
TẠP CHÍ Y häc viÖt nam tẬP 534 - th¸ng 1 - sè 1B - 2024 
 

171 

ăn và mức độ vận động thể lực thụ động.  
Việc tầm soát sớm là rất quan trọng và tập 

trung vào việc điều trị không dùng thuốc bao 
gồm một loạt các thay đổi hành vi giúp nâng cao 
sức khỏe. Chế độ tiêu thụ rau xanh, trái cây, ngũ 
cốc nguyên hạt, tinh bột giàu xơ rất hiệu quả 
trong việc cải thiện tình trạng RLLM. Ngoài ra, 
cũng cần hạn chế ăn uống hàng quán bên ngoài, 
tiêu thụ quá nhiều đồ hộp, thịt xông khói,… 
Quan trọng nhất, cần tăng cường mức độ vận 
động thể lực, hạn chế lối sống tĩnh tại, tăng 
cường thời gian vận động trung bình-cao, ngay 
cả đi bộ cũng có ích cho việc phòng ngừa RLLM.  
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TÓM TẮT40 
Đặt vấn đề: Giám sát nồng độ thuốc trong máu 

(TDM) là giải pháp giúp tối ưu hóa chế độ liều 
vancomycin. Nghiên cứu thực hiện nhằm đánh giá chi 
phí – hiệu quả của việc chuyển đổi từ TDM Ctrough sang 
TDM AUC tại Bệnh viện Bệnh Nhiệt Đới. Đối tượng 
và phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả cắt 
ngang, hồi cứu dữ liệu người bệnh sử dụng 
vancomycin trong hai giai đoạn áp dụng TDM Ctrough 
(01/01/2020 – 30/06/2020) và giai đoạn TDM AUC 
(01/01/2021 – 30/06/2021) tại Bệnh viện Bệnh Nhiệt 
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Đới. Dữ liệu thu thập ở đây bao gồm: dữ liệu về đặc 
điểm nhân khẩu học, đặc điểm sử dụng vancomycin 
theo đợt điều trị của người bệnh, chi phí và kết quả 
điều trị theo đợt điều trị của người bệnh có chỉ định 
vancomycin. Kết quả: Giai đoạn TDM AUC đạt chi phí 
– hiệu quả so với giai đoạn TDM Ctrough về tiêu chí: 
đáp ứng lâm sàng cải thiện tại các thời điểm 24 – 48 
giờ, 48 – 72 giờ và khi kết thúc sử dụng vancomycin 
và nguy cơ giảm độc tính trên thận. Giai đoạn TDM 
Ctrough đạt chi phí – hiệu quả so với giai đoạn TDM 
AUC về tiêu chí giảm thời gian điều trị vancomycin với 
ICER = 2.394.519 VND. Kết luận: Quy trình TDM 
AUC cần được tiếp tục triển khai thực hiện tại bệnh 
viện đồng thời cần điều chỉnh xây dựng mô hình dược 
động học phù hợp cho dân số bệnh tại bệnh viện nói 
riêng và dân số Việt Nam nói chung.  

Từ khóa: chi phí – hiệu quả, TDM vancomycin, 
Bệnh viện Bệnh Nhiệt Đới, AUC, Nồng độ đáy 
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VANCOMYCIN THERAPEUTIC DRUG 

MONITORING BEFORE AND AFTER APPLYING 
THE TARGET AUC APPROACH AT HOSPITAL FOR 

TROPICAL DISEASES FROM 2020 TO 2021 
Introduction: Therapeutic Drug Monitoring 

(TDM) is one recommendation for vancomycin dosing 
optimization. This study was conducted to evaluate 
the cost-effectiveness of vancomycin TDM before and 
after applying the target AUC approach at the Hospital 
For Tropical Diseases. Materials and Methodology: 
A cross-sectional, retrospective study was conducted 
using data of patients using vancomycin in two 
periods (TDM Ctrough (January 1, 2020 - June 30, 2020) 
and TDM AUC (January 1, 2021 – June 30, 2021)) at 
the Hospital for Tropical Diseases. Data collection 
includes demographic characteristics, characteristics of 
vancomycin use, costs and treatment outcomes 
according to treatment course of patients indicated 
with vancomycin. Results and Discussions: The 
TDM AUC process was more cost-effective than the 
TDM Ctrough phase in terms of criteria: improved clinical 
response at the time point of 24 - 48 hours, 48 - 72 
hours and at the end of vancomycin course and 
reducing risks of nephrotoxicity. However, TDM Ctrough 
achieved the cost-effectiveness against TDM AUC 
pertaining to reducing the length of vancomycin 
therapy with the ICER equals to 2.394.519 VND. 
Conclusion: The implementation process of 
vancomycin AUC monitoring needs to be continued at 
the hospital. Besides, it is necessary to adjust and 
build a pharmacokinetic model suitable for the patient 
population at the hospital as well as the Vietnamese 
population. Keywords: cost-effectiveness analysis, 
TDM vancomycin, Hospital for Tropical Diseases, AUC, 
Ctrough  

