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mang €l EY1 BEnh nén can phii ngimg sir dung. D v chc
thuoe kinh diEn (nhur phenytoin, carbamazepin, phenobarbital) va
Jamotrigin (khi dung kém valproat), thudmg gip cac héi chim
qu% man gﬁy sﬁl.;phéll bar: n.g‘oéi F!a, dau khép, sung hach va néE
kh?ng ngiung thude, cé thé thI"‘l‘LHEIl Sang suy gan - thin hoic hoi
chimg S(ev&;ns-.l?limson hay _1:01 c.ht'mg Lyell. Cac phan {mg ning
khic bas E5 VIEM gan micn dich - di img (i v felbamat,
phenytoin, carbamazepin, valproat) va bt san tiry khéng hdi phyc
(véi felbamat, carbamazepin). G mot s nguai bénh da c6 tién sir
lgfn thén, vigabatrin Cf.‘l thé gﬁy. loan thm chp tinh. Rét hiém gap
viém tuy do valproaf cling nhw gidm tiéu cdu thudmg khéng rd triéu
chimg. Topiramat cling ¢6 khi giy glocom goc hep thir phat.

Cic phan (mg khong dic (mg, tiy thuge vio lidu lugng thuéc va thai
gian sir dung, €6 thé xuat hign s6m, muén hoic ling I. Céc thube
da biet ‘nhu pl?enobal.rbital, phenytoin, primidon, benzodiazepin
thuong dnh huéng t6i chire ning nhan thirc va kha ning rén tap.
Phenytoin cd th¢ gay teo ticu ndo. Vigabatrin ding lau dai cé thé
gdy hep thi truong dong tam,

Ngodi ra mdt s6 tac dung khong mong muén khac tuy thude vio
liéu lugng va thoi gian sir dyng bao gém: Hoi chimg tién dinh
- tieu ndo khi qua liéu pher}ymin hodc khi tang qua nhanh liéu
carbamazepin; ha natri I-‘myét do oxcarbazepin; bénh nio 14 1in
do tiagabin; thém an nhiéu do valproat va vigabatrin; chan in do
felbamat va topiramat; anh huéng tGi thim my khi diéu tri 1au dai
(phenytoin va phenobarbital); dau khép muén do phenabarbital.
Mit sb vin dé lién quan dén didu tri

Thoi ky mang thai

Tuong téc gitra thai nghén va dong kinh la mot van dé phire tap va
duge ban ludn nhiéu. O phy nir mang thai, nguoi ta nhan thiy 1/4
56 truong hop, tan s6 con dong kinh ¢6 xu huéng ting 1én lic dau,
lic cudi thai ky va ngay sau khi sinh con. Ngoai cic nguy co dbi
véi thai phu, cdc con dong kinh c6 thé géy thidu oxy nhit thai cho
thai nhi va giy dé non.

O ngudi phu nit ddng kinh c6 thai khi dang diéu tri, c6 thé xem xét
sir dung liéu thude t6i thiéu dé ngira con dong kinh bang cach néu
¢ thé s& chuyén da tri liéu sang don tri liéu va nén cho ding loai
thude giai phong kéo dai, theo doi nong do huyét trong ciia thude.
Mit khéc c6 thé tang s 14n ubng thuée trong ngay. Néu gia dinh c6
tién sir gai ddi ¢ot song, nén tranh dung valproat va carbamazepin.
Ngudi bénh ciing nén dung bd sung acid folic khoang hai thang
trude khi thy thai, mdi ngay 10 mg. Dé dé phong hoi chimg chay
mdu & tré so sinh bi phoi nhidm véi cic thudc gdy cam (mg men
(phenobarbital, phenytoin, carbamazepin, primidon) co thé cho
thém mdi ngay 10 mg vitamin K bét dau tir tuan thu thai thir 36.
Ddng thoi phai cho ding déu din thude khang dong kinh cho toi
ngay sinh con.

Thi kj cho con bii _

Céc thude khang dong kinh noi chung déu drge phan b véo sita
me, tuy nhién ndng do thude thudmg thap hon so véi nong do thude
trong huyét trong ngudi me. Nhu vdy tré nho bi sira me duge cho
14 an toan déi v&i cac thude khang déng kinh khi ngudi me dung
lidu thén g thuomg. Céc thudc nhu carbamazepin, ethosuximid,
phenytoin, valproat thuong c6 thé dung khi phy nir cho con bu.
Cén than trong ddi véi phenobarbital va primidon vi cac Eéc dung
khéng mong muén. Hién chua co nhiéu tai liéu vé cac thudc khang
dong kinh mdi lién quan dén vén dé tré b sira me.

Giim liéu thuéc va ngirng diéu tri .

