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Tóm tắt
Giới thiệu: Nhiễm trùng hô hấp dưới do virus đóng vai trò có ý nghĩa trong bệnh tật và tử vong ở trẻ em, 
xác định các virus gây nhiễm trùng thường khó khăn ở các nước đang phát triển do thiếu phương tiện chẩn 
đoán virus. Nghiên cứu này nhằm khảo sát các bệnh nguyên virus gây nhiễm trùng hô hấp dưới ở trẻ em 
nhập viện.Phương pháp: Bệnh phẩm ngoáy họng ở 216 trẻ em nhập viện với lâm sàng nhiễm trùng hô 
hấp dưới được thu tập và xác định các virus gây nhiễm trùng bằng các quy trình PCR và RT-PCR. Kết 
quả: Nhiễm trùng virus được xác định ở 91 bệnh nhân (42%) với 107 virus, hầu hết (92%) bệnh nhân bị 
nhiễm trùng ở độ tuổi dưới 5 tuổi, trong đó 76 bệnh nhân (84%) bị nhiễm trùng do 1 virus và 15 bệnh nhân 
(16%) có nhiễm trùng do 2 hay 3 virus. Các virus gây nhiễm trùng gồm virus cúm A có 41 trường hợp (tỷ 
lệ 45%), virus cúm B 7 (8%), RSV có 38 (42%), adenovirus có 11 trường hợp (12%), các parainfluenza typ 
1 và typ 3 mỗi loại 5 (5%). Trong các nhiễm trùng phối hợp, sự phối hợp RSV và virus cúm A là thường 
gặp (8), tiếp đến là RSV và adenovirus (3). Nhiễm trùng RSV xảy ra trong nhiều tháng, trong khi nhiễm 
trùng do virus cúm tập trung vào các tháng từ 10/2010 đến tháng 2 năm 2011, virus cúm A(H1N1)pdm09 
là dưới typ nổi trội trong nhiễm trùng do virus cúm A. Kết luận: Các virus hô hấp được tìm thấy với một 
tỷ lệ đáng kể ở bệnh nhân nhập viện do nhiễm trùng hô hấp cấp dưới, các virus thường gặp là RSV và virus 
cúm A thuộc dưới typ A(H1N1)pdm09.
Từ khóa: các virus đường hô hấp, virus cúm, RSV, nhiễm trùng hô hấp dưới, kỹ thuật khuếch đại gen.
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Introduction: Lower respiratory infections caused by respiratory viruses have played an important 
role in morbility and mortality in young children. Identification of viral etiologies has not been 
done in poor countries due to the lack of laboratory facilities for viral diagnosis. This study was to 
determine viral etiologies in children hospitalized with lower respiratory infections. Patients and 
methods: Nasal pharyngeal swabs or throat swabs were collected from 216 children hospitalized 
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clinically with lower respiratory infections and processed for viral identification by RT-PCR and 
PCR. Results: Viral respiratory infections were detected in 91 children (42%) with 107 respiratory 
viruses, majority of infected children were younger than 5 years of age. among them 76 children 
(84%) have single infection and 15 children (16%) have co-infections of 2 or 3 viruses. The most 
common respiratory virus was influenza A virus with 41 cases (45%), followed by RSV with 38 
cases (42%), adenovirus in 11 cases (12%), influenza B virus in 7 (8%) and parainfluenza virus 
type 1 and 3 in 5 cases (5%) each. RSV infections were found in several months, whereas, 
influenza virus infections were found in high numbers in rainy and cold months from October 
of 2010 to February of following year, influenza A(H1N1)pdm09 was the predominant subtype 
of influenza A virus. Conclusion: Respiratory viruses were found with the high rate in children 
hospitalized with lower respiratory infections; the common viruses detected were influenza 
A(H1N1) pdm09 virus and RSV.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ
Nhiễm trùng hô hấp là một nguyên nhân quan 