I. ĐẶT VẤN ĐỀ 
Vancomycin là kháng sinh nhóm glycopeptid 

quan trọng trong điều trị bệnh nhiễm khuẩn 
nặng do chủng Gram (+) kháng thuốc và đặc 
biệt ưu tiên sử dụng đầu tay trong điều trị tụ cầu 
vàng kháng methicillin (MRSA). Tuy nhiên, một 
số báo cáo gần đây ghi nhận tỷ lệ thất bại khi 
điều trị MRSA bằng vancomycin lên đến 50 % do 
xu hướng gia tăng MIC với vancomycin trên 
chủng vi khuẩn này với sự xuất hiện của các 
chủng đề kháng mới VISA, VRSA hay hVISA và 
sự khác biệt về dược động học của thuốc trên 
từng cá thể người bệnh dẫn đến nguy cơ gây tổn 
thương thận cấp tính [1]. Do đó, giám sát nồng 
độ thuốc trong máu (TDM) là giải pháp giúp tối 
ưu hóa chế độ liều vancomycin, đảm bảo hiệu 
quả và giảm độc tính của thuốc. Năm 2020, Hiệp 
hội Dược sĩ Y tế Hoa Kỳ (ASHP), Hiệp hội Bệnh 
truyền nhiễm Hoa Kỳ (IDSA) và Hiệp hội các 
Dược sĩ về các bệnh truyền nhiễm (SIDP) đã cập 
nhật một số nội dung về việc theo dõi điều trị 
vancomycin sử dụng giá trị AUC/MIC (diện tích 

dưới đường cong trên nồng độ ức chế tối thiểu) 
thay cho hướng dẫn theo dõi nồng độ đáy trước 
đây [2]. Theo đó, việc sử dụng phương pháp 
Bayesian để ước tính AUC mang lại nhiều lợi 
điểm đáng kể như giảm thiểu số lần lấy mẫu, 
hiệu chỉnh liều thông qua tốc độ truyền,… [3]. 
Tại Bệnh viện Bệnh Nhiệt Đới – một bệnh viện 
chuyên khoa Truyền Nhiễm đầu ngành tại các 
tỉnh phía Nam, quy trình giám sát nồng độ 
vancomycin trong máu đã được triển khai với 
đích Ctrough từ 10 –15 mg/L (TDM Ctrough) từ năm 
2017 và chuyển đổi theo khuyến cáo mới với 
mục tiêu điều trị AUC/MIC từ 400 – 600mg.h/L 
(TDM AUC) thời điểm tháng 07/2020. Mục đích 
thực hiện nghiên cứu nhằm phân tích chi phí – 
hiệu quả của người bệnh điều trị bằng 
vancomycin trước và sau khi áp dụng kỹ thuật 
TDM AUC tại Bệnh Viện Bệnh Nhiệt Đới Thành 
Phố Hồ Chí Minh (BVBNĐ) giai đoạn 2020 - 
2021, từ đó có thể so sánh tính kinh tế, khả thi 
và hiệu quả thực hiện giữa quy trình cũ và quy 
trình mới cũng như đưa ra đề xuất cải tiến thiết 
thực trong thời gian tới. 
 

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 
2.1. Thiết kế nghiên cứu và đối tượng 

nghiên cứu. Mô tả cắt ngang, hồi cứu hồ sơ 
bệnh án (HSBA) người bệnh dùng vancomycin 
trong hai giai đoạn áp dụng TDM Ctrough 

(01/01/2020–30/06/2020) và TDM AUC 
(01/01/2021 – 30/06/2021) tại BVBNĐ.  

Những người bệnh trong hai giai đoạn trên 
thỏa mãn các tiêu chí sau được đưa vào nghiên 
cứu: (1) Điều trị với vancomycin ≥ 48 giờ, (2) 
Thực hiện TDM Vancomycin, (3) Trên 18 tuổi, 
(4) Không phải phụ nữ mang thai, (5) Không lọc 
máu liên tục, thẩm phân phúc mạc, ECMO trong 
thời gian sử dụng vancomycin. Tiêu chí loại trừ 
bao gồm (1) người bệnh thiếu hoặc sai thông tin 
điều trị, đặc điểm nhân khẩu học; (2) không 
được thanh toán bằng BHYT. 