Diéu tri dong kinh thoi gian lau dai can duoc luong gid dinh ky.
Khi nguai bénh duge 6n dinh da lau, c6 thé xem xét gidm bt so
lugng cac thube phdi hop trong da tri li¢u. Thong thudng trude tién

c6 thé giam hodc bo bot loai thude co hiéu luc thfp nhét, nhit la
khi dang két hop trén hai loai khang dong kinh. Di¢u quan trong 13
viéc thay déi liéu hrgng thubc phai hét sirc thn trong, timg bude
va kéo dai trong nhiéu tudn.

Péi vai trudmg hop nguoi bénh da khong c6 con dong kinh tir 2 - 5
nam, c6 thé cin nhic viéc giam dan rdi ngumg diéu trj. Viéc gidm
dén lidu c6 thé kéo dai tir 6 dén 18 thang, ddng thdi véi viée tiép
tuc theo ddi |am sang va hinh anh di¢n ndo.

Két luin

Tiéu chudn chii yéu cia hiéu qua didu tri 1a kiém soat dugc toi wu

céc con ddng kinh. Trén nguyén tic, thay thude diéu tri phai theo

doi dién bién 1am sang trong qua trinh nguai bénh dugc ding thube

khang dong kinh. Ngoai viéc kiém tra |am sang va dién nio db, can

theo d&i thudmg quy cac xét nghiém sinh hoc, ddc bigt chu ¥ tdi cac

thong s6 gan, than va cac chi ) huyét hoc. O mat $0 trung tam y té

chuyén khoa c6 trang thiét bi phu hop, c6 thé tién hanh dinh lugng

thube khang dong kinh trong huyét tuong vai tuan sau khi bat dau

ding thudc va sau d6 mdi nam tir 1 - 2 lan.

Cép nhdt ldn cuéi: 2019.

SU DUNG HQP LY KHANG SINH

1. Nguyén tic sir dung khéing sinh trong di¢u tri bénh Iy nhiém
khuén

Khang sinh trong pham vi chuyén ludn nay bao gom tat cé cac chat
¢6 tac dung trén vi khudn gay bénh c6 ngudn ge ti nhién hay tong
hop hoidc ban tong hop, ¢6 tac dung kim khuan hodc khang khuan.
Chi sir dung khéng sinh trong trudong hop nghi ngo hodc da xac
dinh cin nguyén giy bénh la vi khuan. Viéc sir dung rong rii khang
sinh gop phan dan dén su xuat hién cac chung vi khuin khang
thudc dang tran lan hién nay, anh hudng dén hi¢u qua diéu tri cua
bénh nhin va dit ganh ning 1én mdi ¢4 nhan, gia dinh va x3 hoi.
Dé han ché tinh trang ndy vi dé ting cudng viéc sir dung khang
sinh hop 1y va an toan trong diéu tri cic bénh Iy nhidm khuan, cin
ra soat toan bd yéu 16 lién quan dén tac nhan giy bénh (loai vi
khuan, mirc d6 dé khang), didc diém bénh nhan (tién sir dj img hodc
cac phan img c6 hai khéc, tudi bénh nhan, mang thai, cac réi loan
chuyén héa, chirc ning gan, thin, bénh mic kém va thude ding
dong thoi) va ban than khang sinh (dir liéu duge dong hoc/duge
lue hoc, kha nang xam nhép coa thude vao co quan dich) trong qua
trfnl'f ké don. Trong d6, nhimg véan dé sau can duge dic biét cha ¥y
d¢ t61 vu hoa viée sir dung khéng sinh:

1.1. Lwa chon khé?g sinh dwa trén cian nguyén gay bénh va
nguy co khang thuoc

Viée lya chon khang sinh diu tién phy thude vao vi khudn gay
bl;%nh ‘vé nguy co khang _thuéc. Tuy nhién, viée diéu tri thudmg cin
bat dau trude khi co két qua vi sinh nén phac dé diéu tri khang
sinh theo kinh nghiém can co phé khéng khuén bao phi dugc céc
vi khuan nghi ngé la nguyén nhan gay bénh. Bén canh loai khang
sinh, mtre 49 nhay cam cia khéang sinh véi vi khuin ciing cho phép
dy dodn hiéu qua cia khang sinh trong huyét thanh hodc cac co
quan, t6 chirc co the duoc tudi mau tét. Tuy nhién, cling can luu y,
thir 46 nhay cam in vitro, hay goi tt 1a khang sinh dd, khong luén
luf'm tién doan duge hiéu qua cta khang sinh trén lam sang.

