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95% CI 95% confidence interval – Khoảng tin cậy 95% 
AKI Tổn thương thận cấp (Acute Kidney Injury) 

ASHP 
Hội Dược sỹ trong hệ thống Y tế Hoa Kỳ  
(American Society of Health-System Pharmacists) 

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

AUC/MIC 
Tỷ số giữa diện tích dưới đường cong và nồng độ  
ức chế tối thiểu 

BIC Chỉ số BIC (Bayesian Information Criterion) 
BMA Bayesian Model Averaging 
BMI Chỉ số khối cơ thể (Body Mass Index) 
CLcr Độ thanh thải creatinin (Creatinin Clearance) 
Ctrough Nồng độ đáy (trough concentration) 

IDSA 
Hội Truyền nhiễm Hoa Kỳ  
(Infectious Diseases Society of America) 

ICU Khoa hồi sức tích cực (Intensive Care Unit) 
IHD Lọc máu ngắt quãng (Intermittent Haemodialysis) 
MIC Nồng độ ức chế tối thiểu (Minimum inhibitory concentration) 

MRSA 
Tụ cầu vàng kháng methicillin  
(Methicillin - resistant Staphylococcus aureus) 

OR Tỷ số chênh (Odd ratio) 
HR Tỷ số nguy cơ (Hazard 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 Pharmacokinetic) 
PK Dược động học (Pharmacokinetics) 
PK/PD Chỉ số Dược động học/ Dược lực học 

SCr 
Nồng độ creatinin huyết thanh  
(Serum creatinine) 

SIDP 
Hội Dược sỹ trong lĩnh vực các bệnh truyền nhiễm Hoa Kỳ 
(Society of Infectious Diseases Pharmacists) 

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

VIF 
Hệ số phóng đại phương sai 
(Variance Inflation Factors) 

VRE Enterococci đề kháng vancomycin  
(Vancomycin Resistant Enterococci) 

VRSA 
Tụ cầu vàng đề kháng vancomycin  
(Vancomycin resistant Staphylococcus aureus) 
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1 

ĐẶT VẤN ĐỀ 
Vancomycin là kháng sinh nhóm glycopeptid quan trọng trong điều trị các nhiễm 

khuẩn nặng do vi khuẩn Gram dương đa kháng, đặc biệt là tụ cầu vàng kháng methicillin 
(MRSA) [62]. Thuốc có phạm vi điều trị hẹp, do đó cần lựa chọn chế độ liều phù hợp 
với mỗi cá thể bệnh nhân nhằm tối ưu khả năng đạt đích PK/PD với mục tiêu đảm bảo 
hiệu quả điều trị và hạn chế các biến cố bất lợi, đặc biệt là biến cố trên thận [62, 46]. 

Tỷ lệ phát sinh biến cố trên thận ở bệnh nhân sử dụng vancomycin được ghi nhận 
rất dao động giữa các nghiên cứu. Hướng dẫn đồng thuận cập nhật về giám sát điều trị 
vancomycin năm 2020 của các hiệp hội chuyên môn Hoa Kỳ ước tính khoảng 5% - 43% 
bệnh nhân sử dụng vancomycin có nguy cơ gặp biến cố trên thận cấp tính [62]. Thời 
gian trung bình khởi phát biến cố trên thận cũng rất khác nhau, hầu hết các trường hợp 
đều xảy ra sau 4 đến 17 ngày sau khi khởi đầu điều trị với vancomycin, làm kéo dài thời 
gian nằm viện của bệnh nhân và gia tăng chi phí điều trị [65].  

Nhiều yếu tố nguy cơ khác nhau liên quan đến khả năng xảy ra biến cố trên thận 
đã được xác định trong các nghiên cứu, các yếu tố này thường được chia thành 2 nhóm: 
yếu tố liên quan tới đặc điểm sử dụng vancomycin trên bệnh nhân (liều, thời gian dùng 
thuốc, sử dụng đồng thời các thuốc làm tăng nguy cơ gặp biến cố trên thận,…) và nhóm 
yếu tố nguy cơ liên quan tới đặc điểm sinh lý, bệnh lý của bệnh nhân (tuổi, giới tính, 
cân nặng, tình trạng bệnh mắc kèm, tình trạng nhiễm khuẩn, bệnh nhân có chức năng 
thận không ổn định,...) [24]. Điều này đã đặt ra thách thức rất lớn cho các nhà lâm sàng 
trong việc cân bằng giữa hiệu quả điều trị và hạn chế khả năng xảy ra những ảnh hưởng 
bất lợi của thuốc. Để giảm thiểu khả năng xảy ra biến cố, cần thiết phải có chiến lược 
tối ưu hóa chế độ liều đồng thời với các biện pháp quản lý yếu tố nguy cơ hợp lý tại 
từng đơn vị điều trị. 

