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NHIỄM KHUẨN VẾT MỔ CHIẾM VỊ TRỊ QUAN TRỌNG 

TRONG NHIỄM KHUẨN BỆNH VIỆN

 Nghiên cứu cắt ngang (2008) tại 36 bệnh viện trên 7571 bệnh nhân nội trú

 590 bệnh nhân (7,8%) có NKBV trong đó viêm phổi (41,9%), NKVM 

(27,5%)

 VK Gram âm chiếm ưu thế, sử dụng vật tư/trang thiết bị là yếu tố nguy cơ

Infect. Control Hosp. Epidemiol 2011; 32: 1039-1041.



NGUY CƠ NHIỄM KHUẨN VẾT MỔ TĂNG LÊN TRONG 

ĐIỀU KIỆN THỰC HÀNH TẠI VIỆT NAM

 Nghiên cứu cắt ngang tại 7 bệnh viện (2008-2010)

 241/4413 ca NKVM (5,5%)

 11/26 loại phẫu thuật có nguy cơ cao hơn CDC-NHSN: nạo vét hạch

RR = 20,0; ruột thừa RR = 2,54; túi mật RR=7,76; đại tràng RR = 

4,56; vết thương hở RR = 4,70; dạ dày RR = 4,26; thận RR = 10,2; 

tuyến tiền liệt RR = 5,71; tuyến giáp và cận giáp RR = 9,27; cắt tử

cung qua ngả âm đạo RR = 12,3



VIỆT NAM CÓ NHIỀU YẾU TỐ THUẬN LỢI TĂNG NGUY CƠ 

NHIỄM KHUẨN VẾT MỔ

Guideline for prevention of surgical site infection. Hospital Infection Control 

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



Teillant A et al. Lancet Infect. Dis 2015; 15: 1429-1437

KHÁNG SINH TRONG NGOẠI KHOA: THÁCH THỨC CỦA 

VI KHUẨN KHÁNG THUỐC



CÓ NHIỀU ĐIỂM THÁCH THỨC VỚI SỬ DỤNG KHÁNG SINH 

DỰ PHÒNG TRONG THỰC HÀNH

 Tỷ lệ nhiễm trùng vết mổ cao: 10,9% (Bệnh viện Bạch mai và Hữu Nghị) 

(Nguyen D. Infect. Control. Hosp. Epidemiol. 2001, 22: 485-492), 5,5%

(nghiên cứu cắt ngang trên 7 bệnh viện, Hung NV et al. Surg. Infect. 2016; 

17: 243-249), trở thành một trong các căn nguyên hàng đầu NK bệnh viện. 

 Kết quả phân lập vi khuẩn: vi khuẩn Gram âm chiếm ưu thế: 64,9% (BV 

Bạch mai và một số BV tỉnh phía Bắc. Đoàn Mai Phương, Nguyễn Việt

Hùng. Tạp chí Y học lâm sàng 2011, 7, 64-69)

 Tỷ lệ đề kháng kháng sinh ở mức độ báo động: bệnh viện Chợ rẫy 90% tụ

cầu là MRSA, 91% P. aeruginosa kháng ceftazidim, 38% E. coli kháng

cefotaxim (Le AT et al. Infect. Control Hosp. Epidemiol. 2006, 27: 855-862)

Thay đổi chỉ định, lựa chọn kháng sinh dự phòng?



Tình trạng sử dụng kháng sinh Số bệnh nhân Tỷ lệ %

Không sử dụng 0 0

Sử dụng

Trước mổ 42 21,65

Theo kiểu “dự phòng” 194 100

Trong khi mổ 29 14,95

Sau mổ 194 100

Nguyễn Thị Thu Hương. Triển khai thí điểm chương trình kháng sinh dự phòng trong cắt túi mật

nội soi tại bệnh viện Đại học Y Hà nội. Luận văn Ths Dược học 2012
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Nguyễn Thị Thu Hương. Triển khai 

thí điểm chương trình kháng sinh 

dự phòng trong cắt túi mật nội soi 

tại bệnh viện Đại học Y Hà nội. 

