACCCAACCG-3’

Mỗi gen theo thứ tự gồm mồi xuôi và mồi ngược

Bảng 2. Trình tự mồi và chu trình nhiệt cho phản ứng PCR 
phát hiện kiểu gen mã hoá β-lactamase không thuộc nhóm carbapenemase7

Kiểu
gen

Kích thước
(bp)

Trình tự mồi Chu trình nhiệt

blaTEM 800
5’- CATTTCCGTGTCGCCCTTATTC -3’

- Khởi đầu: 94°C/10 phút
- 30 chu kỳ: 
+ Biến tính: 94°C/40s
+ Gắn mồi: 60°C/40s 
+ Kéo dài: 72°C/1 phút
- Kéo dài cuối: 72°C/7 
phút

5’- CGTTCATCCATAGTTGCCTGAC -3’

blaSHV 713
5’- AGCCGCTTGAGCAAATTAAAC -3’

5’- ATCCCGCAGATAAATCACCAC -3’

blaOXA-1-like 565
5’- GGCACCAGATTCAACTTTCAAG -3’

5’- GACCCCAAGTTTCCTGTAAGTG -3’

blaCTX-M 

nhóm 1

688
5’- TTAGGAARTGTGCCGCTGYA -3’

5’- CGATATCGTTGGTGGTRCCAT -3’

blaCTX-M 

nhóm 2

404
5’- CGTTAACGGCACGATGAC -3’

5’- CGATATCGTTGGTGGTRCCAT -3’

blaCTX-M 

nhóm 9

561
5’- TCAAGCCTGCCGATCTGGT -3’

5’- TGATTCTCGCCGCTGAAG -3’

Mỗi gen theo thứ tự gồm mồi xuôi và mồi ngược
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Xử lý số liệu

Số liệu được nhập và phân tích bằng phần 
mềm Microsoft Excel 2019. So sánh tỷ lệ được 
thực hiện bằng phép χ² hoặc Fisher’s Exact 
(ngưỡng ý nghĩa thống kê p < 0,05). Phân tích 
đồng xuất hiện các gen kháng thuốc được thực 
hiện nhằm tính hệ số Jaccard và hệ số chồng 
lặp giữa các cặp gen.9

3. Đạo đức nghiên cứu

Nghiên cứu sử dụng các chủng vi khuẩn 
phân lập trong phòng thí nghiệm, không can 
thiệp trên người bệnh. Toàn bộ thông tin và 
kết quả thu được phục vụ cho mục đích nghiên 
cứu, tuyệt đối bảo mật danh tính người bệnh.

III. KẾT QUẢ 
1. Mức độ nhạy cảm với kháng sinh của các 
chủng K. pneumoniae

Trong 309 chủng K. pneumoniae nghiên 
cứu, có 217 chủng (70,2%) phân lập từ bệnh 
phẩm hô hấp, 32 chủng (10,4%) từ máu và 
60 chủng (19,4%) từ các nguồn khác. Mức độ 
nhạy cảm kháng sinh của các chủng nhìn chung 
rất thấp: chỉ có 3 loại kháng sinh (ceftazidime-
avibactam, gentamicin, amikacin) đạt tỷ lệ nhạy 
khoảng 30%; hầu hết các kháng sinh khác tỷ lệ 
nhạy < 10%. Đáng chú ý, các chủng phân lập 
từ bệnh phẩm hô hấp có tỷ lệ nhạy cao hơn rõ 
rệt so với các chủng từ máu và nguồn khác (ví 
dụ, ceftazidime-avibactam nhạy 37,3% ở nhóm 
hô hấp so với 29,0% ở nhóm máu và 20,7% ở 
nhóm khác; p < 0,05) (Biểu đồ 1). 
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2. Kiểu gen mã hóa β-lactamase của các 
chủng K. pneumoniae

Có 275/309 chủng (89,0%) mang ít nhất 
một gen carbapenemase. Phổ biến nhất là gen 
blaOXA-48-like với 213 chủng (68,9%), tiếp theo là 
blaNDM với 155 chủng (50,2%) và blaKPC với 67 

chủng (21,7%). Đáng lưu ý, 137 chủng (44,3%) 
mang đồng thời cả hai gen blaOXA-48-like + blaNDM, 
thậm chí có 5 chủng (1,6%) mang đồng thời 
ba gen blaOXA-48-like + blaNDM + blaKPC. Không có 
chủng nào mang gen blaIMP hoặc blaVIM (Biểu 
đồ 2).