Mẫu nghiên cứu chính là đợt nhiễm trùng sử 
dụng vancomycin. Đối tượng nghiên cứu là chi 
phí trực tiếp y tế và hiệu quả điều trị của các 
người bệnh thực hiện TDM vancomycin trong 2 
giai đoạn áp dụng TDM Ctrough và TDM AUC trong 
các đợt điều trị. Dữ liệu thu thập ở đây bao gồm: 
dữ liệu về đặc điểm nhân khẩu học, đặc điểm sử 
dụng vancomycin theo đợt điều trị của người 
bệnh, chi phí và kết quả điều trị theo đợt điều trị 
của người bệnh có chỉ định vancomycin.  

Hình 1 dưới đây mô tả quá trình lọc và làm 
sạch dữ liệu để thu được mẫu nghiên cứu. 
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TDM vancomycin 

theo QT 2017 

TDM vancomycin 

theo QT 2020 

 

30/6/2021 1/1/2021 30/6/2020 1/1/2020 

TDM Ctrough 

210 HSBA 

TDM AUC 

200 HSBA 

Loại các HSBA: 

- Dùng vancomycin < 48 

giờ: 12 

- Lọc máu, ECMO*: 07 

- Không đủ dữ liệu: 19 

 

Loại các HSBA: 

- Dùng vancomycin < 48 

giờ: 21 

- Lọc máu, ECMO*: 05 

- Không đủ dữ liệu: 14 

 

N=172 BN 

Tương ứng 175 đợt vancomycin 

N= 160 BN 

Tương ứng 166 đợt vancomycin 
 

Hình 1. Sơ đồ quá trình thu thập mẫu 
2.2. Phương pháp nghiên cứu 
2.2.1. Biến số về đặc điểm về nhân 

khẩu học và sử dụng vancomycin của mẫu 
nghiên cứu. Nghiên cứu tiến hành phân tích 
đặc điểm nhân khẩu học và sử dụng vancomycin 
của mẫu nghiên cứu thông qua các biến số với 
phần biểu diễn tương ứng như sau: 

- Biến liên tục (Trung vị - IQR): Tuổi, Chiều 
cao, BMI, Nồng độ creatinin trong máu 

- Biến rời rạc (Trung vị - IQR): Tổng liều 
vancomycin trong ngày, Thời gian điều trị bằng 
vancomycin, Số lần đo nồng độ vancomycin 

- Biến nhị phân (Tần suất, tỷ lệ phần trăm 
n,%): Giới tính 

- Biến phân loại (n,%): Độ lọc cầu thận, 
Bệnh nền, Lý do sử dụng vancomycin, 

2.2.2. Biến số về chi phí. Với quan điểm 
cơ quan chi trả, chi phí được tính toán là chi phí 
trực tiếp y tế gồm chi phí thuốc, xét nghiệm, kỹ 
thuật can thiệp và giường bệnh. Tất cả chi phí sẽ 
được quy đổi về giá trị năm 2021 dựa theo công 
thức chuyển đổi theo chỉ số giá tiêu dùng 
(Consumer Price Index – CPI) như sau: 

Chi phí quy đổi về năm 2021 = 

   
với chỉ số CPI2021 bằng 171,88 và chỉ số 

CPI2020 bằng 167,78 [4] 
2.2.3. Biến số về hiệu quả. Hiệu quả của 

việc thực hiện TDM vancomycin giữa hai giai 
đoạn được thể hiện qua 3 phân nhóm chỉ số về 
hiệu quả: Nhóm chỉ số theo dõi nồng độ 
vancomycin, nhóm chỉ số đánh giá đáp ứng lâm 
sàng sau các mốc thời gian (sau 24 – 48 giờ sử 
dụng vancomycin, sau 48 – 72 giờ sử dụng 

vancomycin, sau khi kết thúc đợt điều trị), nhóm 
chỉ số đánh giá nguy cơ tổn thương thận cấp. 
Trong đó, chỉ số đánh giá nguy cơ tổn thương 
thận cấp được tính toán dựa trên các chỉ số SCr 
và CrCl ghi nhận từ HSBA, phân làm 2 nhóm (Có 
nguy cơ, không có nguy cơ). Một người bệnh 
được cho có biểu hiện nguy cơ tổn thương thận 
cấp (AKI) do vancomycin khi có một trong các 
dấu hiệu sau: 

- SCr/CrCl thay đổi 50% so với giá trị nền 
(qua nhiều ngày liên tiếp trước đó) 

- SCr thay đổi ≥ 0,5mg/dL so với giá trị nền 
(qua nhiều ngày liên tiếp trước đó). 

- SCr thay đổi ≥ 0,3mg/dL trong 48 giờ sử 
dụng vancomycin. 