e khang khang sinh dugc chia lam hai loai: dé khang ty nhién va
d€ khang mac phai. Dé khang ty nhién la nhimg trudng hop ban
than khang sinh c6 phé khang khuan khéng bao phu duge vi khuén
gay bénh. Bé khang mac phai la nhimg truomg hop vi khuén trude
ddy nhay cam vdi khang sinh nhung hién khong con nhay cam.
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pé khang mic phai khong phm dic thi chung cua ca nhém khang
sinh va thuomg chi lién quan dén 1 - 2 chiing vi khuin cu thé. Tinh
trang Vi khudn gay bgnh va dé khang khdng sinh lai thay doi theo
theri gian va khac nhau giira cic co so diéu tri, vi vay, can thuong
xuyén cdp nhit dir lidu ndy dé ¢6 co s hra chon khang sinh phu hgp.
1.2. Lwa chon khdng sinh dwa trén kha nang xam nhdp vao co
quan dich
Khéng sinh ma vi khuén nhay cam c6 nén chi dinh hdy khong con
tiy thudc vao nhiéu yeu td, trong d6 c6 kha ning thim cia khéng
sinh tai co quan dich. Khang sinh cin dén duge va dat dugce ﬂéng
dj tai vi tri nhiém tring du dé gitt chét hodc (e ché vi khudn gay
bénh. Kha ndng ndy phu thujc vao dic diém coa khang sinh (vi
du: tinh tan trong lipid, kich thudce phén tir thude) va dic diém cua
mo dich (vi du: tudi mau tai mo dich, ¢6 hodc khong co tinh trang
viém).
Péi voi nhiém khudn cép, kha nang xam nhap cia khang sinh vao
co quan dich khong phai la mot van dé qua quan trong do trong cac
truong hop nay, kha ning tham cua vi mach duge tang lén nho viée
giai phong céc chit trung gmn hoa hoc giy phan g viém tai chd.
Nguge lai, doi vdn nhiém khudn man va nhiém khuin gay ra boi tac
nhéan ndi bao, can quan tam dén dac diém hoa hoc cua khang sinh
(c6 do hoa tan trong lipid cao, kich thugc phan tir nho) dé du doan
kha nang tham vao mo co thé dich.
Tam quan trong cua kha nang xam nhap cta khang sinh vao co
quan dich cing thay ddi theo vi tri nhiém khuan. Trong do, vai tro
cua yéu 16 nay da duge chimg minh kha rd rang véi co quan dich la
hé than kinh trung uong. Kha nang xdm nhap cia khang sinh qua
hang rao mau ndo co lién quan dén hidu qua cua khang sinh trén
lam sang. Cédc khang sinh khéng dat dugc nong d6 co y nghia dieu
tri trong dich ndo tiy thuong duge khuyén céo tranh ding hodc
dugc bom truc tiép vao dich nao uly khi diéu tri viém mang nao.
Ngoal mau, khang sinh c6 thé dat nong do co y nghia lam sang dé
diéu tri trong dich bao hoat dich khap, dich 6 bung va nuéc tiéu.
Khang sinh cling khong co6 kha nang tiéu diét vi khuan tai cac vi tri
khé xam nhap hodc giam twdi mau nhu voi cic 6 ap-xe, can lam
sach 6 mu, dan luu, loai bo td chirc hoai tir dé diéu tri nhiém khuén.
Céc vt liéu cdy ghep ngoai lai ciing anh huang dang ké dén hoat
tinh coa khéng sinh va thudng can duoc loai bo dé diéu tri nhidm
khuin do trong céc trudng hgp nay, vi khuin thuong sinh ra mang
biofilm bam trén bé mat nhya/kim loai dé song sot ngay ca khi c6
sur hién dién cua khang sinh.
1.3. Lwa chon khang sinh dwa trén cin nhic vé d¢ an toan
Tuong ty nhu tit ca cac thude khéc, khéng sinh ciing co thé gay
ra cac tac dung khéng mong mudn. Udc tinh co khoang 5% benh
nhan ndi tri gap phan tmg c6 hai dan dén kéo dai thoi gian nam
vién hodc tang chi phi trong qua trinh diéu tri bang khang sinh. Vi
valy, can can nhéic nguy co/lgi ich trurde khi ké don khang sinh, nhét
la nhimg khéng sinh du trit ¢6 doc tinh cao can giam sat chat ché.
Cac phan (rng qua man ¢6 thé lién quan den tién sir dj g cua benh
nhan. Do dé. khai thac tién sir di tng, tién sir ding thudc va sin
sang cac phuong tién chbng soc dong vai trd quan trong trong vicc
dam bao an toan cho bénh nhan khi str dung khang sinh.
1.4. Hi¢u chinh liéu khdng sinh dwa trén chirc ning gan, than
cua bénh nhan
Phan 16n khang sinh duge thai trir khoi co thé qua thén. vi vy, &
bénh nhan suy than, liéu ding cua khang sinh khong dugc hiéu
chinh phi hgp ¢6 thé lam tang nong dg thudc trong huyét thanh dén
mirc gay doce tinh. Néng dé qua cao cua penicilin G hodc imipenem
trong huyét thanh cé thé din tai tinh trang tang hoat than kinh co,
rung giat co, dong kinh, tham chi hon mé. Cac phan img c6 hai nay
