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PAT VAN PE

Huyét khéi tinh mach sau 1 bénh 1y thudng gap trén 1am sang, Véi triéu
chtng 1am sang mo hd, bién ching rat nguy hiém. Tuy nhién, bénh nay c6 thé
phong tranh dugc.

Huyét khdi tinh mach sau chiém ti 1¢ cao & cong dong va trong bénh
vién, dugc nhiéu tic gia quan tdm, nghién ctu. O cong ddng, theo bao cao vé
quan 1y huyét khdi tinh mach siu va phong ngtra hoi ching hau huyét khoi
cua tac gia Strijkers RH (nam 2011), ti 18 huyét khdi tinh mach sau méi mac
hang nam trén Thé Gisi khoang 1,6/10.000 ngudi [93]. Huyét khéi tinh mach
sdu Moi mac tai My khoang 900.000 ngudi mdi nim, chiém ti 1& 1%o - 2%o
[27]. O bénh vién, theo cac két qua nghién ciu cho thay huyét khéi tinh mach
sdu 1a van dé can duoc quan tam. Ti 1& huyét khdi tinh mach sau mé&i mac
khoang 10% - 40% & bénh nhan nam vién c6 nguy co khong dugc diéu tri du
phong [19], [42]. Tai My, nghién ciru thuyén tac huyét khdi tinh mach & bénh
nhan nodi khoa nam vién, tir nam 2007 dén nam 2009, cho thay ti 1& huyét khéi
tinh mach sdu mai mac va thuyén tic phdi ¢ bénh nhan tir 60 tudi tro 1én cao
hon so v6i bénh nhan dudi 60 tudi [29]. Tai Viét Nam, huyét khdi tinh mach
sdu mGi mac & bénh nhan nhdi mau ndo nam vién chiém ti 1é kha cao: theo
nghién ctiu cua tac gia Nguyén Trung Hiéu (2010) 1a 14% [3]; tac gia Nguyén
Vin Diéu (2015) 1a 15,3% [1]. O ngudi cao tudi, huyét khéi tinh mach sau
chiém ti 1 cao do ban than tudi cao di duoc liét vao mot yéu td nguy co huyét
khéi tinh mach sau doc 1ap va theo két qua nghién ctru cua tac gia Cohen AT
ti 1€ nay 1a 10,5% [31].

Triéu chimg 1am sang huyét khéi tinh mach sau khong dac hiéu va phan
l6n khong co biéu hién 1am sang. Chi c6 20% huyét khéi tinh mach sau c6

tricu chung 1am sang va 80% khong co tri¢u chimg 1am sang [40], [71].



Hau qua cua huyét khéi tinh mach sau thuong rat nang né, nhat 1a gay
thuyén tac phoi. Khoang 50% huyét khdi tinh mach sau ¢ doan gan néu khong
duogc diéu tri s& din dén thuyén tic phdi [79]. Khoang 50% trudong hop huyét
khdi tinh mach sdu s& c6 bién ching lau dai (hoi chung hau huyét khéi) va
33% truong hop huyét khdi tinh mach sau s& tai phat trong vong 10 nam [21].
Thuyén tic phdi 1a mét trong nhitng nguyén nhan hang dau gay tir vong &
bénh nhan nam vién tai Hoa Ky [85]. Uéc tinh khoang 60.000 dén 100.000
ngudi My tr vong hang nam do huyét khéi tinh mach sau bién ching thuyén
tac phoi. Trong do, khoang 10% - 30% bénh nhan tir vong trong thang dau
sau khi chan doan huyét khéi tinh mach sau va 25% bénh nhan dot tir do
thuyén tac phoi [27]. C6 gan 60% bénh nhan thuyén tac phoi khong dugc
chan doan trudc khi tir thiét va hon 30% bénh nhan thuyén tac phoi dot ta
[49], [85]. Tai Viét Nam, theo nghién cuu cua tac gia L& Thuong Vii (2010)
khao sat 197 bénh nhan nghi ngd thuyén tac phoi tai bénh vién Cho Ray, phat
hién c6 68 truong hop thuyén tac phdi chiém ti 18 35,5% [12].

Do vay, van dé du phong huyét khéi tinh mach sau bang thudc da dugc
quan tdm nhiéu. Nam 2004 Truong mén Long nguc Hoa Ky khuyén cao du
phong huyét khéi tinh mach sau bang thudc trén bénh nhan cé nguy co huyét
khéi tinh mach sau [42]. Tuy nhién, viéc du phong huyét khéi tinh mach sau
bang thudc ddi véi bénh nhan noi khoa hién chua dugc thyc hién réng rii nhu
d6i twong bénh nhan ngoai khoa [26], [70], [91]. O Hoa Ky, chi c¢6 16% -
33% bénh nhan ndi khoa c6 nguy co huyét khéi tinh mach sau duoc dy phong
[43], [57]. Tai Viét Nam (ndm 2011 va nam 2016), Hoi Tim mach Quéc gia
Viét Nam dua ra khuyén cdo du phong bang thudc trén bénh nhan c6 nguy co
huyét khdi tinh mach sau [5]. Thuc té hién nay, viéc ap dung du phong huyét
khéi tinh mach sau bang thudc ddi véi bénh nhan ndi khoa co nguy co tai Viét

Nam chua phai la thuong quy.



Loi ich cua viéc du phong huyét khéi tinh mach sau bang thudc da
dugc chung minh qua nhiéu nghién ctu. Cho dén nay, trén Thé Giéi di c6
nhiéu nghién ctu vé du phong huyét khéi tinh mach sau bang thudc va co
nhitng két qua trai nguoc nhau. Tai Viét Nam, di c6 khuyén cao du phong
huyét khéi tinh mach sau cua Hoi Tim mach Qudc gia Viét Nam va cac
nghién ctu vé ti 1& huyét khdi tinh mach sdu ciing dd phat trién nhiéu. Tuy
nhién, hién chua c6 cong bd nao vé diéu tri du phong huyét khéi tinh mach
sdu bang thubc. Liéu viéc ap dung du phong bang thudc trén d6i trong ngudi
Viét Nam (can ning thap) c6 giam duoc ti 18 huyét khdi tinh mach sau va it
bién chung nghiém trong (xuat huyét nang) hay khong? Pic biét nguoi cao
tuoi 1a doi tuong dé cé nguy co xuat huyét. Néu tra 10i duoc cac cau hoi trén
s& gop phan tao thém co sd cho céac bac si tai Viet Nam manh dan ap dung du
phong bang thuc & bénh nhan ndi khoa c6 nguy co huyét khdi tinh mach sau,
nhat 1a trong diéu kién hién nay, Hoi Tim mach Qudc gia Viét Nam di dua ra
khuyén cao du phong 1an 1 nim 2011 va lan 2 nam 2016. Trén co so do, dé

tai nghién ctru nay duoc thuc hién vai 2 muc tiéu nghiéu cau.

MUC TIEU NGHIEN CUU

1. Xac dinh hiéu qua cta diéu tri du phong HKTMS bang Enoxaparin.

— Xac dinh ti 16 HKTMS méi mac ¢ nhom dy phong va nhom khong
du phong.

— Xac dinh ti 1€ tir vong do moi nguyén nhan va do HKTMS trong thoi
gian nam vién ¢ nhom du phong va nhém khong du phong.

2. Xac dinh tinh an toan cua diéu tri dy phong HKTMS bang Enoxaparin.
— Xac dinh ti 1& xuat huyét ning & nhém du phong va nhom khong du
phong.

— Xac dinh ti I& giam tiéu ciu & nhom du phong va nhém khong du

phong.



Chuong 1
TONG QUAN

1.1. TINH HINH HUYET KHOI TINH MACH SAU O BENH NHAN
NOI KHOA TREN THE GIOI VA VIET NAM

1.1.1. Tilé¢ HKTMS

HKTMS chiém ti 1& cao & bénh nhan ndi khoa trén Thé Gidi cling nhu
tai Viét Nam.
1.1.1.1. Ti I¢ HKTMS trén Thé Gisi va Chau A

— Thé Gisi:

Trén Thé Giéi, ti 16 HKTMS mai mac ¢ chi dudi, hang naim khoang
1,6/10.000 nguoi [93].

HKTMS va TTP 1a nhitng bénh thuong gap ¢ Chau Au vdi ti 1¢ hang
nam hon 1/1000 nguoi va ti 18 tir vong trén 15% trong 3 thang dau sau khi
dugc chan doan [44]. M6t nghién cau tai Na Uy, nam 2007 cia tac gia Ness
IA, ti 16 HKTMS méi mac 1a 0,93/1.000 nguoi mdi nam; ti 18 TTP la
0,5/1.000 ngudi Moi niam; va ti 1& tir vong do HKTMS trong vong 30 ngay 1a
4,6% [72]. Mot nghién ctru khac cua tac gia Holst JG tai Pan Mach nam
2010, ti 16 HKTMS méi mic 1a 2,7/1.000 bénh nhan mdi nam [50]. Theo wéc
tinh caa Hiép Hoi Chau Au nam 2007, mdi nam c6 500.000 ngudi chét co lién
quan dén huyét khéi tinh mach trong dan s6 500 ti nguoi [32].

Tai My, theo sé liéu tir trung tam kiém soat va phong chng dich bénh,
tir nim 2007 - 2009, trung binh hang nim s6 ca mac HKTMS va TTP 1a 152
bénh nhan va 121 bénh nhan trén 100.000 dan s6 [51]. Mot nghién ciru khéc



cia My dua trén dan sb dd bao cdo co tir 160.000 dén 240.000 truong hop
HKTMS méi mac mdi nam [36], [89]. Tac gia Mahan va cong su di udc tinh
tong chi phi cho diéu tri HKTMS tir 7,5 ti dén 39,5 ti [28]. Bién chiing TTP
gay it nhat 200.000 nguoi tir vong tai Hoa Ky mdi nam [25].

Céc nghién ctru tai bénh vién ciing cho thdy HKTMS ¢ bénh nhan nam
vién chiém ti 18 cao. Theo két qua nghién ctru cia tac gia Geerts WH nam
2004 tai My, ti 16 HKTMS méi mac ¢ bénh nhan noi khoa nam vién tir 10% -
20% [42]. Nghién ctu cia tac gia Ciuti H nam 2012, ti 16 HKTMS méi mac &
bénh nhan nam vién 1a 16,2% [30].

— Chau A:

Quan niém trudc day cho rang HKTMS & Chau A khong cao nhu céc
nudc phuong Tay [60] va vi vay HKTMS khong dugc quan tdm ding murc.
Gan day, nhiéu nghién ctu da ching minh ti 18 HKTMS ¢ Chau A khong

thap nhu nhiing quan niém trude do.

That vay, theo mot bao cdo nam 1988 vé ti 16 HKTMS méi méc trén
bénh nhan ndm vién 1a 0,03% [99]. M6t bao cao khac cua nhimg tac gia
Gregory Cheng, Crustal Chan, Ying Ting Liu cho thay ti 16 HKTMS mai mac
hang nam cho nhimg nam 2005; 2006; 2007 va 2008 1a 1,8%; 2%; 1,7% va
1,1% [46]. Nghién ctau chan doan HKTMS bang phuong phap siéu am, tur
nam 2005 - 2008, di thyc hién 3.938 bénh nhan ndi khoa nam vién c6 nguy
co HKTMS, phat hién c6 678 bénh nhan c6 HKTMS, chiém ti ¢ 17,2%.
Tuong ty, ti 16 HKTMS mé&i mac trén bénh nhan noi khoa nam vién ¢ Kuala
Lumpur (Malaysia) nam 1990 1a 0,03% [65] va & Singapore nam 1992 cua tac
gia Kueth 13 0,08% [63]. Hay cac nghién ctiu gan day cia tac gia Gavin M
Joynt ndm 2009, ti 16 HKTMS méi mac 1a 19% [55]; cua tac gia Angral R



nam 2012, ti 168 HKTMS méi méc 13 6,6% [18]; cua tac gia Hong KC nam
2012, ti 16 HKTMS méi mac 1a 11,1% [51].

1.1.1.2. Ti I¢ HKTMS trén bénh nhan chua du phong tai Viét Nam

Theo thoi gian da c6 nhiing cong trinh nghién ctu vé ti 16 HKTMS ¢
Viét Nam, cang vé sau sd cong trinh nghién ctru xuat hién day hon. Tac gia
Ta Thi Phudc Hoa, khao sat 63 bénh NMN (chua du phong) tai bénh vién
Cho Riy nim 2004, ti 16 HKTMS méi mic 1a 1,9% [4]. Nam 2010, mot
nghién ctru da trung tAm cua tac gia Pang Van Phudc va Nguyén Vin Tri véi
mau 304 bénh nhan ndi khoa nam vién c6 nguy co (chua du phong) va khong
c6 tridu chung, c6 68 truong hop co huyét khéi, chiém 22,4% [9]. Tac gia
Nguyén Trung Hiéu, khao sat 57 bénh NMN (chua dy phong) tai bénh vién
tinh Long An nam 2010, ti 16 HKTMS mai mac ¢ 1a 14% [3]. Nghién ctu cua
tac gia Nguyén Vin Diéu (2015) ti 16 HKTMS méi mac & bénh nhan NMN
nam vién (chua du phong) 1a 15,3% [1].

Nhu vay, cac nghién cuau tai Viét Nam da chang minh ti I¢ HKTMS
khong hiém gap & nuéc ta. Tuy nhién, cac nghién ctu vé ti 16 HKTMS méi
MAc con chua nhiéu, chua tim thay nghién ctu vé ti 18 HKTMS méi mac trén

d6i twong bénh nhan ndi khoa, dac biét 1a nguoi cao tudi.
1.1.2. Tinh hinh dw phong bing thuoc ¢ bénh nhan c6 nguy co HKTMS

Mic du da c6 nhiéu khuyén cédo dy phong HKTMS, nhung viéc du
phong van chua duoc ap dung thuong qui ¢ nhitng bénh nhan cé nguy co
HKTMS [99]. Ngay ca & My va Anh la noi dugc cho 1a c6 ti 1€ HKTMS cao,
nhung van chua ap dung thuong qui du phong & nhitng bénh nhan c6 nguy co
HKTMS [17], [87]. Nhiing tranh ci lién quan dén nguy co, loi ich, chi phi va

ngay ca trong nhiing khuyén céo ciing chwa hoan toan dong thuan [92].



1.1.2.1. Tinh hinh dy phong HKTMS trén Thé Gii

— Thé Gioi:

Theo mot béo cao théng ké tir cac qudc gia va 29 bénh vién ¢ Canada,
d3 duoc huéng dan du phong theo Trudng mén Long nguc Hoa Ky nim
2001, c¢6 chua téi 15% bénh nhan cé nguy co HKTMS duogc dy phong [58].
Huéng dan nim 2004 cua Truong mén Long nguc Hoa Ky, trong sé 42%
bénh nhan thoa ti€u chi nguy co HKTMS trén trung binh, chi c6 50% bénh
nhan duoc diéu tri du phong [33]. Trong mot nghién ctru quan sat da qudc gia
(2007) lién quan t&i bénh nhan nam vién trong 52 bénh vién & 12 qudc gia,
52% bénh nhan My va 43% bénh nhan ¢ cac nudc khac c6 dap ung ti€u chi
du phong theo huéng dan caa Truong mén Long nguc Hoa Ky. Trong sb
nhitng bénh nhan nay, chi c6 61% bénh nhan duogc diéu tri du phong [95].

— Chau A:

O Chau A, viéc ap dung diéu tri du phong & nhiing bénh nhan c6 nguy
co HKTMS thap hon nhiéu so véi Chau Au. Theo két qua bao cao trong mot
nghién ctru so sanh cua tac gia Cohen AT nam 2008, ti 16 4p dung diéu tri du
phong & nhitng bénh nhan c¢6 nguy co HKTMS tai cac nuéc Chau A 1a 9%
thap hon nhiéu so Vi ti 18 56% tai cac nudc Chau Au, Chau My [33].

Nhu vay, trén Thé Gidi ti 1& duogc ap dung du phong ¢ nhitng bénh
nhan c6 nguy co HKTMS khoang 50% - 60%. Tai cac nudc Chau A ti 1é nay
thap hon so véi cac nudc Chau Au.

1.1.2.2. Tinh hinh dy phong HKTMS tai Viét Nam

Hién chua tim thay sb liéu thong ké vé ti 1¢ ap dung dy phong HKTMS

trén bénh nhan Viét Nam co6 nguy co.



1.2. SO LUQC GIAl PHAU, SINH LY, SINH BENH HOC HE TINH
MACH SAU CHI DUOI VA BIEN POI LIEN QUAN NGUOI CAO
TUOI

1.2.1. Giai phau hé tinh mach sau chi duéi

Tinh mach c6 thanh mong, nhan, mém mai, d& uén, duong kinh ting

dan tir ngoai vi dén trung tim. Trén hinh anh cit ngang TM gdm 3 16p [61]:

— L&p ndi mac: mong, giéi han bai mot 16p té bao ndi mo det, dya trén

mot 1a chun mong, c6 nhiéu chd dat doan.

— L6p trung mac: day, gom 3 16p co-xo-chun dugc phéan biét mot cach rd
rét. Lop trong cuing it phat trién, bao gdm cac bo doc té bao co tron. Lép giita
rong, duoC Cau tao gom c6 té bao co tron tach biét nhau bai cac soi collagen
nhé va cac soi chun doc. Lp ngoai tiép xtic véi vo, cd nhiéu té bao co tron
doc va t6 chire xo.

— L&p vo: gom céc té bao xo.

Dong mau TM tré vé cua chi dudi xuyén qua 2 hé thong TM néng va
sau. Hai hé thong nay ndi voi nhau bang hé thong TM xuyén. Tat ca cac TM
sau chi duéi déu di kém véi dong mach cing tén.

TM & gan ban chan tao thanh mot mang Iudi nhan mau tir cac TM gan
ngoén chan, TM gian dot ban chan rdi néi véi mang TM mu ban chan.

TM xuyén gan két cac tinh mach noéng véi cac TM siu, xuyén qua 16p
mo dudi da, 16p co.

Van TM gitip mau luu thong mét chiéu tir TM nong vao TM siu, tir
ngoai bién vé tim. Van TM duoc tao nén do sy gap nép cua 16p noi bi va

thuong co6 hai 14, bd ty do cta van hudng vé tim, co tir 100 - 200 van ¢ mdi



chan, van tap trung nhiéu & hop luu cua cac TM va & cac phan xa cua chi
duéi, giam dan ¢ doan dui va chau.
1.2.1.1. Tinh mach sau ving cang chan [9]

— Chay dudi cac co cang chan trudc va co dudi cac ngén chan, 4p sat
mang lién ¢t va d6 vao TM khoeo.

— TM chay sau tiép ndi TM gan ban chén, trong mot rinh & got co tir 2 - 4
TM hop lai thanh hai than ndi tiép hinh thang va chia ra & phia sau than chay,
sau d6 hop véi cac TM mac.

— TM mac xuét phéat phia trén c6 chan nho hop nhat cac TM thong cua

xuong mac.
1.2.1.2. Tinh mach khoeo [10]

TM khoeo do cac nhanh cia TM chay trudc va TM chay sau hgp thanh.
Sau d6 TM di vong qua vong gan co khép, tré thanh TM dui néng va dinh vi
& mat lung so vai dong mach.

TM khoeo 1a duong doc dao caa mau tinh mach tro vé tim.
1.2.1.3. Tinh mach dui [10]

N&i tiép véi TM khoeo 1a TM dui nong, tinh mach nay hop véi nhanh
TM dui sau hinh thanh TM dui chung. TM dui di tir vong gan co khép dén
day chang ben va do vao TM chau ngoai. Trong dng co khép ¢ doan dudi,

TM nam hoi ngoai dong mach dui, con doan trén thi nam sau dong mach.

Ngoai cac nhanh di cung v&i cac nhanh cua dong mach dui, TM dui

chung con nhan mot nhanh néng 1a TM hién Ion.
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TM @dui chung di trong vung dudi phic mac hdi tu véi cac nhanh TM
ha vi, tinh mach tién xuong cung, TM chau thit lung hinh thanh TM chau
ngoai.

TM chau ngoai va cac TM ha vi hop nhit thanh TM chau chung. TM
chau chung trai, nam sau bat chéo v4i dong mach chau cung tén va phia sau

TM 1a xuong chau nén van tc mau qua doan nay giam.
1.2.2. Sinh ly hoc hé tinh mach sau chi dwéi

Hé TM van chuyén méu tir cac co quan vé tim. Dong chay binh thuong
cia mau TM phu thudc vao bén yéu t6: bom cta tim, bom TM hé hép, ap luc
TM co, van TM [59], [73].

1.2.2.1. Bom cua tim

Khi tim co bop tong mau ra dong mach, tao ra mot dong chay mang
mao mach dong mach thi ap suét nay chi con 15 mmHg. Tuy nhién, ap suat
nay ciing du tao ra mot su chénh ap véi mao mach TM (4p suat bang khong)

gitip mau di chuyén qua hé TM.
1.2.2.2. Bom tinh mach hé hip

H6 hap tac dong dén ap luc TM. Trong thi hit vao, ap luc trong 1dng
nguc giam va am, trong khi do ap luc trong bung lai duwong so véi ap luc khi
ap do co hoanh ha xudng, diéu nay gitp cho mau cua cac TM & phan trén co
thé va TM chii dudi vé tim. Trong thi tho ra, ap luc 1ong nguc twong duong
ap luc do khi ap, su di chuyén cua mau & vi tri cac TM nam trong phan trén
co thé ngung lai, ap luc trong 6 bung giam c6 tac dung hat mau tir cac TM chi

dudi vé tim.
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1.2.2.3. Ap luc tinh mach co

Méu tir cic TM & chi dudi tré vé dén cac than TM, vao 16ng nguc va
bung duogc thuan loi boi su co bop co; dic biét & cac chi dudi, ap sudt nay co
thé vuot qua 200 mmHg. Co co bép bang mot ap luc 16n s& tac dong 1én bé
mat ngoai cua cac TM sau, gay nén mot sy van chuyén mau TM hudng tam

nho cac van.
1.2.2.4. Van tinh mach

Khi co co, van TM xuyén dong, ngan mau tur TM sau chay ra TM nong,
chi c6 mau tir TM sau va tinh mach nong do vé tim. Khi co thu gian, van TM
sdu dong, giup ngan mau TM chay ngugc van TM, bo sung cho cac may bom
co bap trong viéc chuyén chd mau vé tim.

1.2.3. Sinh bénh hoc huyét khéi tinh mach

Sy hinh thanh HKTM phtc tap va thuong do tac dong caa nhiéu yéu té
phdi hop, trong d6 ba yéu té chinh duoc Virchow dua ra nim 1856 goi 1a tam
chuing Virchow [102], bao gém: tinh trang ting dong, ton thuong 16p ndi mac,

{t tré tuan hoan.

U tré tuan hoan

Rudolf Virchow (1821 — 1902)
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1.2.3.1. Tinh trang tang dong

Xay ra do tang hoat dong dong mau hoac giam tc ché dong mau, c6 hai
nhom nguyén nhan chinh [61], [73]:

— Ting d6ng tién phat, thudng gay nén boi nhitng bat thuong vé sé lugng
hoac chat luong cac yéu té tham gia vao qua trinh Gc ché dong mau. Hau hét
nhitng bat thuong nay do dot bién gien gay nén nhu thiéu hut Antithrombin
111, thiéu hut Protein C, thiéu hut Protein S, dot bién yéu té V Leiden, thiéu
hut ndng do yéu tb 11 .... Tinh trang ting dong tién phat rat dé giy ra huyét
khoi khi con tré tudi, tai phat nhiéu lan, ton tai suét doi, co tinh chét gia dinh

va thuong gap ¢ HK tinh mach.

— Tang dong thr phat, gy nén béi mot nhom cac yéu t mac phai nhu 1a
st dung thudc ngira thai, bénh 1y 4c tinh, nhiém tring cép tinh... ¢ xu hudng

hinh thanh huyét khéi boi nhitng co ché phic tap va thuong 1a da yéu td.

Tuy nhién, can luu ¥ HK thuong it do mot nguyén nhan don doc giy
nén ma thudng 1a hau qua caa su két hop ciia mot sé nhitng réi loan va yéu té
nguy co.
1.2.3.2. Bat thuong ndi mac mach mau

Binh thuong I6p ndi mac mach mau c6 kha nang khang dong do san
Xuat prostacyclin, cac yéu to khang dong... Khi thanh mach bi ton thuong,
I6p noi mac bi boc 16 va phong thich cac yéu td ndi mé nhu Von Willerbrand,
Fibronectin... Khi d6, bé mat té bao cling xuat hién nhiéu thu thé két dinh
bach cau, khai dau mot qué trinh viém c6 thé dan dén HK [100].
1.2.3.3. U'tré tuan hoan

Dong chay cua mau trong hé tuan hoan c6 tac dung hoa loang va cudn

tréi nhitng yéu t6 hoat hoa qua trinh déng mau qua muc tai chd tén thuong.
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Vi vay, khi xay ra hién twong @ tré tudn hoan nhu bat dong 1au ngay, chén ép

mach mau... s& d& dang tao HK gay tac mach [73].
1.2.4. Bién @6i ciu triic va chirc ning tinh mach & nguoi cao tuoi

Cao tudi 1a yéu té nguy co HKTM quan trong nhét. Ngudi dudi 40 tudi,
ti 16 nay dudi 1/10.000 [18]. Tuy nhién, ti 16 HKTM ting dén 1/100 mdi nim
& ngudi trén 75 tudi [74]. Nguyén nhén tai sao cao tudi 1a yéu té nguy co
quan trong nhét chwa duoc rd. Cé nhitng gia thuyét dugc dua ra nhu nguoi
cao tudi it van dong, ti 16 mic cac bénh co nguy co huyét khdi cao (vi du nhu

bénh ung thu, giy c6 xuong dui) va van TM bi hu hong [75], [81], [82].

Sy tri tré cia mau TM & ngudi cao tudi dan dén tinh trang thiéu oxy,
sau d6 gdy nén ton thuong ndi mo. Trong trudng hop dong mau TM bi tri tré,
mot nghién ctu trén Cho, cho thay rang huyét khbi dugc hinh thanh ¢ mot
dinh van TM chi sau 2 gio [47].

