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PENICILLIN

Penicillin la mét khdng sinh khéng ré tien do tai Hoa Ky chi cé moét hang dugc
phdm duy nhéat san xuét thudc nay.

Hién tai, co rat it chi dinh diéu tri bang penicillin dudng tiém.

Phé cau khang penicillin (PRSP) dugc bao céo co lién quan véi st dung TMP-
SMX va macrolid, song khéng gdp vai penicillin.

AMPICILLIN

Trir khi d€ diéu tri cac nhiém khudn nang toan than do E. faecalis (Cau khuén
rudt nhay vai vancomycin [VSE]), trdnh sirdung ampicillin. St dung ampicillin
gay tinh trang gia tdng dé khdng véi khdng sinh caa E. colli.

Can nhd rang, ampicillin 1a thudc dugc uu tién chon dung dé diéu tri cac
nhiém khuén toan than nang do cau khuan rudt nhay véi vancomycin (VSE)
gay nén song thudc khéng cé hiéu qua dé diéu tri déi véi gdn nhu tdt ca cdc
E. faecium (Cau khudn ruét khdng lai vancomycin [VRE]).

1

Do dd nhay cdm cua vi khudn phan nao “phu thudc vao néng do thusc”
khong duoc suy dodn rdng dé nhay cam cua vi khudn véi ampicillin va dé nhay
cam cua vi khudn véi amoxicillin giong nhu nhau. Trén ¢o s& mot liéu dung
gidng hét nhau, amoxicillin dat dugc nbng dé cao gép hai lan so véi nbng
d6 ampicillin trong cac dich co thé (VD: dich tai gilra, dich cla xoang, dich
phé quan, nudc tiéu).

Can nha rang khdc véi ampicillin, amoxicillin khéng thudng gdy ra tinh trang
tua miéng (ndm candida & miéng) hodc ia chdy kich tng (irritative diarrhea).

Amoxicillin T g (ubng) méi 8 h/ldn co6 thé dugc dung trong ché dé chuyén
dung ampicillin t&r duong tinh mach sang duong uéng do liéu dung nay
tao dugc mdt ndng dé thudc trong huyét thanh tuong duong véi khi dung
ampicillin dudng tiém (tiém bdp).
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AMOXICILLIN/ ACID CLAVULANIC

e Acid clavulanic la mét chat Uc ché beta-lactamase, khi phéi hop vdi
amoxicillin, sé hoi phuc dugc hoat tinh clia thudc déi véi cac chiing
H. influenzae san xuat beta-lactamase.

e (4c dang bao ché mdi clia amoxicillin/acid clavulanic sé it gay cac triéu
chiing da day-ruét va ia chdy hon so véi cac dang bao ché truéc day clia
thudc chia nhiéu clavunat hon.

*  Thudc khéng cé hiéu qua doivai phé cau khdng penicillin (PRSP) do cdc bién déi
cta protein gdn két véi protein (PBPs) ma khong trung gian qua - lactamase.

PENICILLIN CHONG TU CAU DUNG PUONG UONG

*  Khoéng duoc dua vao cdc khdng sinh nhém penicillin chéng tu cdu dung theo
dudng udng (VD: dicloxacillin) dé diéu tri cac nhiém khuan tu cdu vang nhay
vai methicillin (MSSA) do hdp thu qua dudng tiéu héa cla cdc thudce nay kém/
thdt thuong va khong cé hiéu qua bén ving. Khi diéu tri cac nhiém khudn tu
cau vang nhay vai methicillin (MSSA) duong uéng, cephalosporin thé hé
mot (VD: cephalexin) dugc uu tién chon dung.

*  Dicloxacillin kém dugc bénh nhdn dung nap do thuéc gay vi kim logi va ¢ hoi.

PENICILLIN CHONG PSEUDOMONAS DUNG PUGNG UONG

e Trdnh st dung indanyl carbenicillin @& diéu tri cdc nhiém khudn tiét niéu do
P aeruginosa do dp dung diéu trj nay nhanh chéng lam xudt hién tinh trang
khdng thuéc cta Paeruginosa. Nén st dung cac thudc chéng Paeruginosa
dudng udng khac dé diéu tri nhiém khuan tiét niéu thap do Paeruginosa
(VD: doxycyclin, levofloxacin hoac fosfomycin).
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CEPHALOSPORIN THE HE THU' NHAT DUNG DUONG TIEM

Cefazolin c6 hoat tinh han ché doi véi H. influenzae.

Cefazolin van la diéu tri duoc uu tién chon diung doi vai cdc nhiém khudn da do
lien cau nhém A hodic do tu cau vang nhay véi methicillin (MSSA).

Dé diéu tri cac nhiém khuan dusng mat, cefazolin cé hoat tinh d6i véi E. coli
va Klebsiella pneumoniae song thuéc khéng cé hoat tinh déi véi E. faecalis (cau
khudn ruét nhay cam véi vancomycin [VSEJ).

Cefazolin van la thuéc diéu tri du phong hiu ich trong cdc thu thudt tim-1éng
nguc tai cdc co sy té cé ty lé hién mdc tu cau vang khdng véi methicillin [MRSA]
thdp.

CEPHALOSPORIN THE HE THU' NHAT DUNG DUONG UONG

Cephalexin chua phai la khdng sinh diéu tri t6i uu déi véi cdc nhiém khudn
duong hé hdp tuc la khi tac nhan gay bénh nhiéu kha nang la H. influenzae
[viém tai gilra, viém xoang, dot tién trién cap cla bénh phdi tdc nghén man
tinh, viém phdi méc phai tir cong déng] do cephalosporin thé hé mét cé hoat
tinh han ché déivéi H. influezae

D8I véi phac do chuyén tirdudng tinh mach sang dudng udng va cephalexin
1 g (ubng) méi 6 h/lan dat dugc néng do huyét thanh xdp xi nhu khi ding
cefazolin dudng tiém (tiém bdp).

Cac cephalosporin thé hé ba dung dudng udéng khéng cé cing mic d6 hoat
tinh diéu tri chdng tu cau vang nhay vaéi methicillin (MSSA) nhu cephalexin.,
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CEPHALOSPORIN THE HE HAI DUNG DUOGNG TIEM

Cefoxitin va cefotetan la cac thudc hu ich dé diéu tri cdc nhiém khuan
trong 6 bung.

