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oRIGINAL ARTICLE 

TÓM TẮ T 
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Tác dụng của việc tắm bằng dung dịch 

chlorhexidine hàng ngày đối với tình 

trạng nhiễm khuẩn bệnh viện. 

Michael W. Climo, M.D., Deborah S. Yokoe, M.D., M.P.H., David K. Warren, M.D., 
Trish M. Perl, M.D., Maureen Bolon, M.D., Loreen A. Herwaldt, M.D., 

Robert A. Weinstein, M.D., Kent A. Sepkowitz, M.D., John A. Jernigan, M.D., 
Kakotan Sanogo, M.S., and Edward S. Wong, M.D. 

 

 

BỐI CẢNH 

Kết quả từ các nghiên cứu quan sát đơn trung tâm trước đây cho thấy việc tắm 

hàng ngày cho bệnh nhân bằng chlorhexidine có thể ngăn ngừa nhiễm khuẩn máu mắc 
phải tại bệnh viện và sự xuất hiện các vi sinh vật đa kháng thuốc (MDROs). 

 
PHƯƠNG PHÁP 

Chúng tôi đã tiến hành một thử nghiệm chéo, ngẫu nhiên theo cụm, đa trung tâm, không mù để 
đánh giá ảnh hưởng của việc tắm hàng ngày bằng khăn tẩm chlorhexidine đối với việc nhiễm 
MDROs và tỷ lệ nhiễm khuẩn máu mắc phải tại bệnh viện. Chín đơn vị hồi sức tích cực và 
ghép tủy xương tại sáu bệnh viện đã được phân bổ ngẫu nhiên để tắm cho bệnh nhân 
bằng khăn tẩm chlorhexidine 2% không cần rửa lại hoặc bằng khăn không chứa chất 
kháng khuẩn trong thời gian 6 tháng, sau đó đổi sang sản phẩm còn lại trong 6 tháng 
tiếp theo. Tỷ lệ nhiễm các vi sinh vật đa kháng thuốc (MDROs) và tỷ lệ nhiễm khuẩn máu 
mắc phải tại bệnh viện được so sánh giữa hai giai đoạn bằng phương pháp phân tích 
hồi quy Poisson. 

 
KẾT QUẢ 

Tổng cộng có 7727 bệnh nhân đã tham gia trong suốt nghiên cứu. Tỷ lệ nhiễm MDRO 
tổng thể là 5.10 ca trên 1000 ngày-bệnh nhân khi tắm bằng chlorhexidine so với 6.60 ca 
trên 1000 ngày-bệnh nhân khi dùng khăn lau không kháng khuẩn (P = 0.03), tương 
đương với tỷ lệ thấp hơn 23% khi tắm bằng chlorhexidine. Tỷ lệ nhiễm khuẩn máu mắc 
phải tại bệnh viện tổng thể là 4.78 ca trên 1000 ngày-bệnh nhân khi tắm bằng 
chlorhexidine so với 6.60 ca trên 1000 ngày-bệnh nhân khi dùng khăn lau không kháng 
khuẩn (P=0.007), tỷ lệ thấp hơn 28% với khăn tẩm chlorhexidine. Không có phản ứng da 
nghiêm trọng nào được ghi nhận trong cả hai giai đoạn nghiên cứu. 

 
KẾT LUẬN 

Việc tắm hàng ngày bằng khăn tẩm chlorhexidine đã làm giảm đáng kể nguy cơ nhiễm 
MDROs và sự phát triển của các bệnh nhiễm khuẩn máu mắc phải tại bệnh viện. (Được 
tài trợ bởi Trung tâm Kiểm soát và Phòng ngừa Dịch bệnh và Sage Products; số 
ClinicalTrials.gov, NCT00502476.) 
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T h e  NE W ENGL A ND J OU R NA L o f  M EDICINE  
Các vi sinh vật đa kháng thuốc (MDROs), bao 
gồm Staphylococcus aureus kháng methicillin 
(MRSA) và Enterococcus kháng vancomycin 
(VRE), đã trở nên phổ biến tại nhiều cơ sở 
chăm sóc cấp tính và chăm sóc dài hạn.1-5  

Nhiễm khuẩn với các sinh vật này thường khó 
điều trị, do nguồn thuốc kháng sinh hiệu quả 
ngày càng khan hiếm. Trung tâm Kiểm soát và 
Phòng ngừa Dịch bệnh (CDC) đã ban hành 
nhiều chiến lược khác nhau, bao gồm vệ sinh 
tay và sử dụng các biện pháp phòng ngừa 
cách ly, để hạn chế sự lây lan của các sinh vật 
này giữa các bệnh nhân, nhưng những chiến 
lược này đòi hỏi sự tuân thủ nhất quán của 
một lượng lớn nhân viên y tế trong các lần tiếp 
xúc thường xuyên với bệnh nhân và có thể 
khó duy trì.6 Ngoài ra, các nhiễm khuẩn liên 
quan đến chăm sóc y tế bao gồm các vi sinh 
vật này và các vi sinh vật khác7,8 có liên quan 
đến tỷ lệ bệnh tật và tử vong đáng kể và với các 
chi phí dư thừa đáng kể mà trong một số trường 
hợp, không còn được hoàn trả bởi các bên thanh 
toán thứ ba, bao gồm Trung tâm Dịch vụ 
Medicare và Medicaid. 9,10 

Vì nhiễm khuẩn máu mắc phải trong bệnh 
viện thường do vi sinh vật trên da xâm nhập vào 
máu qua ống thông mạch máu hoặc các vết 
thương hở khác trên da, nên việc khử khuẩn da 
về mặt lý thuyết cũng có thể làm giảm nguy cơ 
nhiễm trùng. Bleasdale và cộng sự đã phát hiện 
ra rằng việc tắm rửa hàng ngày bằng khăn tẩm 
dung dịch chlorhexidine 2% làm giảm tỷ lệ 
nhiễm khuẩn máu nguyên phát đến 60%.15   

Nghiên cứu quan sát trước đây của chúng tôi đánh 
giá việc tắm rửa bằng chlorhexidine tại sáu đơn vị 
chăm sóc tích cực (ICU) cho thấy giảm 66% tỷ lệ 
nhiễm khuẩn huyết do VRE.16 Các nghiên cứu 
trước đây về việc tắm bằng chlorhexidine chủ yếu là 
các nghiên cứu quan sát đơn trung tâm, so sánh 
trước và sau can thiệp, với khả năng áp dụng kết 
quả tổng quát hạn chế. Do đó, chúng tôi đã tiến hành 
một thử nghiệm đa trung tâm, ngẫu nhiên để đánh 
giá hiệu quả của việc tắm bằng chlorhexidine trong 
việc giảm nguy cơ nhiễm khuẩn đa kháng thuốc 
(MDRO) và nhiễm khuẩn máu mắc phải trong bệnh 
viện ở những bệnh nhân có nguy cơ cao mắc các 
bệnh nhiễm khuẩn liên quan đến chăm sóc sức 
khỏe. 

