
SỬ DỤNG KHÁNG SINH TRONG KỶ NGUYÊN 

VI KHUẨN ĐA KHÁNG

TS. Phạm Đăng Hải

Trung tâm HSTC – Bệnh viện TƯQĐ 108

Email: bsphamdanghai@gmail.com



NỘI DUNG TRÌNH BÀY

1. Phân loại kháng sinh và cơ chế kháng kháng sinh của vi khuẩn

2. Điều trị kháng sinh theo kinh nghiệm

3. Cập nhật điều trị nhiễm khuẩn gram âm đa kháng theo IDSA (2023) 



Gánh nặng toàn cầu với vi khuẩn đa kháng, số liệu tử vong năm 2019

JUNE 27, 2022. DOI: 10.25646/10218



VI KHUẨN KHÁNG THUỐC



https://www.cdc.gov/drugresistance/solutions-initiative/stories/partnership-estimates-healthcare-cost.html



• Tử vong liên quan đến vi 

khuẩn đa kháng ở châu Á 

chiếm tỉ lệ cao

Antimicrobial Resistance Collaborators. Lancet. 2022 Feb 12;399(10325):629-655



Tử vong chung trên toàn cầu năm 2019 do và liên quan đến tình 
trạng vi khuẩn kháng kháng sinh

coli, tụ cầu vàng, Klebsiella, Acinetobacter, P.aeruginosa  là những tác nhân hàng đầu 

gây tử vong

Antimicrobial Resistance Collaborators. Lancet. 2022 Feb 12;399(10325):629-655



Tử vong chung trên toàn cầu năm 2019 do và liên quan đến tình trạng vi 
khuẩn kháng kháng sinh theo đường nhiễm khuẩn

Nhiễm khuẩn hô hấp dưới, NKH và NK ổ bụng là nguyên nhân hàng đầu 

gây tử vong

Antimicrobial Resistance Collaborators. Lancet. 2022 Feb 12;399(10325):629-655





Thế kỷ 21: thế kỷ thiếu kháng sinh

Không có kháng sinh mới, cần có cách tiếp cận mới

(lựa chọn, sử dụng)

https://sciencebusiness.net/news-byte/global-antibiotics-rd-declines-oecd-report-says



Danh sách mầm bệnh ưu tiên của WHO cho R&D 
kháng sinh mới

https://www.who.int/news/item/27-02-2017-who-publishes-list-of-bacteria-

for-which-new-antibiotics-are-urgently-needed





https://www.cdc.gov/drugresistance/solutions-initiative/stories/ar-global-threat.html

https://www.cdc.gov/drugresistance/solutions-initiative/stories/tracking-resistance-in-vietnam.html



Sự ra đời của thuốc kháng sinh đã cứu sống hàng triệu người bệnh

Penicilin được coi là một trong những tiến bộ y học lớn nhất mà thế giới đã biết từ trước tới nay

KHÁNG SINH, VI KHUẨN ĐỀ KHÁNG KHÁNG SINH
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PHÂN LOẠI KHÁNG SINH



PHÂN LOẠI KHÁNG SINH



PHÂN LOẠI KHÁNG SINH THEO CẤU TRÚC HÓA HỌC

Phân nhóm
Penicillin
(Penam)

• Penicillin: Penicillin G, Penicillin V
• Amino-Penicillin: Ampicillin, Amoxicillin
• Carboxy-Penicillin: Methicillin, Oxacillin, Cloxacillin, Dicloxacillin, Nafcillin
• Ureido—Penicillin: Carbenicillin, Ticarcillin, Piperacillin, Mezlocillin

Phân nhóm
Carbapenem

(Penem)

• Etarpenem: Invanz
• Imipenem-Cilastatin: Tienam
• Meropenem: Meronem
• Doripenem: Doripenem

• 1th Cephalosporin: Cefazolin, Cefalexin, Cefadroxil

• 2th Cephalosporin: Cefoxitin, Cefaclor, Cefprozil, Cefuroxim, Cefotetan, Ceforanid

• 3th Cephalosporin: Cefotaxim, Ceftriaxone, Ceftazidim, Cefoperazon, Cefopodoxim, Ceftibuten, Cefdinir, 
Cefditoren, Ceftizoxim

• Advanced-Cephalosporin: Cefepim, Ceftarolin, Ceftolozan, Cefiderocol, Ceftobiprole 

Phân nhóm
Cephalosporin

(Cephems)

Phân nhóm
Monobactam • Aztreonam

Chất ức chế
β-bactamase

• A.clavunalic: Amoxi-A.clavu (Augmentin), Ticar-A.clavu. (Timentin)
• Sulbactam: Ampi-Sulbac (Unasyn), Cefoperazol-Sulbactam
• Tazobactam: Piperacillin-Tazobactam (Tazocin), Ceftolozan-Tazo (Zerbaxa)
• Aviabactam: Ceftazi-Aviabac (Zavicefta)
• Relebactam: Imipenem-Relebactam
• Vaborbactam: Meropenem-Vaborbactam

1. NHÓM
β-LACTAM



PHÂN LOẠI KHÁNG SINH THEO CẤU TRÚC HÓA HỌC

AMINOSID
QUINOLON
MACROLID

LINCOSAMID
PHENICOL

AMINOSID Streptomycin, Gentamycin, Amikacin, Tobramycin
Kanamycin, Neltimycin, Plazomycin

MACROLID
Erythromycin, Clarithromycin, Azithromycin, Spiramycin, 
Oleandomycin, Roxithromycin, Dirithromycin, Josamycin

• 1e generation: A.Nalidixic, Cinoxacin
• 2e generation: Ofloxacin, Ciprofloxacin, Norfloxacin,  Lomefloxacin, Enoxacin
• 3e generation: Levofloxacin, Moxifloxacin, Sparfloxacin, Gatifloxacin
• 4e generation: Trovafloxacin, 

