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GIẢM TIỂU CẦU LIÊN QUAN ĐẾN LINEZOLID 
 
Ca lâm sàng: 
Bệnh nhân nữ, 73 tuổi, nặng 47 kg, chẩn 
đoán: Theo dõi nhiễm khuẩn huyết sau phẫu 
thuật thay khớp háng bán phần/tăng huyết 
áp, suy tim, suy thận mạn (Clcr = 8ml/phút). 
Bệnh nhân được chỉ định phác đồ kháng 
sinh vancomycin, meropenem, sau 2 ngày, 
tình trạng lâm sàng của bệnh nhân không cải 
thiện nên được chuyển sang sử dụng 
linezolid thay cho vancomycin. Trước khi sử 
dụng linezolid, số lượng tiểu cầu máu ngoại 
vi của bệnh nhân là 383 G/L. Sau 10 ngày 
sử dụng thuốc, tiểu cầu của bệnh nhân bắt 
đầu giảm dần từ 328 G/L xuống 103 G/L 
vào ngày thứ 19. Bệnh nhân được ngừng 
linezolid, tiểu cầu tiếp tục giảm xuống 79 
G/L (sau 5 ngày dừng thuốc). Ngày thứ 8 
sau khi ngừng thuốc, tiểu cầu hồi phục ở 
mức 247 G/L. Diễn biến giá trị tiểu cầu của 
bệnh nhân trong quá trình điều trị được trình 
bày trong Hình 1. 

 
Bàn luận: 
Linezolid là kháng sinh nhóm oxazolidinon, 
có phổ tác dụng trên các vi khuẩn Gram (+) 
kháng thuốc. Với sinh khả dụng đường uống 
xấp xỉ 100%, linezolid có thể sử dụng cả 
đường tiêm và đường uống. Thuốc có khả 
năng xâm nhập tốt vào mô (da, mô mềm, 
xương, cơ, mỡ, dịch lót biểu mô phế nang), 
không cần hiệu chỉnh liều trên bệnh nhân 