trọng của bệnh tật và tử vong ở trẻ em dưới 5 tuổi, 
theo báo cáo của WHO năm 2004 về số bệnh nhân 
tử vong do nhiễm trùng hô hấp dưới trên toàn thế 
giới là 4.2 triệu người ở mọi lứa tuổi, chiếm tỷ lệ 
7.1% số tử vong do tất cả các nguyên nhân [15]. 
Nhiễm trùng hô hấp dưới gồm viêm phế quản, 
viêm tiểu phế quản, viêm phổi [18], trong đó viêm 
phổi là nguyên nhân gây chết hàng đầu ở trẻ em 
dưới 5 tuổi, tỷ lệ tử vong do viêm phổi ở trẻ em ở 
các nước châu Phi là 50%, ở các nước Đông Nam 
Á là 25%, và ở các nước còn lại là 25% [15].

Về khía cạnh bệnh nguyên, nhiều vi khuẩn 
gây nhiễm trùng hô hấp truyền thống ở trẻ em 
được mô tả bao gồm Streptococcus pneumoniae, 
Hemophilus influenza, Bordetella pertussis. Các 
virus hô hấp cũng đóng một vai trò quan trọng 
trong nhiễm trùng hô hấp cấp, đặc biệt là nhiễm 
trùng hô hấp dưới ở trẻ em và người lớn, tuy vậy, 
nguyên nhân virus thường không được chẩn đoán 
ở các nước đang phát triển do chẩn đoán virus 
cần có phương tiện và phòng thí nghiệm có trang 
bị hoặc cần có nuôi cấy tế bào để phân lập virus. 
Trong 20 năm trở lại đây, với sự hỗ trợ của các 
kỹ thuật phân tử dùng trong chẩn đoán virus học, 
nhiều phòng thí nghiệm ở các nước đang phát triển 
đã có thể chẩn đoán được các virus gây nhiễm trùng 
hô hấp, đặc biệt hơn nhiều tác nhân virus mới gây 
nhiễm trùng hô hấp cũng đã được phát hiện như 
human metapneumovirus (hMPV), coronavirus-
HKU1 (CoV-HKU1), human coronavirus -NL63 
(HCoV-NL63) và human bocavirus (HBoV) [9]. 
Khảo sát gần đây ở Việt Nam cho thấy bệnh 

nguyên virus đóng một vai trò quan trọng trong 
gây nhiễm trùng hô hấp cấp ở trẻ em nhập viện 
cũng như trong cộng đồng. Nghiên cứu của Do 
AHL và các tác giả ở Trung Tâm bệnh nhiệt đới 
thuộc đại học Oxford, đặt tại Tp HCM cho thấy 
từ năm 2004- 2008 trên tổng số 306 trẻ em dưới 
5 tuổi nhiễm trùng hô hấp nhập viện, các tác giả 
ghi nhận nhiễm trùng do virus hợp bào đường hô 
hấp (RSV) chiếm tỷ lệ 24%, tiếp đến là virus cúm 
17%, parainfluenza virus (PIV) 7%, và adenovirus 
5% [1].  Ở miền trung Việt Nam từ trước đến nay 
chưa có một nghiên cứu nào khảo sát về tình hình 
nhiễm trùng hô hấp do virus ở các bệnh nhân bị 
nhiễm trùng hô hấp. Nhằm hiểu rõ vai trò các virus 
gây nhiễm trùng hô hấp dưới ở trẻ em nhập viện 
ở Thừa Thiên Huế, chúng tôi thực hiện nghiên 
cứu về bệnh nguyên virus gây nhiễm trùng hô hấp 
dưới nhập viện ở Bệnh viện Trung ương Huế từ 
năm 2010- 2011.

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN 
CỨU

2.1. Đối tượng nghiên cứu   
Nghiên cứu thực hiện trên 216 bệnh nhi nhiễm 

trùng hô hấp dưới (NTHHD) nhập viện tại khoa hô 
hấp Bệnh viện Trung ương Huế. Chẩn đoán lâm 
sàng dựa vào hướng dẫn của WHO với các biểu 
hiện chảy mũi nước, sốt, viêm họng, ho, thở nhanh, 
co kéo (trẻ em < 2 tuổi), âm rít, và ran ẩm [4, 5, 6, 
16, 17]. 