Biểu đồ 2. Tỷ lệ các kiểu gen mã hóa carbapenemase 
trong các chủng K. pneumoniae nghiên cứu (n = 309)

5 
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cứu (n = 309) 
Tình trạng kháng thuốc của các chủng mang gen blaNDM (dù đơn độc hay kết hợp với gen 

khác) đều rất nghiêm trọng. Hầu hết các kháng sinh đều mất tác dụng trên nhóm chủng này: tỷ lệ 

nhạy cảm cao nhất chỉ khoảng 20% (gentamicin), và chỉ 3,9% số chủng mang blaNDM còn nhạy với 

ceftazidime–avibactam. Ngược lại, những chủng mang các carbapenemase khác (không có blaNDM) 

và nhóm không mang gen carbapenemase nào lại có mức độ nhạy cảm cao hơn đáng kể. Đặc biệt, 
ceftazidime–avibactam vẫn giữ hiệu quả tốt nhất ở hai nhóm này, với tỷ lệ nhạy cảm lần lượt là 

60,5% và 72,7% (Biểu đồ 3). 

 
 

Biểu đồ 3. Mức độ nhạy cảm với kháng sinh của các chủng K. pneumoniae theo nhóm kiểu 
gen carbapenemase 

Tình trạng kháng thuốc của các chủng 
mang gen blaNDM (dù đơn độc hay kết hợp với 
gen khác) đều rất nghiêm trọng. Hầu hết các 
kháng sinh đều mất tác dụng trên nhóm chủng 
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còn nhạy với ceftazidime–avibactam. Ngược 

lại, những chủng mang các carbapenemase 
khác (không có blaNDM) và nhóm không mang 
gen carbapenemase nào lại có mức độ nhạy 
cảm cao hơn đáng kể. Đặc biệt, ceftazidime–
avibactam vẫn giữ hiệu quả tốt nhất ở hai nhóm 
này, với tỷ lệ nhạy cảm lần lượt là 60,5% và 
72,7% (Biểu đồ 3).
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Trong nhóm β-lactamase không thuộc carbapenemase, gen blaSHV được phát hiện với 

tỷ lệ cao nhất (79,6% số chủng), tiếp theo là blaTEM (61,8%). Đối với các gen mã hóa ESBL 

thuộc họ CTX-M, CTX-M nhóm 1 chiếm ưu thế với 55,0% số chủng mang gen này. Ngược 

lại, CTX-M nhóm 9 chỉ hiện diện ở 9,4% số chủng, và không phát hiện chủng nào mang gen 

CTX-M nhóm 2 (Biểu đồ 4). 
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Trong nhóm β-lactamase không thuộc 
carbapenemase, gen blaSHV được phát hiện với 
tỷ lệ cao nhất (79,6% số chủng), tiếp theo là 
blaTEM (61,8%). Đối với các gen mã hóa ESBL 
thuộc họ CTX-M, CTX-M nhóm 1 chiếm ưu thế 

với 55,0% số chủng mang gen này. Ngược lại, 
CTX-M nhóm 9 chỉ hiện diện ở 9,4% số chủng, 
và không phát hiện chủng nào mang gen 
CTX-M nhóm 2 (Biểu đồ 4).

Biểu đồ 4. Tỷ lệ các chủng K. pneumoniae mang các gen β-lactamase 
không thuộc nhóm carbapenemase (n = 309)

Phân tích sự đồng xuất hiện của các cặp 
gen kháng thuốc (dựa trên số lần đồng xuất 
hiện, hệ số Jaccard và hệ số chồng lặp) cho 
thấy nhiều cặp gen thường cùng hiện diện 
trên một chủng vi khuẩn có ý nghĩa thống kê 
(Biểu đồ 5). Trong đó, cặp blaTEM – blaSHV xuất 
hiện đồng thời ở 182 chủng (58,9%) với hệ số 
chồng lặp = 0,92 và hệ số Jaccard = 0,69. Cặp 
blaSHV – blaCTXM nhóm 1 cùng có mặt ở 164 chủng 

(53,1%; hệ số chồng lặp = 0,92; Jaccard = 
0,62), còn cặp blaTEM – blaCTXM nhóm 1 gặp ở 151 
chủng (48,9%; hệ số chồng lặp = 0,85; Jaccard 
= 0,67). Ngoài ra, cặp blaNDM – blaOXA48like đồng 
xuất hiện trong 125 chủng (40,5%; hệ số chồng 
lặp = 0,81; Jaccard = 0,45), và blaNDM – blaSHV 

trong 94 chủng (30,4%; hệ số chồng lặp = 0,61; 
Jaccard = 0,39).
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Biểu đồ 5. Biểu đồ nhiệt thể hiện sự đồng xuất hiện các cặp gen β-lactamase 
trên cùng một chủng K. pneumoniae

