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Điều trị nhiễm trùng ở bệnh nhân nặng: phác đồ kháng sinh 

kinh nghiệm (72 h đầu tiên) đóng vai trò quyết định

Van Donge T et al. Front. Pediatr. 2018; 6: 325.



Mục tiêu của điều trị nhiễm trùng nặng: làm sạch khuẩn để 

tránh chọn lọc đề kháng thích nghi và mắc phải

Sanders CC et al. JID 1986; 154: 792-800.



Hướng dẫn sử dụng kháng sinh. Bệnh viện Chợ rẫy 2015



"HIT HARD & HIT FAST ?"

Phối hợp kháng sinh hợp lý

Chế độ liều kháng sinh hợp lý 

theo Dược động học/Dược lực 

học (PK/PD)

Lựa chọn kháng sinh hợp lý:

phổ tác dụng, vị trí nhiễm khuẩn



Kháng sinh dùng trong Hồi sức tích cực. Hội HSCC và Chống độc. 2017





Kháng sinh dùng trong Hồi sức tích cực. Hội HSCC và Chống độc. 2017



Slide của PGS. TS. Trần Quang Bính

Phân tầng nguy cơ nhiễm VK đa kháng: tiếp cận của 

Bệnh viện Chợ rẫy (từ năm 2015) 



Phân tầng nguy cơ nhiễm VK đa kháng: tiếp cận của 

Bệnh viện Chợ rẫy (từ năm 2015) 

Slide của PGS. TS. Trần Quang Bính

Phân tầng nguy cơ để lựa chọn kháng sinh kinh nghiệm và xuống thang



Phân tầng bệnh nhân có nguy cơ nhiễm VK Gram âm đa 

kháng để lựa chọn kháng sinh kinh nghiệm phù hợp 

Bassetti M et al. Expert Rev. Anti-Infect. Ther. 2017; 15: 55-65 

5 nhóm yếu tố nguy cơ: bệnh nền/đặc điểm BN, dịch tễ kháng thuốc tại 

Khoa/bệnh viện, tiền sử sử dụng kháng sinh, tiền sử nhiễm hoặc quần cư 

VK kháng thuốc, các can thiệp xâm lấn





Kháng sinh dùng trong Hồi sức tích cực. Hội HSCC và Chống độc. 2017



Chuyển đường tiêm/đường uống: cơ sở lý thuyết

Hướng tiếp cận mới trong điều trị nhiễm khuẩn tại bệnh viện



Chuyển đường tiêm/đường uống: cơ sở lý thuyết

Tiêu chí chuyển đường tiêm/đường uống: VPCĐ

▪ Nhiệt độ ≤ 37,8oC

▪ Nhịp tim ≤ 100 lần/phút

▪ Nhịp thở ≤ 24 lần/phút

▪ Huyết áp tâm thu ≥ 90 mmHg 

▪ Bão hòa oxy máu động mạch (SaO2) ≥ 90 hoặc PO2 

≥ 60 mmHg ở điều kiện khí phòng

▪ Có khả năng ăn uống

▪ Sức khỏe tâm thần bình thường

Mandell LA et al. IDSA/ATS consensus guidelines on the management of 

community-acquired pneumonia in adults. Clin. Infect. Dis. 2007; 44 (Suppl 2): S2



Chuyển đường tiêm/đường uống: chọn kháng sinh

Tiêu chí chuyển đường tiêm/đường uống: Thuốc có cả 

dạng tiêm và uống phù hợp cho chuyển đường dùng

▪ Nhóm 1: Kháng sinh có SKD đường uống cao (>90%), hấp thu tốt và 

dung nạp tốt ở liều tương tự liều IV: levofloxacin, moxifloxacin, 

linezolid, fluconazol, cotrimoxazol, metronidazol

▪ Nhóm 2: Kháng sinh có SKD đường uống thấp hơn (70-80%) nhưng 

có thể bù trừ bằng tăng liều: ciprofloxacin, voriconazol.

Nhóm 1-2 có thể sử dụng ban đầu qua đường uống cho các NK không đe 

dọa tính mạng, bệnh nhân có huyết động ổn định và không có vấn đề về 

hấp thu, có thể sử dụng trong chuyển tiếp IV/PO nếu đáp ứng điều kiện 

lâm sàng



Chuyển đường tiêm/đường uống: chọn kháng sinh

Tiêu chí chuyển đường tiêm/đường uống: Thuốc có cả 

dạng tiêm và uống phù hợp cho chuyển đường dùng

▪ Nhóm 3: Kháng sinh có SKD đường uống cao (>90%), nhưng có liều 

tối đa đường uống thấp hơn so với liều IV (do dung nạp tiêu hóa kém): 

clindamycin, cephalexin, amoxicillin

▪ Nhóm 4: Kháng sinh có SKD đường uống thấp hơn và liều tối đa 

đường uống thấp hơn liều IV: ví dụ oxacillin, cloxacillin, cefuroxim

Nhóm 3-4  có thể sử dụng trong chuyển tiếp IV/PO theo nguyên tắc:

▪ Kết hợp tác dụng kháng sinh với cơ chế đề kháng của hệ miễn dịch

▪ Hiệu quả có thể đạt ở nồng độ thấp sau khi NK cơ bản đã được giải 

quyết bằng kháng sinh IV ban đầu



Chuyển đường tiêm/đường uống: hướng dẫn thực hành

Phụ lục 6. Quyết định 5631/QĐ-

BYT (2020) về hướng dẫn thực 

hiện quản lý kháng sinh tại 

bệnh viện

Sơ đồ hướng dẫn 

chuyển kháng sinh 

tiêm/uống trên bệnh 

nhân người lớn dựa 

trên đánh giá lâm sàng



Chuyển đường tiêm/đường uống: hướng dẫn thực hành

Phụ lục 6. Quyết định 5631/QĐ-BYT 

(2020) về hướng dẫn thực hiện quản 

lý kháng sinh tại bệnh viện

Sơ đồ hướng dẫn chuyển 

kháng sinh tiêm/uống 

trên bệnh Nhi dựa trên 

đánh giá lâm sàng



Chuyển đường tiêm/đường uống: hướng dẫn thực hành

Hướng dẫn chuyển kháng sinh tiêm/uống: liều dùng

Phụ lục 6. Quyết định 5631/QĐ-BYT (2020) về hướng dẫn thực hiện quản lý kháng sinh 

tại bệnh viện



Chuyển đường tiêm/đường uống: lợi ích

❑ Lợi ích cho BN

- Thích hợp hơn, thoải mái hơn

-  Ít tác dụng KMM liên quan đến tiêm TM (huyết khối, NK catheter và 

NK huyết, đau, quá tải dịch)

