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PGs TS. Mai Phuong Mai

Trén pham vi toan cdu, bénh nhiém khudn la cdn nguyén hang dau gdy tit vong va tir khi
phdt hién khdng sinh ddu tién, trén 100 tdc nhdn da duoc dua vao sit dung tri lieu Tuy
nhién, cdc tdc nhdan nay chi dai dién cho khodng 10 logi khdng sinh chinh va la cdc bién doi
vé cdu triic héa hoc ciia cdc khdng sinh da cé tix trude nén chiing dé bi dé khdng chéo.

Tinh hinh dé khdng khdng sinh da dugc bdo dong trén khdp thé gidi; dé khdng khdng
sinh xdy ra rdt thuong & bénh vién, va ciing c¢6 & cong dong. Theo mét dieu tra,
co tir 20-50% khdng sinh sit dung & nguoi khdng chdc chdn cé hiéu qud diéu tri va tat
nhién, viéc sit dung khong hiéu qud con cé thé kem theo cdc tic dung khong mong mudn
ciia khdng sinh. O Viét Nam ,thi truong thuéc rdt phong phii nhung chua digc qudn 1y chdt
ché, tinh trang dé khdng khdng sinh gia tdng con do viéc diing khdng sinh khéng qua ké don
va khong diing cdch.Vi vdy, song song vdi viéc cdi thién hé thong qudn Iy phdn phéi khdng
sinh, kiém sodt va han ché sit dung khdng sinh trong chdn nudi thi y, viéc phong chdng
nhiém triing,vé sinh co s& diéu tri thi su hiéu biét, ndm viing cdc nguyén tdc sit dung khdng
sinh an toan, hop Iy la vén dé vé ciing thiét thic déi véi doi ngii diéu tri, trong dé cé vai tro
rdt quan trong ciia nguoi dugc si. Cdc kién thitc nay sé giip nguoi Dugc si hoat dong ngoai
cong dong cing nhu & bénh vién gép phdn vao viéc ndng cao hiéu qud diéu tri, tinh an toan
va tiét kiém trong sit dung khdng sinh.

1. NGUYEN TA C SUDUNG KHANG SINH HGP LY - AN TOAN

Céc nguyén tic chinh nhim st dung hgp Iy -an toan khéng sinh 1a :

+ Chi st dung khdng sinh khi ¢6 nhiém trliing.

+ Phdi chon ding khdng sinh va dudng cho thudc thich hgp .

+ Ph4i st dung khdng sinh ding liéu lugng va ding thdi gian qui dinh .
+ Phai bi€t cdc nguyén tic chi y&u vé phdi hop khing sinh .

1.1. Chi st dung khang sinh khi c6 nhiém khuén :

Mbi nhém khdng sinh chi ¢6 tdc dung trén mot s& loai vi khudn nha't dinh va hiu hét
khong c6 hiéu qud doi v6i cdc tdc nhdn gdy bénh khdc nhu : virus, ky sinh tring,
ndm,...Do d6, chi nén chi dinh st dung khdng sinh trong trudng hop c¢6 nhiém khuin .

Viéc st dung khdng sinh khi khdng c6 nhiém tring vira din dé€n that bai trong tri liéu
,gdy ton kém, vira c6 thé mang lai cdc tdc dung c6 hai cho ngudi bénh .V& mit vi sinh hoc
viéc dung bira bii khdng sinh con c6 thé gép phan lam ting cdc chling dé khang thudc .
P& quyé€t dinh viéc st dung khang sinh can ti€n hanh :

a/ Tham khdm lam sang :1a budc quan trong nhit va cAn thuc hién trong moi trudng
hdp, bao gdm viéc 14y than nhiét, thim khdm va phdng van bénh nhan.
S6t 12 dau hiéu dién hinh khi ¢6 nhiém khudn.Tuy nhién, nhiém virus ciing gdy sdt va sot
con 12 triéu chitng do phdn ng thudc, do bénh lupus ban db cap tinh, bénh bach ciu ....Do
dé, viéc thim kham ,phdng van bénh nhin va kinh nghiém clia ngudi thiy thudc 12 nhitng



y&u t& gitp ich rdt nhiéu cho viéc chdn dodn tdc nhin gy bénh dya vio cdc diu hiéu dic
trung cia bénh .

b/ Cdc xét nghiém ldm sang : bao gdm xét nghiém cong thiic mau, X-quang va do
cdc chi sd sinh héa, s& gép phan khing dinh su chdn dodn ctia ngudi thiy thudc .

¢/ Tim vi khudn gdy bénh : 1a phudng phdp chinh xdc nhat d€ x4c dinh nguyén nhan
giy bénh .Tuy nhién, viéc phin lap vi khuin giy bénh doi hdi thsi gian va phuong tién
t6n kém nén khong nha't thi€t phai thuc hién ngay tir diu.Viéc xdc dinh vi khudn gy bénh
dic biét can thi€t trong cdc trudng hop nhiém tring ning nhu : nhiém tring mdu, viém
mang nio, nhiém tring mic phdi & bénh vién, nhiém tring & ngudi bi suy gidm mién dich
hoic khi ma viéc thim khdm 1am sang khong tim thdy cdc ddu hiéu dic trung clia bénh .