Luận văn Ths Dược học 2012

Nhóm kháng sinh

Thời điểm mổ

(tỷ lệ bệnh nhân có sử dụng kháng sinh %)

Trước mổ
“Dự 

phòng”
Trong mổ

Sau 

mổ

Nhóm Penicillin

- Amoxicillin

- Amoxicillin + a.clavulanic

- Piperacillin + tazobactam

-Ticarcillin + kali clavulanat

0

3,6

0

0

0

53,09

2,06

0,52

0

10,31

0

0

6,7

25,77

2,06

0

Nhóm cephalosporin

- Cefuroxim

- Ceftriaxon

- Ceftazidim

- Cefoperazon

0

2,06

5,15

3,6

22,68

8,76

12,37

28,87

2,58

0

0,52

1,55

19,59

11,34

18,04

32,47

Nhóm aminoglycosid

- Gentamicin

- Netilmicin

0,52

0,52

1,03

11,34

0

0

1,03

12,37

Nhóm 5 – nitro imidazol

- Metronidazol 4,12 12,89 0 16,49

Nhóm lincosamid

- Clindamycin 0,52 2,06 0 0

Nhóm quinolon

- Ciprofloxacin

- Levofloxacin

1,54

0,52

2,58

0,52

0

0

3,61

0,52



Pea F, Viale P. Crit. Care 2009; 13: 214

Tiêu chí cân nhắc trong lựa chọn và sử dụng kháng sinh

Vi khuẩn

- Độ nhạy cảm với kháng sinh

- Tần suất đề kháng

Kháng sinh

- PK: xâm nhập của KS vào vị trí nhiễm

khuẩn

- Liên quan PK/PD

- Độc tính, tương tác thuốc

- Giá thành

Người bệnh

- Sinh lý: trẻ em, người già, PN có thai, cho con bú

- Bệnh lý: suy gan, suy thận, suy giảm miễn dịch, tiền sử dị ứng…

- Tình trạng nhiễm khuẩn



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



CHỈ ĐỊNH KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

Phụ thuộc vào các yếu tố nguy cơ

1. Tình trạng bệnh nhân

2. Loại phẫu thuật

3. Độ dài cuộc phẫu thuật

4. Yếu tố nguy cơ khác



CHỈ ĐỊNH KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

Yếu tố thuộc về bệnh nhân



CHỈ ĐỊNH KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

Khám và đánh giá bệnh nhân trước mổ (hội chẩn): điểm

ASA đánh giá toàn trạng bệnh nhân



CHỈ ĐỊNH KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

Yếu tố thuộc về loại phẫu thuật



Nguồn: PGS Nguyễn Phúc Cẩm Hoàng, BV Bình dân, TP Hồ Chí Minh



Nguồn: PGS Nguyễn Phúc Cẩm Hoàng, BV Bình dân, TP Hồ Chí Minh



Nguồn: PGS Nguyễn Phúc Cẩm Hoàng, BV Bình dân, TP Hồ Chí Minh



Nguồn: PGS Nguyễn Phúc Cẩm Hoàng, BV Bình dân, TP Hồ Chí Minh



CHỈ ĐỊNH KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

Yếu tố thuộc về độ dài của cuộc mổ

Phẫu thuật được coi là dài nếu độ dài cuộc mổ > tứ phân vị 75% độ

dài của phẫu thuật đó



CHỈ ĐỊNH KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

Khám và đánh giá bệnh nhân trước mổ (hội chẩn): điểm

nguy cơ NNIS



CHỈ ĐỊNH KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

Khám và đánh giá bệnh nhân trước mổ (hội chẩn): điểm

nguy cơ SENIC



CHỈ ĐỊNH KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

Mối liên quan giữa điểm NNIS và tỷ lệ NKVM



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
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1. Thời điểm sử dụng kháng sinh dự phòng
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1. Thời điểm sử dụng kháng sinh dự phòng



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

1. Thời điểm sử dụng kháng sinh dự phòng: từ các hướng dẫn điều trị

SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

1. Thời điểm sử dụng kháng sinh dự phòng



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 



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

2. Lựa chọn KSDP có phổ tác dụng bao trùm VK gây NKVM 



KSDP TRONG PHẪU THUẬT: LỰA CHỌN



KSDP TRONG PHẪU THUẬT: LỰA CHỌN



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG TRONG THỰC HÀNH

Các BS chọn kháng sinh gì

Bratzler DW et al. Arch. Surg. 2005; 140: 174-182



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

2. Lựa chọn KSDP có phổ tác

dụng bao trùm VK gây NKVM 

Gia tăng đề kháng của các

chủng vi khuẩn phân lập từ vết

mổ: liệu có làm thay đổi lựa

chọn kháng sinh dự phòng?