ciing ¢6 thé xay ra vai cac khang sinh beta-lactam khac & mire liéu
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doc. Nong do cua cac khang sinh ammoglywbld trong huycl lhanh
tang 1én dan dén ton thuong day thén kinh s& VIII (tién dinh - §c
tai). Nong do qua cao cua mit s6 khang sinh aminoglycosid hogc
polymyxin cling c6 thé gay rc ché ho hép, thim chi tr vong. Trong
céc trudmg hop nay, co thé phong tranh hodc giam thiéu dang ké
déc tinh bang cach hiéu chinh liéu dung cta khang sinh phu hop &
bénh nhan cé suy than. Viéc hi¢u chinh liéu cho b¢nh nhan suy than
thuong dya trén udc tinh d¢ thanh thai creatinin dugc tinh toan tir
cac cong thirc khac nhau. Hiéu chinh liéu dic biét quan trong do;
véi céc khang sinh c6 cira s6 diéu tri hep va o benh nhan dang si
dyung dbng thoi cac thudc khac giy dge trén than hodc dang mic
kém bénh 1y than, O bénh nhan suy than, ngoai cach hi¢u chinh lidu
phtt hop, ciing ¢o thé céan nhéc lua chon khang sinh khic ¢6 pho
khang khudn twong tu nhung thai trir qua gan.
Khéac biét véri suy than, viéc hiéu chinh liéu & bénh nhan suy gan
van 1a mot van dé con nhiéu tranh cai do hién khong c6 mo{ chi s6
nao dé lugng gid pha hgp chic nang gan. Trong thuc té, lidu ding
cuia khing sinh s& dugc cin nhic dua trén danh gia lam sang mic
dd ning cua bénh ly gan. Théng thuong, khong can hi¢u chinh liéu
trong trLrO'ng hgp suy gan nhe dén trung binh va thuong chi duge
ap dung ddi vai cac truong hop suy gan nang. Nhin chung, déi véi
cac bénh nhan co bénh 1y gan nang trén lam sang, co6 thé can nhic
giam 50% tong liéu hang ngay ddi vai khang sinh thai trir qua gan
hoic cin nhic lua chon khang sinh khac dugc thai trir qua than vai
phé khang khuan tuong ty.
Doi vai benh nhan suy than va suy gan dong thoi, hién khong co
huéng dén cu thé nao vé hiéu chinh liéu. Néu tinh trang suy than
ning hon suy gan, c6 thé lura chon khang sinh thai trir qua gan vé
giam 50% tong liéu hang ngay cta khang sinh nay. Nguoc lai, néu
tinh trang suy gan nang hon suy than, co thé lua chon khang sinh
thai trir qua than va hiéu chinh lidu khang sinh theo chirc nang thin
cua bénh nhan.
1.5. Téi wu héa ché dj liéu khang sinh dua trén dac diém dwge
dong hoc/duwge luwe hoce
Téi wu hoa ché do licu khang sinh dua trén ddc diém duge dong
hoc/duge Iye hoc (PK/PD) gop phan ting hi¢u qua diéu tri, gidm
nguy co khang thude va gop phan lam giam ddc tinh cia thude.
Dua vio cac dic diém PK/PD, cic khang sinh dugc chia lam ba
nhom: nhom phu thude théi gian, phy thude nong do va phu thude
tong lrgng thude vao co thé.
Nhom phuy thude thoi gian ¢ thong sd PK/PD dic tng 1a ty 1€ %
gitra thot gian khang sinh co n("}ng do trong huyét thanh virgt qua
gia tri MIC so voi khoang thoi gian dua liéu (viét it la %T >
MIC). Khang sinh beta-lactam la dai djén dién hinh cua nhom nay,
vai dich PK/PD goi y 12 T > MIC can dat trén 40 - 70%. Trong
truomg hop nhiém khuan ning giy ra boi vi khuan khang thuée,
ngudng nay thim chi cin dat dén 100% dé dam bao hiéu luc. Pé
toi rru hoa ché do licu, ¢6 thé tang tan suat dua liéu, kéo dai thoi
gian truyén hoic truyén lién tuc cac khang sinh beta-lactam nhu
piperacilin/tazobactam, carbapenem hoac ceftazidim dé ting toi
da thoi gian thude c6 nong dé diét khuan hidu qua, tir do. ting
hiéu qua diéu tri.
Nhom phu thude ndng dé c6 thong sd PK/PD dac trung 1a ty 1€ giira
ni‘mg d6 t6i da ctia thudc trong huyét thanh so véi gia tri MIC (viét
tat 1a C,, /MIC). Aminoglycosid thude nhom phu thude nong dé.
vi thoi gian hau khang sinh kéo dai. Thong so PK/PD déc trung
cua nhom aminoglyco‘:id la Cpeak/MIC vai dich dur kién la & - 10.
Pé tdi i hoa chc d6 liéu, ¢ thé sir dung khang sinh aminoglycosid
véi lidu cao l0| da co hig¢u qua va chua xuit hién doc tinh. Nhiéu
nghién ciru gan diy da cho thiy ché dé liéu aminoglycosid 1 lan/
ngay co hiéu qua tuong durong hodc tham chi hiéu qua hon so vai
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ché ¢ liéu nhleu 14n véi cing téng lidu, Ché d licu 1 lan/ngdy con
lam gidm nong do day cua khang sinh trong huyét thanh nén con
gitp giam dgc tinh, vi vay, tu thé hon vé mit an toan,