- Quay lại hoạt động bình thường sớm hơn

- Thời gian nằm viện ngắn hơn, nguy cơ nhiễm chéo và nhiễm khuẩn 

mắc phải ở BV thấp hơn

❑ Lợi ích kinh tế cho bệnh viện

- Giảm vật tư y tế tiêu hao cho quá trình tiêm

- Giảm rác thải y tế cần xử lý 

- Giá thành đường uống rẻ hơn

- Giảm giá thành cho tồn trữ thuốc tại kho

- Giảm khối lượng công việc của cán bộ y tế

- Giảm thời gian nằm điều trị của BN

Beique L, Zvonar R. Can. J. Hosp. Pharm 2015; 68: 318-326. 



LỰA CHỌN KHÁNG SINH TRONG 

NHIỄM KHUẨN HÔ HẤP CỘNG ĐỒNG



CĂN NGUYÊN NHIỄM TRÙNG HÔ HẤP CỘNG ĐỒNG 

DO VI KHUẨN

▪ Nhiễm trùng hô hấp trên (viêm họng, viêm amidan có mủ, viêm 

tai giữa, viêm mũi xoang cấp tính): S. pneumoniae, H. influenzae, 

M. catarrhalis, liên cầu beta tan huyết nhóm A

▪ Nhiễm khuẩn hô hấp dưới (đợt cấp của viêm phế quản mạn, 

viêm phổi cộng đồng: S. pneumoniae, H. influenzae, M. 

catarrhalis, vi khuẩn không điển hình (viêm phổi)

Mandell, Douglas, and Bennett’s: Principles and practice of Infectious Diseases, 

7th edition, 2010



Kháng sinh trong NKHH cộng đồng: phổ kháng khuẩn

Cân bằng việc sử dụng giữa các nhóm kháng sinh giúp 

giảm áp lực kháng thuốc: lựa chọn kháng sinh trong 

nhiễm khuẩn TMH (viêm họng, viêm tai giữa, viêm mũi 

xoang cấp tính) 

C2G: cefuroxim Amoxicillin (± chất ức chế)
Macrolid: 

clarithromycin, 

azithromycin



C3G: đường uống hoặc 

tiêm (ceftriaxon)

Quinolon hô hấp: 

levofloxacin/moxifloxacin

Doxycyclin

Kháng sinh trong NKHH cộng đồng: phổ kháng khuẩn



Pichichero M. Pediatr. Clin. N. Am. 2013; 60: 391-407

Kháng sinh lựa chọn trong viêm phổi hoặc NKHH dưới cấp 

tính ở trẻ em: so sánh hoạt tính dựa trên PK/PD



Vai trò của C3G đường uống?

Cefixim (Oroken): gói bột 40-100mg, viên nén 200mg 

Cefpodoxim proxetil (Orelox): viên nén 100mg

Cefdinir: viên nén 300 mg

❑ Phế cầu, liên cầu tan huyết A (không hơn các 

penicillin), tác dụng của cefixim rất hạn chế

❑ H. influenzae, M. catarahalis

❑ Họ TK đường ruột (Enterobacteriaceae) 

Chỉ định

- Nhiễm khuẩn hô hấp đã kháng các KS khác: nhiễm trùng 

tai mũi họng tái phát, viêm phế quản cấp kèm bội nhiễm, 

đợt bùng phát của COPD 

- Nhiễm trùng tiết niệu trên (viêm đài-bể thận): cefixim



Paterson DL. Clin. Infect. Dis 2004; 38: S341-345

Cầu khuẩn ruột kháng 

vancomycin (VRE)

Quinolon

Kháng sinh 

cephalosporin thế hệ 3

Klebsiella sinh ESBL

Acinetobacter kháng -lactam

Clostridium difficile

Tụ cầu vàng kháng methicillin 

(MRSA)

Vi khuẩn Gram âm kháng 

quinolon bao gồm cả 

Pseudomonas aeruginosa

C3G và FQ được coi là một trong các nhóm kháng sinh 

có thể gây “tổn hại phụ cận”



Hướng dẫn sửa đổi tờ HDSD 

kháng sinh quinolon của Cục 

quản lý Dược Việt nam, 

4/2017

THÔNG TIN VỀ ADR: THAY ĐỔI THÔNG TIN KÊ ĐƠN QUINOLON



Phạm Hùng Vân và các cộng sự (Hội Phổi Việt nam). Nghiên cứu EACRI 2018 (dữ liệu 

chưa công bố)

Cân nhắc đến tình hình đề kháng kháng sinh tại Việt nam: 

nghiên cứu EACRI 2018 (phế cầu)



Tỷ lệ đề kháng macrolid cao ở các nước châu Á là thách 

thức trong điều trị CAP

Tỷ lệ kháng erythromycin: chung (72,7%), Trung Quốc (96,4%), Đài loan 

(84,9%), Việt nam (80,7%)

Antimicrob. Agents Chemother. 2014; 56: 1418-1426



Yếu tố nguy cơ tăng đề kháng macrolid của phế cầu

Martinez FJ et al. Clin. Infect. Dis. 2002; 34 (Suppl 1): S27-46







Kháng sinh khuyến cáo trong điều trị viêm họng 
do liên cầu



Kháng sinh 
khuyến cáo trong 
điều trị viêm tai 

giữa (trẻ em)