(Chú thích: J – hệ số Jaccard; O – hệ số chồng lặp)

7 
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 Mối liên hệ giữa số lượng gen β-lactamase đồng lưu hành và tỷ lệ nhạy cảm với kháng sinh 

được thể hiện rõ qua xu hướng giảm dần của tỷ lệ nhạy cảm khi số lượng gen tăng (Biểu đồ 6). 

Trong số 309 chủng nghiên cứu, có tới 270 chủng (87,4%) mang từ 2 gen trở lên, trong đó nhóm 

đồng mang 5 gen chiếm tỷ lệ cao nhất (103/309 chủng, 33,3%). Nhìn chung, tỷ lệ nhạy cảm với đa số 
kháng sinh ở nhóm mang 0 – 1 gen cao hơn đáng kể so với nhóm mang ≥ 2 gen (p < 0,05). Riêng với 

nhóm aminoglycoside, tỷ lệ nhạy cảm có dao động giữa các nhóm gen, tuy nhiên chưa ghi nhận mối 

liên quan rõ rệt với số lượng gen đồng lưu hành. 

Mối liên hệ giữa số lượng gen β-lactamase 
đồng lưu hành và tỷ lệ nhạy cảm với kháng sinh 
được thể hiện rõ qua xu hướng giảm dần của 
tỷ lệ nhạy cảm khi số lượng gen tăng (Biểu đồ 
6). Trong số 309 chủng nghiên cứu, có tới 270 
chủng (87,4%) mang từ 2 gen trở lên, trong đó 
nhóm đồng mang 5 gen chiếm tỷ lệ cao nhất 

(103/309 chủng, 33,3%). Nhìn chung, tỷ lệ nhạy 
cảm với đa số kháng sinh ở nhóm mang 0 – 1 
gen cao hơn đáng kể so với nhóm mang ≥ 2 gen 
(p < 0,05). Riêng với nhóm aminoglycoside, tỷ 
lệ nhạy cảm có dao động giữa các nhóm gen, 
tuy nhiên chưa ghi nhận mối liên quan rõ rệt với 
số lượng gen đồng lưu hành.
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IV. BÀN LUẬN

48-like (67,3% số chủng), tiếp đến blaNDM (51,8%) 
và blaKPC (21,7%). Đáng lo ngại, có tới 42,7% 
chủng đồng thời mang cả blaNDM + blaOXA-48-like, 
thậm chí 5 chủng (1,6%) mang cùng lúc ba 
gen carbapenemase. So với nghiên cứu trước 
đây tại Bệnh viện Bạch Mai năm 2018 (blaNDM 
(43%), blaKPC (40%), blaOXA-48-like (31%) và chỉ 
7,5% blaNDM + blaOXA-48-like)

13 cho thấy sự thay 
đổi trong xu hướng dịch tễ học phân tử tại ICU 
Bạch Mai gần đây: các enzyme nhóm OXA-48-
like, NDM và sự kết hợp đa enzyme đang ngày 
càng phổ biến hơn so với vài năm trước. Song 
song đó, các β-lactamase không thuộc nhóm 
carbapenemase cũng rất phổ biến, với tỷ lệ cao 
của blaSHV (79,6%), blaTEM (61,8%) và blaCTX-M nhóm 

1 (55,0%). Đáng chú ý, tỷ lệ cao của gen blaCTX-M 

nhóm 1 phù hợp với xu hướng lan rộng toàn cầu 
của nhóm enzyme này, đặc biệt là CTX-M-15 – 
vốn đang dần thay thế các ESBL “cổ điển” như 
SHV và TEM.14 So với nghiên cứu năm 2023 
trên K. aerogenes tại chính Bệnh viện Bạch Mai 
cũng ghi nhận blaCTX-M nhóm 1 là một trong ba gen 
ESBL phổ biến nhất15, kết quả này của chúng 
tôi củng cố thêm xu hướng gia tăng của nhóm 
CTX-M trong các trực khuẩn Gram âm tại bệnh 
viện. Nghiên cứu này cũng cho thấy nhiều 
chủng trong nghiên cứu đồng mang nhiều gene 
β-lactamase (ví dụ: blaTEM, blaSHV, blaCTX-M nhóm 