1.2. Phai chon diing khang sinh va dudng cho thudc thich hgp :

A. CHON LUA KHANG SINH

Viéc chon lya khdng sinh trong diéu tri dua trén 3 y&u t& chinh : 13 vi tri nhiém triing,
phd tic dung ctia khang sinh va cd dia bénh nhan.

a/ Chon lua khdng sinh dua vao vi tri nhi€ém trang :

Trong thyc t€ 14m sang ,rit nhiu trudng hgp phdi bit dau ngay khang sinh tri liéu do
mifc d6 nhiém triing ning khomg thé chd dgi k&t qua xét nghiém vi tring hoc.Khi d6 ,dua
vao vi trf § nhiém triing, c6 thé suy dodn ra loai vi khudn giy bénh va tir d6 chon khing
sinh thich hgp .

Khi Iya chon khéng sinh theo vi tri nhiém triing can Ivu ¥ d&€n kha ning xAm nhip cda
khdng sinh vio & nhiém tring .

Thi du :
- Mudn diéu tri viém xuong-khép, can chon khdng sinh ¢6 kha ning xim nhip t5t vao mo

xudng nhu : Quinolon II, rifampicin, Lincosamid, ac.fusidic, fosfomycin .
- bBiéu tri viém mang nio: chon khidng sinh c¢6 kh3 ning thAm t&t vao dinh nio tiy nhu :
Quinolon II, Cephalosporin III, fosfomycin .
- Nhiém trung do vi khuin ndi bao : Quinolon I, Macrolid, Cyclin, Lincosamid, Phenicol .
- Nhiém triing tuyé&n tién liét : Quinolon II, Macrolid, Cotrimoxazol, Phenicol,...

b/ Chon lwa khdng sinh dwa trén phd tic dung :

Khi di dy dodn hay biét dugc loai vi khudn gy bénh nhung chua hay khong thuc hién
dugc khang sinh d6 thi viéc chon khdng sinh st dung c6 thé dya trén phd tic dung ly
thuyét ctia khang sinh .Khi Iya chon, cin lvu y dé€n mitc do nhay cdm clia vi khudn giy
bénh ddi véi khang sinh & dia phuong, co s6 tri liéu d€ phong ngira khd ning dé khdng
thudc , nghia 1a, phdi k&t hgp khd ning tdc dong trén 1y thuy€t véi hiéu luc trong thuc t&
ctia khdng sinh ddi vé6i vi khudn gay bénh.

D6i véi mot loai khang sinh , c6 thé phan loai vi khudn theo mic do nhay cdm ddi vdi
khang sinh nay :

- Loai vi khu&n thdng thudng nhay cdm — Ky hiéu S .

- Loai vi khuin dé khiang — Ky hiéu R.

- Loai vi khudn tuong d6i con nhay cdm — Ky hiéu MS.

- Loai vi khuin c¢6 mitc nhay cdm khé du dodn — Ky hiéu IS.




Thi du : véi cefaclor : Streptococus : S
Enterococcus : R
H.Influenza : MS
E.Coli . IS.

Bang 1 - Mot s8 thi du vé dinh huéng mam bénh dya vio 6 nhiém triing

Vi tri nhiém tring Loai vi khudn gdy bénh thuong gdp
Viém hong d6 Streptococcus pyogenes (nhém A)
Viém Amygdal Staphylococcus, Streptococcus,vi khuan ky khi
Viém xoang c4p tinh H.Influenzae, Streptococcus
G ngudi 16n S.Pneumoniae, Staphylococcus
Nhiém trling ring miéng Streptococcus,vi khudn ky khi Actinomyces
Viém mang nio ma & tré em H. influenzae, S. pneumoniae
duéi 6 tudi N. meningitidis
Viém ndi mac tim cAp tinh S. aureus, S. pyogenes ,

Enterobacteries (ho khuin dudng rudt)

Tiéu chady c6 sot Samonella, Shigella, Campylobacter jejuni, Yersinia
Nhi€m tring dudng ho hap Truc khudn Gram(-) 60-80% nhat 1a Klebsiella ,
duéi & bénh vién Serratia, Pseudomonas

Viém phiic md sau phiu thuat E.Coli, Klebsiella, vi khuin ky khi

B.fragilis - Enterococcus

Viém k&t mac & tré so sinh Chlamydia trachomatis - N.gonorrheae- Staphylococcus
Nhiém trung da : mun , Propionibacterium acnes, Staphylococcus

mii,vét loét ... S.pyogenes

Viém c§ tif cung -Am dao Trichomonas vaginalis .Vi khuin gy bénh co hdi.

Su x&p loai vi khudn theo mifc d6 nhay cdm nay phai thudng xuyén dugc cAp nhit
héa theo dién bi€n vé tinh nhay cdm cda cdc vi khudn ddi véi khang sinh tai tiing co s6
diéu tri hay tirng viing .

¢/ Chon lua khéng sinh dua trén cd dia bénh nhén :

Dugc dong hoc clia cdc thudc néi chung va ciia khang sinh néi riéng déu c6 thé bi anh
hudng bdi cdc yé&u t6 sinh 1y hay bénh 1y. Do d6, cd dia cia bénh nhin 13 y&u t§ rit quan
trong d6i v6i viéc chon lya khang sinh sit dung .




Tinh trang sinh ly

* Khdng sinh tri liéu & tré em :
Ngoai trir tré sinh non va tré sd sinh, c6 it chdng chi dinh trong khéng sinh tri liéu
danh cho tré em.Tuy nhién, trong hau hét trudng hop déu can hiéu chinh liéu lugng do c6
nhitng kh4c biét v& sy phdt trién ctia hé thng men chuyén héa thudc theo tudi tic .