Các biện pháp can thiệp có mục tiêu, đặc biệt là 
trong các đơn vị chăm sóc tích cực (ICU), có thể làm 
giảm đáng kể nguy cơ nhiễm khuẩn máu mắc phải 
trong bệnh viện liên quan đến việc sử dụng catheter 
tĩnh mạch trung tâm. Một số nghiên cứu lớn đã chỉ ra 
rằng việc cải thiện quy trình đặt catheter, bao gồm 
chuẩn hóa việc khử khuẩn vị trí đặt catheter bằng 
cách sử dụng các sản phẩm chứa chlorhexidine, có 
thể làm giảm nguy cơ nhiễm trùng..11-13 Tuy nhiên, 
việc sử dụng các chất sát khuẩn để tắm cho bệnh 
nhân hiện vẫn được coi là gây tranh cãi. 

Chlorhexidine gluconate là một chất sát 
khuẩncó tác dụng phổ rộng chống lại nhiều loại 
vi sinh vật, bao gồm cả S. aureus và các loài 
enterococcus. Không giống như nhiều chất sát 
khuẩn khác, chlorhexidine có hoạt tính kháng 
khuẩn kéo dài, có thể làm giảm gánh nặng vi 
khuẩn trên da bệnh nhân và ngăn ngừa ô nhiễm 
môi trường thứ phát. Vernon và cộng sự phát 
hiện ra rằng việc tắm rửa hàng ngày bằng khăn 
tẩm chlorhexidine làm giảm số lượng khuẩn lạc 
VRE trên da xuống 2,5 log, so với việc tắm bằng 
xà phòng và nước, cũng như giảm 40% sự lây 
nhiễm VRE trên tay nhân viên y tế và 30% trên 
các bề mặt môi trường.14  Bằng cách kiểm soát 
nguồn lây, các nhà nghiên cứu này đã giảm tỷ lệ 
nhiễm VRE ở các bệnh nhân đi 66%. 

  PHƯƠNG PHÁP  
 

 

THIẾT KẾ NGHIÊN CỨU 

Chúng tôi đã thực hiện một nghiên cứu chéo ngẫu 
nhiên theo cụm bao gồm các bệnh nhân nhập viện 
tại sáu đơn vị chăm sóc đặc biệt (ICU) hoặc đơn vị 
ghép tủy xương từ tháng 8 năm 2007 đến tháng 2 
năm 2009. Các đơn vị được phân bổ ngẫu nhiên 
để thực hiện tắm rửa hàng ngày cho bệnh nhân 
bằng khăn lau không kháng khuẩn (Comfort Bath, 
Sage Products) (nhóm đối chứng) hoặc khăn lau 
tẩm 2% chlorhexidine gluconate (Khăn lau 2% 
Chlorhexidine Gluconate Chuẩn bị da trước phẫu 
thuật cho bệnh nhân, Sage Products) (nhóm can 
thiệp) trong giai đoạn 6 tháng đầu tiên của nghiên 
cứu, sau đó là tắm rửa hàng ngày bằng sản phẩm 
thay thế trong giai đoạn 6 tháng thứ hai. 
Việc tắm rửa được thực hiện theo hướng 
dẫn của nhà sản xuất. Tóm lại, khăn tắm 
được sử dụng theo trình tự để rửa sạch 
toàn bộ bề mặt cơ thể, ngoại trừ mặt khi tắm 
bằng khăn tẩm dung dịch chlorhexidine 2%, 
nhằm tránh tiếp xúc với niêm mạc mắt và 
miệng. Không có giai đoạn rửa trôi trong 
quá trình chuyển sang sản phẩm mới. 
Nhiễm khuẩn và sự xuất hiện của vi khuẩn 
kháng thuốc đa kháng (MDRO) được theo 
dõi trong 2 ngày sau khi chuyển đổi và được 
quy cho phương pháp tắm rửa trước đó nếu 
xảy ra trong khoảng thời gian đó. 
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CHLORHExIDINE AND HospITAL-AcQUIRED INfECTION 

 