Sy thay doi cau triic ¢ thanh va van tinh mach lién quan t6i tudi da
dugc mo ta & tinh mach than [37]. Nhitng soi co trong thanh tinh mach teo
nhé dan theo do tudi, trong khi cac bé soi dan hoi phi dai. Dbi véi cac van
tinh mach, sy day 1én dan theo d¢ tudi 13 do su gia ting s6 luong cac bo soi

collagen [24].

HKTMS c6 thé dan dén hoi chiing hau HK [34], [56]. Khoang 25%
bénh nhan suy van TM man tinh duoc xem 1a hoi chiing hau huyét khi [22].
Tén thuong van co hoc dan dén su trao nguoc mau TM. Lao hoa c6 thé dan
dén hu hong van TM, van day lén va kém linh hoat. Sy giam chiic ning cta
van TM dan dén sy trao nguoc mau, & tré mau va co6 thé hinh thanh HKTMS
[23], [77].

Nhu vay, ngudi cao tudi c¢o sy diay van TM. Day van TM lam giam

chtic ning ctia van [62]. Nhiing bién ddi cau trac va chirc ning TM ¢ nguoi
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cao tudi, c6 thé giai thich mot phan 1y do tai sao cao tuéi 1a yéu té nguy co
cao HKTM.
1.3. CHAN POAN HUYET KHOI TINH MACH SAU

Phan 16n HKTMS khéng c6 triéu chimg 1am sang (80%), do d6 viéc
chan doan bénh nay gip nhiéu kho khan. Pé chan doan HKTMS can phai
phdi hop nhiéu yéu tb 1am sang, can 1am sang va c6 thé xét nghiém mau.

1.3.1. So @6 chan doan huyét khoi tinh mach siu [6]

Nghi ngé HKTMS

\/

Xac suat 1am sang*

Xac suét lam sang

Xéc suat lam sang thap trung binh hoac cao

Xét nghiém D-dimer/huyét thanh Siéu am Duplex tinh mach chi dwéi
Am tinh Dwong tinh Dwong tinh Am tinh
v N v Chin doan xac  Xét nghiém D-dimer/huyét thanh
Loai trir Siéuam Duplex  gjnh ¢ HKTMS**
HKTMS tinh mach chi dwei
K \ Am tinh Dirong tinh
Am tinh Dwong tinh v v

Lap lai siéu am Duplex

v v Loai trir HKTMS K v

A Chan doan xac ) 2
Loai trir HKTMS dinh c6 HKTMS* watmh Am tinh

Chan doan xac Loa*r HKTMS
* Mo hinh dénh gi cia Wells dinh c6 HKTMS*
** Tién hanh diéu tri HKTMS béng khéng déng

So dd 1.1: So dd chan doan huyét khdi tinh mach sau [6]
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1.3.2. Thang diém Wells [5].
Thang diém Wells gitp tién doan kha nang va nguy co mic
bénh, gop phan chan doan HKTMS.
Bang 1.1: Thang diém Wells tién doan xac suat mic phai HKTMS

piém sé6 Wells Piém sb
Yéu to nguy co
-Ung thu dang hoat dong (dang diéu tri hodc trong vong 6 thang trudc +1
hoac diéu tri tam thoi)
-Liét yéu co hoic gan day phai bat dong chi dudi +1
-Gan day nam liét giudng hon 3 ngay hodc dai phau trong vong 4 i
tuan trudc
Dau hi¢u 1am sang
- Pau khu tra doc theo duong di ctia hé tinh mach sau +1
-Sung toan bo chi dudi il
-Bap chan sung hon 3 cm so véi bén khong cé triéu ching (do dudi .l
15i ¢t chay 10cm)
-Phui 4n 16m & chan c6 triéu ching +1
-N6i tinh mach ngoai bién (khong gian) +1
-Chan doan khac nhiéu kha nang hon 1a chan doan HKTMS -2
Tong diem Kha ning HKTMS Tan suat hién mac
<2 ft c6 kha nang 5,5% (95% 3,8-7,6%)
>2 Co kha nang 27,9% (95% 23,9-31,8%)
Nguy co thap Nguy co trung binh Nguy co cao
<1 1-2 >2
5,0% (95%:4,0-8,0%) 17% (95%: 13-23%) 53% (95% 44-61%)
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1.3.3. Siéu 4am Doppler chan doan HKTMS [96]

C6 nhiéu phuong phap chan doan hinh anh trong chan doan HKTMS
nhu chyp tinh mach can quang, siéu am Doppler, chup cat |6p dién toan, chup
cong hudng tir. Trong nghién ctru nay, phuong phap siéu am dugc chon lam
phuong phap chan doan, vi:

- Pay 1a phuong phap khong xam 14n, theo ddi dong méau chay mot
cach khach quan véi am thanh va hinh anh.

- Co kha nang phan bi¢t dugc vat chudng ngai ¢ trong hay ngoai long
mach.

- Hiéu qua, an toan, chi phi thap va co thé thuc hién duoc tai giudng
bénh.

- DAu hiéu huyét khoi: hinh anh ngoai vat, tinh mach khong dé ép duoc.

- Nhuge diém: khong cho “ban do huyét khbi”, chi c6 do nhay va do
dac hiéu cao cho nhing truong hop HKTMS doan gan (tir géi tro 1én), it co
gia tri chan doan HKTMS doan xa nhat 1a nhiing truong hop HKTMS khong
triéu chang.

Nhiéu nghién ctru dd x4c dinh siéu am Doppler c6 do nhay 97% va do
chuyén 95% [25], [86]. Siéu 4m Doppler ciing giup chan doan phan biét
HKTMS véi tu mau, nang baker, ap xe, va nhitng nguyén nhan khac gay phu
va dau chan.

Nam 2007, tac gia Aywak AA Kkhao sat trén 44 bénh nhan, so sanh
phuong phap siéu am vai chup tinh mach can quang c6 d6 nhay 88,9% va do
dac hi¢éu 91,8% [20]:

Nam 2013, tac gia Pomero F phan tich gop tir 16 nghién ctru voi 2.379
bénh nhan, khang dinh thém d6 nhay va do dic hiéu cua siéu am Doppler
duoc thyuc hién tai givdng bénh khoa cap cau 1a 96,1% va 96,8% [76].
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1.3.3.1. Nam budc khao sat HKTMS chi duéi bang siéu am Doppler [96]
(xem phu lyc), bao gdm:

a. Bude 1: Khao sat tai vung ben.

b. Budc 2: Khao sat mit trong ving dui, gdi.

c. Bude 3: Khao sat hb khoeo.

d. Budc 4: Khao sat ving bap chan. Gom 4 mat cit trudc, sau, trong , ngoai

e. Buoc 5: Khao sat phia trén vung ben (tinh mach chéu - tinh mach chu duéi)
khi can thiét, vi du khi phat hién HKTMS & tinh mach dui.

1.3.3.2. Nam nguyén tac khao sat HKTMS chi du6i bang siéu am Doppler
[96] (xem phu luc).

a. Luon két hop mat cat ngang va mat cat doc.

b. Mit cat ngang luon két hop vaoi nghiém phap ép dau do gitip xac dinh tinh
mach khong xep hay xep mdt phan do huyét khi.

c. Mat cat doc ludn két hop vao nghiém phap ting tdc, vdi Doppler mau,
Doppler ning lugng dé phat hién hinh anh khuyét mau khi c¢6 huyét khéi.

d. Luén cht ¥ diéu chinh cac thong sd k¥ thuét thich hop dé c¢6 hinh anh t6i
uu.

e. Két hop 3 yéu té chan doan huyét khoi.

1.3.4. D-dimer [6], [52]

D-dimer: 14 san pham thoai gidng cua fibrin, duoc phat hién trong mau
sau qua trinh tiéu soi huyét ciia cuc mau dong. D-dimer ting trong truong hop
huyét khéi cap tinh. Do tin cay ciua D-dimer tiy thudc phuong phép sir dung.
Nén sur dung cac k¥ thuat D-dimer c6 d§ nhay cao nhu ELISA (d0 nhay
khoang 95%). B§ dac hi¢u cua cac xét nghiém D-dimer khong cao (55%). Gia
tri tién doan am cua xét nghiém D-dimer ¢6 d6 nhay cao 1a 94%. D-dimer chi
c6 gia tri loai trir HKTMS khi két qua am tinh. Két qua dwong tinh khong
gitip cho chan doan HKTMS do D-dimer ting trong nhiéu tinh hudng khac
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nhu bénh 1y 4c tinh, cac bénh 1y viém, suy than, suy gan, mat méau dang dién
tién, chan thuong, thai ky va bénh tim (rung nhi)... D-dimer 4m tinh & bénh
nhan c6 nguy co HKTMS thép gitp loai trir HKTMS. O bénh nhéan véi nguy
co bi HKTMS trung binh hodc cao, khong nén xem D-dimer nhu la xét
nghiém dau tay do két qua 4m tinh cling khong thé loai trir chan doan
HKTMS. Gia tri quy udc ma dudi d6 D-dimer dugec xem am tinh 1la 500mg/L.
Bat ky két qua D-dimer duong tinh ndo, ké ca ¢ bénh nhan c6 nguy co thap
cling can lam thém cac k¥ thuat khac giup cho chan doan, thuong 1a siéu am
dé ép tinh mach. Ngoai ra, do nong d6 D-dimer ting lén khi tudi cao, dan dén
mot ty 1¢ dang ké bénh nhan 16n tudi c6 D-dimer cao hon diém cét quy uoc la
500mg/L, lam gidm dé dac hi¢u cua D-dimer & bénh nhan 16n tudi. Do dic
hiéu cua D-dimer vao khoang 50% dén 65% & bénh nhan dudi 50 tudi va chi
con 11% dén 18% & ngudi tir 80 tudi trd 1én. Cac nghién ciru gan day cho
thay str dung gia tri ngudng hiéu chinh theo tudi (tudi X 10 mg/L) & nguoi trén
50 tudi 1am ting d6 dic hiéu ma do nhay van trén 97%.

1.4. CAC KHUYEN CAO DU PHONG TTHKTM

1.4.1. Khuyén c4o dw phong TTHKTM trén Thé Gioi

1.4.1.1. Khuyén cao du phong TTHKTM trén bénh nhan ndi khoa ctua Trudng
mén Long nguc Hoa Ky [45].

— BN ¢6 nguy co cao HKTMS, du phong bang LMWH; LDUH ngay 2- 3
lan; hoac Fondaparinux (I B), khong can dung khi bénh nhan da van dong
binh thuong hoic hét giai doan cap (2, B).

— BN ¢6 nguy co cao HKTMS, dang bi XH hoac nguy co cao XH nang,
du phong bang vé y khoa hoic may ép hoi ngat quing (2, C).

— BN ¢6 nguy co thap HKTMS, khong du phong co hoc, thudc (1, B).
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1.4.1.2. Khuyén céo du phong TTHKTM trén bénh nhan nodi khoa cua Han
Quéc [88]

Nén danh gia thuong xuyén cho cic nguy co thuyén tac huyét khi tinh
mach va nguy co chay mau & tat ca cac bénh nhan noi khoa cap tinh (1A). Céac
bac si s& quyét dinh diéu tri du phong thuyén tac huyét khéi tinh mach ti wu
theo s luong cac yéu té nguy co, va nguy co chay mau (IIC). Dbi véi bénh
nhan nodi khoa cap tinh, c6 mot hay nhiéu yéu té nguy co, bao gom suy tim
sung huyét, nhdi mau co tim, nhdi méau nio, ung thu di can, hoac tién can
thuyén tic huyét khéi tinh mach, khuyén cao nén diéu tri dy phong bang
thudc hodc bang phuong phap co hoc (IIC). Phan lén cac bénh nhan nhap
vién tai don vi cham soc dic biét, co nhiu yéu td nguy co thuyén tac huyét
khoi tinh mach. Nhiing bénh nhan nay nén duogc thuong xuyén danh gia va
cung cap dy phong bang thudc hoic bang phuong phap co hoc (11A). Déi véi
bénh nhan ung thu di cin, c6 tién cin thuyén tac huyét khdi tinh mach hoic
thrombophilia, nén diéu tri du phong bang thudc (I1A). Du phong bang
phuong phap co hoc c6 thé dugc sir dung khi c6 chdng chi dinh vai thude
chéng dong mau (I1A).

1.4.2. Khuyén cao dw phong TTHKTM ciaia Hoi Tim mach Quaéc gia Viét
Nam

1.4.2.1. Khuyén céo chung vé du phong TTHKTM cua Hoi Tim mach Qudc
gia Viét Nam [7]

Nhom 1:

— O mdi bénh vién da khoa 1an chuyén khoa, khuyén cdo nén c6 mot
chién lugc chinh thirc va chu dong trong viéc du phong TTHKTM trén bénh
nhan nhap vién co nguy co.

— Khuyén c4o nén c6 chién lugc du phong TTHKTM bang van ban tai

cac don vi diéu tri.
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Nhom 2:
— Nén st dung cac chién lugc chu dong nham gitp gia tang sy tuan tha
du phong TTHKTM, bao gém cac bang kiém in san, gan hodc dan tai cac

phong diéu tri hodc hé thdng hd tro ra quyét dinh trén may tinh (ly tuéng).

1.4.2.2. Khuyén c4o cua Hoi Tim mach Viét Nam nim 2016 [7]

— Chtic ning than va lya chon diéu tri:

+ Can danh gia chic ning than trude khi chi dinh va lva chon diéu tri
du phong HKTM cuia cac thudc chéng dong sau: Heparin TLPTT,
Fondaparinux, thuéc khang déng duong uéng thé hé moi, dac biét & nguoi
cao tudi, bénh nhan dai thao duong, bénh nhan c6 nguy co XH cao.

+ Tuy thudc vao hoan canh 1am sang cu thé ma lya chon mot trong cac
bién phap sau: tranh lya chon thudc khang dong anh hudng dén than, si dung
lidu thap, theo di liéu dung thude va hiéu qua du phong khang dong.

— Kiém tra chong chi dinh - nguy co XH trudc khi st dung khang dong.

+ Chéng chi dinh tuyét d6i:

e Suy than nang.
e Suy gan nang.
o Xuat huyét ndo.
e Tinh trang XH dang tién trién.
e Tién st XH giam TC, nhat 1a XH giam TC do Heparin.
e Dj tng thudc khang dong.
e ROi loan dong mau bam sinh hay mac phai.
+ Chéng chi dinh twong dbi:
e Choc do tiy séng.
e Pang dung cac thudc chdng huyét khdi (vi du: Aspirin,
Clopidogrel).



e Giam tiéu cau.
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e Ting huyét 4p ning chua duoc Kiém soat.

e Vira mdi trai qua phau thuat so ndo, phau thuat tay séng hay

c6 xuat huyét noi nhan cau.

— Céc bién phap dy phong TTHKTM: ¢6 nhiing bién phap dung thubc

va khong dung thudc [7].

Bang 1.2: Bién phap du phong HKTMS bang Heparin TLPTT trén bénh nhan

noi khoa cap tinh

Bién phap

Bénh nhan ndi khoa cip tinh

Bién phap chung

BN dugc khuyén khich ra khoi giudng bénh van

dong sém va thuong xuyén.

Bién phap co hoc:

- May bom hoi 4p lyc ngit
quang

- Tat/Bang chun ap luc y
khoa (ap luc 16 - 20 mmHgQ)

- Chi dinh cho BN can du phong thuyén tic
HKTM nhung nguy co chay mau cao hoic chéng
chi dinh dung chong dong

- Can phéi hop hodc chuyén sang cac bién phap

duogc 1y ngay khi nguy co chdy mau giam

Heparin TLPTT

- Enoxaparin 40mg x 1 lan/ngay TDD

- Enoxaparin 30mg x 1 lan/ngay TDD v&i BN
suy than (GFR = 30 - 50 ml/phut/1,73m?)
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Theo khuyén céo cuia Hoi Tim mach hoc Quéc gia Viét Nam niam 2011,

thang diém PADUA dugc ap dung trong dy bao nguy co mac bénh, gitp du

phong HKTMS.

Bang 1.3: Thang diém PADUA du bao nguy co TTHKTM [94]

Yéu té nguy co piém
Ung thu tién trién 3
Tién st TTHKTM (loai trir huyét khéi tinh mach nong) 3
Bat dong (do han ché ctia chinh bénh nhan hoic do chi dinh cua bac si) 3
Tinh trang bénh 1y ting dong d3 biét 3
Méi bi chan thuong va/hoic phau thuat (< 1 thang) 2
Tuoi cao (> 70 tuoi) 1
Suy tim va/hodc suy ho hap 1
Nhoi mau co tim cap hoic nhdi mau néo cap 1
Nhiém khuan cap va/hoic bénh co xwong khép do thap 1
Béo phi (BMI > 30) 1
Pang diéu tri hormone 1

Tong diém < 4: Nguy co thap bi TTHKTM — khong can diéu tri dy phong

Tong diém > 4: Nguy co cao bi TTHKTM — can diéu tri du phong
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1.4.3. Huéng dan diéu tri HKTMS bing Heparin TLPTT caa Hi Tim
mach Quéc gia Viét Nam [7]

Thang diém IMPROVE du bao nguy co xuat huyét. Nhimg truong hop
c¢6 nguy co HKTMS va c6 thém nguy co xuat huyét nang, sé khéng duoc du

phong HKTMS bang thudc, thay vao d6 1a cac bién phap du phong co hoc.

Bang 1.4: Thang diém IMPROVE duy bao nguy co xuat huyét [39]

Yéu té nguy co Piém
Loét da day ta trang tién trién 4,5
Xuat huyét trong vong 3 thang trudc nhap vién 4
S6 lugng tiéu cau < 50*10%/L 4
Tuoi > 85 3,5
Suy gan (INR > 1,5) 2,5
Suy than nang (GFR < 30 ml/phut/1,73m?) 2,5
Nhap khoa cham s6c tang cuong 2,5
Catheter tinh mach trung tam 2
Bénh thap khop 2
Pang bi ung thu 2
Tudi tir 40 dén 84 1,5
Nam gidi 1
Suy than trung binh (eGFR < 30 — 59 ml/phtt/1,73m?) 1

* Ghi chii: Tong diém > 7: nguy co xudt huyét ngng hogc xudt huyér khong

Ning nhung quan trong Vé lam sang.
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Bang 1.5: Huéng dan str dung Heparin TLPTT va Khang vitamin K trong
diéu tri HKTMS giai doan cap [7]

Loai thudc

Chi dinh wu tién

Liéu diing

Heparin | - Hau hét truong hop HKTMS (trir | Phac d6 1:

TLPTT | BN suy than nang véi GFR < 30 - Enoxaparin 1mg/kg x 2
ml/phit/1,73m?) (Mtrc do IC) lan/ngay (cach nhau 12 gio)
- bBac bié¢t uu tién trong HKTMS TDD bung.
chi du6i do ung thu, hodc phu nit | Phac do 2:
c6 thai (Mtc do IC) - Enoxaparin 1,5 mg/kg x 1

lan/ngay TDD bung
Khang Phdi hop v6i Heparin TLPTT ngay | Warfarin 3 - 5 mg/ngay
vitamin K | tir ngay dau tién (Mirc do IA)

Sintrom 1 - 2 mg/ngay
Chinh liéu theo INR

1.4.4. Hwéng dan xir tri xuit huyét ning khi sit dung Enoxaparin cia Hoi

Tim mach Quéc gia Viét Nam [7]

1.4.4.1. Céac budc xur tri bién chting chay mau do qua liéu chéng dong:

— Ngurng ngay thuéc Enoxaparin, xac dinh thoi gian va liéu dung cudi

cung.

— Sir dung chét trung hoa bang Protamine sulfate. Néu Heparin TLPTT

(Enoxaparin) duoc dung trong vong 8 gio, liéu Protamine 1a 1 mg cho 1 mg

Enoxaparine, néu qua 8 gio, liéu Protamine 12 0,5 mg cho 1 mg.

— Piéu tri hd trg: bu khdi lwong tuan hoan, truyén ché pham mau néu

c6 chi dinh.

— Tim vj tri chay mau, xét cAm mau tai chd néu thuan loi.
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Chay mau do Heparin TLPTT: ty 1é chay mau do Heparin TLPTT, rét
hiém. Trong trudng hop chay méu ning, c6 thé trung hoa bang Protamine
sulfate. Néu Heparin TLPTT (Enoxaparin) dugc dung trong vong 8 gio, liéu
Protamine 1a 1 mg cho 1 mg Enoxaparine, néu qua 8 gio, lieu Protamine 13

0,5 mg cho 1 mg.
1.4.4.2. Bt dau lai diéu tri chéng dong sau bién chiing chay méu:

Tat ca bénh nhéan sau x tri bién ching chay méu do thuc chéng dong:
phai duoc danh gia nguy co chay mau tai phat/lan rong va nguy co thuyén tic
huyét khéi tinh mach tién trién/tai phat, tir d6 lya chon phuong phap diéu tri
du phong trong thoi gian nguing chdng dong (bom hoi ap luc ngat quing, ludi

loc tinh mach cht dudi), cling nhu thdi diém bt dau lai thube chéng dong.

— Chay mau ndi so: Can nhic thoi gian dung lai chdng dong véi ting
bénh nhan cu thé, danh gia nguy co chay mau lai, hoic lan rong (1am sang, vi
tri va kich thuéc 6 chay mau). Thoi gian dung lai thudc chéng dong trung
binh tir 7 - 14 ngay.

— Chay méu tiéu hoa: Can nhic thoi gian dung lai chong dong dua vao
vi tri, mirc d6 nang cta chay mau tiéu hoa, loai chong dong duoc st dung
trude do.

1.4.5. Bién chitng giam tiéu cau do Enoxaparin (HIT) [7]
1.4.5.1. Bién chting giam tiéu cau do Enoxaparin (HIT) [7]

La tinh trang roi loan tiéu cau sau khi diéu tri bang Heparin, véi sd
luong tiéu cau giam (< 150.000/ul, hodc giam > 50% so vai trj s6 trude diéu
tri), c6 thé kém theo bién chiing huyét khéi dong mach/tinh mach.

- Thoi diém xét nghiém tiéu cau: mdi 2-3 ngay, ké tir ngay tha 4 dén

khi dung Heparin.
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- Panh gia nguy co bi giam tiéu cau do Enoxaparin bang thang diém 4T

Bang 1.6: Bang 4T danh gia nguy co bi HIT [7]

DPiém

2

1

0

Giam tiéu cau

Giam > 50% va

Giam 30-50% hoac

Giam < 30%

mirc TC thap mitc TC thap nhat tir hodc muc tiéu
nhat >20.000/ul | 10.000 -19.000/p1 cau thap nhét
< 10.000/ul
Thoi diém giam | Tongay 5-10; | Turngay 5-10nnhung | Thoi diém

tiéu cau hodc < 1 ngay khong 1 (thiéu sd giam < 4 ngay
(néu st dung luong tiéu cau ban (khong stir dung
Heparin trong dau); hodc giam tiéu Heparin gan
vong 30 ngay) cau sau ngay 10; hodc | day)
giam < 1 ngay (néu
dung Heparin trong
vong 30-100 ngay)
Huyét khoi hodc | Huyét khoi moi; | Huyét khoi téi phat Khoéng
bién ching khac | hoai tr da; phan | hoac tién trién; ton
ung toan than sau | thuwong da khong hoai
bolus heparin ttr; nghi ngo huyét khéi,
chua ro rang
Nguyén nhan Khong co Nguyén nhan khac cé Nguyén nhan
khéc cua giam nguyén nhan thé 16 rang khéac da ro
tiéu cau khong 6 | khac ctia giam
rang tiéu cau rd rang
Nguy co 6 - 8: Cao 4 - 5 Trung binh 0 - 3: Thap
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1.4.5.2. Biéu tri bién ching giam tiéu cau do Enoxaparin (HIT) [7].

- Ngtrng moi diéu tri Heparin véi BN ¢6 nguy co cao hodc trung binh.

- Str dung thudc chéng dong thay thé: Nhom wc ché truc tiép Thrombin
(Argatroban, Bivalirudin) hoic Heparinoid (Daparanoid, Fondaparinux). Liéu
Fondaparinux giéng nhu lidu diéu tri TTHKTM.

- Tri hodn dung khang Vitamin K t&i khi sé lugng tiéu ciu da hoi
phuc.Tranh truyén tiéu cau.

1.5. SO LUQC THUOC TRONG PIEU TRI DU PHONG HKTMS
1.5.1. Heparin TLPTT va Heparin khong phan doan [53]

Bat ky Heparin nao c6 chira chudi Pentasaccharide wc ché hoat dong
clia cac yéu to Xa mot cach don gian bang cach gin vao Antithrombin va gay
ra thay doi vé hinh dang cua Antithrombin. Nguoc lai, dé bat hoat Thrombin,
Heparin phai rang budc ca hai Antithrombin va Thrombin, qua d6 hinh thanh

mot phicc hop [38]. Phirc hop nay chi ¢6 thé duoc hinh thanh boi cac Heparin

c6 chira chudi Pentasacharide c6 chira bao gom it nhat 18 don vi Saccharide.

9  cwsi |

<

= —

Hinh 1.1: Xuc tac cua Antithrombin trung gian bat hoat yéu t6 Xa
hoac Thrombin cia LMWH hoac LDUH
“Nguon: Alastair JJ, 1998 [14]
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Enoxaparin 13 mot Heparin TLPTT, c6 dic tinh chéng dong mau.
Enoxaparin tic dung 1én antithrombin III trong huyét twong, chat nay lam mat
hiéu luc cta yéu té Xa, va yéu té lla [53]. Khac v6i Heparin khong phan
doan, co hoat tinh khang Xa (chdng huyét khdi) trén hoat tinh khang Ila
(chéng d6ng méau) 1a 1:1; Enoxaparin c6 hoat tinh khang Xa trén hoat tinh
khang Ila 14 3,6. Enoxaparin c6 tac dung chéng huyét khéi tuong duong voi
Heparin khong phan doan, nhung lai it ¢ nguy co gdy xuét huyét hon [26],
[48].