Bang 2 - Khéang sinh tri liéu & tré em theo cdc 1¢a tudi

Khang sinh Tré sinhnon Tré sosinh Tré <2tudi Tré >2 tudi
Ac.fusidic 0 0 + +
Aminosid + + + +
Betalactam trir + + + +
Oxacillin va din chat 0 0 + +
Cotrimoxazol 0 0 + +
Cyclin 0 0 0 Ocho<8t
Fosfomycin + + + +
Lincosamid 0 0 + +
Macrolid + + + +
Phenicol 0 0 0 +
Quinolon 0 0 0 Ocho<l15t
Rifampicin + + + +
Vancomycin + + + +
Isoniazid + + + +
Ghi chii :

+ : st dung dugc .
0 : Khong nén dung trtt trudng hgp ddc biét .

* Nhiém trung & tré so sinh :

Pudng st dung khdng sinh duy nhit Ia tiém tinh mach .Khi chua xdc dinh vi khudn gay
bénh, phdi hdp ba khdng sinh dugc st dung truSc tién, thudng 1a Aminopenicillin + C3G +
Aminoglycosid. Khi c¢6 k&t qua vi tring hoc vao ngay 3, c6 thé gidm b6t mot B-lactam va
ti€p tuc tri liéu bing 2 khang sinh dén ngay 10.

Can luu ¥ : véi cdc khdng sinh dugc bai ti€t mot phidn vao mat c6 thé giy loan khuin
dudng rudt. Sy gidm sd lugng vi khudn tdng hop vitamin K & rudt ¢ thé giy hoi chitng
xuit huyét.

3 tré sd sinh, sy theo ddi ndng do thudc trong mau rat cAn thi€t doi véi cdc khdng sinh
c6 chi s& tri liéu hep (Aminoglycosid, vancomycin,...).

* Khdng sinh tri liéu & phu nit ¢6 thai:

Viéc chon Iya khdng sinh & phu nif mang thai bi gidi han do ddc tinh clia thudc c6 thé
x4y ra ddi vdi bao thai. Trong thuc t€, hai nhém khdng sinh dugc xem nhu an toan ddi véi
phu nit ¢6 thai 12 Macrolid va Betalactam. Trong c4c trudng hgp dic biét can st dung cic
nhém khdc, phai than trong cin nhic vé chi s& Riii ro / Hiéu qud tdc dung clia thudc .




Bang 3 — Khéng sinh tri liéu & phu nit ¢6 thai
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Ac. fusidic 0
Aminosid
Amphotericin B
Ampicillin
Amoxicillin
Cephalosporin
Cotrimoxazol
Cyclin
Metronidazol
Lincomycin
Ketoconazol
Macrolid
Penicillin G

Ghi chii :

+ : st dung dugc
0 : khong nén
dung trlr trudng
hgp dic biét

Phenicol
Quinolon
Rifampicin
Sulfamid
Trimethoprim
Vancomycin
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* Khdng sinh tri liéu & nguoi cao tudi :
- Sy 130 héa cdc co quan & ngudi cao tudi c6 thé giy cdc bién ddi chitc ning sinh ly
(chitng thi€u ning tim, gan, thin sinh 1y), va do d6 giy cdc bién ddi vé dudc dong cia
thudc nhu :
- Lam cham sy hap thu & hé tiéu héa .
- Kéo dai thoi gian ban thai .
- Lam ting ndng do thudc trong mau do thay ddi chiic ning than .
- Lam gidm thai trir thudc qua nudc tiéu,....
- C6 khodng 20% céc phan tng di t'ng ning do thudc x4y ra & ngudi hon 65 tudi. Vi vdy ,
cdc bi€u hién di tng do khang sinh x4y ra thudng xuyén hon & ngudi cao tudi .
- O ngudi cao tdi cdc nhidém tring thudng x3y ra va tdi phdt (nhat 12 nhidm tring phé
quin —phdi, nhiém triing dudng ti€u, nhiém tring sinh duc va da) = Khang sinh tri liéu &
ngudi cao tudi khdng khic biét so véi ngudi tré nhung nén chon cdc phan tif khang sinh it
ddc tinh hon trong nhém va luu ¥ d&€n khd ning d& min cdm vdi thudc cla ddi tugng nay.
Ngoai ra, do cdc bi€n ddi vé dugc dong cia thudc, ciAn phai hiéu chinh liéu lugng khing
sinh khi can.

Tinh trang bénh ly

* Khdng sinh tri liéu 6 nguoi suy thdn :



Phan 16n cdc khdng sinh dugc thdi trir chd y&u qua than, nén cin hiéu chinh li¢u ding &
ngudi suy thin .Vé6i cdc khang sinh thai trir chd y&u qua mat thi khong can phdi hiéu chinh
lidu .

Cic khang sinh c6 thé c6 doc tinh truc ti€p trén thin hay gdy ddc tinh ngoai thin.
Trong trudng hgp thi hai, nguyén nhin din dén ddc tinh c6 thé do sy tich tu thudc trong
co thé ngudi suy than .