Cefuroxim khong mang lai uu diém vuat tréi hon trong diéu tri nhiém khuén
dudng tiét niéu do vi khuén so véi doxycyclin, quinolon c6 tac dung trén
dudng ho hép hodc cephalosporin thé hé ba va khéng gitip du phong tinh
trang di mam bénh dén hé than kinh trung uong (CNS “seeding”) gay ra bdi phé
cdu (S. pneumoniae) hodc nhiém khudn huyét do H. influenzae (H. influenzae
bacteremia) thir phdt do viem phdi mdc phdi tir céng déng.

CEPHALOSPORIN THE HE HAI DUNG PUGNG UONG

Cdc cephalosporin thé hé hai ding duong uéng bao goém: cefaclor, cefprozil
va cefuroxim dugc dung chi yéu dé diéu tri cac nhiém khudndudng ho
hap trén.

Cefaclor cé kha ndng xam nhdp han ché vao cdc chdt tiét duong hé hdp vi vay
thudc o hiéu qua han ché trong diéu tri nhiém khuan dudng ho hép trén.

Trong s6 cac cephalosporin thé hé hai dung dudng uéng, cefprozil cé muc
do xam nhdp vao cdc chdt tiét dudng hé hdp Ion nhdt.

CEPHALOSPORIN THE HE BA DUNG DUGNG TIEM

Ngoai trir cefoperazon, cdc cephalosporin thé hé 1, 2 va 3 khéng cé hoat tinh
chéng E. faecalis (cdu khudn rudt nhay cam vai vancomycin [VSE]).

Ngoai tri ceftriaxon, cac cephalosporin thé hé ba c6 khuynh hudng dan téi
fa chay do Cdifficile. S dung ceftriaxon duoc két hop véi ia chay khéng do
C-difficile lién quan vai cac thay doi vi khudn chi ctia dai trang (colonic flora).
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Can nhan thuc duoc la st dung ceftriaxon duoc két hop véi gia séi mat (biliary
pseudolithiasis). Bénh nhan xuat hién tinh trang dau & ving phan tu trén phai
6 bung khi dang dung ceftriaxon can dat nghi véan 1a cé tinh trang soi mat
thuc su/ gid soi mat do thudc gay ra (drug-induced pseudo cholelithiasis).

DEivdi cde nhiém khudn than kinh trung uong cdn cho cephalosporin thé hé ba
VGi liéu c6 tdc dung trén mang ndo (“meningeal doses”).

Chi c6 mot cephalosporin thé hé ba la ceftazidim cé lién quan vdi tinh trang
khdng khdng sinh cta vi khudn (vi du: Paeruginosa).

S dung ceftazidim dé cé khuynh hudng bi nhiém khudn do truc khudn mu
xanh da khdng thuéc (MDR Paeruginosa), va gdy tdng tan sudt mdc tu cau
vang khdng vai methicillin (MRSA).

St dung ceftazidim cé lién quan véi K pneumoniae, E. coli hodic Enterobacter
agglomerans sinh B- lactamase phé mé réng (extended spectrum B-lactamases
[ESBL]).

Ceftazidim cé hoat tinh khéng cao doéi véi tu cau vang nhay véi methicillin
(MSSA).

Cdc cephalosporin thé hé ba khéng cé hoat tinh déi véi B. fragilis la ceftazidim
va ceftriaxon.

Cdc cephalosporin thé hé ba khéng cé hoat tinh cé y nghia déi véi Paeruginosa
la cefotaxim, ceftizoxim va ceftriaxon.

CEPHALOSPORIN THE HE BA DUNG PUONG UONG

Cac cephalosporin thé hé ba dung dudng uéng, vi du cefdinir, cefditoren,
cefixim, cefpodoxim va ceftibuten thudng duoc st dung cé cac thube nay
hoat tinh chéng truc khuan Gram am ai khi (aerobic anti-GNB activity).

Cac cephalosporin thé hé ba dung duong udéng khong cé cung mic hoat
tinh ddi vai cac truc khuan Gram am &i khi nhu cac ché pham tuong duong
dung duong tiém.
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*  (Cdc cephalosporin thé hé ba dung dudng uéng cé hoat tinh chéng tu cdu vang
nhay v&i methicillin (MSSA) kém hon so véi cdc ché phdm tuong duong diing
duong tiém. Chi cé6 mét cephalosporin thé hé ba dung dudng udng duy nhdt
6 hoat tinh tot doi véi tu cau vang nhay véi methicillin (MSSA) la cefpodoxim.

CEPHALOSPORIN THE HE BON DUNG DUONGTIEM

*  Cefipim (cephalosporin thé hé bén) la mot cephalosporin chéng pseudomonas
va thudc thudng cé hoat tinh doéi véi cac ching P aeruginosa khang vdi
ceftazidim.

CEPHALOSPORIN CHONG TU CAU VANG KHANG VOI METHICILLIN (MRSA)
DUNG PUONGTIEM (CHi DUNG DE DIEU TRl CAC NHIEM KHUAN CAP DA
VA CAUTRUC DA DO VI KHUAN)

*  Ceftarolin fosamil la mot cephalosporin duy nhdt cé hoat tinh trén in vivo doi véi
cd tu cau vang nhay véi methicillin (MSSA) va tu cau vang khdng vaéi methicillin
(MRSA).

CAC MONOBACTAM

e Aztreonam khéng cé hoat tinh déi véi cdc vi khudn Gram duong.

*  Mac du cdé cau tridc tuong tu nhu cac beta-lactam, nhung aztreonam la mét
thudc dung an toan cho bénh nhdn bj di ing penicillin.
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CARBAPENEM

Trdnh dung imipenem cho bénh nhdn bj co gidt/ tén thuong thdn kinh trung
uong do imepenem cé thé gdy co giat. Tuong tu, tinh trang suy than lam tdng
nguy co gay co gidt cua imepenem.

Tdat ca cdc carbapenem déu cé hoat tinh chéng pseudomonas, ngoai tri
ertapenem.

Ertapenem khéng cé hoat tinh chéng cdu khudn ruét, mot tac nhan gay bénh
quan trong trong nhiém khudn dudng mat /nhiém khuan tiét niéu.

