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NHIỄM KHUẨN Ổ BỤNG BIẾN CHỨNG (cIAI)

 Hậu quả của nhiều bệnh lý ngoại 

khoa ổ bụng

 Bệnh cảnh đa dạng: viêm phúc 

mạc tiên phát, thứ phát, thì ba,  

viêm phúc mạc sau thẩm phân 

phúc mạc

 Tiên lượng phụ thuộc người 

bệnh, đề kháng vi sinh, khả năng 

kiểm soát nguồn lây nhiễm

Mazuski JE, Solomkin JS. Surg. Clin. N. Am 2009; 89: 421-437 Tr
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NHIỄM KHUẨN Ổ BỤNG BIẾN CHỨNG (cIAI)

Vi khuẩn thường gặp

 Căn nguyên vi sinh: đa dạng, 

đa khuẩn, có nguồn gốc vi 

hệ ống tiêu hóa

 Vai trò của tắc ruột hoặc sử

dụng kháng sinh trước đó
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NHIỄM KHUẨN Ổ BỤNG BIẾN CHỨNG (cIAI)

Căn nguyên vi khuẩn phân lập trong NK ổ bụng cộng đồng (E. coli, 

Streptococcus) vs bệnh viện (Enterococcus, S. aureus, Enterobacter)

Roehrborn A et al. Clin. Infect. Dis  2001; 33: 1513-1519

Montravers P et al. J. Antimicrob. Chemother  2009; 63: 785-794

Swenson BR et al. Surg,. Infect. 2009; 10: 29-39

Khác biệt về vi khuẩn: cộng đồng (CA) vs bệnh viện (HA)

HA-IAI: xuất hiện > 48h 

sau nhập viện, thường 

liên quan đến nhiễm 

khuẩn sau mổ
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NHIỄM KHUẨN Ổ BỤNG BIẾN CHỨNG (cIAI)

Chang YT et al. Int. J. Antimicrob. Agents 2017; 49: 734-739

Sự khác biệt về tỷ lệ sinh ESBL của các chủng E. coli và K. pneumoniae 

phân lập từ NK ổ bụng cộng đồng và bệnh viện: nghiên cứu SMART

Khác biệt về vi khuẩn: cộng đồng (CA) vs bệnh viện (HA)
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NHIỄM KHUẨN Ổ BỤNG BIẾN CHỨNG (cIAI)

Tần suất sinh ESBL của E.coli và K. pneumoniae phân lập từ IAI tại

11 nước châu Á: kết quả nghiên cứu SMART giai đoạn 2002-2013

Chang YT et al. Int. J. Antimicrob. Agents 2017; 49: 734-739

Kháng thuốc: quan ngại đặc biệt với châu Á và Việt nam
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Jean SS, Hsueh PR and SMART Asia-Pacific Group. J. Antimicrob. Chemother. 

2017; 72: 166-171.

 Kết quả từ nghiên cứu đa trung tâm trong chương trình SMART với sự tham

gia của 4 bệnh viên: Bình dân, Bạch mai, Việt Đức và Chợ rẫy.

 Các chủng Enterobacteriaceae sinh carbapenemase mang gen blaNDM-

1,4,5,7 chủ yếu phân lập từ NK ổ bụng ở Việt nam và Philipppin; chủng mang

gen blaOXA-48 chỉ phát hiện được các chủng phân lập được ở Việt nam

NHIỄM KHUẨN Ổ BỤNG BIẾN CHỨNG (cIAI)

Kháng thuốc: quan ngại đặc biệt với châu Á và Việt nam
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NHIỄM KHUẨN Ổ BỤNG BIẾN CHỨNG (cIAI)

Vai trò của phân tầng bệnh nhân: “core pathogen” concept

Ball CG et al. Can. J. Infect. Dis. 