Céc khang sinh chinh c6 doc tinh tryc ti€p trén thin gdm :

- Aminoglycosid - Cefaloridin
- Cyclin th€ hé 1 - Vancomycin
- Sulfamid - Colistin

Khi st dung cdc khdng sinh nay cho ngudi suy than, phdi hét sc than trong (gidm
lidu, do ndng @6 thudc trong mau néu c6 thé) hay thay thé bing thudc khic khong hay it
¢6 doc tinh trén than .

Céc khdng sinh dugc thai trir qua thin vd mot phan qua mat c6 thé duge ding cho
ngudi suy thAn nhung can dua trén dd thanh loc creatinin (Clcr) clia ngudi bénh. N&u Clcg
> 30ml/phiit thi c6 thé st dung khang sinh binh thudng, né&u Clcg < 30ml/phit phai hiéu
chinh liéu diing thich hop .

Ciing nén lvu y dé€n cic chit chuyén héa clia thudc thudng dugc thdi qua thin va cé
thé tich liiy & ngudi suy than .

Trudng hgp bénh nhan suy thin min dugc chay thin nhan tao dinh ky: n€u khéng sinh
dudgc loai bdi cd thé bdi than nhan tao (nhu Aminoglycosid, Cephalosporin, Penicillin A,
G..) thi khong phdi chinh li¢u, con néu khdng sinh khong loai dugc bing thin nhan tao
(meticillin, vanconycin,...) thi phai tinh liéu nhu & ngudi suy than ning (va theo ddi ndng
dd thudc trong mau néu dugc) .
Nén than trong khi diing khdng sinh c6 chita 1 lugng ddng k& Na cho ngudi suy thian
man, bi phi do gidm khé niing bai ti€t mudi :
Thidu :
1x10° don vi Peni G sodium chita 48mg Na.
1g Carbenicillin chita 122mg Na.
1g Fosfomycin chira 330mg Na.

* Khdng sinh tri liéu ¢ nguoi suy gan:

D61 bénh nhin suy gan, nén ton trong cdc nguyén tic trong khdng sinh tri liéu:
Trdnh diing cdc khdng sinh ¢6 doc tinh cao véi gan va trdnh cdc phdi hgp c6 thé 1am ting
nguy c¢d nhiém doc gan.

+ Mot s& khdng sinh c6 doc tinh v6i gan:

- Macrolid (Erythromycin)

- Ketoconazol

- Isoniazid

- Fluconazol

- Pyrazinamid

- Sulfamid

- Nhém Cyclin liéu cao (nhit 1a véi phu nif ¢6 thai)
+ K&t hgp can tranh nhu :



- Isoniazid (INH) + Halothan.
- INH + chat cdm fng men gan (Phenytoin, Rifampicin, ...).
- Erythromycin + Estrogen (trong thudc ngira thai).

+ Can hiéu chinh liéu dung ddi v6i khang sinh dugc thi trir qua mat (tr 50 — 70%) nhu :

- Cefoperazon - Ketoconazol
- Ceftriazon - Macrolid
- Cefixim

+ Khdng sinh chuyén héa chii yéu & gan (>70%) nhu :

- Pefloxacin - Quinolon I

- Rifampicin - Amphotericin

- Metronidazol - Ketoconazol

- Chloramphenicol - Clindamycin .....

+ Cé4c khdng sinh dugc xem 12 an toan & ngudi suy gan do it bi chuyén héa & gan :

- Aminosid - Ofloxacin

- Phin 16n béta lactamin - Ciprofloxacin
- Thiamphenicol - Norfloxacin

- Fosfomycin - Vancomycin .

* Khdng sinh tri ligu & nguoi suy gidm mién dich :

Tinh trang suy gidm mién dich c6 thé do nhiéu nguyén nhin nhu : gidm bach cu hat,
ghép than, ghép tdy, bénh AIDS, cit lich.. Loai vi khuin giy nhiém triing cing tiy vio
loai suy gidm mién dich .

Thidu :
-0 ngudi ghép tiy thudng bi nhiém khuan Gram (-) .
-Ngusi bi AIDS nhiém Mycobacterium khong dién hinh, Str.pneumonia,
Samonella,...

Céc bénh nhan nay bi gidm sifc dé khang rit nhiéu, do d6, bénh nhiém triing sé& ti€n
trién rdt nhanh va ning. Can phdi sém ti€n hanh khdng sinh tri liéu bing cdch s dung
phdi hdp cdc chat sat khudn manh v6i nhau .

PhSi hop thudng dung 13 : Betalactamin + Aminosid = Vancomycin. N&u sau
48 — 72 gid chua thi'y c¢6 su cai thién thi c6 thé nghi d&€n sy nhiém ndm va s dung thudc
khang nim (Amphotericin B, Fluconazol,...)

| B/ PUONG SUDUNG KHANG SINH |

Pudng cho thudc khdng sinh tily thudc nhiéu yé&u td nhu :
- Tinh khan cAp trong tri liéu (IM, IV).
- Vi tri nhiém khuén .
- Tinh trang mach mau bénh nhan .
- Kha niing diung bing dudng udng ctia bénh nhan .
- Pic tinh hap thu cla khdng sinh .
* Puong uong (PO) :



Ngoai trir trudng hdp khan cap tri liéu, su kém hap thu bing dudng tiéu héa, sy tuong
tdc v4i cdc thudc khic & da day ..thi ddy 12 dudng vu tién dudc chon néu cé thé dudc, vi it
ton kém, gilt nguyén dugc mach mdu va trdnh dudc céc tdc dung c6 hai do tiém chich nhu
: viém tinh mach huy€t khoi, boi nhiém do catheter.