Không đưa vào nghiên cứu các bệnh nhân bị hen 
phế quản hoặc có bệnh sử bị hen phế quản, bệnh 
nhân có các triệu chứng của hô hấp dưới có công 
thức máu với số lượng bạch cầu  > 7. 109 tế bào/L.



88 Tạp chí Y Dược học - Trường Đại học Y Dược Huế - Số 12

2.2. Phương pháp nghiên cứu
Bệnh phẩm ngoáy họng hoặc ngoáy mũi hầu 

được cho vào môi trường vận chuyển VTM 
(viral transport medium, Becton Dickinson) 
và chuyển về phòng thí nghiệm trong khoảng 
2 giờ, trường hợp chưa chuyển ngay được đặt 
vào tủ lạnh âm 200C.

Ở phòng thí nghiệm, bệnh phẩm được trộn đều 
và tách chiết RNA bằng bộ sinh phẩm và quy trình 
Qiagen (Qiagen viral RNA mini kit) theo hướng 
dẫn của nhà sản xuất, dịch tách RNA được giữ ở 
nhiệt độ âm 200C. Mẫu bệnh phẩm của bệnh nhân 
được xét nghiệm tìm các virus cúm A và B, dưới 
typ cúm A, RSV, adenovirus, và parainfluenza 
virus typ 1, 2, 3, 4 bằng các quy trình khuếch đại 
gen dưới đây:

- Định type virus cúm A và B bằng quy trình 
multiplex RT-PCR được mô tả bởi Boonsuk P và 
các đồng tác giả [3] và xác định dưới typ cúm 
A(H1N1)pdm09 bằng RT-PCR của viện nghiên 
cứu nhiễm trùng, Tokyo, Nhật Bản [19], định typ 
H3N2 và H1N1 mùa bằng quy trình multiplex RT-
PCR của Percivalle E và đồng tác giả [11]; Chứng 
dương các virus cúm A và B được cung cấp từ các 
nguồn sau: Influenza A(H1N1)pdm09 virus, viện 
Pasteur HCM, H3N2/HongKong/8/68; seasonal 
H1N1/Puerto Rico/8/34; Flu B/Lee/40  từ GS 
Clementi, phòng thí nghiệm virus học bệnh viện 
San Raffale Hospital, Milan.

- Xác định virus RSV bằng quy trình RT-PCR 
tổ với cấu trúc mồi và quy trình đã mô tả của 
Rohwedder A [12], chứng dương là virus RSV được 
cung cấp từ TS. Helmer và GS. Christian Drosten, 
Viện virus học Bonn.

- Xác định các parainfluenza virus bằng quy trình 
RT-PCR tổ hai bước với gen mồi đã được dùng bởi 
Lam và đồng tác giả [8]. Trong đó chương trình nhiệt 
có thay đổi với bước đầu 950C/15min, tiếp theo 40 
chu kỳ với 950C/1min, 550C/1 min và 720C/1min, 
và bước 2 với 950C/5 min tiếp theo 40 chu kỳ với 
950C/1 min, 500C/1min và 720C/2 min, kéo dài cuối 
cùng 720C/5 min. Các chứng dương parainfluenza 
virus typ 1, 2, 3, 4 do TS. Helmer và GS. C. Drosten 
thuộc viện virus học Bonn cung cấp.

- Xác định adenovirus với gen mồi và quy 
trình khuếch đại theo mô tả của McDonough 
[10]. Chứng dương do GS. Caterina Serra, 
phòng thí nghiệm vi sinh học lâm sàng Đại học 
Sassari cung cấp. 

Bệnh nhân được xác định nhiễm trùng virus 
khi bệnh phẩm của bệnh nhân cho kết quả dương 
tính với một trong các virus nêu trên. Nhiễm trùng 
đơn độc khi bệnh phẩm chỉ dương tính với 1 virus 
xác định. Nhiễm trùng hỗn hợp khi có 2 hay nhiều 
hơn virus dương tính trong mẫu bệnh phẩm. 