Tranh tiém liéu bolus tinh mach/truyén tinh mach nhanh doripenem,
ertapenem hoac imipenem. Chi cé meropenem cé thé duoc dung dudi dang
bolus tinh mach, méot diém nhdn quan trong trong diéu tri séc nhiém khuan.

Biém gdy (breakpoints) trong test ddnh gid do nhay ca vi khudn véi imipenem
¢ thé udc tinh cao hon thuc té hoat tinh diéu tri Acinetobacter baumanii ctia
imipenem.

CAC DANG BAO CHE PHOI HOP VGI CHAT U'C CHE BETA- LACTAMASE

Tat ca cac dang bao ché phéi hgp vai chét Uic ché beta-lactamase déu co
hoat tinh doi vai Bacteroides fragilis

Piperacillin/ tazobactam va sulbactam/ ampicillin c6 hoat tinh chéng E.faecalis
(cdu khudn rudt nhay cam véi vancomycin [VSE]) & muc dé cao nhdt trong s&
cdc khdng sinh nay.

Mot s6 ching Acinebacter baumannii da khdng thudc (MDR-Acinobacter
baumannii) chi nhay cam véi sulbactam/ampicillin.

Thudc duoc uu tién lua chon dé dé diéu tri cdc vét thuong do déng vt cdn hodc
do ngudi cdn & bénh nhan dung nap véi penicillin.

Tazobactam khéng lam gia tdng hoat tinh chéng pseudomonas cta piperacillin



798 | Huéng dan diéu tri khang sinh theo kinh nghiém

e (Cdc chdt tc ché beta-lactamase khéng cé hiéu qua dé diéu tri cdc ching phé
cdu khdng penicillin (PRSP) do tinh trang dé khang khang sinh nay trung gian
qua cac bién déi clia protein gan két véi protein, ma khong trung gian qua
beta-lactamase).

TETRACYCLIN

e Hién hau nhu khéng cé st dung lam sang doi vai tetracyclin truyén thong.
Doxycyclin va minocyclin, khi so sdnh véi tetracyclin cho thdy hai thuéc nay
6 hoat tinh & muc dé cao dbi véi cdc tdc nhan gay bénh chinh, vi du: phé cau
(S.pneumoniae), tu cau vang nhay cam véi methicillin (MSSA)/ tu cdu vang
khdng vai methicillin (MRSA), véi ddc diém duoc dong hoc dugc cai thién va
“nguy co gdy khdng thudc tiém dn” thdp.

* Trong khi tu cdu vang khdng véi methicillin (MRSA) c6 thé nhay cam vdi
doxycyclin trén in vitro, song trén in vivo thuéc thudng bj thdt bai hodc ddp ting
lam sang xay ra tré/ khéng hoan toan. Vé phuong dién lam sang, minocyclin
dung dudng tinh mach /duong uéng dé diéu tri cdc nhiém khudn do tu cdu
vang nhay véi/ khdng véi methicillin (MSSA/MRSA) cho thdy cé hiéu qua hon
5o vdi doxycyclin.

*  Doxycyclin cé kha ndng xam nhdp tét vao dich ndo tdy va thudng duoc dung
dé diéu tri bdng ducong udng cho cdc truong hop bénh Lyme véi biéu hién & than
kinh (neuroborreliosis). Kha ndng xam nhdp vao dich ndo tdy cua minocyclin
tham chi con tét hon doxycyclin, vi vay thubc ¢é thé duoc uu tién lua chon
hon dé diéu tri bénh Lyme v&i biéu hién & than kinh do xodn khudn borrelia
burgdorferi (neuroborreliosis).

»  Onéng do cé trong nudc tiéu, doxycyclin cé hiéu qua diéu tri dsivéi tinh trang vi
khudn niéu lién quan véi dat xong tiéu (catheter associated bacteriuria)/ nhiém
khudn ducing niéu thdp do P aeruginosa (néng dé thudc trong nudc tiéu cao >
300 ug/mL). Tuy vay, test ddnh gid dé nhay cta vi khudn véi khdng sinh trén in
vitro sé bdo la P aeruginosa khdng lai doxycyclin.

*  Doxycyclin ¢6 hiéu qua diéu tri d6i véi gan nhu toan bd cac nhiém khuan
do bénh dbng vat truyén sang ngudi khong do can nguyén virus (non-viral
zoonotic infections), ngoai trir déi véi bénh do nhiém ki sinh tring babesia
(babesiosis). Mdc du streptomycin/ gentamycin la thuéc duoc ua chon dung dé
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diéu trj bénh tularemia, doxycyclin ciing cé hiéu qua diéu tri.

*  Minocyclin dudng uéng la thudc hiu dung dé diéu tri cdc nhiém khudn toan
than nding do tu cau vang nhay véi methicillin (MSSA)/ tu cau vang khdng vai
methicillin (MRSA) (VD: viém néi tdm mac cdp do vi khudn, viém xuong-tiy
xuong [osteomyelitis], viem mang ndo...).

*  Minocyclin la thuéc khdng sinh chéng tu cau vang khdng véi methicillin (MRSA)
dung duong uéng cé hiéu qua véi chi phi thdp.

CHLORAMPHENICOL

e Chloramphenicol l1a mét trong sé it cdc thubc ¢ thé duoc cho theo duong
udng dé diéu tri viém mang nao cdp do vi khudn gay ra béi cac vi khudn nhay
cam vai thudc.

*  Chloramphenicol Ia mét khdng sinh duy nhdt khi cho theo duong uéng sé tao
ra duoc néng doé trong huyét thanh cao hon la khi thuéc duoc cho cuing liéu
theo dudong tinh mach.