Nén nhé khi dung dudng udng can luu y dé€n cdc y&u t6 4nh hudng d&€n sy hap thu cia
thudc. Thidu :

- Ampicillin, erythromycin, tetracyclin phdi uéng lic déi .
- Sy hap thu clia mot sd khdng sinh gidm khi udng chung véi cdc trung hoa dich vi .

* Puong tiém chich :

Uu tién cho cdc trudng hgp nhiém tring ning hay nhiém tring & cdc vi tri dic biét :
mang nio, tim mach, xuong,... hay khi dudng udng khong thé thuc hién .

- Tiém tinh mach (IV) nhanh : v§i thdi gian <1 phit (bolus) hay tir 3 — 5 phut , thudng
ap dung cho cdc khdng sinh : Penicillin A, G, M, minocylin, Cephalosporin I, aztreonam .

- Tiém tinh mach chdm : 30 — 60 phit thuong danh cho cdc khdng sinh nhu :
Aminoglycosid, aztreonam, Cepha II va III, imipenem, vancomycin, Carboxy va Ureido
penicillin, Quinolon II, ...

- Tiém truyén trong nhiéu gid : Amphotericin B .

Khi dung dudng IV, ndng do t8i da clia khdng sinh dat rdt nhanh nhung sau d6 su suy gidm
ndng do thudc trong mau ciing nhanh .

- Pudng tiém bdp (IM) : thudng dugc dung trong chita tri cic bénh nhiém tring ning
v6i cdc betalactamin dung chich, Aminosid, Lincosamid, cotrimoxazol. Pudng IM bi
chdng chi dinh trong tri liéu c¢6 phdi hgp vdi thudc khdng dong mdu .

- Pudng tiém dudi da (SC) :it dudc st dung. Mitc hdp thu thay d6i va ndng d6 dinh
datchim .

* Dung khdng sinh tai ché :

Cht y€u dung trong nhiém tring mit, tai, da vd Am dao. Khdng sinh dung ngoai da it
dugc chi dinh vi hiéu qua kém va c6 thé gay boi nhiém hay dé khang thudc . T8t hon nén
diing chdt sdt khudn ngoai da nhu Iod hitu co, sulfadiazin Ag, chlorhexidin . Cdc khdng
sinh dung tai chd thudng la : nhém Macrolid, Lincosamid, Colistin, ac. fusidic .

Dang khi dung : Aminoglycosid, thudc khdng nim va pentamidin . Dang khi dung ciia
pentamidin dugc diing trong phong ngira bénh phdi & ngudi nhiém HIV .

1.3 St dung khéng sinh diing liéu lugng va ding thdi gian qui dinh:
Liéu lugng sit dung khdng sinh:

Nén nhd, viéc dp dung khang sinh tri liéu dugc thyc hién trén bénh nhan chi khéng chi
nhim vio bénh nhiém triing, v khong c6 mot liéu lugng chuin duy nhi't cho ti't ci doi
tuong .

Su quyé&t dinh liéu lugng khdng sinh dya trén nhiéu yéu td :
. Mitc nhay cdm ctlia vi khuin gdy bénh d6i vdi khdng sinh .
. Tinh chat dugc dong ctia khang sinh .
. Vi tri clia & nhiém trung.
. Co dia bénh nhan .
. Sy dung ph6i hgp khéng sinh .



- P6i v6i cdc bénh nhiém tring & mic do it ning, cdc liu sit dung clia khdng sinh nim
trong mot "khodng tri liéu" nhat dinh. P6 1a cdc liéu dugc qui dinh cho ngudi truéng thanh
(50 - 70Kg) hoic cho tré em theo céc Ita tudi hay trong ludng .
- Trong mot s trudng hop, can cé sy hiéu chinh liéu lugng cho thich hgp véi tinh trang
sinh ly hay bénh 1y nhu :

+ Thi€u ning thin hay gan (sinh 1y) .

+ Bénh nhan suy thin, gan mdc dd ndng .

Liéu st dung ciing c6 thé dugc gia ting trong cdc trudng hop :

- Nhiém trung ning, bdi nhiém .
- C6 su gidm nhay cdm clia vi khuin ddi v6i khdng sinh .
- Vi tri nhiém trung dic biét kho ti€p cin .
- Bénh nhan suy gidm mién dich .

Thidu:
+ Su gidm nhay cdm ctia mot s6 chiing vi khudn nhu : P.aeruginosae, S.pneumoniae cho
thiy ring dung cdc liéu lugng khidng sinh cao hon dé dat d&€n ndng dd hitu hiéu trong
huyé€t thanh hay trong mo .
+ Trong viém ndi mac tim, do khdng sinh rat khé tic dung d&€n cdc vi khudn 4n nip trong
cdc mang sti § van tim, do d6 cAn phai ting liéu st dung .

Thoi gian st dung khdng sinh :

DPén nay, viéc 4n dinh khodng thdi gian khdng sinh tri liéu vin mot phan dya trén kinh
nghiém .

Nh& nhitng nghién cttu c6 pham vi rong trén 14m sang ngudi ta da c6 thé thong nhat vé
khodng thdi gian tri liéu d&i v6i mdt s6 bénh nhiém triing .