Nhém phy thuge tong lu(mg thude vao co thé co thong sé PK/PD
dic nmg 14 ty 1¢ gilta tong lugng thudc trong co thé trong 24 gis
{unh bang di¢n tich duéi duong cong biéu dién bién thién nong do
thudc trong huyet thanh theo thoi gian - AUC, ) so véi gid tri MIC
(viét tat la AUC,,/MIC). Khang sinh flucroquinolon 1a dai dign
cua nhom nay, véi dich du kién la AUC, 24,’MIC can dat> 100 - 125
dbi voi nhiém khuan Gram am va > 30 déi vé; nhiém khuin Gram
dirong. PE (0i ru hoa ché g liéu, ciing 6 thé tang licu dé tang thoi
gian tiép xtic cua vi khudn vai khang sinh trong 24 gio, tir do, ting
tic dung diét khuan nhanh. Tuy nhién, do liéu cao cua céc khéng
sinh ﬂunroqumnlon co lién quan dén nguy co tang tac dung bat lgi
nén cin cin nhic sir dung & mic lidu cao nhit co higu qua nhung
chua gay ra dc tinh trén bénh nhan,

1.6. Lyra chon dicong diing khing sinh phis hyp va chuyén déi
khdng sinh duwong tinh mach sang diwong uong

Buong ding phu hop giip 16 da hoa higu qua didu trj ciia khéng
sinh. Thong thuong, dudng '-'01'18 duge suir dung cho céc truong hup
nhidm khudn nhe va cé thé didu tri ngoal tri.. Puomg tiém truyén
thuomg duwge s dung kh1 thude kém hap thu qua duong tiéu hoa,
bénh nhan khong the ubng du‘qc va trong céc trudng hgp nhiém
khuin nang can néng do thuée trong huyét thanh cao hon so véi
khi ding theo duong udng. Trong truong hop nhidm khuén de doa
tinh mang, ddc biét khi ¢ séc, nén wu tién sir dung duong tinh
mach. Sirdung theo dudng tinh mach gitp dua lidu khéng sinh cén
thiét vo co' the bénh nhan khi viéc hip thu thude qua cac duong
ding khéc bi suy Elﬂm do tinh trang r6i loan huyét déng hoic bi
anh huomg bai cac yéu 6 tai mé bi ton thuang Sir dung theo duo-ng
tinh mach ciing cho phép sir dung duge liéu 1ém khang sinh khi can
¢6 néng dd cao cua khang sinh trong huyét thanh dé diéu tri cac
nhiém khuin ning.

Bénh nhén diéu tri ndi tri thudmg duoc bét dau diéu tri bing phéc
dé khéng sinh duéng tinh mach nhung sau d6 c6 thé chuyén déi
sang cac khang sinh dudng uong turong dmmg sau khi co céi thign
veé mat lam sang hodc giam sot. Chuyen dbi dudng tinh mach sang
dudmg uong gitp giam chi phi diéu tri, giam thai gian nim vién,
giam thiéu nguy co nhiém tring lién quan t6i sir dung thube qua
dudng tinh mach va dé sur dung hon chu bénh nhin. Khi chuycn
d6i tir duémg tmh mach sang duong udng, khéng sinh durdng udng
duge Iya chon can c6 phd khang khuan/hogt tinh trong tur trén cac
vi khuan nghl ngo/da xac dinh gy bénh, dong thoi, can ¢6 kha
nang dat nong do trong huyct thanh va mé tuong tir véi duwdng
tinh mach. Mot s6 khang sinh hoan man phu hop dé chuyén doi
tr dudng tmh mach sang duong ubng hodc diéu tri hoan toin
bang dudmg ubng bao gom doxycyclin, minocycelin, clindamycin,
metronidazol, cloramphenicol, amoxicilin, ~sulfamethoxazol/
trimethoprim, khang sinh nhom quinolon vi linezolid.

