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54.1. Giéi thigu

Streptococcus pneumoniae trudc day dugc phan loai la Diplococcus pneumoniae.
Hién nay duogc phan loai lai véi tén chinh thac la Streptococcus pneumoniae. Tén nay
dugc dat la do sy di truyén cua no twong ddng vai Streptococcus. Tuy nhién S.
pneumoniae khac véi streptococcus vé mit hinh thai nho co capsule dang polysaccharide,
hoa tan dugc mat va nhay cam vai optochin.
54.2. Pic diém sinh hoc
54.2.1. Hinh thai

S. pneumoniae la cau khuan Gram duong, kich thuéc 0,5 - 1,25 um, khong di
dong va khong sinh bao tir. Khi nhuém Gram, cac té bao gia hon s& mat mau nhanh
chong va cé thé xuat hién Gram am. Trong cac mau bénh pham, hinh dang khuan nay
tréng gidng nhu ngon giao vai mot dau nhon va dau con lai tron. Chung thuong xép dang
cau doi c6 cac dau rong ddi nhau (Hinh 55.1). Trong nudi cay ching thuong cé dang tron
hon va thuong xép thanh chudi ngan (Hinh 55.2b).
Hinh 55.1. Anh té bao
Streptoccocus ~ pneumoniae
(a). Hai té bao xép dang cau
ddi duéi kinh hién vi dién tir
quét. (b) Té bao S.
pneumoniae nhuom khang

thé phat huynh quang thay

dwoc capsule (CDC).

S. pneumoniae c6 capsule. Capsule cua chiing duoc cau tao tir polysaccharide, bao
xung quanh toan bo cap cau doi (Hinh 55.1b). Capsule nay thdy duoc bang cach nhuém
nhuém am véi muc Tau hay bang phan tng Quellung (phan tng phong I1én) hay nhuém
chuyén biét bang khang thé phét huynh quang (Hinh 55.1b).
54.2.2.Nudi cay

S. pneumoniae la vi khuan hiéu khi va ky khi tuy nghi. Khuan nay ting truéng
trong khoang nhiét do tir 25 - 42°C, tbi thich ¢ 37°C va trong khoang pH tir 6,5 - 8,3, téi
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thich & 7,8. Su ting truéng cua chung duge ting cuong khi c6 5 - 10% CO2. Phé cau
khuan nay c6 nhu cau dinh dudng kho tinh. Chung chi ting truong trén moéi truong giau
dinh dudng nhu méi trudng thach mau, méi truong thach chocolate cé bd sung san pham

mau lam ngudn cung cap dinh dudng, ¢6 dém pH, ... .

Hinh 56.2. Anh nhudém Gram Streptococcus pneumoniae. (a). Anh nhuém Gram

mau dom l4y tir thuy phéi ciia bénh nhan bi bénh viém phdi. (b). Anh nhugm Gram
S. pneumoniae nudi cdy tir mdi truwong léng cé6 mau (Ngudn CDC).
(a). Trén méi treong thach mau: hinh dang khuan lac dao dong phu thugc vao

dic tinh cua chung co hodc khong co capsule, diéu kién u hiéu khi hoidc ky khi va thoi

gian 1.

Hinh 56.3. Hinh dang
khuan lac Streptococcus
pneumoniae trén moi
\ trwong thach mau (a).
Khuén lac e Hinh minh hoa khuin

hinh quin co :
® - .\ lac trong gibng hinh

quan co (b). Khuan lac S. pneumoniae trén méi trudong thach mau (CDC).

Trén moi truong thach mau, trong diéu kién ky khi, khuan lac cua vi khuan biéu
hién tiéu huyét beta nga mau xanh la cay nhat nhung nguoc lai trong diéu kién hiéu khi
lai biéu hién tiéu huyét alpha.

Cac chang c6 capsule sau khi o qua dém s& tao khuan lac tron va nhay cé duong
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kinh 1 - 3 mm. Mét sb chang c6 tinh doc vi du nhu S. pneumoniae type 3 san sinh ra mot
lwong 16n chat liéu capsule va vi vay tao nhiéu khuan lac nhay. Cac chung khéng cé
capsule tao khuan lac nho va det.

Khi 1 kéo dai, khuan lac s& dién ra su tu giai va tdm cua ching s& tré nén det hoic
bi suy giam va ria s& ndi I&n, 1am cho khuan lac c6 hinh dang tréng giéng hinh quan co
(Hinh 55.3). Tam cua khuan lac det hoac bi suy giam la do té bao vi khuan san sinh ra
enzyme noi bao nhu amidase, lam phan giai vi khuan. Mudi mat, sodium lauryl sulfate va
cac chat hoat dong bé mat s& ting cuong quéa trinh tw giai cua khuan lac vi khuan.
Capsule hién dién & mot s6 ching duoc phan 1ap tir cac mau bénh pham nhung lai mat di
khi nudi cay lap lai, diéu nay duoc goi la sy bién ddi tir kiéu hinh nhén (S) sang kiéu hinh
rap hay xu xi (R).

