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DANH MỤC CÁC KÝ HIỆU, CHỮ VIẾT TẮT 

Ký hiệu Ý nghĩa 

APACHE II 
Thang điểm đánh giá sinh lý học cấp tính và đánh giá sức khỏe mạn 

tính II (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II) 

AKI Tổn thương thận cấp tính (Acute kidney injury) 

ARC Tăng thanh thải thận (Augmented Renal Clearance) 

aSAH 
Xuất huyết dưới nhện phình mạch (Aneurysmal subarachnoid 

hemorrhage) 

ASHP 
Hiệp hội Dược sĩ Mỹ (American Society of Health-System 

Pharmacists) 

AUC Diện tích dưới đường cong (Area Under the Curve) 

AUC24h 
Diện tích dưới đường cong nồng độ thuốc trong máu 24 giờ (Area 

under the serum concentration vs. time curve for 0-24 hours) 

BBB Hàng rào máu não (blood–brain barrier) 

BN Bệnh nhân 

BMD Canh thang vi pha loãng (Broth microdilution) 

Cl Độ thanh thải (Clearance) 

Clcr Độ thanh thải creatinin (Creatinine clearance) 

CLSI 
Viện chuẩn thức lâm sàng và xét nghiệm Hoa Kỳ (Clinical & 

Laboratory Standards Institute) 

Cpeak Nồng độ đỉnh (peak concentration) 

Ctrough Nồng độ đáy (trough concentration) 

CSF Dịch não tủy (cerebrospinal fluid) 

ECMO Tim phổi nhân tạo (Extracorporeal Membrane Oxygenation) 

EUCAST 
Ủy ban châu Âu về thử độ nhạy cảm với kháng sinh (The European 

Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing) 

EVD Dẫn lưu ngoài não thất (External ventricular drainage) 

GFR Mức lọc cầu thận (Estimated glomerular filtration rate) 

hVISA 
Tụ cầu vàng dị kháng vancomycin (hetero vancomycin intermediate 

Staphylococcus aureus) 
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Ký hiệu Ý nghĩa 

HSTC Hồi sức tích cực 

ICH Xuất huyết trong não (Intracerebral hemorrhage) 

ICU Hồi sức tích cực (Intensive care unit) 

IDSA 
Hội các bệnh truyền nhiễm Hoa Kỳ (Infectious Diseases Society of 

America) 

MIC Nồng độ ức chế tối thiểu (Minimum inhibitory concentration) 

MRSA 
Tụ cầu vàng kháng methicillin (Methicillin resistant Staphylococcus 

aureus) 

MSSA Tụ cầu vàng nhạy methicillin (Methicillin susceptible Staphylococcus 

aureus) 

PD Dược lực học (pharmacodynamic) 

PEX Thay huyết tương (Plasma exchange) 

PK Dược động học (pharmacokinetic) 

TBI Chấn thương sọ não (Traumatic brain injury) 

TDM Giám sát nồng độ thuốc trong máu (Therapeutic Drug monitoring) 

TICU Hồi sức tích cực chấn thương (Trauma Intesive Care Unit) 

SOFA 
Thang điểm đánh giá suy chức năng cơ quan tiến triển (Sequential 

Organ Failure Assessment) 

SIDP 
Hiệp hội Dược sĩ nhiễm khuẩn Mỹ (Society for Infectious Diseases 

Pharmacists) 

SIRS 
Hội chứng đáp ứng viêm toàn thân (Systemic Inflammatory Response 

Syndrome) 

VAP Viêm phổi liên quan đến thở máy (Ventilator associated Pneumonia) 

Vd Thể tích phân bố 

VISA 
Tụ cầu vàng nhạy cảm trung gian với vancomycin (vancomycin 

intermediate Staphylococcus aureus) 

VRSA Tụ cầu vàng kháng vancomycin (vancomycin resistance 

Staphylococcus aureus) 

 

 

Tr
un

g 
tâ

m
 D

I&
A

D
R

 Q
uố

c 
gi

a 
- t

ài
 li
ệu

 c
hi

a 
sẻ

 tạ
i C

A
N

H
G

IA
C

D
U

O
C

.O
R

G
.V

N
 v

à 
fa

ce
bo

ok
 C

A
N

H
G

IA
C

D
U

O
C



 

 

 

DANH MỤC CÁC BẢNG 

 

Bảng 2. 1: Bảng hướng dẫn liều nạp............................................................................. 28 

Bảng 2. 2: Liều duy trì Vancomycin theo chức năng thận ............................................ 28 