Thứ tự mà các đơn vị được phân bổ vào 
giai đoạn đối chứng hoặc can thiệp đã được 
phân tầng theo loại đơn vị và cơ sở. Chín đơn 
vị tham gia được chia thành hai nhóm. Nhóm 1 
(năm đơn vị) bắt đầu bằng việc tắm với khăn 
tẩm chlorhexidine, tiếp theo là tắm bằng khăn 
không kháng khuẩn. Nhóm 2 (bốn đơn vị) bắt 
đầu bằng việc tắm với khăn không kháng 
khuẩn, tiếp theo là tắm bằng khăn tẩm 
chlorhexidine. Các nghiên cứu viên và nhân 
viên lâm sàng đều biết về việc sử dụng sản 
phẩm tắm đối chứng hoặc can thiệp. 
    Trước khi nghiên cứu bắt đầu, các y tá đã 
được hướng dẫn về kỹ thuật tắm rửa đúng 
cách cho bệnh nhân bằng cả hai loại khăn 
tắm. Các sản phẩm chăm sóc da không 
tương thích với chlorhexidine đã được loại 
bỏ trước khi nghiên cứu bắt đầu. Nhân viên 
điều dưỡng theo dõi các phản ứng da của 
bệnh nhân và báo cáo cho các nhà nghiên 
cứu, những người đã chấm điểm các phản 
ứng da theo thang điểm từ 1 đến 4 (số điểm 
cao hơn cho thấy mức độ nghiêm trọng 
hơn) và xác định xem các phản ứng đó có 
phải do tắm rửa gây ra hay không (để biết 
chi tiết về các đánh giá và thang điểm, xem 
Phụ lục bổ sung, có sẵn cùng với toàn văn 
bài báo này tại NEJM.org). 
Tất cả các đơn vị đều thực hiện xét nghiệm 
giám sát chủ động đối với MRSA và VRE trong 
suốt thời gian nghiên cứu. Nhân viên đơn vị 
lấy mẫu dịch mũi (để xét nghiệm MRSA) và 
vùng quanh trực tràng (để xét nghiệm VRE) từ 
bệnh nhân trong vòng 48 giờ sau khi nhập 
viện và khi xuất viện. Phòng thí nghiệm vi sinh 
tại mỗi cơ sở đã xử lý các mẫu giám sát bằng 
phương pháp nuôi cấy tiêu chuẩn hoặc 
phương pháp phân tử (phản ứng chuỗi 
polymerase) để xác định MRSA và VRE. Tất 
cả bệnh nhân được phát hiện nhiễm hoặc 
mang mầm bệnh MRSA hoặc VRE đều được 
áp dụng biện pháp phòng ngừa lây nhiễm qua 
tiếp xúc ngay khi có kết quả xét nghiệm. Bệnh 
nhân có tiền sử nhiễm hoặc mang mầm bệnh 
MRSA hoặc VRE được áp dụng biện pháp 
phòng ngừa lây nhiễm qua tiếp xúc ngay khi 
nhập viện. 
Mỗi đơn vị tham gia gửi ít nhất 10 mẫu phân 
lập MRSA và VRE riêng biệt thu được từ bệnh 
nhân đến trung tâm điều phối mỗi tháng để thử 
nghiệm độ nhạy cảm với chlorhexidine. Thử 
nghiệm độ nhạy cảm được thực hiện bằng 
phương pháp pha loãng trên thạch, với nồng 
độ chlorhexidine dao động từ 0,1 đến 1024,0 
μg/ml.17 

GIÁM SÁT NGHIÊN CỨU 

Công ty Sage Products đã cung cấp khăn lau 
tẩm chlorhexidine và khăn lau không kháng 
khuẩn cho các đơn vị tham gia trong suốt thời 
gian nghiên cứu, cung cấp hỗ trợ kỹ thuật và 
giáo dục, và tham gia các cuộc họp trực tuyến 
hàng tuần với nhóm nghiên cứu trong quá trình 
thực hiện nghiên cứu, nhưng không tham gia 
vào thiết kế nghiên cứu, phân tích dữ liệu hoặc 
chuẩn bị bản thảo. Nghiên cứu đã được phê 
duyệt bởi hội đồng đánh giá đạo đức tại các 
trung tâm nghiên cứu và CDC. Việc miễn trừ 
yêu cầu đồng ý bằng văn bản đã được chấp 
thuận tại mỗi cơ sở, do tính chất rủi ro tối thiểu 
của nghiên cứu. Những bệnh nhân từ chối tham 
gia không được tắm bằng khăn lau tẩm 
chlorhexidine. Tất cả các tác giả đều đảm bảo 
tính đầy đủ và chính xác của dữ liệu được trình 
bày và tính trung thực của báo cáo này so với 
đề cương nghiên cứu, có sẵn tại NEJM.org. 

ĐỊNH NGHĨA 

Các trường hợp nhiễm khuẩn hoặc mang mầm 
bệnh MRSA hoặc VRE mới phát sinh và hiện 
mắc được phân loại như đã mô tả trước đây.16  

Nhiễm khuẩn máu được xác định bằng cách sử 
dụng các định nghĩa của Mạng lưới An toàn Chăm 
sóc Sức khỏe Quốc gia.18 Nhiễm khuẩn máu mắc 
phải tại bệnh viện được định nghĩa là nhiễm khuẩn 
máu được phát hiện sau hơn 48 giờ kể từ khi nhập 
viện. Nhiễm khuẩn máu nguyên phát được định nghĩa 
là nhiễm khuẩn máu mắc phải tại bệnh viện được phát 
hiện sau hơn 48 giờ kể từ khi nhập viện mà không có 
nguồn nhiễm khuẩn thứ phát nào có thể quy kết. 
Nhiễm khuẩn máu liên quan đến catheter tĩnh mạch 
trung tâm được định nghĩa là nhiễm khuẩn máu 
nguyên phát ở những bệnh nhân có ít nhất một 
catheter tĩnh mạch trung tâm được đặt trong vòng 48 
giờ trước khi phát hiện nhiễm trùng. 

 

GIÁN ĐOẠN ĐIỀU TRỊ 

Vào ngày 28 tháng 6 năm 2008, Sage Products 
đã tiến hành thu hồi trên toàn quốc các khăn lau 
tẩm chlorhexidine 2% do một số lô sản phẩm bị 
nhiễm khuẩn Burkholderia cepacia. Các đơn vị 
sử dụng sản phẩm chlorhexidine vào thời điểm 
thu hồi đã được chuyển sang sử dụng khăn lau 
không kháng khuẩn, và các hội đồng đánh giá 
đạo đức nghiên cứu đã được thông báo ngay lập 
tức. Sau khi khắc phục và được các hội đồng 
đánh giá đạo đức nghiên cứu phê duyệt, việc sử 
dụng sản phẩm chlorhexidine đã được tiếp tục. 
Dữ liệu từ các đơn vị được chỉ định sử dụng 
khăn lau tẩm chlorhexidine  
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Bảng 1. Đặc điểm của các đơn vị nghiên cứu tham gia.* 

Mean No. Mean No. Baseline Rate of 
of Monthly  of Monthly Mean Length  MRSA  VRE Primary Bloodstream 

Bệnh viện Đơn vị Admissions Patient-Days  of Stay Prevalence Prevalence  Infections† 
 