(b). Bién doi tir kiéu hinh tir nhan sang kiéu hinh rap: capsule hién dién & mot
s6 chung duoc phan 1ap tir cac mau bénh pham nhung lai mat di khi nudi cay lap lai, diéu
nay duoc goi la sy bién doi tir kiéu hinh nhin sang kiéu hinh rap. Chung rap (R) khong c6
capsule nén khong gay bénh. Trong nudi cdy nhan tao, cac chung rap nay xuat hién nhu
la nhitng thé dot bién ty nhién va phat trién nhanh hon so véi cac chung nhin (S). Trong
cac md, kiéu hinh R bj loai bo do thuc bao. Su bién nap cua chang rap vao chung nhén
cling co6 thé xay ra véi ma di truyén ma hoa cho capsule cia chung nhin duoc quy dinh
trong DNA bo gen.

54.2.3. Phan tng sinh hoa

S. pneumoniae biéu hién cac phan &ng sinh hoa sau:

(1). S. pneumoniae 1&n men nhiéu loai duong, chi san sinh acid nhung khong sinh
hoi. Lén men dudng duoc tién hanh trong nudc huyét thanh Hiss hay trong méi trudng
thach nghiéng co huyét thanh.

(2). S. pneumoniae I&én men inulin va day 1a thir nghiém quan trong dé phan biét vi
khuan nay véi cac streptococcus khac do cac loai nay khéng Ién men duoc inulin.

(3). S. pneumoniae sinh enzyme tu phén giai amidase. Enzyme nay hoa tan
peptidoglycan thudc thanh té bao, theo d6 cac chung nudi cdy lau hon s& hinh thanh

khuan lac dién hinh trong giéng nhu quan cd. Hoat tinh tu phan giai c6 thé gia ting nho
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cac yéu to bé mit nhu mat va mudi mat.

(4). Hoa tan mat la dac tinh bén viing caa pneumococcus va cho két qua duong
tinh & tat ca cac chung co capsule va & mot s6 bién thé khdng cé capsule.

(5). Pneumococcus co catalase va oxidase am.

Céc phan tng sinh hoa duoc tom tit & So do 55.1.

So d6 1. Phan tng sinh hoa ciia

Streptococcus pneumoniae

r \
S. prneumoniae 1én men 11111611 loar dwong. chi san sinh acid nhung khong sinh
—@- hoi. Lén men dwong dwoc tién hanh trong nwde huy &t thanh Hiss hay trong
méi truong thach nghiéng ¢6 huyét thanh

. 7

s 2

@ S. preumoniae 1én men inulin va day la thw 11g1116111 quan trong d& phan biét vi
khuan nay vai cac streptococcus do cac loai nay khong 1én men

\ 7

s, pneumoniae sinh enzyme tw phan glal amidase, enzyme nay hoa tan|
_@_ peptidoglycan cua thanh té bao: theo do cac ohung nudi cay lau hon & hinh

thanh khuan lac dién hinh trong oidng nhu quan co. Hoat tinh tw phan giai co
the gia tang nho cac véu t6 bé mat nhu mat va mudi mat.

J

@ Hoa tan mat la dac tinh khong doi cua pneumococel v a ¢ két qua dwong tinh &
tat ca cdc chung co capsule va mot s6 bién thé khong 6 capsule

Pneumococcus co catalase va oxidase dm

So @6 55.1. TOm tat phan &ng sinh héa cia S. pneumoniae
54.2.4. bac tinh khac
54.2.4.1. Nhay cam ddi véi cac yéu t6 vat Iy va hoa hoc
Phé cau khuan (pneumococcus) la vi khuian méng manh. Chang dé bj tiéu diét ¢
52°C trong 15 phat va bi tiéu diét bang cac chat khir tring manh. Cac khuan lac

pneumococcus sé& chét khi u kéo dai.
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54.2.4.2. Thir nghi€ém nhay cam véi optochin

Phé cau khuan nay nhay cam véi ethyl hydrocupreine con goi la optochin. Bay 1a
dic diém dé phan biét gitra chiing voi cac streptococcus khac. Thir nghiém nhay cam véi
optochin thudng duoc tién hanh trén dia gidy co 5 pg ethyl hydrocupreine, khi xuat hién
vong tc ché 14 mm hoic 16n hon biéu thi cho sy nhay cam véi optochin. Hién nay kha
nang khang optochin cta pneumococcus ciing da dugc ghi nhan. Dich cia optochin &
pneumococcus la H + ATPase va kha ning khang optochin cua vi khuan dwgc cho la do
dot bién diém trong tiéu don vi a- hay ¢ ciia H + ATPase. Kha nang khang optochin thi
khong lién quan dén kha ning gay bénh cua vi khuan.
54.2.5.Thanh phan thanh té bao va cau trac khang nguyén

Thanh té bao vi khuan S. pneumoniae gom cac thanh phan dugc minh hoa ¢ Hinh
55.4,

(a). Capsule: capsule polysaccharide bao xung quanh thanh té bao. Capsule 1a yéu
t6 can thiét cho tinh doc cua vi khuan, vai trd caa n6 1a bao vé phé cau khuan thoat khoi
su thuc bao.

(b). Polysaccharide C: polysaccharide C hién dién trén bé mat caa thanh té bao.
Phan phoi nhiém cua teichoic acid lién két vai 16p peptidoglycan va dua ra ngoai capsule,
dugc goi la polysaccharide C hay khang nguyén C. Pay la khang nguyén chuyén biét va
khong c6 lién quan véi nhdm khang nguyén chuyén biét carbohydrate C dugc tim thay
trén streptococcus tiéu huyét beta. Polysaccharide C c6 trong thanh té bao pneumococcus
tram hién vai protein gay phan tng C (CRP), mét globulin huyét thanh.