» Trdnh dung chloramphenicol € diéu tri cdc nhiém khudn gan-mat va nhiém
khudn dudng tiét niéu do chloramphenicol duoc bai xudt vao mdt dudi dang
mot chdt chuyén héa khéng cé hoat tinh va néng dé thudc trong nudc tiéu rdt
thdp.

e Can nhd& 3, thiéu mdu bdt san la mét tdc dung khéng mong muén hiém gdp
mang tinh ddc ung (idiosyncratic) dugc két hop véi diéu tri thudc theo duong
udng/ tai chd song khdng gdp khi diéu tri theo duong tinh mach.

e Thiéu mau bat san do chloramphenicol gay ra la mét phan ing mang tinh
dac ung (idiosyncratic reaction) vi vay theo déi cong thic mdu lam theo seri
khong gidp ich trong du kién/phong trdnh duoc tinh trang thiéu madu bdt san
nay.

o (o thé tién hanh xét nghiém cong thic mdu lam theo seri dé theo dbi cdc tdc
dung khéng mong muén lién quan véi liéu (thiéu mdu) song khéng phai la dé
theo doi cac tac dung khdng mong muén mang tinh dac Ung (Vd: thiéu
mau bat san).
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Biéu tri dai ngay bdng chloramphenicol c6 thé gay tinh trang tc ché cdc thanh
phdn cta tay xuong lién quan véi lieu ding. Cdc thanh phdn tdy xuong bj uc
ché sé phuc hoi tré lai khi ngiing diing chloramphenicol.

Tinh trang Uc ché/doc tinh déi véi tiy xuong lién quan vdi liéu dung cua
chloramphenicol cé thé phuc héi va khong phai la dau hiéu bdo hiéu tinh
trang thiéu mau bat san sé xay ra.

Xudt hién cdc khéng bao trén tiéu ban sinh thiét tay xuong & bénh nhan dang
duing chloramphenicol la mot biéu hién cua tdc dung cta chloramphenicol ma
khong phai la biéu hién cia tinh trang thiéu mdu bdt san.

Chloramphenicol c6 hiéu qua diéu tri doi véi nhiém khudn toan than do E.
faecium (cdu khudn ruét khdng vancomycin [VRE]).

Tranh dung chloramphenicol cho tré sa sinh (thudc gay hoi chiing tré xam
[Gray Baby Syndrome]) do cac enzym gan chua trudng thanh & tré nhd
khong cé kha nang chuyén héa chloramphenicol.

CLINDAMYCIN

Clindamycin nham truot khodng 15% cdc S. epidermidis coagulase—am tinh
(CoNS), tac nhan gay bénh thudng gap nhat trong cac nhiém khuan lién
quan véi cay ghép bo phén gid/ dij vat.

Clindamycin la mét trong sé it cdc khdng sinh c6 kha ndng thdm nhdp/gay
phdn hdy mang biofilm cua tu cau (staphylococcal biofilms). Clindamycin cé
thé hiu ich khi dugc phéi hop thém trong diéu tri cadc nhiém khudn lién
quan vai dj vat khi khong thé ldy bo dugc thiét bi nhan tao hay béd phan gia
khoi co thé.

Tylé mdc méitinh trang ia chay do C. difficile I6n hon nhiéu khi ding clindamycin
duong uéng so vdi khi dung dudng tinh mach.

Clindamycin cé hoat tinh déi véi hdu hét cac cau khuan Gram (+) song
thudc khong cé téc dung déi vai cau khudn rudt nhom D.

Trir khi bi dé khang, clindamycin c6 hiéu qua dé diéu tri di véi tu cdu vang
khdng véi methicillin mdc phai tir céng déng (CA-MRSA) song thudc khéng cé
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hiéu qua dsi véi tu cau vang khdng vaéi methicillin mdc phai tir bénh vién (HA-
MRSA)/tu cau vang khdng véi methicillin khéi phdt tir cong dong (community-
onset MRSA [CO-MRSA]).

V6i nhiém khuan tu cdu vang khang vai methicillin méc phai tir cong déng,
cdn ddt nghi vdn c6 tinh trang khdng vdi clindamycin do cam Ung (inducible
clindamycine resistance (MLS[B]) néu thdy erythromycin bj dé khdng song
clindamycin van con nhay cam. The "D test” sé gilp khang dinh tinh trang
khang vai clindamycin.

AMINOGLYCOSID

Trong s6 cac aminoglycosid, gentamycin ¢é hoat tinh chéng lai cdu khudn
gram duong cao nhat.

Amikacin cé hoat tinh chéng lai P aeruginosa & muic dé cao nhdt.

Gentamycin va tobramycin co6 6 vi tri (locus) cé thé bj qué trinh acetyl hoa
gay bat hoat dudi su xuc tac clia enzym gay acetyl hda va phosphoryl héa.
Amikacin chi cé 1 vi tri (locus) co thé bi cac enzym ndi trén tan cong, diéu
nay khién it khd nang hon xay ra tinh trang dé khang cla P, aeruginosa doi
véi thudc.

Trdnh diéu tri don déc bdng aminoglycosid trong diéu tri cdc viem phdi mdc
phdi trong bénh vién do hoat tinh cia aminoglycosid bi giam di khi cd tinh
trang giam oxy mé, xdc bach cdu da nhan trung tinh va nhiém toan tai chd,
ma cdc tinh trang ndy thudng néi tréi trong viém phoi mdc phai tai bénh vién.

Trdnh dung aminoglycosid qua mdy khi dung do aminoglycosid dudi dang hat
khi dung cé thé dé ddn tdi tinh trang vi khudn dé khdng véi khdng sinh.

Trdnh dung aminoglycosid véi phdc dé chia thanh nhiéu liéu trong ngay (in
split-daily doses). Phdc do ding liéu mot Ian duy nhdt trong ngay (a single daily
dose) la t6i uu do aminglycosid tudn theo ddc diém déng hoc diét khudn ‘phu
thuéc vao néng do thudc”.

Khi dung aminoglycosid cho bénh nhan bj suy than, bdt dau bang liéu khéi dau
thuong dung, sau doé giam téi liéu duy tri tuong ing véi muc réiloan chiic ndng
thdn dua trén do thanh thai cla creatinin.
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Néu aminoglycosid dang duoc ding phdi hop véi khdng sinh khdc dé c6 tdc
dung hiép déng, diung liéu bang mét nia liéu diéu tri (liéu gay tdc dung hiép
dong [synergy dose]).

Dang aminoglycosid theo phdc doé liéu dung 1 lan/ngay gidp téi uu héa
kha ndng diét khudn cta aminoglycosid trong khi lai gidp lam giam thiéu
nquy co tiém dn gay doc véi than va loai trir viéc can phdi theo doi néng dé
aminoglycosid trong mdu.