1.7. Can nhic nguy co - lgiich khi phm kgp khdng sinh

Phéi hop khang sinh thudmg duoc dp dung dé mo rong pho khang
khuan trong diéu tri kinh nghiém, tao ra tic dung hiép déng hodc
tac dung cung chong lai vi khuan gdy bénh va phong ngira dé
khéng. Phéi hop khang sinh thuong duge au dung cho cac bénh
nhan c6 bénh nang chua rd cin nguyén va ¢in phac d6 khang sinh
phé rong dé bao phu céc vi khuan ngh: ngo gy bénh, vi du trong
diéu tri nhiém khuin huycl can diéu tri bdng phac dd khang sinh
phd rong thich hop trong thoi gian nhanh nhét gitip ting hi¢u qua
lam sang cho bénh nhén. Phac do phm hop khang sinh cung duoc
can nhic trong truémg hop nhiém khuan gy ra bai nhiéu loai vi
khuin khic nhau nhu nhiém tring o bung, ving chau va nhiém
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khuén ban chén do dai thao dudng c6 nguyén nhan do hdn hgp vi
khuan hiéu khi va ky khi. Cac truomg hgp phdi hgp khang sinh dé
tao tac dung hi¢p ddng da chimg minh dugc lgi ich trong diéu tri
nhiém khudn Gram 4m da khang (Pseudomonas aeruginosa hojc
Acinetobacter spp....); phéi hgp sulfamethazol va trimethoprim
hodc phbi hop penicilin véi mét chat trc ché beta-lactamase gidp
penicilin khong bj phin hily va phat huy tac dung. Hi¢u qua cua
viéc két hop khang sinh gitip giam dé khang dugc ghi nhin rd rang
trong didu trj lao. Miic dii vy, phac do phoi hgp khang sinh ciing
¢ nhimg mit han ché nhét dinh nhu ting chi phi diéu tri, cac khéng
sinh c6 thé doi khang 1dn nhau va c6 nguy co bdi nhiém. Hom
nira, phdi hop khang sinh khi khong thyc sy can thiét khéng nhimg
khong c6 thém lgi ich ma con lam ting nguy co xut hién cac phan
{rng qu mén va doc tinh.

2. Nguyén tic sir dung khéng sinh trong dy phong nhiém khuin
Khic véi khang sinh diéu tri, khang sinh du phong dugc sir dung
trude khi phm nhiém véi vi khuan trong phau thuat nhim ngan
ngira cac bién chimg nhiém khuan cb thé xay ra. Khang sinh du
phong da dugc chimg minh 14 mot trong nhimg bién phéap t6i wu
gitip phong ngira nhiém khudn vét mo khi duge lua chon phu hop
voi tac nhan gy nhiém khuin vét mé, dugc sir dung véi liéu, thoi
diém va thoi gian phu hop. Vi vy, dé dam bao hlt;u qua viée sur
dung khéng sinh dy phong can cén nhic dén cac yéu td sau.

2.1. Lwa chgn khang sm}r theo can nguyén vi khuan thuwong
gdp gdy nhiém khuan vét mé ‘

Viée Iya chon khang sinh du phong can cén cir trén céc tac nhan
gay nhiém khudn vét md thuong gap nhat tai bénh vién, tuong (mg
d6i vai phau thudt duoc thuc hién. Bén canh do, cling can xem xét
dén dit liéu an toan ctia thude va tién sir di img thude cua bénh nhén
dé Iya chon khang sinh phi hop.

2.2. Lwa chon liéu dung va thoi diém dwa liéu khang sinh du
phong phit hop

Trong phén 16n phiu thudt, khing sinh dy phong duge khuyén
cdo ding dudng tinh mach do khi st dung qua dudng nay, thube
dugc hép thu nhanh vao trong méu va vi tri phau thuét véi né‘mg do
¢6 thé du doan dugc. Khang sinh du phong cin sir dung véi liu
thich hop dé dam bao duoc néng dd trong huyét thanh, tai vi tri
phau thuat du dé lam giam t6i da kha nang xam nhap vi khuan tai
vi tri phiu thuat trong sudt khoang thosi gian thue hién phiu thuat,
Liéu khang sinh du phong thuéng tuong duong liéu diéu tri manh
nhat cta khang sinh. Vi hiu hét cac phiu thuit chi nén sir dung |
lidu khéng sinh du phong. Tuy nhién, dé dim bao ndng d6 khang
sinh trong huyét thanh va md, cin 1ap lai liéu khang sinh trong cudc
phau thuat néu thoi gian cude phiu thuat dai hon 2 14n nua doi thai
trir ciia khang sinh, khi phiu thuat tim kéo dai trén 4 gio hoac khi
bénh nhan mat mau dang ké (> 1 500 ml).

