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BMA Trung bình hóa mô hình kiểu Bayes (Bayesian Model Averaging) 
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Laboratory Standards Institute)  
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IDSA  Hội Truyền nhiễm Hoa Kỳ (Infectious Diseases Society of America)  
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MSSA Tụ cầu vàng nhạy cảm với methicillin (Methicillin susceptible 
Staphylococcus aureus)  

OR Tỷ số chênh (Odds ratio)  

PD  Dược lực học (Pharmacodynamics)  

PIDS  Hội Truyền nhiễm Nhi khoa Hoa Kỳ (Pediatric Infectious Diseases 
Society)  

popPK Dược động học quần thể (Population pharmacokinetics)  
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1 
 

ĐẶT VẤN ĐỀ 

Vancomycin là một kháng sinh thường được lựa chọn trong điều trị nhiễm khuẩn 

Gram dương kháng thuốc, đặc biệt là MRSA. Thuốc có khoảng điều trị hẹp, nguy cơ 

xuất hiện độc tính cao, đồng thời cũng đã xuất hiện các chủng vi khuẩn đề kháng 

vancomycin. Do vậy, tối ưu hóa chế độ liều vancomycin dựa trên nguyên lý dược động 

học/dược lực học (PK/PD) nhằm đảm bảo hiệu quả điều trị, hạn chế độc tính cũng như 

sự xuất hiện đề kháng kháng sinh là vấn đề đang được quan tâm nghiên cứu. Giám sát 

nồng độ thuốc trong máu (TDM) được coi là một phương pháp giúp đảm bảo nồng độ 

thuốc trong phạm vi điều trị. Các nghiên cứu dược động học đã ghi nhận tỷ số diện tích 

dưới đường cong nồng độ-thời gian trên nồng độ ức chế tối thiểu (AUC/MIC) là thông 

số phản ánh tốt nhất hiệu quả lâm sàng của vancomycin [13], [39], [95], [96]. Do những 

khó khăn trong việc ước tính AUC trên lâm sàng, nồng độ đáy (Ctrough) từng là đích được 

hướng đến trong TDM vancomycin [98]. Đến năm 2020, các hiệp hội chuyên môn Hoa 

Kỳ IDSA-ASHP-PIDS-SIDP đã ban hành hướng dẫn đồng thuận với về TDM 

vancomycin, với thay đổi nổi bật nhất là khuyến cáo sử dụng đích AUC thay cho Ctrough. 

Nguyên nhân của sự thay đổi khuyến cáo là các bằng chứng mới ghi nhận sự không phù 

hợp khi dùng Ctrough là thông số thay thế cho AUC trong TDM vancomycin [96]. Hướng 

dẫn cũng khuyến cáo lựa chọn phương pháp Bayes để ước tính AUC, nhờ nhiều ưu điểm 

như khả năng lấy mẫu sớm giúp sớm hiệu chỉnh liều đạt đích điều trị, không phải lấy 

nhiều mẫu định lượng, và tính tương đối sẵn có của các phần mềm hỗ trợ ước đoán 

Bayesian hiện nay. Tuy nhiên, kết quả giữa các nghiên cứu vẫn chưa thực sự thống nhất 

và nhiều tác giả không đồng thuận về tính cần thiết của việc thay đổi đích PK/PD của 

vancomycin trong khuyến cáo mới [40], [119].  

Bệnh viện Bệnh Nhiệt đới Thành phố Hồ Chí Minh là bệnh viện chuyên khoa 

hạng I, đầu ngành chỉ đạo tuyến trong lĩnh vực khám, chữa bệnh chuyên khoa Truyền 

nhiễm tại các tỉnh, thành phố miền Nam, là nơi tiếp nhận và điều trị nhiều bệnh nhân 

nhiễm khuẩn nặng, có mức độ sử dụng vancomycin cao. Vì vậy, việc tối ưu sử dụng 

vancomycin nhằm đảm bảo hiệu quả và hạn chế nguy cơ xuất hiện biến cố bất lợi là vấn 

đề được các đơn vị lâm sàng tại bệnh viện quan tâm. Từ năm 2017, Bệnh viện đã triển 

khai TDM vancomycin sử dụng đích nồng độ đáy. Năm 2020, sau khi có khuyến cáo 

mới của các hiệp hội y khoa Hoa Kỳ IDSA-ASHP-PIDS-SIDP về việc sử dụng đích 
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AUC thay cho Ctrough trong giám sát nồng độ vancomycin trong máu, Bệnh viện đã triển 

khai TDM vancomycin dựa trên AUC ước tính theo Bayes từ tháng 07/2020. Để tổng 

kết kết quả triển khai hoạt động này, từ đó rút kinh nghiệm tiếp tục hoàn thiện hơn nữa 

quy trình TDM vancomycin tại Bệnh viện, chúng tôi tiến hành nghiên cứu “Khảo sát 

kết quả giám sát nồng độ vancomycin trong máu tại Bệnh viện Bệnh Nhiệt đới Thành 

phố Hồ Chí Minh” với hai mục tiêu: 

1. Phân tích đặc điểm bệnh nhân, đặc điểm sử dụng thuốc, đặc điểm TDM và hiệu chỉnh 

liều vancomycin trên bệnh nhân người lớn tại Bệnh viện Bệnh Nhiệt đới Thành phố 

Hồ Chí Minh. 