Daoc tinh trén tai cia aminoglycosid cé thé xdy ra khi néng dé dinh cla thubc
cuc ky cao/ kéo dai. Tang néng do dinh clia thudc xdy ra ting Itc khéng di
kem vai doc tinh trén tai.

Khi dung aminoglycosid theo phac dé liéu dung 1 lan/ngay, cac té bao 6ng
than co du thai gian gitia cac khoang thai gian dung liéu dé lam gidam ndng
dé thudc trong té bao va vi vay gilp tranh dugc doc tinh clia thudc doi véi
than.

Khoéng duoc ddnh gid ddc tinh di véi thdn cia aminoglycosid dua trén nong
do creatinin huyét thanh. Béc tinh déi vai than clia aminoglycosid duoc ddnh
gid t6t nhdt bdng cdc chi diém cho tén thuong éng than nhu sé lugng tru thdn
trong nuac tiéu.

Han ché diéu tri bang aminoglycosid trong vong 2 tuan véi phdc dé chia nhé
lieu trong ngay (split-daily dosing) gidp lam giam thiéu nquy co gdy doc doivéi
than cta aminoglycosid.

Aminoglycosid khéng phdi la diéu tri t6i uu doi véi truc khudn md xanh
(P aeruginosa). Cac khang sinh khac (vi du: meropenem, doripenem,
cefepim) dugc ua chon dung hon.

Aminoglycosid dudng nhu cé hoat tinh chdng lai lién cau theo két qua test ddnh gid
do nhay cam véi khdng sinh trén in-vitro, song aminoglycosid khéng cé hoat tinh c6
hiu doivéi cde ching lién cau, vi du: lién cau cac nhom A, B, C, G, D.

Aminoglycosid (vi du: gentamicin) chi c6 hoat tinh chéng lai cdu khudn rudt
nhém D (E. faecalis, cdu khudn rudt khdng véi vancomycin [VSE]) khi dugc két
hop vai penicillin hodc vancomycin.

Néu c6 thé duoc, trdnh dung aminoglycosid dé riia mang bung do phiic mac
tao ra mot dién tich mat cat rat I6n dé hédp thu thudc, lam tdng nguy co gdy
block than kinh co/ ngiing thé.
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B6i vdi cdc nhiém khudn thdn kinh trung uong, aminoglycosid nén duoc ding
duong noi tay séng dé cé dugc ndng do diéu tri hiéu qua do thudc khong di
qua dugc hang rao mau nao.

TMP- SMX

Can nha la TMP- SMX c6 cung phé diét khudn hay phd tdc dung nhu ceftriaxon
(tuc la: khéng bao pha dugc déi véi P aeruginosa).

Trdnh dung TMP-SMX dé diéu tri cdc nhiém khudn todan than ndng do K.
pneumoniae. Cac ching K. pneumoniae dugc phan lap nhay cam véi TMP-
SMX trén in vitro song thuong khong dép tng vaéi diéu tri bang TMP-SMX
trén in- vivo.

O cdc bénh nhan cé phan (ing téng qud mdn véi TMP-SMX, thanh phdn gay
phan tng qud man luén la sulfa, ma khéng phai la TMP. Néu mudn tiép tuc
diéu tri cho bénh nhan bang TMP-SMX, c6 thé thuc hién diéu tri chi bang
bang thanh phan TMP don thuan.

Mdc di TMP-SMX khéng cé hoat tinh déi véi hdu hét cdc ching lién cdu, song
day la mot khdng sinh cuc ky tot doi vai tu cau vang nhay vaéi methicillin (MSSA).

TMP-MSX c6 hoat tinh déi véi tu cau vang khdng methicilln mdc phdi tir céng
dong (CA-MRRSA), song thudc cé hoat tinh khéng én dinh doi véi tu cdu vang
khdng véi methicillin mdc phai trong bénh vién (HA- MRSA) va tu cdu vang
khdng véi methicillin khéi phdt trong cong déng (CO-MRSA)- (xem Chuong 1,
Bdng 1.11).

DE diéu tri viem tuyén mé hoi tao mu (hydradenitis suppurativa) do tu cdu vang
nhay vai methicillin (MSSA), TMP-SMX la khdng sinh duoc uu tién lua chon do
thudc co khd nang tham nhép sau vao cac tuyén nhan bi nhiém khuén.

Déi véi cac nhiém khudn huyét do truc khudn Gram am ai khi (ma khong
phai la P aeruginosa), TMP-SMX véi liéu 10 mg/kg/ngay (TM/Uéng) chia
thanh 4 liéu nhé bang nhau dung maéi 6 gio.

DBEthudc tham nhdp duoc vao hé thdn kinh trung uong va diéu tri cdc vikhudn it gdp (vi
du: vim phoi do Pneumocystis [Vd vién phéi do P jirroveni] jirroveni), st dung TMP-SMX
vailieu 20 mg/kg/ngay (TMY Ubng) chia thanh 4 liéu nho bdng nhau diing moi6 gio.
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Trdnh ding TMP-SMX dé diéu tri cdc nhiém khudn ho hdp do thudc két hop vdi
gia tdng nguy co gay phé cdu khudn khdng penicillin (PSRP)/phé cdu khudn da
khdng thudc (MDRSP).

CAC QUINOLON

Levofloxacin vdi liéu 750 mg TM/Uéng la thudc duoc uu tién chon diang hon
ciprofloxacin dé diéu tri cac nhiém khuan toan than nang do Paeruginosa.

Ngoai trit ciprofloxacin, quinolon khéng lam ha thdp nguéng gdy co giat / la
nguyén nhan gdy co gidt.

Avelox la quinolon duy nhdt dugc dao thdi qua dudng gan mat; vi vy khéng
cdn phai thay déi liéu dung khi bénh nhan c6 suy than, song néng doé thudc
trong nudc tiéu khi diéu tri nhiém khudn dudng niéu thdp cé thé khéng dat téi
muic nbng dé toi uu.

Déi véi du phong ndo mé cdu, tdt ca cdc quinolon cé hiéu qua tuong duong
nhau (quinolon tham tot vao chat tiét dudng ho hap/co hoat tinh chéng
nao mo cau & muc do cao).