Med. Microbiol. 2010; 21: 11-37.
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Vai trò của kháng sinh kinh nghiệm phù hợp 

trong cIAI

Kháng sinh kinh nghiệm

không phù hợp

 Giảm hiệu quả lâm sàng: 

53,4% vs 78,6%

 Là nguyên nhân chính gây đạt

được hiệu quả vi sinh

 Kéo dài thời gian nằm viện: 

19,8 vs 13,9 ngày

 Tăng tỷ lệ tử vong: 10,7% vs

4,8%

 Tăng chi phí điều trị: 10,418 

vs 4,131 euro/đợt

Krobot K et al. Eur. J. Clin. Microbiol. Infect. Dis  2004; 23: 682-687

Sturkenboom MC et al. Br. J. Clin. Pharmacol.  2005; 60: 438-443

Montravers P et al. Clin. Infect. Dis 1996; 23: 486-494
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Lựa chọn kháng sinh kinh nghiệm trong cIAI dựa trên phổ

tác dụng: vi khuẩn hiếu khí Gram âm, Gram dương và kỵ khí

Wilcox MH. Surg. Infect. 2006; 7: 
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VAI TRÒ CỦA TIGECYCLIN TRONG ĐIỀU TRỊ cIAI

Phổ tác dụng rộng

• VK Gram âm (cả MDR, XDR): 

Acinetobacter, Klebsiella, Enterobacter, CRE

• Cầu khuẩn Gram dương: tụ cầu (cả

MRSA), Enterococcus (cả VRE), phế cầu

MDR

• Kỵ khí: tất cả các VK bao gồm Bacteroides, 

Clostridium difficile

• Nội bào: Legionella

• Hoạt tính kém trên P. aeruginosa, Proteus

Chỉ định và áp dụng lâm sàng rộng rãi

• NK da mô mềm biến chứng, NK ổ bụng (FDA 

và BYT Việt nam duyệt)

• Áp dụng lâm sàng cho các NK ở bệnh nặng: 

NK do VK Gram âm đa kháng, MRSA hoặc VRE
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TIGECYCLIN TRONG ĐIỀU TRỊ cIAI: HOẠT TÍNH IN VITRO

Phạm Hồng Nhung và cs. Tạp chí Nghiên cứu Y học 2018; 113 (4): 10
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Adnan S et al. Surg. Infect. 2012; 13 (1).

TIGECYCLIN TRONG ĐIỀU TRỊ cIAI: DƯỢC ĐỘNG HỌC

Ảnh hưởng của IAI đến nồng độ kháng sinh trong huyết tương và dịch kẽ tại 

mô. CL = thanh thải, IAH = tăng áp ổ bụng, ISF = dịch kẽ, Vd = thể tích phân bốTr
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TIGECYCLIN TRONG ĐIỀU TRỊ cIAI: DƯỢC ĐỘNG HỌC

Giamarellou H, Poulakou G. Expert Opin. Drug Metab. Toxicol 2011; 7(11): 1459-1470

Borsuk-De Moor A et al. Antimicrob. Agents Chemother. 2018; 62: e02273-17

Đặc tính Dược đông học thuận lợi

• Thể tích phân bố lớn: 8 L/kg

• Tỷ lệ liên kết protein: 89%, t1/2 dài:  42 h

• Thải trừ chủ yếu qua mật, 25% ở dạng hoạt tính qua nước tiểu

• Không có sự biến thiên quá lớn giữa các cá thể về PK (cả bệnh nhân

ICU)  sử dụng chế độ liều cố định cho các bệnh nhân khác nhau

• Nồng độ trong mô nhiễm khuẩn cao gấp nhiều lần so với huyết tương
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TIGECYCLIN TRONG ĐIỀU TRỊ cIAI: HIỆU QUẢ LÂM SÀNG

Babinchak T  et al. Clin. Infect. Dis. 2005; 41: S354-367.

Tỷ lệ khỏi lâm sàng trong NK ổ bụng từ 2 TNLS pha III (301 và 306): 

so sánh tigecyclin vs imipenem
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TIGECYCLIN TRONG ĐIỀU TRỊ cIAI: ĐẾN GUIDELINE
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TIGECYCLIN TRONG ĐIỀU TRỊ cIAI: ĐẾN GUIDELINE
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TIGECYCLIN TRONG ĐIỀU TRỊ cIAI: DỮ LIỆU ĐỜI THỰC

Bassetti M et al. J. Antimicrob. Chemother. 2013; 68 (Suppl 2): 5-14

Kê đơn tigecyclin tại 5 nước châu Âu: dữ liệu trên 1782 BN 

(785 BN cIAI)
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TIGECYCLIN TRONG ĐIỀU TRỊ cIAI: DỮ LIỆU ĐỜI THỰC