2. Phân tích các yếu tố ảnh hưởng đến khả năng đạt đích AUC trong quá trình giám sát 

nồng độ vancomycin trong máu. 
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KẾT LUẬN VÀ ĐỀ XUẤT 

KẾT LUẬN 
 Qua khảo sát thực trạng giám sát nồng độ vancomycin trong máu trên 1206 người 
trưởng thành tại Bệnh viện Bệnh Nhiệt đới Thành phố Hồ Chí Minh trong thời gian từ 
01/01/2019 đến 31/12/2021, chúng tôi rút ra một số kết luận như sau: 
1. Phân tích đặc điểm bệnh nhân, đặc điểm sử dụng thuốc, đặc điểm TDM và hiệu 
chỉnh liều vancomycin trên bệnh nhân trưởng thành tại Bệnh viện Bệnh Nhiệt đới 
Thành phố Hồ Chí Minh 
• Quần thể bệnh nhân trong mẫu nghiên cứu (N = 1206) có trung vị độ thanh thải 

creatinin 88 mL/phút, trong đó có 4,1% bệnh nhân suy thận và 17% bệnh nhân tăng 
thanh thải thận. 

• Có 39% bệnh nhân được sử dụng liều nạp, tỷ lệ này đặc biệt thấp trong giai đoạn bệnh 
nhân được TDM theo quy trình mục tiêu Ctrough (18%) và đã tăng lên 60% trong giai 
đoạn thực hiện quy trình TDM theo AUC. Ở cả hai nhóm bệnh nhân, mức liều duy trì 
ban đầu cũng như liều duy trì sau định lượng lần đầu được sử dụng chủ yếu là 2g/ngày 
và 3g/ngày.  

• Tỷ lệ đạt đích AUC ở lần định lượng đầu tiên là 36%, tỷ lệ này tăng 49% ở lần định 
lượng thứ hai, sự khác biệt giữa hai nhóm bệnh nhân không có ý nghĩa. Tỷ lệ bệnh 
nhân có ít nhất một lần đạt đích AUC là 54% ở nhóm TDM theo Ctrough và 60% ở 
nhóm TDM theo AUC. Kết quả phân tích Kaplan-Meier cho thấy sự khác biệt về xác 
suất đạt đích AUC tích luỹ giữa hai nhóm bệnh nhân không có sự khác biệt có ý nghĩa 
thống kê.  

2. Phân tích các yếu tố ảnh hưởng đến khả năng đạt đích AUC trong quá trình 
giám sát nồng độ vancomycin trong máu 

• Các yếu tố được ghi nhận là yếu tố ảnh hưởng đến khả năng đạt đích AUC bao gồm 
độ thanh thải creatinin, liều duy trì, khoa điều trị, và giới tính của bệnh nhân.  

- Nguy cơ AUC dưới đích tăng 5,80 lần ở bệnh nhân tăng thanh thải thận khi so với 
bệnh nhân có độ thanh thải creatinin từ 60 đến 90 mL/phút tại lần định lượng đầu 
tiên. Ở lần định lượng thứ hai, nguy cơ này là 8,94 lần. 

- Nguy cơ AUC vượt đích tăng 9,31 lần ở bệnh nhân suy thận, tăng 4,06 lần ở bệnh 
nhân có ClCr từ 30 đến 60 mL/phút, khi so với bệnh nhân có ClCr từ 60 đến 90 
mL/phút tại lần định lượng đầu tiên. Ở lần định lượng thứ hai, nguy cơ này lần 
lượt là 4,04 lần và 1,99 lần khi so với bệnh nhân có ClCr từ 60 đến 90 mL/phút.  

- Nguy cơ AUC dưới đích giảm 13%, trong khi nguy cơ AUC vượt đích tăng 4% 
khi bệnh nhân được sử dụng thêm 100mg liều duy trì hàng ngày ban đầu. 
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- Nguy cơ AUC vượt đích ở lần định lượng đầu tiên chỉ bằng 0,47 lần ở bệnh nhân 
nam so với bệnh nhân nữ. Tại lần định lượng thứ hai, nguy cơ AUC vượt đích chỉ 
bằng 0,52 lần ở bệnh nhân nam so với bệnh nhân nữ.  

• Tuổi là yếu tố ảnh hưởng đến nguy cơ AUC < 400 mg.h/L ở lần định lượng đầu tiên. 
Nguy cơ AUC dưới đích giảm 16% với mỗi 10 tuổi tăng thêm. 

• Cân nặng là yếu tố ảnh hưởng đến nguy cơ AUC < 400 mg.h/L ở lần định lượng đầu 
tiên. Nguy cơ AUC dưới đích tăng 42% khi cân nặng tăng 10kg. 

• Quy trình định lượng là yếu tố độc lập ảnh hưởng đến nguy cơ AUC > 600 mg.h/L ở 
lần định lượng đầu tiên. Nguy cơ này khi thực hiện quy trình TDM theo AUC chỉ bằng 
53% nguy cơ khi thực hiện quy trình TDM theo Ctrough.  

ĐỀ XUẤT 
1. Đảm bảo tuân thủ quy trình TDM nhằm nâng cao khả năng đạt đích sớm trên bệnh 

nhân, bao gồm sử dụng mức liều duy trì ban đầu phù hợp với chức năng thận, chỉ 
định TDM sớm sau khi bắt đầu điều trị cũng như định lượng lại sau khi hiệu chỉnh 
liều. 

2. Tổng quan y văn và thẩm định các mô hình dược động học quần thể để lựa chọn mô 
hình phù hợp nhất với quần thể bệnh nhân tại Bệnh viện.  

3. Nghiên cứu tối ưu hóa chế độ liều trên các đối tượng có nguy cơ cao không đạt đích 
điều trị như bệnh nhân suy thận, tăng thanh thải thận, thừa cân/béo phì. 
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