Bảng 2. 3: Tiêu chuẩn RIFLE đánh giá mức độ suy thận ............................................. 35 

Bảng 3. 1: Đặc điểm chung của mẫu nghiên cứu.......................................................... 38 

Bảng 3. 2: Đặc điểm vi sinh .......................................................................................... 40 

Bảng 3. 3: Đặc điểm sử dụng vancomycin .................................................................... 42 

Bảng 3. 4: Các biến cố bất lợi khi sử dụng vancomycin ............................................... 43 

Bảng 3. 5: Đặc điểm của bệnh nhân tham gia nghiên cứu ........................................... 44 

Bảng 3. 6: Đặc điểm chỉ định vancomycin .................................................................... 46 

Bảng 3. 7: Chế độ liều vancomycin trong mẫu nghiên cứu .......................................... 47 

Bảng 3. 8: Các tác dụng không mong muốn gặp phải .................................................. 48 

Bảng 3. 9: Đặc điểm triển khai TDM vancomycin ........................................................ 48 

Bảng 3. 10: Đặc điểm triển khai TDM vancomycin theo AUC trên 2 đối tượng BN .... 50 

Bảng 3. 11: Kết quả so sánh các giá trị nồng độ .......................................................... 52 

Bảng 3. 12: Kết quả so sánh các giá trị AUC giữa mô hình - quần thể........................ 52 

Bảng 3. 13: Kết quả so sánh các giá trị AUC giữa mô hình – quần thể ....................... 54 

Bảng 3. 14: Kết quả so sánh các giá trị AUC giữa dự đoán – quan sát ....................... 55 

Bảng 3. 15: Kết quả phân tích các yếu tố ảnh hưởng đến nguy cơ AUC < 400mg.h/L 56 

 

  
Tr

un
g 

tâ
m

 D
I&

A
D

R
 Q

uố
c 

gi
a 

- t
ài

 li
ệu

 c
hi

a 
sẻ

 tạ
i C

A
N

H
G

IA
C

D
U

O
C

.O
R

G
.V

N
 v

à 
fa

ce
bo

ok
 C

A
N

H
G

IA
C

D
U

O
C



 

 

 

DANH MỤC HÌNH VẼ VÀ ĐỒ THỊ 

 

Hình 1. 1: Cấu trúc hóa học của vancomycin ................................................................. 3 

Hình 1. 2: Cơ chế tác dụng của vancomycin ................................................................... 5 

Hình 3. 1: Sơ đồ thu thập hồ sơ bệnh án phân tích đặc điểm sử dụng vancomycin…   37 

Hình 3. 2: Liều duy trì vancomycin theo chức năng thận ............................................. 43 

Hình 3. 3: Giá trị AUC/MIC qua các lần định lượng ................................................... 49 

Hình 3. 4: Giá trị AUC/MIC qua các lần định lượng ................................................... 51 

Hình 3. 5: Biểu đồ Bland - Altman chênh lệch giá trị AUC giữa mô hình - quần thể 

(N=62) và dự đoán - quan sát (N=37) .......................................................................... 53 

 

Tr
un

g 
tâ

m
 D

I&
A

D
R

 Q
uố

c 
gi

a 
- t

ài
 li
ệu

 c
hi

a 
sẻ

 tạ
i C

A
N

H
G

IA
C

D
U

O
C

.O
R

G
.V

N
 v

à 
fa

ce
bo

ok
 C

A
N

H
G

IA
C

D
U

O
C

file:///C:/Users/admin/Desktop/Luận%20văn%20Minh%20Đức%202.6%20(sau%20bao%20ve).docx%23_Toc136607926


 

1 

 

ĐẶT VẤN ĐỀ 

Vancomycin là kháng sinh nhóm glycopeptid đã được đưa vào sử dụng trên lâm 

sàng từ năm 1958 để điều trị các bệnh nhiễm khuẩn gây ra bởi vi khuẩn Gram (+). 