2.2.4. Phân tích chi phí – hiệu quả. 
Nghiên cứu đánh giá chi phí – hiệu quả của TDM 
AUC so với TDM Ctrough sử dụng chỉ số ICER với 
công thức tính như sau: 

 
Trong đó: Chi phí (tử số): Chi phí điều trị 

trung bình 1 người bệnh trong đợt nhiễm trùng 
sử dụng vancomycin  

Hiệu quả (mẫu số): bao gồm (1) Đáp ứng 
lâm sàng cải thiện của người bệnh (ĐƯLSCT) sau 
24-48 giờ sử dụng vancomycin; (2) ĐƯLSCT sau 
48-72 giờ sử dụng vancomycin; (3) ĐƯLSCT khi 
kết thúc đợt điều trị; (4) Thời gian điều trị 
vancomycin; (5) Nguy cơ suy thận cấp do 
vancomycin 

2.3. Phân tích thống kê. Để đánh giá sự 
khác biệt có ý nghĩa thống kê các biến số giữa 
giai đoạn TDM Ctrough và TDM AUC, nghiên cứu 
sử dụng phép kiểm t-test/Wilcoxon-Mann-
Whitney đối với các biến liên tục/rời rạc; phép 
kiểm Chi bình phương/Fisher’s exact đối với các 
biến phân loại với sự khác biệt có ý nghĩa thống 
kê (YNTK) khi p-value<0,05. 
 

III. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 
3.1. Đặc điểm nhân khẩu học và sử 

dụng vancomycin theo đợt điều trị của 
người bệnh. Kết quả đặc điểm nhân khẩu học 
và sử dụng vancomycin của người bệnh được 
trình bày ở bảng 1. Tỷ lệ người bệnh nam cao 
hơn so với nữ ở cả 2 giai đoạn TDM AUC (tỷ lệ 
nam 75%) và TDM Ctrough (tỷ lệ nam 58,7%) (p 
= 0,002). Người bệnh ở hai giai đoạn có nồng độ 
creatinin trong máu (SCr) ban đầu tương đồng 
nhau, lần lượt là 73,5µmol/L và 71µmol/L, trong 
khoảng tham chiếu bình thường. Tỷ lệ người 
bệnh có chức năng thận bình thường trong giai 
đoạn TDM AUC và TDM Ctrough lần lượt là 69,4% 
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và 61,9%. Bốn mặt bệnh phổ biến tại bệnh viện 
chỉ định vancomycin ở giai đoạn TDM AUC và 
TDM Ctrough là nhiễm trùng da, mô mềm (35,0% 
và 48,3%), nhiễm trùng huyết (52,5% và 27,9%), 
viêm phổi (15% và 20,9%), viêm màng não mủ 
(16,9% và 14%). Tổng liều vancomycin trong 
ngày ở giai đoạn TDM AUC cao hơn so với TDM 

Ctrough với trung bình lần lượt là 2,703mg/ngày và 
2,456mg/ngày, p = 0.004. Khoảng cách liều trong 
giai đoạn TDM AUC và TDM Ctrough tập trung là 
mỗi 8 – 12 giờ với tỷ lệ lần lượt 83% và 72%. 
Thời gian điều trị bằng vancomycin trung bình giai 
đoạn TDM AUC dài hơn so với TDM Ctrough (9,3 
ngày so với 6,8 ngày, p= 0,008). 

 
Bảng 1. Đặc điểm nhân khẩu học và đặc điểm sử dụng vancomycin theo đợt điều trị 

của người bệnh 
Đặc điểm TDM AUC (160 BN) TDM Ctrough (172 BN) p-value(1) 

Đợt Rx vancomycin (n) 166 175  
Đặc điểm nhân khẩu học của người bệnh 

 Giới tính (n, %):  - Nam 
                          -  Nữ 

120 (75%) 
40 (25%) 

101 (58,7%) 
71 (41,3%) 

0,002 

Tuổi (năm, trung vị IQR) 43,5 (37,75 – 57,25) 45 (34,0 – 60,0) 0,3 
Cân nặng (kg, trung vị IQR) 60,0 (52,0 – 66,25) 59,0 (52,0 – 65,0) 0,7 
Chiều cao (cm, trung vị IQR) 163,0 (160,0 – 168,0) 162,5 (155,0 – 170,0) 0,5 

BMI (trung vị IQR) 22,21 (19,5 – 25,2) 23,35 (20,3 – 24,5) 0,8 
Scr (µmol/L, trung vị IQR) 73,5 (60,0 – 87,0) 71,0 (55,0 – 93,0) >0,05 

eGFR – (n, %) 
- Thận bình thường 

- Suy thận nhẹ 
- Suy thận trung bình 

- Suy thận nặng 

 
110 (69,4%) 
37 (23,1%) 
10 (6,6%) 
2 (1,3%) 