(c). Protein gay phan ing C (CRP): CRP la chat phan ng cip tinh dwogc tong
hop trong gan. Chat nay khong duoc tao ra dé chéng lai khang nguyén chuyén biét C caa
pneumococcus. N6 hién dién mot lwong thap & nhiing cé thé khoe manh, nhung ham
lugng cua ching sé ting 1én khi co thé bi viém, bi ac tinh va bi vi khuan xam nhiém. CRP
tang khi co thé bi viém phoi va bién mat khi co thé hoi phuc. Vi vay chat nay c6 thé dugc
st dung nhu 13 mét cong cu tién chan doan. CRP duoc str dung nhu 1a mot chi sé trong
diéu tri bénh st thap khap va trong mot sb truong hop khéc.

(d). Thanh té bao: gom (i) peptidoglycan, (ii) teichoic acid va (iii) protein.
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(i). Peptidoglycan: peptidoglycan c6 vai trd chong d& cho thanh té bao.

(ii). Teichoic acid: teichoic acid hién dién trong thanh té bao va c6 hai loai: ()
polysaccharide C va (f) forssman hay khang nguyén F. Khang nguyén F [a mot dang
khéc cua teichoic acid, n6 c6 lién két cong hoa tri vai lipid & mang té bao chit. S¢ di n6
duoc goi t&n nhu vay 1a bai vi nd phan tng chéo vai khang nguyén bé mat Forssman cua
té bao dong vat co vi. Protein F 1am trung gian cho pneumococcus lién két véi bé mit té
bao chu.

(iii). Protein M: protein M la mét dang protein cé tinh chuyén biét tuong tu nhu
protein M cuia Streptococcus pyogenes, nhung khac biét vé mién dich. Khang thé chdng
lai protein M thi khong duoc bao vé nén chiing khdng ¢ kha ning wrc ché sy thuc bao dbi
VGi pneumococcus.
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Hinh 55.4. So do tom tit ciu tric khang nguyén cia S. pneumoniae. Teichoic acid
lien két véi peptidoglycan nho lién két phosphodiester, trong khi dé lipoteichoic acid
lién két véi mang té bao qua nhém dau C ciaa nhom acyl béo. Protein néi choline
lien két véi teichoic acid hay véi lipoteichoic acid thdong qua ving lien két véi
choline (CBDs). Protein néi véi penicillin (PBPs) nam trong khong gian chu chit va

twong tac voi peptidoglycan.
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54.2.6. Xac dinh kiéu huyét thanh ciia pneumococcus

Polysaccharide cua capsule la khang nguyén ¢ nguoi va tho. Polysaccharide cua
capsule ciing dugc goi la chat hoa tan chuyén biét do n6 khuéch tan vao trong moi truong
nudi ciy hay nhidm vao ma hoic mé chi. Dua trén cu tric khang nguyén cua capsule
polysaccharide, hon 90 kiéu huyét thanh (serotype) khac nhau duoc danh s6 thir tu tir 1 -
90 cua S. pneumoniae dugc xac dinh. Trong sé nay chi c6 23 kiéu huyét thanh c6 lién
quan dén bénh do pneumococcus. Xac dinh kiéu huyét thanh caa S. pneumoniae khéng
phai 13 quy trinh thuong quy va chi dugc tién hanh cho muc dich nghién ciu vé dich té
hoc.

C6 ba phuong phap thuc hién:

(1). Ngung két vi khuan véi kiéu huyét thanh dic hiéu bang phuong phép thir
nghiém dong ngung két (Co-A). Thir nghiém Co-A Ia thir nghiém ngung tu nhanh trén
lam kinh, sir dung it huyét thanh va hoan toan twong dong véi thir nghiém Quellung.

(2). Tram hién chat hoa tan chuyén biét (SSS) vai huyét thanh dic trung bang dién
di mién dich déi dong (CIEP). K§ thuat nay ciing 1a thir nghiém nhanh duoc st dung dé
xéc dinh kiéu huyét thanh ciia pneumococcus.

(3). Phan g 1am truong phong capsule véi kiéu huyét thanh dic hiéu con goi la
phan ung Quellung - theo tiéng Latin, Quellung c6 nghia 1a lam phong Ién. Phan &ng lam
truong capsule nho su phong 1én cua capsule quan sat thay trong thar nghiém nay. Phan
tmg nay duoc Neufeld md ta dau tién vao nam 1902. Trong thir nghiém nay, mét giot
huyét thanh dic hiéu duoc thém vao giot dich huyén phi vi khuan pneumococcus c6 trén
lam Kkinh, ciing véi d6 1a mét giot dung dich xanh methylene. Khi c6 mat cua huyét thanh
dong dang chuyén biét capsule s& truong 1én mot cach ré rang va bi khic xa.

54.3. Pic diém gay bénh

Pneumococcus chii yéu gay bénh nhd kha ning tranh duoc co ché phong vé cua co

thé cha va kha nang nhéan 1én trong mé chu.
54.3.1. Yéu t6 gay bénh
Phé cau khuan nay c6 cac yéu té gay bénh dugc tom tat & Bang 55.1 va cy thé nhu

sau:
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(1). Capsule: cac chung S. pneumoniae doc cO6 phac hop capsule dang
polysaccharide. Dic tinh acid va wa nudc tu nhién cua capsule cho phép vi khuan trén
thoat khoi su thuc bao.