suy thận hay có can thiệp lọc máu nên đang 
ngày càng được sử dụng rộng rãi trong thực 
hành lâm sàng.   
Giảm tiểu cầu liên quan đến linezolid là 
phản ứng có hại phổ biến, có thể dẫn đến 
cần ngừng thuốc hoặc thất bại điều trị. Thử 
nghiệm lâm sàng phase III của linezolid ghi 
nhận 2,9% bệnh nhân giảm tiểu cầu [1]. Tuy 
nhiên, các nghiên cứu đánh giá an toàn của 
linezolid giai đoạn hậu mại cho thấy tỷ lệ 
bệnh nhân xuất hiện giảm tiểu cầu cao hơn 
nhiều, dao động từ 13% đến 53%, phụ thuộc 
vào định nghĩa giảm tiểu cầu, tiêu chuẩn loại 
trừ, các yếu tố nguy cơ của bệnh nhân [2], 
[3], [4]. 
Cơ chế gây giảm tiểu cầu 
Cơ chế gây giảm tiểu cầu do linezolid hiện 
vẫn chưa rõ ràng, liên quan đến ít nhất 2 cơ 
chế. Cơ chế thứ nhất là ức chế tủy xương có 
hồi phục dẫn đến giảm sản xuất tiểu cầu. Cơ 
chế này được đề xuất từ sớm, linezolid ức 
chế tủy xương có thể dẫn đến giảm cả hồng 
cầu, tiểu cầu và bạch cầu [5], [6]. Cụ thể, 
linezolid thúc đẩy quá trình phosphoryl hóa 
myosin chuỗi nhẹ 2 (MLC2) và do đó ngăn 
chặn quá trình giải phóng tiểu cầu từ mảnh 
tế bào tiểu cầu trưởng thành [5]. Cơ chế thứ 
hai là gây giảm tiểu cầu do miễn dịch, 
Bernstein và cộng sự đã đề xuất cơ chế giảm 
tiểu cầu do linezolid tương tự cơ chế giảm 
tiểu cầu qua trung gian miễn dịch gây ra bởi 
quinin/quinidin [7].  
Thời gian khởi phát, biểu hiện lâm 
sàng/cận lâm sàng  
Trong các nghiên cứu về an toàn thuốc ở 
giai đoạn hậu mại, thời gian xuất hiện giảm 
tiểu cầu ở bệnh nhân sử dụng linezolid rất 
khác nhau. Thời gian điều trị dài (≥ 7 ngày) 
thường làm tăng nguy cơ giảm tiểu cầu [8]. 
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Tuy nhiên, bệnh nhân được điều trị < 7 ngày 
cũng có thể gặp biến cố này [8], [9].  
Một số dấu hiệu và triệu chứng giảm tiểu 
cầu liên quan đến thuốc bao gồm [10]:  
Triệu chứng toàn thân: ớn lạnh, chóng mặt, 
mệt mỏi, sốt, buồn nôn, nôn.  
Giảm tiểu cầu mức độ trung bình (20 - 150 
G/L): vết bầm tím, tiểu máu vi thể, đốm/ban 
xuất huyết.  
Giảm tiểu cầu nghiêm trọng (< 20 G/L): 
xuất huyết não, chảy máu cam, ban xuất 
huyết, chảy máu lợi, đi tiểu ra máu, đi ngoài 
ra máu, rong kinh, xuất huyết sau phúc mạc.  
Các yếu tố nguy cơ liên quan đến giảm 
tiểu cầu 
- Tuổi: bệnh nhân tuổi cao (≥ 65 tuổi) có 
nguy cơ giảm tiểu cầu nhiều hơn [11]  
- Thời gian điều trị: thời gian sử dụng 
linezolid kéo dài (≥ 7 ngày) làm tăng nguy 
cơ giảm tiểu cầu [8].  
- Suy thận: Bệnh nhân suy giảm chức năng 
thận (Clcr < 60ml/phút) có nguy cơ gặp 
giảm tiểu cầu cao hơn 3,54 lần so với bệnh 
nhân có chức năng thận bình thường [12].  
- Số lượng tiểu cầu ban đầu thấp (< 150 
G/L) [8]  
- Một số yếu tố nguy cơ khác được ghi nhận 
từ các nghiên cứu như bệnh nhân lọc máu, 
có bệnh lý ác tính, bilirubin toàn phần trước 
điều trị cao (>1,2 mg/dL) [13], [14], [15].  
Theo dõi, xử trí phản ứng có hại 
Tất cả bệnh nhân sử dụng linezolid cần được 
theo dõi công thức máu toàn phần ít nhất 1 
lần/tuần. Theo dõi công thức máu toàn phần 
chặt chẽ hơn được khuyến cáo ở những bệnh 
nhân có tình trạng bệnh lý nền thiếu máu, 
giảm bạch cầu, giảm tiểu cầu, giảm tiểu cầu 
trước khi dùng thuốc; đang dùng các thuốc 
có thể gây giảm số lượng tế bào máu, giảm 
chức năng hay số lượng tiểu cầu; suy thận 
nặng; dùng linezolid dài hơn 10 ngày [16].  
Nếu giảm tiểu cầu xảy ra ở bệnh nhân sử 
dụng linezolid, nên xem xét ngừng sử dụng 
thuốc. Trong trường hợp việc điều trị với 
linezolid là bắt buộc, không có lựa chọn 
thay thế, cần theo dõi chặt chẽ công thức 

máu và có chiến lược quản lý bệnh nhân phù 
hợp [11], [16].  
Trong tình huống lâm sàng trên, bệnh nhân 
có một số yếu tố nguy cơ gặp giảm tiểu cầu 
bao gồm tuổi cao (73 tuổi), suy thận mạn 
(Clcr = 8 ml/ phút), thời gian điều trị dài 
ngày (19 ngày). Tiểu cầu bắt đầu giảm sau 
10 ngày sử dụng thuốc, bệnh nhân không có 
dấu hiệu xuất huyết. Bệnh nhân được ngừng 
linezolid ở ngày 19 và theo dõi công thức 
máu 1-2 ngày/lần. Sau 8 ngày ngừng thuốc, 
số lượng tiểu cầu của bệnh nhân hồi phục 
dần.  
Tóm lại, giảm tiểu cầu liên quan đến 
linezolid là phản ứng có hại phổ biến, có thể 
hồi phục. Tuổi cao, suy thận, sử dụng dài 
ngày, số lượng tiểu cầu ban đầu thấp có thể 
làm tăng nguy cơ giảm tiểu cầu ở bệnh nhân 
sử dụng linezolid. Cần theo dõi công thức 
máu toàn phần trong quá trình điều trị để có 
thể phát hiện sớm và xử trí kịp thời, đặc biệt 
các bệnh nhân nguy cơ cao. Trong trường 
hợp có giảm tiểu cầu liên quan đến linezolid, 
cân nhắc kỹ nguy cơ - lợi ích của việc tiếp 
tục điều trị và khả năng thay thế linezolid 
bằng kháng sinh khác. 
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