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



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

2. Lựa chọn KSDP: có nên sàng lọc ESBL trước phẫu thuật



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

2. Lựa chọn KSDP: carbapenem?

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

 TNLS ngẫu nhiên, đối chứng trên 1002 BN.

 Tỷ lệ SSI: 17,1% nhóm KSDP ertapenem vs 26,2% nhóm cefotetan

 Tăng nguy cơ nhiễm khuẩn do Clostridium difficile ở nhóm ertapenem 

(1,7% vs 0,6%)

Chưa đưa chính thức ertapenem vào phác đồ khuyến cáo KSDP



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

2. Lựa chọn KSDP: vancomycin?

Garey KW et al. Antimicrob. Agent Chemother. 2008; 52: 446-451.

Tần suất NKVM sau phẫu thuật tim ở 1 bệnh viện có tỷ lệ MRSA cao: phân

tích chuỗi thời gian giai đoạn 2000-2005. Từ tháng 10/2002, vancomycin 

được thay thế cho cefuroxime trong phẫu thuật bắc cầu nối chủ vành. Bệnh

nhân phẫu thuật thay van tim được sử dụng vancomycin dự phòng.



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

2. Lựa chọn KSDP: vancomycin?
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2. Lựa chọn KSDP: vancomycin?

 14 TNLS với 8952 bệnh nhân

 Glycopeptid vs beta-lactam: giảm nguy cơ NKVM do tụ cầu kháng thuốc: 

48% (RR = 0,52, CI95%: 0,29-0,93, p=0,03), nguy cơ SSI do Enterococcus

64% (RR = 0,36, CI95% 0,16-0,80, p=0,01) nhưng làm tăng nguy cơ NK 

hô hấp 54% ( p=1,54, CI95%: 1,19-2,01, p < 0,01)

 Beta-lactam vượt trội hơn trong NKVM ngực bề mặt hoặc sâu, NKVM do tụ

cầu nhạy cảm



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

2. Lựa chọn KSDP: vancomycin?

Gói dự phòng: 

 Tầm soát mang mầm MRSA/MSSA qua phết mũi

 Mupirocin xịt mũi 2 lần/ngày x 5 ngày + tắm hàng ngày x 5 ngày bằng xà

phòng chứa chlorhexidin gluconat (CHG) trước PT.

 Mang mầm MRSA: dự phòng vanco+cefuroxim/cefazolin, BN khác dự phòng

cefuroxim/cefazolin

 BN không mang mầm tụ cầu được tắm CHG tối hôm trước và sáng hôm PT.

 BN không có kết quả tầm soát được xử trí như MRSA (+)



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

2. Lựa chọn KSDP: vancomycin?

Tỷ lệ mang MRSA điều tra dịch tễ tại miền Bắc Việt nam: 7,9% (80/1066). 

Tuổi trẻ, kinh tế khá giả là yếu tố nguy cơ (Nguyen KV Trans R Soc Trop 

Med Hyg 2014; 108: 783-790)



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

2. Lựa chọn KSDP: cefoxitin/clindamycin không đủ để dự phòng kỵ khí

Hendren S et al. Ann. Surg. 2013; 257: 469-475.

Cohort hồi cứu trên 4331 bệnh nhân được phẫu thuật ĐTT trong chương trình Michigan 

Surgical Quality Coillaborative (MSQC): nguy cơ NKVM liên quan đến lựa chọn KSDP 

có hiệu chỉnh với các yếu tố liên quan đến bệnh nhân, phẫu thuật, KSDP uống



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
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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



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

3. Liều kháng sinh dự phòng

Douglas A et al. Antimicrob. Agents Chemother. 2011; 55: 5238-5242.

Nồng độ cefazolin trong huyết thanh và trong dịch gian bào mô cơ sau

liều 2g IV 30 phút trước rạch da trong PT ổ bụng



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

3. Liều kháng sinh dự phòng: bệnh nhân thừa cân

Brill MJ  et al.  J. Antimicrob. Chemother. 2014; 69: 715-723.