Eckmann C et al. J. Antimicrob. Chemother. 2013; 68 (Suppl 2): 25-35

Hiệu quả lâm sàng của tigecyclin trên 785 BN cIAI trong nghiên cứu

quan sát tại 5 nước châu Âu: theo quốc gia (trái) và theo phác đồ

đơn trị vs phối hợp (phải)
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TIGECYCLIN TRONG ĐIỀU TRỊ cIAI: DỮ LIỆU ĐỜI THỰC

Heeizmann WR et al. Infection 2015; 43: 37-43

Hiệu quả lâm sàng của

tigecyclin điều trị cIAI do 

căn nguyên đa kháng

ESBL +, VRE hoặc MRSA 

trong nghiên cứu quan sát

tại Đức: phác đồ đơn trị

(trên) và phối hợp (dưới)
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Phần mềm kê đơn GHMS của khoa HSTC

N = 110

Tra mã lưu trữ và tìm kiếm bệnh án tại kho HSBA

05 BN chưa có mã

41 BN không có NKOB

06 BN không tìm được bệnh án

Thu thập thông tin bệnh án

08 BN nằm trong tiêu chuẩn loại trừ

Mẫu nghiên cứu

N = 50

TIGECYCLIN TRONG ĐIỀU TRỊ cIAI: DỮ LIỆU ĐỜI THỰC

Cohort hồi cứu tại khoa HSTC, bệnh viện Bạch mai (2016-2017)

BS Mai Văn Cường, DS Tạ Thị Anh Đào, TS Vũ Đình Hòa, GS Nguyễn Gia Bình
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Cohort hồi cứu tại khoa HSTC, bệnh viện Bạch mai (2016-2017)

BS Mai Văn Cường, DS Tạ Thị Anh Đào, TS Vũ Đình Hòa, GS Nguyễn Gia Bình

Tr
un

g 
tâ

m
 D

I &
 A

DR
 Q

uố
c 

gi
a 

- T
ài

 li
ệu

 đ
ượ

c 
ch

ia
 sẻ

 m
iễ

n 
ph

í t
ại

 w
eb

sit
e 

ca
nh

gi
ac

du
oc

.o
rg

.v
n



TIGECYCLIN TRONG ĐIỀU TRỊ cIAI: DỮ LIỆU ĐỜI THỰC
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TIGECYCLIN TRONG ĐIỀU TRỊ cIAI: DỮ LIỆU ĐỜI THỰC

Cohort hồi cứu tại khoa HSTC, bệnh viện Bạch mai (2016-2017)

BS Mai Văn Cường, DS Tạ Thị Anh Đào, TS Vũ Đình Hòa, GS Nguyễn Gia Bình

Yếu tố ảnh hưởng đến hiệu quả lâm sàng: phân tích đa biến
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TỐI ƯU CHẾ ĐỘ TIGECYCLIN TRONG ĐIỀU TRỊ 

NHIỄM KHUẨN NẶNG Ở ICU DỰA TRÊN PK/PD: 

GIẢI PHÁP TRONG TƯƠNG LAI
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Tigecyclin: chế độ liều cao trong điều trị nhiễm khuẩn do 

VK Gram âm đa kháng
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Bhavnani SM et al. Antimicrob. Agents Chemother. 2012; 56: 1065-1072

Nguyên nhân chủ yếu do liên kết protein cao, hạn chế khả năng thấm

vào mô phổi để có hoạt tính trên VK có MIC cao (thường gặp trong

VAP) khi dùng chế độ liều hiện tại (liều nạp 100 mg, duy trì 50 mg 

q12h). Gợi ý chế độ liều cao hơn?

Tigecyclin: chế độ liều cao trong điều trị nhiễm khuẩn do 

VK Gram âm đa kháng
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Tigecyclin: chế độ liều cao trong điều trị nhiễm khuẩn do 

VK Gram âm đa kháng

 21 nghiên cứu lâm sàng.có đối chứng

 Không có sự khác biệt giữa tigecyclin và nhóm đối chứng: tử vong

(OR = 0,96, CI95%: 0,75-1,22, p=0,73), đáp ứng lâm sàng: OR = 

0,58, CI95%: 0,31-1,09, p=0,09), đáp ứng vi sinh (OR = 0,46, 

CI95%: 0,15-1,44, p=0,18).