Vancomycin được lựa chọn ưu tiên cho các nhiễm khuẩn gây ra bởi các chủng vi khuẩn 

Gram (+) kháng thuốc, đặc biệt là Staphylococcus aureus kháng methicillin (MRSA) 

hoặc những bệnh nhân có chống chỉ định hay không dung nạp với kháng sinh beta-

lactam [1]. Việc sử dụng rộng rãi vancomycin trong điều trị lâm sàng dẫn tới sự xuất 

hiện và gia tăng của các chủng kháng thuốc. Xu hướng gia tăng nồng độ ức chế tối thiểu 

(MIC) của vancomycin trên những vi khuẩn này với sự xuất hiện của những chủng S. 

aureus dị kháng với vancomycin (hVISA) hay S. aureus đề kháng vancomycin (VISA) 

đã dẫn tới giảm hiệu quả điều trị và khả năng đạt PK/PD cần thiết của vancomycin, gây 

ra thách thức lớn trong điều trị đối với các bác sĩ, dược sĩ lâm sàng. Nhiều nghiên cứu 

đã chỉ ra Ctrough < 10 mg/L có thể làm xuất hiện và gia tăng chủng vi khuẩn kháng thuốc 

dẫn đến thất bại điều trị. Tuy nhiên, khi Ctrough ≥ 15 mg/L sẽ làm tăng nguy cơ độc tính 

trên thận cho thấy cửa sổ điều trị của vancomycin là rất hẹp. Do đó, giám sát nồng độ 

vancomycin trong máu, tối ưu hóa chế độ liều vancomycin dựa trên PK/PD để đảm bảo 

hiệu quả và đồng thời giảm thiểu độc tính của thuốc ngày càng trở nên cần thiết [2], [3], 

[4]. 

Năm 2020, Hiệp hội Dược sĩ bệnh viện Hoa Kỳ, Hiệp hội bệnh truyền nhiễm Hoa 

Kỳ, Hiệp hội Bệnh truyền nhiễm Nhi khoa và Hiệp hội Dược sĩ trong lĩnh vực bệnh 

truyền nhiễm Hoa Kỳ đã đưa ra đồng thuận về việc theo dõi điều trị vancomycin sử dụng 

giá trị AUC/MIC thay cho khuyến cáo trước đây sử dụng nồng độ đáy. Trong đó, phương 

pháp được ưu tiên sử dụng là ước tính AUC dựa trên ước đoán Bayesian [5].  

Bệnh viện Hữu nghị Việt Đức là bệnh viện chuyên ngành ngoại khoa tuyến cuối 

của cả nước. Tại bệnh viện, do tính chất bệnh nhân nặng từ tuyến dưới chuyển lên, 

vancomycin đã được sử dụng khá phổ biến tại các khoa điều trị và đơn vị hồi sức tích 

cực như: viện chấn thương chỉnh hình, khoa Nội – Hồi sức thần kinh, hồi sức tích cực 

1, hồi sức tích cực 2. Tháng 8 năm 2021, Hội đồng thuốc và điều trị tại Bệnh viện đã 

ban hành quy trình giám sát nồng độ thuốc trong máu khi sử dụng vancomycin ở người 

bệnh trưởng thành nhằm tối ưu hóa việc sử dụng vancomycin [6] và quy trình bước đầu 
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được triển khai tại khoa Nội - Hồi sức thần kinh từ tháng 3 năm 2022. Tại các đơn vị 

chăm sóc đặc biệt (ICU) chuyên khoa thần kinh, Staphylococcus aureus là một trong 

những căn nguyên vi sinh gây nhiễm trùng phổ biến nhất, đặc biệt là trong viêm màng 

não, viêm phổi, nhiễm trùng da và mô mềm. Việc sử dụng vancomycin điều trị nhiễm 

khuẩn trên bệnh nhân hồi sức thần kinh gặp nhiều thách thức bởi những thay đổi dược 

động học trên bệnh nhân, thuốc có cửa sổ điều trị hẹp, khả năng thấm của thuốc vào ổ 

nhiễm khuẩn bị phụ thuộc nhiều yếu tố và còn chưa được nghiên cứu đầy đủ.  

Trước các thách thức nêu trên, cần có thêm các nghiên cứu nhằm tối ưu hóa hiệu 

quả điều trị và giảm thiểu nguy cơ độc tính trên thận của vancomycin cũng như đánh 

giá ảnh hưởng của các yếu tố đến khả năng đạt đích dược động học/dược lực học của 

vancomycin. Vì vậy, chúng tôi đã tiến hành nghiên cứu đề tài “Phân tích tình hình sử 

dụng và giám sát nồng độ vancomycin trên bệnh nhân nặng điều trị tại Khoa Nội - 

Hồi sức thần kinh, Bệnh viện Hữu Nghị Việt Đức” với mục tiêu: 

1. Phân tích đặc điểm sử dụng vancomycin trên bệnh nhân người lớn tại khoa Nội - Hồi 

sức thần kinh, Bệnh viện Hữu nghị Việt Đức giai đoạn tháng 01-12/2021. 