2.3. Xử lý số liệu
Dùng chương trình thống kê của phần mềm 

MedCalc phiên bản 8.0.1.0. 

3. KẾT QUẢ
Bảng 1. Dữ liệu về tuổi và giới của bệnh nhân

Đặc điểm Số trẻ em NTHHD nhập viện 
(N= 216)

Bệnh nhân nhiễm virus hô hấp
 (N = 91)

Tuổi
0.3- 1
>1- 2
>2- 5
> 5

3 tháng đến 15 tuổi
99 (46%)
64 (30%)
38 (17%)
16 (7%)

3 tháng đến 12 tuổi
42 (46%)
22 (24%)
20 (22%)

7 (8%)

Tuổi trung bình 2 2.1 

Trung vị 1.2 1.1

Nam 127 (59%) 58 (64%)

Nữ 89 (41%) 33 (36%)

216 bệnh nhi nhập viện với nhiễm trùng hô hấp cấp dưới và 91 (42%) bệnh nhi được xác định dương 
tính với các virus hô hấp thử nghiệm. Tuổi trung bình của bệnh nhi nhập viện và bệnh nhi có nhiễm virus 
là 2 và 2.1 theo thứ tự. Nhóm tuổi trẻ em nhập viện và trẻ em có virus hô hấp dương tính được trình bày 
chi tiết ở Bảng 1
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3.1. Bệnh nguyên virus 
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Biểu đồ 1. Phân bố bệnh nguyên viruses hô hấp
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Biểu đồ 1. Phân bố bệnh nguyên virus hô hấp 

Có 107 virus được xác định ở 91 bệnh nhân, 
trong số này 76 (84%) là nhiễm trùng do 1 virus và 
15 bệnh nhân (16%) nhiễm trùng phối hợp 2 hay 
3 virus. Sự thường gặp của các virus gồm virus 
cúm A 45%, virus cúm B là 8%, virus hợp bào hô 
hấp là 42%, adenovirus là 12%, parainfluenza typ 
1 là 5% và parainfluenza typ 3 là 5%. Phân bố các 
virus hô hấp được mô tả ở biểu đồ 1

3.2. Nhiễm trùng do 1 virus và nhiễm phối hợp
Bảng 2. Các phối hợp virus trong nhiễm trùng 

phối hợp
Phối hợp các virus gây bệnh Số lượng

RSV + virus cúm A 8

RSV + adenovirus 3

Parainfluenza virus 1 and 3 2

RSV +  parainfluenza virus 1

RSV + adenovirus + virus cúm A 1

Tổng số 15

Trên bảng 2, chúng ta thấy trong nhiễm 
trùng đơn độc, có 32 trường hợp (42%) 
do virus cúm A, tiếp đến RSV 26 (34%) 
adenovirus và virus cúm B đều có 7 trường 
hợp (9%), parainfluenza typ 1 và 3, mỗi typ 
có 2 trường hợp (3%). 

Trong 15 nhiễm trùng phối hợp, có 10 bệnh 
nhân bị viêm phổi trong đó 5 trường hợp do virus 
cúm A và RSV, 2 bệnh nhân do RSV và adenovirus, 
1 bệnh nhân bị nhiễm 3 virus là RSV, adenovirus 
và virus cúm A, 2 bệnh nhân nhiễm trùng do 
parainfluenza typ 1 và typ 3. Có 4 bệnh nhân viêm 
tiểu phế quản có nhiễm trùng phối hợp trong đó 
3 trường hợp phối hợp virus cúm A và RSV và 
1 bệnh nhân có phối hợp RSV và parainfluenza. 
Chỉ có 1 trường hợp viêm phế quản do phối hợp 
adenovirus và RSV. 