Kháng sinh khuyến cáo trong điều trị viêm mũi xoang 
nhiễm khuẩn (trẻ em)



Kháng sinh khuyến cáo trong điều trị viêm mũi xoang 
nhiễm khuẩn (người lớn)



Với các nhiễm khuẩn cộng đồng, phối hợp kháng sinh 

không đem lại bất cứ lợi ích lâm sàng nào, ngược lại 

làm tăng các biến cố bất lợi và chi phí không cần thiết



LỰA CHỌN KHÁNG SINH TRONG 

VIÊM PHỔI NHẬP VIỆN



Vi khuẩn thường gặp trong CAP: mô tả theo y văn 

(IDSA/ATS 2007)



Các yếu tố làm tăng nguy cơ nhiễm vi khuẩn              

kháng thuốc trong viêm phổi 

Rider AC, Frazee BW. Emerg. Med. N. Am. 2018; 36: 685-683 



Phác đồ khởi đầu điều trị CAP cho bệnh nhân ngoại trú



Phác đồ khởi đầu điều trị CAP cho bệnh nhân ngoại trú



JAMA Intern. Med. 2014: 174: 1894-1901

Việc bổ sung macrolid trong viêm phổi đem lại lợi ích 

lâm sàng

▪ Tỷ lệ ổn định lâm sàng ở ngày 7 là 41,2% vs 33,6% (p=0,07) ở nhóm 

đơn trị liệu và nhóm phối hợp.

▪ BN phân lập được VK không điển hình, BN viêm phổi nặng (PSI IV) 

có xu hướng đáp ứng kém hơn với nhóm đơn trị liệu

▪ Tỷ lệ tái nhập viện cao hơn ở nhóm đơn trị (7,9% vs 3,1%, p=0,01)

▪ Không có sự khác biệt về tử vong giữa 2 nhóm



Thay đổi trong khuyến cáo phác 

đồ kháng sinh kinh nghiệm điều trị 

nhiễm CAP nặng (2019 vs 2007): 

ưu tiên phối hợp beta-lactam + 

macrolid hơn so với beta-lactam + 

quinolon hô hấp



Quinolon hô hấp được dự trữ cho các trường hợp nguy cơ kháng 

thuốc, hay cho bệnh nhân có tiền sử dị ứng beta-lactam

Phác đồ kháng 

sinh điều trị CAP 

ngoại trú: vai trò 

của quinolon 

(uptodate 2020)



Căn nguyên vi khuẩn thường gặp trong viêm phổi bệnh viện 

Căn nguyên không phải VK đa kháng 

▪ Streptococcus pneumoniae

▪ Heamophyllus influenzae

▪ MSSA

▪ Vi khuẩn Gram đường ruột nhạy cảm với kháng sinh

• E. coli

• Klebsiella pneumoniae

• Enterobacter spp

• Proteus spp

• Serratia marcescens

Căn nguyên VK đa kháng (MDR)

▪ Pseudomonas aeruginosa

▪ Klebsiella pneumoniae (ESBL +)

▪ Acinetobacter baumainii

▪ MRSA 

▪ Legionella pneumophila (vi khuẩn không điển hình)



Kháng sinh trong viêm phổi: so sánh phổ kháng khuẩn

Ampi/amox (± chất ức chế)
C3G tiêm 

(ceftriaxon)
Quinolon hô hấp: 

levo/moxi

Phổ tác dụng trên S. pneumoniae, H. influenzae, 

MSSA, họ Enterobacteriaceae còn nhạy cảm (không 

sinh ESBL) 



Lựa chọn kháng sinh trong VPBV sớm, không có nguy cơ 

nhiễm VK kháng thuốc

ATS/IDSA guidelines 2005; 

AJRCCM 171: 388-416

▪ Kháng sinh lựa chọn penicillin tĩnh mạch, 

C3G, quinolon hô hấp hoặc carbapenem 

không có phổ trên trực khuẩn mủ xanh

▪ Cân nhắc phối hợp với azithromycin nếu nghi 

ngờ VK không điển hình trong phác đồ không 

có quinolon



Bộ Y tế, Hướng dẫn điều trị kháng sinh, 2015.

Lựa chọn nhóm penicillin, C3G không có hoạt tính trên trực 

khuẩn mủ xanh hoặc quinolon hô hấp trong VPBV sớm 

không có nguy cơ nhiễm MDR



Saiad Critical Care Medicine 2018

Thay đổi dữ liệu về căn nguyên vi sinh trong HAP/VAP có thể 

dẫn đến thay đổi phác đồ kháng sinh kinh nghiệm 



C3G/C4G, penicillin kháng TK mủ xanh và 

carbapenem: phổ kháng khuẩn

Ceftazidim/cefepim Piperacillin/tazobactam

Carbapenem



Kháng sinh có hoạt tính trên VK Gram âm với tác dụng trên 

trực khuẩn mủ xanh và kháng sinh có hoạt tính trên MRSA



Phác đồ kháng sinh kinh nghiệm cho VPBV (IDSA 2016)



LỰA CHỌN KHÁNG SINH TRONG 

NHIỄM KHUẨN Ổ BỤNG



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



NHIỄM KHUẨN Ổ BỤNG BIẾN CHỨNG (cIAI)

Kháng thuốc: nguy cơ tăng lên với HA-IAI vs CA-IAI

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

(< 48 h vs > 48 h): kết quả nghiên cứu SMART 2009

Chen YH et al. J. Infect. 2011; 62: 280-291







LỰA CHỌN KHÁNG SINH TRONG 

NHIỄM KHUẨN TIẾT NIỆU PHỨC TẠP



Wagenlehner FME et al. Nature Rev. Urol. 2020; 17: 586-600

NHIỄM KHUẨN TIẾT NIỆU: CĂN NGUYÊN VI KHUẨN

Căn nguyên vi sinh gây bệnh trong 

các NKTN phức tạp: viêm bàng 

quang, viêm đài bể thận và 

urosepsis: P. aeruginosa, 

Enterobacteriaceae và Enterococcus 



NHIỄM KHUẨN TIẾT NIỆU: LỰA CHỌN 

KHÁNG SINH KINH NGHIỆM

Nicolle LE. Crit Care Clin 2013; 29: 699-715



Nhiễm khuẩn tiêt niệu phức tạp: phác đồ kháng sinh

Kháng sinh khuyến cáo cho 

urosepsis



LỰA CHỌN KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHÙ HỢP 

TRONG NGOẠI KHOA



KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

Houang ET et al. J. Hosp. Infect. 1991, 19: 181-189. 