Nồng độ cefazolin trong huyết thanh, dịch gian bào mô cơ ở BN béo phì

(BMI=47±6) so với không béo phì (BMI=28±3) sau liều 2 g IV trước trong PT 



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
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Thời gian sử dụng kháng sinh dự phòng

Bratzler DW et al. Arch. Surg. 2005; 140: 174-182



4. Thời gian dùng kháng sinh dự phòng

KHUYẾN CÁO SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG

Tương tác giữa microbiome và pathobiome trong phẫu thuật



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.



4. Thời gian dùng kháng sinh dự phòng

KHUYẾN CÁO SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG

 4 TNLS ngẫu nhiên, có đối chứng, 1095 bệnh nhân PT cắt dạ dày

 Không có sự khác biệt về tỷ lệ biến chứng chung, tỷ lệ NKVM, NK 

mô/khoang, tỷ lệ rò và tử vong giữa nhóm dùng KSDP kéo dài so với

nhóm dùng KSDP trong mổ.

 Ngoại trừ nguy cơ NK xa thấp hơn ở nhóm KSDP kéo dài (RR = 0,54, 

CI95%: 0,34-0,86, p=0,01)



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

4. Thời gian dùng kháng sinh dự phòng

 Sử dụng kéo dài kháng sinh làm gia

tăng các chủng vi khuẩn kháng thuốc

RR = 1,43 (CI95%: 1,07-1,92) trong

PT bắc cầu nối chủ-vành

Liên quan nhóm kháng sinh và nguy cơ nhiễm

khuẩn do Clostridium difficile 

Leffler DA, Lamont JT. NEJM 2015; 372: 1539-1548.

Poeran J et al. J. Thorac Cardiovasc. Surg 2015.



SỬ DỤNG KHÁNG SINH DỰ PHÒNG PHẪU THUẬT

4. Thời gian dùng kháng sinh dự phòng

Sử dụng kháng sinh dài hơn khuyến cáo (> 24 h) là yếu tố nguy cơ độc lập

tăng NK do Clostridium difficile: nghiên cứu bệnh (68) - chứng (220)

Balch AB et al. Plos One.



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: 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



Câu hỏi: sử dụng kháng sinh dự

phòng (cefuroxim 1,5g, nhắc lại mỗi 8 

h trong vòng 24 h) có hiệu quả tương

đương kháng sinh điều trị thường quy

trong việc giảm tỷ lệ nhiễm trùng sau

phẫu thuật cắt túi mật nội soi?

Thiết kế nghiên cứu

Bối cảnh: 

 100% sử dụng kháng sinh điều trị

(đánh giá sử dụng thuốc)

 Phẫu thuật cắt túi mật nội soi là

phẫu thuật có nguy cơ thấp

 Chưa thống nhất giữa các hướng

dẫn điều trị về lựa chọn kháng sinh

dự phòng: C3G vs C1G

Địa điểm nghiên cứu: Khoa Ngoại, 

bệnh viện Đại học Y Hà nội



Đặc điểm bệnh nhân

trong 2 nhóm nghiên cứu

Kim Văn Vụ. Tạp chí Y học thực hành; số 2/2014: 61-64



Kết quả nghiên

cứu chính

 Áp dụng KSDP cefuroxim thường qui cho BN mổ cắt túi mật nội soi

 Nhân rộng với các loại PT sạch, sạch-nhiễm khác trong khoa (phẫu thuật

cột sống)

Kim Văn Vụ. Tạp chí Y học thực hành; số 2/2014: 61-64



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



Chú ý kiểm tra tình trạng vết mổ để phát hiện NKVM



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 vết mổ: tùy theo

vị trí NK



Fry DE. Necrotizing soft tissue infections. In Kon K and Rai M (eds).  Microbiology 

for surgical infections: diagnosis, prognosis and treatment. 

Kháng sinh khuyến cáo cho

điều trị NK: tùy theo căn

nguyên gây bệnh



Chú ý theo dõi bệnh nhân để phát hiện và xử trí các

NK hậu phẫu (đa số là NK bệnh viện)



Nhiễm khuẩn liên quan đến catheter sau phẫu thuật: 

căn nguyên vi sinh



NHIỄM KHUẨN Ổ BỤNG BIẾN CHỨNG (cIAI)

Vi khuẩn thường gặp



NHIỄM KHUẨN Ổ BỤNG BIẾN CHỨNG (cIAI)

Căn nguyên vi khuẩn phân lập trong viêm phúc mạc 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



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 2010

Huang CC et al. Int. J. Antimicrob. Agents 2012; 40: S4-10

Kháng thuốc: quan ngại đặc biệt với các nước châu Á



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 kinh nghiệm cho bệnh nhân viêm phổi bệnh viện

có/không có nguy cơ nhiễm vi khuẩn đa kháng: IDSA/ATS 2016



NHIỄM KHUẨN TIẾT NIỆU: LỰA CHỌN 

KHÁNG SINH KINH NGHIỆM

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



Chế độ liều trong điều trị NK tiết niệu liên quan đến catheter 

NHIỄM KHUẨN TIẾT NIỆU SAU PHẪU THUẬT

Hooton TM. NEJM 2012; 366: 1028-2037.