QUINOLON

LINCOSAMID Lincomycin, Clindamycin

Chloramphenicol, ThiamphenicolPHENICOL

2. AMINOSID
3. QUINOLON
4. MACROLID
5. LINCOSAMID
6. PHENICOL



PHÂN LOẠI KHÁNG SINH THEO CẤU TRÚC HÓA HỌC

CYCLIN
Tetracyclin, Doxycyclin, Minocyclin, Chlortetracyclin, 

Oxytetrecyclin, Methacyclin, Demeclocyclin

PEPTID
• Glycopeptid: Vancomycin, Teicoplanin
• Polypeptid: Polymycin, Colistin
• Lipopeptid: Daptomycin 

7. CYCLIN
8. PEPTID
9. KS KHÁC

KS KHÁC

• Rifampicin: Rifamycin
• Oxazolidion: Linezolid
• 5-Nitro-imidazole: Metronidazol, Tinidazol, Ornidazol, Secnidazol
• Sulfonamid: Co-trimoxazol (Sulfamethoxazol+Trimethoprim)
• Fosfomycin: Fosfomycin



1. Ức chế tổng hợp vách
2. Rối loạn chức năng bào tương  

3. Ức chế sinh tổng hợp Protein
4. Ức chế sinh tổng hợp A.nucleic

CƠ CHẾ TÁC DỤNG CỦA KHÁNG SINH



ĐỊNH NGHĨA VI KHUẨN ĐA KHÁNG



PHÂN LOẠI KHÁNG KHÁNG SINH

• Đề kháng giả: là có biểu hiện là đề kháng nhưng không phải là bản chất 

(không do nguồn gốc di truyền)

  + Do KS: không đúng loại, liều, đường dùng, thời gian dùng, hoặc KS kém chất 

lựợng.

   + Do người bệnh: suy giảm miễn dịch hoặc hạn chế KS đến ổ NK

   + Do vi khuẩn: VK ở trạng thái nghỉ, không nhân lên, không chuyển hóa -> không 

chịu tác dụng của KS

• Đề kháng thật: 

 + Đề kháng tự nhiên: Mycoplasma không chịu tác dụng của các kháng sinh beta-lactam

 + Đề kháng thu được: đột biến hoặc nhận đựợc gen đề kháng 



Cơ chế kháng kháng sinh

• Làm giảm tính thấm của vách/màng ngoài và màng

bào tương -> KS không thấm được vào tế bào VK.

• Thay đổi đích tác động nên kháng sinh không gắn 

đƣợc vào đích để phát huy tác dụng: 

  + Thay đổi đích gắn penicillin - PBPs dẫn đến đề kháng 

beta-lactam

  + Kháng streptomycin, erythromycin do thay đổi ở ribosom

• Thay đổi con đường trao đổi chất do tạo ra 

isoenzym, không có ái lực với kháng sinh nữa: đề 

kháng sulfamid, trimethoprim

• Tạo ra enzym để biến đổi cấu trúc phân tử kháng 

sinh: beta-lactamase.

   

Hướng dẫn sử dụng kháng sinh

(ban hành kèm theo Quyết định số 708/QĐ-BYT ngày 02/3/2015) 

Một vi khuẩn đề kháng kháng sinh không phải do chỉ một

mà thường là do phối hợp các cơ chế riêng rẽ



XU HƯỚNG ĐỀ KHÁNG CỦA CÁC VI KHUẨN GRAM-ÂM 

• Vi khuẩn Gram-âm đang chiếm ưu thế với tỷ lệ khoảng 70% 

• Enterobacteriaceae (E.coli, Klebsiella pneumoniae, …), A. baumannii, 

P.aeruginosa 

• Các vi khuẩn này có thể sinh beta-lactamase phổ rộng (ESBL) đề kháng tất cả 

các kháng sinh nhóm beta-lactam

• Một số chủng đã có khả năng tiết ra carbapenemase đề kháng carbapenem, 

ví dụ NDM1 – New Deli Metalo-beta-lactamase 

 



Xu hướng kháng kháng sinh của vi khuẩn Gram-dương

• Vi khuẩn Gram-dương gây bệnh: S. aureus, Enterococcus, S. pneumoniae

• S. aureus kháng penicillin – PRSA (Penicillin Resistant S. aureus) khoảng 90% 

• S. aureus kháng methicillin – MRSA (methicillin Resistant S. aureus) dao động 

từ 30-50% 

• S. aureus kháng vancomycin

• Enterococcus kháng vancomycin – VRE (Vancomycin Resistant Enterococci) 



LIỆU PHÁP KHÁNG SINH

• Kháng sinh kinh nghiệm (Empirical therapy)

• Kháng sinh theo đích (Definitive therapy)

• Kháng sinh dự phòng (Prophylactic therapy)



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

kinh nghiệm đóng vai trò quyết định

Lựa chọn kháng sinh theo kinh nghiệm không phù hợp làm tăng nguy  cơ tử vong ở 

bệnh nhân nhiễm khuẩn huyết, viêm phổi bệnh viện, nhiễm khuẩn ổ bụng



CĂN CỨ LỰA CHỌN KHÁNG SINH KINH NGHIỆM

• Vị trí nhiễm khuẩn

• Phân tầng nguy cơ nhiễm VK đa kháng

• Số liệu vi sinh tại chỗ

• Căn cứ khác: sự thâm nhập KS vào mô nhiễm khuẩn

+ Tránh piperacillin-tazobactam ở BN nghi ngờ NK hệ TKTW (tazobactam

không qua được hàng rào máu não)

+ Tránh dùng Tigecycline ở BN NKH

+ Daptomycin nên tránh dùng trong viêm phổi

Strich JR. J Infect Dis. 2020 Jul 21;222(Suppl 2):S119-S131.