Kháng sinh dự phòng làm giảm đến mức thấp nhất lượng vi khuẩn 

(thường trú hoặc thoáng qua) trên bề mặt da xuống dưới mức                       

có thể gây nhiễm trùng và kiểm soát được bởi hệ miễn dịch 



Loại PT Hướng dẫn

ASHP/SIGN/NICE/ Australia

HD sử dụng kháng

sinh của Bộ y tế

Sạch Không dùng KSDP trừ nguy

cơ cao/ biến chứng

Kháng sinh

dự phòng

Sạch– Nhiễm KS dự phòng KS dự phòng

Nhiễm KS dự phòng KS điều trị + dự 

phòng

Bẩn KS điều trị + dự phòng KS điều trị + dự

phòng

CHỈ ĐỊNH KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

1. Thời điểm sử dụng kháng sinh dự phòng 

Thời điểm sử dụng kháng sinh dự 

phòng và tỷ lệ nhiễm trùng

A: 2847 bệnh nhân mổ phiên (Classen 

DC. NEJM 1992, 326: 282-186)

B: 3656 bệnh nhân phẫu thuật tim, 

khớp và phụ khoa. (Stenberg JP. Arch. 

Surg. 2009)



Mục tiêu: nồng độ kháng sinh tại tổ chức vượt qua MIC của vi 

khuẩn tại thời điểm rạch dao và trong suốt thời gian phẫu thuật. 

KHÁNG SINH DỰ PHÒNG TRONG PHẪU THUẬT



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

1. Thời điểm sử dụng kháng sinh dự phòng 



Guideline for prevention of surgical site infection. Hospital Infection Control 

Practices Advisory Committee. Infect. Control Hosp. Epidemiol. 1999, 20: 250-278.

SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

2. Lựa chọn kháng sinh dự phòng có phổ tác dụng bao trùm VK gây 

NKVM 



Phổ tác dụng của 3 thế hệ cephalosporin

Thế hệ Gram (+) Gram (-) Kỵ khí Đề kháng β-lactamase

1 +++ + +/- +/-

2 + ++ ++ +

3 + +++ 

(Pseu)

+ +++



KHÁNG SINH KHUYẾN CÁOTRONG DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

2. Lựa chọn KSDP: cephalosporin thế hệ 3?

Liu W et al. Clin. Neurol. Neurosurg 2014; 116: 13-19.

Phân tích gộp kết quả 5 TNLS ngẫu nhiên, đối chứng (2209 bệnh nhân). 

Không có sự vượt trội hơn về nguy cơ SSI ở nhóm dự phòng bằng C3G so 

với các phác đồ KSDP quy ước



Mục tiêu: nồng độ kháng sinh tại tổ chức vượt qua MIC của vi 

khuẩn tại thời điểm rạch dao và trong suốt thời gian phẫu thuật. 

SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

3. Liều kháng sinh dự phòng



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

3. Liều kháng sinh dự phòng



Nelson’s Pediatric Antimicrobial Therapy, 21th edition 2015-2016.

Liều và số lần dùng beta-lactam trong kháng sinh 

dự phòng phẫu thuật cho trẻ em



Nelson’s Pediatric Antimicrobial Therapy, 22th edition, 2016.

Liều và số lần dùng beta-lactam trong kháng sinh 

dự phòng phẫu thuật cho trẻ em



4. Thời gian dùng kháng sinh dự phòng

▪ Kháng sinh sử dụng sau khi khâu không cần thiết.

▪ Trong nhiều trường hợp hiệu quả dùng liều lặp lại không vượt trội 

hơn dùng đơn liều kháng sinh

▪ Sử dụng kéo dài kháng sinh làm gia tăng các chủng vi khuẩn 

kháng thuốc

▪ Khuyến cáo dừng kháng sinh dự phòng trong vòng 24 h sau kết 

thúc phẫu thuật với các phẫu thuật sạch, sạch/nhiễm, trên BN 

không có dấu hiệu NK trước phẫu thuật

KHUYẾN CÁO SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG



4. Thời gian dùng kháng sinh dự phòng

KHUYẾN CÁO SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG

Tương tác vật chủ - microbiome trong phẫu thuật: ảnh hưởng bất lợi của tổn 

thương do phẫu thuật, nhịn ăn, kháng sinh, opioid đến stress và khả năng 

phục hồi đáp ứng miễn dịch của vi hệ đường ruột

Alverdy JC et al. Br. J. Surg. 2017; 104: e14-23.



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

4. Thời gian dùng kháng sinh dự phòng: từ hướng dẫn điều trị



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

4. Thời gian dùng kháng sinh dự phòng: có nên tiếp tục đến khi rút 

dẫn lưu



5. Tầm soát dị ứng với kháng sinh beta-lactam

▪ Kháng sinh beta-lactam là kháng sinh được sử dụng nhiều nhất trong 

dự phòng.

▪ Cần thiết phải tầm soát dị ứng qua hỏi tiền sử dị ứng và dị ứng thuốc

▪ Cân nhắc dị ứng chéo giữa cephalosporin và penicillin

KHUYẾN CÁO SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG

6. Lựa chọn trong trường hợp dị ứng với kháng sinh beta-lactam

▪ Dự phòng nhiễm trùng do cầu khuẩn Gram dương (phẫu thuật có thay 

thế khớp, tim-lồng ngực, mạch, thần kinh): vancomycin hoặc clindamycin.