Thi du :
-Viém phdi do phé& cAu khudn (S.pneumoniae) : 10 ngay .
-Viém mang nio do mang nio cau khudn (N.meningitidis) : 5 - 7 ngay .
-Viém amidan do Streptococcus : 10 ngay .
-Viém ndi tAm mac nhiém tring : 30 - 40 ngay .
-Viém bé than cip : 14 ngay .
Trong thyc t&, v6i cdc trudng hgp nhiém khuin nhe, dgt didu tri thudng kéo dai tir 7 -
10 ngay. Trong phan 16n nhitng bénh nhiém tring khdc, thdi gian khdng sinh tri liéu con
tiy thudc dién ti€n 1dm sang cla tirng ca bénh (c6 hét sot va cai thién thé trang chung
khong; c6 bién chitng hay khong; c6 tic dung phu ctia thudc khong ...) va tiy thudc xét
nghiém sinh hoc, vi tring hoc.
Nguyén tic chung la khi dién bi€n 1am sang t8t, dung thém khdng sinh tir 2 -3 ngay &
ngudi binh thudng va tr 5 - 7 ngdy & ngudi suy gidm mién dich .
Ngay nay, vdi sy xudt hién ctia nhiéu khang sinh méi, ngudi ta c6 thé rit ngin
thdi gian tri liéu trong mot s& bénh nhi€ém tring .
Thidu:

Nhi€m trung dudng ti€u dudi khong bién ching & phu nit tré khong cé thai : ding
cotrimoxacol (BACTRIM-FORT) 3 vién udng 1 1an duy nhat hay pefloxacin 800mg uéng
1 1an duy nhat .

Bénh thuong han : c6 thé ding ceftriaxon, liéu 2g/ngay trong 5 ngay hay mdt Quinolon
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* CAn phan biét :

- Cho sit dung liéu duy nhdt/ngay hay trong nhiéu ngay : s& dung mot liéu khang sinh
nhung duy tri kéo dai dugc nong d6 hitu hiéu cla thudc tai vi tri nhiém triing. Thi du: diing
benzathin benzylpenicillin trong ngita chdng tdi phat viém khép nhiém tring; dung liéu
duy nhat Aminoglycosid/ngay (once a day) trong nhiém tring Gram 4m ning.

-Diéu tri chép nhodng (Traitement-Minute) : s dung li€éu duy nhit cia khdng sinh c6 thdi
gian tdc dung ngin nhung di hiéu lyc diéu tri nhiém triing. Thi du: dung azithromycin liéu
duy nhat d€ tri viém 6ng din ti€u va cd tif cung-Am dao do Chlamydia trachomatis (hay
diing cotrimoxazol trong thi du bén trén).

1.4. C4c nguyén tic vé phdi hgp khang sinh:
Phéi hgp khdng sinh khong chi don thuin 13 ding ldc hai hay nhiéu khdng sinh khdc
nhau ma doi hdi ngudi thay thudc phii tudn theo mot s6 nguyén tic nhat dinh .
1.4.1 Muc dich ctia phdi hdp khdng sinh :
DE€ trd 15i cAu héi :"Khi ndo can phdi hop khdng sinh 2" ¢6 3 muc dich dugc néura :
* M& rong phé khdng khudn :
+ P& diéu tri bu6c ddu cho mot trudng hdp nhiém triing ning, khi chua cé k&t qua xét
nghiém vi trung hoc .
+ P& diéu tri mot bénh boi nhiém, nhat 1a trudng hop nhiém triing & moi trudng hd nhu
khi quan - phdi, phu khoa, nhiém triing bénh vién, nhiém tring do gidm bach cdu hat, ....
* Tang cuong hié¢u luc diét khudn :
Trong trudng hop bénh nhiém tring giy bdi: Ching vi khuin dé khing cao
(Staphylococus meti-R, Pseudomonas) hay vi tri nhiém trung khé ti€p can (nhu viém noi

tAm mac nhiém tring do Streptococcus), st phdi hop khang sinh cin thiét d€ 1am ting
hiéu lyc diét khuan .
Thi du : phdi hgp Ampicillin + Gentamicin cho hiéu qud cao trong di€u tri ndi tim
mac nhiém triing, rit ngin thdi gian tri liéu .
* Phong ngita su phdt sinh chiing dé khdng thuéc :

Kh4 ning xudt hién chiing vi khuian dot bi€n d& khidng ciing lic v6i hai khdng sinh
khdc nhém rat thap, do d6 viéc phdi hdp khang sinh 14 bién phdp hitu hiéu d€ ngin ngira
sy xudt hién nhitng chiing khdang thudc. Hai trudng hgp can phdi hgp khdng sinh nhim
muc dich nay la :

Su xuit hién ching dé khang thudc thudng x3y ra & mdy s6 loai vi khu&n nhu :
Staphylococcus, Pseudomonas, Serratia, Citrobacter, Enterobacter,... Do d6 , di€u tri nhiém
tring gdy bdi cdc vi khuin nay cAn sy phdi hgp khdng sinh .

Mot s6 loai khdng sinh rat dé bi dé khdng khi s dung don ddc nhu ac.fusidic,
fosfomycin, rifampicin, nhém Quinolon . Vi khuin ddt bi€n nhanh chéng dé tr§ nén dé
khdng véi cdc khdang sinh nay, do d6 cAn phdi phdi hop thém véi khdang sinh khic .