Căn nguyên vi sinh thường gặp: phân lập từ 523 dịch não tủy

cấy dương tính

VIÊM NÃO THẤT/ABCES NÃO SAU PHẪU THUẬT

Ramanan M et al. BMC Infect Dis 2015; doi: 10.1186/s12879-014-0712-z



Tầm quan trọng của chế độ liều meropenem: khả năng đạt đích mục tiêu

với các giá trị MIC khác nhau với các chế độ liều khác nhau của

meropenem, tính toán dựa trên nồng độ đo trong dịch não tủy ở bệnh nhân

phẫu thuật TK có viêm não thất

Blassmann U et al. Crit. Care 2016; 20: 343

VIÊM NÃO THẤT/ABCES NÃO 

SAU PHẪU THUẬT



Chế độ liều kháng sinh khuyến cáo

(đường tĩnh mạch)

Kumta N et al. Clin. Pharmacokinet. 2017; 

doi: 10.1007/s40262-017-0588-3

VIÊM NÃO THẤT/ABCES NÃO 

SAU PHẪU THUẬT



Kháng sinh tiêm trong não thất: vancomycin

VIÊM NÃO THẤT SAU PHẪU THUẬT

Nau R et al. Clin. Microbiol. Rev. 2010; 23: 858-883



Tiêm tủy sống/trong não thất colistin: nghiên cứu PK

Imberti R et al. Antimicrob. Agents. Chemother. 2012; 56: 4416-4421.

Mối liên quan giữa liều CMS với mức độ chuyển thành colistin trong dịch não

tủy (trái) và nồng độ colistin sau khi tiêm trong não thất dung dịch CMS với

các mức liều khác nhau (pha trong 3 ml saline, tiêm bolus 1-3 phút) (phải)



Tiêm tủy sống/trong não thất colistin: nghiên cứu lâm sàng

Imberti R et al. Antimicrob. Agents. Chemother. 2012; 56: 4416-4421.

ISDA (2004) khuyến cáo tiêm 10 mg/ngày (120,000 IU) trong

viêm màng não do vi khuẩn



Tiêm tủy sống/trong não thất colistin: nghiên cứu lâm sàng



LIỀU DÙNG PHỤ THUỘC VÀO ĐẶC ĐIỂM SINH LÝ BỆNH: 

NHIỄM TRÙNG Ở BỆNH NHÂN NẶNG



Thay đổi sinh lý bệnh liên quan đến Dược động học (PK) 

của kháng sinh ở bệnh nhân nặng

Pea F et al. Clin. Pharmacokinet. 2005; 44: 1009-1034. Blanchet B 

et al. Clin. Pharmacokinet. 2008: 47: 635-654



TĂNG THANH THẢI THẬN Ở BỆNH NHÂN NẶNG               

VÀ CHẾ ĐỘ LIỀU KHÁNG SINH

Udy AA et al. Clin. Pharmacokinet. 2010; 49: 

1-16; Nat. Rev. Nephrol. 2011; 7: 539-543 

 Tăng thanh thải thận (ARC): 

tăng thải trừ các chất hòa

tan (bao gồm thuốc) qua 

thận

 Liên quan đến SIRS, sử

dụng vận mạch, truyền dịch

thay đổi chức năng ống

thận, huy động dự trữ thận

 Định nghĩa ARC: GFR > 130 

ml/phút

Cơ chế của ARC ở bệnh nhân nặng
CO = cung lượng tim; GFR = tốc độ lọc cầu thận;  

RBF = lưu lượng máu thận



TĂNG THANH THẢI THẬN Ở BỆNH NHÂN NẶNG               

VÀ CHẾ ĐỘ LIỀU KHÁNG SINH

Udy AA et al. Crit. Care Med 2014; 42: 520-527; Nat. Rev. Nephrol. 2011; 7: 539-543 