▪ Cân nhắc tỷ lệ kháng của Clostridium difficile và S. epidermidis khi chọn 

vancomycin và clindamycin

▪ 2 kháng sinh trên không được khuyến cáo sử dụng thường qui trong 

kháng sinh dự phòng.



KHUYẾN CÁO SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG

7. Giới hạn việc phối hợp kháng sinh trong dự phòng

▪ Trong đa số phẫu thuật, sử dụng 1 kháng sinh đủ để dự phòng 

nhiễm trùng vết mổ

▪ Phối hợp kháng sinh chỉ được khuyến cáo cho các bệnh nhân có 

dấu hiệu của nhiễm trùng sẵn có

▪ Với phẫu thuật sạch, khuyến cáo loại bỏ tất cả các nhiễm trùng 

trước mổ phiên.



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

8. Lặp lại liều kháng sinh dự phòng

Mục tiêu: nồng độ kháng sinh tại tổ chức vượt qua MIC của vi khuẩn tại thời 

điểm rạch dao và trong suốt thời gian phẫu thuật. Cần lặp lại liều kháng sinh nếu 

thời gian cuộc mổ kéo dài để tránh nồng độ kháng sinh giảm xuống dưới MIC



▪ Liều dùng phù hợp với cân nặng (chú ý bệnh nhân thừa cân)

▪ Lặp lại liều trong mổ nếu thời gian mổ vượt quá 2 x t1/2 của kháng sinh 

hoặc khi lượng máu mất > 1,5L (25 ml/kg với trẻ em)

8. Lặp lại liều kháng sinh dự phòng



Stevens DL et al. Practice guidelines for the 

diagnosis and management of SSTIs: 2014 

update by the IDSA. 

Kháng sinh khuyến cáo cho 

điều trị NK tại vết mổ



PHỐI HỢP KHÁNG SINH HỢP LÝ



❑ Có được hiệu quả 
hiệp đồng

❑ Bao phủ được tác 
nhân vi khuẩn 
khác

❑ Giảm thiểu đột 
biến kháng thuốc

Chiến lược phối hợp kháng sinh chống ngăn ngừa 

xuất hiện đột biến kháng thuốc



Lợi ích của phối hợp: mở rộng phổ tác dụng

❑ Trong điều trị kinh nghiệm khi không rõ vi khuẩn 

gây bệnh

▪ nhiễm trùng BV tại ICU khi chưa có kết quả vi sinh

▪ nhiễm khuẩn khó xác định nguyên nhân

❑ Nghi ngờ nhiễm nhiều vi khuẩn: phối hợp với kháng 

sinh trên VK kỵ khí (metronidazol) vs piperacillin-

tazobactam, carbapenem

❑ BN đã điều trị bằng KS trước đó và nghi ngờ nhiễm 

VK đa kháng thuốc



Các trường hợp nên 

phối hợp

Vi khuẩn gây bệnh

- Staphylococcus aureus

- Vi khuẩn gram (-) đa kháng thuốc: Pseudomonas 

aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Enterobacter, 

Acinetobacter

Vị trí nhiễm khuẩn

- Viêm nội tâm mạc

- Nhiễm trùng não – màng não

- Nhiễm trùng ổ bụng

- Nhiễm trùng mắc phải ở bệnh viện: viêm đài bể 

thận, viêm phổi, nhiễm trùng máu

- Nhiễm khuẩn xương-khớp

Cơ địa bệnh nhân

- Tiên lượng xấu

- Giảm bạch cầu trung tính

Kháng sinh

Aminosid, rifampicin, fosfomycin, acid fusidic, colistin

Nguồn: Mouton Y et al. 

Antibiotiques et antibiothérapie. 

2ème edition 1993

Phối hợp kháng sinh trong thực hành lâm sàng



Lợi ích của phối hợp: mở rộng phổ tác dụng

❑ Chú ý với vi khuẩn kỵ khí

Kháng sinh tác dụng tốt trên VK kỵ khí



Lợi ích của phối hợp: mở rộng phổ tác dụng

❑ Chú ý với vi khuẩn kỵ khí



Hiệp đồng tác dụng với betalactam/colistin:                           

cơ sở dược lý

• Beta-lactam ức chế tổng hợp vách tế bào vi khuẩn tạo điều kiện 

thuận lợi cho các kháng sinh khác tiếp cận đích tác dụng 

• Nguyên tắc này thậm chí áp dụng cho cả trường hợp kháng sinh đã 

bị vi khuẩn đề kháng (do không thấm được qua màng hoặc do bơm 

tống thuốc)

-lactam

PBP

DNA gyrase
ribosome

aminoglycoside
fluoroquinolone



Lợi ích của phối hợp: tăng hiệu quả điều trị

❑ Phối hợp/bổ sung các đặc tính dược lực học

KS phụ thuộc thời gian + KS phụ thuộc nồng độ: 

Beta-lactam + aminoglycosid

Diệt khuẩn nhanh, phụ 

thuộc tỷ số Cmax/MIC

Tác dụng diệt khuẩn chậm nhưng kéo dài, tác dụng 

tăng khi số lượng VK trong ổ nhiễm trùng giảm 



Phối hợp kháng sinh trong thực hành lâm sàng

Nghi ngờ vi khuẩn kháng thuốc, tiên 

lượng nặng: quinolon, aminoglycosid

Nghi ngờ vai trò của vi khuẩn 

kỵ khí: metronidazol

Nghi ngờ vi khuẩn nội 

bào, không điển hình: 

macrolid

Beta lactam

+

+

+

+

Nghi ngờ nặng do vi khuẩn đa 

kháng thuốc, thất bại kháng sinh: 

colistin, fosfomycin

Nghi ngờ nhiễm tụ cầu: C1G, oxacillin, clindamycin 

(MSSA), vanco/teico hoặc linezolid (MRSA)

+



TỐI ƯU CHẾ ĐỘ LIỀU CỦA KHÁNG SINH THEO 

DƯỢC ĐỘNG HỌC/DƯỢC LỰC HỌC (PK/PD)



Jager NG et al. Expert Rev. Clin. Pharmacol. 2016; 9: 961-979

"HIT HARD & HIT FAST”: tối ưu hóa sử dụng 

kháng sinh dựa trên PK/PD



Craig WA, Ebert SC.  Scand J Infect Dis Suppl 1990; 74:63–70.