 
106 (61,6%) 
45 (26,2%) 
17 (9,9%) 
4 (2,3%) 

0,4 

Bệnh nền (n, %) 
- Suy giảm miễn dịch 

- Tiểu đường 
- Bệnh tim mạch 

- Bệnh gan 
- Bệnh thận 
- Ung thư 

- Khác 

 
36 (22,5%) 
22 (13,8%) 
22 (13,8%) 
17 (10,6%) 
3 (1,9%) 
4 (2,5%) 

42 (26,2%) 

 
28 (16,3%) 
29 (16,9%) 
17 (9,9%) 
24 (14,0%) 
4 (2,3%) 
1 (0,6%) 

23 (13,4%) 

 
0,2 
0,4 
0,3 
0,4 

>0,05 
0,2 

0,013 
Đặc điểm sử dụng vancomycin theo đợt điều trị 

Lý do sử dụng vancomycin (n, %) 
- Nhiễm trùng da, mô mềm 

- Nhiễm trùng huyết 
- Viêm phổi 

- Viêm màng não mủ 
- Nhiễm trùng tiểu 

- Khác 

 
56 (35,0%) 
84 (52,5%) 
24 (15%) 

27 (16,9%) 
8 (5,0%) 
7 (5,0%) 

 
83 (48,3%) 
48 (27,9%) 
36 (20,9%) 
24 (14%) 
7 (4,1%) 
4 (2,4%) 

 
0,014 

<0,001 
0,2 
0,5 

>0,05 
0,3 

Tổng liều vancomycin/ngày 
(mg, trung vị IQR) 

2.910 
(2.049 – 3.123) 

2.571 
(2.000 – 3.000) 

0,004 

Khoảng cách liều (n, %) 
- q8h 

- q12h 
- q24h 
- Khác 

 
116 (49%) 
82 (34%) 
14 (6%) 
27 (11%) 

 
110 (37%) 
104 (35%) 
21 (7%) 
60 (20%) 

0,012 

Thời gian điều trị bằng vancomycin 
(LOT vanco) (ngày, trung vị IQR) 

9,3 
(6,3 – 13,3) 

6,8 
(4,7 – 11,5) 

0,008 

Số lần đo Scr (trung vị IQR) 4 (2 – 5) 4 (3 – 7) 0,005 
Số lần hiệu chỉnh chế độ liều 
vancomycin (trung vị IQR) 

1 
(0 – 1) 

1 
(0 – 1) 

>0,05 
 

3.2. Kết quả về chi phí. Kết quả về chi phí 

trung bình một đợt điều trị nhiễm trùng sử dụng 

vancomycin ở giai đoạn TDM AUC và TDM Ctrough 

được trình bày ở bảng 2 
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Tổng chi phí điều trị trung bình của 1 đợt 
nhiễm trùng sử dụng vancomycin giai đoạn TDM 
AUC thấp hơn giai đoạn TDM Ctrough. Mặt khác, 
tổng chi phí liên quan đến sử dụng vancomycin 
(gồm chi phí vancomycin, chi phí xét nghiệm 
nồng độ và SCr) tăng so với TDM Ctrough. Cụ thể, 

chi phí trực tiếp điều trị vancomycin trung bình ở 
TDM AUC và TDM Ctrough lần lượt là 2.986.278 
VND và 2.234.418 VND, chi phí cho thuốc không 
phải vancomycin chiếm tỷ lệ lớn nhất trong giai 
đoạn TDM AUC và TDM Ctrough lần lượt là 87%, 
91,5%. 

 
Bảng 2. Chi phí điều trị trung bình đợt nhiễm trùng sử dụng vancomycin ở hai giai đoạn 

Phân nhóm chi phí (VND) TDM AUC(1) TDM Ctrough(1) p-value(2) 

(1) Thuốc 
21.799.055  

(14.270.685 -29.327.424) 
25.022.608  

(6.372.273 - 43.672.943) 
0,021 

Vancomycin 
1.840.855  

(1.595.589 - 2.086.122) 
1.079.647  

(938.296 - 1.220.998) 
<0,001 

Không phải là 
vancomycin 

19.958.199  
(12.436.986 - 27.479.413) 

23,942,961  
(5,324,528 - 42,561,394) 

0,2 

(2) Xét nghiệm nồng độ 
vancomycin 

1.056.061  
(962.853 - 1.149.268) 

1.044.620  
(943.720 - 1.145.520) 