NUMBER (range) days percent of ADMISSIONS no./1000 patient-days 

Group 1 

A MICU 123.8 (114–142) 692.3 (504–773) 5.6 11.0 21.0 8.1 

C SICU 46.3 (31–59) 285.7 (251–314) 6.2 11.4 4.3 9.6 

D SICU 2 51.6 (32–71) 285.7 (227–338) 5.5 4.4 2.8 0 

E CSICU 85.3 (80–100) 425.9 (375–486) 5.0 6.6 8.3 0.4 

F BMT 41.8 (32–58) 786.3 (725–858) 18.8 2.4 21.6 5.5 

Group 2 

B MICU 111.6 (98–126) 598.8 (449–641) 5.4 21.8 21.0 3.1 

C MICU–CCU 55.8 (43–73) 299.1 (211–345) 5.4 16.1 9.7 8.5 

D SICU 1 62.3 (47–76) 316.3 (266–356) 5.1 10.8 8.2 2.2 

E MICU 72.7 (56–88) 467.1 (404–525) 6.4 23.3 27.9 8.7 

* Nhóm 1 sử dụng khăn lau tẩm chlorhexidine trong 6 tháng đầu và khăn lau không kháng khuẩn trong 6 tháng tiếp theo, nhóm 2 làm ngược 
lại. BMT viết tắt của đơn vị ghép tủy xương, CSICU là đơn vị chăm sóc đặc biệt phẫu thuật tim mạch, MICU là đơn vị chăm sóc đặc biệt nội 
khoa, MICU–CCU là đơn vị chăm sóc đặc biệt nội khoa và chăm sóc tim mạch kết hợp, MRSA là tụ cầu vàng kháng methicillin, SICU là đơn vị 
chăm sóc đặc biệt phẫu thuật, và VRE là enterococcus kháng vancomycin. 

† Tỷ lệ cơ bản của các bệnh nhiễm trùng máu nguyên phát được định nghĩa là số ca mắc mới trong số các bệnh nhân đủ điều kiện trong giai đoạn đối chứng. 

 

trong thời gian thu hồi đã được loại bỏ khỏi phân 
tích cuối cùng. 

 
PHÂN TÍCH THỐNG KÊ 

Chúng tôi đã đánh giá sự thay đổi về tỷ lệ trung bình mắc 
MRSA và VRE cũng như các bệnh nhiễm khuẩn máu 
mắc phải trong bệnh viện. Chúng tôi đã kiểm định giả 
thuyết không rằng tỷ lệ trong giai đoạn đối chứng bằng tỷ 
lệ trong giai đoạn can thiệp, bằng cách sử dụng thủ tục 
PROC GENMOD trong phần mềm SAS, phiên bản 8.2 
(SAS Institute), để xây dựng mô hình hồi quy Poisson có 
tính đến tỷ lệ hiện mắc hàng tháng của tình trạng nhiễm 
khuẩn hoặc nhiễm khuẩn MRSA và VRE ở mỗi đơn vị 
như những yếu tố gây nhiễu tiềm ẩn. 

 

thời gian nằm viện trung bình, tỷ lệ sử dụng 
catheter tĩnh mạch trung tâm, tuổi trung vị của 
bệnh nhân, phân bố giới tính bệnh nhân, tỷ lệ 
nhiễm khuẩn hoặc mang mầm bệnh MRSA hàng 
tháng, tỷ lệ nhiễm khuẩn hoặc mang mầm bệnh 
VRE hàng tháng, tỷ lệ nhiễm khuẩn hoặc mang 
mầm bệnh MRSA hiện có tại thời điểm nhập viện 
và tỷ lệ nhiễm khuẩn hoặc mang mầm bệnh VRE 
hiện có tại thời điểm nhập viện. Chúng tôi đã so 
sánh sự thay đổi về tỷ lệ nhiễm khuẩn máu nguyên 
phát giữa giai đoạn đối chứng và giai đoạn can 
thiệp. Các biến liên tục được kiểm tra bằng cách 
sử dụng kiểm định t hai mẫu và mô hình hồi quy 
tuyến tính, và các biến phân loại được kiểm tra 
bằng kiểm định chính xác Fisher. 

       
Chúng tôi đã sử dụng mô hình hồi quy rủi ro tỷ lệ 

Cox để so sánh thời gian từ khi nhập viện cho đến 
khi nhiễm khuẩn máu nguyên phát đầu tiên giữa 
nhóm đối chứng và nhóm can thiệp. Chúng tôi tính 
thời gian sống sót là khoảng thời gian giữa lúc nhập 
viện và xuất viện khỏi đơn vị nghiên cứu đối với 
những bệnh nhân không bị nhiễm khuẩn máu 
nguyên phát và là khoảng thời gian giữa lúc nhập 
viện và kết quả cấy khuẩn dương tính đầu tiên đối 
với những bệnh nhân bị nhiễm khuẩn máu nguyên 
phát. 

Chúng tôi đã xem xét ảnh hưởng của các đặc điểm 
đơn vị sau đây đến tỷ lệ nhiễm khuẩn máu nguyên phát: 
quy mô đơn vị, loại đơn vị, 

  KẾT QUẢ  
 

 

ĐẶC ĐIỂM CỦA CÁC ĐƠN VỊ NGHIÊN CỨU 

Mười hai đơn vị từ bảy bệnh viện đã được tuyển chọn 
để tham gia vào nghiên cứu dự kiến kéo dài 12 tháng. 
Một đơn vị đã rút khỏi nghiên cứu và hai đơn vị đã bị 
loại khỏi phân tích do mức độ tuân thủ thấp với phác đồ 
nghiên cứu. Chín đơn vị nghiên cứu cuối cùng bao 
gồm các đơn vị chăm sóc đặc biệt (ICU) nội khoa, 
chăm sóc tim mạch, phẫu thuật và phẫu thuật tim, cùng 
một đơn vị ghép tủy xương (Bảng 1). Chỉ có 8 (0,1%) 

 

 

536 N ENGL J MED 368;6     NEJM.oRG     FEBRuARY 7, 2013 



The New England Journal of Medicine 

Downloaded from nejm.org at WASHINGTON UNIV SCH MED MEDICAL LIB on April 1, 2014. For personal use only. No other uses without permission. 

Copyright © 2013 Massachusetts Medical Society. All rights reserved. 