Véi lieu du phong, Enoxaparin khong gay bién dong nhiéu vé thoi gian
cephalin-kaolin (APTT). Véi liéu diéu tri, ¢ thoi diém c6 tac dung cao nhit,
thoi gian cephalin-kaolin c6 thé kéo dai gap 1,5 - 2 lan thoi gian ching. Su
kéo dai nay 1a phan anh cua hoat tinh khang thrombin (chéng déng méu) con
du. Enoxaparin it irc ché két tap tiéu cau hon Heparin khong phan doan.

Tac dung phu thuong gip va can chi y cuia Enoxaparin:

— Xuat huyét nang (khi co6 cac yéu té nguy co két hop).

— Giam tiéu cau.

1.5.2. Fondaparinux [38]

Fondaparinux 1a mot Pentasaccharide wc ché tong hop yéu té Xa.

— Fondaparinux c6 ai lyc voi Antithrombin trong huyét twong cao hon
Pentasaccharide cua Heparin khong phan doan hoac Heparin trong luong
phan tir thap, va gy ra mot su thay d6i vé hinh dang trong Antithrombin 1am
tang dang ké kha nang cuia Antithrombin dé bét hoat cac yéu t6 Xa. Pay 1a co
s& cua cac kha ning cia Fondaparinux dé tac dung nhu 1a mot thude chéng

dong mau.
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— Fondaparinux khong thé gan két va lam bat hoat Thrombin (yéu té
I1a). Ngirng hoat dong nhu vy doi hoi phai hinh thanh mét phic hop ba yéu
td, trong do6 Heparin lién két v6i ca Antithrombin va mot vi tri bam trén
Thrombin (hinh 1). Phic hgp nay hinh thanh chi khi chudi Pentasaccharide c
chua it nhat 18 don vi Saccharide, day chuyén nay it phd bién trong cac ché

pham Heparin TLPTT va khéng c6 trong Fondaparinux.
1.5.3. Warfarin va thudc khang déng dwong uéng meéi

Tu trude thude khang dong duong uong duy nhat tai Viét Nam la
Warfarin, d3 duoc ching minh c6 hiéu qua trong diéu tri bénh tim mach.Tuy
nhién, thudc nay cé vai nhugc diém nhu khé du doan dap tng; cira s6 diéu tri
hep; phai theo doi va chinh lidu thuong xuyén; twong tac voi nhiéu thude
khac; su hap thu thudc chiu anh huéng caa thice dn; va quan trong hon hét 1a
ti 1& xuat huyét cao, nhat 1a xuat huyét ndo. Ngoai ra, thudc co thoi gian khoi
phat va tac dung cham nén cham dat hiéu qua diéu tri va kéo dai khi xu tri qua
lidu. Cac thudc khang déng dudng uéng méi nhu Rivaroxaban, Dabigatran,
Apixapan, Edoxapan, khic phuc duoc cac nhuoc diém cia Warfarin. Co ché
tac dung ctia nhitng thudc nay chi Gc ché mot khau quan trong trong qua trinh
dong mau 1a yéu to6 Xa (Rivaroxaban, Apixapan) hoic 1a lla (Dabigatran).
Trai lai, Warfarin Gc ché nhiéu khau trong qua trinh d6ng méau do wc ché cac
yéu t6 dong mau phu thudc vitamin K. Tuy nhién, thudc chdng doéng duong
uéng méi, chua c6 thude déi khang va hién tai Viét Nam méi c6 Rivaroxaban

va Dabigatran [84].
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Dué6i day 1a so d6 co ché tac dung cua thudc khang déng duong udng

moi

Warfarin

Thrombin
(Ila)

» Fibrin
(la) s Xllla

4 Clot

So dd 1.2: Co ché tac dung thudc khang dong duong uong moi
“Nguon: Scaglion F, 2013 [84]
1.6. CAC CONG TRINH NGHIEN CUU VE DU PHONG HKTMS
TREN BENH NHAN NOI KHOA
HKTMS c6 ti 1é méi méic cao, bién chiing nguy hiém, thuong dién tién
am tham nén viéc chan doan kho khan. Hon nita, viée diéu tri HKTMS c6
nhiéu bién chimg, dac biét 1a bién chung XH ning. Vi vay, diéu tri du phong

HKTMS ngay nay dugc quan tdm nhiéu hon.
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1.6.1. Ti 16 HKTMS méi mic, ti 1é xuat huyét, ti 1é tir vong trong cac
nghién ciru du phong trén bénh nhan ndi khoa

Nghién ctu dgy phong HKTMS cua cac tac gia Phuong tay nhu
Samama (N = 579), Fraise (N = 169), Lazoroviz (N = 2991); Lloyd NS (N =
5516), cho thdy du phong bang thubc 1am giam ti 16 HKTMS méi méc c6 ¥
nghia théng ké. Tuy nhién, vé bién ching XH ning cé nhiing két qua trai
nguoc nhau, hau hét cac nghién cau cho thay du phong HKTMS bang thudc it
c6 bién chitng XH nang va khong c6 su khéac biét vé ti Ié tir vong gitta nhom
du phong va nhém khong dy phong. Riéng nghién ctru cua tac gia Lloyd NS
c6 bién ching XH niang ¢ nhém du phong cao hon nhom khong dy phong c6
y nghia thong ké. Theo tac gia, bién chitng XH ning khong tuong dong voi

cac nghién ctru khéac vi day 1a nghién ctu phan tich gop tir 21 nghién cuiu,

khac nhau vé ¢& mau, thudc du phong va thoi gian du phong.

Bang 1.7: Ti Ié HKTMS méi mac, ti Ié xuat huyét, ti Ié tir vong trong céc

cong trinh nghién ctu dy phong HKTMS

Tac gia, Du phong HKTMS p XH p T vong p
(Nam) n (%) n (%) n (%)
Samama M, Enoxaparin 16 (5,5) 0,001 6(1,7 >005 18(4,9 =0,31
(1999) [83] Khong 43 (13,9) 4(1,1) 23 (6,2)
Fraisse Nadroparin 13 (15,5) 0,045 6(56) =028 8(74) =0,72
(2000) [41] Khong 24 (28,2) 3(27) 8(7,1)
Lazoroviz, Deltaparin 42 (2,8) 0,0015 9(0,49) =0,15 107 (6,1) =>0,05
(2004) [64] Khong 73 (5,0) 3(0,16) 103 (6,0)
Lloyd NS Duphong 74 (2,7) 0,00001 28(1) =003 170(6,2) =0,36
(2008) [67]  Khong 146 (5,3) 14 (0,5) 186 (6,8)
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1.6.2. Cong trinh nghién ciru vé dy phong HKTMS trén bénh nhan ndi
khoa cao tudi

Nghién ctru cua tac gia Cohen AT véi 554 bénh nhén, cho thay dy
phong HKTMS c¢6 hiéu qua giam ti 16 HKTMS méi méac va c6 duoc tinh an
toan.
Bang 1.8: Két qua cong trinh nghién cttu ARTEMIS vé dy phong HKTMS

trén bénh nhan noi khoa cao tudi cua tac gia Cohen AT [31]

KétQua So6  Duwphong PP Két qua RR (95%)
BN chan doan  n (%) p

HKTMS 231 Fondaparinux ChuypTM, 18(5,6) 0,46 (0,77 -0,69)
323 Khong Siéuam 34 (10,5) = 0,029

XHnang 231 Fondaparinux Chyp TM, 1(0,2) 0,98 (0,06 - 15,60)
323 Khong Siéu am 1(0,2) > 0,05

Twvong 231 Fondaparinux ChuypTM, 14(3,3) 0,55 (0,29 -1,00)
323 Khong Situdm 25 (6,0) = 0,06

- Ti 16 HKTMS méi mic & nhém du phong thap hon so v6i nhom khéng
du phong. Su khac biét nay c6 y nghia thong ké (p = 0,029).
- Ti Ié XH nang ¢ nhom dy phong bang véi nhém khong du phong. Su
khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké (p > 0,05).
- Ti Ié tir vong ¢ nhom dy phong thap hon so voi nhom khong du

phong. Su khac biét nay khong c6 ¥ nghia théng ké (p = 0,06).
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Chuwong 2
POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. POI TUQNG NGHIEN CUU

Bénh nhan nodi khoa cao tudi nam bénh vién Thong Nhat va bénh vién
ba Khoa Sai Gon Thanh phé Ho6 Chi Minh tai cac khoa Tim Mach, Ho Hép,
Noi Than Kinh, ICU. Bénh nhén du kién nam vién it nhat 6 ngay, vao vién vi
suy tim cap/suy tim man do 11-1V va/hodc nhoi mau ndo cap va/hoic suy ho
hap cap (khong phai do suy tim hay nhdi mau néo) trong khoang thoi gian tir
thang 04 ndm 2013 dén thang 10 nam 2016 va theo ddi trong thoi gian nam
vién. Trong khi chon bénh cho nhém khong du phong & bénh vién da khoa
Sai Gon chua du mau, bénh vién chuyén sang ap dung du phong nén nghién
ctru duoc tiép tuc ¢ bénh vién Thong Nhat chua trién khai chuong trinh nay.

O Viét Nam, dinh nghia ngudi cao tudi 1a tir 60 tudi tro 1én. Nghién
clru ndy, Mau duoc chon tir 65 tudi tro 1én, theo Chau Au [80] dé d& c6 sb liéu

so sanh.

2.2. PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.2.1. Thiét ké nghién ciru: Nghién ctru doan hé tién ctu
2.2.2. Mau nghién ciru

C& mau (n) dugc tinh theo cong thic va dy kién ti 18 HKTMS méi mac
& nhom khong du phong bang thudc 1a py = 14,9%, ti 18 HKTMS méi mac &
nhom dy phong bang thube 1a p, = 5,5% theo két qua nghién catu MEDENOX
trén bénh nhan ndi khoa nam vién c6 nguy co [83]. C& mau duogc tinh dua
theo két qua nghién cttu MEDENOX vi hién tai chua c6 cong bd két qua vé
du phong HKTMS & Viét Nam va nghién ctu MEDENOX c¢6 nhiéu diém

tuong dong v4i nghién ctiu nay.
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{Zi—vp*(1—p*) + Z1—B\/[p1(1 —py) +p(1— pz)]}z
(pz — p1)?

P,: ti I8 HKTMS mai mac ¢ nhoém khong du phong bang thudc.

n1=n2=

P,: ti 16 HKTMS méi mac ¢ nhém du phong bang thuéc.
N, = n, = 149. Vay nghién ctru ndy can it nhat 298 bénh nhan.
2.2.3. Tiéu chuan chon bénh va tiéu chuan loai trir
2.2.3.1. Tiéu chuan chon bénh: chon ngau nhién tat ca cac bénh nhan thoa tiéu
chuan chon bénh va c6 nguy co TTHKTM theo thang diém PADUA
- BN tir 65 tudi tro 1én, du kién nam vién it nhat 6 ngay.
- Suy tim cap/ suy tim man do I11-1V, va/hoac
- Nhoi mau ndo cip, va/hoic
- Suy ho hap cap (khong phai do suy tim hay nhoi mau ndo).
2.2.3.2. Tiéu chuan loai trir
- GFR < 30ml/pht/1,73m?
- Suy gan nang
- Xuét huyét nio
- Tinh trang xuat huyét dang tién trién
- Tién str XH giam TC, nhat 1a XH giam TC do Heparin
- Di ting thubc khang dong
- Réi loan dong mau bam sinh hay mac phai
- Choc do tuy song
- Pang dung cac thudc chong huyét khéi (vi du: Aspirin, Clopidogrel)
- Giam tiéu cau
- Tang huyét ap nang chua duoc kiém soat
- Vra m&i trai qua phau thuat so ndo, tuy séng hay ¢ XH noi nhan cau

- Bénh nhan hay nguoi nha khong dong y tham gia nghién ctu
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2.2.4. Tién trinh thuc hién: gdm 2 giai doan lién tuc nhau

Giai doan 1 (Chon mau cho nhom khong du phong): Bénh nhan duoc
chon trong giai doan bénh vién chua ap dung khang dong du phong (nhom
khéng c¢6 du phong bing thubc). Thoi gian thu thap mau tir thang 04 nam
2013 dén thang 06 nam 2014 (bénh vién da khoa Sai Gon) va tir thang 05 nim
2016 dén thang 07 nam 2016 (bénh vién Théng Nhat).

Giai doan 2 (Chon mau cho nhém du phong): Cac bénh nhan duogc
chon trong giai doan bénh vién bat dau 4p dung khang dong du phong bang
Enoxaparin (nhém cé du phong bang thudc). Thoi gian thu thap mau tir thang
07 nam 2014 dén thang 08 nam 2015 (bénh vién da khoa Sai Gon) va tir théang
08 nam 2016 dén thang 10 ndam 2016 (bénh vién Théng Nhat).

Ca hai nhém duoc siéu am hé tinh mach siu chi dudi (siéu am 1an 0)
vao ngay thtr 1 hoic tha 2 khi vao vién (ghi hinh) dé loai trir nhitng bénh nhan
c6 HKTMS hién mac (néu c6) va diéu tri theo phac d¢6. Nhitng bénh nhan con
lai (sau khi loai trir HKTMS hién méc) duoc chon vao nghién ctu, theo ddi va
siéu am hé tinh mach sau chi dudi (siéu am 1an 1) vao ngay du phong thu
6 -14 (tuy theo dién tién cua bénh) dé tim nhitng bénh nhan c6 HKTMS méi
mac (néu c6) va diéu tri theo phac dd. Nhitng bénh nhan c6 thé van dong som
& ngay thir 6 va khoe hon sé dugc si€éu am sém, nhirng bénh nhan van dong
muon hon va con thd may, con suy ho hap nhiéu chua thé siéu am dugc &
ngay thr 6 nén s€ duoc si€u am sau d6. Nhiing bénh nhan si€u am khong phat
hién c6 HKTMS, ngay sau d6 s& duoc lay mau lam xét nghiém D-dimer dé
gop phan loai trir HKTMS khach quan hon (D-dimer 4m tinh). Nhiing bénh
nhan siéu 4m khong c6 HKTMS va két qua D-dimer duong tinh s& duoc siéu
am lan 2 sau d6 2 ngdy, néu két qua khong c6 huyét khéi s& loai trir HKTMS.,
Tat ca bénh nhan tham gia nghién ctru duoc theo ddi trong sudt thoi gian nam

vién.
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Bénh nhan
thoa tiéu chi chon bénh
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Siéu am (ngay 1-2)
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Xet nghiem D-dimer
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LOAT CHON VAO NGHIEN CUU
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h 4

Muc tién 1

Sieun am lan 2 (2 ngay sau)

Ehong co HETMS

Theo déi tiép theo dén khi ra vién

Muc tién 1
Muc tiéu 2

So dd 2.3: Tién trinh thuc hién
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2.3. CAC BIEN SO
2.3.1. Cac bién s6 nén

— Tudi bénh nhan: Tudi bénh nhan dugc tinh bang cach 1ay ngay thang
nam khao sat trir cho ngay thang nam sinh.

— Giéi tinh: Bién nhi gia, bao gom 2 gia tri: Nam, Ni¥.

— Yéu t6 du bao nguy co HKTMS theo thang diém PADUA trong
nghién cuu [94].

— Yéu t6 du bao nguy co xuat huyét theo thang diém IMPROVE trong
nghién cuu [39].
2.3.2. Cac bién sb lién quan dén dic diém lam sang cia bénh nhan
2.3.2.1. Chi sb nhan tric hoc
— Can nang: bién sé dinh lugng duoc tinh bang don vi Kg. Can ning bénh
nhan dugc can khi bénh nhan méi vao vién.
— Chiéu cao: bién sé dinh lwong duoc tinh bang don vi cm. Chiéu cao bénh
nhan dugc do khi bénh nhan mai vao vién.
— Chi s6 khéi co thé (BMI): bién sé dinh lugng dugc tinh bang don vi Kg/m?.
Chi s6 khéi co thé duoc tinh theo cong thuc:

BMI (Kg/m?®) = Can ning (Kg)/[Chiéu cao (m)]?
2.3.2.2. Céc bién sb lién quan dén bénh 1y noi khoa cua bénh nhan
— Suy ho hap cip: khi c6 biéu hién 1am sang suy ho hip cip kém v&i mot
trong cac tinh hubng sau [97]:

+ Suy ho hép do ting CO,: ting CO, cép tinh (PaCO, > 45-55 mmHg),
toan ho hap (pH < 7,35).

+ Suy ho hap thiéu oxy xay ra khi trao doi khi binh thuong bi suy
giam nghiém trong dan dén thiéu oxy (PaO, < 60mmHg hoic Sa0, < 90%).

Tiéu chuan chan doan suy ho hap cap [97]:

+ Triéu ching 1am sang suy ho hap cap.
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+ Khi mau dong mach c6 mét trong hai tinh huéng sau:
e PaCO; > 45 mmHg va pH < 7,35
¢ Pa0, < 60 mmHg hay SaO, < 90%

— Suy tim:

+ Chan doan suy tim theo Hoi Tim mach Chau Au 2012 [54] (xem phu
luc).

+ Phan d¢ suy tim theo NYHA [35] (xem phu luc).
— Nhéi méau ndo cap. Tiéu chuan chan doan nhdi méau nio: [8]

+ Triéu ching 1am sang: nghi ngo dot quy néo.

+ CT Scan so ndo: nhdi mau nio.
— Thuyén tic phéi: chan doan thuyén tic phdi theo Hoi Tim mach Qudc gia
Viét Nam [7].
— Tang huyét ap: chan doan tang huyét ap theo JNC 8 [78].
— Pai thao duong: chan doan dai thao dudng theo Hoi Dai thao dudng Hoa
Ky [16] (xem phu luc).
— Suy than man: chan doan theo tiéu chuan caa Hoi Than hoc Québc gia Hoa
Ky nam 2012 [103] (xem phu luc).
— Thap khop: chan doan theo tiéu chuin caa Hoi Thap khdp hoc Hoa Ky va
Lién doan chong Thap khép Chau Au nam 2010 [66] (xem phu lyc).
— Béo phi: 1a két qua tinh trang dinh dudng qua muc, mic du nhiing bénh
nhan béo phi co thé cé thiéu dinh dudng [69].
— Mang vé ap luc: bénh nhan suy tinh mach chi dudi mang vé ap luc theo chi
dinh va hudng dan cua béc si diéu tri.

Tinh trang dinh dudng cta bénh nhan dugc danh gia dua trén chi sb

khéi co thé. Theo dé nghi ciia cac chuyén gia To chiic Y té Thé Giéi danh cho
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ving Chau A - Thai Binh Duong tinh trang dinh dudng cta bénh nhan dugc
phén thanh cac nhém nhu sau [101]:

e < 18,5: Nhe can ¢ 18,5 - 22.9: Binh thuong

¢ 23 -24,9: Du can e >25: béo phi
— Suy van tinh mach man (TM nong hoac TM sau hoac ca hai; khong phai do
hau qua cua HKTMS): biéu hién nhu dau 4m i man tinh & chan va dau ting
1én khi dung 1au, phu chan, d6 da, ting sic t6 da, viém mo té bao tai phat.
Loét c6 thé xuat hién & mat ca trong va ngoai. Piéu tri bang vé y khoa [68].
Chan doan suy van tinh mach man dua vao 1am sang va siéu am Doppler
(cung lc voi siéu 4m tim soat HKTMS): ¢6 phd phut ngugc.
— Bét dong: bénh nhan khong thé tu di lai duoc trong pham vi 10 mét mdi

ngay trong it nhat 3 ngay [6].

2.3.3. Cac bién s6 két cudc
— Chan doan HKTMS: theo so d6 chan doan HKTMS cua Wells, két hop 1am
sang (xac suat lam sang mac HKTMS), siéu 4m tinh mach chi duédi va xét
nghiém D-dimer. Bang quy trinh siéu 4m chan doan, mot truong hop HKTMS
duogc thuc hién boi 2 bac si siéu am doc 1ap va c6 du trinh d6 chuyén mon
trong cing mot ngay dé ting cuong tinh chinh xac. Két qua siéu am dugc ghi
hinh lai dé kiém chang boi mot trung tim doc 1ap. Trong trudng hop 2 bac si
siéu am khong théng nhat ¥ kién, két qua siéu 4m s& duoc gui qua trung tim
kiém chimg doc 1ap, hoi y va quyét dinh két qua.

+ Chan doan HKTMS: két hop chan doan HKTMS véi 3 yéu t6 [96]
(xem phu luc):

* Khoi can am (echo); dé y dén tinh di dong thuong gap khi

huyét khoi méi va chua gay tac hoan toan.
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* Hinh anh khuyét mau khi sir dung Doppler mau hay Doppler
nang luong.

* Khi can khao sat phd Doppler tai vi tri ¢6 huyét khéi nhung
con dong chay dé phat hién dang phd Doppler bat thuong, khong con
thay d6i theo nhip tho, khong thay d6i khi 1am nghiém phap ting toc.

O ca 2 bénh vién, cac bac si sir dung may siéu am gidng nhau

trong nghién ctu 1a SIEMENS (Acuson X 500).
May siéu am SIEMENS (Acuson X 500), d¢au do L10-5 va P4-2

Hinh 2.2: M4y si€éu am SIEMENS (Acuson X 500)

— Xuat huyét [15], [90]: duoc ghi nhan trong thoi gian du phong
+ Tiéu chuan chan doan xuat huyét nang theo Hoi khoa hoc va chuan
héa Quéc Té vé huyét khdi va xuat huyét.
= Xuét huyét sau phtic mac.
= Xuét huyét ngoai mang cting, xuat huyét noi so.
= Xuéat huyét can phai truyén > 2 dv hong cau lang, hoic
Hemoglobin giam > 2 g/dl.
= Xuét huyét can phai can thiép ngoai khoa.
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= Xuét huyét din dén tir vong.

+ Xuét huyét khong nang: 1a cac truong hop xuat huyét khong phai 1a
Xuat huyét nang.

— Giam tiéu cau do Heparin: khi tiéu cau giam dudi 150.000/mm?® hoic giam
it nhat 50% so vai tri s6 trude khi diéu tri ¢ thé kém theo bién chung huyét
khdi dong mach/tinh mach, xay ra tir ngay thir 5 dén ngay tha 10 sau khi sir
dung Heparin cho lan dau [7], [98].

— T vong: tir vong do moi nguyén nhan va do HKTMS duoc ghi nhan trong
thoi gian nam vién.

+ Chan doan tir vong do bénh noi khoa cap tinh dua vao bénh chinh
khién bénh nhan vao vién, dién tién dén tir vong hay bién ching cua bénh nay
dan dén tir vong (khong phai TTP) két hop vai két luan tir bién ban hop kiém
thao tr vong cua bénh vién.

+ Chan doan ttr vong do TTP : bénh nhan dugc chan doan TTP va tir
vong (loai trir bénh 1y khac gay dot tir) két hop véi két luan tir bién ban hop
kiém thao tir vong ctia bénh vién.

2.4. XU LY THONG KE

— Nhap liéu bang phan mém Epidata 3.1, xt 1y so liéu bang phan mém Stata
12.0.

— Thong ké md ta: cac bién sb lién quan dén HKTMS, xuat huyét nang, suy
tim cap/man I11-1V, nhdi mau ndo cap, suy ho hap cap... Cac bién sé dinh tinh
s& dugc mé ta bang tan suat, ti 1&. Cac bién sé dinh luong s& dugc mo ta bang
trung binh, d6 léch chuan, gia tri nho nhat, gia trj 16n nhat.

— Phan tich

+ Phép kiém chi binh phuong: so sanh hai ti I& ciia hai nhom (gia tri p),
su khac biét co ¥ nghia thong ké khi gia tri p nho hon 0,05.
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+ Phép kiém T: so sanh trung binh ctia mot bién dinh lugng & hai hay
nhiéu nhom (gié tri p), su khac biét co ¥ nghia thong ké khi gia tri p nho hon
0,05.

2.5.Y PUC

Nghién ctu nay bao dam bi mat va ton trong ddi twong tham gia nghién

ctru. Cac thong tin thu thap déu dugc su dong ¥ ciia d6i twong va chi phuc vu

cho muc dich nghién curu khoa hoc.

Trudc khi tham gia nghién ctru, doi tuong duoc tu van muc dich cua
nghién cau. Péi tugng s& ding ky vao bang dong thuan tham gia nghién ctu
va du tham gia nghién ctu hay khong déu sé khong anh hudng dén chat luong
kham va diéu trj cho déi tuong.

Nghién ciru nay 1a nghién ctru quan sat, nhom khong du phong bang
thudc duoc chon trong thoi gian bénh vién chua ap dung dy phong, nhom du
phong duoc chon sau khi Hoi dong Khoa hoc caa bénh vién thong qua phac
d6 diéu tri du phong.

Bénh nhan tham gia nghién ctru khong phai dong phi siéu am tam soat
HKTMS va phi xét nghiém D-dimer trong thoi gian nam vién.

Nghién ctru duoc thong qua Hoi dong duyét dé cuong va Hoi dong Y
duc cua truong Pai Hoc Y Duoc thanh phé H6 Chi Minh.
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Chuong 3
KET QUA

Sau khi da loai trir nhitng bénh nhan c6 HKTMS hién mac; nghién ctu
nay c6 306 bénh nhan noi khoa cip tinh cao tudi, thoa tiéu chuan chon bénh
va khong c6 tiéu chuan loai trir dugc nhan vao nghién ciru tir bénh vien Théng
Nhat va bénh vién da khoa Sai Gon, trong thoi gian tir thang 04 nam 2013 dén
thang 10 nam 2016.