1.4.2. Nguyén tic phdi hop khdng sinh :

* Chon khdng sinh phdi hop dé cé su hiép dong tdc dong :

Pudc goi 12 phdi hdp déng van (hay hiép ddng) khi hai khdng sinh c6 tidc dung hd tuong
nhau, hiéu lyc diét khuin clia phdi hgp cao hon nhiéu so véi hiéu lyc clia titng khang sinh
riéng 18 . CaAn trdnh mot phdi hdp ddi khang vi hiéu qué clia mot hodc cd hai khdng sinh bi
gidm do su hién dién ctia khdang sinh kia .
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Hiéu ting hiép ddng tic dong cla hai khang sinh c6 thé chitng minh in vitro va in vivo; tuy
nhién khong phdi lic nao hai k€t qué nay ciing phu hgp nhau .
Sau day 1a cdc phdi hgp chinh dugc chdp nhin trén 1dm sang :

Véi vi khudn Staphylococcus meti - R céc phoi hgp ddng van 1a :
- Vancomycin + Aminosid / Fosfomycin .
- Fluoroquinolon + Aminosid / Rifampicin / Fosfomycin / ac.fusidic .
- Ac.Fusidic + Aminosid .
- Imipenem + Aminosid .

Nhiém trung vi khudn ho khudn duong ruit (Enterobacterie) :
- Betalactamin + Amikacin .
- Fluoroquinolon + Aminoglycosid / Betalactamin .
- Cotrimoxazol + Aminoglycosid .
- Fosfomycin + Aminoglycosid .

Nhiém trung tric khudn mii xanh (Pseudomonas acruginosae) :
- Aztreonam + Amikacin .
- Ceftazidim + Amikacin .
- Imipenem + Amikacin .
- Ciprofloxacin/ Amikacin / Imipenem

= Mot s6 phédi hop khdng sinh bi xem la dbi khdng

- Penicillin (hodc ampicillin) + Tetracyclin / Macrolid .

- Quinolon + Chloramphenicol .
* Khi phdi hgp can luu y d&€n khd ning xadm nhap cla cdc khang sinh vao vi tri nhiém
trung, néu chi mot trong hai ¢ th€ xam nhap thi chi 12 don tri va phdi hdp xem nhu tha't
bai
* Can luu y d&n cdc tuong tdc c6 thé x4y ra khi phdi hgp khang sinh :
Tuong tdc lam tdang doc tinh :
Thi du : Aminoglycosid + cdc khdng sinh ddc v6i thdn khdc nhu cephaloridin,
amphotericin B, vancomycin
Tuong tdc lam gidm hay mdt tdc dung :

- Phdi hgp 2 betalactam déu nhay cdm véi betalactamase.

- Betalactam- Imipenem (khdng sinh gy cAm ng men & vi khuén) .

- Phoi hdp ddi khdng .
1.5. Tac dung phu - Poc tinh ctia khiang sinh

Ngoai bon nguyén tic chl y&u trén, khi ti€n hanh khang sinh tri liéu cling cin :

+ Ndm vitng cdc chong chi dinh cta khdng sinh .

+ Theo ddi khong chi hiéu qua tri liéu ma con cédc tdc dung phu ctia khdang sinh .

+ Bi&t rd doc tinh ctia khdng sinh st dung d€ c6 thé st tri diing khi c6 tai bi€n do

khang sinh giy ra.

Nhu vay, ki€n thitc vé tdc dung phu-doc tinh clia khang sinh rit quan trong khong
nhitng d6i véi ngudi diu tri ma con vdi cd doi ngd tham gia cdng tdc diéu tri.
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1.5.1. TAC DUNG PHU VE MAT VI TRUNG HQC

e ROILOAN HE TAP KHUAN BINH THUONG G PUGNG RUOT:

C6 thé x4y ra khi diing cdc khdng sinh c¢6 ph6 khang khudn rong, nhat 13 khi diing

qua dudng udng (Tetracyclin, Chloramphenicol...)

K&t qua: Hé tap khudn binh thudng bi thay biing cdc vi khuin dé khiang nhu tu cau

khu&n, khuin mé xanh, vi khuin ho khuin dudng rudt ... hay cic nim va din dén

- Tiéu chdy kéo dai, viém dai trang gid mac
- Bénh ndm Candida rudt
- Thi€u vitamin

e SUCHON LOC RA CAC CHUNG PE KHANG:

Khéng sinh dudc st dung c6 thé chon loc ra cdc vi khuin dé khang véi chinh né va
dé khang véi nhiéu khang sinh kh4c.

Thi du Cephalosporin phd rong va piperacillin/tazobactam (Tazocillin) déu c6 thé bi
ly gidi bi Betalactamase do cdc vi khuin cé tinh dé& khdng cao nhu Enterobacter,
Serratia, Citrobacter. Do d6 dung mdt trong hai lgai khdng sinh trén s€ chon loc vi
khuin dé khdng dugc véi ca 2 khdng sinh.