Cdc ‘quinolon c6 tdc dung trén ho hdp” (‘respiratory quinolones”) vi du:
moxifloxacin, levofloxacin c& muc dé sinh kha dung cao khién cho chiing
trg thanh thudc ly tudng dé diéu tri cdc nhiém khudn toan than theo dudong
udéng hodc nhu mét phdn cta phdc dé diéu tri chuyén tir dudng tiém TM sang
duong uéng. Cac quinolon co tac dung trén ho hap co hoat tinh khang truc
khuan lao (mét lua chon trong diéu tri lao khang da thude).

Ciprofloxacin cé hoat tinh doi véi phé cau (S. pneumoniae) va tu cau vang
(S. aureus) kém hon so véi moxifloxacin hodic levofloxacin.

Quinolon cé hoat tinh & mdt muc dé nhat dinh ddi vai Efaecalis (cau khuan
rudt nhay cadm vai vancomycin [VSE]) song thudc khong cé hoat tinh déi véi
E. faecium (c&u khuén ruét khang vancomycin [VRE]). Trong sé cdc quinolon,
moxifloxacin ¢ hoat tinh & muc d cao nhdt déi véi cdu khudn rudt nhay cam
voivancomycin (VSE).
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NITROFURANTOIN

Nitrofurantoin la mét thubc dung dudng uéng ly tudng dé diéu tri viém bang
quang (6 cdc bénh nhan cé CrCl > 60 mL/phut).

Néu do thanh thai creatinin (CrCl) < 30 mL/phat, khéng nén st dung
nitrofurantoin dé diéu tri nhiém khudn duong tiét niéu thdp/ tinh trang vi khudn
niéu lién quan véi ddt xéng tiéu.

Néu mudn diéu tri tinh trang vi khuan niéu lién quan véi dat xong tiéu (CAB)
(Vd: nhu & mét s6 doi tuong bj suy gidm mién dich, bénh nhan dai thao
duong, lupus ban dé hé thong, da u tdy xuong, bénh loxémi man dong té
bao lympho, dung steroid, gidm bach cau trung tinh) nitrofurantoin la mét
thubc uéng ly tudng va thudc cé hoat tinh @i véi cdc tdc nhan gdy tinh trang vi
khudn niéu lién quan véi ddt xéng tiéu thuong gdp, vi du: coliform va cau khudn
rudt nhém D (cdu khudn rudt nhay cam vdéi /khdng véi vancomycin [VSE/VRE]).

Nitrofurantoin c6 hoat tinh déi vdi tdt ca cdc truc khudn Gram am di khi la tdc
nhdn gay bénh trén dudng tiét niéu ngoai trit P aeruginosa, Proteus sp.

VANCOMYCIN

Néu vancomycin dugc két hgp vai moét thudc cd doc tinh trén than va khi
xay ra doc tinh véi than, cé thé quy két tinh trang tén thuong than cé lién
quan vai thudc cé doc tinh trén than dung két hop ma khéng phai la do
vancomycin.

Vancomycin la mot thubc “phu thudc vao liéu ding” (“concentration-
dependent” drug) (d6i vai tu cau vang nhay véi methicillin (MSSA)/ tu cau
vang khang véi methicillin (MRSA) cé ndng dé e ché t6i thiu [MIC] > Tug/
mL song lai la mét thudc “phu thudc vao thoi gian” (“time dependent”) d6i Vi
tu cau vang nhay/khang lai methicillin (MSSA/MRSA) cé ndng doé Uc ché toi
thiéu [MIC] < Tug/mL).

Do vancomycin tuan theo dic tinh déng hoc diét khuan “phu thuéc vao
néng d¢" doi véi cac chling tu cau vang nhay cam song ¢é tinh trang khang
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thudc tuong doi /tu cau vang khéng véi methicillin (MRSA) va thuéc khong
phai la mét tdc nhan gay ddc déi véi than, co thé dung thudc véi liéu 30
mg/kg/ngay dé diéu tri cac nhiém khuén toan than nang.

Khoéng can phdi dinh lugng nong dé thudc trong huyét thanh khi vancomycin
dugcsirdung véiliéu thudng dung. Tuy nhién, dinh lugng néng dé vancomycin
huyét thanh c6 thé hitu ich & cac bénh nhéan cé thé tich phan bé thudc (V)
cao bat thuong (VD: phu/ 6 trudng, chén thuong, bong).

Tinh trang "dung nap” vai vancomycin thuong gdp & cdc ching tu cdu va cdu
khudn rudt.

Vancomycin la mét khdng sinh can khudn (bacteriostatic) i véi E. faecalis
(cu khudn rudt nhay cadm véi vancomycin [VSE]).

Tranh dung vancomycin dé diéu tri bao pha theo kinh nghiém déi véi cac
nhiém khuan lién quan vai catheter tinh mach trung tam. Diéu tri cdc nhiém
khudn tiém dn lién quan véi catheter tinh mach trung tam bdng cdch rat bé
catheter, ma khong can dung khang sinh.

Diéu tri bang vancomycin ¢d thé gdy tinh trang chon loc cdc ching tu cdu
vang ¢ tinh trang khdng thuéc khéng déng nhdt (heteroresistant S. aureus
[hVISA]) do thuéc lam ddy thanh té bao vi khudn (dé khang “trung gian qua
tinh thdm mang té bao” ["permeability-mediated” resistance]).

Trong viém phéi méc phai tir cong ddng vdi tinh trang nhiém khuédn huyét
do phé céu khang penicillin (PRSP bacteremia), trdnh dung vancomycin dé
bao phd cdc tdc nhan gay bénh déivéi hé than kinh trung uong do thuéc thadm
vao djch ndo tdy khéng thda ddng khi khéng cd tinh trang viém mang ndo.

Do c6 kich thudc phan ti 1én, vancomycin khéng tham nhdp tét vao hau hét
cdc mo (dich khdp, xuong v.v...).