<0,001 

(3) Xét nghiệm đo Scr 
89.362  

(81.109 - 97.616) 
110.151  

(100.046 - 120.257) 
<0,001 

Tổng cộng 
22.944.778 

(15.416.662 - 30.472.293) 
26.177.379  

(7.512.040 - 44.842.718) 
0,019 

Chú thích: Tất cả chi phí đều được chuyển đổi về năm 2021; 1: Kết quả được trình bày dưới 
dạng Trung bình (95% CI), 2 Wilcoxon rank sum test 

3.3. Kết quả về hiệu quả điều trị 
Bảng 2. Kết quả về hiệu quả điều trị đợt nhiễm trùng có chỉ định vancomycin ở hai giai đoạn 

Thời điểm 
Sau 24 – 48 giờ dùng 

vancomycin 
Sau 48 – 72 giờ dùng 

vancomycin 
Kết thúc đợt điều trị 

Giai đoạn 
đánh giá 

TDM AUC 
TDM 

Ctrough 
p-

value(1) 
TDM AUC 

TDM 
Ctrough 

p-
value(1) 

TDM 
AUC 

TDM 
Ctrough

 
p-

value(1) 
Chỉ số theo dõi nồng độ vancomycin 

Đáp ứng giá 
trị PK/PD 
mục tiêu 

(%) 

50% 47%  75% 70%   

Ctrough (mg/l, 
trung vị IQR) 

11,5 
(8,9-14,3) 

13,6 
(9,3-20,0) 

<0,01 

13,6 
(11,2-15,2) 

15,4 
(12,4-19,2) 

<0,01 

 

AUC24 

(mg.h/L, 
trung vị IQR) 

425 
(357-479) 

528 
(426-668) 

463 
(427-508) 

561 
(494-666) 

 

Chỉ số đánh giá đáp ứng lâm sàng 

Cải thiện 117(70%) 121(69%) 
0,8 

138(83%) 135(77%) 
0,2 

140 
(84%) 

138 
(79%) 

0,2 
Không 

cải thiện 
49(30%) 54(31%) 28(17%) 40(23%) 

26 
(16%) 

37 
(21%) 

Chỉ số đánh giá nguy cơ tổn thương thận cấp (Acute Kidney Injury – AKI) 
Nguy cơ 

AKI (n, %) 
 

19 
(11%) 

32 
(18%) 

 Không có 
nguy cơ 

AKI (n,%) 
 

147 
(89%) 

143 
(82%) 

OR 
(95%CI) 

 
0,577 

(0,31 – 1,07) 
0,077 

Kết quả về hiệu quả điều trị đợt nhiễm trùng 
có chỉ định vancomycin ở hai giai đoạn được 
trình bày ở Bảng 2. Về đáp ứng giá trị PK/PD 

mục tiêu, nghiên cứu cho thấy sự khác biệt có 
YNTK với p<0,001 ở hai giai đoạn TDM AUC và 
TDM Ctrough với các chỉ số Ctrough và AUC24h trung 
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bình tại thời điểm 24-48 giờ và 48 – 72 giờ sử 
dụng vancomycin. Tỷ lệ phần trăm đạt PK/PD ở 
giai đoạn TDM AUC (lần lượt 50% và 75%) cao 
hơn so với TDM Ctrough (lần lượt 47% và 70%). 
Kết quả về ĐƯLSCT cũng chỉ ra ở giai đoạn TDM 
AUC có tỷ lệ cải thiện lâm sàng cao hơn giai 
đoạn TDM Ctrough với giá trị lần lượt là 83% và 
77% sau 48-72 giờ sử dụng vancomycin, 84% và 
79% khi kết thúc đợt điều trị nhưng khác biệt 
không có ý nghĩa. Với OR (95%CI) là 0,577 
(0,31 – 1,07) khi đánh giá giảm nguy cơ AKI giai 
đoạn TDM AUC so với TDM Ctrough, điều này có 
thể diễn giải về khả năng số ca có nguy cơ AKI 
xuất hiện trong giai đoạn TDM AUC giảm 42% so 
với giai đoạn TDM Ctrough.  

3.4. Phân tích chi phí – hiệu quả. Trên 
quan điểm của cơ quan chi trả (Bảo hiểm Y tế), 
việc áp dụng TDM AUC đạt chi phí – hiệu quả 

hơn so với TDM Ctrough theo chỉ số hiệu quả điều 
trị đợt nhiễm trùng sử dụng vancomycin vì chi 
phí điều trị trung bình ít hơn và hiệu quả lâm 
sàng cải thiện hơn ở tất cả các thời điểm. Tuy 
nhiên, với hiệu quả đầu ra là thời gian điều trị 
bằng vancomycin ở hai giai đoạn, TDM AUC 
không có ưu thế trong việc rút ngắn thời gian 
điều trị so với TDM Ctrough. Cụ thể để giảm 1 đơn 
vị ngày điều trị vancomycin cần thêm 2.394.519 
VND khi áp dụng TDM Ctrough. Xét về khía cạnh 
an toàn, TDM AUC có thể làm giảm nguy cơ tổn 
thương thận cấp khi sử dụng vancomycin. Do 
đó, TDM AUC chiếm ưu thế khi đánh giá chi phí 
– hiệu quả điều trị về chỉ số nguy cơ tổn thương 
thận cấp (AKI).  