 

CHLORHExIDINE AND HospITAL-AcQUIRED INfECTION 

 
 

Bảng 2. Tỷ lệ mắc các bệnh nhiễm trùng máu mắc phải trong bệnh viện và sự xuất hiện của các vi sinh vật kháng thuốc 
đa kháng (MDROS), MRSA và VRE .* 

Biến Giai đoạn can thiệp Thời gian kiểm 
soát 

Giá trị P 

Số lượng ca nhập viện 3970 3842 0.32 

Tổng số ngày chăm sóc 24,902 24,983 0.85 

Thời gian sử dụng catheter trung tâm (ngày) 13,425 13,049 0.14 

Thời gian lưu trú trung bình (ngày) 6.4 6.4 0.53 

Tỷ lệ nhiễm MRSA (%) 13.8 12.8 0.14 

Tỷ lệ hiện mắc VRE (%) 16.3 15.1 0.24 

Nhiễm mới MDRO 

Số ca nhiễm 

khuẩn 

Tỷ lệ mắc bệnh (số ca/1000 ngày-bệnh nhân) 

 
127 

5.10 

 
165 

6.60 

 
0.03 

Nhiễm mới VRE 

Số ca nhiễm khuẩn 

Tỷ lệ mắc bệnh (số ca/1000 ngày-bệnh nhân) 

 
80 

3.21 

 
107 

4.28 

 
0.05 

Nhiễm mới MRSA  

       Số ca nhiễm khuẩn 

Tỷ lệ mắc bệnh (số ca/1000 ngày-bệnh nhân) 

 
47 

1.89 

 
58 

2.32 

 
0.29 

Nhiễm trùng máu bệnh viện 

       Số ca nhiễm khuẩn 

Tỷ lệ mắc bệnh (số ca/1000 ngày-bệnh nhân) 

 
119 

4.78 

 
165 

6.60 

 
0.007 

Nhiễm trùng máu nguyên phát 

       Số ca nhiễm khuẩn 

Tỷ lệ mắc bệnh (số ca/1000 ngày-bệnh nhân) 

 
90 

3.61 

 
131 

5.24 

 
0.006 

Nhiễm trung máu liên quan đến catheter trung tâm  

       Số ca nhiễm khuẩn 

Tỷ lệ mắc bệnh (số ca/1000 ngày-bệnh nhân) 

 
21 

1.55 

 
43 

3.30 

 
0.004 

Nhiễm trùng máu thứ phát  

       Số ca nhiễm khuẩn 

Tỷ lệ mắc bệnh (số ca/1000 ngày-bệnh nhân) 

 
29 

1.20 

 
34 

1.40 

 
0.45 

* Tỷ lệ hiện mắc được định nghĩa là tổng số ca hiện mắc trên 100 bệnh nhân nhập viện vào đơn vị nghiên cứu. Tỷ lệ mắc mới 
được định nghĩa là tổng số ca mắc mới trong số các bệnh nhân đủ điều kiện. 

 
 

trong số 7735 bệnh nhân nhập viện tại các đơn vị 
tham gia từ chối tham gia nghiên cứu, và dữ liệu 
từ tất cả 7727 bệnh nhân đồng ý tham gia đã 
được đưa vào phân tích theo nguyên tắc "ý định 
điều trị". 

 
NHIỄM MRSA VÀ VRE 

Trong giai đoạn đối chứng, khi sử dụng khăn không 
kháng khuẩn, đã phát hiện 165 trường hợp nhiễm 
MRSA hoặc VRE mới, so với 127 trường hợp trong 
giai đoạn tắm bằng chlorhexidine. Tỷ lệ nhiễm 
MRSA hoặc VRE nói chung thấp hơn 23% trong 
giai đoạn can thiệp (5,10 

so với 6,60 trường hợp trên 1000 ngày bệnh nhân, 
P=0,03) (Bảng 2). Việc giảm tỷ lệ mắc VRE và 
MRSA không liên quan đến tỷ lệ hiện mắc hàng 
tháng của tình trạng nhiễm khuẩn hoặc nhiễm khuẩn 
MRSA hoặc VRE.  

Tỷ lệ nhiễm VRE nói chung thấp hơn 25% trong giai  

đoạn can thiệp so với giai đoạn đối chứng (3,21 so với  

4,28 ca trên 1000 ngày điều trị, P=0,05). Tỷ lệ nhiễm  

MRSA nói chung thấp hơn 19% trong giai đoạn can thiệp 

 so với giai đoạn đối chứng, nhưng sự khác biệt này không  

có ý nghĩa thống kê (1,89 so với 2,32 ca trên 1000 ngày điều  

trị, P=0,29). 
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NHIỄM KHUẨN MÁU 

Nhìn chung, có 165 trường hợp nhiễm khuẩn 
máu mắc phải tại bệnh viện được phát hiện ở 
bệnh nhân trong giai đoạn đối chứng, so với 
119 trường hợp trong giai đoạn can thiệp. Tỷ 
lệ nhiễm khuẩn máu mắc phải tại bệnh viện 
thấp hơn 28% trong giai đoạn can thiệp so với 
giai đoạn đối chứng (4,78 so với 6,60 trường 
hợp trên 1000 ngày bệnh nhân, P = 0,007) 
(Bảng 2). Kết quả này phản ánh tỷ lệ nhiễm 
khuẩn máu nguyên phát thấp hơn 31% trong 
giai đoạn can thiệp so với giai đoạn đối chứng 
(3,61 so với 5,24 trường hợp trên 1000 ngày 
bệnh nhân, P = 0,006). Tỷ lệ nhiễm khuẩn 
máu liên quan đến catheter trung tâm thấp 
hơn 53% trong giai đoạn can thiệp so với giai 
đoạn đối chứng (1,55 so với 3,30 trường hợp 
trên 1000 ngày đặt catheter, P = 0,004). Tỷ lệ 
nhiễm khuẩn huyết thứ phát không khác biệt 
đáng kể giữa giai đoạn can thiệp và giai đoạn 
đối chứng. 