Dung Vancomycin dudng tinh mach dé cé khuynh huéng dan téilam xudt hién
cdc chdng cdu khudn rudt khdng vancomycin (VRE), song dung vancomycin
dudng uéng khdng gay ra tinh trang nay.
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LINEZOLID

Linezolid c6 hoat tinh cao d6i véi cac tac nhan gay bénh Gram duong
thuong gap, bao gobm tu cau vang nhay véi methicillin (MSSA), tu cau vang
khang véi methicillin (MRSA), cau khudn ruét nhay véi vancomycin (VSE) va
cau khuan ruét khang vai methicillin (VRE).

Linezolid dung theo duong uéng cé hiéu qua tuong duong nhu khi duoc ding
theo dudong tinh mach.

Khéc vai vancomycin, linezolid khéng lam tdng ty lé mdc cdc chung E. faecium
(cdu khudn rudt khdang vancomycin [VRE]).

Do linezolid dugc thai trir qua co ché gan, khéng can phai diéu chinh liéu
khi cé suy than.

Linezolid la mét trong s6 it cdc khdng sinh dung dudng uéng cé thé dugc si
dung dé diéu tri cdc nhiém khudn thdn kinh trung uong.

Linezolid cé ty sudt hiéu qua diéu tri/gid chi phihop ly hon so véivancomycin
tinh mach khi tinh téng chi phi diéu trj néu dung vancomycin dudng tinh
mach (chi phi cho dudng truyén tinh mach trung tam bang luén catheter
tU tinh mach ngoai bién [PICC line] + chi phi cho céc thi thuat ngoai khoa
dé dat dusng truyén tinh mach trung tam bang luén catheter tir tinh mach
ngoai bién + chi phi chup X quang tim phdéi dé xac nhan vi tri chinh xac
cla dudng truyén tinh mach + chi phi lién quan véi diéu tri tai nha bang
dudng tinh mach + chi phi theo déi trong khi diéu tri bang vancomycin (Vd:
xét nghiém néng do creatinin mau lam theo seri) + chi phi tham kham dé
quyét dinh va rit bd dudng truyén tinh mach trung tam bang luén catheter
tl tinh mach ngoai bién + cac chi phi co lién quan véi chan doan/ cac hau
qua do téc dung phu cla vancomycin).
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QUINUPRISTIN/DALFOPRISTIN

Quinupristin/dalfopristin c6 hoat tinh d8i véi E. faecium (cau khudn rudt
khang vancomycin [VRE]) song thudc khéng cé hoat tinh dbi véi E. faecalis
(cdu khudn ruét nhay véi vancomycin [VSE]).

Quinupristin/dalfopristin cé hiéu qua cao déi vai tu cau vang nhay véi
methicillin (MSSA)/tu cau vang khang véi methicillin (MRSA) va la mét diéu
tri thay thé néu cdc khdng sinh khdc bj thdt bai/ khdng thé dang dé diéu tri
nhiém khudn do tu cdu vang nhay véi/khdng vai methicillin (MSSA/MRSA).

DAPTOMYCIN

Daptomycin cé hiéu qua diéu tri déi véi tu cau vang nhay véi/khdng véi
methicillin (MSSA/MRSA) hon la déi véi cau khudn rudt nhém D (cdu khudn rudt
nhay véi/khdng vancomycin[VSE/VRE]). C6 thé can dung liéu cao hon, néu su
dung daptomycin dé diéu tri cdu khudn ru¢t nhay véi/khdng vancomycin (VSE/
VRE).

Daptomycin bj canxi lam bdt hoat trong dich surfactant phé nang va khong
nén st dung dé diéu tri viém phai.

Sau that bai diéu tri bang vancomycin cho cac trudng hgp nhiém
khudn huyét do tu cdu vang nhay véi’khdng voi methicillin (MSSA/MRSA
bacteremias)/viém ndi tam mac nhiém khudn cap, ¢ thé xudt hién tinh
trang dé khdng véi daptomycin trong khi diéu tri.

Mot ligu gentamycin khéi ddu cé thé lam tdng kha ndng tham nhdp vao bén
trong té bao/lam tang hiéu qua cda daptomycin khi st dung thudc dé diéu
tri cdc nhiém khuén do tu cau vang nhay véi/ khang véi methicillin (MSSA/
MRRSA).
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TIGECYCLIN

Tigecyclin c6 thé dugc dung mot cach an toan cho bénh nhan bi di Ung
penicillin hodc khang sinh nhém sulfa song trdnh dung thuéc cho bénh nhan
bi di ung vdi tetracyclin.

Khong can phai chinh liéu Tigecyclin khi co suy than do thuéc dugc thai tris
qua gan mat.

Tigecyclin khong phai la moét co chat hodc chat Uc ché hé théng enzym
cytochrom P450 va thudc dac biét hitu ich & bénh nhan dang dung nhiéu
thudc tim mach hodc thudc diéu tri HIV.

Tigecyclin cé hiéu qua cao dé diéu tri déi véi K. pneumoniae da khang thudc
(MDR K.pneumoniae) va co thé la khang sinh duy nhat cé hiéu qua diéu tri
déi véi cac chung vi khuén nay.

Tigecyclin la mét trong s6 hai khang sinh hiém hoi c6 hiéu qua déi véi cac
chiing vi khudn mang gen NDM-1 gan nhu toan khang déi véi cac khang
sinh.

CAC MACROLID

Macrolid van la mét khdng sinh ddng tin cdy dé diéu tri phé cdu khdng penicillin
(PRSP) va phé cau khdng nhiéu thuéc (MDRSP). Can dung macrilid thay vi st
dung doxycyclin hodc mot “quinolon cé tac dung trén hd hap”

Erythromycin lactobionat dung dudng tinh mach la mét macrolid rdt c6 thé
cd lién quan véi tinh trang kéo dai khodng QTc. Cac macrolid c6 nong dé
trong huyét thanh thap hon (vi du: azithromycin) thuong khong gdy ra tinh
trang kéo dai khodng QTc.

Macrolid c6 thé gay tiéu chay "kich tng” song khéng gay ra tiéu chay do
C. difficile.

Erythromycin estolat cé thé gay vang da & mat & ngudi lén song khéng gap
G tré em.
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* Do rat thudng gap cac ching lién cau nhém A va tu cau vang nhay vai
methicillin (MSSA) khang véi macrolid, vi vay trdnh diung macrolid dé diéu
tri cdc nhiém khudn da/ mé mém.