Tần suất ARC (solid bars) ở bệnh nhân nặng trong 

7 ngày đầu tiên tại ICU: cohort trên 281 BN 



ARC Ở BỆNH NHÂN NẶNG ẢNH HƯỞNG ĐẾN PK/PD                

CỦA β-LACTAM

64% BN ICU có ARC trong ngày 5 ngày đầu dùng imipenem,                   

tăng nguy cơ nồng độ đáy quá thấp không phát hiện được                      

(OR = 3.3; CI95% = 1.11-9.94): kết quả từ cohort trên 100 BN ICU

Huttner A et al. Int. J. Antimicrob. Agents 2015; 45: 385-392



Thay đổi sinh lý bệnh ở bệnh nhân chấn thương: khả năng

xâm nhập kháng sinh vào mô giảm

Roberts JA et al. J. Antimicrob.  Chemother. 2015; 70: 1495-1502.

Nồng độ cefazolin trong máu và mô ở bệnh nhân nặng sau chấn thương. 

Liều 1 g q8h chỉ phù hợp cho Bn có Clcr = 50 ml/phút trong khi BN có Clcr = 

215 ml/phút cần liều 2 g q 6h. Cần lưu ý đặc điểm tăng thanh thải thận và

giảm albumin máu ở BN sau chấn thương để hiệu chỉnh liều

MIC90 với tụ cầu



Thay đổi sinh lý bệnh liên quan đến PK ở bệnh nhân nặng: 

khả năng xâm nhập kháng sinh vào mô giảm

Brunner M et al. Crit. Care Med. 2000; 

Giảm khả năng xâm nhập vào mô (dịch gian bào mô cơ và mô dưới da) 

của piperacillin: sau liều 4 g IV ở người tình nguyện khỏe mạnh vs bệnh

nhân sau PT thay van động mạch chủ



Thay đổi sinh lý bệnh liên quan đến PK ở bệnh nhân ĐTĐ: 

khả năng xâm nhập kháng sinh vào mô giảm

Khả năng xâm nhập vào mô của vancomycin (truyền liên tục 80-120 mg/h) 

giảm ở bệnh nhân ĐTĐ vs BN không mắc ĐTĐ sau phẫu thuật mổ tim

Skhirtladze K et al. Antimicrob. Agents Chemother. 2006; 50: 1372-1375.

Mô Máu



Điều trị nhiễm khuẩn ở bệnh nhân nặng: Tránh thiếu liều

đầu kháng sinh

Tương tự nguyên tắc điều trị sepsis, thời gian là vàng với

một phác đồ kháng sinh phù hợp (bao gồm cả chế độ liều phù hợp)

Vasquez-Grande G and Kumar A. Sem. Respr. Crit Care Med 2015; 36: 154-166 



THIẾU NỒNG ĐỘ KHÁNG SINH TRONG THỜI GIAN ĐẦU Ở 

BỆNH NHÂN NẶNG: VAI TRÒ CỦA LIỀU CAO BAN ĐẦU 

Udy AA et al. Intens. Care Med. 2013; 39: 2070-2082



LIỀU CAO BAN ĐẦU TRONG 

ĐIỀU TRỊ KINH NGHIỆM Ở 

BỆNH NHÂN NẶNG 

Udy AA et al. Intens. Care Med. 2013; 39: 2070-2082



Karaiskos I et al. Antimicrob. Agents. Chemother. 2015; 59: 7240-7248.

COLISTIN TRÊN BỆNH NHÂN NẶNG: LỢI ÍCH CỦA LIỀU NẠP

Colistin có t1/2 dài và không đạt đủ nồng độ điều trị trước khi đạt trạng

thái ổn định  cần thiết phải dùng liều nạp



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

liều nạp với vancomycin



Nồng độ đích cần đạt của VAN (2011)



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



GIẢM ALBUMIN MÁU Ở BỆNH NHÂN NẶNG               

VÀ CHẾ ĐỘ LIỀU KHÁNG SINH

Ulldemolins M et al. Clin. Pharmacokinet. 2011; 50: 99-1110; 

Kháng sinh/kháng nấm chịu ảnh hưởng (liên kết nhiều với albumin huyết tương): 

oxacillin (93%), cefoperazon (90%), ceftriaxon (85%), daptomycin (90%), 

ertapenem (90%), teicoplanin (90-95%), tigecyclin (71-89%), itraconazol (99,8%), 

amphotericin B (90%), caspofungin (97%)