VỊ TRÍ Ổ NHIỄM KHUẨN

VỊ TRÍ Ổ NHIỄM 
KHUẨN

Da – mô mềm
S.aureus

S.pyogenes
S.epidermidis

PasteurllaXương-khớp
S.aureus

S.epidermidis
Streptococci

N.gonorrhoeae
Gram-negative rods

Miệng
Peptococcus

Peptostreptococcus
Actinomyces

Hô hấp trên
S.pneumoniae

H.influenza
M.catarrhalis
S.pyogenes

Tiết niệu
E.Coli, Proteus,

Klebsiella,
 Enterococcus

Staphy. saprophyticus

Màng não
S.pneumoniae
N.meningitidis

H.Influenza
Streptococcus B
E.coli, Listeria

Hô hấp dưới  
(Cộng đồng)

S.pneumonia, H.influenza
K.pneumoniae

Legionella pneumophila
Mycoplasma, Chlamydia

Hô hấp dưới  
(Bệnh viện)

K.pneumonia, P.aeruginosa, 
A.baumanii

Enterobacter sp., Serratia sp
S.aureus

Ổ bụng
E.coli, Proteus

Klebsiella, 
Enterococcus

Bacteroides sp



CĂN CỨ PHÂN TẦNG NGUY CƠ VI KHUẨN KHÁNG KHÁNG SINH

• Tiền sử, bệnh sử mắc bệnh/ liên quan đến chăm sóc y tế

• Tiền sử, bệnh sử liên quan đến sử dụng KS 

• Đặc điểm về cơ địa của người bệnh

• Đánh giá độ nặng của NB trên lâm sàng (dựa vào thang điểm

Karnosfky, qSOFA…)



PHÂN TẦNG NGUY CƠ VI KHUẨN KHÁNG KHÁNG SINH

YẾU TỐ NGUY CƠ THẤP NGUY CƠ TRUNG BÌNH NGUY CƠ CAO

Chăm sóc y tế

Nhiễm khuẩn 

BV

• Không điều trị tại các 

cơ sở y tế trong vòng 

90 ngày trước

• Có điều trị tại các cơ sở y tế trong 

vòng 90 ngày trước

• Không có thủ thuật xâm lấn hoặc 

chỉ xâm lấn tối thiểu (tiêm, truyền 

tạm thời, chạy thận nhân tạo…)

• Nằm viện ≥ 5 ngày

• Và/hoặc có thủ thuật nhiều xâm lấn 

(Catheter TMTT, nuôi ăn TM hoàn toàn, 

lọc máu, ECMO…)

Sử dụng KS • Không dùng kháng sinh 

trong vòng 90 ngày 

trước

• Có dùng kháng sinh trong vòng 90 

ngày trước

• Đã điều trị kháng sinh phổ rộng, phối 

hợp nhiều kháng sinh

TuổI • Tuổi < 65 • Tuổi ≥ 65 • Tuổi ≥ 65

Bệnh lý nền • Không có bệnh nền đi 

kèm

• Có bệnh nền đi kèm (ĐTĐ, COPD, 

suy thận, ung thư…)

• Có bệnh nền đặc biệt đi kèm (giảm BC 

trung tính, suy giảm miễn dịch nặng, 

dùng Corticoid kéo dài, ĐTĐ không 

kiểm soát tốt…)

Độ nặng lâm 

sàng

• Điểm qSOFA = 0 • Điểm qSOFA = 1 • Điểm qSOFA ≥ 2 / sốc nhiễm khuẩn

Định hướng tác 

nhân

• Thường gặp VK cộng 

đồng

• Rất ít nguy cơ nhiễm 

VK đa kháng

• Rất ít nguy cơ nhiễm 

nấm xâm lấn

• Có nguy cơ nhiễm VK đa kháng 

thường gặp như Enterobacteriacae 

sinh ESBL, MRSA

• Ít nguy cơ nhiễm P.aeruginosa,  

A.baumanii

• Ít nguy cơ nhiễm nấm xâm lấn

• Nguy cơ cao nhiễm VK đa kháng như 

ESBL-E, P.aeruginosa, MRSA và các 

VK siêu kháng như CRE, CRPA, CRAB, 

VRE

• Có nguy cơ nhiễm nấm xâm lấn; đặc 

biệt trên NB ghép tủy, ghép tạng, giảm 

BC hạt, điều trị KS kéo dài > 7 ngày



CĂN NGUYÊN GÂY NHIỄM KHUẨN TẠI BV TWQĐ 108

Căn nguyên nhiễm khuẩn tại 16 BV trên toàn 

quốc năm 2020 (Báo cáo giám sát KKS quốc 

gia 2020, BYT)

Căn nguyên nhiễm khuẩn tại BV TWQĐ 

108 năm 2022
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CĂN NGUYÊN GÂY NHIỄM KHUẨN TẠI BV TWQĐ 108

Căn nguyên nhiễm khuẩn tại 

TT HSTC-BV108 năm 2022

Căn nguyên nhiễm khuẩn tại BV 

TWQĐ 108 năm 2022
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PHỐI HỢP KHÁNG SINH 

Nhiễm nhiều mầm bệnh (đa 
nhiễm)
• Viêm phúc mạc, ap-xe não, ap-xe 

phổi… (hiếu khí, kị khí phối hợp)

Tác dụng hiệp lực (1+1>2)
• Trimethoprim + Sulfamethoxazol 
• Beta-lactam + Aminoglycosid
• Penicilin + Ức chế Beta-lactamase
• Phối hợp 2 KS cùng ức chế tổng hợp vách 
          (Penicilin + Mecilinam: PBP1 và PBP2)

Tác dụng cộng lực (1+1=2)
• Phối hợp 2 kháng sinh cùng kìm 

khuẩn (Doxycyclin + Sulfamethoxazol)

Tăng tác dụng không 
mong muốn

Tăng chi phí điều trị

Tác dụng đối kháng 
- Penicilin + Tetracyclin
- Erythromycin + Lincocin

Tạo chủng vi khuẩn 
kháng thuốc

BETALACTAM +…

Nghi ngờ VK nội 
bào, không điển 

hình:

MACROLID

Nghi ngờ nặng 
do VK đa kháng 
thuốc, thất bại 

kháng sinh:

COLISTIN, 
FOSFOMYCIN

Nghi ngờ VK 
kháng thuốc, 

tiên lượng nặng:

AMINOSID, 
QUINOLON

Nghi ngờ nhiễm tụ cầu:

MSSA: C1G, Oxacillin, Clinda, 
MRSA: Vanco/Teico, Linezolid

Nghi ngờ VK  kỵ 
khí

METRONIDAZOL

1

2

3

1

2

3

4



CÁC TÌNH HUỐNGNG CẦN PHỐI HỢP KHÁNG SINH 

1.  VI KHUẨN GÂY BỆNH

• Vi khuẩn Gram âm đa kháng: P.aeruginosa, K.pneumonia, Enterobacter, 

Acinetobacterer

2. VỊ TRÍ NHIỄM KHUẨN

• Viêm nội tâm mạc nhiễm khuẩn; Viêm màng não do vi khuẩn; 

• Nhiễm khuẩn ổ bụng; Nhiễm khuẩn xương-khớp

• Nhiễm khuẩn mắc phải ở bệnh viện: viêm đài bể thận, viêm phổi, nhiễm khuẩn huyết

3. CƠ ĐỊA BỆNH NHÂN

• Giảm bạch cầu trung tính

• Bệnh nhân tiên lượng xấu

4. KHÁNG SINH

• Aminosid, Rifampicin, Fosfomycin, Colistin, Acid fusidic



"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), dùng đủ thời 

gian và xuống thang đúng lúc, đúng cách

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



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

Tối ưu hóa sử dụng kháng sinh dựa trên PK/PD



Hướng dẫn sử dụng KS (2020), Hội hồi sức cấp cứu chống độc Việt Nam

Tối ưu hóa sử dụng kháng sinh dựa trên PK/PD



Tối ưu chế độ liều nhóm kháng sinh beta-lactam

• Tăng liều

•  Rút ngắn khoảng cách dùng 

thuốc hay tăng số lần dùng thuốc

• Kéo dài thời gian truyền

MacVane (2013): “A review of the rationale and evidence, and guidance for 

implementation”, International Journal of Antimicrob Agents, PMID: 24359838



• Phân tích gộp: 29 nghiên cứu trên 2206 BN (18 

RCTs và 11 nghiên cứu quan sát)

• So sánh: truyền kéo dài của piperacillin/tazobactam, 

cephalosporins và carbapenem so với truyền ngắn 

ngắt quãng (bolus)

• KQ: truyền kéo dài làm giảm tỉ lệ tử vong 34% so với 

truyền ngắn truyền thống (p=0.0004), truyền kéo dài 

làm tăng cải thiện lâm sàng 12% (p=0,007) 

Teo J, Int J Antimicrob Agents. 2014 May;43(5):403-11 



Chế độ truyền kéo dài beta-lactam theo IDSA 2022

Hoạt chất Liều gợi ý
Thời gian 

truyền
Tác nhân gây bệnh

Ampicillin-sulbactam

9g mỗi 8h 4h

CRAB
hoặc 27g mỗi 24h truyền liên tục

Với nhiễm khuẩn nhẹ do CRAB còn nhạy với 

ampicillin-sulbactam có thể sử dụng liều 3g mỗi 4h
4h

Cefepime
Viêm bàng quang: 1g mỗi 8h 30 phút

AmpC-E
Nhiễm khuẩn khác: 2g mỗi 8h 3h

Ceftazidime-avibactam 2.5g mỗi 8h 3h CRE, DTR-P. aeruginosa

Imipenem-cilastatin

Nhiễm viêm bàng quang hoặc ESBL-E hoặc 

AmpC-E: 500mg mỗi 6h
30 phút ESBL-E, AmpC-E, CRE, 

CRAB
Nhiễm CRE và CRAB: 500mg mỗi 6h 30 phút

Meropenem

Viêm bàng quang: 500mg mỗi 6h 30 phút

ESBL-E, AmpC-E, CRE, 

CRAB
Nhiễm ESBL-E hoặc AmpC-E: 1-2g mỗi 8h 30 phút

Nhiễm CRE và CRAB: 2g mỗi 8h 3h

IDSA (2022): “IDSA Guidance on the Treatment of Antimicrobial-Resistant Gram-Negative Infections: Version 2.0”



XUỐNG THANG KHÁNG SINH

• ĐN Xuống thang KS: giảm phổ kháng sinh được sử dụng thông qua việc

ngừng sử dụng KS hoặc chuyển sang một KS có phổ hẹp hơn

• Lý do: giảm kháng kháng sinh và cải thiện kết quả bệnh nhân.

• Các cách xuống thang KS:

- Ngưng KS: nếu không có bằng chứng NK

- Giảm số lượng KS (đơn trị liệu)

- Rút ngắn thời gian điều trị KS

- KS phổ hẹp hơn

- Chuyển đường TM sang đường uống (phù hợp với sinh khả dụng)



NGUYÊN TẮC XUỐNG THANG KHÁNG SINH

Bao gồm đánh giá nhu cầu sử dụng kháng sinh hàng ngày dựa trên:

• Cải thiện lâm sàng

• Kiểm soát nguồn nhiễm khuẩn

• Kết quả nuôi cấy và độ nhạy trên KSĐ thích hợp



CÁC THÀNH TỐ TRONG CHIẾN LƯỢC XUỐNG THANG KHÁNG SINH

Garnacho-Montero J, Curr Opin Infect Dis. 2015 Apr;28(2):193-8



XUỐNG THANG KHÁNG SINH TRONG ICU: 5 BƯỚC

1. Ngừng kháng sinh ở bệnh nhân không có bằng chứng nhiễm vi khuẩn

2. Ngừng vancomycin hoặc linezolid nếu không có MRSA được xác định

3. Beta lactam phổ hẹp tác động lên mầm bệnh

4. Chuyển sang đơn trị liệu sau 3-5 ngày (trừ VK khó điều trị, MIC cao, GNB 

kháng carbapenem)

5. Dừng kháng sinh càng sớm càng tốt (sau thời gian tối đa 8 ngày trong hầu hết

các trường hợp)



Lựa chọn xuống thang kháng sinh với nhóm beta-lactam 

Garnacho-Montero J, Curr Opin Infect Dis. 2015 Apr;28(2):193-8



THỰC HIỆN XUỐNG THANG KS THẾ NÀO?

1. Chỉ định kháng sinh phổ rộng được sử dụng theo kinh nghiệm

2. Đánh giá ở thời điểm:

• Từ 72 giờ sau khi bắt đầu dùng kháng sinh

3. Xác định các cơ hội xuống thang

• Đã cấy khuẩn chưa?