3.3. Nguyên nhân virus và các vị trí nhiễm trùng
Bảng 3. Các virus được xác định trong các NTHHD

Viêm phổi Viêm tiểu phế quản Viêm phế quản Tổng số

Virus cúm A 18 (34%) 10 (42%) 13 (43%) 41

Virus cúm B 2 3 2 7

RSV 19 (36) 7 (29) 12 (40) 38

Adeno virus 7 2 2 11

PIV1 2 2 1 5

PIV3 5 0 0 5

Tổng số 53 24 30 107

Theo bảng 3, vị trí nhiễm trùng hô hấp dưới 
có 42 (46%) trẻ bị viêm phổi, 20 (22%) trẻ bị 
viêm tiểu phế quản và 29 (32%) trẻ bị viêm phế 

quản. Các virus cúm A và RSV là các nguyên 
nhân virus thường gặp trong các nhiễm trùng hô 
hấp dưới. 
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3.4. Phân bố nguyên nhân virus và nhóm tuổi
Bảng 4. Phân bố virus gây nhiễm trùng theo các nhóm tuổi

Các virus 3 tháng - 1 tuổi > 1 - 2 tuổi >2 - 5 tuổi > 5 tuổi
Virus cúm A 19 9 10 3
Virus cúm B 3 1 2 1
RSV 20 9 7 2
Adenovirus 5 4 1 	 1
PIV1 2 2 1 0
PIV2 0 0 0 0
PIV3 2 2 1 0
PIV4 0 0 0 0

Virus cúm A và RSV là các virus nổi trội trong các nhóm tuổi.
3.5. Phân bố theo thời gian virus RSV và virus cúm
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Biểu đồ 2. Phân bố các nhiễm trùng do RSV trong thời gian nghiên cứu
Nhiễm virus cúm xảy ra với số bệnh nhân cao 

vào tháng 11 năm 2010 đến tháng 2 năm 2011, 
trong tổng số 41 trường hợp nhiễm trùng với 
virus cúm A, khi xác định dưới typ cho thấy có 31 
(76%) trường hợp do dưới typ A(H1N1)pdm09, 7 
trường hợp (17%) do A(H1N1) mùa và 3 trường 
hợp (7%) do dưới typ A(H3N2).

Hai virus hô hấp có số bệnh nhân cao gồm 

virus cúm và virus RSV ở Bảng 3, số trường 
hợp nhiễm virus RSV được tìm thấy rãi đều ở 
các tháng với số lượng từ 2 đến 11 trường hợp. 
Trong các tháng từ tháng 6 đến tháng 10-2010 
do bệnh phòng phải nhận thêm nhiều bệnh nhân 
trẻ em bị sốt xuất huyết và số bệnh nhân hô hấp 
nhập viện thấp nên bệnh phẩm không được lấy 
vào thời gian này. 
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Biểu đồ 3. Phân bố các nhiễm trùng do virus cúm trong thời gian nghiên cứu
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4. BÀN LUẬN
Qua nghiên cứu này chúng tôi tìm thấy rằng 