2. Phân tích kết quả bước đầu triển khai quy trình TDM vancomycin theo AUC dựa trên 

ước đoán Bayesian trên bệnh nhân người lớn tại khoa Nội - Hồi sức thần kinh, Bệnh 

viện Hữu nghị Việt Đức. 
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KẾT LUẬN VÀ KIẾN NGHỊ 

Thông qua hồi cứu thông tin sử dụng vancomycin trên 87 hồ sơ bệnh án và triển 

khai hoạt động TDM vancomycin trên 62 bệnh nhân điều trị nội trú tại Khoa Nội - Hồi 

sức thần kinh, Bệnh viện Hữu Nghị Việt Đức theo quy trình được Bệnh viện phê duyệt, 

chúng tôi có một số kết luận sau:  

1. Kết luận 

 Đặc điểm sử dụng vancomycin tại Khoa Nội - Hồi sức thần kinh 

- Mẫu nghiên cứu có những đặc điểm đặc trưng của bệnh nhân hồi sức với độ tuổi 

trung vị 39,0, chủ yếu là nam giới (77,0%). Tỷ lệ thở máy 56,3%, tình trạng bệnh 

nhân nặng với điểm APACHE II có trung vị là 10 điểm và điểm SOFA có trung vị 

là 3 điểm. Đa số bệnh nhân đều có thực hiện phẫu thuật với phẫu thuật sọ não là chủ 

yếu (81,1%). 

- Việc sử dụng vancomycin chủ yếu là điều trị theo kinh nghiệm cho các nhiễm khuẩn 

thường gặp ở bệnh nhân Ngoại khoa, chỉ 11,5% phân lập được các vi khuẩn Gram 

(+). Giá trị MIC với vancomycin của các chủng MRSA phân lập đều ở mức 1 mg/L. 

- Tỷ lệ sử dụng liều nạp còn thấp (1,1%). Liều duy trì ban đầu chưa được chú ý hiệu 

chỉnh theo chức năng thận.  

 Đặc điểm TDM vancomycin dựa trên AUC ước đoán theo Bayesian tại Khoa 

Nội - Hồi sức thần kinh 

- Tỷ lệ bệnh nhân được dùng liều nạp, mức liều và liều duy trì phù hợp với hướng dẫn 

tăng lên khi triển khai quy trình, tương ứng với 72,6% được sử dụng liều nạp phù 

hợp và 64,5% bệnh nhân được dùng liều duy trì phù hợp. 

- Tỷ lệ bệnh nhân đạt đích AUC 400-600 mg.h/L trong lần định lượng đầu tiên chỉ đạt 

25,8% nhưng đã tăng lên 53,2% sau khi được hiệu chỉnh liều theo TDM, với 61,3% 

bệnh nhân có ít nhất một lần định lượng đạt đích AUC. 

- Giá trị AUC ước đoán theo thông số quần thể tương đối cao so với AUC ước tính 

dựa trên kết quả định lượng với Độ lệch (% rBias) là 42,7% cho thấy mô hình quần 

thể được sử dụng trong phần mềm có những đặc điểm khác biệt so với quần thể bệnh 

nhân nghiên cứu. Sau khi có kết quả TDM giá trị AUC ước đoán theo Bayes khá sát 
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với AUC thực với Độ lệch (% rBias) là 6,0% phản ánh khả năng ước đoán Bayes 

bằng mô hình này được coi là chấp nhận về mặt lâm sàng. 

- Yếu tố ảnh hưởng đến nguy cơ AUC<400mg.h/L là mức lọc cầu thận, mức lọc cầu 

thận tăng 10ml/phút làm tăng 30% nguy cơ AUC <400mg.h/L (OR=1,30; 95%CI 

1,01-1,68). 

2. Kiến nghị 

Từ các kết quả thu được của nghiên cứu, chúng tôi xin kiến nghị như sau: 

- Tiếp tục nhân rộng quy trình hiệu chỉnh liều vancomycin thông qua TDM dựa trên 

AUC theo phương pháp Bayes tại Bệnh viện. 

- Triển khai nghiên cứu xây dựng mô hình dược động học quần thể trên bệnh nhân 

Ngoại khoa cần điều trị tích cực để tối ưu hóa liều dùng ban đầu của vancomycin 

trên quần thể bệnh nhân đặc biệt này, tiếp tục nghiên cứu các yếu tố ảnh hưởng đến 

giá trị AUC ngoài khoảng điều trị 400-600mg.h/L 
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