Nhiéu nghién cttu cho thdy viéc si dung qud thudng xuyén Fluoroquinolon va
Cephalosporin th& hé 3 da din dén sy xuit hién cdc ching E. Coli va Klebsiella tiét
ESBL (Betalactamase phd rong-Extanded spectrum beta lactamase). Vi khuidn ti€t
enzym ESBL c6 tiém ning khiang dugc hiau hét cidc Betalactam, ké cd CG3 va
carbapenem ( nhu imipenem). Tai Viét Nam, cdc chling vi khudn dudng rudt c6 ESBL
dao dong tuy theo tirng khu vuc, theo mdt bdo cdo (2006-2007) BV Pai hoc Y Dudc,
gan 30% vi khudn dudng rudt ti€t ESBL, trong d6 c6 30.3% Klebsiella, 30.4 % E.Coli ,
20% Citrobacter. Tai BV Viét Puc, ti 16 Klebsiella ti€t ESBL 1a 39.3% va véi E.Coli
12 34.2%. Duya trén k&t qud nghién cifu can thiép vao phic d6 diéu tri, Rahal JJ va cong
su (1998) da cho thay viéc ¢d gidm thiéu t6i da d€n 80% st dung cephalosporin th& hé
3, chi cho st dung trong cdc trudng hdp di dudc thong qua hdi ddng dugc bénh vién
nhu viém mang ndo md .. thi ti 1& Klebsiella pneumonia ti€t ESBL gidm rd rét dén 44%.

e TAIBIEN DO SU PHONG THICH MOT LUGNG LGN NOI POC TO CUA VI KHUAN
Thi du: Phadn tng truy tim mach khi diing li€u cao chloramphenicol d€ tri thuong han
( phdn &ng Herxheimer)

1.5.2. PHAN UNG DI UNG
Xay ra do ¢6 su qua min & mot sd ngudi bénh, c6 thé nhe nhu: mé day, ban dd dén
ning nhu sot, kho thd, ti€u ra dam hay ra mdu, chodng phan vé c6 thé din dén tir
vong. Sy xud't hién cdc phin tng nay khong phu thudc liéu ding.
Céc khang sinh thudng gy di &ng nhu cdc Penicillin, Sulfamid
Nguyén tic chung trong x{¥ tri cic phdn ng di ¢ng thudc :
v/ Ngung thudc va diing chi't d6i khang néu c6 thé .
v Duing thém thudc khdc hoic cdc bién phap cin thi€t d€ han ché tdc dung c6 hai.
v' Kp dung cdc bién phédp cap citu hoi stc chung: hd hap, tudn hoan, diéu chinh can
bing nudc dién gidi, ting loc qua than...
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1.5.3. TAIBIEN DO POC TiNH

C4c tai bi€n nay dic trung cho tirng loai khdng sinh:
- Tai bi€n than: Aminoglycosid, Sulfamid,...
- Tai bi€n thinh gidc: Aminoglycosid, Vancomycin,...
- Tai bién huyé’t hoc: Chloramphenicol, Sulfamid,...
- Tai bi€n than kinh: Penicillin liéu cao...
- Tai bi€n cho thai nhi: (Bi tdn hai hoic qudi thai, di tat) Tetracyclin, Sulfamid,
Chloramphenicol, Imidazol, Furantoin, Quinolon,...
- Tai bi€n cho tré con: Chloramphenicol, Tetracyclin,...
Su hi€u bi€t vé ddc tinh clia cia mdi nhém khang sinh khong nhitng gitip ngudi
diéu tri c6 huéng x{ tri diing ddn trong trudng hdp xdy ra tai bi€n ma con gitip su
theo ddi, ngiin chiin sy xuat hién dodc tinh . Thi du sy ddi chifc ning than & ngudi
cao tudi, ngudi cé bénh 1y than d& hiéu chinh liéu Aminoglycosid st dung, ddng

thdi theo doi thinh luc, kha ning thing bing d€ kip thdi han ch& doc tinh trén tai cla
nhém khdng sinh nay.

2. KHIA CANH KINH TE — VAN PE TIET KIEM TRONG

SU DUNG KHANG SINH :

Su gia ting st dung khdng sinh trong bénh vién, sy xuit hién cdc phan tf mdi ngay
cang dit tién dit ra yéu ciu can thi€t phii xem xét lai chi€n lugc sit dung khang
sinh, can nhic giita gid ca / hiéu qué hay gid ca/Igi ich. LAm th& nao vira dim bdo
k&t qud tri liéu vira ddm bdo tinh kinh t&€ trong diéu tri ? Mot s6 chuyén gia di dwa
ra cdc bién phap dé gidm thi€u gi4 thanh trong khang sinh tri liéu nhu sau:

Theo dbi cdc chi dinh tri liéu, gidm b6t thdi gian dung thudc kéo dai (nhung van
ddm bao hiéu qua diéu tri ).

Ki€m sodt tdng liéu va cac phan liéu khdng sinh st dung dua trén phac dd diéu
tri, trdnh sy phdi hop khdng sinh may méc, khong can thiét .

St dung khéng sinh udng, ngay khi c6 thé chuyén ddi tir dang chich.

Ap dung chién lude diéu tri chép nhodng (diing liéu duy nhit dé diéu tri) trong
cac trudng hgp cho phép chi dinh.

Khong nha't thi€t phdi ding cdc khing sinh méi, dit tién khi vi khudn con nhay
cdm v&i khdng sinh cii ré hon. Diéu nay doi hdi phdi c6 su phdi hgp thudng
xuyén giita khoa vi sinh va khoa 1am sang dé€ d4nh gid mifc d6 d& khdng va nhay
cdm cda vi khudn d&i vdi khdng sinh.

Ap dung khang sinh dy phong trong mot s& phiu thuat khi diéu kién cd s& cho
phép.
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