GIẢM ALBUMIN MÁU Ở BỆNH NHÂN NẶNG VÀ CHẾ ĐỘ 

LIỀU KHÁNG SINH (LIỀU NẠP + TĂNG SỐ LẦN ĐƯA THUỐC)



Thay đổi sinh lý bệnh liên quan đến PK của kháng sinh ở 

bệnh nhân nặng: liều nạp và liều duy trì

Tsai D et al. Curr. Opin. Crit. Care 2015; 21: 412-420



Tối ưu liều kháng sinh trên BN nặng theo chức năng thận

Pea F, Viale P. Crit. Care 2009; 13: 214 



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



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



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?



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 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
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Nồng độ luôn trên MIC !



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

Phân tử KS beta-lactam không bền 

Mất tác dụng



Truyền tĩnh mạch liên tục/kéo dài

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

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



Xác định MIC với carbapenem giúp tối ưu chế độ liều và

dự đoán xác suất thành công

Xác suất đạt PK/PD mục tiêu

(T>MIC=50%) với các chế độ

liều meropenem: 1g truyền

ngắn q8h, 1g truyền 3h q8h và

2g truyền 3h q8h. MIC=8 được

xác định là giới hạn ngưỡng

Daikos GL, Markogiannakis A. Clin. Microbiol. 

Infect. 2011; 17: 1135-1141





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



ÁP DỤNG PK/PD TRONG ĐIỀU TRỊ VIÊM PHỔI

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

ATS guidelines 2005; AJRCCM 171: 388-416

Khuyến cáo lựa chọn/liều dùng kháng sinh kinh nghiệm điều trị HAP 



TĂNG LIỀU?

PK/PD TỐI ƯU HÓA CHẾ ĐỘ LIỀU LEVOFLOXACIN

Graninger W, Zeitlinger M, Chemotherapy 2004; 50 (Suppl 1): 16-21

Chien SC et al. Antimicrob. Agents Chemother. 1998; 42: 885-888

Tăng liều giúp tăng Cmax và AUC của 

levofloxacin (dữ liệu trên người tình 

nguyện khỏe mạnh)



Fosfomycin dinatri (Fosmicin)

Chỉ định: 

 Giới hạn điều trị trong nhiễm trùng nặng do VK nhạy cảm

 Bắt buộc phải phối hợp với các kháng sinh khác (-lactam, AMG, 

colistin, VAN thường cho tác dụng hiệp đồng) để tránh đề kháng.

 Có thể sử dụng để điều trị viêm màng não do MRSA (phối hợp KS)

Liều dùng: Truyền TM chậm pha trong ít nhất 200 ml dung môi tương 

hợp

 Người lớn: 100 – 200 mg/kg/24h (8g/24h, 2 lần truyền 4g cách nhau 8 h 

hoặc 12g/24h, 3 lần truyền 4 g cách nhau 4h). Có thể dùng 16 g trong 

nhiễm trùng nặng, mỗi lần truyền 4 g trong 4 h.

 Trẻ em: 100-200 mg/kg/24h

 Hiệu chỉnh liều cho bệnh nhân có Clcr < 60 ml/phút

Thông tin kê đơn Fosmicin. Vidal Pháp 2013



PK/PD ÁP DỤNG CHO VANCOMYCIN Ở BỆNH NHÂN NẶNG

• VAN là kháng sinh phụ thuộc AUC24h/MIC
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Mô hình in vitro mô phỏng PK trên bệnh nhân

Hiệu quả

Phơi nhiễm thuốc

Dao động 
trên BN  

(160-783)

Cần ít 
nhất 400 !

Lubenko et al. J Antimicrob Chemother. 2008; 62:1065-9.

Vancomycin AUC24h in vitro



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



Chế độ liều 1 g q12 h chỉ phù hợp với MIC≤ 1



Truyền tĩnh mạch liên tục so với đưa thuốc gián đoạn: 

kết quả phân tích gộp

• Theo dõi nồng độ dễ dàng hơn (có thể lấy mẫu ở bất cứ thời điểm nào)

• Tính toán AUC dễ dàng hơn (Css x 24)

• Độc tính trên thận có giảm hay không: còn tranh cãi

• Hiệu quả lâm sàng: tương đương 

Trong thực hành: Does "one size" fits all?