Bệnh viện Bạch Mai là bệnh viện đa khoa hạng đặc biệt, điều trị nhiều bệnh nhân 
nhiễm khuẩn nặng, có mô hình bệnh tật phức tạp và tần suất sử dụng vancomycin cao. 
Do vậy, việc tối ưu sử dụng vancomycin nhằm đảm bảo hiệu quả điều trị và hạn chế 
nguy cơ gặp biến cố bất lợi là vấn đề rất được các đơn vị lâm sàng trong bệnh viện quan 
tâm. Bệnh viện đã ban hành Quy trình giám sát nồng độ thuốc trong máu và hiệu chỉnh 
liều vancomycin theo AUC trên bệnh nhân người lớn dựa trên Hướng dẫn đồng thuận 
cập nhật về TDM vancomycin của các hiệp hội chuyên môn Hoa Kỳ năm 2020. Hoạt 
động giám sát nồng độ thuốc trong máu và hiệu chỉnh liều vancomycin dựa trên AUC 
ước tính theo Bayes đã được triển khai từ tháng 01/2021 và đã được tổng kết trong 
nghiên cứu của Nguyễn Thị Cúc (2022) với mẫu nghiên cứu trên 369 bệnh nhân [2]. 
Cho đến nay vẫn chưa có phân tích chuyên biệt về tỷ lệ xuất hiện biến cố trên thận cũng 
như các yếu tố nguy cơ liên quan trong quá trình sử dụng vancomycin tại bệnh viện. Vì 
vậy, nghiên cứu này được thực hiện nhằm góp phần cung cấp thông tin về biến cố trên 
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thận của thuốc và tìm ra các yếu tố nguy cơ nhằm đưa ra khuyến cáo cần lưu ý trong 
thực hành lâm sàng tại bệnh viện, với 2 mục tiêu cụ thể sau:  

1. Mô tả đặc điểm bệnh nhân, tỷ lệ xuất hiện và đặc điểm biến cố trên thận ở bệnh 
nhân người lớn được hiệu chỉnh liều vancomycin thông qua nồng độ thuốc trong 
máu theo AUC tại Bệnh viện Bạch Mai. 

2. Phân tích các yếu tố nguy cơ liên quan đến biến cố trên thận ở quần thể bệnh 
nhân trên. 
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KẾT LUẬN VÀ ĐỀ XUẤT 
 
KẾT LUẬN 

Qua phân tích đặc điểm biến cố trên thận và các yếu tố nguy cơ liên quan tới biến 
cố trên thận sau khi triển khai quy trình TDM vancomycin dựa trên AUC theo ước đoán 
Bayes trên 622 bệnh nhân người lớn tại Bệnh viện Bạch Mai trong thời gian từ tháng 
10/2021 đến tháng 12/2022, chúng tôi rút ra một số kết luận như sau: 

1. Đặc điểm bệnh nhân, tỷ lệ xuất hiện và đặc điểm biến cố trên thận 
- Quần thể bệnh nhân trong mẫu nghiên cứu có tuổi khá cao, với trung vị là 60 tuổi. 

Đa số bệnh nhân thuộc khoa Cơ xương khớp (69%). Độ thanh thải thận creatinin có 
khoảng trung vị 65,5 mL/phút. Các nhiễm khuẩn trong mẫu nghiên cứu đa dạng, 
trong đó nhiễm khuẩn da/mô mềm chiếm phần lớn (55,0%). Các bệnh mắc kèm phổ 
biến nhất là tăng huyết áp và đái tháo đường.  

- Có 90,5% bệnh nhân sử dụng liều nạp, hai chế độ liều duy trì phổ biến là 1g mỗi 12 
giờ và 1,5g mỗi 12 giờ. 

- Tỷ lệ xuất hiện biến cố trên thận là 5,1%, thời gian từ khi bắt đầu dùng thuốc đến 
khi xuất hiện biến cố có trung vị là 6,5 ngày. Khi phân loại mức độ độc tính trên 
thận theo RIFLE, tỷ lệ bệnh nhân theo từng mức độ nguy cơ, tổn thương, suy lần 
lượt là 40,6%, 31,2% và 28,1%. 

2. Phân tích các yếu tố nguy cơ liên quan đến biến cố trên thận  
- Độ thanh thải creatinin nền > 60 mL/phút, có sử dụng đồng thời furosemid, và giá 

trị AUC trung bình > 600 mg.h/L được xác định là các yếu tố độc lập làm tăng nguy 
cơ gặp biến cố trên thận với p < 0,05 

- Bệnh nhân có độ thanh thải creatinin nền lớn hơn 60 mL/phút có nguy cơ gặp biến 
cố trên thận với tỷ số nguy cơ HR 2.60 (95% CI 1.23 - 5.53) so với bệnh nhân có độ 
thanh thải nền dưới 60 mL/phút. 

- Bệnh nhân có giá trị AUC trung bình trên 600 mg.h/L có nguy cơ gặp biến cố trên 
thận cao hơn so với bệnh nhân có AUC trung bình dưới 600 mg.h/L với tỷ số nguy 
cơ HR 14.24 (KTC 96% 5.96 - 34.04) 

- Bệnh nhân dùng kèm thuốc furosemid với vancomycin có nguy cơ gặp biến cố trên 
thận với tỷ số nguy cơ HR 2.56 (95% CI 1.24 - 5.28)so với bệnh nhân không dùng 
kèm thuốc này 
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ĐỀ XUẤT 
 
v Đảm bảo tuân thủ quy trình TDM nhằm giảm thiểu tối đa nguy cơ xuất hiện biến cố 

trên bệnh nhân, bao gồm sử dụng mức liều duy trì ban đầu phù hợp với chức năng 
thận, theo dõi giá trị AUC của bệnh nhân và lưu ý với các bệnh nhân có sử dụng đồng 
thời các thuốc có nguy cơ gây biến cố trên thận. 

v Xây dựng bảng điểm đánh giá nguy cơ gặp biến cố trên thận trong quá trình bệnh 
nhân sử dụng vancomycin giúp bác sĩ điều trị cân nhắc lựa chọn chế độ liều 
vancomycin phù hợp. 

v Mở rộng nghiên cứu về biến cố trên thận ở bệnh nhân sử dụng vancomycin tại các 
quần thể khác như bệnh nhân tại Trung tâm Hồi sức tích cực, bệnh nhân có độ thanh 
thải creatinin trên 130 mL/phút hoặc có suy giảm chức năng thận tại thời điểm bắt 
đầu sử dụng thuốc. 
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