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PAT VAN PE

Ké tir khi duoc st dung trén 1dm sang vao nim 1958 cho dén nay, vancomycin
hién vén 1a phac do dau tay trong diéu trj cac truong hop nhidm khuan ning gy ra
bdi cac ching vi khuan Gram (+), bao gom c4 tu cdu vang khang methicillin (MRSA)
trén ca d6i tugng ngudi 16n va tré em [1]. Vancomycin 1a khang sinh c¢6 pham vi diéu
tri hep, nong d6 thudc trong mau c6 lién quan dén hiéu qua diéu tri, tinh trang gia
tang vi khuan dé khang thudc ciing nhu kha ning xuat hién doc tinh trén than cia
bénh nhan [2]. Do d6, viéc giam sat diéu tri (TDM) la mot phan quan trong trong liéu
phép str dung vancomycin, gitp du doan kha ndng dat dich PK/PD muc tiéu, trén co
s& d6 gitip tdi uu ché do liéu ctia vancomycin nham dam bao hiéu qua ciing nhu giam
thiéu nguy co gip doc tinh trén than cta thudctrong quétrinh diéu trj [2].

Bénh nhan tré em la quén thé dic biét véi cae thong sb6 duoc dong hoc c6 sy
khac biét rd rét so voi quﬁn thé bénh nhan truong thanh, déng thoi c6 su dao dong rat
16n giira cac ca thé [3]. Ngoai ra, trén.ddi tuong bénh nhan nhi diéu tri hoi stc tich
cuc, tinh trang bénh 1y ning, dién bién phuc tapcung véi cac can thiép tich cuc khac
c¢6 kha nang 1am thay doi thé tich phan bd va/hoic do thanh thai cua thude, diéu nay
anh huong dén xéc suét dat dich duoc dong hoc/dugc Iuc hoc cua khang sinh [4]. Su
bién thién 16n cta cac'théng s6 dugce dong hoc giita cac ca thé dit ra thach thirc trong
viéc st dung vancomycin trong diéu tri nhim khuan & bénh nhan nhi, dic biét 1a
bénh nhan ning diéu tri hdi stre tich cuc. Vi vdy, giam sat ndng d6 thude trong mau
nham nang cao kha ning dat dich PK/PD déng vai tro rat quan trong trong viéc tdi
uu héa sir dung vancomycin trén nhom d6i twong bénh nhan nay.

Pdng thuan cua cac hiép hoi chuyén mén Hoa Ky nam 2020 khuyén cao TDM
vancomycin thong qua chi s6 dién tich dudi duong cong nong d¢ - thoi gian trén nong
d6 trc ché tbi thiéu (AUC24/MIC) [2]. Viéc tinh toan gia tri AUC dugc uu tién tiép
can theo phuong phap Bayes, véi wu diém chi can ldy mot miu do ndng do
vancomycin trong mau va khong can thiét phai doi dén trang thai can bang [2]. Tuy
nhién phuong phap niy yéu cau tich hop san mé hinh dugc dong hoc quan thé

(popPK) cuia vancomycin vao phan mém tinh toan, cac mé hinh dugc dong hoc khac
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nhau s& cho két qua u6c tinh AUC khac nhau [2]. Trén thé gi6i, dd c6 nhiéu md hinh
dugc dong hoc quan thé cua vancomycin trén bénh nhan nhi duoc xay dung va cong
b [5], [6], [7], [8]. Viéc ap dung cac mé hinh nay trong TDM va t6i wu ché do liéu
cua vancomycin can dya trén sy phu hop vé dic diém cua qu?m thé bénh nhan tai co
s& thuc hanh 1am sang véi dbi tuong bénh nhan trong cac nghién ctru xay dung mo
hinh.