Tác dụng diệt khuẩn phụ thuộc nồng độ

Chế độ liều aminoglycosid theo PK/PD



Biến thiên nồng độ gentamicin trong máu khi 

dùng chế độ liều truyền thống (3 lần/ngày) và 

liều 1 lần/ngày

Nguồn: Goodman & Gilman. 12th ed. 2012

Chế độ liều giãn cách của aminoglycosid

▪ Kháng sinh phụ thuộc 

nồng độ, có tác dụng 

hậu kháng sinh. 

▪ Kháng sinh thân 

nước, thải trừ chủ yếu 

qua thận:  Vd,  Cl 

▪ Hoạt tính diệt khuẩn 

phụ thuộc nồng độ 

đỉnh

▪ Độc tính trên thận phu 

thuộc nồng độ đáy và 

thời gian sử dụng



Chế độ liều và theo dõi điều trị

- Theo dõi chức năng thận và hiệu chỉnh liều kháng sinh aminoglycosid

Nguồn: Mandell, Douglass, Bennett (2014). Principles and practice of Infectious 

diseases. 8th edition



Chế độ liều aminoglycosid



Craig WA, Ebert SC..  Scand J Infect Dis Suppl 1990; 74:63–70.

β-LACTAM: DIỆT KHUẨN PHỤ THUỘC THỜI GIAN



Làm cách nào để tối ưu T > MIC ?

Thời gian (h)

1. Tăng liều dùng 1 lần?
N

ồ
n

g
 đ

ộ

MIC

Liều = 1



Thời gian (h)

N
ồ

n
g

 đ
ộ

Nhưng tạo ra peak

cao không cần 

thiết !!

Liều = 1

Liều = 2

Thêm được T> MIC

MIC

Làm cách nào để tối ưu T > MIC ?

1. Tăng liều dùng 1 lần?



Chế độ liều cao của amoxicillin/acid clavulanic trong             

viêm tai giữa dựa trên PK/PD

Dagan R. Pediatr. Drugs 2010; 12 (Suppl 1): 3-9

Điểm gãy PK/PD của phác đồ 

amoxcillin/acid clavulanic               

(45 mg/kg q 12h)

So sánh thất bại vi khuẩn học 

giữa 2 chế độ liều 45 mg/kg/ngày 

và 90 mg/kg/ngày của amoxiclav 

trong điều trị viêm tai giữa



Tăng liều và tăng số lần dùng thuốc để tăng hiệu quả điều 

trị NKHH dựa trên PK/PD: amoxicillin/acid clavulanic

Calbo E, Garau J. Respiration 2005; 72: 561-571.



2. Tăng số lần đưa thuốc?

Thời gian (h)

N
ồ

n
g

 đ
ộ

MIC

Có vẻ logic hơn …

Làm cách nào để tối ưu T > MIC ?



Chế độ liều của kháng sinh penicillin: số lần dùng thuốc 

trong ngày đóng vai trò quan trọng

Nguồn: The Sanford Guide to Antimicrobial Therapy. 40th edition 2010



Chế độ liều của kháng sinh cephalosporin: số lần dùng 

thuốc trong ngày đóng vai trò quan trọng

Mandell, Douglas, and Bennett’s: Principles and practice of Infectious Diseases, 7th edition, 2010



Chế độ liều của kháng sinh cephalosporin: số lần dùng 

thuốc trong ngày đóng vai trò quan trọng

Mandell, Douglas, and Bennett’s: Principles and practice of Infectious Diseases, 7th edition, 2010



Chế độ liều của kháng sinh carbapenem: số lần dùng 

thuốc trong ngày đóng vai trò quan trọng

Nguồn: The Sanford Guide to Antimicrobial Therapy. 40th edition 2010



Liệu có thể làm tốt hơn nữa không?

3. Truyền tĩnh mạch liên tục

Time (h)

C
o

n
c
e
n

tr
a
ti

o
n

MIC

Nồng độ luôn trên MIC !



Cousson J et al. Antimicrob. Agents Chemother. 2015; 59: 1905-1909

Nồng độ ceftazidim trong huyết thanh và 

dịch lót biểu mô phế nang (ELF) sau khi 

liều nạp 20 mg/kg + truyền liên tục 60 

mg/kg/ngày 

Nồng độ ceftazidim trong ELF sau 

truyền TM liên tục vs truyền gián 

đoạn (20 mg/kg trong 30 phút mỗi 

8 h)

Truyền tĩnh mạch liên tục với ceftazidim



Nhưng, trở ngại lớn nhất: bền vững về hóa học

Phân tử KS beta-lactam không bền 

Mất tác dụng



Truyền tĩnh mạch kéo dài

Truyền tĩnh mạch kéo dài làm tăng T>MIC: kết quả với meropenem

Dandekar PK et al. Pharmacotherapy 2003; 23: 988_991





Macrolid là kháng sinh phụ thuộc thời gian, AUC/MIC quyết định hiệu quả

PK/PD TỐI ƯU HÓA CHẾ ĐỘ LIỀU MACROLID



TĂNG LIỀU?

PK/PD TỐI ƯU HÓA CHẾ ĐỘ LIỀU MACROLID



TĂNG LIỀU?