Bang 3.9: S6 bénh nhan tirng bénh vién/timg giai doan

Bénh vién Khong du phong Du phong Tong cong

(S6 bénh nhan) (S6 bénh nhan) (S6 bénh nhén)

Thong Nhat 53 77 130
Pa khoa Sai Gon 59 117 176
Tong cong 112 194 306

Nhu vay, so bénh nhan trong nhoém dy phong 12 194, s6 bénh nhan
trong nhom khong du phong 1a 112 chua du theo tinh toan 1a 149 bénh nhan.
Do chon bénh nhan theo lich sir caa ting bénh vién, khi tong sé bénh nhan &
nhom khong du phong dwoc 112, bénh vién chuyén sang diéu tri du phong

nén nhom nay chua da 149 bénh nhan theo tinh toan.
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Tom tit dan y nghién cuu:

* Nhom khong du phong

Khong du phong
(n=112)

y

Siéu am

N

HKTMS méi mac: 17 | | Khong c6 HKTMS: 95

- SA |{;1n 1:11
- SAlan2:6

* Nhém du phong
Du phong

(n =194)

Siéu am

N

HKTMS mé&i mac: 8 | | Khong co HKTMS: 186

- SAlan1:7
- SAlin2:1

So d6 3.4: Tom tit dan y nghién ciu.
T4t ca bénh nhan ¢ 2 nhém déu duoc siéu 4m tam soat HKTMS nhu

nhau. Cac bénh nhén siéu am phat hién c6 HKTMS, duoc chuyén sang phac

dd diéu tri.
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3.1. PAC PIEM BENH NHAN THAM GIA NGHIEN CUU

3.1.1. Pic diém bénh nhan tham gia nghién ciru véi cac bién dinh tinh

Bang 3.10: Bic diém bénh nhan véi cac bién dinh tinh

Pic diém Mau Duw phong p
chung ) A
Co Khong
N(%0) n; (%) n, (%0)
Gigi tinh ~ Nam 150 (49) 96 (49,5) 54 (48,2) 0,830
Nit 156 (51)  98(50,5)  58(51,8) 0,830
Tinh trang  Nim ICU 39(12,8) 23(11,9)  16(14,3) 0,539
bénh nhin  Hgp me 11 (3,6) 6 (3,1) 5(45) 0,525
Tho may xam 1an 10 (3,3) 7 (3,6) 3(27) 0,659
Bat dong 306 (100) 194 (100) 112 (100)
Bénh ndi Tang HA 114 (37,3)  77(39,7)  37(33,0) 0,246
khoakém  pyithao duong 130 (425) 81(41,8)  49(438) 0,733
theo
Suy than 104 (34)  65(335) 39(34,8) 0,815
Ung thu 11 (3,6) 6 (3,1) 5(45) 0,525
Béo phi 51 (16,7) 29 (15) 22 (20) 0,288
Suyvan TM man 75 (24,5) 49 (25,3) 26 (23,2) 0,539
Thap khép 10 (3,3) 7 (3,6) 3(2,7) 0,659
Mang véap luc  39(12,8)  23(11,9)  16(14,3) 0,539
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Ti 1& cac bién dinh tinh & nhom dy phong va nhom khéng du phong
tuong ddng Vi ti 18 nay & mau chung.

Bat dong chiém ti 18 100% do tiéu chuan chon bénh.

Ti 186 Nam va Nir trong nghién ctru twong dwong nhau, twong dong véi
ti 1& bénh nhan nam va nir cao tudi nam vién.

Khéng c6 su khac biét c6 ¥ nghia thong ké vé ti 1& cac bién dinh tinh
cua bénh nhan gitra nhém dy phong va nhém khong du phong

(p > 0,05).

C6 132 bénh nhan suy ho hap cap, do da duoc diéu tri ndi khoa hoic
thd may khéng xam 14n nén chi c6 10 bénh nhan thé may xam 1an (gan
nhu phai nam bat dong hoan toan).

Nam ICU, hon mé, tho may xam 1an, nam bat dong, ting HA, dai thao
duong, suy than, ung thu, béo phi, suy van tinh mach man, thép khép 1a
nhiing yéu t6 nguy co HKTMS.

Gioi tinh khong phai yéu té nguy co HKTMS.

Tang HA, dai thao dudng, suy than chiém ti Ié cao.

Céc yéu té ung thu, béo phi, thap khdp, mang vé ap luc chiém ti 1é
thap.
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3.1.2. Pic diém bénh nhin tham gia nghién ctu Vi cac bién dinh lweng

Bang 3.11: Pic diém bénh nhén véi cac bién dinh lugng

Pic diém (trung binh) Méu chung Du phong p
Co Khong

Tudi 79,1 +840 795+061 785+0,77 0,59

Chi s6 khdi co thé (Kg/m?) 2224300 221+022 2244028 0,62

Thoi gian ndm vién TB (ngay) 13,6+6,80 13,8+0,50 13,3+0,63 0,50

Thoi gian siéu am lan 1 (ngay) 8,4 + 2,00 84+014 84+021 0,80

Thoi gian siéu 4m 14n 2 (ngay) 10,6 +2,00 10,7+0,13 10,4+0,18 0,68

— Ti lé cac bién dinh luong & nhom du phong va nhom khong du phong

tuong doéng Vvai ti 18 nay & mau chung.

— Mau nghién ctru c6 tudi trung binh cao.

— Déi tuong nghién ctru ¢6 tudi trung binh trong do tudi ctia nhom bénh

noi khoa cao tudi nam vién thuong gap.

— BMI trung binh trong nghién ctru phu hop véi BMI trung binh cta bénh

nhan noi khoa cao tudi ndm vién thuong gap ¢ Viét Nam.

— Thoi gian nam vién trung binh trong nghién ciu nam trong khoang thoi

gian nam vién trung binh cta bénh nhan ndi khoa cao tudi nim vién

thuong gap.

— Khong c6 su khac biét cé ¥ nghia théng ké vé trung binh céac bién dinh

luong cua cac bénh nhan gitra nhom dy phong va nhom khong du

phong (p > 0,05).



3.1.3. Nhém tubi
Bang 3.12: Nhom tudi

Nhém tudi Mau Dw phong p
chung Cé Khéng
NOO — ni) n(%)
65 — 69 46 (150)  27(13,9)  19(17,0) 0,467
70 — 74 53(17,3)  32(164)  21(18,8) 0,467
7579 57 (18,6)  40(20,6) 17 (152) 0,467
80 — 84 65(21,2) 39(20,1)  26(232) 0,467
85 — 89 52(17,0)  31(16,0)  21(18,7) 0,467
>90 33(10,9) 25 (13,0) 8(7,1) 0,467

Ti 1& cac nhom tudi & nhoém du phong va nhom khong du phong tuong
dong véi ti 1é nay & mau chung.

Bénh nhan tham gia nghién ciru phan b kha dong déu theo nhom tudi.
Riéng nhom “> 90 tudi” chiém ti Ié thap hon, phu hop Voi nhom tudi
ctia bénh nhan cao tudi nam vién.

Xét theo thang diém PADUA, nhom “> 70 tudi” chiém ti 1¢ cao.

Xét theo thang diém IMPROVE, nhém “> 85 tudi” chiém ti 1¢ thap.
Khéng c6 sy khac biét c¢6 ¥ nghia thong ké vé nhom tudi gitra nhom du

phong va nhom khong dy phong (p > 0,05).
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3.1.4. Cac nhém bénh ndi khoa cép tinh

Bang 3.13: Ti I¢ cac nhom bénh noi khoa cap tinh

Bénh noi khoa M4iu chung Du phong P
n (%) Cé Khéng
n; (%) n, (%)

Suy tim cAp/man d@p 111-1V 103 (33,7)  65(33,5) 38(33,9) 0,940

Suy hé hap cap 132 (43,1) 88(454) 44(39,3) 0,301
Nhoi mau nio cap 71(23,2) 41(21,1) 30(26,8) 0,259
Tong cong 306 (100) 194 (100) 112 (100)

— Tat ca bénh nhan tham gia nghién ciru déu c6 bénh nodi khoa do tiéu
chuan chon bénh.

— Ti I¢ cac nhém bénh ndi khoa & nhom du phong va nhom khong du
phong twong dong véi ti 1& nay & mau chung.

— Ti 1é cac nhom bénh suy tim cdp/man do6 111-1V, suy ho hap cap, nhoi
mau ndo CAp tuong dong Vo ti 1 nay & bénh noi khoa cao tudi nam
vién thuong gap.

— Nhom suy tim cap/man d6 H1-1V chiém ti I& cao nhat.

— Nhém nhoi mau ndo cap chiém ti Ié thap nhat.

— Nhom suy ho hap cap chiém ti 1¢ trung binh.

— Theo thang diém PADUA, tat ca bénh nhan tham gia nghién ctru co 1
diém dy bao nguy co HKTMS (vi ¢6 bénh noi khoa cép tinh).

— Khong c6 su khac biét co y nghia thong ké vé ti 1¢ timg nhém bénh noi

khoa gitta nhom dy phong va nhém khong du phong (p > 0,05).
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3.1.5. So sanh nguy co HKTMS theo thang diém PADUA giira nhém du

phong va nhém khong du phong

Bang 3.14: So sanh cac yéu té du bao nguy co HKTMS theo thang diém

PADUA gitta nhém du phong va nhom khong du phong

Yéu to nguy co M4u chung Dw phong p
N (%) Co Khong
n, (%) n, (%0)
Bat déng 306 (100) 194 (100) 112 (100)
> 70 tudi 260 (85) 167 (64,2) 93(358) 0,473
Bénh néi khoa cép tinh 306 (100) 194 (100) 112 (100)
Ung thw 11 (3,6) 6(3,1) 5 (4,5) 0,525
Thép khép 10 (3,3) 7 (3,6) 3(27) 0,659
BMI > 30 2 (0,65) 1(0,5) 1(0,9) 0,693

— Ti 1é cac yéu té du bao nguy co HKTMS theo thang diém PADUA &

nhom dy phong va nhom khéng du phong tuwong ddéng voi ti 16 nay ¢

mau chung.

— Tat ca bénh nhan ¢ nhom du phong va nhom khong du phong déu bt

dong va co bénh ndi khoa.

— Theo thang diém PADUA: bat dong c6 3 diém; bénh noi khoa co 1

diém.

— Nhu vay, 100% bénh nhan trong nghién citu nay c6 nguy co cao

HKTMS.

— Nhoém bénh nhéan “> 70 tubi” chiém ti I¢ cao, gop phan tang thém diém

PADUA trong dén sb nghién ciiu.
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— Khéng c6 su khac biét c6 ¥ nghia théng ké vé ti 1¢ tirng yéu té du bao
nguy co HKTMS theo thang diém PADUA giita nhém du phong va
nhom khong du phong (p > 0,05).

Bang 3.15: So sanh tong diém nguy co HKTMS theo thang diém PADUA

gitra nhém dy phong va nhom khong du phong

Tong diém Mau chung Duw phong p
PADUA N (%) Cé Khéng

n, (%) n, (%)
<4 0 (0) 0 (0) 0(0)
4-<5 99 (32,4) 59 (30,4) 40 (35,7) 0,625
5-<6 122 (39,8) 79 (40,7) 43 (38,4) 0,625
>6 85 (27.8) 56 (28,9) 29 (25,9) 0,625
Téng cong 306 (100) 194 (100) 112 (100)

— Tilé cac tong diém PADUA ¢ nhém du phong va nhom khong du
phong twong dong véi ti 1& nay & mau chung.

— Khong co su khac biét co ¥ nghia théng ké vé cac tong diém PADUA
gitta nhom du phong va nhom khong du phong (p > 0,05).

— 100% bénh nhan tham gia nghién ctru c6 tong diém PADUA > 4.

— Trén 60% bénh nhan tham gia nghién ctru c6 tong diém PADUA > 5.

— Trén 25% bénh nhan tham gia nghién ctru c6 tong diém PADUA > 6.
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3.1.6. So sanh nguy co xuit huyét theo thang diém IMPROVE giira nh6ém
dw phong va nhém khong du phong
Bang 3.16: So sanh cac yéu té dy bao nguy co xuat huyét theo thang diém

IMPROVE gitta nhom dy phong va nhém khong du phong

Yéu to nguy co Mau Du phong p
chung
Co Khong
N (%)
ny (%) n, (%)
> 85 tudi 85 (27,8) 56 (65,9) 29 (34,1) 0,576
65 — 84 tudi 221 (72,2) 138 (62,4) 83(37,6) 0,576
Nhap ICU 39 (12,8) 23 (59) 16 (41) 0,539
Bénh ngi khoa 306 (100) 194 (100) 112 (100)
Thap khép 10 (3,3) 7 (3,6) 3(2,7) 0,659
Ung thwr dang dién tien 11 (3,6) 6 (3,1) 5 (4,5) 0,525
Nam giéi 150 (49) 96 (64) 54 (36) 0,830
Suy than 104 (34) 65 (62,5) 39(37,5) 0,815

— Tilé yéu té du bao nguy co xuét huyét theo thang diém IMPROVE &
nhém dy phong va nhém khong du phong twong dong vai ti 16 nay &
mau chung.

— Cac yéu té du bao nguy co xuét huyét theo thang diém IMPROVE
chiém ti 16 thap.

— Yéu t6 “> 85 tudi” chiém ti I¢ thap nhung 1a yéu t6 co6 3 diém theo
thang diém IMPROVE.

— Yéu té bénh noi khoa chiém ti 1& cao nhung 1a yéu t6 chi co 1 diém
theo thang diém IMPROVE.
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— Khéng c6 su khac biét c6 y nghia théng ké vé ti 18 cua ting yéu té nguy
co xuét huyét theo thang diém IMPROVE giita nhém du phong va
nhom khong dy phong (p > 0,05).

Bang 3.17: So sanh tong diém nguy co xuét huyét theo thang diém
IMPROVE gitta nhém dy phong va nhém khong dy phong

Tong diém Mau chung Dw phong P
IMPROVE N (%) Céb Khéng
n; (%) n, (%0)

0-<1 0 (0) 0 (0) 0 (0)
1-<2 46 (15,0) 27 (13,9) 19 (17,00 0,473
2-<3 53 (17,4) 32 (16,5) 21(18,8) 0,473
3-<4 57 (18,6) 40 (20,6) 17 (152) 0,473
4-<5 65 (21,2) 39 (20,1) 26 (23,2) 0,473
5-<6 52 (17,0) 31 (16,0) 21 (18,7) 0,473
6-<7 33 (10,8) 25 (12,9) 8(7,1) 0,473
>7 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Téng cong 306 (100) 194 (100) 112 (100)

— Ti 1é cac tong diém IMPROVE & nhom dy phong va nhom khéng du

phong twong dong véi ti 1& nay & mau chung.

— Mau nghién ctru khéng ¢ bénh nhan véi tong diém IMPROVE < 1.

— Mau nghién ctru khéng ¢ bénh nhan véi tong diém IMPROVE > 7.

— Nhu vay, khong c6 nguy co xuét huyét theo thang diém IMPROVE

trong mau nghién cuu.
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— Khéng c6 su khac biét c6 ¥ nghia théng ké vé tong diém IMPROVE
gitta nhom du phong va nhom khong du phong (p > 0,05).

3.2. HIEU QUA CUA PIEU TRI DU PHONG HUYET KHOI TINH
MACH SAU BANG ENOXAPARIN

3.2.1. HKTMS méi mic

3.2.1.1. Ti I¢ HKTMS méi méc

Bang 3.18: Ti I¢ HKTMS méi méc theo nhom dy phong

Dw phong S6BN  HKTMS p RR (95%)
(N) n (%)
Cé 194 8 (4,1) 0,001 0,24 (0,09 - 0,62)
Khong 112 17 (15,2)
Tong cong 306 25 (19,3)

— Ti 16 HKTMS méi mac ¢ nhom dy phong thap hon nhom khong du
phong.

— Su khac biét ti 16 HKTMS mé&i mac gitta nhém dy phong va nhém
khong du phong co ¥ nghia thong ké (p = 0,001).

— Ti s6 nguy co miac HKTMS & nhom dy phong so v6i nhom khong du
phong (RR) nho hon 1; vai khoang tin cay 95% khong chira gia tri 1.

— Du phong bing Enoxaparin giam nguy co mic HKTMS so véi nhém

khong du phong, su khac biét c¢6 ¥ nghia thong ké.



55

3.2.1.2. bic diém hinh anh HKTMS trén siéu 4m
Bang 3.19: Pic diém hinh anh HKTMS trén siéu 4m

Pic diém Du phong Khong
Hinh anh huyét khoi trén siéu 4m 2D 8/8 17/17
Di dong tu do 7/8 15/17
Mtc d6 phan 4m thap/trung binh 8/8 17/17
Téc nghén hoan toan 0 0
Tac nghén khong hoan toan 8/8 17/17
Gian to tinh mach 0 0
D¢ ép tinh mach khong xep hoan toan 0 0
Tuan hoan bang hé 0 0

— Dai da s6 cac truong hop HKTMS trong nghién ctu ¢ hinh anh di

dong tu do.

— 100% hinh &anh HKTMS trong nghién ctru ¢6 mirc d§ phan am

thap/trung binh.

— Khéng c6 truong hop HKTMS trong nghién ctru gy tac nghén hoan

toan.

— Khong co6 truong hgp HKTMS trong nghién ctru gay gian to tinh mach.

— Khéng c6 truong hop HKTMS trong nghién ctru gy tuan hoan bang

hé.

— Hinh anh siéu am cac truong hop HKTMS trong nghién cuu ¢6 dac

diém cuia huyét khéi cap tinh.



56

3.2.1.3. Ti Ié¢ D-dimer duong tinh

Bang 3.20: D-dimer duong tinh sau siéu am lan 1

Pic diém Mau chung Du phong p
N(%0) Co Khéng
n; (%) n, (%)

D-dimer Duwongtinh  65(21,2)  39(20,1) 26(232) 0,522

Am tinh 241 (78,8)  155(79,9) 86 (76,8)

— D-dimer duong tinh & nhiing bénh nhan khong c6 huyét khéi trong siéu
am lan 1 chiém ti 1& khé cao & ca nhom du phong va nhom khong du
phong.

— Ti I€ D-dimer duong tinh & nhom du phong va nhém khong du phong
tuong déng Vi ti 18 nay & mau chung.

— Khong c6 su khac biét c6 ¥ nghia théng ké vé ti 1¢ D-dimer duong tinh

gitra nhém dyu phong va nhém khong du phong.

3.2.1.4. Két qua HKTMS méi mac cua 2 lan siéu am
Bang 3.21: Két qua HKTMS méi mac cia 2 lan siéu 4m

Siéu 4m chan doan Du phong P

C6 ny(%) Khong n,(%0)

HKTMS (+)  Siéu am lan 1 7 (3,6) 11 (9,8) 0,026

Siéu 4m 14n 2 1(0,5) 6 (5,4) 0,006




57

— Pa s6 HKTMS méi méc dugc chan doan trong siéu am lan 1 & nhém
du phong va nhom khong du phong.

— O siéu am lan 2, HKTMS m¢i mic dugc chan doan & nhém dy phong
thap hon nhiéu so v&i nhém khong du phong.

— Su khac biét ti 16 HKTMS méi mac trong siéu 4m 1an 1 va 2 giira nhém

du phong va nhom khong dy phong c6 y nghia théng ké.
3.2.1.5. Vi tri HKTMS méi mac

Bang 3.22: Vi tri HKTMS méi mac

Dw phong Vi tri HKTMS mé6i mic Tong cong
Pui Khoeo Cing chin N (%)
N1 (%0) N2 (%0) N3 (%0)
Cé 8 (100) 0 (0,0) 0(0,0) 8 (100)
Khong 15(88,2) 2 (11,8) 0(0,0) 17 (100)

— HKTMS méi mic phat hién duoc chu yéu tai ving dui & nhom du
phong va nhom khong du phong.

— O nhém khong dy phong c6 it trudng hop HKTMS méi mac thudc viing
khoeo, & nhom dyu phong khong cé truong hop HKTMS méi mac thuoc
vung khoeo.

— Khéng c6 trudng hop HKTMS méi mac thuge viing cang chan & nhém

du phong va nhém khong du phong.
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3.2.1.6. Bic diém cua bénh nhan c6 HKTMS
3.2.1.6.1. Pic diém cua bénh nhan c6 HKTMS ¢ nhém dy phong
Bang 3.23: Pic diém cua 8 bénh nhan c6 HKTMS ¢ nhém dy phong

Trwong | >70 | ICU | Thé | Hén | Ung |Béo phif BMI | STM
hop | tudi may | mé | thw >30
N1(%) |N2(%0) | N3(%0) | Ny(%0) | Ns(%) | Ne(%0) | N7(%) | Ng(%0)
1 + + + + - — - +
2 + + — + — + — +
3 + + + + — — - +
4 + = = - - = + +
5 + — — - + — - +
6 + + — — + — — —
7 + + — + — — - +
8 + + — + - + - —
Tong 8 6 2 5 2 2 1 6
cong | (100) | (75) [(12,5)|(62,5)| (12,5) | (12,5) | (12,5) | (25)

Ghi chua: STM: suy van finh mach man; (+): co; (—): khong.

— Bénh nhan c6 HKTMS ¢ nhém dy phong ¢6 nhiéu yéu té nguy co
HKTMS.

— (C6 8/8 1a bénh nhan thudc nhom “ > 70 tudi”.

— (6 6/8 1a bénh nhan thuéc nhém nam ICU va 2/8 con lai 1a bénh nhan
c6 suy van tinh mach man (trong 2/8 con lai c¢6 1/8 1a bénh nhan c6 BMI
> 30 va 1/8 1a bénh nhan bi ung thu).

— C6 6/8 1a bénh nhan suy van tinh mach man.

— C06 5/8 1a bénh nhan hon mé.
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3.2.1.6.2. Bic diém caa bénh nhan c6 HKTMS ¢ nhém khong du phong
Bang 3.24: Pic diém cia 17 bénh nhan c6 HKTMS & nhom khong dy phong

Truwong
hop

Pic diém

ICU | Thé | Hén | Ung | Béo | BMI |STM
may | mé | thw | phi | >30
N1(%0) | N2(%0) | N3(%0) | N4(%0) | N5(%) | Ne(%0) | N7(%0) |Ne(%0)
1 - + - - -
2 _ _ _ _ _
3 + - - - -
4 _ _ _ _ _
5 - - - + -
6 _ _ _ _ _ _
7 -] -
8 - + - - - -
9 - - + - - -
10 - - - - - —
11 - - — — - -
12 - - + — - -
13 - - - + -
14 + + — — -
15 - - - - -
16 - - - - -
17 — — - + =
Tong 2 4 2 3 0
cong | (70,6) | (64,7) | (11,7) | (23,4) | (11,7) | (17,6) | (0) |(47.2)

Ghi chu: STM: suy van tinh mach; (+): co; (—): khong.
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— Bénh nhan c6 HKTMS ¢ nhom khong dy phong c6 nhiéu yéu té nguy
co HKTMS.

— €6 12/17 1a bénh nhén thuéc nhom « > 70 tudi”.

— (6 11/17 1a bénh nhan thudc nhom nam ICU va trong 6/17 con lai co

4/17 1a bénh nhan c6 suy van tinh mach man.

— €6 9/17 1a bénh nhan suy van tinh mach man.

3.2.1.7. Pic diém bénh nhan ¢c6 HKTMS & nhém dy phong va nhom khong

du phong
Bang 3.25: Pic diém bénh nhan c6 HKTMS ¢ nhom dyu phong va nhom
khong du phong
Du Pic diém
phong | 570 | Icu | Thé | Hon | Ung |Béo phil BMI | STM
tudi may | mé | thw >30
N1(%0) | N2(%0) | N3(%0) | Ny(%0) | N5(%0) | Ne(%0) | N7(%0) | Ne(%0)
Co 8 6 2 5 2 2 1 6
(n,=8) | (100) | (75) | (12,5) | (62,5) | (12,5) | (12,5) | (12,5) | (29)
Khong 12 11 2 4 2 3 0 8
(n,=17) | (70,6) | (64,7) | (11,7) | (23,4) | (11,7) | (17.6) | (0) | (47.1)

— Bénh nhan ¢c6 HKTMS & nhom dy phong: nhom > 70 tudi” va nhoém

nam ICU chiém ti 16 rat cao.

— Bénh nhan ¢c6 HKTMS ¢ nhém khong du phong: nhom “> 70 tu

nhém nam ICU chiém ti 1 cao.

2
A2

01’ va

— Bénh nhan c¢6 HKTMS & nhom dy phong va khong du phong c6 nhiéu

yéu t6 nguy co.
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3.2.2. T vong do mei nguyén nhan va do HKTMS
3.2.2.1. Tilé t& vong

Bang 3.26: Ti & tir vong va ti 6 nguy co tir vong

Du phong S6 bénh nhan  Ti Ié tir vong RR (95%)
(N) n (%) P

Co 194 12(6,2)  0,75(0,28 - 2,10)

Khong 112 9(8,0) =0,537

Tong cong 306 21 (6,9)

— T vong trong nghién ciru chiém ti Ié cao.
— Ti lé tir vong & nhom dy phong thip hon nhom khéng du phong.
— Khéng co su khac biét co ¥ nghia théng ké vé ti 18 tir vong giita nhém
du phong va nhom khong du phong (p = 0,537).
— Ti s6 nguy co tr vong & nhém dy phong so Vi nhém khong du phong
(RR) nho hon 1; khoang tin cay 95% chura gia tri 1.
— Du phong gidm nguy co tir vong so véi khong du phong, su khac biét
khong c6 y nghia thong ké.
3.2.2.2. Ti 16 HKTMS méi mac trén bénh nhan tir vong
Bang 3.27: Ti 16 HKTMS m&i méc trén bénh nhén tir vong

HKTMS M4au chung Tir vong P
N (%) Cé Khong
n; (%) n, (%)
Co 21 (6,9) 4 (19) 21 (7,4) 0,059
Khong 285 (93,1) 17 (81) 264 (92,6)

Tong cong 306 (100) 21 (100) 285 (100)
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— Ti 16 HKTMS méi mac trén nhom bénh nhén tr vong va nhém khong
tr vong tuong ddng vai ti 16 nay & mau chung.

— TiI6¢ HKTMS méi mac trén nhém bénh nhan tir vong cao hon nhém
khong tir vong nhung su khéac biét khong co y nghia théng ké (p =
0,059).

— Su khac biét ti 16 HKTMS mai mic gitra nhoém bénh nhan tir vong va
nhom khong tir vong khong c6 y nghia théng ké (p = 0,059).

— HKTMS méi mac khong phai 14 nguyén nhan chinh dan dén tir vong
trong nghién cru.