Dựa trên phân tích hồi quy tỷ lệ nguy cơ Cox,  

nguy cơ mắc nhiễm trùng 

 
máu nguyên phát thấp hơn đáng kể ở những 
bệnh nhân được tắm bằng chlorhexidine so 
với những bệnh nhân được tắm bằng khăn 
không kháng khuẩn (P = 0,02) (Hình 1). Hiệu 
quả này rõ rệt hơn ở những bệnh nhân có thời 
gian nằm viện lâu hơn. Trong số những bệnh 
nhân nằm viện hơn 7 ngày, nguy cơ tương đối 
mắc nhiễm khuẩn máu nguyên phát là 0,69 
(khoảng tin cậy 95% [CI], 0,47 đến 0,99) đối 
với những bệnh nhân được tắm bằng 
chlorhexidine so với những bệnh nhân được 
tắm bằng khăn không kháng khuẩn. Trong số 
những bệnh nhân nằm viện hơn 14 ngày, nguy 
cơ tương đối mắc nhiễm khuẩn máu nguyên 
phát là 0,51 (khoảng tin cậy 95% [CI], 0,30 đến 
0,87) đối với những bệnh nhân được tắm bằng 
chlorhexidine so với những bệnh nhân được 
tắm bằng khăn không kháng khuẩn. 

 
Trong số 221 trường hợp nhiễm khuẩn máu 
nguyên phát, các tác nhân gây bệnh phổ biến 
nhất là tụ cầu khuẩn (30%), trực khuẩn gram 
âm (23%), enterococcus (20%) và nấm (13%) 
(Bảng 3). Tỷ lệ mắc nhiễm khuẩn máu nguyên 
phát do tụ cầu khuẩn coagulase âm tính thấp 
hơn 56% trong giai đoạn can thiệp so với giai 
đoạn đối chứng (0,60 so với 1,36 trường hợp 
trên 1000 ngày bệnh nhân, P = 0,008). Tương 
tự, tỷ lệ mắc nhiễm khuẩn máu nguyên phát 
do nấm thấp hơn 53% trong giai đoạn can 
thiệp so với giai đoạn đối chứng, nhưng kết 
quả này không có ý nghĩa thống kê (0,36 so 
với 0,76 trường hợp trên 1000 ngày bệnh 
nhân, P = 0,06). 
Tỷ lệ nhiễm khuẩn máu liên quan đến catheter trung 
tâm thấp hơn đáng kể trong giai đoạn can thiệp so 
với giai đoạn đối chứng đối với các trường hợp 
nhiễm khuẩn do vi khuẩn gram dương (0,89 so với 
1,76 trường hợp trên 1000 ngày sử dụng catheter, 
P = 0,05) và nhiễm khuẩn do nấm (0,07 so với 0,77 
trường hợp trên 1000 ngày sử dụng catheter, P < 
0,001). Nhìn chung, tỷ lệ nhiễm khuẩn máu do nấm 
liên quan đến catheter trung tâm thấp hơn 90% 
trong giai đoạn can thiệp so với giai đoạn đối 
chứng. Tắm bằng chlorhexidine không liên quan 
đến việc giảm đáng kể tỷ lệ nhiễm khuẩn máu liên 
quan đến catheter trung tâm do vi khuẩn gram âm 
hoặc do VRE hoặc MRSA, những phát hiện này có 
thể liên quan đến số lượng nhiễm khuẩn do các vi 
sinh vật này gây ra thấp. 
Do lo ngại rằng việc gián đoạn điều trị có thể ảnh 
hưởng đến kết quả quan sát được, chúng tôi đã thực 
hiện một phân tích bổ sung về tỷ lệ mắc nhiễm khuẩn 
máu bao gồm cả những tháng mà các đơn vị bị ảnh 
hưởng bởi đợt thu hồi toàn quốc đã sử dụng khăn 
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Chlorhexidine
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Tổng số ca nhiễm khuẩn 
huyết nguyên phát tích lũy

Đối chứng
Chlorhexidine
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Hình 1. Ước tính Kaplan–Meier về thời gian dẫn đến nhiễm 
khuẩn  huyết nguyên phát.

Xác suất tích lũy của nhiễm trùng máu nguyên phát (BSI) được thể
hiện đối với những bệnh nhân được tắm bằng khăn tẩm chlorhexidine 
so với những bệnh nhân được tắm bằng khăn không kháng khuẩn.
Hiệu quả bảo vệ tổng thể của việc tắm bằng chlorhexidine là 30%.
Hình nhỏ hiển thị phiên bản chi tiết hơn của biểu đồ lớn hơn, với xác 
suất tích lũy của BSI nguyên phát lên đến 0,25.
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Bảng 3. Các tác nhân gây bệnh của các ca nhiễm khuẩn huyết nguyên phát đã được xác định.* 

Tác nhân Giai đoạn can thiệp Giai đoạn đối chứng Giá trị P 
 

    
      

Staphylococci 24 0.96 42 1.68 0.03 

Staphylococcus aureus 9 0.36 8 0.32 0.80 

Coagulase-negative staphylococci 15 0.60 34 1.36 0.008 

Enterococci 19 0.76 26 1.04 0.30 

Enterococcus faecalis 13 0.52 19 0.76 0.29 

E. FAECIUM 6 0.24 6 0.24 1.00 

Gram-negative bacilli 23 0.92 27 1.08 0.58 

Acinetobacter 1 0.04 2 0.08 1.00 

Escherichia 8 0.32 6 0.24 0.52 

Enterobacter 2 0.08 8 0.32 0.06 

Klebsiella 5 0.20 5 0.20 1.00 

Pseudomonas 4 0.16 2 0.08 0.41 

Serratia 2 0.08 1 0.04 1.00 

Stenotrophomonas 0 0.00 1 0.04 1.00 

Other 1 0.04 2 0.08 1.00 

Fungi 9 0.36 19 0.76 0.06 

Candida 7 0.28 16 0.64 0.06 

Other 2 0.08 3 0.12 0.66 

Polymicrobial organisms 9 0.36 12 0.48 0.52 

Khác 6 0.24 5 0.20 0.76 

Tổng 90 3.61 131 5.24 0.01 

* Tỉ lệ mắc bệnh được định nghĩa là số ca nhiễm khuẩn huyết nguyên phát tính trên 1000 ngày-bệnh nhân. 

 
không kháng khuẩn. Việc bổ sung dữ liệu thu 
được trong 4 tháng gián đoạn điều trị, khi chỉ 
sử dụng khăn tắm không kháng khuẩn, không 
làm thay đổi kết quả phân tích. Trong phân 
tích này, 58 tháng sử dụng khăn tắm không 
kháng khuẩn được so sánh với 54 tháng sử 
dụng khăn tẩm chlorhexidine 2%. Kết quả 
tổng thể vẫn không thay đổi. Tỷ lệ mắc nhiễm 
khuẩn máu mắc phải trong bệnh viện nói 
chung đã giảm trong những tháng sử dụng 
chlorhexidine, so với việc sử dụng khăn tắm 
không kháng khuẩn (4,78 so với 6,32 trường 
hợp trên 1000 ngày bệnh nhân, P = 0,02). 