1 cùng blaNDM, blaOXA-48-like). Sự đồng hiện diện 
đa gen này thường liên quan đến mức độ đề 
kháng rất cao, khiến lựa chọn kháng sinh điều 
trị vô cùng hạn chế.9 Nguyên nhân có thể do 
các gen ESBL và carbapenemase thường nằm 
cùng trên một plasmid, có khả năng truyền dọc 
cũng như truyền ngang giữa các chủng cùng 
loài và giữa các loài khác nhau.9 Hệ quả là các 
chủng vi khuẩn có plasmid mang đồng thời gen 
ESBL và carbapenemase có thể nhanh chóng 
lan truyền khả năng kháng đa thuốc trong 
môi trường bệnh viện, dẫn đến các vụ bùng 

Nhiễm trùng do K. pneumoniae đa kháng 
thuốc tại các khoa hồi sức tích cực là một thách 
thức lớn trong điều trị hiện nay.1,3 Trong nghiên 
cứu của chúng tôi, K. pneumoniae hầu như 
đề kháng với hầu hết các kháng sinh thông 
dụng, bao gồm β-lactam, quinolon, piperacillin/
tazobactam, cotrimoxazol... với tỷ lệ nhạy cảm 
chỉ khoảng 10%. Ngay cả những nhóm thuốc 
có mức độ nhạy cảm cao nhất (aminoglycoside 
và ceftazidime-avibactam) thì tỷ lệ nhạy cảm 
cũng chỉ đạt khoảng 30%. Tỷ lệ này thấp hơn 
đáng kể so với báo cáo giám sát kháng thuốc 
toàn quốc năm 2020 (khoảng 50% chủng K. 
pneumoniae còn nhạy) và cũng thấp hơn so với 
kết quả chung toàn Bệnh viện Bạch Mai năm 
2022 - 2023.10,11 Tuy nhiên, mức kháng thuốc 
cực kỳ cao tại ICU của chúng tôi lại tương đồng 
với tình hình ghi nhận ngay tại khoa Hồi sức 
tích cực Bạch Mai trong một nghiên cứu trước 
đó (giai đoạn 2019 – 2020).12 Điều này gợi ý 
rằng các chủng vi khuẩn tại ICU có xu hướng 
kháng thuốc cao hơn so với mặt bằng chung 
của bệnh viện. Chúng tôi cũng nhận thấy sự 
khác biệt rõ rệt về mức độ nhạy cảm kháng 
sinh tùy theo loại bệnh phẩm. Các chủng phân 
lập từ bệnh phẩm hô hấp có tỷ lệ nhạy cảm 
cao hơn hẳn, ví dụ với ceftazidime-avibactam 
là 37,3%, gentamicin 37,1%, amikacin 30,6% 
trong khi các chủng phân lập từ máu hoặc bệnh 
phẩm khác chỉ khoảng 13% - 30% đối với các 
kháng sinh trên. Sự khác biệt này (p < 0,05) 
cho thấy vị trí nhiễm trùng ban đầu có thể ảnh 
hưởng đến khả năng đề kháng của vi khuẩn, 
gợi ý rằng các chủng gây viêm phổi bệnh viện 
có thể ít đề kháng hơn so với chủng gây nhiễm 
trùng huyết cũng như ở các bệnh phẩm khác.