3.2.2.3. Nguyén nhan va sb trudong hop tir vong theo nhom dy phong

Bang 3.28: Nguyén nhan va sb truong hop tir vong theo nhom dy phong

Dw phong So trwong hop  Ngay Pot tir  S6 truwdng hop tir vong

tur vong tur vong theo nguyén nhan
Co 12 (N 10 - 26) 0 - Suy tim: 4
(n, = 194) - Nhoi mau nio: 2

- Suy ho hap: 6

Khong 9 (N12 - 29) 1 - Suy tim: 5
(n, = 112) - Nhdi mau nio: 1
- Suy ho hap: 2

- Thuyén tac phoi: 1

* Ghi chii: (N 10 - 26): ngay thir 10 - 26; (N12 - 29): ngay thwr 12 - 29.
— Tu vong c6 ¢ ¢d nhom du phong va nhém khong du phong.
— Cac trudong hop tir vong dugc chan doan nguyén nhan cu thé.

— Khong co truong hop tar vong do TTP ¢ nhém du phong.
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— C6 1 truong hop tir vong do TTP ¢ nhém khong du phong.

— Khéng c6 trudng hop tir vong do xuat huyét ning.
3.2.2.4. Nguyén nhéan va s truong hop tir vong trén bénh nhan c6 HKTMS
ma&i mac theo nhém dyu phong
Bang 3.29: Nguyén nhan va sb truong hop tir vong trén bénh nhén c6

HKTMS mé&i mac theo nhém du phong

Du S6 truong hop c6 Pottir  Nguyén nhén va sé trueong hop
phong HKTMS méi mic tir vong tir vong c6 HKTMS

Cé 1 0 - Suy tim: 1

Khéng 3 1 (N12) - Suy hé hap: 1

- Nhoi mau nao: 1

- Thuyén tac phoi: 1

Ghi chu: N12: ngay thu 12.

— Khéng c6 trudng hop tar vong do xuat huyét nang trén bénh nhan co
HKTMS mé&i mac ¢ nhom dy phong va nhoém khong du phong.

— Nhoém du phong khong c6 truong hop tir vong do thuyén tic phoi trén
bénh nhan c6 HKTMS méi mac.

— Nhom khong dy phong c6 1 truong hop tir vong do thuyén tac phoi trén
bénh nhan c6 HKTMS méi mac.

— Bénh nhan & nhom khong dy phong du di duoc tam soat va diéu tri
HKTMS nhung van cé 1 trudng hop bi thuyén tac phoi.

— Tam soat va diéu tri HKTMS chua du dé ngan chan hét cac truong hop
thuyén tac phoi do HKTMS.
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3.3. TINH AN TOAN CUA PIEU TRI DU PHONG HUYET KHOI
TINH MACH SAU BANG ENOXAPARIN

3.3.1. Xuit huyét

3.3.1.1. Ti I& xuat huyét trong nghién ctru

Bang 3.30: Ti I& xuat huyét trong nghién ctu

Pic diém Tan so6 (n) Ti 1é (%)
Xuat huyét Nzng 0 0
Khong nang 14 4,6

— Khong c6 trudong hop xuat huyét nang trong nghién ciu.

—  Xuét huyét khong nang chiém ti 1¢ thap.

3.3.1.2. Ti & xuat huyét khong nang
Bang 3.31: Ti I& xuat huyét khong ning

Pic diém S6BN  Tilé p RR (95 %)
(N) n (%)
XH Enoxaparin 194 10(5,2) P=0,523 1,47 (0,41-6,56)

khong ning  Khéng 112 4(3,6)

Tong cong 306 14 (4,6)

— Ti lé xuat huyét khong nang & nhom du phong va nhém khong du
phong twong dong véi ti 1& nay & mau chung.
— Xuat huyét khong nang chiém ti 1¢ thap & nhom du phong va nhém

khong du phong.
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— Ti I& xuat huyét khong niang ¢ nhom dy phong cao hon nhém khong du
phong.

— Khéng c6 su khac biét c6 ¥ nghia thong ké vé ti 1& xuat huyét khong
nang gitra nhom du phong va nhém khong du phong (p = 0,523).

— Ti s nguy co xuét huyét khong niang ¢ nhom dy phong S0 v6i nhém
khong du phong ( RR) I6n hon 1, khoang tin cay 95% chua gia tri 1.

— Du phong lam ting nguy co xuét huyét khong nang so véi khong du

phong nhung sy khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké.

3.3.1.3. Pic diém xuét huyét khong nang
Bang 3.32: Pac diém xuat huyét khong nang

Pic diém xuat huyét khéng niing Du phong

Co Khong

Vitri XH Bam noi tiém 1 1

(khong phai tiém Enoxaparin)

Xuat huyét dudi da 9 3

Ngay bat dau c6 xuat huyét 5-18 7-13

— Bit dau xuat huyét khong ning sau 5 - 7 ngay du phong.

— (€6 2 dang xuat huyét khong ning: xuat huyét dudi da va bam noi tiém
(khong phai tiém Enoxaparin).

— Pa s cac truong hop xuat huyét khong ning 1a xuat huyét dudi da.

— [t truong hop xuat huyét khong ning 1a bam noi tiém (khong phai tiém
Enoxaparin).

— O nhém du phong c6 truong hop bat dau xuat huyét ngay ca sau khi

ngung diéu tri dy phong (ngay thu 18).
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3.3.2. Giam tiéu cau
3.3.2.1. Ti Ié giam tiéu cau

Bang 3.33: Ti ¢ giam tiéu cau

Pic diém S6BN  Tilé p RR (95 %)

(N) n (%)

Giam Enoxaparin 194 3(1,6) 0,874 0,86 (0,09 - 10,49)

TC Khong 112 2 (1,8)

Tong cong 306 5 (1,6)

— Giam tiéu cau chiém ti 1¢ thap ¢ nhom du phong va nhom khong dur
phong.

— Ti lé giam tiéu cau & nhom du phong thap hon nhom khong du phong
trong nghién cau.

— Su khac biét ti 1 giam tiéu cau giita nhom du phong va nhom khong du
phong khong c6 ¥ nghia théng ké (p = 0,874).

— Ti s6 nguy co giam tiéu cau & nhom dy phong o v4i nhom khong du
phong (RR) nho hon 1; khoang tin cay 95% chua gia tri 1.

— Dy phong khong lam tang nguy co giam tiéu cau so voi nhém khong

du phong.
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3.3.2.2. Ti 1& giam tiéu cau trén bénh nhan c6 HKTMS

Bang 3.34: Ti & giam tiéu cau trén bénh nhan c6 HKTMS

Giam tiéu ciu ~ MAau chung HKTMS p
N (%) Co Khong
n; (%) n, (%)
Co 5 (1,63) 0 (0) 5(1,8) 0,501
Khéng 301 (98,37) 25 (100) 276 (98,2)
Tong cong 306 (100) 25 (100) 281 (100)

Giam tiéu cau trén bénh nhan c6 HKTMS chiém ti I¢ thap trong nghién
cuu.

Ti Ié giam tiéu cau trén nhém bénh nhan c6 HKTMS va khong co
HKTMS tuong dong véi ti Ié nay & miu nghién cau.

Ti & giam tiéu cau trén nhom bénh nhan ¢6 HKTMS thap hon nhom
khong c6 HKTMS.

Khéng c¢6 truong hop giam tiéu cau trén nhém bénh nhan c6 HKTMS.
Khong c6 su khac biét ¢ ¥ nghia thong ké vé ti 1& giam tiéu cau gitra
nhom bénh nhan c6 HKTMS va nhém khong c6 HKTMS, vai

p = 0,051.

Giam tiéu cau khong phai 13 nguyén nhan chinh dan dén sy hinh thanh
HKTMS trong nghién ctru.
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3.3.2.3. Ti I& giam tiéu cau trén bénh nhan tir vong

Bang 3.35: Ti & giam tiéu cau trén bénh nhan tr vong

Giam tiéu cau Mau chung Tir vong p
N (%) Co Khong
n; (%) n, (%)
Co 5 (1,63) 0 (0) 5 (1,8) 0,541
Khéng 301 (98,37) 21(100) 280 (98,2)
Téng cong 306 (100) 21(6,9)  285(93,1)

— Giam tiéu cau chiém ti I& thip ¢ ca nhém bénh nhan tir vong va nhém
khong tir vong.

— Ti lé giam tiéu cau & nhom bénh nhan tir vong thap hon nhom khong tir
vong.

— Khéng c6 trudong hop giam tiéu cau trén nhom bénh nhan ti vong.

— Khong co6 su khac biét c6 ¥ nghia théng ké vé ti I& giam tiéu cau giita
nhom bénh nhan tir vong va nhom khong tir vong (p = 0,541).

— Nhom bénh nhan tir vong khong cé trudng hop giam tiéu cau, trong khi
d6 nhém bénh nhan khong tr vong ¢o 5 trudong hop giam tiéu cau.

Giam tiéu cau gan nhu khong lién quan dén tir vong.
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3.3.2.4. Ti 1& giam tiéu cau trén bénh nhan c6 xuat huyét khong ning

Bang 3.36: Ti I& giam tiéu cau trén bénh nhan c6 xuat huyét khong nang

Giam tiéu cau Mau chung Xuit huyét khéng ning p
N (%) Co Khong
n; (%) n, (%)
Co 5 (1,63) 1(7,0) 4 (1,4) 0,096
Khéng 301 (98,37) 13 (92,9) 288 (98,6)
Téng cong 306 (100) 14 (100) 292 (100)

— Tilé giam tiéu cau & nhom bénh nhan c6 xuat huyét (khong ning) va
nhom bénh nhan khong ¢ xuét huyét (khong nang) twong dong véi ti
I& ndy & mau chung.
— Tilé giam tiéu cau & nhém bénh nhan xuat huyét (khéng ning) cao hon
nhom khéng c6 xuat huyét (khong ning).
— Khong c6 su khac biét c6 ¥ nghia théng ké vé ti 1é giam tiéu cau trén
nhom bénh nhan c6 xuat huyét (khong niang) va nhom bénh nhan khong
c6 xuat huyét (khong nang) véi p = 0,096.
— Giam tiéu cau khong phai 13 nguyén nhan chinh din dén xuat huyét
(khong nang) trong nghién cuu.
3.3.2.5. Panh gia nguy co bi HIT trén 3 truong hop giam tiéu cau ¢ nhom dy
phong.
Truong hop 1: giam tiéu cau 30 - 50%, tir ngdy tha 5-10, nguyén nhan
khac cua giam tiéu cau co thé rd rang.
Truong hop 2 va 3: giam tiéu cau dudi 30%, tir ngay thir 5-10, nguyén

nhan khac ciia giam tiéu cau c6 thé 1 rang.
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Bang 3.37: Panh gia nguy co bi HIT trén 3 truong hop giam tiéu ciu ¢ nhom

du phong [5]

Diém

0

Giam ti€u cau

(1%)

(2%); (3%)

Thoi diém giam

ti€u cau

(1%); (2%); (3%)

Huyét khoi hodc

bién chirng khac

Nguyén nhan khac
cuia giam tiéu cau

khong ro rang

(1%); (2%); (3%)

Nguy co

Cao: 0

Trung binh: (1%*)

Thap: (2*) va (3%)

Ghi chu: (1*): truong hop 1; (2*): truwong hop 2; (3*): truong hop 3.

— Khong co6 truong hop nguy co bi HIT cao.

— 01 truong hop nguy co bi HIT trung binh.

— 02 truong hop nguy co bi HIT thap.

Tom lai, két qua nghién ctru cho thay:

— Khong ¢6 su khac biét vé dac diém dan so nghién ctru gitra nhém du

phong va nhom khong du phong.

— Tilé HKTMS méi mic ¢ nhom dy phong thip hon nhom khéng du

phong ¢ y nghia thdng ké.
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— Til¢ tar vong do moi nguyén nhan va do HKTMS & nhom dy phong
thap hon nhom khéng du phong, su khac biét khong c6 ¥ nghia théng
ké.

— Khéng c6 truong hop xuit huyét nang & nhém du phong va nhom
khong du phong.

— Ti lé giam tiéu cdu & nhém du phong thap hon nhém khong du phong,

su khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké.
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Chuong 4
BAN LUAN

4.1. NHOM DU PHONG VA NHOM KHONG DU PHONG

Nghién ciru nay duoc thuc hién trong thoi diém phan Ién cac bénh vién
tai Viét Nam chua trién khai diéu tri dy phong HKTMS. Viéc trién khai du
phong ciing khong thé thuc hién dong loat va nhanh chéng. Do d, trong thoi
diém nay t6i van co6 thé chon dugc nhom khong dy phong (nhém bénh nhan
chua duoc trién khai diéu tri du phong) va nhém dy phong (nhom bénh nhéan
bat dau trién khai diéu tri du phong). Do chon bénh theo lich sir cia ting bénh
vién, khi tong sé bénh nhan ¢ nhém khong du phong dugc 112, bénh vién
chuyén sang diéu tri du phong nén nhém khéng du phong chua co du 149

bénh nhan theo tinh toan. Pay 1a mot han ché cta nghién cuu.

4.2. PAC PIEM DAN SO NGHIEN CUU
4.2.1. Pic diém bénh nhan tham gia nghién ciru véi cac bién dinh tinh

Ti 18 cac bién dinh tinh & nhom dy phong va nhom khong dy phong twong
dong vai ti 18 nay & mau chung. Khong co su khac biét ¢ ¥ nghia théng ké vé
ti 1& cac bién dinh tinh cua bénh nhan gitta nhém du phong va nhém khong duy

phong (p > 0,05).

Ti 16 Nam va Nir trong nghién ctru twong dwong nhau, tuong dong voi
ti 1¢ bénh nhan nam va nit cao tudi nam vién. Gidi tinh khong phai yéu té nhu
nguy co HKTMS theo thang diém PADUA nhung nam gidi 1a yéu t6 c6 1
diém du bao nguy co xuat huyét theo thang diém IMPROVE. Két qua nghién
ctru c6 51% bénh nhan 14 nit. Ti I¢ gidi tinh trong nghién ciru nay twong dong
v6i nhiéu nghién ctu trong nude va & phuong Tay, vi cach chon miu cua

nghién ctu nay gidng véi cac nghién ciru khac. Ti 18 nix ciia cac nghién ctu
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trong nudc nhu: tac gia D6 Hoang Giao (2009): 54,9% [2]; tac gia Pham Anh
Tuan (2012): 55% [11]. Ti I& nit cua cac nghién cttu & cac nudc phuong Tay:
tac gia Lazoroviz (2004): 51,9% [64]; tac gia Cohen AT (2006): 57,6% [31].

Bang 4.38: Tudi trung binh va ti 1& nit & cac nghién ctu HKTMS tai Viét
Nam.

Ta Thi Ping Van P& Hoang Pham Anh Nghién citu
Phuéc Hoa  Phudc Giao Tuan nay

(2004) [4] (2010)[9]  (2009) [2] (2010)[11]  (2015)

Tubi* 75,6 tudi 69,4 tudi 65 tudi 76 tuodi 79,1 tudi

Nitrs* 47,6% 46,1% 54,9% 55% 51%

e Ghi chii: TuGi*: tudi trung binh; Nivx*: ti 1¢ nit.

Bang 4.39: Tuoi trung binh va ti I& nit trong cac nghién cttu HKTMS &

phuong Tay.
Samama M Lazoroviz Cohen AT  Nghién ciru nay
(1999) [83] (2004) [64] (2006) [31] (2015)
Tudi* 73,5 tuoi 68,5 tuoi 74,7 tuoi 79,1 tuoi
N T 50% 51,9% 57,6% 51%

Ghi chi: Tudi+#: tudi trung binh; Nir+*+: ti 1é nit.
Ti 1& suy van tinh mach man & miu nghién ctru 13 24,5%, nim trong
gidi han thap so véi cac nghién ciiu & phuong Tay. Diéu nay phu hop Véi ti 1¢

béo phi trong nghién ctiru thip hon o véi cac nghién ctu & phuong Tay. Ti 16
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nay trong nghién cltu cla céc tac gid ¢ phuong Tay nhu: Samama M 1a 26,7%

[83]; Lazoroviz l1a 28,9% [64].

C6 132 bénh nhén suy ho hap cap, do da duoc diéu tri noi khoa hoic
thd may khong xam 14n nén chi ¢ 10 bénh nhan can phai thd may xam 14n

(nhitng bénh nhan nay gan nhu phai nam bat dong hoan toan).

Bat dong chiém ti 1¢ 100%, do tiéu chuan chon bénh. Cac yéu t khac

nhu ung thu, béo phi, thap khop, mang vé ap luc chiém ti 18 thap.
4.2.2. Pic diém bénh nhan tham gia nghién cttu Véi cac bién dinh lweng

Ti Ié cac bién dinh lugng & nhém dy phong va nhém khong du phong
tuong dong Vvoi ti 1é nay & mau chung. Khong c6 sy khac biét co ¥ nghia
théng ké vé trung binh cac bién dinh lugng gitra nhom dy phong va nhom
khong du phong (p > 0,05).

Mau nghién cttu c6 tudi trung binh cao va trong do tudi caa nhiing bénh
noi khoa cao tudi nam vién thuong gap. Mau nghién ctu 1a nhitng bénh nhan
cao tudi vi ho 1a dbi twong dé co6 nguy co xuat huyét khi diéu tri du phong
bang thudc va 1a ddi twong dé c6 nguy co HKTMS. Nghién citu ¢ mau la
nhitng bénh nhan ndi khoa cao tudi nim vién (loai bo nhitng bénh nhan duéi
65 tudi) vi vay tudi trung binh trong nghién ciu (79,1 tudi) cao hon tudi trung
binh cila cac nghién ctru khac trong nudce va & phuong Tay. Tudi trung binh
cua cac nghién ctru trong nudc nhu: tac gia Ta Thi Phudc Hoa (2004): 75,6
tuoi [4]; tac gia Pang Van Phuéc (2010): 69,4 tudi [9]; tac gia DS Hoang
Giao (2010): 75 tudi [2]; tac gia Pham Anh Tuan (2010): 76 tudi [11]; tac gia
Nguyén Vin Diéu (2015): 71,2 [1]. Tudi trung binh cua cac nghién ctu &
phuong Tay nhu: tic gia Sammama M (1999): 73,5 tudi [83]; tac gia
Lazoroviz (2004): 68,5 tudi [64]; tac gia Cohen AT (2006): 74,7 tudi [31].

Nhin chung, cac nghién ctru khac du khong chon loc mau 1a nhirng bénh nhan
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cao tudi nhung tudi trung binh van cao hon 65. Diéu nay cho thay bénh nhan
nhap vién co6 nguy co HKTMS van tap trung ¢ ngudi cao tudi, phu hop véi
yéu té nguy co HKTMS kinh dién c6 yéu té cao tudi.

Trong nghién ctu, chi s6 khdi co thé trung binh cuia mau 1a 22,2 kg/m?,
pht hop Véi chi sb khéi co thé trung binh cua bénh nhan noi khoa cao tudi
nam vién thuong gap & Viét Nam. Néu phan loai dinh dudng theo T chic Y
té Thé Gidi danh cho ngudi Chau A [101], nghién ctru nay c6 16,7% bénh
nhan béo phi. Do mau nghién ctru 1a nhitng bénh nhan ngudi Viét Nam cao
tudi nén ti 1& béo phi & mau nghién cttu nay thip hon so véi cac nghién ctu
trong nudc va cac nudc phuong Tay. Trong nudc, ti 1€ béo phi & nghién cuu
cua tac gia Pham Anh Tuéan (2010): 22,4% [11], ti I& béo phi trén nhiing bénh
nhan ¢6 HKTMS & nghién cuu cua tac gia Ta Thi Phudc Hoa: 30,2% [4].
Nghién cttu cta tac gia Ta Thi Phuéc Hoa c6 ti Ié béo phi cao nhat, vi duoc
ghi nhan ¢ nhitng bénh nhan d3 c6 HKTMS. Piéu nay phu hop véi yéu tb
nguy co HKTMS kinh dién c6 yéu té béo phi. Mot nghién cru & phuong Tay
cua tac gia Abdollahi M, cho thay béo phi 1a mot yéu t6 nguy co HKTMS doc
lap [13]. O cac nudc phuong Tay, ti 18 béo phi & nghién ciru cua cac tac gia
nhu: tac gia Samama M (1999): 19,6% [83]; tac gia Lazoroviz (2004): 30,6%
[64].

4.2.3. Nhém tudi

Nhém tudi duge phan dya theo tudi nguy co cua thang diém PADUA
va thang diém IMPROVE. Theo thang diém PADUA, “> 70 tudi” 1a yéu tb co
1 diém du bao nguy co HKTMS. O nhém du phong, yéu té “> 70 tudi” chiém
ti 16 13,9%, ti I¢ nay & nhom khong du phong 1a 17%. Theo thang diém

IMPROVE, yéu t “> 85 tubi” va “40 - 84 tudi” 1a nhiing yéu té co 3,5 diém

va 1,5 diém du bao nguy co xuét huyét. O nhom du phong, yéu té “> 85 tudi”
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chiém ti 18 28,9%, ti 1é nay & nhém khong du phong 14 25,9%. Khong c6 su
khac biét c6 y nghia théng ké vé ti Ié cac nhom tudi giita nhom du phong va
nhom khong du phong (p > 0,05). Khi phéan tich nhom tudi, s6 bénh nhan
dugc phan bd kha déng déu & cac nhom tudi trong nghién ctru. Riéng nhom
“> 90 tudi” chiém ti & thap hon, phu hop véi nhém tudi cao nhat caa bénh
nhan cao tudi nam vién. Xét theo thang diém PADUA, nhom “> 70 tudi”
chiém ti 1& cao va xét theo thang diém IMPROVE, nhoém “> 85 tudi” chiém ti
& thap, gop phan 1am ting nguy co HKTMS va it nguy co xuat huyét.
4.2.4. Bénh ndi khoa cap tinh

Ti 16 cac nhom bénh ndi khoa cap tinh trong nghién ciru nhu nhoém suy
tim cap/suy tim man 11-1V, suy hd hap cap va nhdi mau ndo cap 1a 33,7%,
43,1% va 23,2%. Do chon mau ngau nhién 1a tat ca nhitng bénh nhan c6 bénh
noi khoa nam vién, twong ddng voi cach chon mau cua céc tac gia & phuong
Tay nén ti 1& cac nhom bénh ndi khoa trong nghién ctiu ndy twong dong voi
cac nghién ctu ¢ phuong Tay. Theo thang diém PADUA, bénh noi khoa 1a
yéu t6 c¢6 1 diém dy bao nguy co HKTMS.

Bang 4.40: Ti Ié nhom bénh ndi khoa cap tinh & cac nghién ciru

Bénh ngi khoa Samama M Lazoroviz Cohen AT Nghién ctru nay
cap tinh (1999) [83] (2004) [64] (2006) [31] (2015)

(N=579) (N=2991) (N =644) (N = 306)

Suy tim cap/man I1-1V 33,6% 51,6% 25% 33,7%
Suy hé hap cap 53,7% 30,5% 19,5% 43,1%

Nhoi mau nio cap 52,5% 41,5% 25,2% 23,2%
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Ti & cac nhom bénh noi khoa cip tinh & nhém du phong va nhém
khong du phong tuong dong vaéi ti 1é nay & mau chung. Do chon mau ngau
nhién nén ti 1& cac nhém bénh noi khoa cap tinh & nhom dy phong twong dong
v6i nhom khéng du phong. Ti & cac nhom bénh ndi khoa cép tinh nhu suy
tim cap/suy tim man 111-1V, suy ho hap cap, nhdi mau ndo cip ¢ nhom du
phong 1a: 33,5%; 45,4%; 21,1% va nhom khong du phong 1a: 33,9%; 39,3%;
26,8%. Khong co su khéac biét co y nghia théng ké vé ti 1é cac nhom bénh noi

khoa cap tinh gitta nhom du phong va nhom khong du phong Véi p > 0,05.

4.2.5. So sanh nguy co HKTMS theo thang diém PADUA giira nhém dw
phong va nhém khong du phong

4.2.5.1. So sanh cac yéu té du bao nguy co HKTMS theo thang diém PADUA
gitra nhém dy phong va nhom khong du phong

Ti 1& cac yéu té du bao nguy co HKTMS theo thang diém PADUA ¢ nhom
du phong va nhom khong du phong tuwong dong vai ti 1é nay & mau chung.
Khéng c6 su khac biét c6 ¥ nghia thong ké vé ti 18 cua cac yéu td du bao nguy
co HKTMS theo thang diém PADUA giita nhom du phong va nhom khong
du phong véi p > 0,05. Theo thang diém PADUA, 100% bénh nhan tham gia
nghién ctru c6 nguy co HKTMS va nhém bénh nhan “> 70 tudi” chiém ti 18

cao, gop phan ting thém diém PADUA trong dan sb nghién ctu.

4.2.5.2. So sanh tong diém PADUA giira nhom du phong va nhom khong du
phong

Ti I& cac tong diém PADUA ¢ nhom dy phong va nhém khong du phong
tuong dong vai ti 1é nay & mau chung. Khong co sy khac biét co ¥ nghia
thong ké vé cac tong diém PADUA giita nhém du phong va nhom khong du
phong (p > 0,05). Mau nghién ctru c6 nhiéu nguy co HKTMS: 100% bénh
nhan tham gia nghién ctu ¢ tong diém PADUA > 4, trén 60% bénh nhéan



78

tham gia nghién ctru c6 tong diém PADUA > 5, trén 25% bénh nhan tham gia
nghién ciru c6 tong diém PADUA > 6.

4.2.6. So sanh nguy co xuat huyét theo thang diém IMPROVE giira nh6ém
du phong va nhém khong du phong

4.2.6.1. So sanh céac yéu tb du bao nguy co xuat huyét theo thang diém
IMPROVE gitta nhom dy phong va nhém khong du phong

Ti Ié yéu t6 du bao nguy co xuét huyét theo thang diém IMPROVE &
nhém du phong va nhém khong du phong twong ddéng véi ti 1é ndy ¢ mau
chung. Khong c6 su khac biét co y nghia thong ké vé ti 1¢ cua tung yéu tb
nguy co xudt huyét theo thang diém IMPROVE giita nhom dy phong va
nhom khong dy phong (p > 0,05). Cac yéu té dy bao nguy co xuat huyét theo
thang diém IMPROVE chiém ti l¢ thap. Yéu to “> 85 tuoi” chiém ti Ié thap
nhung 13 yéu té c6 3 diém theo thang diém IMPROVE, yéu té bénh noi khoa
chiém ti 1& cao nhung 1a yéu t chi co6 1 diém theo thang diém IMPROVE.
Yéu t6 tudi gop phan 1am ha thap téng diém IMPROVE trong dan s nghién

cuu.