Khéng sinh du phong cin ding ¢ thoi diém sao cho thude dat
nong dg trong huyét thanh va md lén hon MIC cta céc vi khudn
c6 thé gip trong phiu thudt dé, tai thai diém rach da va trong subt
cude phau thudt. Khang sinh dy phong tbt nhét nén duge dung
trong véng 60 phit trude khi tién hanh phiu thut va gan thdi diém
rach da. P6i véi mot s6 thude nhu vancomycin va fluoroquinolon
cin duge sir dung trong vong 120 phit trwée thoi diém rach da do
thoi gian truyén thude kéo dai,

2.3. Sardung khing sinh c6 hig¢u qud trong thoi gian ngé'n nhit
Khang sinh dy phong nén duqc ngimg trong vong 24 gidr sau phiu
thuat. Riéng phiu thuat mé tim ho, cé thé dung khang sinh du
phong (61 48 gi¢r sau phau thuat. Su dung khang sinh dyu phong kéo
dai sau phiu thuit khong lam giam ty 1§ nhiém khuan vét mé, ma
¢6 thé lam ting thém nguy co gap tic dung phu khong mong mudn,
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dic biét la nhiém khuén do Clostridium difficile hodc ting nguy co
vi khudn khang khéang sinh.

3. Két luiin

Diéu trj nhiém khuan thanh cong phu thuge nhiéu yéu 16, bao gbm
mirc 46 bénh 1y, vi tri nhiém khudn va tinh trang cua ngudi bénh.
Nim rd céc nguyén tic trong lya chon khéng sinh va téi tu hoa
ché dé liéu gop phan tang cudng sur dyng thude hop 1y, an toan va
higu qua. Mat khdc, sir dung khéng sinh dy phong phu hop ciing
la mot trong nhirg bién phap tdi wu phong ngira nhiém khuin
vét mo, dong thai giap giam chi phi diéu trj va han ché tinh trang
khang thude.

Cap nhat ldn cuoi: 2020.

SU DUNG HQP LY KHANG SINH CEPHALOSPORIN

PHAN LOAI
Mot sb khac biét vé pho tac dung va dic tinh dugc Iy c6 thé 1am co
s& dé phan loai cac loai thude trong nhém cephalosporin. Dya trén

pho tac dung, céc khang sinh cephalosporin thudng dugc phan loai
thanh 5 nhom hay thé hé (Bang 1).

Bang 1. Phan logi cac khang sinh cephalosporin theo thé hé va

dirong dung
Céic nhém Dang di
cephalosprin/ = ang :Pg Dang dil‘ng
Dang ding wong tiem dudng udng
Cefazolin )
3 Cefadroxil
Thé hé 1 gzg::}; Cefalexil
B Cepfradin Cefradin
Cefamandol
Cefonicid
Cefuroxim gefaclmti
Thé hé¢ 2 Cephamycin cfpr(m. 3
Cefuroxim axetil
Cefmetazol i bef
Cefotetan Tacdr
Cefoxitin
Cefoperazon o
Cefotaxi Cefdfmr
Coftazidi Cefditoren
Thé h¢ 3 b IR Cefixim
Ce &:’ AN Cefpodoxim
AR Ceftibuten
Moxalactam
& Cefepim
Th P
éng4 Cefpirom
Thé hé 5 & i
(tdc dung trén Ce fobi mm;
MRSA) cflobipi
C i |
e‘p-halospn?n Ceftolozan - tazobactam
phoi hgp chit g :
p P Ceftazidim - avibactam
S e hot: Cefoperazon - sulbactam
lactamase i =
Si
iy St Cefiderocal
cephalosporin

Cac cepha]osponn thé hé 1 c6 pho tac dung tp trung chu yéu
trén vi khudn Gram duong. Khéng sinh thé h¢ 2 c6 tic dung ting
cudng chong lai vi khuan Gram 4m nhung vén duy tri hoat tinh
trén vi khuan Gram duong ¢ cac mirc d9 khac nhau. Phin nhém
cephamycin dugc xép vao cic ccpha!osponn thé hé 2, cic khang
sinh nay dugc chi y boi hoat tinh bé sung trén vi khuan ky khi
Gram am, nhu Bacteroides spp. Céc cephalosporin thé hé 3 ¢o