(2). Pneumolysin: pneumolysin 1a mét doc tb do pneumococcus tao ra. Boc td
nay 1am thay d6i chirc ning 1am sach cua 16ng dich nhay thudc biéu md hd hip va wc ché
té bao thuc bao san sinh ra cac géc oxygen phan tng (oxidative burst) can thiét cho su
tidu diét noi bao cua vi khuan. N6 hoat hoa con duong bd thé c¢b dién dan dén lam san
sinh ra C3a va C5a, vi vay gop phan vao qua trinh bénh.

(3). IgA protease: enzyme nay do pneumococcus tao ra nham pha v su 1am sach
qua trung gian IgA tiét caa vi khuan va vi vay tang cuong kha niang dé vi khuan tap két
I&n niém mac caa tuyén hd hap trén.

(4). Protein va polymer lién quan dén thanh té bao: gom teichoic acid,
peptidoglycan, chat dinh protein, phosphorylcholine, protein F, .... cac chat nay gop phan
vao sy phat sinh bénh ciia pneumococcus trong nhiéu cach nhu da dé cap o Bang 55.1.

Bang 55.1. Yéu to gay bénh ciia Streptococcus pneumoniae.

Yéu t6 gay bénh Chirc nang sinh hoc

Protein va polymer lién quan dén thanh té bao

Capsule Ngan chan su thuc bao

Teichoic acid Tao cau ndi voi té bao biéu md va hoat hoa con duong b thé khac
Peptidoglycan hoat hoa con duong bo thé khac

Protein adhesin Tao cau ndi véi té bao biéu mo

Phosphorylcholine  Chat trung gian cho su xam lan cua cau khuan vao té bao cha

Protein F Chat trung gian bam dinh Ién té bao biéu mo
Enzyme

IgA tiét protease Pha huy IgA tiét

Poc to
Pneumolysin yéu té  Lam thay d6i chirc ning lam sach cua 16ng dich nhay thuoc biéu

tiéu huyét cua phé ~ mo hd hap va uc ché té bao thuc bao san sinh ra cac goc oxygen
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cau khuan phan tng can thiét cho sy tiéu diét noi bao cua vi khuan.
La enzyme N-acetyl muramoyl-L-alanine amidase cung Vai
Autolysin enzyme glycosidase c6 chirc ning trong qua trinh phan doi té bao
dé tach céc té bao con va pha v vi khuan sau khi ting truéng cip

sd nhan.

54.3.2. Phat sinh bénh do pneumococcus

S. pneumoniae gay bénh théng qua cac giai doan sau: (1) két cum va xam lan, (2)
pha huy mo va (3) tranh dugc sy opsonin hoa va sy thuc bao.

(1). Két cum va xam lan: S. pneumoniae két cum ¢ hong miéng bang cach dinh
vao té& bao biéu mé hau. Su bam dinh nay dwoc thuc hién qua trung gian enzyme
neuraminidase caa pneumococcus hay bang phdi tir bé mat caa cau khuan goi la yéu t6
dinh. Cau khuan ciing phong thich ra enzyme IgA tiét protease, enzyme nay pha huy IgA
tiét vi vay lam ting cuong kha nang tap két caa phé cau khuan 1én niém mac cua tuyén hd
hap trén.

Pneumolysin do lién cau khuan phong thich ra pha huy té bao biéu mé léng va té
bao thuc bao bang cach lién két véi cholesterol co trong mang té bao biéu mé. Biéu nay
c6 tac dong dao nguoc chirc nang 1am sach 16ng dich nhay cua biéu md hé hap.

(2). Pha huy mo: qua trinh pha huy mé dugc tién hanh qua pha huy trung gian cac
yéu té nhu teichoic acid, peptidoglycan va phosphorylcholine. Hoat dong pha huy nay
duoc ting cudng hon nira khi bd sung hydrogen peroxide do vi khuan tao ra. Phtc hop
peptidoglycan - teichoic acid cta pneumococcus co tinh gay viém cao. Phirc hop nay hoat
hoa con dudng bd thé khac dé san sinh ra C5a, chat nay hap dan hoa tmg dong bach cau
trung tinh dén vi tri bi viém.

Sy di chuyén cua nhitng té bao gay viém nhu: bach cau trung tinh, dai thyuc
bao, bach cau don, eosinophil hay basophil téi vi tri bi nhiém Ia mét dic diém quan trong
ctia bénh xam nhiém do pneumococcus. Cac bach cau duoc hoat hoa nay san sinh ra cac
cytokine nhu IL-1 va TNF-o, chat nay gop phan hon nita cho su di chuyén caa cac té bao
gy viém dén dén vi tri bi nhiém, md tén thuong, sét va cac biéu hién khac cua bénh do

pneumococcus. Phosphorylcholine hién dién trong thanh té bao vi khuan lién két véi
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phosphodiesterase - yéu té hoat hoa cua cac té bao biéu mé chu va hd trg cau khuan xam
nhap vao té bao chu.

(3). Tranh dwec opsonin hoa va s thuc bao: kha ning 1an tranh duogc sy thuc
bao cho phép S. pneumoniae séng soét, nhan 18n va lan ra nhiéu co quan. Hoat dong khang
thuc bao cua capsule dugc ting cuong hon nira nhd pneumolysin, chat nay gay tc ché té
bao thuc bao san sinh ra cac gbc oxygen phan ¢ng (oxidative burst), dap ung yéu cau cho
sy tiéu diét noi bao cua vi khuan.