 Liều cao tigecyclin làm giảm rõ rệt tỷ lệ tử vong so với liều chuẩn

(OR = 12,48, CI95%: 2,06-75,43, p=0,006) Tr
un

g 
tâ

m
 D

I &
 A

DR
 Q

uố
c 

gi
a 

- T
ài

 li
ệu

 đ
ượ

c 
ch

ia
 sẻ

 m
iễ

n 
ph

í t
ại

 w
eb

sit
e 

ca
nh

gi
ac

du
oc

.o
rg

.v
n



Chế độ liều cao tigecyclin trong điều trị nhiễm khuẩn do 

VK Gram âm đa kháng

Meagher AK et al. Clin. Infect. Dis. 2005; 41 (Suppl 5): S333-340

Hiệu quả của tigecyclin phụ thuộc AUC/MIC.

Chế độ liều cao (liều nạp và liều duy trì cho phép

cải thiện AUC)
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Chế độ liều cao tigecyclin trong điều trị nhiễm khuẩn do 

VK Gram âm đa kháng: cơ sở PK/PD

 Tối ưu liều nạp

• Liều nạp cần thiết cho 1 kháng sinh có t1/2 dài , giúp nhanh chóng

đạt nồng độ ổn định

• Liều duy trì q12h không thực sự có ý nghĩa cho kháng sinh có

t1/2=42 h

• Đặc tính dược lực khi dùng liều nạp: diệt khuẩn phụ thuộc nồng độ

(có liều nạp), phụ thuộc thời gian (không có liều nạp)

• Liều cao dự phòng kháng thuốc

 Các yếu tố ảnh hưởng đến Vd: Kháng sinh thân lipid có Vd lớn, xâm

nhập tốt vào các mô giàu lipid ngoại trừ nước tiểu (nhưng xâm nhạp tốt

vào mô thận và tuyến tiền liệt), dịch não tủy

Cunha BA et al. Expert Rev. Anti-Infect. Ther. 2017; 15: 257-267 
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Tigecyclin: chế độ liều cao trong điều trị nhiễm khuẩn

Gram âm đa kháng
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Tigecyclin: dự trữ cho các trường hợp vi khuẩn đa kháng, 

thất bại điều trị với các kháng sinh khác

De Rosa FG et al. New Microbiol. 2015; 38: 121-136

Tr
un

g 
tâ

m
 D

I &
 A

DR
 Q

uố
c 

gi
a 

- T
ài

 li
ệu

 đ
ượ

c 
ch

ia
 sẻ

 m
iễ

n 
ph

í t
ại

 w
eb

sit
e 

ca
nh

gi
ac

du
oc

.o
rg

.v
n



Tr
un

g 
tâ

m
 D

I &
 A

DR
 Q

uố
c 

gi
a 

- T
ài

 li
ệu

 đ
ượ

c 
ch

ia
 sẻ

 m
iễ

n 
ph

í t
ại

 w
eb

sit
e 

ca
nh

gi
ac

du
oc

.o
rg

.v
n



Tr
un

g 
tâ

m
 D

I &
 A

DR
 Q

uố
c 

gi
a 

- T
ài

 li
ệu

 đ
ượ

c 
ch

ia
 sẻ

 m
iễ

n 
ph

í t
ại

 w
eb

sit
e 

ca
nh

gi
ac

du
oc

.o
rg

.v
n



Chân thành cám ơn nhóm nghiên cứu

Bệnh viện Bạch mai

Các DS lâm sàng

TS Cẩn Tuyết Nga

Ths. Nguyễn Thu Minh

Ths. Đỗ Thị Hồng Gấm

và các DS trong Tổ DLS-Thông tin thuốc

Khoa Hồi sức tích cực

GS Nguyễn Gia Bình

PGS Đào Xuân Cơ

PGS Đặng Quốc Tuấn

BS Ngô Minh Biên

và các BS của khoa

Khoa Vi sinh

TS Phạm Hồng Nhung

Trường Đại học Dược Hà nội

TS Vũ Đình Hòa

Ths. Nguyễn Thị Tuyến

DS Nguyễn Hoàng Anh (B)

DS Tạ Thị Anh Đào
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