phé téc dung tang rd rét trén vi khuan Gram am‘ tuy nhién, hogt
tinh chéng lai cau khuan Gram duong cia mot s6 hoat cht trong
nhom nay giam. Mgt s6 cephalosporin thé hé 3, nhu ceftazidim v4
ceftolozan c6 phd chong lai P aeruginosa. Khang sinh thé h¢ 4 ¢4
phé tac dung réng nhét trong nam nhém khang sinh cephalosporin,
Céc thube nay nhur cefepim va cefplrom ¢6 hoat tinh chéng |alh5u
hét truc khuin Gram am, bao goém ca P. aeruginosa, va vin duy
tri hiéu lyc trén ciu khuin Gram duong. Céc thudc thé h¢ 3 cing
véi thé hé 4 duge goi la cephalosporin phé mo rong Khang sinh
thé hé 5 la cac cephalosporin co hoat tinh trén tu cAu vang khang
methicilin (MRSA) hién bao g6m ceftarolin va ceftobiprol. Day
]a nhém duy nhat trong s6 céac cephalosporin c6 hoat tinh chong
MRSA. Ngoai ra, cac thubc nay ciing c6 hoat tinh tang cuong trén
Streptococcus pneumoniae Va Enterococcus faecalis, hoat tinh trép
Gram im tuong tu nhu céc cephalosporin thé hé 3, ceftobipro]
cling co tac dung trén P. aeruginosa.

Gén day, mot s cephalosporin dé bi bat hoat bai cac beta-lactamase
phd mé rong (extcnded-spcctmm beta-lactamases - ESBI_,S] di
dugc phéi hop voi chét trc ché beta-lactamase (BLI) dé mo rong
hoat tinh chéng lai truc khuin Gram 4m nhu ceftazidim phéi hgp
v&i avibactam, trong khi ceftozolan duoc phol hop voi tazobactam,
Su phét trién cta siderophore cephalosporin (cefiderocol) va cac
phdi hgp cephalosporin - BLI v&i hoat tinh tang cuong trén cic vi
khun Gram am khang thubc véi co ché va pho tac dung méi da
hinh thinh cac nhém cephalosporin dic biét.

CO CHE TAC DUNG

Co ché tac dung cua cac cephalosporm tuong tu nhu cic kh{mg
sinh trong nhom beta lactam khac. Thudc tre ché sy phat trién cia
vi khuin bang cich can thi¢p vao qué trinh tong hop vach te bao
vi khuén. Dich tac dung chinh cua céc khang sinh nay la céu tric
peptidoglycan lién két chéo trong véach té bao. Peptidoglycan la
chudi polysaccharid bao gbm céc gbc acid N-acetylglucosamin \-"E'l
N-acetylmuramic xen k&. Cac chudi polysaccharid duge lién ket
chéo & chudi bén pentapeptid cuia gbe acid N-acetylmuramic dé tao
thanh céu triic mang ludi. Cac cdu tric nay duge dua qua mang té
bao tir & bao chat nhd tac déng ciia mdt nhém cac enzym bao gbm
transpeptidase, carboxypeptidase va endopeptidase. Vong lactam
cua penicilin va cephalosporin c6 cau tric tuong tu nhu d-alanin-
d-alanin tén cung cua pentapeptid. Khang sinh tao lién két cong
hoa tri v&i cac enzym trén, dac biét 1a vai cac transpeptidase, lam
baflt hoat enzym. Cac dich enzym cua thudc duge goi 1a cac protein
gan penicilin (PBP).

Cephalosporin dugc coi la khang sinh diét khudn, mirc dé diét
khuén it phy thudc vao nong do khang sinh. Hiéu qua diét khudn
toi da ghi nhan dugc & nong do khang sinh gip bén lan ndng do
ire ché téi thiéu (MIC). Cephalosporin tc ché kéo dai su phat
trién ca vi khuén (tac dung hau khang sinh) trong vai gios dbi voi
vi khuin Gram duong, nhung ¢6 tac dung rit ngin hoac khéng co
tdc dung hau khang sinh trén trirc khuan Gram am. Khoang thoi
gian nfmg d6 thubc 16n hon MIC (T > MIC) la thong s6 chinh
quyétdinh hoat tinh khang khudn cia cephalosporin. Higu qua diét
khudn cta cac khang sinh nay déi véi cac ching Gram duong, nhu
S. aureus hodc S. pneumoniae, dugc ghi nhin khi T > MIC dao
dong tir 25% dén 40% khoang thoi gian dia lidu. Tac dung diét
khuén cita cephalosporin trén hau hét cc vi khudn Gram am, bao
gom P. aeruginosa, c6 duge khi khoang thoi gian T > MIC cao
hon & mirc 35% dén 45% va dat 5i da & 60% khoing thoi gian
dura liéu.