4.2.6.2. So sanh tong diém IMPROVE gitta nhém du phong va nhém khong
du phong

Ti Ié cac tong diém IMPROVE ¢ nhom du phong va nhom khéng du
phong tuong doéng Vvai ti 1é ndy & mau chung. Khong co su khac biét co ¥
nghia thdng ké vé tong diém IMPROVE giita nhém dy phong va nhém khong
du phong (p > 0,05). Mau nghién ctru khong c6 bénh nhan véi tong diém
IMPROVE < 1 va khong c¢6 bénh nhan véi tong diém IMPROVE > 7. Nhu

vay, mau nghién ciu khong c6 nguy co xuat huyét.

Tém lai, mau nghién ciru ndy co tudi trung binh cao hon va ti I¢ béo

phi thap hon so véi cac nghién ctru trong nude va cac nghién ciu & phuong
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Tay, cac dic diém khac twong dong so Vi cac nghién clru trong nudc va cac
nghién ctu ¢ phuong Tay. Khong c6 su khac biét c6 ¥ nghia théng ké vé dic

diém mau nghién ctu gitta nhom dy phong va nhoém khong dy phong.

4.3. HIEU QUA CUA PIEU TRI DU PHONG HUYET KHOI TiNH
MACH SAU BANG ENOXAPARIN
4.3.1. HKTMS méi mic

4.3.1.1. Ti I¢ HKTMS méi mac

Két qua cua nghién ctu cho thay ti 18 HKTMS m¢i mic ¢ nhom du
phong 1a 4,1% va & nhém khong du phong 1a 15,2%, sy khac bi¢t nay c6 ¥
nghia thdng ké (p = 0,001). Mic du sé bénh nhan & nhom khéng du phong
chua du 149 theo tinh toan (do diéu kién lich sir ciia bénh vién) nhung két qua
nghién ctiu d sém cho thay su khac biét co y nghia thong ké vé ti 16 HKTMS
m&i mac giira 2 nhoém, cho thay du phong 1am giam ti 18 HKTMS méi méc so
v6i khong dy phong. Két qua cta nghién ctru nay twong doéng véi cac nghién
ctu dy phong trén d6i tuong bénh nhan noi khoa ¢ phuong Tay, du phong
lam giam ti 16 HKTMS méi méc so véi khong du phong. Ti Ié HKTMS méi
mac ¢ nhém khong dy phong trong nghién ctru nay (chiém 15,2%) cao hon so
v6i nghién citu ARTEMIS trén bénh nhan noi khoa cao tudi & phuong Tay
(chiém 10,5%).

— Du phong bang Enoxaparin lam giam ti 16 HKTMS méi mic c6 ¥
nghia théng ké. Nhu vay, viéc dy phong bang Enoxparin c6 mang lai loi ich

cho bénh nhén cao tudi tai Viét Nam.

— Ti 16 HKTMS méi mac & nhom khéng du phong trong nghién ciu
nay cao hon S0 véi nghién citu ARTEMIS trén d6i twong bénh nhan noi khoa
cao tudi nam vién & phuong Tay, vi nghién ctru ARTEMIS da dugc thyc hién

cach day nhi€u nam.
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— Néu khong diéu tri du phong & bénh nhan noi khoa cao tudi nam vién
& Viét Nam, sé& c6 ti 16 HKTMS méi mic khong thua kém so voi phuong Tay.
Két qua nay gop phan phu dinh y kién cho rang ti 16 HKTMS ¢ nguoi Viét
Nam thap nén khong can phai diéu tri du phong bang thudc.
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Biéu d6 4.1: Ti 16 HKTMS m&i mic trong cac nghién ctiu dy phong

Riéng nghién ctiu cua tac gia Fraisse (2000) co ti 18 HKTMS mai mic
& nhoém khong dy phong 1a 28,2% [41], cao hon nhiéu S0 V&i nghién ciru nay
va cac nghién ctu khac ¢ phuong Tay. Diéu nay co thé duoc giai thich vai hai
Iy do: tht nhit 13 trong nghién ctu cua tac gia Fraisse, HKTMS méi mac
dugc tam soat ¢ ngay thir 21 dai ngay hon so voi nghién ciiu nay va cic
nghién ciru khac ¢ phuong Tay (ngay thir 6 - 14). Thu hai 1a trong nghién ctu
cua tac gia Fraisse, HKTMS m¢i mic duoc chan doan bing phwong phap
chup tinh mach can quang, c6 d6 nhay cao hon so véi nghién ctu nay, su

dung phuong phép siéu am Doppler. Tuy nhién, tat ca cac nghién ciru déu cho
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thiy ti 16 HKTMS méi mac ¢ nhém du phong thiap hon nhom khong du

phong, su khac biét co ¥ nghia thdng ké.

Bang 4.41: So sanh ti 16 HKTMS méi mac cua tac gia Fraise va cac nghién

ctu du phong khac

TAc gia, S6 Dw phong PP chin doan HKTMS p RR (95%)
(Nim) BN (ngay SA) n (%)
Nghiénctu 194  Enoxaparin Siéu am 8(4,1) 0001 0,24 (0,09 - 0,62)
nay 112 Khong (6 - 14 ngay) 17 (15,2)
Samama M, 291 Enoxaparin ~ Chuyp TM, SA 16 (5,5) 0,001  0,37(0,22 - 0,63)
(1999) [83] 288 Khoéng (6-14 ngay) 43(13,9)
Fraisse 84 Nadroparin Chuyp T™M 13 (15,5 0,045 0,57 (0,30 - 1,05)
(2000) [41] 85 Khong (21 ngay) 24 (28,2)
Lazoroviz, 1518 Deltaparin Si€éu am 42 (2,8) 0,002 0,55 (0,38 - 0,80)
(2004) [64] 1473 Khong (14 ngay) 73 (5,0)
Cohen AT 321 Fondaparinux Chuyp T™M 18(5,6) 0,029 0,46 (0,37 - 0,69)
(2006) [31] 323 Khong (6 - 14ngay) 34 (10,5)

Ti s6 nguy co HKTMS méi mic & nhom du phong so voi nhom khong

du phong trong nghién ctru 1a 0,24 (RR = 0,24) nhé hon 1, va khoang tin cay
95% 1a (0,09 - 0,62) khong chua gia tri 1. Nghia 13, nguy co mac HKTMS &
nhom dy phong bang 24% so v6i nhom khong du phong, hay du phong bang

Enoxaparin da 1am giam 76% nguy co mac HKTMS. Ti 1& nay cao hon ti 1&

giam nguy co mac HKTMS & nhom dy phong trong cic nghién citu & phuong

Tay: giam 63% nguy co mac HKTMS khi du phong bang Enoxaparin trong
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nghién ctu cua tac gia Samama M (RR = 0,37) [83], giam 43% nguy co mac
HKTMS khi dy phong bang Nadroparin trong nghién cru cua tac gia Fraisse
(RR = 0,57) [41], giam 45% nguy co mac HKTMS khi du phong bang
Deltaparin trong nghién ctru cua tac gia Lazoroviz (RR = 0,55) [64], va giam
54% nguy co mac HKTMS khi dy phong bang Fondaparinux trong nghién
ctru cua tac gia Cohen AT (RR = 0,46) [31]. Piéu nay c6 1& do miu nghién
ctrU ndy 1a nhirng bénh nhan cao tudi, ¢6 nguy co HKTMS cao hon nén khi du
phong s& giam nguy co mic HKTMS nhiéu hon céc nghién cau ¢ phuong
Tay.

— Két qua nghién ctu chi ra rang bénh nhan cao tudi nam vién co nguy
co HKTMS dugc huong loi tir viéc diéu tri du phong bang Enoxaparin va két
qua nghién ctu s& 1a dit liéu cho viéc dy phong trén ddi twong bénh nhan 1a
nguoi Viét Nam cao tudi. Co sé 1y luan trong nghién ciru 1 Enoxaparin ¢
ché hoat dong cua cac yéu to Xa bang cach gan vao Antithrombin va giy ra
su thay d6i vé hinh dang Antithrombin, s& ngin ngira hinh thanh huyét khdi.
Do d6, nghién cttu ¢6 194 bénh nhan noi khoa cao tudi nam vién cé nguy co &
nhom dy phong va Enoxaparin da lam t6t vai tro phong ngira HKTMS &

nhitng bénh nhan nay.

— Bang phuong phap siéu am tinh mach chi dudi, kha niang phat hién
huyét khéi ¢ doan xa khong cao 1am. Tuy nhién, véi k¥ thuat siéu am nhiéu
lan vao nhitng khoang thoi gian khac nhau két hop véi kham 1am sang, xét
nghiém D-dimer nén kha ning bo sot huyét khdi rat thap. Trong nghién ciru
nay, tat ca cac truong hop siéu am tam soat huyét khdi duoc ghi hinh lai dé
kiém chiing. Nhimg truong hop siéu am khong phat hién huyét khéi, dugc lay
mau lam xét nghiém D-dimer dé gép phan loai trirt HKTMS khéach quan hon.
Nhitng trudng hop siéu am khong phat hién huyét khéi va két qua xét nghiém
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D-dimer dwong tinh, s& dugc siéu am kiém tra 1an 2 sau d6 hai ngay, dé kiém

tra mot 1an nira su hién dién caa HKTMS (néu co).

— Dy phong 1am giam dang ké ti 16 HKTMS méi mac so véi khong du
phong, su khac biét co ¥ nghia thong ké (p = 0,001). Biéu nay hd tro cho gia
thuyét, du phong bang thudc 1am giam nguy co mic HKTMS. Loi ich cua
Enoxaparin trong du phong HKTMS it ra ciing to 16n bang cac thudc khang
dong du phong khac nhu Nadroparin trong nghién ctitu Cua tac gia Fraisse;
Deltaparin trong nghién cttu cua tac gia Lazoroviz hay Fondaparinux trong
nghién cau cua tac gia Cohen AT. Su dap ung véi diéu tri du phong bang
Enoxaparin va su tach biét trong két qua vé ti 16 HKTMS mé&i mac gitta nhom
du phong va nhom khong dy phong, chung to rang diéu tri du phong dai ngay
hon tham chi con c6 thé mang lai két qua tét hon va Enoxaparin cling dugc
dung nap tdt, day ciing 1a mat han ché trong nghién ciru. Do thoi gian nghién
ciru ngan va so bénh nhan cao tudi can nam vién, du phong trén 14 ngay
khong du 16n dé c6 thé khao sat hiéu qua cua Enoxaparin khi du phong dai

ngay hon, vi du nhu 20 ngay, 30 ngay.

— Loi ich cua Enoxaparin cling dugc nhan thay trén mét s6 bénh nhan
da dung phuong phap diéu tri co hoc theo chi dinh cua bac si diéu tri (mang
vé ap luc trong diéu tri suy van tinh mach man, van déng thu dong), ching to
rang Enoxaparin tc ché hoat dong cua yéu té Xa la mot tiép can cong thém dé
phong ngura HKTMS. Loi ich cua viéc du phong ¢ 2 nhom khong bi anh
huong boi cac phuwong phép diéu tri co hoc vi bénh nhan ¢ nhém du phong va
nhom khong du phong dugc mang v ap luc, tap van dong thu dong va dugc

khuyén khich van déng sém gidng nhau.

— Ti I¢ HKTMS méi mac & nhom khong du phong trong nghién ctru 14

mot dit liéu gop phan lam co s& chiang minh ti I8 HKTMS méi méic ¢ Viét
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Nam cao twong dong nhu ¢ cac nudc phuong Tay. Diéu ma trude ddy chua
dugc quan tAm ddy du ¢ Viét nam, do d6 viéc du phong HKTMS da bi bo
qua. Ti Ié HKTMS méi mac (15,2%) ¢ nhom khong du phong trong nghién
ctru twong phan vai két luan caa nhiéu tac gia trude day, cho ring HKTMS &
Chau A hiém gap so véi phuong Tay. Theo t6i, nguyén nhan 1a do k¥ nang
siéu Am mach méau & cac nuéc Chau A trude day chua thanh thao nhu hién
nay va mot Iy do khac 1a vi HKTMS & Chau A trudc day chua duge quan tam
nhiéu.

— Nhu vay tai sao viéc tam soat va diéu tri dy phong HKTMS bang
thudc trén ddi twong bénh nhan nodi khoa cao tudi nam vién co nguy co tai
Viét Nam trudc day chua duge cac bac si quan tam day da. C6 phai ching vi
co s& dir ligu vé ti I8 HKTMS méi mac con han ché, phuong tién chan doan
HKTMS con kho khin. Hién nay, siéu 4m chan doan HKTMS duoc tng dung
rong rai, dac biét 1a siéu 4m Doppler mau. Chung ta c6 thé tién hanh viéc siéu
am chan doan HKTMS & bat ky tuyén co s& nao va cong viéc chuan bi ciing
khong mat nhiéu thoi gian. Nhitng tién bo gan day vé ki thuat khong xam 14n
dé chan doan HKTMS va su tién bo vé tinh an toan cua phuc hop Heparin,
cung Vi cac thude khang dong dudng uéng méi da thuc day viéc tim soat
HKTMS va céc nghién ciu vé HKTMS. Tuy nhién, viéc siéu Am mach mau
doi hoi ky thuat cao, phai c6 bac si chuyén khoa siéu am mach mau. Hién nay,
s6 luong bac si chuyén khoa siéu 4am mach mau con khiém tén. Co 1& day 1a
1y do tai sao cac nghién ctru trude day it duwoc thuc hién va co ti ¢ HKTMS
thap.

4.3.1.2. Dic diém hinh anh HKTMS trén siéu 4m

Xét dic diém hinh anh HKTMS trén siéu am, 25 trudng hop HKTMS

trong nghién ctu mang dic diém caa huyét khéi cap tinh nhu 1a di dong tu do,
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mtc d6 phan am trung binh/thap, khong co6 tic nghén tinh mach, khong co
gian tinh mach, khong c6 tudn hoan bang hé... Piéu nay phu hop vai thiét ké
nghién cuu, nhitng bénh nhan trong nghién ctru da dugc si€éu am tinh mach
chi duéi (siéu am 1an 0) & ngay tht 1 hoic thtr 2 dé loai trir HKTMS hién
mac. Nhiing truong hop co huyét khdi duoc dua vao phan tich trong nghién
ctru 1a HKTMS méi hinh thanh trong thoi gian nam vién (HKTMS méi mac).

4.3.1.3. D-dimer duong tinh & nhiing bénh nhan khong c6 huyét khéi trong
siéu am lan 1

D-dimer dwong tinh ¢ nhitng bénh nhan khong c6 huyét khéi trong siéu
am 1an 1 chiém ti Ié kha cao & nhom du phong va nhom khéng du phong, phu
hop véi mau nghién ctru 1a nhitng bénh nhan cao tudi. Mot s6 bénh nhan co
D-dimer duong tinh nhung khong c6 huyét khéi trong siéu am lan 1, do huyét
khdi con nhé chua phat hién duoc bang siéu am hoac mot sé khac co D-dimer
duong tinh do nhitng bénh 1y ndi khoa. Tuy nhién, nhiing truong hop D-dimer
duong tinh nay chia déu & 2 nhom, khong c6 su khac biét c6 ¥ nghia thong ké

vé ti 1é D-dimer duong tinh gitta nhém dy phong va nhom khong du phong.
4.3.1.4. Két qua HKTMS cua siéu am lan 2

Siéu 4m lan 2 duoc thuc hién sau lan 1 hai ngdy & nhitng bénh nhan
chua phat hién c6 HKTMS (trong siéu am 1an1) va c6 két qua D-dimer duong
tinh. HKTMS dugc phat hién trong siéu am lan 2 1a nhiing trudng hop huyét
khdi vira méi duogc hinh thanh hodc huyét khdi nho vira méi di chuyén 1én tir
cang chan va 1on dan. Ti 16 HKTMS duoc phat hién trong siéu am lan 2 &
nhom dy phong (0,5%) thdp hon nhom khong dy phong (5,4%), su khac biét
c¢6 y nghia thong ké véi p = 0,006. Diéu nay dugc giai thich 1a do Enoxaparin
c¢6 tac dung ngan chan sy hinh thanh huyét khdi méi va ngan chin su tién

trién cua huyét khdi nho dang co (chua co thé phat hién ¢ siéu am 1an 1).
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4.3.1.5. Vi tri HKTMS m&i mac

Ti 16 HKTMS méi mic ¢ dui trong nhom du phong 1a 100% va nhom
khong du phong 13 88,2%. Nhin chung, HKTMS méi mac & dui chiém ti 18
cao, khoang 90 - 100%. Diéu nay phu hop, vi HKTMS trong nghién cttu nay
dugc chan doan bang phuong phap siéu am. Siéu am 13 phwong phap chan
doan hinh anh 1y tuéng dé danh gia huyét khéi tinh mach dui chung va tinh
mach khoeo, c6 gia tri tién doan duong tinh 1a 98% [5]. Theo y van, 50%
HKTMS & doan gan (dui, khoeo) néu khong duoc diéu tri s& ¢ nguy co TTP
[78]. Két qua nghién ctru cho thady HKTMS ¢ doan gan chiém ti 18 kha cao va
diéu nay gop phan ung ho quan diém du phong HKTMS.

4.3.1.6. Pic diém nhitng bénh nhan c6 HKTMS ¢ nhém du phong

O nhém dy phong, du da duoc st dung Enoxaparin nhung van co 8
truong hop HKTMS méi mac. Két qua khao sat cho thay, 8 trudng hop nay
c6 nhiing dac diém riéng nhu sau: ca 8 trudng hop déu co nhiéu yéu té nguy
co HKTMS cung luc, 8/8 truong hop thudc nhém “> 70 tudi””; hon nita, trong
8 trudng hop dé c6 6/8 truong hop nam ICU, 2/8 truong hop con lai suy van
tinh mach man (trong d6 1/8 truong hop c6 thém BMI > 30, 1/8 truong hop
c6 thém bénh ung thw). Nhu vay, 8 trudng hop HKTMS méi mic ¢ nhom du
phong c6 nguy co cao HKTMS. Piéu nay giai thich vi sao trong 194 bénh
nhan da duoc dy phong van c6 8 truong hop HKTMS méi mac. Nhu vay trén
thuc té 1am sang, nhitng bénh nhan noi khoa cao tudi nam vién cé nhiéu yéu
t6 nguy co HKTMS, bén canh viéc du phong bang thudc can phéi hop thém
cac bién phap du phong khong dung thudc va siéu am tdm soat dé phat hién
s6m HKTMS (néu c6). Tuong ty nhém du phong, cac truong hop HKTMS

mM&i mac & nhom khong du phong c6 cac yéu to “> 70 tudi”, nam ICU, suy
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van tinh mach man chiém ti Ié cao. Pay 1a nhitng yéu té lién quan nhiéu dén

sy hinh thanh HKTMS ¢ bénh nhan ndi khoa cao tudi nam vién.

4.3.2. Tir vong do mgi nguyén nhan va do HKTMS
4.3.2.1. Ti I¢ tr vong

Ta vong 1a didu kho tranh khoi trong thoi gian nam vién cua 306 bénh
nhan ndi khoa cép tinh, cao tudi. Tinh dén ngay xuat vién, mau nghién ciru cd
12 truong hop tir vong ¢ nhém du phong (chiém 6,2%); ¢6 9 trudong hop ta
vong ¢ nhom khong du phong (chiém 8%), trong d6 c6 1 truong hop dot tir ¢
ngay thit 12 do TTP. Ti Ié tir vong ¢ nhom dy phong thdp hon nhom khong
du phong nhung sy khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké (p = 0,837). Két qua
nghién curu ¢6 17 truong hop HKTMS & nhom khong du phong, theo y van sé
c¢6 khoang 8 - 9 truong hop dan dén TTP (50%) va c6 thé tir vong, nhung 17
truong hop nay di dugc tim soat va diéu tri HKTMS theo phac db nén chi co
1 truong hop dan dén TTP va tir vong (do tim soat va diéu tri chua da som dé
ngin chin sy hinh thanh HKTMS, bién chiing TTP, tir vong). Diéu nay lam
giam di su cach biét vé ti 18 tr vong gitta nhom du phong va nhoém khong du
phong (su khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké). Két qua ciia nghién ctru nay
cling twong ddng voi cac nghién ctu & phuong Tay co sir dung thude khang
dong 1a Enoxaparin [83] hay ddi twong nghién ctru 1a nguoi cao tudi [31],
nghia 14 ti 1¢ tor vong & nhoém dy phong thdp hon nhom khéong du phong
nhung su khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké.

M3u nghién ctiu ndy 13 nhitng bénh nhan cao tudi nén ti 1¢ tir vong cao
hon so v6i cac nghién ctrtu du phong HKTMS & phuong Tay. Ti 1€ ti vong &
nhom dy phong va nhém khong du phong trong nghién ctru 1a 6,2% va 8,0%.
Ti 1€ nay cua cac tac gia 6 phuong Tay nhu Samama M: 4,9% va 6,2% [83],
Cohen AT: 3,3% va 6,0%][31].
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Ti sb nguy co tir vong & nhom du phong so v6i nhom khong du phong
1a RR = 0,75 nho hon 1, khoang tin cay 95% chua gia tri 1, twong dong véi
cac nghién ctu & phuong Tay c6 RR nho hon 1 va khoang tin cay 95% chtra
gia tri 1 [31], [83]. Nhu vay, du phong bang Enoxaparin lam giam nguy co tir
vong so voi nhom khong du phong nhung sy khac biét khong c6 y nghia

théng ké.

Bang 4.42: Ti I¢ tu vong trong céac nghién ciru du phong

Tac gia S6 Dw phong Chan do4n Tir vong P RR (95%0)
(Niim) BN (Bat dong) n (%)
Nghién chu 112 Enoxaparin Siéu am 12 (6,2%) =0,537 0,75(0,28 - 2,10)

nay (2015) 194 Khong (6 - 14 ngay) 9 (8%)

Samama M, 367 Enoxaparin  Chuyp TM, SA 18 (4,9%) =0,31 0,83(0,56 - 1,21)

(1999) [83] 371 Khong (6 - 14ngay) 23 (6,2%)

Cohen AT 425 Fondaparinux Siéu am 14 (3,3%) =0,06 0.55(0,29-1,04)

(2006) [31] 414 Khong (6- 14 ngay) 25 (6,0%)

4.3.2.2. Nguyén nhan va so trudng hop tir vong theo nhom dy phong

Ca 2 nhom bénh nhéan tham gia nghién ctru di duoc siéu am tm soat va
diéu tri HKTMS theo phac d6 giéng nhau; nhém khong du phong bang
Enoxaparin da dugc siéu am tim soat HKTMS (loai trirt HKTMS hién mic lac
MG&i vao vién; sau d6 tam soat va diéu tri HKTMS méi mic) gidng nhu nhom
du phong nén di lam giam ti 1é tr vong do bién chung TTP cia HKTMS.
Diéu nay gdp phan giai thich ti Ié tir vong & nhom du phong thap hon nhém
khéng du phong nhung chua du nhiéu dé c6 su khac biét c6 ¥ nghia thong ké.

That vay, két qua phan tich nguyén nhan tir vong ¢ 2 nhom, da sb céac truong
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hop tir vong 13 do bénh 1y ndi khoa cip tinh, riéng nhom khong du phong co
duy nhat 1 trudng hop dot tr do TTP. Truong hop nay duoc chan doan “suy
tim cap/suy tim man 1117, siéu am phat hién c6 HKTMS & ngay thtr 10 va
dugc diéu tri theo phac do. Ngay thtr 12, bénh nhan dot ngot dau nguc dir doi,
kho thd vat va, tim dap nhanh, ho ra it mau. Sau d6 35 phut bénh nhan tu
vong va duoc chan doan TTP theo tiéu chuin chan doan (sau khi loai trir cac
nguyén nhan khac). Truong hop tir vong do TTP & nhém khong du phong do
tam soat va diéu tri HKTMS chua da som nén van c6 thé cé trudng hop
HKTMS méi mac c6 bién chung TTP va gay tir vong. Tuy nhién, s6 truong
hop tir vong do TTP ¢ nhom khong dy phong chua da nhiéu dé gay su khéc
biét co y nghia thong ké gitta 2 nhom.

4.3.2.3. Ti I HKTMS méi mac trén bénh nhan tir vong

Ti 16 HKTMS méi mac trén bénh nhan tir vong cao hon nhém khong tir
vong, do nhém bénh nhan tir vong la nhitng bénh nhan c¢6 bénh 1y ndi khoa

nang, bat dong nhiéu. Tuy nhién, su khac biét nay khong c6 ¥ nghia thong ké.

Toém lai, Enoxaparin ¢6 hiéu qua du phong HKTMS, giam nguy co
mac HKTMS, su khéc biét nay c6 ¥ nghia thong ké va giam ti 1é tar vong do
moi nguyén nhan va do HKTMS, su khac biét khong c6 ¥ nghia théng ké.