Tai Viét Nam, cic nghién ctru vé mo hinh popPK ciia vancomycin trén bénh
nhan nhi diéu tri hdi stc tich cuc con rat han ché. Viée trién khai nghién ctru phan
tich duoc dong hoc quan thé ciia vancomycin trén nhom bénh nhan nay s& gitip xac
dinh chinh x4c hon dic diém duoc dong hoc va cac yéu td anh huong dén sy thay doi
duge dong hoc cua thudc gitta cac bénh nhan. Péng thoi, gop phan tng dung vao
hoat dong TDM va hiéu chinh liéu vancomy¢in theo phuong phap Bayes trong thuc
hanh 1am sang. Dya trén mo hinh dugcxay dung, budc dau ca thé hoa ché do lidu
ban dau thong qua mo phong kha nang dat dich PK/PD nham tdi uu hoa kha ning va
thoi gian dat dich cling nhu giam thiéu nguy.co gip doc tinh trén doi twong bénh nhan
nhi diéu tri hoi stc tich cuc tai bénh vién:

Vi vay, ching t6i tién-hanh thue hién nghién ctu “Phdn tich dwoc dong hoc
quan thé va mé phéng PK/PD ciia vancomycin trén bénh nhin nhi diéu tri tai khoa
Diéu tri tich cwe ngi, Bénhvién Nhi Trung wong” v6i 2 muc tiéu sau:

1. Phan tich duoc dong hoc quan thé ciia vancomycin trén bénh nhan nhi ning
tai khoa biéu tri tich cyc nd1, Bénh vién Nhi Trung wong.

2. M6 phong kha nang dat dich PK/PD ctia vancomycin trén quan thé bénh nhan

nhi diéu tri tich cuc tai bénh vién.
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KET LUAN VA KIEN NGHI

A. KET LUAN

Qua theo d&i va phan tich duoc dong hoc quan thé ciia vancomycin trén 58

bénh nhan voi téng cong 116 mau dinh luong, chung toi rut ra mot s6 két luan nhu

Sau:

1. Phan tich dugc dong hoc quﬁn thé cua vancomycin trén bénh nhan nhi tai

khoa Diéu tri tich cuc ndi, Bénh vién Nhi Trung vong:

M® hinh 2 ngin, truyén tinh mach, thai trir bac 1, phan b log chudn, sai s ty
1€, khong mo ta dao dong cua Q 1a m6 hinh mo ta tot nhét dir lieu néng do
thudc — thoi gian véi cac thong sb didc trung 1a CL, V1, Q, V2.

Gia tri thong s6 quan thé udce tinh tir mo hinh-eudi cing la: CL = 0,088 L/h/kg;
V1=0,24 L/kg; Q =0,019 L/h/kg; V2'= 0,46 L/Kg.

Yéu t6 anh huong dén thong so trong mo hinh: 6 thanh thai vancomycin dugc
giai thich bang can nang, muc loc cau than tinh'theo cong thirc Schwarzt; thé
tich phan bd ngan trung tim duoc giai thich bang can ning; thanh thai giira
ngin trung tim va ngin ngoai vi dugc giai thich bang cin ning; thé tich phan
bd ngin ngoai vi duge gidithich bang can ning.

Dao dong c4 thé-cia cac thong s CL, V1, V2 lan luot 1a: 29,62%; 39,41%;
71,15%.

2. M6 phong PK/PD clia vancomycin trén bénh nhan nhi diéu tri tai khoa Piéu

tri tich cyc ndi, Bénh vién Nhi Trung wong:

Véi muc tiéu AUCa4n > 400 mg.h/L: c4c ché do liéu ban dau c6 thé phu hop 1a
30 mg/kg/ngay; 40 — 45 mg/kg/ngay; 45 — 60 mg/kg/ngay va 60 — 80
mg/kg/ngay tuong ung vGi CA&C Nhom bénh nhan ¢6 chirc nang than khac nhau
lan luot 12 30 — 49; 50 — 90; 90 — 130 va >130 ml/phit/1,73m?,

Véi muc tiéu AUC24n < 800 mg.h/L va Croughss < 20 mg/L cac ché do liéu ban
dau dé xuat ké trén cho ty 18 AUC va Crroughss dudi ngudng ndy twong ddi thap
(dao dong trong khoang 52 — 87% vai dich AUC24n < 800 mg.h/L va 51 — 88%

Vi dich Crough <20 mg/L) do d6 can giam sat ndng d6 vancomycin trong méau

61
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dé hiéu chinh liéu phu hop cho bénh nhén, giam thiéu nguy co doc tinh trén
than.
B. KIEN NGHI
1. T4i thAm dinh lai mé hinh thong qua phwong phéap bootstrap va phuong phap
ngoai tham dinh.
2. Tung budc trién khai va danh gia hiéu qua cua cac ché do liéu ban dau dugc
dé xuat trong nghién ciru.
3. Tién hanh m& rong nghién ctru trén dbi tuong bénh nhan loc mau, ECMO tai

Khoa.
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