Nghiên cứu của chúng tôi ghi nhận tỷ lệ rất 
cao vi khuẩn mang gen carbapenemase: 89% 
(275/309) chủng dương tính với ít nhất một 
gen carbapenemase. Phổ biến nhất là blaOXA-
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phát nhiễm khuẩn đa kháng khó kiểm soát. 
Tỷ lệ K. pneumoniae đa kháng rất cao tại ICU 
(đặc biệt các chủng đồng thời sinh ESBL và 
carbapenemase) đồng nghĩa với nguy cơ thất 
bại điều trị rất lớn nếu chỉ sử dụng các kháng 
sinh thông thường. Thật vậy, các cephalosporin 
thế hệ 3 và thậm chí carbapenem hầu như 
không còn hiệu lực, buộc bác sĩ phải cân nhắc 
sử dụng các thuốc mới.4 Kết quả nghiên cứu 
cũng gợi ý rằng ceftazidime–avibactam vẫn 
là một lựa chọn khả quan cho các chủng sinh 
carbapenemase nhóm A và D (60,5% chủng 
trong nghiên cứu của chúng tôi còn nhạy cảm 
với phối hợp này). Tuy nhiên, với những chủng 
mang metallo-β-lactamase, tỉ lệ nhạy cảm rất 
thấp (3,9%) cũng cho thấy khả năng hạn chế 
của kháng sinh này, đặc biệt ở ICU Bạch Mai 
khi tỉ lệ các chủng thuộc nhóm này trong nghiên 
cứu của chúng tôi lên đến 50,2% (155/309 
chủng). Hiệp hội bệnh Truyền nhiễm Hoa Kỳ 
năm 2024 cũng khuyến cáo điều trị ceftazidime–
avibactam cho vi khuẩn sinh carbapenemase 
nhóm A và D nhưng với nhóm B thì phác đồ 
cần phối hợp thêm aztreonam (hoặc sử dụng 
cefiderocol).4 Do đó, việc xác định nhanh cơ 
chế đề kháng ngay khi phân lập được vi khuẩn 
kháng carbapenem là rất cần thiết, nhằm định 
hướng điều trị kịp thời và lựa chọn kháng sinh 
hợp lý. Bên cạnh đó, sự lưu hành đa dạng của 
các gen kháng thuốc tại ICU cho thấy cần tăng 
cường hơn nữa các biện pháp kiểm soát nhiễm 
khuẩn và sử dụng kháng sinh hợp lý, để hạn 
chế sự lan rộng các chủng vi khuẩn đa kháng. 
Kết quả nghiên cứu một lần nữa nhấn mạnh 
tính cấp thiết của việc giám sát dịch tễ học phân 
tử tại từng bệnh viện, đặc biệt ở các khoa hồi 
sức tích cực, nhằm kịp thời cập nhật phác đồ 
điều trị và chiến lược phòng ngừa phù hợp.

V. KẾT LUẬN
Kết quả nghiên cứu trên 309 chủng K. 

pneumoniae phân lập Trung tâm Hồi sức tích 

cực Bệnh viện Bạch Mai có mức đề kháng rất 
cao đối với hầu hết các kháng sinh phổ biến. Tỉ lệ 
cao và sự đồng lưu hành nhiều gen β-lactamase 
bao gồm cả ESBL và carbapenemase đã góp 
phần gây ra tình trạng đa kháng nghiêm trọng, 
tạo thách thức lớn trong điều trị. Ceftazidime–
avibactam vẫn là một lựa chọn khả quan cho 
các chủng sinh carbapenemase nhóm A và D 
(60,5%). Dữ liệu nghiên cứu cung cấp cơ sở 
cho các bác sĩ lâm sàng trong việc lựa chọn 
kháng sinh điều trị theo kinh nghiệm cho các 
nhiễm trùng do K. pneumoniae khi chưa có kết 
quả kháng sinh đồ.
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Summary
ANTIBIOTIC SUSCEPTIBILITY AND β-LACTAMASE GENE 

PROFILES OF KLEBSIELLA PNEUMONIAE STRAINS ISOLATED 
FROM THE INTENSIVE CARE CENTER OF BACH MAI HOSPITAL 

The study investigated the antimicrobial susceptibility and β-lactamase gene profiles of 309 
Klebsiella pneumoniae strains collected from the Intensive Care Center of Bach Mai Hospital in 2023. 
PCR was used to identify the most common β-lactamase genes, including blaKPC, blaNDM, blaVIM, blaIMP, 
blaOXA-48-like, blaTEM, blaSHV, blaOXA-1-like, blaCTX-M group 1, blaCTX-M group 2, blaCTX-M group 9. The results showed that 
the isolates demonstrated low susceptibility to most tested antibiotics, including the newer agent 
ceftazidime-avibactam. Notably, isolates derived from respiratory specimens exhibited significantly 
higher susceptibility rates compared to those from blood and other sources. Carbapenemase genes 
were identified in 89.0% of the strains with blaOXA-48-like (68.9%) and blaNDM (50.2%) being the most 
prevalent; co-occurrence of both genes was detected in 44.3% of isolates. High frequencies of ESBL 
genes were also observed, with blaSHV (79.6%), blaTEM (61.8%), and blaCTX-M group 1 (55.0%) being the 
most common. Ceftazidime–avibactam retained activity against 60.5% of isolates harboring class A 
and D carbapenemases, indicating its potential role in treatment.

Keywords: Klebsiella pneumoniae, β-lactamase, ESBL, carbapenemase, ICU, antibiotic 
susceptibility.