54.3.3. Triéu chirng Iam sang

C6 dén 90 kicu huyét thanh (serotype) caa S. pneumoniae da duoc xac dinh c6 tinh
gay bénh dao dong, trong s6 d6 c6 23 kiéu huyét thanh gay bénh cho ngudi. Cac kiéu
huyét thanh 3, 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F va 23F cua S. pneumoniae chu yéu gay bénh xam
nhiém. S. pneumoniae gay (a) viém phoi, (b) viém mang nio, (c) viém xoang va viém tai
giira, (d) du khuan huyét (bacteremia) va (e) nhidm trang khac.

54.3.3.1. Viém phdi

S. pneumoniae la vi khuan hang dau gay bénh viém phéi trong cac chang bénh
viém phoi do vi khuan gay ra, chung gay viém ca thuy phoi va phé quan (cuong phoi).
Viém phoi phat trién khi vi khuan nhan 1én trong phé nang (tai phoi). Do bénh c6 lién
quan dén su hit vao va tap trung ¢ cac thuy phoi dudi cua phoi nén né dugc goi la viém
thuy phi.

Viém phdi thuong xay ra ¢ nguoi gia va tré em, la nhiing nguoi thuong bi viém
phé quan. S. pneumoniae la vi khuan phé bién gay viém phoi ¢ tré, nhat la tré dudi 5 tudi.
Céc serotype 6, 14, 18, 19 va 23 la cac kiéu huyét thanh gay viém phoi pho bién nhat &
tré, trong khi d6 cac kiéu huyét thanh 1, 3, 4, 7, 8 va 12 gay viém phoi & nguoi lon, ty 18
gay chét trén 5 - 10%.

Ngoai ra Haemophilus influenzae va Moraxella catarrhalis la nhiing vi khuan gay
viém phoi cap. Trong khi d6 Mycoplasma pneumoniae, Chlamydia pneumoniae va
Legionella spp. 1a nhitng vi khuan gay viém phdi khong dién hinh.

54.3.3.2. Viém mang nao

Pneumococcus la nguyén nhan phd bién gay viém mang nio ma & tré, mic du
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bénh nay c6 thé xuat hién ¢ tat ca cac do tudi. Viém mang nio ludn di kém véi cac nhidm
trung khac do pneumococcus gay ra nhu viém phéi, du khuan huyét (bacteremia), nhidm
trung tai hay viém xoang. Pneumococcus di dén ndo qua duong mau hay tir hong sau khi
tran thuong dau.

Viém mang ndo do pneumococcus hién nay dang ndi 1én nhu 14 nguyén nhan phd
bién 1am chét tré va nguoi 16n. Viém mang ndo do S. pneumoniae c6 lién quan dé ty Ié tir
vong cao va céac bién chiing than kinh phuc tap hon so véi viém mang ndo do céc vi
khuan khéc. Ngay ca khi ¢6 st dung liéu phap khang khuan, ty 18 chét vi bénh viém mang
ndo do pneumococcus gay ra gan dén 25%.

Streptococcus agalactiae, Escherichia coli, Neisseria meningitidis, H. influenzae
type B, Listeria monocytogenes, Pseudomonas spp., Flavobacterium meningosepticum,
va Staphylococcus aureus la nhitng vi khuan khac gay viém mang nio.

54.3.3.3. Viém xoang va viém tai giira

Viém xoang va viém tai gitra xuat hién ¢ bénh nhan bi nhiém virus truéc. Nhiém
trung virus lam ha thép mién dich niém mac, tao thuan loi cho S. pneumoniae xam nhiém.
Viém xoang do pneumococcus xay ra cho moi lra tudi nhung viém tai gitra do vi khuan
nay chi dugc phat hién & tré nho. Pneumococcus gy viém tai giira chiém ty 1é khoang
40%. H. influenzae 1a yéu t6 gay nhiém khéc.

54.3.3.4. Du khuan huyét

Du khuan huyét (bacteremia) do khuan S. pneumoniae thuong phé bién & tré hon
la & ngudi 16n. Du khuan huyét xay ra chiém ty 1 16n hon 2/3 & nhiing bénh nhan viém
mang ndo so v&i 1/4 & tu bénh nhan bi viém phdi do phé cau khuan. Du khuan huyét
khong xay ra ¢ nhitng bénh nhén bi viém xoang hay viém tai gitra.

54.3.3.5. Nhiém trung khac

Gom viém phic mac ty phat do vi khuan, nhiém tring méu sau khi cat bo 14 lach,
viém mang trong tim lién quan dén viéc pha huy nhanh valve tim, nhiém tring xuwong va
khép néi (viem khép gia do nhiém khuan hay viém khép tu nhién do nhiém khuan, doi
khi bién chung thanh viém thap khép), viém co va 4p xe ndo va ap xe ngoai mang cang.
54.4. Mién dich cia co thé chi
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Mién dich cta co thé cha c6 tinh chuyén biét do san sinh cac khang thé khang
capsule. Cac khang thé nay xuat hién trong huyét thanh tir 5 - 8 ngay sau khi co thé bj
nhiém, chiung dwgc bao vé dé chdng lai kiéu huyét thanh cua pneumococcus xam nhiém.
Mi&n dich tir nhién xuat hién sau khi co thé cha bi nhidm va khi cé sy tap két cua vi
khuan.