4.4. TINH AN TOAN CUA PIEU TRI DU PHONG HUYET KHOI
TINH MACH SAU BANG ENOXAPARIN

4.4.1. Xuat huyét

4.4.1.1. Xuat huyét nang

Xuat huyét nang 1a mot bién ching dang lo ngai khi du phong HKTMS
bang thudc, dac biét 1a bénh nhan nguoi Chau A cao tudi 1a nhom dbi tuong
dé c6 nguy co xuat huyét. Két qua nghién ctru cho thay khong cé truong hop

bi xuét huyét nang trong thoi gian nam vién. Khong co truong hop xuat huyét
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nang & ca 2 nhom: nhom c6 dy phong va nhém khong du phong (cho du sb
bénh nhan ¢ nhoém dy phong nhiéu hon nhém khong du phong). Enoxaparin
du phong trong nghién cttu khong phai 1a nguyén nhan chinh giy xuét huyét
nang. K&t qua nghién ctru ndy twong dong vai cac nghién ciru & phuong Tay,
c6 truong hop xuat huyét nang chiém ti Ié thap. Ti 1é xuat huyét nang ¢ nhom
du phong va nhéom khong du phong cua cac tac gia ¢ phuong Tay nhu
Samama M: 1,7% va 1,1% [83]; Fraisse: 5,6% va 2,7% [41]; Lazoroviz: 0,5%
va 0,2% [64]; Cohan AT: 0,2% va 0,2% [31] va khong c6 su khac biét co y
nghia théng ké vé ti 1é xuat huyét nang giira nhom du phong va nhom khong
du phong véi p > 0,05. Khac véi nghién ciru cua tac gia Samama M (nghién
ctu du phong HKTMS bang Enoxaparin), nghién cttu nay khong co truong
hop xuat huyét nang. Trong khi d6, nghién cttu cua tac gia Samama M co ti 1é
xuat huyét nang & nhom du phong 14 1,7% va nhom khéng du phong 1a 1,1%
[83]. Picu nay co thé giai thich do nghién ciu nay c6 ¢& mau (306 bénh nhén)
nhé hon nhiéu so véi ¢& mau trong nghién ctiu cua tac gia Samama M (720
bénh nhan), nén xac suat gap truong hop xuat huyét ning trong nghién cau it

hon.

Phan 16n cac nghién ctu & phuong Tay co thoi gian dy phong tuong
d6ng voi nghién ciu nay 1a 6 - 14 ngay. Ti s6 nguy co xuat huyét nang (RR) ¢
nhom du phong so voi nhom khéng dy phong cua nhiéu nghién ciu & phuong
Tay l6n hon hodc bang 1 (nhu cua Samama M 1a 1,32; Lazoroviz 1a 2,99),
khoang tin cay 95% chira gia tri 1. Nhu vay, du phong HKTMS bang thudc co
thé 1am ting nguy co Xuat huyét niang so véi khong du phong nhung sy khac

biét khong c6 y nghia thong ke.
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Bang 4.43: Ti 1& xuat huyét ning trong cac nghién ciru

Tac gia S6 Dwphong PPchindoan XHning p RR (95%)
(Nim) BN (Ngay SA) n (%)

Nghién cau 194 Enoxaparin Si€u am 0(0,0)

nay (2015) 112 Khong (6 - 14 ngay) 0 (0,0)

Samama M, 360 Enoxaparin  Chup TM,SA  6(1,7) >0,05 1,32(0,49 - 4,35)

(1999) [83] 362 Khéng 6- 14ngay)  4(1,1)

Fraisse 109 Nadroparin Chuyp T™M 6(56) =028 2,09(0,54-8,16)

(2000) [41] 114 Khoéng (21 ngay) 3(2,7)
Lazoroviz, 1856 Deltaparin Siéu am 90,5 =015 2,99(0,81-11,03)
(2004) [64] 1850 Khong (14 ngay) 3(0,2)
Cohen AT 425 Fondaparinux Si€éu am 1(0,2) >0,05 0,98(0,06 - 15,60)
(2006) [31] 414 Khoéng (6 - 14 ngay) 1(0,2)

Két qua xuat huyét nang trong nghién ctru phan tich gop cua tic gia
Lloyd NS trai nguoc véi nghién citu nay va cac nghién ctru khac & phuong
Tay. Ti 1é xuat huyét ning trong nghién ctru cia tac gia Lloyd NS & nhém du
phong cao hon nhom khong dy phong va su khac biét nay co y nghia thong ké
(p = 0,030) [67]. Theo tac gia Lloyd NS, dy phong lam tang ti 1& xuat huyét
nang. Ti s6 nguy co xuat huyét nang 1a RR = 2,00 I6n hon 1; khoang tin cay
95% khong chira gia tri 1. Nhu vay, theo tac gia Lloyd NS du phong HKTMS
lam ting nguy co xuét huyét nang gap 2 lan so véi khong du phong. Diéu nay
tac gia giai thich do day la nghién ctru phan tich gdp tir 21 nghién ciru khac

nhau, trong d6: st dung nhiéu loai thudc khang déng khac nhau (Heparin
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khong phan doan, Heparin trong luong phan tir thip, Deltaparin...) va nhiing

thudc khiang dong nay c6 nguy co xuat huyét khac nhau; thoi gian dy phong

cua 21 nghién ctru nay cling khac nhau. Do vay, nghién ctru cua tac gia Lloyd

NS c6 két qua khong tuong dong véi nghién ctu nay va cac nghién cau &

phuong Tay.

Bang 4.44: Su khac biét xuat huyét niang trong nghién ctru cua tac gia Lloyd

NS véi cac nghién cuu khac

Téac gia Dwphong PP chan doan XH ning p RR (95%)
(Nim) (Ngay SA) n (%)
Nghién cku  Enoxaparin Siéu am 0 (0,0)
nay (2015) Khong (6 - 14 ngay) 0 (0,0)
Samama M, Enoxaparin Chuyp TM, SA 6 (1,7) > 0,05 1,32(0,49 - 4,35)
(1999) [83] Khong (6 - 14 ngay) 4(1,1)
Fraisse Nadroparin Chup TM 6 (5,6) =0,28 2,09(0,54 - 8,16)
(2000) [41] Khong (21 ngay) 3(2,7)
Lazoroviz, Deltaparin Siéu am 9(0,5 =0,15 2,99(0,81 - 11,03)
(2004) [64] Khong (14 ngay) 3(0,2)
Cohen AT  Fondaparinux Si€éu am 1(0,2) >0,05 0,98(0,06 - 15,60)
(2006) [31] Khong (6 - 14 ngay) 1(0,2)
Lloyd NS  Khang dong Siéu am 28 (1) =0,03 2,00(1,05- 3,79)
(2008) [67] Khoéng (14 ngay) 14 (0,5)
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Nhin chung, cac nghién ctrtu du phong HKTMS duogc thuc hién tai
nhitng thoi diém khéac nhau, trén nhitng ddi twong bénh nhan khac nhau, sir
dung thudc du phong khac nhau nhung c6 két qua vé xuat huyét nang tuong
ddng vai nhau. Ti 1& xuat huyét nang & nhém du phong bang hoic cao hon so
v6i nhom khong dy phong nhung su khac biét khong co y nghia thong ké.
Piéu nay ung ho cho quan diém, dy phong HKTMS it gay nguy co xuat huyét

nang.
— Tinh loi ich rong ctiia Enoxaparin doi vdi phong ngira HKTMS:
Loi ich rong = (HKTMS ppg — HKTMS pp) — 1,5%(XHN pp — XHN ppo)
= (15,2 - 4,1) — 1,5x(0 — 0) = 11,1%.

= HKTMS ppo: tan suat HKTMS khi khong du phong.
= HKTMS pp: tan suat HKTMS khi dy phong.
= XHN pp: tan suat XH nang khi du phong.
= XHN ppo: tan suat XH ning khi khong du phong.

Két qua loi ich rong 1a 11,1% Ién hon khong, cho thay liéu phap du
phong HKTMS bang Enoxaparin mang lai loi ich rong dwong tinh trong toan
bo dan sd nghién ctu, loi ich 1am giam ti 18 HKTMS nhiéu hon tac dung phu
xuat huyét nang. Diéu nay ang ho cho quan diém nén du phong HKTMS bang

thudc.

4.4.1.2. Xuat huyét khong nang

Truong hop xuat huyét khong nang chiém ti 18 thap & ca 2 nhom trong
nghién ctu. Theo ddi trong suét thoi gian nam vién, c6 10 trudng hop xuét
huyét khong nang ¢ nhom du phong, chiém ti 1& 5,2% va 4 truong hop Xxuat
huyét khong nang & nhom khong du phong, chiém ti & 3,6%. Khong co su

khac biét co ¥ nghia thdng ké vé ti 1& xuét huyét khong ning gitra nhom du
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phong va nhoém khéng du phong (p = 0,523). Ti s6 nguy co xuat huyét khong
nang ¢ nhom du phong so véi nhom khong du phong 1a RR = 1,46 16n hon 1,
khoang tin cay 95% chira gia tri 1. Nhu vay, du phong 1am ting nguy co xuat
huyét khong ning so voi khong du phong nhung su khac biét khong c6 ¥
nghia thong ké. Két qua nay twong dong véi cac nghién ctu & phuong Tay.
Khéng c6 su khac biét co ¥ nghia théng ké vé ti 1& xuat huyét khong ning
gitta nhom dy phong va nhom khong du phong (p > 0,05).

4.4.1.3. Bac diém xuat huyét khong ning

Nhém du phong va nhom khong du phong déu c6 1 truong hop bam
noi chich (khong phai chich Heparin). Nhém dy phong c6 9 truong hop la
mang xuat huyét dudi da & ngay tha 5 - 18 va nhom khong du phong c6 3
truong hop 1a mang xuat huyét dudi da ¢ ngay tha 6 - 14. Nhém du phong co
truong hop xuat hién mang xuat huyét duéi da sau khi da ngung diéu tri dy
phong (ngay thir 18) cho thay xuat huyét khong nang chi 1a ngiu nhién trén

nhitng bénh nhan cao tudi.

12 - 10,8%
10 1 7,5%
8 .
P> 0,05
. STl © 00
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Biéu d6 4.2: Ti I& xuat huyét khong ning & cac nghién cau
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4.4.2. Giam tiéu cau
4.4.2.1. Ti lé giam tiéu cau

Giam tiéu cau duoc khao sat trong suét thoi gian nam vién. Giam tiéu
cau chiém ti & khong cao & ca 2 nhém trong nghién cau. Co 5 trudng hop
giam tiéu cau trong nghién ctu, chiém ti 18 1,6%: 3 truong hop ¢ nhém du
phong chiém ti 1& 1,6% va 2 trudng hop ¢ nhom khong dy phong chiém ti 1é
1,8%. Khong c6 su khac biét co y nghia thong ké vé ti 1& giam tiéu cau giia
nhém dy phong va nhém khong du phong (p = 0,167). Ti sd nguy co giam
tiéu cAu & nhom du phong so voi nhém khong du phong 1a RR = 0,86 nho
hon 1; khoang tin cay 95% chtra gia tri 1. Khong c6 su khac biét c6 y nghia
théng ké vé nguy co giam tiéu cau gitra nhom dy phong va nhom khong duy
phong. Dy phong bang Enoxaparin trong khoang thoi gian 6 - 14 ngay, khong

lam ting nguy co giam tiéu cau so véi khong dy phong.

Ti 1é giam tiéu cau trong nghién ciru twong dong véi ti 1 nay trong cac
nghién cau dy phong & phuong Tay. Ti I& giam tiéu cau & nhom dy phong va
nhom khong dy phong trong nghién cttu nay 1a 1,6% va 1,8%. Ti I€ nay trong
cac nghién ctu du phong & phuong Tay nhu nghién ctu cua tac gia Samama
M 1a 2,2 % va 3,6% [83]; nghién ctru cua tac gia Lazoroviz la 0,3% va 0,5%
[64]. Khong co su khac biét ¢ y nghia thong ké vé ti & giam tiéu cau gitra
nhom du phong va nhom khong dy phong trong cac nghién ciu ¢ phuong
Tay.

Enoxaparin khong phai 1a nguyén nhan chinh gay giam tiéu ciu ¢ nhom
du phong trong nghién ciu. Ti & giam tiéu cau & nhom du phong thap hon
nhom khong dy phong nhung sy khac biét khong co ¥ nghia thong ké. Biéu
nay phu hop véi bang 4T danh gia nguy co bi HIT cia 3 trudng hop giam tiéu

cau & nhoém du phong (Khong co truong hop nguy co bi HIT cao, ¢6 1 truong
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hop nguy co bi HIT trung binh va 2 trudng hop nguy co bi HIT thap). Mit

khac, ti 1& giam tiéu cau & nhom du phong (1,6%) thap hon nhom khong du

phong (1,8%), giam tiéu cau chi 1a mot triéu ching ngau nhién trén nhitng

bénh nhan c¢6 du phong va khong du phong.

Bang 4.45: Ti I¢ giam tiéu cau trong cic nghién ciu du phong

Tac gia, S6 Dw phong Chéan doan  Giam tiéu cau p
(Nim) BN (Bat dong) n (%)
Nghién cau 192 Enoxaparin Siéu am 3(1,6) =0,87
nay (2015) 112 Khong (6 - 14 ngay) 2 (1,8)
Samama M, 360 Enoxaparin ~ Chup TM, SA 8(2,2) > 0,05
(1999) [83] 362 Khong (6 - 14 ngay) 13 (3,6)
Lazoroviz, 1518 Deltaparin Si€u am 6 (0,3) > 0,05
(2004) [64] 1473 Khong (14 ngay) 10 (0,5)

4.4.2.2. Ti lé giam tiéu cau trén bénh nhan c6 HKTMS méi mac

Két qua khao sat cho thay ti 1& giam tiéu cau ¢ nhom bénh nhan co
HKTMS thap hon nhém khéng c6 HKTMS va sy khac biét khong c6 ¥ nghia
thong ké. Nhu vay, giam tiéu cau khong ti 18 thuan véi HKTMS, giam tiéu

cau khong phai 1a nguyén nhan chinh din dén sy hinh thanh HKTMS trong

nghién ctu.
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4.4.2.3. Ti 1é giam tiéu ciu trén bénh nhan tir vong

Giam tiéu cau khong phai 1a nguyén nhan chinh giy tir vong trong
nghién ctu. S6 bénh nhan bi giam tiéu cau trong nghién ciru khong nhiéu. Ti
I& giam tiéu cau trén nhom bénh nhan tir vong 1a 0% va nhom khéng tir vong
1a 1,8%, khong c6 sy khac biét c6 ¥ nghia théng ké vé ti Ié giam tiéu cau giira
nhom bénh nhan tr vong va nhom khéng tir vong. Nhu vy, giam tiéu cau

khong phai 1a nguyén nhan chinh din dén tr vong trong nghién ciru.
4.4.2.4. Ti 1& giam tiéu cau trén bénh nhan xuat huyét khéng ning

Giam tiéu cau khong phai la nguyén nhan chinh giy xuat huyét khong
nang trong nghién ciru. That vy, két qua nghién ctiu cho thay ti 1é giam tiéu
Ccau trén nhém bénh nhan c6 xuat huyét khong ning cao hon so véi nhom
khong c6 xuat huyét khong nang nhung sy khac biét nay khong cé y nghia
théng ké véi p = 0,096. Hon nita, mot s6 truong hop xuat huyét khong ning ¢
nhom dy phong bat dau xuat hién & thoi diém sau khi da nging du phong (vi
du xuét huyét & ngay thtr 18) 1a mot minh chiing cho thay xuat huyét khong
nang trong nghién cau chi 1a mot triéu ching ngau nhién trén nhing truong

hop ¢6 du phong.

4.4.2.5. Panh gia nguy co bi HIT trén 3 truong hop giam tiéu cau ¢ nhém du
phong

Xét 3 truong hop giam tiéu cau & nhom dy phong: khong cé truong
hop nguy co bi HIT cao, 1 truong hop nguy co trung binh va 2 truong hop
nguy co thap. Nhu vay Enoxaparin du phong trong khoang thoi gian 6 - 14
ngay it c6 nguy co bi HIT.

Tém lai, dy phong HKTMS bang Enoxaparin c6 dugc tinh an toan,
khong 1am ting nguy co xuat huyét ning va khong lam ting nguy co giam

tiéu cau trong nghién cuu.
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Nhirng dong gép méi caa luan an:

. Chang minh hiéu qua cua diéu tri du phong HKTMS bang Enoxaparin
o Viét Nam.

— Cho biét ti 16 HKTMS méi mic ¢ nhém du phong va nhom khéng du
phong.

— Cho biét ti I¢ tir vong do moi nguyén nhan va do HKTMS trong thoi
gian nam vién ¢ nhom du phong va nhém khong du phong.

. Chang minh tinh an toan cua diéu tri du phong HKTMS bang
Enoxaparin ¢ Viét Nam.

— Cho biét ti I& xuat huyét nang & nhom dy phong va nhém khong du
phong.

— Cho biét ti I¢ giam tiéu cau & nhém du phong va nhom khong du

phong.



99

HAN CHE

— Khéng phai thir nghiém 1am sang phan nhom ngau nhién nén khoé cé

thé loai trir hét tat ca cac yéu té thién vi.

— Nhom khong dy phong c6 112 bénh nhan, chua dua theo tinh toan la
149 bénh nhan.

— Tuy rang, phan Ién bénh nhan ndi khoa cao tudi nim vién c6 thoi
gian bat dong tir 6 - 14 ngay, nhung ciing c6 mot s it trudng hop bénh nhan
c6 thoi gian bat dong dai ngay hon. Nghién ctru nay chua khao sat dugc loi
ich va tinh trang xuat huyét khi diéu tri du phong HKTMS trong thoi gian trén
14 ngay nhu 1a 20 ngay, 30 ngay...

— Chua khao sat dugc hoi chitng hau huyét khoi.
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KET LUAN

Nghién ctru dugc thuc hién trong 28 thang, tir thang 04 nim 2013 dén
thang 10 nam 2016 & hai bénh vién véi 306 bénh nhan: bénh vién da khoa Sai
Gon c6 176 bénh nhan; bénh vién Théng Nhat c6 130 bénh nhan. Két luan
duoc rat ra nhu sau:

1. Enoxapparin c6 hiéu qua dy phong duwgc HKTMS va du phong nguy
co tir vong do HKTMS

(1) Du phong bang Enoxaparin 1am giam nguy co mac HKTMS so voi
nhom khong du phong, su khac biét ¢6 ¥ nghia théng ké.

— Ti Ié¢ HKTMS méi mac ¢ nhém du phong: 4,1%.

— Ti 16 HKTMS méi mac ¢ nhoém khong du phong: 15,2%.

—p =0,001.

— Ti s6 nguy co mac HKTMS & nhom dy phong so véi nhém khong
du phong: RR (95%) = 0,24 (0,09 - 0,62).

(2) Dy phong bang Enoxaparin lam giam ti 1¢ tir vong trong thoi gian
nam vién so v4i nhom khong du phong, sy khac biét khong cé y nghia thong
ké.

— Ti 1€ tir vong & nhom du phong: 6,2%.

— Ti 1€ tir vong & nhom khong du phong: 8,0%.

—p=0,537.

— Ti s6 nguy co tir vong & nhom du phong so véi nhém khong dyr

phong: RR (95%) = 0,75 (0,28 - 2,10).
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2. Du phong HKTMS bing Enoxapparin c6 duwgc tinh an toan

(1) Dy phong bang Enoxaparin khong 1am ting nguy co Xuat huyét
nang so voi nhom khong dy phong.

Khong c6 trudong hop xuét huyét ning ¢ nhém du phong va nhom
khong dy phong.

(2) Dy phong bang Enoxaparin khong 1am ting nguy co giam tiéu
cau so voi nhom khong du phong, sy khac biét khong co ¥ nghia théng
ké.

— Tilé giam tiéu cau & nhom dy phong: 1,6%.

— Tilé giam tiéu cau & nhom khong du phong: 1,8%

- p=0,874.

— Ti sb nguy co giam tiéu cau ¢ nhom dy phong so v6i nhém

khong du phong: RR (95%) = 0,86 (0,09 - 0,49).
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KIEN NGHI

— Két qua nghién ctru cho thiy du phong bang Enoxaparin d6i voi bénh
nhan ndi khoa cap tinh cao tudi nam vién cé nguy co HKTMS dat duoc loi
ich nhiéu hon tac dung phu xuat huyét caa thudc. Do d6, bac si nén xem xét
du phong bang Enoxaparin thuong quy ddi véi bénh nhan noi khoa cép tinh
cao tudi nam vién co6 nguy co HKTMS, theo khuyén cao ctia Hoi Tim mach

Quéc gia Viét Nam & cac bénh vién hién nay chua c6 phac do du phong.

— Tiép tuc thuc hién nghién ciru v&i mau 16n hon va thoi gian theo doi

dai hon vé loi ich va bién chuing xuat huyét, ta vong.
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PHU LUC

MOT SO HINH ANH HKTMS TRONG NGHIEN CUU

Hinh anh HKTMS tinh mach dui phai cia bénh nhan Nguyén Vin T,

sinh nam, 1945, chan do4n Nhdi mau nio
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Hinh HKTMS dui phai trén si€éu am

Hinh khuyét mau do HKTMS



KHAO SAT HKTMS CHI DUGI BANG SIEU AM DOPPLER
— Bénh nhan nam tu thé Fowler (do bénh ning khong thé dung dugc).
— Chon déu do dé khao sét chi duéi cho dai da so bénh nhan, dau do c6 tan sb
5-10 MHz.
1. Nam buéc khao sat HKTMS chi dudi bang siéu am Doppler, bao gdom:
a. Buoc 1: Khao sat tai vung ben, chu y hai diém:

— Chd thong ndi tinh mach dui chung va tinh mach hién 1on.

— Cho chia d6i hai nhanh tinh mach dui nong va tinh mach dui sau.

Mt cét ngang tai duong ben, tinh mach dui chung nam & trong so voi
d6ng mach dui chung. St dung nghiém phép ép dau do dé xac dinh tinh mach
dui chung thong ndi tét. Tiép tuc di chuyén dau do xudng dudi tim chd nbi
v6i tinh mach hién ngoai va chd ndi voi tinh mach dui sau. Poan dau cua tinh
mach dui sau can duoc khao sat.

Pau do cin xoay sang mit cat doc dé khao sat dong chay ctia doan tinh
mach ndy vé hinh anh hai chiéu, Doppler mau, Doppler ning luong va ca pho
Doppler. Nghiém phap ting téc (bép nhe bip chan) dé xac dinh dong chay hoi
lwu. Nghiém phép ting téc gitp xac dinh su thong thuong giita tinh mach

khoeo va tinh mach dui nong.

Hinh 1: A Mit cit ngang tinh mach @i chung (CFV) va déng mach dii (CFA)
B. Nghiém phap ép dau dé lam xep tinh mach ( miii tén) ching té tinh mach @i chung
théng throng



Hinh 2. Giai phiu déng tinh mach dii tai ving ben, Mat cit ngang & 4 vi tri: 1 déng mach dui chung
(CFA). tinh mach dui chung (V). (3) théng néi hién-dii (SFI), (4) dong mach dui néng (SFA). (3)
doéng mach dui sau (PA). (6) tinh mach dii néng (SFV). (7) tinh mach dii sau (PV)

b. Budc 2: Khao sat mat trong ving dui, gbi: cha y hai diém
— Kénh co ap: tinh mach dui di trong kénh co ép.
— Thudng ¢6 hai tinh mach dui nong.

Pau do tiép tuc di chuyén theo huéng mit trong dui xudng téi dau gdi
(mit cit ngang va doc xen k&).

Tinh mach thuong nam sau hon dong mach.

O doan nay, tinh mach di trong kénh co ap, nén kho ép xep. Doi khi
phai dung ban tay dit dudi ving dui 1am diém tya cho dau do ép xudng. Vi tri
nay dé bo sét huyét khoi.

Vi tri nay tinh mach dui thuong c6 chia doi
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Hinh 3. Mit trong vimg dii géi



c. Budce 3: H khoeo, chii ¥ hai diém
— Tinh mach thuong ndm néng hon dong mach khoeo.
— Thudng ¢6 hai tinh mach khoeo.
Tai hd khoeo, tinh mach thudng ndm néng hon dong mach.
Tinh mach khoeo ciing c6 thé chia doi.

Két hop ca mat cat ngang va mit cit doc.
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Hinh 4. Mat cit tai hé khoeo
d. Budc 4: Khao sat vung bap chan. Gom 4 mat cat trudc, sau, trong , ngoai
Tinh mach bap chan thuong dé xac dinh & doan xa.

Tinh mach chay sau va tinh mach mac co thé gap ¢ mat cat ngang tai
bo trong bap chan. Tinh mach chiy sau ndm ndng hon tinh mach mac. Tinh
mach mac doi khi khé d¢ xep ¢ mat cat nay vi nam sau. Mat cit doc co

Doppler mau hay nang lugng giup xac dinh con thong thuong.

Tinh mach méc c6 thé ciing ¢ thé thiy duoc & mat cat mit ngoai bap
chan. R4t khé tim than chung cua tinh mach chay sau va tinh mach mac. Vi tri
dau do & mit trong va sau ngoai dit & phan cao cua co bip dé tim than chung

cua hai tinh mach nay.

Tinh mach chay trudc duoc nhin thdy & mit trudc bap chan. Tinh mach

nay thuong dé tim va it c6 huyét khéi don doc.



Tinh mach co dép va tinh mach bung cua co thé khao sat duoc & mat

cit ving sau bap chan. O nguoi binh thudng tinh mach nay kho tim thay.

e. Buoc 5: Khao sat phia trén vung ben (tinh mach chéu - tinh mach chu duéi)
khi can thiét, vi du khi phat hién HKTMS ¢ tinh mach dui

Tinh mach chiu nim sau rudt, ndm sau hon va phia trong dong mach
chau. Khong thé ép xep dugc tinh mach, nén dung Doppler mau dé xac dinh
su thong thuong. D& bo sot huyét khdi nho.

Tinh mach chu duéi cling co thé khéo sat duogc. Tinh mach chu dudi

nam bén phai dong mach chu dudi & mat cat ngang.

Poéng tinh mach

Mang xwong

Xwong mac

Pong tinh
mach mac

Dong tinh
mach chay
sau

Tinh mach hidn dai

[ Tonh mach i ngin |

Hinh 5: M5 hinh cit ngang bap chan

Poéng mach
chay sau va
tinh mach

Poéng mach
mac

Hinh 6. Tinh mach chay sau n3m néng hon tinh mach m3ac & m3t cit mit trong bap chan



Hinh 7. M3t trong bip chin cit doc, TM chay sau (PTV) n3m trén DM (PTA).Bén dudi 1a DM mic (PER
A) va TM mic (PER V)

s "
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Hinh 9. Citngang mit sau bip chin. Co dép (SM) va TM dép (SV)
Co bung (GM) nZm trén co dép cach nhau bét dai can bat echo dam
TM bung (GV) nam trong co bung. TM hién ngan (SSV) n2m trén cén co (F)



2. Nam nguyén tic khao sat HKTMS chi dudi bang siéu am Doppler
a. Luon két hop mat cit ngang va mat cat doc
— Mat cat ngang gitp dé xac dinh vi tri va sb luong tinh mach.