 
ĐẶC ĐIỂM CỦA CÁC ĐƠN VỊ 

Tỷ lệ nhiễm khuẩn máu nguyên phát giảm cao 
nhất ở các đơn vị chăm sóc đặc biệt (ICU) nội 
khoa. Tỷ lệ nhiễm khuẩn máu nguyên phát ở 
các ICU nội khoa thấp hơn 40% trong giai 
đoạn can 

 thiệp so với giai đoạn đối chứng (3,98 so với 
6,62 ca trên 1000 ngày bệnh nhân). Ngược lại, 
tỷ lệ nhiễm khuẩn máu nguyên phát ở các đơn 
vị khác thấp hơn 17% trong giai đoạn can 
thiệp so với giai đoạn đối chứng (3,10 so với 
3,73 ca trên 1000 ngày bệnh nhân) (Hình 2). 
Tuy nhiên, sự giảm tỷ lệ nhiễm khuẩn máu 
nguyên phát được quan sát thấy ở các ICU nội 
khoa không liên quan đáng kể đến loại đơn vị. 
Các đặc điểm khác của đơn vị — quy mô đơn 
vị, thời gian nằm viện trung bình, tỷ lệ nhiễm 
khuẩn máu nguyên phát ban đầu, tuổi trung 
bình của bệnh nhân, tỷ lệ mắc MRSA và VRE, 
việc sử dụng catheter và phân bố giới tính — 
không liên quan đến sự thay đổi tỷ lệ nhiễm 
khuẩn máu nguyên phát. 

 

ĐỘ NHẠY CẢM VỚI CHLORHEXIDINE 

Chúng tôi đã tiến hành thử nghiệm độ nhạy cảm 
kháng khuẩn trên các chủng vi khuẩn phân lập 
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lâm sàng được thu thập trong suốt thời gian 
nghiên cứu. Chúng tôi đã thử nghiệm tổng cộng 
1106 chủng vi khuẩn (713 MRSA và 393 VRE) về 
độ nhạy cảm với chlorhexidine bằng phương 
pháp pha loãng trên thạch. Chlorhexidine có hoạt 
tính mạnh hơn một chút đối với các chủng 
MRSA, với nồng độ ức chế tối thiểu cần thiết để 
ức chế sự phát triển của 90% vi sinh vật là 4 
μg/ml, so với 8 μg/ml đối với các chủng VRE. 

 
PHẢN ỨNG PHỤ 

Tỷ lệ chung của các phản ứng da ở bệnh 
nhân được chỉ định tắm bằng chlorhexidine 
là 2,0% (78 trong số 3970 bệnh nhân), so 
với 
3,4% (130 trong số 3842) ở những người 
được chỉ định tắm bằng sản phẩm đối 
chứng. Tất cả 208 phản ứng da được báo 
cáo đều được coi là không liên quan đến 
biện pháp tắm, và nhìn chung, 85% các 
phản ứng được phân loại là nhẹ đến trung 
bình (cấp độ 1 hoặc 2). 
   

  THẢO LUẬN  
 

 

Kết quả của nghiên cứu đa trung tâm, ngẫu 
nhiên theo cụm này, đánh giá việc tắm rửa 
hàng ngày bằng chlorhexidine, ủng hộ kết quả 
của các thử nghiệm đơn trung tâm trước đó 
cho thấy rằng tắm rửa bằng chlorhexidine làm  

 
giảm sự lây truyền các vi sinh vật kháng thuốc 
và nguy cơ nhiễm khuẩn máu mắc phải trong 
bệnh viện ở bệnh nhân tại các đơn vị chăm sóc 
đặc biệt (ICU) và đơn vị ghép tủy xương.14-16,19,20 

Ngoài ra, sự tham gia của các cơ sở từ các 
vùng địa lý khác nhau ở Hoa Kỳ hỗ trợ khả 
năng khái quát hóa các kết quả này cho các 
trung tâm y tế học thuật khác. 

Kết quả của chúng tôi ủng hộ những phát 
hiện của Vernon et al. và Bleasdale et al. và 
cho thấy rằng tắm bằng chlorhexidine có thể 
đặc biệt hiệu quả trong việc giảm nguy cơ 
nhiễm khuẩn máu ở bệnh nhân trong 
ICU.14,15  Trái ngược với các nghiên cứu trước 
đây, chỉ bao gồm một số lượng hạn chế các 
đơn vị, thiết kế đa trung tâm của chúng tôi cho 
phép kiểm tra mạnh mẽ hơn liệu việc giảm tỷ 
lệ nhiễm khuẩn máu có liên quan đến loại đơn 
vị hay không. Chúng tôi không tìm thấy sự 
tương tác đáng kể giữa loại đơn vị và sự phát 
triển của nhiễm khuẩn máu, cho thấy rằng tắm 
bằng chlorhexidine có thể có lợi trong nhiều 
môi trường đơn vị. Ngoài ra, tắm bằng 
chlorhexidine có thể đặc biệt có lợi cho những 
bệnh nhân nằm ICU trong thời gian dài. 
Nghiên cứu của chúng tôi cũng có một số 
phát hiện ngoài dự kiến.Thứ nhất, so với 
việc tắm bằng sản phẩm đối chứng, tắm 
bằng chlorhexidine có liên quan đến tỷ lệ 
nhiễm khuẩn máu do nấm liên quan đến 
catheter trung tâm thấp hơn. Các nghiên 
cứu trước đây đã chỉ ra rằng tắm bằng 
chlorhexidine có liên quan đến nguy cơ 
nhiễm khuẩn máu liên quan đến catheter 
trung tâm do cầu khuẩn gram dương thấp 
hơn,14-16  nhưng tỷ lệ nhiễm nấm huyết giảm 
chưa được báo cáo. Chlorhexidine có hoạt tính 
diệt nấm hai pha,21 nhưng việc sử dụng tại chỗ 
chưa được đề xuất như một biện pháp can thiệp 
khả thi để giảm tỷ lệ nhiễm nấm huyết ở bệnh 
nhân đặt catheter trung tâm. Những nỗ lực trước 
đây để giảm tỷ lệ nhiễm nấm huyết chủ yếu dựa 
vào dự phòng chống nấm toàn thân, điều này có 
thể làm tăng tỷ lệ kháng thuốc chống nấm ở các 
chủng nấm phân lập.22  Nếu kết quả của chúng 
tôi được xác nhận, việc sử dụng chlorhexidine 
tại chỗ có thể được thêm vào các chiến lược 
để ngăn ngừa nhiễm khuẩn nấm. 
   Việc tắm bằng chlorhexidine có liên quan 
đến việc giảm đáng kể tỷ lệ mắc bệnh nhiễm 
khuẩn huyết do vi khuẩn gram dương, những 
phát hiện này tương tự như kết quả của các 
nghiên cứu trước đây. Phần lớn sự giảm này 
liên quan đến việc giảm tỷ lệ nhiễm khuẩn do 
tụ cầu khuẩn coagulase âm tính. Mặc dù nhìn 
chung tỷ lệ nhiễm MRSA và VRE giảm, 