54.5. Dich té hoc
54.5.1.Phan bé vé dia ly

S. pneumoniae phan bd khip noi trén thé gisi. Khuan nay 1a nguyén nhan chinh
gay viém khuan mac phai trong cong dong. S. pneumoniae kiéu huyét thanh 6, 14, 18, 19
va 23 thuong lién quan dén nhiém tring ¢ tré, nguoc lai cac kiéu huyét thanh 1, 3, 4, 7, 8
va 12 chu yéu gay nhiém cho nguoi truang thanh. S. pneumoniae kiéu huyét thanh 6, 14,
18 va 23 gay nhiém tring tuyén hd hap duéi chiém ty 1 60 - 80%.

Nhiém tring do pneumococcus gay chét chiém sé luong nhiéu hon bat ky bénh
bénh nao khéc, c6 thé phong ngira bénh bang vaccine. Tré tir 6 thang dén 4 tudi va nguoi
I6n trén 60 tudi co nguy co cao nhat bi nhiém tring do pneumococcus. O cac nudc dang
phét trién, ty 16 mac phai caa bénh do pneumococcus & tré em thi cao gap 10 lan so véi
cac qudc gia d4 phat trién.

54.5.2. Mdi truong song

S. pneumoniae la vi khuan binh thuong trong miéng va mii hau. S. pneumoniae
tap két trong mili hau trong khoang 5 - 75% dan sb. Vi khuan nay tap két o tré phd bién
hon 13 & nguoi 16n. Sy tap két cua vi khuan xay ra ¢ tré khoang 6 thang tuoi.

54.5.3. Nguon goc va sw lan truyén

Pneumococcus la ky sinh bat budt va chi gay nhiém trang dudi nhirng diéu kién
dic biét nhu co thé bi nhiém virus hay nhiém trung tir trede, mién dich bi e ché, co thé
bi di dang, ... . Sw xdm nhiém cua S. pneumoniae chi xay ra & nguoi va vi vay dong vat
khong phai 1a ngudn tu nhién 1am I3y lan khuan nay.

Chat tiét tir hé ho hap va hong ¢ nguoi bénh mang khuan 1a ngudn xam nhiém
chinh. Su lan truyén theo dudng ngang xay ra khi ¢ su tiép xc gan giita nguoi Voi

nguoi, trong d6 luong nguoi qua dong sé tao thuan loi cho bénh lay lan. Nhiém trung
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méc phai do hit vao cé4c giot nho va tiép xdc voi cac d6 vat bi nhiém.
54.5.4. Phat hién tai phong thi nghiém
54.5.4.1. Mau thir

Pom, mau hat noi quan, dich riza phé quan - phé nang (bronchoalveolar lavage
fluid), dich ndo tuy (CSF), dich mang phdi, dich khop nbi, dich &p xe, xwong va vat liéu
sinh thiét khac 1a nhitng mau vat dugc thu thap dé nhuom Gram va nudi cay vi khuan.

54.5.4.2. Soi kinh hién vi

(a). Nhupm Gram mau dom: day la phuong phép nhanh dé chan doan viém phoi
cap tinh. Khi quan sat mau nhuom kinh phét dugi kinh hién vi, phé cau khuan nay biéu
hién dang hinh mii gido, Gram duong, dang cau déi, bao xung quanh la capsule, day 1a
bang chung tét dé chung minh ¢6 sy xdm nhiém cia pneumococcus. Hinh thai cua
pneumococcus ¢6 thé thay doi khi nguoi bénh diéu tri bang khang sinh.

(b). Nhuém Gram dich n&o tuy: day 1a phuong phap nhanh dé chang minh cau
khuan d6i Gram duong. 90% mau dich ndo tay nhuom Gram phat hién vi khuan.

(c). Nhuém Gram dich dém (buffy coat) hay trdi mau trén lam: thuong cho két
qua duong trong cac truong hop nhiém tring huyét c6 lugng pneumococcus qué nhicu va
ky thuat ndy hiru dung dé chan doan nhanh. Trong viém tai giita cap tinh do
pneumococcus, nhuém Gram dich hat duoc st dung dé chirng minh c6 mat caa vi khuan.

54.5.4.3. Nudi cay

Cay mau dom 1én méi trudng thach mau va u trong diéu kién c6 5 - 10% CO,. Sau
khi 0 qua dém khuan nay hinh thanh khuan lac c6 mau xam, tiéu huyét alpha. Nubi cay
mau dom c6 thé khdng phat hién vi khuan nay vi hé vi khuan binh thuong phét trién
nhanh hon pneumococcus hoic sy ty giai dién ra nhanh. Chan doan viém mang ndo do
pneumococcus dugc khang dinh nhd nudi ciy dich ndo tay va c6 dén 90% cho két qua
duong ¢ nhitng trudong hop khong duoc diéu tri. Tuy nhién hon 50% truong hop nudi cay
s& cho két qua &m & nhimg ngudi qua diéu tri di chi sir dung mot loai khang sinh. Trong
giai doan cap tinh cua bénh viém phoi, can tién hanh lay mau dé nudi cay khuan trong
moi truong long ¢ glucose. Chang minh c6 pneumococcus trong mau cho thay tién

luong xau cua bénh. Nudi cy dich rat tir tai gitra hay tir xoang 13 phuong phap quyét
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dinh chan doan bénh viém tai gitta hay viém xoang. Tuy nhién khéng nén nuéi cay cac
mau bénh pham thu thap tir mii hau va tai ngoai.
54.5.5. Xac dinh vi khuin

Dic diém xac dinh S. pneumoniae dugc tom tit nhu sau:

(1). La vi khuan Gram duong, hinh cau dang mii gido c6 capsule bao xung quanh,
xép hinh dang cau doi.