PK/PD TỐI ƯU HÓA CHẾ ĐỘ LIỀU MACROLID

▪ Tổng kết 19 TNLS trên 4626 bệnh nhân.

▪ Ở trẻ em, 

• liều 60 mg/kg cho 1 đợt điều trị (tương đương 12 mg/kg/ngày cho 

đợt điều trị 5 ngày) cho hiệu quả cao hơn về lâm sàng và vi sinh 

so với kháng sinh đối chứng trong khi đó nhóm dùng liều 30 

mg/kg/đợt điều trị có tỷ lệ thất bại điều trị cao hơn.

• Nhóm dùng phác đồ 3 ngày có hiệu quả kém hơn phác đồ 5 ngày

▪ Ở người lớn, nhóm dùng liều 500 mg/ngày (3 hoặc 5 ngày) có hiệu 

quả cao hơn so với kháng sinh đối chứng





Craig WA, Ebert SC..  Scand J Infect Dis Suppl 1990; 74:63–70.

FQ: KHÁNG SINH DIỆT KHUẨN PHỤ THUỘC NỒNG ĐỘ



TỐI ƯU HÓA CHẾ ĐỘ LIỀU: LIÊN QUAN VỚI MIC

PK/PD TỐI ƯU HÓA CHẾ ĐỘ LIỀU FLUOROQUINOLON



TĂNG LIỀU?

PK/PD TỐI ƯU HÓA CHẾ ĐỘ LIỀU CIPROFLOXACIN



CIPROFLOXACIN: chế độ liều do FDA phê duyệt

PK/PD TỐI ƯU HÓA CHẾ ĐỘ LIỀU CIPROFLOXACIN



Giãn phế quản

Đợt cấp COPD

CAP nặng nhập ICU



Khả năng phân bố hạn chế vào mô là nguyên nhân cần 

liều nạp với vancomycin



Vai trò của liều nạp VAN

Thông số PK mô phỏng của VAN trên 1 bệnh nhân nam 60 tuổi, 70 kg, 

creatinin 80 µmol/L sau khi truyền liều nạp 2 g sau đó duy trì 1 g q12h



Tính AUC24h?

AUC vs. dose for diff. CLcr
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Moise-Broder et al. Clin. Pharmacokinet. 2004; 43:925-942

Liều với 
MIC = 1 

mg/L



Triển khai truyền liên tục kết hợp với giám sát nồng độ 

vancomycin trong máu tại khoa ICU, Bệnh viện Bạch mai



Hiệu chỉnh liều thông qua giám sát nồng độ thuốc trong máu 

(TDM): vancomycin

Cập nhật và cải tiến quy trình theo hướng dẫn năm 2020 của Hội Truyền nhiễm 

Hoa kỳ (IDSA) và Hội Dược sĩ bệnh viện Hoa kỳ (ASHP): tiếp cận Bayesian



Triển khai giám sát nồng độ thuốc trong máu với vancomycin 

theo hướng dẫn mới của IDSA/ASHP trong năm 2021

Nhóm hội chẩn tính liều vancomycin: 

Dược sĩ lâm sàng - các bác sĩ



LỰA CHỌN KHÁNG SINH PHÙ HỢP VỚI ĐẶC ĐIỂM 

NGƯỜI BỆNH, RÀ SOÁT TƯƠNG TÁC VÀ THEO DÕI 

PHẢN ỨNG CÓ HẠI CỦA THUỐC



Phân loại kháng sinh theo khả năng 

gây độc với bào thai của FDA

Nguồn: Lippincott Illustrated Pharmacology 

review. 4 th edition

Sử dụng kháng sinh ở phụ 

nữ có thai



Các kháng sinh chống chỉ định tuyệt đối trong suy thận

- Tetracyclin

- Acid nalidixic

- Sulfamid chậm

Kháng sinh phải hiệu chỉnh liều

- Aminosid

- Carbapenem

- Cephalosporin (ngoại trừ cefoperazon và ceftriaxon)

- Fluoroquinolon (ngoại trừ moxifloxacin)

- Macrolid (erythromycin, clarithromycin)

- Penicillin (ngoại trừ nafcillin, dicloxacillin)

- Các kháng sinh khác: vancomycin, cotrimoxazol, rifampicin, metronidazol, 

telithromycin, daptomycin

Các kháng sinh không cần hiệu chỉnh liều

Azithromycin, ceftriaxon, cefoperazon, chloramphenicol, clindamycin,doxycyclin, 

linezolid, minocyclin, moxifloxacin, nafcillin, tigecyclin

Nguồn: Sanford guide to Antimicrobial therapy 2008.

Sử dụng kháng sinh trong trường hợp suy thận



Ngày 03/04 09/04 10/04 11/04 12/04

Creatinin

(µmol/L)

774,6 806,9 854,0 708,7 571



Ciprofloxacin Levofloxacin Moxifloxacin

F (%) 70-80 99 90

LK protein HT (%) 30-40 30-40 50

% thải qua thận 

dạng nguyên vẹn

30 95 15

t1/2 (h) 3 8 12

Ức chế CYP450 Có Không Không

DƯỢC ĐỘNG HỌC SO SÁNH 3 KHÁNG SINH QUINOLON

Khác biệt về       - Số lần dùng/ngày

                            - Hiệu chỉnh liều 

                            - Tương tác thuốc



TÍNH MỨC LỌC CẦU THẬN

Công thức Cockroft – Gault tính độ thanh thải creatinin (cho người lớn)

Thanh thải creatinin (ml/ph) =
(140 - tuổi) x cân nặng

0,81 x creatinin huyết thanh (mmol/l)
Nam 

Thanh thải creatinin (ml/ph) =
(140 - tuổi) x cân nặng

0,81 x creatinin huyết thanh (mmol/l)

Nữx 0,85

Công thức Schwartz tính độ thanh thải creatinine (cho trẻ em)

         Clcr (ml/phút/1,73 m2 diện tích bề mặt cơ thể) 

                  =  x chiều cao (cm) /creatinin huyết thanh (mg/dl)