Bảng 3 mô tả kết quả phân tích chi phí – 
hiệu quả giữa hai giai đoạn TDM AUC và TDM 
Ctrough. 

 
Bảng 3. Kết quả phân tích chi phí hiệu quả 

 Nội dung 
TDM 

AUC (1) 
TDM 

Ctrough (2) 
Chênh lệch giữa  

2 giai đoạn (1)–(2) 
p-

value 
A Chi phí (VND) 

1 
Chi phí điều trị trung bình đợt nhiễm trùng 

sử dụng vancomycin (A1) 
22.944.778 26.177.379 -3.232.601 0,019 

B Hiệu quả 
1 ĐƯLSCT tại thời điểm 24 – 48 giờ (B1) 70% 69% 1% 0,8 
2 ĐƯLSCT tại thời điểm 48 – 72 giờ (B2) 83% 77% 6% 0,2 
3 ĐƯLSCT khi kết thúc điều trị vancomycin (B3) 84% 79% 5% 0,2 

4 
Thời gian điều trị vancomycin 

(LOTvanco) – ngày (B4) 
9,89 8,54 1,35 0,008 

5 Nguy cơ tổn thương thận cấp (B5) 11% 18% -7% 0,2 
C ICER TDM AUC so với TDM Ctrough 

1 
Chi phí tăng thêm cho mỗi đợt điều trị đáp 

ứng lâm sàng được cải thiện tại thời điểm 24 
– 48 giờ (A1/B1) 

  
-323.260.100 

(TDC AUC ưu thế hơn 
so với TDM Ctrough) 

 

2 
Chi phí tăng thêm cho mỗi đợt điều trị đáp 

ứng lâm sàng được cải thiện tại thời điểm 48 
- 72 giờ (A1/B2) 

  
-53.876.683 

(TDC AUC ưu thế hơn 
so với TDM Ctrough) 

 

3 
Chi phí tăng thêm cho mỗi đợt điều trị đáp 

ứng lâm sàng sau khi kết thúc điều trị 
vancomycin (A1/B3) 

  
-64.652.020 

(TDC AUC ưu thế hơn 
so với TDM Ctrough) 

 

4 
Chi phí tăng thêm cho một ngày điều trị 

bằng vancomycin (A1/B4) 
  -2.394.519  

5 
Chi phí tiết kiệm được do giảm nguy cơ tổn 

thương thận cấp (A1/B5) 
  46.180.014  

 

IV. BÀN LUẬN 
TDM Vancomycin là một trong những can 

thiệp lâm sàng quan trọng của dược sĩ lâm sàng 
góp phần tăng hiệu quả điều trị MRSA và các 
chủng Gram (+). BVBNĐ là bệnh viện truyền 
nhiễm hạng 1 khu vực phía nam, việc triển khai 
và cập nhật chuyển đổi quy trình TDM Ctrough 

thành TDM AUC theo xu hướng là tất yếu. Do 

đó, nghiên cứu này được thực hiện nhằm đánh 
giá các mặt an toàn, hiệu quả, tính khả thi giữa 
hai quy trình, đồng thời điều chỉnh kịp thời, khắc 
phục hạn chế của quy trình TDM AUC hiện tại và 
cung cấp tư liệu tham khảo góp phần đẩy mạnh 
công tác triển khai TDM ở các đơn vị khác. 