METRONIDAZOL

e Metronidazol (tinh mach) la diéu tri duoc uu tién chon ding déi véi viem dai
trang do C. difficile.

*  Metronidazol (u6ng) thudng thdt baiva cé hiéu qua kém hon so véivancomycin
dung duong uéng dé diéu tri tiéu chay do C. difficile.

*  Mobt anh hudng vé phia khéng mong mudn/dugc nhan biét thap hon thuc
té cla st dung metronidazol (uéng) dé diéu tri tiéu chay do Cdifficile la lam
tang ty 1& mac cau khuan rudt khang vancomycin (VRE).

* Metronidazol cé thai gian ban huy trong huyét thanh (t, ) dai vao khoang 7
gio, diéu nay cho phép dung liéu 1 lan/ngay , tuc la 1g (tinh mach) méi 24h/
lan. Ngoai trir d6i véi viem dai trang do C. difficile, it ¢ ly do dé st dung phéc
dd6 lieu metronidazol 500 mg (tinh mach) méi 6 hodc moi 8h/lan.

*  Metronidazol la mét trong s6 it cdc thudc khdng sinh duoc thai trr qua gan
song lai can phai diéu chinh liéu trong suy than ndng (CrCl < 10 mL/phut).

e DEivdicdc nhiém khudn trong 6 bung cé bién chimg khéng can diéu tri két hop
metronidazol véi moxifloxacin (khéng co co sa dé diéu tri kép bao phi déi
vGi B. fragilis).

TELAVANCIN

* Lipoglycopeptid vdi thoi gian bdn huy (t, ) dai (8 gid) khi chuc ndng thdn
binh thudng va diéu nay cho phép ding thudc theo phdc dé liéu 1 ldn/ngay
(moi 24 gid/lan).

*  Loc mau ngoai than khong loai bd duac Telavancin (ty 1é gan vai protein =
90%), song giéng nhu mot sé khdng sinh khdc, thudc ¢ thé bi giam hiéu qua
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khi do thanh thai creatinin (CrCl)< 50 mL/phut.

Thudc hitu ich &€ diéu tri cdc nhiém khudn da va mé mém cé bién ching do tu
cdu vang nhay véi/khdng véi methicillin (MSSA, MRSA), cdu khudn rudt nhay
véi vancomycin (VSE) (song khéng c6 hiéu qua doi véi cdu khudn rudt khdng
vancomycin [ VRE]), lién cGu nhém A, Bva nhém S. anginosus.

Dung telavancin cé thé lam ting gid tao két qua INR, PT, PTT.

Truyén telavancin véi liéu 10 mg/kg (tinh mach) chdm trong vong 1 gio. Pat
dugc néng dé thudc & trang thai 8n dinh khi dung tdi liéu thi ba.

FOSFOMYCIN

Fosfomycin c6 hoat tinh cao déi véi hau hét cac tdc nhan gay bénh
duong tiét niéu thudc loai truc khudn Gram am da khang thudc (MDR GNB
uropathogens) va thudc cé thé dugc dung dudng uéng dé diéu tri cac nhiém
khudn dudng niéu thap/tinh trang vi khuédn niéu lién quan véi dat xong tiéu
do céc vi khudn gay bénh nhay cdm vai thudc.

Fosfomycin la mot trong sé it cdc thudc khdng sinh ding dudng uéng cé hiéu
qua doéivai hdu hét cdc tdc nhan gay bénh dudng tiét niéu thudc logi truc khudn
Gram am da khdng thuéc (MDR GNB uropathogens). Thudc khong cé tac
dung diéu tri déi véi moét sé chiing enterobacter sp., Klebsiella pneumoniae,
hodc P aerruginosa da khdng thuéc.

Co thé can téi mot liéu trinh diéu tri dai ngdy hon so vdi thdi gian diéu tri thudng
quy dédiéu tri triét dé doi vai tinh trang vi khudn niéu lién quan véi ddt xéng tiéu
do mét s6 tdc nhdn gdy bénh duong tiét niéu thudc logi truc khudn Gram am
da khdng thudc.

Thuéc dat dugc mét ndng dé rdt cao trong nudc tiéu (> 2000 ug/ml) gidp lam
giam thiéu nqguy co gdy dé khdng tiém dn cda truc khudn Gram am.

Tdc dung hiép déng) véi quinolon trong diéu tri cdc nhiém khudn do truc khudn
Gram am/ cdc vi khudn da khdng thu6c (MDROs).
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POLYMYXIN B/COLISTIN

Gia tang ty lé hién mac cac truc khudn Gram am ai khi khang thuéc khién
phai gia tdng s&r dung colistin dé diéu trj P. aeruginosa da khdng thuéc (MDR
Paeruginosa), E.coli da khdng thuéc (MDR E.coli), Enterobacter sp. da khdng
thuéc (MDR Enterobacter sp), Acinetobacter baumanii da khdng thuéc (MDR
Acinobacter baumanii), Klebsiella pneumoniae da khdng thuéc (MDR Klebsiella
pneumoniae).

Polymyxin B va colistin c6 cng phé tdc dung, song khdc biét vé hoat tinh khdng
khudn, vi du nhu polymyxin c6 hoat tinh déi véi P. aerruginosa manh hon so véi
colistin.

Polymycin B va colistin c6 hoat tinh d6i v&i hau hét cac truc khuan Gram
am ai khi song khong cé hoat tinh déi véi Proteus, Providencia, Morganella,
Serratia hodc B. cepacia.

Cac vi khuan Gram duong va cau khudn Gram am co tinh trang khdng tu
nhién d@éi véi polymycin B va colistin.

Colistin la mot trong sé rdt it cdc khdng sinh cé hiéu qua diéu tri @i véi cdc
chang vi khudn mang gen NDM-1 gdn nhu toan khdng déi voi cdc khdng sinh
(nearly pan-resistant strains of NDM-1).

Colistin la mot trong s6 rdt it khdng sinh duoc dung dé diéu tri cdc nhiém khudn
do truc khudn Gram am va thudc cé thé duoc cho sau méi ldan thdm tdch mdu
(mdi 48 gid). Liéu dung khi tién hanh loc mau ngoai than: 2 mg/kg (tinh
mach) mai 48 gio/lan (khong can dung liéu sau cudc loc mau).
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