nhiễm trùng hô hấp dưới do các virus chiếm tỷ lệ 
42% trong số những trẻ em nhiễm trùng hô hấp 
dưới nhập viện, các virus hô hấp thường gặp đứng 
hàng đầu là virus cúm A với tỷ lệ 45%, tiếp đến 
là virus hợp bào hô hấp 42%, adenovirus là 12%, 
virus cúm B là 8%, parainfluenza typ 1 là 5% và 
parainfluenza typ 3 là 5%. Số liệu của chúng tôi 
về nguyên nhân virus trong nhiễm trùng hô hấp 
dưới tương tự với các kết quả của các nghiên 
cứu gần đây ở châu Á, tổng hợp các số liệu từ 
các nghiên cứu này cho thấy rằng bệnh nguyên 
virus gây nhiễm trùng hô hấp dưới được xác 
định thay đổi từ 32.3% đến 73.92% [7, 14]. Về 
các virus nhiễm trùng hô hấp, tỷ lệ thường gặp 
của các virus thay đổi phụ thuộc vào danh sách 
các virus được bao gồm trong các nghiên cứu, 
hầu hết các khảo sát đều cho thấy RSV luôn 
là virus đứng hàng đầu với tỷ lệ từ 23.6 đến 
58%, tiếp theo là hMPV có tỷ lệ 6.1 đến 27.1% 
và parainfluenza typ 3 có tỷ lệ từ 4.3 đến 20.7%. 
virus cúm A thường có tỷ lệ thấp từ 2% đến 8.5%, 
adenovirus có tỷ lệ từ 1.7 đến 7.5% [1, 7, 13, 
14]. Cụ thể như nghiên cứu Bharaj và đồng tác 
giả ở Ấn Độ khảo sát trên 301 trẻ em bị nhiễm 
trùng hô hấp dưới, có 35.2% bệnh nhân nhiễm 
trùng với các virus hô hấp, trong đó RSV là tác 
nhân nổi trội với tỷ lệ là 57.5%, với tỷ lệ giảm 
dần tiếp đến là PIV3 20.7%, PIV2 16%, hMPV 
10.4%, PIV1 9.4% và influenza A virus 8.5% 
[1]. Nghiên cứu của Yin và đồng tác giả ở Trung 
Quốc trên 813 trẻ em dưới 14 tuổi bị NTHHD 
từ năm 2006 đến 2009, các virus hô hấp được 
xác định ở 601 bệnh nhi với tỷ lệ 73.92%, trong 
đó virus RSV có tỷ lệ 40.71%, hMPV là 6.15%, 
virus cúm A là 7.13%, virus cúm B 0.98%, PIV 

typ 1 và typ 3 là 7.87%, HCoV-HKU1 là 2.21%, 
HCoV-NL63 là 3.8%, human rhinovirus (hRV) là 
19.9%, Adenovirus là 7.5% và HBoV là 11.56% 
[7]. Các quy trình khuếch đại gen trong nghiên 
cứu chúng tôi chỉ tập trung xác định những virus 
gây nhiễm trùng hô hấp thông thường là virus cúm 
A, virus cúm B, RSV, adenovirus và các virus á 
cúm mà chưa bao gồm các virus mới như hMPV, 
HBoV, HCoV-HKU1 và HCoV-NL63, hRV, đây là 
những virus hô hấp mới đã được xác định có vai 
trò gây nhiễm trùng hô hấp dưới ở trẻ em trong 
những năm gần đây [9]. Những nghiên cứu của 
chúng tôi trong thời gian đến về các virus hô hấp 
sẽ bao gồm những virus mới này vào trong danh 
sách các virus khảo sát.

Khi đối chiếu phân bố thời gian nhiễm trùng 
virus cúm và các dưới typ virus cúm A gây bệnh 
trong nghiên cứu của chúng tôi với báo cáo của 
TCYTTG về tình hình nhiễm trùng virus cúm năm 
2010 và 2011 của Việt Nam [21], chúng tôi nhận 
thấy tình hình nhiễm virus cúm ở Thừa Thiên Huế 
phù hợp với số liệu của TCYTTG là bệnh tăng 
lên vào những tháng mưa lạnh từ tháng 10 năm 
2010 đến tháng 3 năm 2011 và dưới typ virus cúm 
A(H1N1)pdm09 mới hiện đã thay thế các dưới typ 
H3N2 và H1N1 mùa gây dịch trước đây. Sự thay 
thế dưới typ virus cúm A(H1N1)pdm09 không 
những gặp ở Việt Nam mà hiện đang xảy ra ở khắp 
nơi trên thế giới [20].  

5. KẾT LUẬN
Khảo sát này cho thấy các virus hô hấp gây 

nhiễm trùng khá thường gặp ở trẻ em bị nhiễm 
trùng hô hấp dưới. Các virus hợp bào hô hấp và 
virus cúm là các tác nhân thường gặp, dưới typ 
cúm A(H1N1)pdm09 hiện đang là dưới typ lưu 
hành nổi trội gây nhiễm trùng cúm A ở trẻ em.
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