• Vi khuẩn có mọc không?

• Nếu không mọc, có thể dừng KS được không?

• Nếu mọc khuẩn, dựa trên KSĐ để xuống thang





In the EPIC study 

• Nghiên cứu trên 2259 BN viêm phổi

• (97%) có bằng chứng viêm phổi trên X quang.

• Một mầm bệnh đã được phát hiện ở 853 bệnh nhân (38%).

• Virus được phát hiện ở 27% và

• Vi khuẩn trong 14%.

N Engl J Med 2015;373:415-27 



KHÁNG SINH TRONG ĐIỀU TRỊ NHIỄM KHUẨN HUYẾT

Hướng dẫn sử dụng KS điều trị (2020), Hội HS chống độc VN



KHÁNG SINH TRONG ĐIỀU TRỊ NHIỄM KHUẨN Ổ BỤNG

Hướng dẫn sử dụng KS điều trị (2020), Hội HS chống độc VN



Solomkin JS, Clin Infect Dis. 2010 Jan 15;50(2):133-64.



Solomkin JS, Clin Infect Dis. 2010 Jan 15;50(2):133-64.



KHÁNG SINH TRONG ĐIỀU TRỊ NHIỄM KHUẨN ĐƯỜNG TIẾT NIỆU

Hướng dẫn sử dụng KS điều trị (2020), Hội HS chống độc VN





Nhiễm khuẩn tiết niệu không phức tạp



Nhiễm khuẩn tiết niệu phức tạp



KHÁNG SINH TRONG ĐIỀU TRỊ NHIỄM KHUẨN ĐƯỜNG HÔ HẤP DƯỚI

Hướng dẫn sử dụng KS điều trị (2020), Hội HS chống độc VN



Kháng sinh điều trị VPMPCĐ theo kinh nghiệm cho người bệnh ngoại trú

Các yếu tố nguy cơ đối với MRSA và P.

aeruginosa: 

- Phân lập được tác nhân gây bệnh

trên đường hô hấp trước đó hoặc nhập viện

- và điều trị kháng sinh đường TM trong vòng

90 ngày trước đó



Kháng sinh điều trị VPMPCĐ theo kinh 
nghiệm cho người bệnh nội trú

Các yếu tố nguy cơ đối với MRSA và P 

aeruginosa: 

- Phân lập được tác nhân gây bệnh

trên đường hô hấp trước đó hoặc nhập

viện

- và điều trị kháng sinh đường TM trong 

vòng 90 ngày trước đó

Metlay JP, Am J Respir Crit Care Med. 2019 Oct 1;200(7):e45-e67



Nguy cơ nhiễm 

vi khuẩn đa kháng

Kalil AC. Clin Infect Dis. 2016 Sep 1;63(5):e61-e111.



KHÁNG SINH TRONG ĐIỀU TRỊ NHIỄM KHUẨN DA-MÔ MỀM

Hướng dẫn sử dụng KS điều trị (2020), Hội HS chống độc VN



Nhiễm trùng da và mô mềm có mủ

(SSTIs).

+ Nhẹ: đối với SSTI có mủ, chỉ định rạch

và dẫn lưu.

+ Vừa: dấu hiệu nhiễm khuẩn toàn thân.

+ Nặng: không thể rạch và dẫn lưu + 

kháng sinh đường uống ko hiệu quả hoặc 

SIRS hoặc suy giảm miễn dịch

SSTI không sinh mủ.

+ Nhẹ: viêm mô tế bào/viêm quầng điển hình

không có mủ.

+ Vừa : viêm mô tế bào/viêm quầng điển hình

với các dấu hiệu nhiễm trùng toàn thân.

+ Nặng: thất bại trong điều trị KS đường uống

hoặc nhiễm trùng toàn thân hoặc suy giảm

miễn dịch hoặc DH nhiễm trùng sâu hơn như 

bọng nước, bong tróc da, hạ huyết áp, hoặc

suy tạng

Dennis L. Clinical Infectious Diseases, 59 (2), 2014, e10–e52



GIẢI PHÁP SỬ DỤNG KHÁNG SINH HỢP LÝ TRONG NHIỄM 

KHUẨN MẮC PHẢI CỘNG ĐỒNG

1. Chỉ sử dụng kháng sinh trên bệnh nhân có chẩn đoán nhiễm khuẩn

2. Phải tối ưu hoá chẩn đoán

3. Phải tối đa khả năng loại trừ vi khuẩn của kháng sinh

4. Nhận dạng được tình trạng đề kháng kháng sinh tại địa phương

5. Sử dụng kháng sinh theo pK/pD

6. Cân nhắc giữa hiệu quả và kinh tế

Phạm Hùng Vân (2017), đề kháng kháng sinh và các cơ chế đề kháng các kháng sinh 

hiện nay. Thời sự y học 03/2017



GIẢI PHÁP SỬ DỤNG KHÁNG SINH HỢP LÝ TRONG NHIỄM KHUẨN MẮC 

PHẢI BỆNH VIỆN

1. Chỉ dùng KS điều trị khi có các bằng chứng LS hay CLS bị nhiễm khuẩn

2. Trước khi dùng KS phải luôn lấy bệnh phẩm gửi làm xét nghiệm vi sinh

3. NK nặng nguy hiểm tính mạng: chọn kháng sinh hay phác đồ kháng sinh ban đầu đủ mạnh

và đủ rộng

4. NK chưa nguy hiểm tính mạng: chọn KS bước đầu dựa trên cân nhắc về hướng chẩn đoán

vi khuẩn gây bệnh

5. Tiếp cận MIC và pK/pD

6. Khi đọc và phân tích kết quả KSĐ thì phải biết các đề kháng nào cần quan tâm

7. Trong đa số các trường hợp thì nguyên tắc liều cao và ngắn ngày

8. Nhận dạng được các nhiễm khuẩn và/hay các tác nhân vi khuẩn cần phối hợp kháng sinh

Phạm Hùng Vân (2017), đề kháng kháng sinh và các cơ chế đề kháng các kháng sinh 

hiện nay. Thời sự y học 03/2017



• Enterobacterales sinh β-lactamase phổ mở rộng (ESBL-E) 

• Enterobacterales kháng carbapenem (CRE) 

• Enterobacterales sinh AmpC β-lactamase (AmpC-E),

• Pseudomonas aeruginosa kháng thuốc khó điều trị (DTR-P.Aeruginosa) 

• Acinetobacter baumannii kháng carbapenem (CRAB) 

• Stenotrophomonas maltophilia.