Hao JJ et al. Int. J. Antimicrob. Agents 2016; 47: 28-35

Hanrahan T et al. Int. J. Antimicrob. Agents 2015; 46: 249-253

Cataldo MA et al. J. Antimicrob. Chemother. 2012; 67: 17-24



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

thuốc trong máu tại khoa ICU, Bệnh viện Bạch mai



Colistin: Kinh nghiệm từ 

Bệnh viện Bạch mai





Nguyễn Gia Bình et al. Int. J. Infect. Dis 2015; 35: 18-23

Đánh giá hiệu quả/an toàn của chế độ liều thấp colistin

(hướng dẫn của bệnh viện năm 2012)

 Cohort tiến cứu trên 28 bệnh nhân

viêm phổi thở máy hoặc nhiễm khuẩn

huyết, khoa Hồi sức tích cực, bệnh

viện Bạch mai.

 Liều colistin trung bình 4,1 ± 1,6 

MIU/ngày

 Tỷ lệ khỏi vi sinh (ngày 5): 62,5%. Tỷ

lệ tử vong ngày 14: 28,6%.

 Tỷ lệ xuất hiên độc tính trên thận: 

21,4%

 Tuy nhiên nhóm thất bại vi sinh có

MIC cao hơn so với nhóm khỏi vi sinh

(0,38 vs 0,125, p = 0,022)



Kinh nghiệm từ Bệnh 

viện Bạch mai: thay 

đổi MIC của colistin



• injection or infusion (drip) of colistimethate sodium should be 

reserved for the treatment of serious infections due to 

susceptible bacteria, in patients whose other treatment options 

are limited. 

• colistin should be given with another suitable antibiotic where 

possible. 

• Critically ill patients should be given a higher starting dose 

(loading dose) to provide an effective level of the antibiotic in 

the body more quickly.

• recommended dose in adults is 9 million IU daily in 2 or 3 

divided doses as a slow intravenous infusion; in critically 

ill patients a loading dose of 9 million IU should be given. 

• In children, the suggested dose is 75,000 to 150,000 IU/kg

daily, in 3 divided doses.



LOẠI NK LIỀU DÙNG THỜI GIAN TRUYỀN

Nhiễm khuẩn

BV

Loading: 9 MUI

(Áp dụng cho tất cả BN)

90 phút (pha 250ml)

Duy trì: 3 MUI  mỗi 8h 60 phút (pha 100ml)

HIỆU CHỈNH LIỀU DUY TRÌ TRÊN BN SUY THẬN

> 50 3 MUI mỗi 8h

30 – 50 4 MUI mỗi 12h

10 – 30 3 MUI mỗi 12h

< 10 2 MUI mỗi 12h

Lọc máu HD Ngày không lọc: 1 MUI mỗi 12h. 

Ngày lọc: 1 MUI mỗi 12h + 1MUI ngay sau lọc

CVVH 3 MUI mỗi 8h 

NGHIÊN CỨU LÂM SÀNG VỚI CHẾ ĐỘ LIỀU CAO COLISTIN





Xây dựng chế độ liều mới cho colistin cân bằng hiệu quả/độc tính thận



Cân nhắc sử dụng chế độ liều cao để cải thiện đáp ứng

lâm sàng: colistin

Chế độ liều đề xuất nghiên cứu

thử nghiệm tại Khoa HSTC,  

bệnh viện Bạch mai theo công

thức Garonzik (2011) có hiệu

chỉnh theo cân nặng, với giả

thuyết Cđích = 2 µg/ml (MIC90 của

colistin với 3 loại VK Gram âm

đa kháng tại Khoa giai đoạn

2012-2016 là 0,5 µg/ml)



Cân nhắc sử dụng chế độ liều cao để cải thiện đáp ứng

lâm sàng: colistin

28 bệnh nhân VAP

 Hiệu quả lâm sàng: 79%

 Hiệu quả vi sinh: 47,8%

 Độc tính trên thận: 21,4%

 Hiệu quả vượt trội hơn chế

độ liều thấp với bệnh nhân

có PCT > 10 ng/ml hoặc có

MIC > 0,38 µg/ml

Nguyễn Bá Cường và cs. Tạp chí Y học Việt nam 2017; tháng 10, số 2: 94-97.



"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.