(2). Tiéu huyét alpha trén méi tredng thach mau,

(3). Thir nghiém hoa tan mat cho két qua duong,

(4). Thir nghiém nhay cam véi optochin cho két qua duong,

(5). Lén men inulin cho két qua duong.

55.5.5.1. Thir nghiém nhay cam véi optochin

S. pneumoniae nhay cam véi optochin. Trong thir nghiém nay, dia gidy co
optochin (ethylhydrocupreine dihydrochloride) duoc dat vao gitra dia thach mau da trai
khuan pneumococcus va U dia thach qua dém. Sau khi i qua dém quan sat ving tc ché
rong 14 mm hozc 16n hon bao xung quanh dia gidy.

55.5.5.2. Thir nghiém hoa tan mat:

Thir nghiém nay rat dé phat hién enzyme tu giai amidase c6 trong pneumococcus,
chat nay pha hay lién két gitra alanine va muramic acid caa peptidoglycan nam trong
thanh té bao pneumococcus. Enzyme amidase duoc hoat hda do muéi mat hién dién trong
mat, dan dén lam ly giai pneumococcus. Thir nghiém duoc tién hanh bang cach cho mot
que cay vong dung dich sodium deoxycholate 10% Ién khuan lac con tré trén maoi trudng
thach méau. Hau hét khuan lac pneumococcus duogc hoa tan trong vong mét vai phuit.

Bang 55.2. Pic diém phan biét pneumococcus va viridans streptococcus.

Pic diém S. pneumoniae S. viridans

Dang sap xép cua vi khuan Hinh cau, dang miii giao Dang cau oval cip doi,
cap doi chudi ngan

Capsule polysaccharide Co Khong

Khuan lac Quan co Dang vom
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Tang trudng trong moi trudng Duc dong nhat Duc van hat
long

Hoa tan mat + -

Nhay cam véi optochin + -

Lén men inulin + -

Phan ung Quellung + -

Tiém vao mang bung chuét Gay chét Khong gay bénh

55.5.5.3. Thir nghiém lén men inulin
Pneumococcus 1én men duoc inulin, nén thir nghiém Ién men inulin duoc st dung
dé phan biét pneumococcus véi streptococcus do streptococcus khong 1én men duoc
inulin.
55.5.5.4. Cay vao dong vat
S. pneumoniae c6 thé duoc phan 1ap tir cac mau bénh pham cé mét luong it té bao
vi khuan pneumococcus, bang céch ciy vao dudi mang bung chudt. Pneumococcus duoc
chtng minh 1a tiét dich trong mang bung va c6 mau trong tim chudt, 1am chuét chét trong
vong 1 - 3 ngay sau khi cay khuan nay vao. Bang 55.2 tom tat cac tha nghiém sinh hoa
duoc dung dé phan biét pneumococcus vaéi viridans streptococcus.
55.5.5.5. Thir nghiém huyét thanh
(a). Phat hién khang nguyén pneumococcus: ky thuat dién di mién dich dbi
dong (counterimmunoelectrophoresis - CIEP) duoc sir dung dé phat hién khang nguyén
capsule dang polysaccharide ciia pneumococcus c0 trong dich ndo tay, ky thuat nay dung
dé chan doan bénh viém nfo va kiém tra mau va nudc tiéu dé chan doan du khuan huyét
va viém phoi. Thir nghiém ngung két latex 1a ki thuat s dung cac hat latex c6 phii khang
thé khang CRP duoc st dung dé phét hién protein phan ung C. CRP duoc str dung dé tam
soat nham du doan trong cac truong hop viém phoi cap tinh do pneumococcus, sét thap
khép va céc bénh xam nhiém khac. CRP dugc tim thay trong huyét thanh cua cac truong
hop viém phdi cap nhung lai khong thay trong giai doan bénh da phuc hoi.
(b). Phéat hién khang nguyén cia pneumococcus: thir nghiém ngung két hong

cau (hemagglutination) gian tiép, khang thé phat huynh quang gian tiép va ELISA la
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nhitng ky thuat duoc dung dé chitng minh khang thé chuyén biét do pneumococcus xam
nhiém gay ra.
55.5.5.6. Phwong phap phan tir

PCR va Real-time PCR dugc sir dung dé phat hién S. pneumoniae
55.4. Nhay cam va khang khang sinh

Hau hét pneumococcus nhay cam véi penicillin, amoxicillin va erythromycin.
Hién nay néi 18én méi quan tdm vé& vin dé pneumococcus khang khang sinh. Tir nhiing
nam cua thap nén 1970, nhiéu chung S. pneumoniae da khang da khang nhiéu loai khang
sinh & Papua New Guinea va Nam Phi nhung dén 1995 su da khéng cua cac ching nay da
lan nhanh trén pham vi toan cau. Khang penicillin ngay cang gia tang va sau d6 1a khang
cephalosporin va da khang thudc. Ty Ié khang penicillin gia ting tir <0,02 vao nim 1987
dén 3% vao nam 1994 dén 30% trong mot sé cong dong & Hoa Ky va 1én dén 80% vao
nim 1998 & cac ving cia mot s6 qudc gia. Kha nang khang khang sinh khéac ciing duoc
ghi nhan dién ra dong thoi: 26% khang dugc trimethoprim-sulfa, 9% khang cefotaxime,
30% khang nhém macrolide va 25% da khang. Céc chung khang van con day dua doc tinh
nhung duong nhu chi xuat hién chua téi 10 serotype. D6 1a cac serotype 6A, 6B, 9V, 14,
19A va 23F la nhiing chang khang dang ké.