Ca lâm sàng 1

• BN nữ 58 tuổi

• TS: THA, ĐTĐ, suy thận mạn tính, sỏi thận đã tán sỏi và PT lấy sỏi 2 lần (2017, 

2018)

• Bn nhập HSTC điều trị sốc nhiễm khuẩn do viêm thận bể thận (P) do sỏi NQ

• Tình trạng lúc vào HSTC: thở máy, HA: 100/70mmHg (Noradrenalin liều 

0,6mcg/kg/p), BC: 22G/L, N: 97%, PCT: 909 ng/ml, Creatinin: 544mcmol/L

• Các vấn đề đặt ra:

1. Lựa chọn phác đồ KS kinh nghiệm ở trường hợp này



Ca lâm sàng 1

• BN được dùng phác đồ: Meronem + Ciprobay

• Cấy máu: E.coli sinh ESBL

• Câu hỏi: Lựa chọn phác đồ KS nào khi đã có 

KSĐ?

1. Tiếp tục giữ Meronem, cắt ciprobay

2. Xuống thang KS: Piperacillin- Tazobactam



Enterobacterales sinh β-lactamase phổ mở rộng

STT Câu hỏi
Khuyến cáo

1

Kháng sinh ưu tiên cho điều trị 

viêm bàng quang không biến 

chứng do ESBL-E

Nitrofurantoin and TMP-SMX (ưu tiên)

Ciprofloxacin, levofloxacin và carbapenem, aminoglycosid liều duy 

nhất và fosfomycin đường uống (chỉ dùng cho E. coli) (Thay thế).

2

KS ưu tiên cho điều trị viêm bể 

thận và NK đường tiết niệu có 

biến chứng do ESBL-E

TMP-SMX, ciprofloxacin, or levofloxacin

Ertapenem, meropenem, and imipenem-cilastatin khi kháng với 

TMP-SMX hoặc Quinolon

Aminoglycosides: thay thế

3
KS thích hợp điều trị NK ngoài 

đường tiết niệu do ESBL-E
Meropenem, imipenem-cilastatin, or ertapenem

4

Vai trò của các chất ức chế β-

lactamase và cefiderocol trong 

điều trị nhiễm khuẩn do ESBL-E

Chỉ sử dụng ceftazidim-avibactam, meropenem-vaborbactam, 

imipenem-cilastatin-relebactam, và cefiderocol trong điều trị NK do 

các chủng kháng carbapenem.

Pranita D Tamma and others, Clinical Infectious Diseases, 2023;, ciad428.



Ca lâm sàng 1

• BN được lựa chọn phác đồ 

Meronem, cắt ciprobay

• Diễn biến LS:

- N3 thoát sốc

- N6: tỉnh, rút ống NKQ



Ca lâm sàng 2

• BN nam, 73 tuổi

• TS: suy thận mạn, gout mạn

• Bn vào khoa HSTC chẩn đoán sốc nhiễm khuẩn do viêm phổi

• Cấy đờm: K.pneumonia 

• Điều trị: Meronem + Amikacin

• N8: tình trạng LS cải thiện, thóat sốc, bỏ được máy thở

• N11: sốc nhiễm khuẩn trở lại, suy hô hấp thở máy

• Cấy đờm (+) K.pneumonia 



Ca lâm sàng 2

Khi nhập viện Ngày thứ 11

Câu hỏi: Lựa chọn phác đồ KS nào điều trị K.pneumonia lần thứ 2

1. Tiếp tục giữ phác đồ Meronem + Amikacin

2. Meronem + Colistin

3. Ceftazidim-avibactam 

4. Ý kiến khác



Enterobacterales kháng carbapenem

Cơ chế kháng Carbapenem

- Sản xuất carbapenemase: nguyên 

nhân chính

- Biểu hiện quá mức của enzym 

AmpC 

- Sản xuất beta lactamase phổ rộng 

(ESBL) liên quan đến mất porin

F. S. Codjoe, Medical Science, vol. 6, no. 1, p. 1, 2017.

P. Nordmann, Emerging Infectious Diseases, vol. 17, no. 10, pp. 1791–1798, 2011.



Enterobacterales kháng carbapenem

STT Câu hỏi
Khuyến cáo

1

Kháng sinh ưu tiên cho điều trị 

viêm bàng quang không biến 

chứng do CRE

Nitrofurantoin, TMP-SMX, ciprofloxacin, or levofloxacin

Aminoglycoside, fosfomycin (E. coli), colistin, ceftazidime-

avibactam, meropenem-vaborbactam, imipenem-cilastatin-

relebactam, cefiderocol (thay thế)

2

KS ưu tiên cho điều trị viêm bể 

thận và NK đường tiết niệu có 

biến chứng do CRE

TMP-SMX, ciprofloxacin, or levofloxacin

Ceftazidime-avibactam, meropenem-vaborbactam, imipenem-

cilastatin-relebactam, and cefidericol

Aminoglycosides: thay thế

3

Kháng sinh ưu tiên cho điều trị 

các NK ngoài đường tiết niệu do 

CRE khi không có kết quả 

carbapenamase hoặc kết quả âm 

tính

- Ceftazidim-avibactam, meropenem-vaborbactam, và imipenem-

cilastatin-relebactam.

- Ceftazidim-avibactam phối hợp aztreonam nếu nghi ngờ VK sinh 

metallo-β-lactamase 

Pranita D Tamma and others, Clinical Infectious Diseases, 2023;, ciad428.