Nhìn chung, mẫu nghiên cứu khá tương 
đồng giữa giai đoạn TDM AUC và TDM Ctrough. Số 
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lượng người bệnh nam chiếm ưu thế hơn ở giai 
đoạn TDM AUC và TDM Ctrough với tỷ lệ lần lượt là 
75% và 58,7%. Kết quả này tương tự với nghiên 
cứu của Neely và cộng sự năm 2018 với tỷ lệ 
nam ở 2 giai đoạn tương ứng là 75% và 81% 
[5]. Về đặc điểm sử dụng vancomycin, tổng liều 
vancomycin trung bình mỗi ngày giai đoạn TDM 
AUC cao hơn giai đoạn TDM Ctrough, lần lượt là 
2.703mg và 2.456mg, p = 0,004. Chế độ liều 
này cao hơn so với nghiên cứu của Neely với 
tổng liều vancomycin ghi nhận là 1.818mg/ngày, 
1.750mg/ngày, 1.577mg/ngày theo từng năm 
nghiên cứu [5]. Nguyên nhân từ việc khuyến cáo 
sử dụng liều tải (Loading dose - LD) vancomycin 
cho hầu hết các người bệnh với LD: 20-35mg/kg 
(tối đa 3.000mg/liều) trong giai đoạn TDM AUC 
và với TDM Ctrough chỉ khuyến cáo cho các ca 
nhiễm trùng nặng. Tỷ lệ nhiễm trùng huyết ở 
giai đoạn TDM AUC cao hơn so với TDM Ctrough 
(lần lượt là 52,5% và 27,9%), trong khi tỷ lệ 
nhiễm trùng da và mô mềm giai đoạn TDM AUC 
giảm so với giai đoạn TDM Ctrough (lần lượt là 
35%, 48,3%) dẫn tới liều duy trì vancomycin ở 
ngưỡng cao ở giai đoạn TDM AUC nhằm đảm 
bảo hiệu quả điều trị. Ngoài ra, giai đoạn TDM 
AUC có 23 người bệnh tương ứng 24 đợt điều trị 
vancomycin chuyển đổi từ TDM AUC sang TDM 
Ctrough, các ca này có tổng liều trong ngày trung 
bình là 3.447mg/ngày - khoảng liều khá cao để 
điều trị các bệnh lý nặng như viêm màng não 
mủ. Do đó, tổng liều vancomycin trung bình mỗi 
ngày trong giai đoạn TDM AUC cao hơn TDM 
Ctrough phù hợp thực tế lâm sàng. Đồng thời, đây 
cũng có thể là lý do gây kéo dải thời gian điều trị 
vancomycin khi TDM AUC. Xét chi phí điều trị, 
chi phí vancomycin chiếm tỷ lệ nhỏ nhất trong 
tổng chi phí. Chi phí điều trị trung bình của đợt 
nhiễm trùng sử dụng vancomycin giai đoạn TDM 
AUC thấp hơn trong khi tổng chi phí liên quan 
đến sử dụng vancomycin cao hơn (p<0,001). 
Hiện nay, rất ít nghiên cứu đánh giá lâm sàng 
điều trị của người bệnh khi chuyển đổi cách tiếp 
cận TDM vancomycin vì khó để thiết kế nghiên 
cứu hoặc mức chứng cứ y học yếu của các 
nghiên cứu hồi cứu/quan sát. Về hiệu quả rút 
ngắn thời gian điều trị vancomycin, giai đoạn 
TDM Ctrough tốt hơn so với TDM AUC với chỉ số 
ICER là 2.394.519 VND. So với ngưỡng chi phí - 
hiệu quả (Willingness to pay – WTP) theo 
khuyến nghị của WHO (1-3 GDP với GDP đầu 
người của Việt Nam năm 2021 là 3.756 USD ≈ 
92.284.920 VNĐ), TDM Ctrough đạt chi phí – hiệu 
quả về chỉ tiêu giảm thời gian điều trị 

vancomycin so với TDM AUC với ICER < 1WTPmax 
(2.394.519 VND < 276.854760 VND) [6]. Song 
trên phương diện người thực hành dược lâm 
sàng và người quản lý, việc tăng đáp ứng điều trị 
và cải thiện lâm sàng của người bệnh vẫn được 
ưu tiên hơn thay vì rút ngắn thời gian điều trị, do 
đó quy trình TDM AUC nên được đề xuất tiếp tục 
thực hiện tại bệnh viện. 
 

V. KẾT LUẬN 
Giai đoạn TDM AUC đạt chi phí – hiệu quả 

hơn so với giai đoạn TDM Ctrough về tiêu chí: 
ĐƯLSCT tại các thời điểm đánh giá và khi kết 
thúc sử dụng vancomycin. Giai đoạn TDM AUC 
có tính khả thi và an toàn hơn so với TDM Ctrough. 
Chi phí thuốc vancomycin tăng ở giai đoạn TDM 
AUC nhưng không ảnh hưởng đáng kể tới tổng 
chi phí điều trị/đợt nhiễm trùng. Giai đoạn TDM 
Ctrough đạt chi phí – hiệu quả so với giai đoạn 
TDM AUC về tiêu chí giảm thời gian điều trị 
vancomycin. Quy trình TDM AUC cần được tiếp 
tục triển khai thực hiện tại bệnh viện và cần điều 
chỉnh xây dựng mô hình dược động học phù hợp 
cho dân số người bệnh tại bệnh viện nói riêng và 
dân số Việt Nam nói chung. 
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