Trong đó:  phụ thuộc vào tuổi và giới tính bệnh nhi

Trẻ bú sinh thiếu tháng: 0,33

Trẻ bú sinh đủ tháng: 0,45

Trẻ em nữ và vị thành niên: 0,55

Trẻ em nam và vị thành niên: 0,78





Hiệu chỉnh liều kháng sinh theo chức năng thận



Hiệu chỉnh liều kháng sinh theo chức năng thận



Hiệu chỉnh liều kháng sinh theo chức năng thận



Hiệu chỉnh liều kháng sinh theo chức năng thận



CHÚ Ý KHAI THÁC TIỀN SỬ DỊ ỨNG VÀ CHỌN THUỐC

70% ADR là phòng tránh được

▪ Dùng thuốc trên bệnh nhân có tiền sử dị ứng/phản ứng với 

thuốc

▪ kháng sinh penicillin/cephalosporin ở bệnh nhân có tiền sử dị ứng

Schumock GT, Thornton JT. Clin. Pharmacol. Ther. 1992; 30: 239-245 



DỊ ỨNG PENICILIN VẪN DÙNG UNASYN

• Bệnh nhân nam, 89 tuổi, 45 kg được truyền NaCl 0,9% 

vào lúc 20h và tiêm kháng sinh dự phòng Unasyn 1,5 g 

(ampicilin/sulbactam) trước khi mổ vào lúc 20h 8 phút

ngày 12/05/2014.

• 4 phút sau, bệnh nhân có biểu hiện: khó thở, chân tay

lạnh, mạch nhanh, nhỏ khó bắt, huyết áp 80/50 mmHg, 

trên da không có mẩn đỏ.

• Bệnh nhân tử vong sau đó mặc dù đã được xử trí bằng

adrenalin (tiêm bắp và tiêm tĩnh mạch), tiêm solumedrol 

40mg, thở oxy, bóp bóng, đặt nội khí quản, ép tim

• Bệnh nhân có tiền sử lao phổi đã điều trị, tăng huyết áp

điều trị thường xuyên, mổ cắt cụt chi do nhiễm trùng 3 lần

và có tiền sử dị ứng với penicilin.

CHÚ Ý KHAI THÁC TIỀN SỬ DỊ ỨNG VÀ CHỌN THUỐC







P & T. 2018;43(8): 480-484, 504

Clarification of Drug Allergy Information Using a Standardized Drug Allergy Questionnaire and Interview

Bộ câu hỏi phỏng vấn 

dị ứng thuốc được 

xây dựng bởi các 

Dược sĩ

https://www.ptcommunity.com/journal/month/full/2018/8


P & T. 2018;43(8): 480-484, 504

Clarification of Drug Allergy Information Using a Standardized Drug Allergy Questionnaire and Interview

Bộ câu hỏi phỏng vấn dị ứng thuốc được xây dựng 

bởi các Dược sĩ

https://www.ptcommunity.com/journal/month/full/2018/8


Ảnh hưởng của antacid lên sinh khả dụng của ciprofloxacin

Nguồn: Frost et al. Antimicrob. Agents Chemother. 1992; 36: 830 - 832

Tương tác Dược động học

30% số đơn có 

levofloxacin 

(uống) dùng 

đồng thời với ion 

kim loại hóa trị 2 

và hóa trị 3
Barton et al. Control. Hosp. 

Epidemiol. 2005; 26: 93-99



Tương tác Dược động học

Khác biệt giữa các thuốc trong cùng nhóm: kháng sinh

Ức chế enzym chuyển hóa thuốc









Domperidon



Domperidon



PHỐI HỢP KHÁNG SINH: CHÚ Ý TƯƠNG KỴ 



TƯƠNG TÁC THUỐC VỚI KHÁNG SINH: CEFTRIAXON

Canadian Journal of Hospital Pharmacy; 2009; 62: 157









Viêm tĩnh mạch sau khi truyền kháng sinh quinolon (trung

tâm Hô hấp, bệnh viện Bạch mai)



Phản ứng kích ứng đường truyền liên quan đến 

các kháng sinh nhóm fluoroquinolon

Phản ứng tại vị trí tiêm truyền liên quan đến

các fluoroquinolon trong cơ sở dữ liệu báo

cáo ADR (01/2014 - 6/2015)

Tên hoạt chất

Số báo cáo liên

quan đến dạng

truyền tĩnh mạch

Số báo cáo về

phản ứng tại vị

trí tiêm truyền

Ciprofloxacin 333 150

Levofloxacin 134 56

Moxifloxacin 26 6

Ofloxacin 1 0

Pefloxacin 14 4

Tổng 508 216

Để giảm thiểu nguy cơ xuất 

hiện kích ứng tại vị trí tiêm 

truyền, cần lưu ý:

- Độ pha loãng của dung dịch, 

tốc độ tiêm truyền và vị trí 

tiêm truyền, các dạng dung 

dịch đậm đặc đều cần pha 

loãng và phải được truyền 

chậm qua tĩnh mạch lớn.

- Ưu tiên sử dụng thuốc qua 

đường uống.

164

ADR CÓ PHÒNG TRÁNH ĐƯỢC KHÔNG?

Nguyễn Hoàng Anh (DS), Trần Thu Thủy. Bản tin Cảnh giác Dược số 3/2015.



"HIT HARD & HIT FAST“: nguyên tắc 4D 

4D = chọn đúng kháng sinh theo phổ tác dụng và vị trí nhiễm 

khuẩn, phối hợp kháng sinh hợp lý, liều dùng/chế độ liều phù hợp 

(PK/PD), xuống thang đúng lúc và đúng cách

Denny KJ et al. Expert Opin. Drug Saf. 2016; 15: 667-678.



2011

2021

Thông điệp tuần lễ 

“Tăng cường nhận 

thức về kháng thuốc” 

từ Tổ chức Y tế Thế giới 

(WHO)
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