Enterobacterales kháng carbapenem

5

Kháng sinh ưu tiên cho điều trị 

các nhiễm khuẩn khác ngoài 

đường tiết niệu do CRE sinh KPC

Lựa chọn điều trị ưu tiên: Meropenem-vaborbactam, ceftazidim-

avibactam, và imipenem-cilastatin-relebactam.

Lựa chọn thay thế là cefiderocol.

6

Kháng sinh ưu tiên cho điều trị 

các nhiễm khuẩn khác ngoài 

đường tiết niệu do CRE sinh 

NDM

Lựa chọn điều trị ưu tiênlà ceftazidim-avibactam + aztreonam, 

hoặc cefiderocol đơn độc.

7

Kháng sinh ưu tiên cho điều trị 

các NK khác ngoài đường tiết 

niệu do CRE sinh enzym giống 

OXA-48

Lựa chọn điều trị ưu tiên là ceftazidim-avibactam.

Lựa chọn thay thế là cefiderocol.

8
Vai trò của các polymyxin trong 

điều trị nhiễm khuẩn do CRE

Không sử dụng polymyxin B và colistin cho điều trị NK do CRE. 

Colistin có thể được xem là một lựa chọn thay thế cho viêm bàng 

quang không biến chứng do CRE.

Pranita D Tamma and others, Clinical Infectious Diseases, 2023;, ciad428.



Ca lâm sàng 2

Khi nhập viện
Ngày thứ 11

Câu hỏi: Lựa chọn phác đồ KS nào điều trị K.pneumonia lần thứ 2

3. Ceftazidim-avibactam trong 10 ngày

LS cải thiện, bỏ máy thở, ra viện 



Nhiễm khuẩn P. aeruginosa đa kháng và kháng thuốc 

khó điều trị



Ca lâm sàng 3

• BN Nữ, 85 tuổi, TS bệnh mạch vành mạn tính, 

đặt stent (3 năm), suy tim, suy thận vào viện suy 

hô hấp do viêm phổi do P.aeruginosa

• Kết quả KSĐ: P.aeruginosa toàn kháng

• Câu hỏi: Lựa chọn KS điều trị thích hợp???

1. Meronem + Colistin TM

2. Meronem + Colistin TM + colistin KD

3. Ceftolozane-tazobactam

4. Ceftazidime-avibactam,

5. Ý kiến khác



Các yếu tố nguy cơ nhiễm khuẩn P. aeruginosa đa kháng 

• TS sử dụng kháng sinh phổ rộng trong vòng 90 ngày 

(Cephalosporin, Quinolon, Carbapenem)

• Bệnh phối hợp: Suy giảm miễn dịch, giảm BC hạt, ung thư, bệnh 

phổi cấu trúc)

• Nằm viện kéo dài hoặc nằm ICU

• TS có P. aeruginosa đa kháng khư trú 

• Tỉ lệ nhiễm P. aeruginosa đa kháng > 15-20% ở bệnh viện

Raman, G. Antimicrob Resist Infect Control 7, 79 (2018).

Ilias Karaiskos (2019), Front. Public Health 7:151

Rev Esp Quimioter . 2018 Feb;31(1):78-100



Câu hỏi 2.1. Thuốc kháng sinh nào được ưu tiên trong điều trị nhiễm khuẩn do MDR P. aeruginosa? 

- P. aeruginosa nhạy cảm với các β-lactam truyền thống (ví dụ: piperacillin-tazobactam, ceftazidime, 

cefepime, aztreonam) và Carbapenem: ưu tiên β-lactam truyền thống đó hơn liệu pháp

carbapenem.

- P. aeruginosa phân lập kháng carbapenem nhưng nhạy với các β-lactam truyền thống: nên sử

dụng β-lactam truyền thống đó liều cao truyền kéo dài.

- P. aeruginosa kháng carbapenem nhưng nhạy cảm với β-lactam truyền thống mà mức độ nhiễm

khuẩn trung bình-nặng hoặc kiểm soát nguồn kém: nên sử dụng β-lactam mới mà vi khuẩn còn

nhạy cảm (ví dụ, ceftolozan-tazobactam, ceftazidim-avibactam, imipenem-cilastatin-relebactam).  

Pranita D Tamma and others, Clinical Infectious Diseases, 2023;, ciad428,

P. aeruginosa đa kháng



P. aeruginosa kháng thuốc khó trị (DTR - P. aeruginosa) 

Nhiễm khuẩn Khuyến cáo Thay thế

Viêm bàng quang không có yếu 

tố phức tạp

Ceftolozane-tazobactam, ceftazidime-

avibactam, imipenem-cilastatin-

relebactam, cefiderocol

Tobramycin or 

amikacin: Liều đơn

Viêm thận bể thận hoặc nhiễm 

khuẩn tiết niệu có yếu tố phức 

tạp

Ceftolozane-tazobactam, ceftazidime-

avibactam, imipenem-cilastatin-

relebactam, cefiderocol

Nhiễm khuẩn ngoài đường tiết 

niệu

Ceftolozane-tazobactam, ceftazidime-

avibactam, imipenem-cilastatin-

relebactam

Cefiderocol

Vai trò của kháng sinh đường 

khí dung

Không khuyến cáo sử dụng kháng sinh 

đường khí dung

DTR - P. aeruginosa : chủng không nhạy cảm với tất cả các KS sau: Piperacillin-tazobactam, 

ceftazidim, cefepim, aztreonam, meropenem, imipenem-cilastatin, ciprofloxacin và levofloxacin.

Pranita D Tamma and others, Clinical Infectious Diseases, 2023;, ciad428.



Ca lâm sàng 3

• BN Nữ, 85 tuổi, TS bệnh mạch vành mạn tính, đặt stent (3 năm), suy tim, suy thận vào 

viện suy hô hấp do viêm phổi do P.aeruginosa

• Kết quả KSĐ: P.aeruginosa toàn kháng

• Câu hỏi: Lựa chọn KS điều trị thích hợp???

• BN được điều trị Ceftolozane - tazobactam (10 ngày)

• N21: BN ổn định, ra viện



Ca lâm sàng 4

• BN nam 58 tuổi

• TS: THA, ĐQN cũ

• BN đang điều trị tại khoa đột quỵ với chẩn đoán NMN diện 

rộng bán cầu trái, XH chuyển dạng được PT mở sọ giải áp. 