Céc chiing khang penicillin: hau hét pneumococcus nhay cam véi penicillin, céc
chung nhay cam véi penicillin thi ciing nhay cam véi gan nhu tat ca khang sinh khéc.
Nhung tir nam 1977, pneumococcus khang penicillin ngay cang tang. Cac chung khang
penicillin co thé la cac ching khang vira (MIC > 0,1 - 1 pug/ mL) hozc la chung khang cao
(MIC >2 pg/mL). Kha nang khang penicillin va cac khang sinh nhém beta-lactam khac la
do enzyme beta-lactamase nhung ciing 14 do sy bién d6i protein nhu protein lién két
penicillin dugc tim thay trén thanh té bao. Cac chung khang penicillin ciing c6 kha ning
da khang cac khang sinh khac nhu cefotaxime, ceftriaxone, erythromycin, tetracycline,
macrolides va trimethoprim - sulfamethoxazole (TMP-SMX). Céac chung thuong khang
nhét ciia S. pneumoniae la céc kiéu huyét thanh 6, 9, 14, 19 va 23.

Thanh cong cua liéu phap khang sinh thi phu thuoc vao nong do thude co duoc

trén phan co thé bi tac dong. Nong d6 nay phai I6n hon nhiéu lan so véi MIC cua vi
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khuan. Khéng nén sir dung don 1¢ mot khang sinh beta-lactam dé diéu tri bénh viém
mang ndo cho pneumococcus khang duogc penicillin. Bidu nay 1a do lwgng khang sinh
beta-lactam du dé tiéu diét vi khuan khang penicilline khé ma dat dugc trong ndo. C6 thé
sa dung ceftriaxone dé diéu tri viém mang ndo do pneumococcus nhay cam Vdi
ceftriaxone (MIC < 0,5 pg/mL). Amoxicillin 1a thuc duoc lya chon dé diéu tri bénh
viém tai giira, viém xoang va chiing viém. Ceftriaxone 14 khang sinh duoc lua chon dé
diéu tri bénh do pneumococcus xam nhim ngoai hé than kinh trung wong gay ra do céc
ching pneumococcus, cac chung nay khang duoc penicillin va ceftriaxone. Vancomycin
duoc sir dung néu pneumococcus khang duoc ceftriaxone (MIC >0,5 pg/mL).

55.6. Ngin chin va kiém soat

Vaccine pneumococcus dong vai tro quan trong trong ngan chan bénh do
pneumococcus.

Pneumococcus vaccine khong duoc khuyén cao str dung chung nhung khuyén cao
st dung cho nhitng nguoi €6 nguy co cao hon bi bénh do pneumococcus.

Sau day la nhitng vaccine hién dugc su dung.
55.6.1. Str dung vaccine polysaccharide cia pneumococcus 23 - valent

Vaccine polysaccharide 23-hoa tri ciia pneumococcus dugc sir dung dé chéng lai
bénh xam nhiém do pneumococcus va hién nay vaccine nay duoc st dung ¢ nhiéu québc
gia. Vaccine nay chtra khang nguyén capsule tir mot kiéu huyét thanh trong 23 serotype
cua S. pneumoniae lién quan dén bénh pho bién nhat & nguoi.

— Vaccine nay hiéu qua va an toan cho tré trén 5 tuoi.

— Vaccine nay khong dugc khuyén cao st dung cho tré dudi 2 tudi, nhu khang nguyén
polysaccharide, doc 1ap véi té bao T nhung khong cam (ng tao ra pha nang mién dich
day du ¢ tré dudi 2 tudi. Vaccine nay khdng tao ra sy mién dich lau bén va mac
khang thé khong dat toi muac da dé tao mién dich.

55.6.2. Str dung vaccine lién hgp 7-valent pneumococcus

Hién vaccine nay sin c6 dé tiém chung cho tré so sinh va tré nho chéng lai bénh
do cac kiéu huyét thanh pneumococcus c6 capsule la 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F va 23F gay

ra. Khang nguyén polysaccharide dugc két hop véi protein phu thudc té bao T va vi vay
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no c6 thé dugc sir dung cho tré nho hon 2 tudi.

Vaccine dugc khuyén cdo sir dung cho nhitng nhém nguoi sau:

(1). Nguoi c6 d6 tudi bang hoic Ién 65.

(2). Ngudi c6 do tudi 2 - 64 tudi di trdi qua bénh man tinh nhu bénh tim mach
man tinh, bénh phéi man tinh, suy than man tinh, than hu, bénh dai thao duong type 1
phu thugc insulin, so gan va nghién ruou.

(3). Nguoi cit bo 14 lach nhét 1a trdi qua bénh hdng cau hinh liém.

(4). Nguoi bi suy giam mién dich nhu HIV, bénh bach cau &c tinh (leukemia), ung
thu hach bach huyét (lymphoma), bénh Hodgkin, da tiy xuwong, u &c tinh, cay ghép co

quan hay tiy xwong va ngudi tiép nhan liéu phap hda hoc wc ché mién dich.
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