 

540 N ENGL J MED 368;6     NEJM.oRG     FEBRuARY 7, 2013 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 
  

   

BMT SICU MICU 

7 
 
6 

 
5 

 
4 

 
3 

 
2 

 
1 

 

0 

 Chlorhexidine 

Tỉ
 lệ

 (S
ố 

ca
 n

hi
ễm

 k
hu

ẩn
 h

uy
ết

 tr
ên

 
10

00
 n

gà
y-

bệ
nh

 n
hâ

n)
-

 

Hình 2. Tỉ lệ nhiễm khuẩn huyết nguyên phát 
theo từng loại đơn vị bệnh viện.

Tỉ lệ mắc của các ca nhiễm khuẩn huyết nguyên phát 
mắc phải tại bệnh viện được thể hiện giữa các đơn vị 
thực hiện tắm hàng ngày bằng khăn lau tẩm 
chlorhexidine hoặc khăn lau không kháng khuẩn (đối 
chứng). BMT là đơn vị ghép tủy xương, MICU là đơn 
vị hồi sức tích cực nội khoa, và SICU là đơn vị hồi sức 
tích cực ngoại khoa.

Đối chứng
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nhưng không thấy sự giảm đáng kể tỷ lệ mắc 
bệnh nhiễm khuẩn huyết do MRSA và VRE. 
Điều này có thể liên quan đến số lượng thấp 
các trường hợp nhiễm khuẩn huyết mắc phải 
trong bệnh viện do hai loại vi khuẩn này gây 
ra. 
Chúng tôi không phát hiện bất kỳ tác dụng phụ 
nghiêm trọng nào khi tắm hàng ngày bằng khăn 
tắm tẩm chlorhexidine. Các phản ứng dị ứng 
nghiêm trọng đã được báo cáo khi sử dụng 
chlorhexidine tại chỗ, nhưng những phản ứng 
này dường như rất hiếm.23-26  Chúng tôi không 
phát hiện sự xuất hiện của các chủng MRSA 
hoặc VRE có khả năng kháng chlorhexidine ở 
mức độ cao trong suốt nghiên cứu. Mối lo ngại về 
sự gia tăng khả năng kháng thuốc của vi khuẩn 
gây bệnh viện đối với các chất diệt khuẩn và khử 
khuẩn như chlorhexidine đã làm giảm bớt sự 
nhiệt tình trong việc áp dụng rộng rãi việc sử 
dụng chúng trong bệnh viện để sát khuẩn da.27-34 
Khả năng xuất hiện tình trạng kháng 
chlorhexidine vẫn là một mối lo ngại đáng kể và 
cần được theo dõi theo thời gian.35 
Việc xác định các chiến lược đơn giản, tiết kiệm 
chi phí và an toàn để phòng ngừa nhiễm khuẩn 
liên quan đến chăm sóc sức khỏe là rất cần thiết.  

Tắm rửa hàng ngày bằng khăn tẩm 
chlorhexidine là một chiến lược tương đối dễ 
thực hiện và duy trì vì nó không đòi hỏi sự thay 
đổi đáng kể so với các thói quen tắm rửa 
thường ngày hiện nay của bệnh nhân. Chúng 
tôi nhận thấy rằng biện pháp can thiệp này có 
liên quan đến việc giảm tỷ lệ nhiễm MRSA và 
VRE cũng như nhiễm khuẩn máu mắc phải 
trong bệnh viện. 

 
Các quan điểm được thể hiện trong bài viết này là của 

các tác giả và không nhất thiết phản ánh lập trường chính 
thức của Trung tâm Kiểm soát và Phòng ngừa Dịch bệnh. 

Bài viết được hỗ trợ bởi một chương trình hợp tác do Trung 
tâm Kiểm soát và Phòng ngừa Dịch bệnh tài trợ 
(5UO1C1000395-02) và Sage Products. 

Tiến sĩ Climo báo cáo nhận được tài trợ từ Sage Products. 
Tiến sĩ Warren báo cáo nhận được phí tư vấn từ Centene, C.R. 
Bard, Cardinal Health và Sagentia; phí thuyết trình từ 3M Health 
Care; và tài trợ thông qua tổ chức của ông từ Cubist 
Pharmaceuticals và bioMérieux. Tiến sĩ Perl báo cáo là thành 
viên hội đồng quản trị của Hospira và Pfizer và nhận được tài trợ 
từ Merck. Tiến sĩ Weinstein báo cáo làm tư vấn viên không lương 
cho Sage Products và nhận được tài trợ từ Quỹ Gia đình Foglia. 
Không có xung đột lợi ích tiềm tàng nào khác liên quan đến bài 
viết này được báo cáo. 

Các mẫu khai báo do các tác giả cung cấp có sẵn cùng với 
toàn văn bài viết này tại NEJM.org. 
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