• N5 sau PT xuất hiện viêm phổi thở máy do A. Baumanii

• Vấn đề đặt ra: Lựa chọn phác đồ KS thích hợp:

1. Meronem + Colistin TM

2. Sulbactam 

3. Sulbactam + Colistin TM

4. Sulbactam + Colistin TM + Colistin khí dung

5. Sulbactam + Colistin TM + Tigecyclin



Acinetobacter baumannii kháng carbapenem (CRAB)

1

Tiếp cận điều trị chung 

trong nhiễm khuẩn do 

CRAB

Phối hợp ampicillin-sulbactam liều cao (tổng liều hàng 

ngày tương đương 6-9g sulbactam) với ít nhất một 

kháng sinh khác được khuyến cáo.

2

Vai trò của việc phối hợp 

kháng sinh trong điều trị 

nhiễm khuẩn do CRAB

Phác đồ kết hợp ít nhất 2 kháng sinh, sử dụng ít nhất cho 

đến khi bệnh nhân có cải thiện trên lâm sàng được khuyến 

cáo.

3

Vai trò của ampicillin-

sulbactam trong điều trị nhiễm 

khuẩn do CRAB

Ampicillin-sulbactam liều cao kết hợp với kháng sinh khác 

được khuyến cáo trong điều trị nhiễm khuẩn do CRAB, bất 

kể tính nhạy cảm của vi khuẩn.

4
Vai trò của polymyxin trong 

điều trị nhiễm khuẩn do CRAB

Có thể cân nhắc phối hợp polymyxin với ít nhất một kháng 

sinh khác.

Pranita D Tamma and others, Clinical Infectious Diseases, 2023;, ciad428.



Acinetobacter baumannii kháng carbapenem (CRAB)

Vai trò của các dẫn xuất tetracyclin 

trong điều trị nhiễm khuẩn do CRAB

Có thể cân nhắc phối hợp minocyclin hoặc tigecyclin liều cao với ít nhất 

một kháng sinh khác.

Hội đồng ưu tiên minocyclin do kinh nghiệm lâm sàng lâu dài và có sẵn 

tiêu chí phiên giải tính nhạy cảm theo CLSI (Viện tiêu chuẩn xét nghiệm 

lâm sàng Hoa Kỳ); tuy nhiên, tigecyclin cũng là một lựa chọn hợp lý.

Vai trò của cefiderocol trong điều trị 

nhiễm khuẩn do CRAB

Chỉ nên giới hạn sử dụng cefiderocol trong điều trị nhiễm khuẩn do 

CRAB kháng trị hoặc không dung nạp với các kháng sinh khác.

Hội đồng khuyến cáo phối hợp cefiderocol với các kháng sinh khác nếu 

sử dụng để điều trị nhiễm khuẩn do CRAB.

Vai trò của meropenem hoặc 

imipenem-cilastatin truyền kéo dài 

trong điều trị nhiễm khuẩn do CRAB

Khuyến cáo không sử dụng meropenem hoặc imipenem-cilastatin liều 

cao và truyền kéo dài.

Vai trò của kháng sinh đường khí 

dung

Không khuyến cáo sử dụng kháng sinh đường khí dung trong điều trị 

nhiễm khuẩn đường hô hấp do CRAB.

Pranita D Tamma and others, Clinical Infectious Diseases, 2023;, ciad428.



Ca lâm sàng 4

• Vấn đề đặt ra: Lựa chọn phác đồ KS thích hợp:

1. Meronem + Colistin TM

2. Sulbactam 

3. Sulbactam + Colistin TM

4. Sulbactam + Colistin TM + Colistin khí dung

5. Sulbactam + Colistin TM + Tigecyclin

BN được duy trì phác đồ: Sulbactam liều cao + 

Colistin TM

Sau 12 ngày điều trị: Tỉnh, hết sốt, bỏ máy, tự thở 

tốt và ra viện



Stenotrophomonas maltophilia

• Thay đổi: không khuyến cáo sử dụng phác đồ kháng sinh đơn độc trong điều trị nhiễm khuẩn do S. 

maltophilia, kể cả ở mức độ nhẹ như trong Hướng dẫn phiên bản 2.0 (2021) trước đó

1
Tiếp cận điều trị chung trong 

nhiễm khuẩn do S. maltophilia

Có thể lựa chọn 1 trong 2 cách tiếp cận sau:

(1) Phối hợp 2 trong các thuốc sau: trimethoprim-

sulfamethoxazol, minocyclin/tigecyclin, cefiderocol, hoặc 

levofloxacin

HOẶC (2) Phối hợp ceftazidim-avibactam và aztreonam, khi lâm 

sàng không ổn định, không dung nạp hoặc không đáp ứng với 

các KS khác.

2

Vai trò của trimethoprim-

sulfamethoxazol trong điều trị 

nhiễm khuẩn do S. maltophilia

Trimethoprim-sulfamethoxazon phối hợp với kháng sinh khác, 

sử dụng ít nhất đến khi có cải thiện trên lâm sàng là lựa chọn ưu 

tiên.

3
Vai trò của ceftazidim-avibactam 

và aztreonam

Phối hợp ceftazidim-avibactam và aztreonam được khuyến cáo 

ở bệnh nhân nặng không dung nạp hoặc không đáp ứng với các 

kháng sinh khác.

Pranita D Tamma and others, Clinical Infectious Diseases, 2023;, ciad428.



KẾT LUẬN

• Vi khuẩn kháng kháng sinh là vấn đề toàn cầu, cần được quan tâm đặc biệt ở 

nhóm vi khuẩn ESKAPE

• Lựa chọn kháng sinh kinh nghiệm cần dựa vào vị trí nhiễm khuẩn, phân tầng 

nguy cơ, dữ liệu vi sinh tại chỗ…

• Tuân thủ nguyên tắc 4D trong điều trị: 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.

• Tham khảo các khuyến cáo, đặc biệt khuyến cáo của IDSA trong điều trị vi khuẩn 

đa kháng, khó điều trị
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