— Mit cit doc giup khong bo sot huyét khdi, nhat 1a khi huyét khéi

chua giy tic hoan toan.

b. Mit cit ngang luon két hop voi nghiém phéap ép dau do gitp xéac dinh tinh
mach khéng xep hay xep mot phan do huyét khi

c. Mit cit doc ludn két hop vao nghiém phap tang tdc, véi Doppler mau,

Doppler ning lugng dé phat hién hinh anh khuyét mau khi c¢6 huyét khoi.

d. Ludn cha y diéu chinh cac thong sd k¥ thuat thich hop dé ¢ hinh anh t6i

uu
— Diéu chinh d0 sau tinh mach trén man hinh.

— Diéu chinh nét twvong phan trén man hinh hai chiéu qua cac nut diéu

chinh twong phan, diéu chinh tan sb twong thich.
— Piéu chinh tan s6 Doppler mau, Doppler nang luong.
— Str dung tinh nang phong dai khi can.

e. Két hop chan doan huyét khéi voi 3 yéu to:

— Khdi can 4m (echo); dé y dén tinh di dong thuong gap khi huyét khéi
m&i va chua gy tac hoan toan.

— Hinh anh khuyét mau khi st dung Doppler mau hay Doppler ning
lugng.

— Khi can khao sat pho Doppler tai vi tri ¢6 huyét khdi nhung con dong
chay dé phat hién dang pho Doppler bat thuong, khong con thay doi theo nhip
tho, khong thay d6i khi 1am nghiém phap ting toc.



MOT SO TIEU CHUAN CHAN POAN

— Chan doén suy tim theo Hoi Tim mach Chau Au 2012:

Chén doén suy tim véi chitc ning that trai giam:

1.

2.

3.

Triéu chimg co nang dién hinh cua suy tim
Triéu chimg thyc thé dién hinh ctia suy tim

Phan suit tong mau that trai giam

Chan doan suy tim véi chirc nang that trai bao ton, can phai c6 4 du hiéu sau:

1.

2.

Triéu chimg co nang dién hinh cua suy tim

Triéu chiing thyc thé dién hinh cuia suy tim

Phén suét tong mau that trai binh thuong hoic giam nhe va that trai
khong gian

Ton thuong co tim thich hop (phi dai that trai, gidn nhi trai) va/hoic roi

loan chiic nang tAm truong thét tréi

— Phan @6 suy tim theo NYHA:

bo

Tri€u ching

- Khong c6 tri¢u chimg.

- Co6 triéu ching nhe (khé tho, tim da méi, mét moi va/hoac dau nguc
va gi6i han hoat dong hang ngay).

- Gidi han dang ké nhiing hoat dong hing ngay ké ca nhimg hoat dong
nhe hon thudng ngay. Khi nghi ngoi hét kho thé.

- C6 triéu chimg mét thuong xuyén ké ca khi nghi ngoi. Bénh nhan gan

nhu nam tai giudng.




— Chén doan nhdi mau nio:
(1). Dua vao tiéu chuan va dinh nghia vé tai bién mach mau nio cua To
Chuc Y Té Thé Gisi:
Khoi phat dot ngot, nhanh, biéu hién cac thiéu s6t vé chirc ning than
Kinh.
Céc rdi loan chirc nang thuong khu tra hiém khi lan toa véi cac triéu
chang ton tai qua 24 gio.
Céc kham xét va tham do d3 loai trir nguyén nhan sang chan.
Dua vao tinh chat 1am sang 1a chinh, dic biét 1a cach hoi bénh (da duoc
thuc hién ¢ nhiéu nudce, sai sb chi tir 1 dén 5%).
(2). Dya vao hinh anh chyp CT Scan: theo bac thang HU
Ti trong binh thuong:
Chét xam v6 ndo: 35 - 40 HU.
Chét trang dudi vo: 30 - 34 HU.
Dich nao tuy: 9 - 12 HU.
Ti trong bat thuong:
Trong thiéu mau ndo cuc bd, ti trong giam 20 - 30 HU.
— Chan doan thuyén tic phdi: theo so @6 chan doan TTP, khi nghi ngo TTP
(xac suat 1am sang mac TTP), chup CT Scan mach mau phdi, siéu 4&m Doppler
mach mau va xét nghiém D-dimer.
Cac dau hiéu 1am sang goi y TTP: nhip tim nhanh, dau nguc khé tho,

ho ra mau ... Ning — tim tai, ha HA, dau hiéu suy tim phai trén ECG.



Nghi ngés TTP
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Do huyét ap 1a phuong phap bét budc dé chan doan mot ngudi cé ting

Theo Hoi Pai thao duong Hoa Ky nam 2015, ching ta c6 4 lya chon

— Chan doan tang huyét ap:

mét lan do huyét ap duy nhat.

cho tiéu chuan chan doan dai thao duong:

(1). HbA1C > 6,5%.

DPanh gia lam sang
(bang 7)
Co kha nang ¥ Itkha niing . Xét nghiém
D-Dimer
So d6 nay co the thém V/Q V
Chyp CTscan I Duong tinh X Am tinh
mach mau phoi =
Duong tinh .4 Am tinh
Y
Siéu dm Doppler
mach mau
Duong tinh ¥ Amtinh
¥ 4
C6 kha nang TTP it kha nang TTP
va D-Dimer (+) hay D-Dimer (-)
Y
Lap lai siép am
sau | tuan
‘ ) P v Y
\ & A 4 Duong tinh Am tinh e
Diéu tri TTP & e

So @6 chan doan TTP

huyét 4p, bénh nhan dwoc chan doan ting huyét ap khi tri s6 huyét ap >
140/90 mmHg, sau khi duoc kham it nhat 2-3 lan khac nhau va mdi 1an kham
do huyét ap it nhat 2 1an. Khong diéu tri ting huyét ap khi chi dua vao két qua

— Chan doan dai thao duong theo Hoi Péi thao duong Hoa Ky:




(Thuc hién & phong xét nghiém bang phuong phap chuin)
(2). Glucose huyét luc d6i > 126 mg/dL (7,0 mmol/L).

(Luc doi duogce xac dinh 1a khong dung nap nang lugng trong 8 gio)
(3). Glucose huyét twong sau 2 gi 1am nghiém phap dung nap 75g
glucose > 200 mg/dL (11,1 mmol/L).

(St dung duong co chira trong duong vai glucose khan 75g hoa
tan trong nudc ).
(4). Glucose huyét bat ky >200 mg/dL (11,1 mmol/L).

(O nhiig nguoi co triéu chimg tang duong huyét hay ting duong
huyét dot ngot )

— Chan doén suy than man:
Chan doan suy than man dya vao 1am sang va can 1am sang. Dé chan
doan xac dinh suy than man can 2 yéu td: chan doan bénh nhéan c6 suy than va

chan doan tinh chat man tinh cia suy than.

(1). Chan doan bénh nhan c6 suy than.
+ Nong d6 Ure, Creatinin trong mau tang.

+ Do loc cau than dudi 60 ml/phat/1,73m %

(2). Chan doan tinh chat man tinh ca suy than.

+ Thoi gian tang Ure mau kéo dai trén 3 thang, khi khong xac dinh
duoc thoi gian trude do 3 thang, bénh nhan da co tang Ure mau hay chua, co
thé dua vao hién tai bénh nhan c6 ting Ure mau cong véi 1am sang co hoi
chung tang Ure mau trén 3 thang.

+ Thoi gian d6 loc cau than dudi 60 ml/phat/1,73m”kéo dai trén 3

thang.



+ Kich thudc than (do trén siéu am, x quang) giam déu hoic khong déu
2 bén, nhu mo than tang am lam khoé phan biét ranh gidi gitra nhu mé than va
dai bé than.

+ Tru nuéc tiéu to (2/3 s6 tru nude tiéu caa bénh nhan c6 dudng kinh

|6n hon 2 1an dudng kinh ctia 1 bach cau da nhan trung tinh).

(3). Cac triéu ching noi 1én bénh nhan c6 bénh than man tinh.

+ Tién sir c6 bénh than tiét niéu, hoac tién sir cé protein niéu.

+ Thiéu mau ning ma khong c6 nguyén nhan mat mau hoic cac bénh
vé mau nhu suy ty, bénh bach cau...

+ Tang huyét ap kéo dai da gay ra bién chung & cc co quan dich nhu
day that trai, ton thuong day mat do 11, do 111

+ Siéu 4m than thay nhu mo than ting Am, 1am x6a mo ranh gigi giira
nhu mo than va dai bé than.

C6 thé chan doan suy than man khi bénh nhan c6 suy than céng véi 1

trong céc chi tiéu vé tinh chat man tinh cua suy than.

Giai doan GFR
(ml/phiat/1,73m?)

>90
60-89

30-59

15-29
<15

a b~ wWw DN B

— Chan doan thap khdp theo Hudng dan chan doan viém khép dang thap nim
2010:

Pbi tuong 13 cac bénh nhan: ¢6 it nhat 1 khép duoc xac dinh viém
mang hoat dich trén lam sang, viém mang hoat dich khop khong do cac bénh
ly khac




Biéu hién Pi¢m
A. Biéu hién tai khép
1 khép 1én 0
2—-10 khé6p 16n 1
1-3 khép nhé (c6 hodc khong c6 biéu hién tai cac khdp 1om) 2
4—10 kh6p nho (c6 hodc khong co biéu hién tai cac khdp 16n) 3
>10 khdp (it nhat phai ¢6 1 khdp nho) 5
B. Huyét thanh (it nhat phai lam mot xét nghiém)
RF am tinh va Anti CCP am tinh 0
RF dwong tinh thap* hodc Anti CCP duong tinh thap* 2
RF duwong tinh cao™® hoac Anti CCP duong tinh cao* 3
C. Cac yéu t6 phan tmg pha cép (can it nhat mot xét nghiém)
CRP binh thwong va Toc do ling mau binh thuong 0
CRP fdng hoic Toc do ling mau tdng 1
D. Thoi gian biéu hién cac triéu chimg
< 6 tudn 0
> 6 tuan 1

Chén doén xéc dinh: khi s6 diém > 6/10
* Duong tinh thap khi < 3 ldn gioi han cao cua binh thuong
* Duong tinh cao khi > 3 lan gidi han cao cua binh thuong




PHIEU CHAP THUAN NGHIEN CUU

Thir nghiém 1am sang ngiu nhién, c6 d6i chung vé hiéu qua va tinh an
toan ctia Enoxaparin trong diéu tri du phong huyét khdi tinh mach sau trén

bénh nhan noi khoa cao tudi nam vién cé nguy co.

Ngay: covviiiiiiiii

Pon vi nghién ctru: Bénh Vién Da Khoa Sai Gon.

Chu nhiém dé tai: Béac si Diép Thanh Tuong.
Thong tin danh cho bénh nhan

Ong/Ba duoc mai tham gia tu nguyén vao mot thir nghiém vé hiéu qua
va tinh an toan cua Enoxaparin trong diéu tri dy phong huyét khéi tinh mach

sdu trén bénh nhan ndi khoa cao tudi nam vién cé nguy co.

Trudc khi dong y tham gia vao thir nghiém nay, Ong/Ba can biét rd cac
rai ro va loi ich dé c6 thé dua ra quyét dinh sau khi da hiéu r8. Qua trinh nay

con duoc goi 1a “Chap thuan tham gia nghién ctru”.

Phiéu chap thuan nay théng bao cho Ong/Ba biét vé thir nghiém ma
Ong/Ba c6 thé mudn tham gia. Xin doc k¥ cac thong tin va ban bac véi bat ky
ai, ma Ong/Ba mudn nghe y kién. Néu c6 thac mac, vui 10ng hoi bac si nghién
ctru dé duoc giai dap.

Mot khi Ong/Ba da hiéu rd vé thr nghiém va cac xét nghiém sé& can
lam, Ong/Ba s& dugc yéu cau ky tén vao phiéu nay dé tham gia thir nghiém.
Quyét dinh tham gia vao thir nghiém cua Ong/Ba hoan toan 1a ty nguyén,
nghia 13 Ong/Ba tu ¥ quyét dinh tham gia hoic khong tham gia thr nghiém
nay. Ong/Ba ciing c6 quyén ngung tham gia thr nghiém bat ky lac nao ma

khong can dua ra Iy do. Néu quyét dinh khong tham gia thir nghiém, Ong/Ba



c6 thé ban véi bac sT nghién ctiu vé thude diéu tri thong thudng cho truong

hop cua minh.

Trong lac thuc hién thir nghiém, c6 thé phat hién nhitng van dé méi ma
Ong/Ba c6 thé can biét dén. Noi chung, bac si nghién ctiu ciing co thé biét
duoc nhitng van dé co thé 1am Ong/Ba mudn nging tham gia thir nghiém. Khi
d6, bac si nghién ciru s& thong bao cho Ong/Ba biét vé bat ky thong tin moi
nay. Bat ky théng tin méi nao vé thudc thr nghiém déu dugc thong bao dén
Ong/Ba dé Ong/Ba c6 thé quyét dinh tiép tuc hoic ngung tham gia tha
nghiém.

Bac si nghién ctu ciing c6 thé rat Ong/Ba ra khoi thar nghiém nay vi
bat ky 1y do nao. Vi du, Ong/Ba c6 thé bi rat khoi thir nghiém vi:

> S& khong t6t cho Ong/Ba néu con tham gia tha nghiém.

> Ong/Ba can dung cac loai thuc khong duoc phép dung trong thir
nghiém.

> Ong/Ba khong theo diing cac 10i chi dan trong thtr nghiém.

» Thu nghiém nay bi huy bo.

Néu quyét dinh nging tham gia thir nghiém, Ong/Ba nén bao cho bac si
nghién ctru biét. Bac sT nghién ctu s& bao dam thyc hién céc thu tuc dung qui
cach va thuc hién lan kham cudi cung 1a 1an kiém tra an toan thudng quy cho
Ong/Ba.

1. Muc dich va cach tién hanh thu nghiém

Pay 1a mot thir nghiém vé thude dé xac dinh cac tac dung co lgi cling
nhu tinh an toan cta thudc nghién ctru 1a Enoxaparin trong diéu tri du phong
huyét khdi tinh mach sau trén bénh nhan noi khoa cao tudi nam vién co nguy

CO.



Ong/Ba duoc moi vao thir nghiém nay vi dugc chan doan mac bénh noi
khoa cép tinh du kién nam vién it nhat 1 tuan. Néu dong y tham gia thir
nghiém, Ong/Ba s& nhan thudc diéu tri chuan hién nay 1a thuéc Enoxaparin
trong diéu tri du phong huyét khdi tinh mach sau, lidu 40mg tiém dudi da moi
ngay trong thoi gian con bat dong, Ong/Ba s& duogc siéu am tinh mach chi
dudi 2 1an (lan 1: lic mé&i vao vién, lan 2: sau d6 1 tuan) va lam xét nghiém
D-dimer dé kiém tra huyét khéi néu siéu am khong phat hién co6 HK,

2. Thoi gian nghién ctu.

Tha nghiém nay duoc chia thanh ba giai doan, va kéo dai dén khi xuat
vién.
2.1. Giai doan sang loc (nghia la giai doan chon lya bénh nhan), Iic méi vao
vién, va Ong/Ba s& tham gia lan kham sang loc dé bac si nghién ctru ¢ thé

xéc dinh thir nghiém nay c6 phu hop véi Ong/Ba hay khong.

2.2. Giai doan diéu tri trong 1 hoic 2 tuan ma Ong/Ba dung thudc nghién ciu.
2.3. Giai doan theo ddi bat dau sau khi Ong/Ba hoan tat giai doan diéu tri va
kéo dai dén khi xuét vién.

3. Thong tin vé loai thudc thir nghiém.

Enoxaparin 1a thudc dung dé tiém, trong diéu tri du phong huyét khoi
tinh mach sdu trén bénh nhan ndi khoa cao tudi nam vién c6 nguy co (trong
nghién cau), thuée da duoc khuyén cao du phong ctia Truong Mén Hoa Ky
va Hoi Tim Mach Qudc Gia Viét Nam.

4. Céch thic tién hanh nghién ciu.
4.1. Cac nhém diéu tri trong nghién ctu.
Vi thir nghiém nay muén danh gid nhiéu mat khac nhau cia phuong

thire diéu tri dy phong huyét khdi tinh mach sau véi Enoxaparin, nén can cé



nhitng nhom diéu tri khac nhau dé cé thé so sanh ro rang. Ong/Ba dang trong
giai doan ap dung diéu tri du phong, néu tham gia nghién ctu, Ong/Ba s&
dugc siéu am tinh mach chi dudi 2 lan. Viéc Ong/Ba duoc tiém thubc du
phong 14 tat nhién theo nhu khuyén cdo, chi khac 1a Ong/Ba duoc siéu 4m va

theo doi.

Sau day 1a cac nhom diéu tri:
- Nhoém khong diéu tri du phong (thoi diém nay chua trién khai ap
dung diéu tri dy phong):

Bénh nhan ¢ nhom nay s& nhan cac thude diéu tri chuyén biét cho bénh
ly, duoc siéu am tinh mach chi dudi 2 1an va theo ddi dén khi xuat vién.
- Nhom diéu tri du phong (thoi diém nay da trién khai ap dung diéu
tri du phong):

Bénh nhan & nhom nay ngoai cac thude diéu tri chuyén biét cho bénh 1y
con nhan Enoxaparin 40 mg tiém dudi da ngay 1 lan, duoc siéu 4m tinh mach

chi dudi 2 lan va theo dai dén khi xuét vién.
4.2. Cach dung thudc trong nghién ctu.
Piéu quan trong hon hét 1a Ong/Ba dung thubc theo dang chi dan cua
bac si. Khong duoc bo |6 mii tiém.
5. Rui ro (nguy co) va phién phuc.

Enoxaparin c6 thé gy xuat huyét, giam tiéu cau. Tuy nhién, day la tac
dung phu hiém gap ma nhiing bénh nhan khic khong tham gia nghién ctu
cling c6 nguy co tuong ty nhu vay. Quan trong 1a Ong/Ba can hiéu rd cac rui
ro nay cung cac tac dung phu cé thé xay ra va bao cho béc si biét bat ky cac
triéu chiing bat thuong hoic nhiing tac dung phu da gip phai. Vui long bao

cho ho biét néu Ong/Ba dang c6 nhiing van dé khac vé stic khoe hoac mirc do



anh hudng trong khi nghién ctru. Bac si nghién ctru ¢ thé cho thube dé cai

thién tac dung phu Ong/Bé dang chiu dung.
6. Chi phi va bdi thuong cho viéc tham gia vao thir nghiém nay.

Ong/Ba khong phai tra chi phi cho viéc tham gia vao thr nghiém nay.
Ong/Ba ciing s& khong nhan duoc bat ky khoan chi phi nao tir viéc tham gia

thir nghiém nay.
7. Bao mat cac thong tin suc khoe ca nhan.

Trir khi luat phap yéu cau, tén ctia Ong/Ba s& khong duoc tiét 16 khoi
bénh vién nghién ctu. Tén ctia Ong/Ba s& chi duoc cung cap cho nhiing
nguoi hoac co quan sau day: bac si va nhan vién nghién cttu; nhitng nguoi dai
dién ma bac si nghién ciu Gy quyén; cac hoi dong xét duyét dao duc trong
nghién ctru; thanh tra vién ctia co quan y té chitc nang nhu 1a Bo Y Té Viét
Nam. Nhitng nguoi vira dé cap ¢ trén s& dung cac thong tin cua Ong/Ba duoc
thu thap trong thir nghiém nay, bao gom ho so diéu tri “Thong tin nghién ctru”
dé kiém tra thir nghiém cé duoc tién hanh ding cach hay khong va dé bao
dam tinh chinh xac cua thong tin nghién ciru. Nhitng nguoi nay budc phai git
bi mat do ban chat cong viéc hoic bi rang budc béi vin ban thoa thuan vé tinh
bao mat. Néu can thiét, bac si nghién ctru c6 thé lién lac véi bac si riéng cua
Ong/Ba dé thu thap cac thong tin khac vé sic khoe va vé cac bénh 1y trudc
day.

8. Lién hé.
Néu c6 cau hoi vé thir nghiém nay, xin lién hé véi:
- Bac si nghién cttu: Di€p Thanh Tuong

-S4 dién thoai: 0903846641

Mau Phiéu ky tén dong y tham gia



Ma s6 va phién ban dé cuong nghién cuu.

Tén dé cuong: Khao sat hiéu qua du phong huyét khdi tinh mach siu

trén bénh nhan noi khoa cao tudi nam vién cé nguy co.

T6i da doc tai liéu nay va dd duoc giai thich vé cac nodi dung bén trong.
T6i hiéu 16 muc dich thtr nghiém va diéu gi s& xay ra cho Tai trong tha
nghiém nay. To6i hoan toan ty nguyén khi dong ¥ tham gia vao thir nghiém
nay, nhu dd mo ta trong tai liéu ndy. Bang cach ky tén vao phiéu dong y tham
gia, Toi cho phép st dung, tiép can va chia sé thong tin sirc khoe ca nhan nhu
d3a mo ta trong phan “Bao mat va cho phép thu thap, str dung va tiét 16 cac
thong tin stc khoe ca nhan”. Su déng ¥ ndy c6 gi tri trir khi va cho dén khi
T6i huy bo no.

Ngay....thang.... nam..........

Bac si nghién ctru Nguoi tham gia nghién ctiru



PHIEU THU THAP SO LIEU

STTiiiiie, Enoxaparin: Co [ Khong [
HANH CHANH

-Bénhvién ..................... Khoa........... SOhO SO
-Hoténi oo Ngay sinh........... ; G1o1: Nam........
- Ngay vao vi€n.........ccoovvvennnnn.. Raviénngdy .........cooooooiiiiiiiin.
S DA G
-biénthoai liénlac:.............ooooiiiiiiin,

Ly donh@p VIEN:. ...
- Nang...... kg; Cao...... cm; BMI........... Kg/m2

-M:....... L/P; HA:......./.....mmHg; NT:....... L/P.

- Mang vé ap luc
PAC PIEM BENH NOQI KHOA:

- Ngay khoi phat cap tinh ............Thoi diém khoi phat.....................

Suy tim cap

Phan do0 NYHA

Suy hé hap cap
Nhoi mau ndo cap

Thoi gian bat dong tir ngay

Cé6 [J Khong [

Co6 [J Khong [



- Xuat huyét: C6 [1 Khong [

Ngay thu

Vi tri

Xuéat huyét ning

Xuat huyét khac

- Giam tiéu cau: C6é [ Khéng [

Ngay tht 1 5 10 14

S6 luong

- Tt vong: Cé6 [J Khong [
Dot to Cé6 [J Khong [
CAN LAM SANG:

- D-dimer:

Ngay XN......ooovviinnnnn kétqua.......... donvi.............
Phuong phédp........................

- Hdng ciu:......10"" Bach ciu:.......... 10*1: Hb:....... g/dl;
Hct:........%; Tiéu cau:........... 10%

- Glycemie:..................... mmol/L, HbAIC:...........ccena....

-Tondd:Na™:............. mmol/L; K':............ mmol/L;

Catoeel mmol/L; CL:.......... mmol/L
- Urea:........ umol/L; Creatinin:......... umol/L



SIN ) (10 110 1 510 4 FUE

- Siéu am tinh mach chi dudi:

Ngay siéu am mach maulan 1, ....................... KQ...oovii
Ngay siéu am mach mau lan 2 ........................ KQ. oo
Ve
Muacdophan am...............cocoiiiiiiiii i,

Di dong tu do? Co 1 Khong [

Xac dinh HKTMS? Co [J Khong []

Tac nghén? Co6 0 Khéng [

Gian to tinh mach? Co 1 Khong []

D¢ ép tinh mach khong xep? Co6 [J Khong [
Tuan hoan bang hé? C6 0 Khéng [

Piéu tri dw phong HKTMS:

Thudc Chi dinh Liéu/ngay Bat dau | Két thiic

Enoxaparin 40 mg




DANH SACH BENH NHAN CO HKTMS

STT | Ho tén bénh nhan Bénh Vién | Namsinh | Gigitinh | S0 ho so
1 | Huynh Van K Thong Nhat 1929 Nam | 16940202
2 | Nguyen Van S Théng nhat 1933 Nam | 13712734
3 | Phan Thanh N Thong Nhat 1936 Nam | 15069485
4 | Nguyen Thanh P Théng Nhat 1940 Nam | 13060675
5 | Nguyén ThiH Théng Nhat 1949 Nu 16938756
6 | Nguyen Thi P Théng Nhat 1930 Nu 13051645
7 | Nguyen Van C PK Sai Gon 1919 Nam | 12002069
8 | Nguyen Thi N PK Sai Gon 1936 Nu 12002155
9 | Nguyen Quang N PK Sai Gon 1944 Nam | 12002201
10 | Nguyén Thi L PK Sai Gon 1944 Nu 12002236
11 | V5 ThiS DK Sai Gon 1944 Nu 12002396
12 | Luong To H PK Sai Gon 1942 Nam | 12003407
13 | Nguyen Thi L PK Sai Gon 1937 Nu 12003446
14 | Tran Thi G PK Sai Gon 1930 Nu 12003585
15 | NguyenVan T PK Sai Gon 1945 Nam | 12019234
16 | Nguyen Thi N PK Sai Gon 1948 Nu 12001720
17 | Truong Thi N PK Sai Gon 1941 Nu 12016904
18 | Ho Xuan C Thong Nhét 1923 Nam | 16934180
19 | Tran Thi N Thong Nhét 1931 Nu 16935690
20 | Nguyen Tri T Théng Nhat 1942 Nam | 14050630
21 | Nguyen Thi T Théng Nhat 1938 Nu 15917171
22 | Bui Kim N PK Sai Gon 1940 Nu 12016951
23 |TranThiH PK Sai Gon 1931 Nu 12016413
24 |PoThiT PK Sai Gon 1930 Nu 15002919
25 | Nguyen Thi M PK Sai Gon 1932 Nu 15001301




DANH SACH BENH NHAN TU VONG

STT | Ho tén bénh nhan Bénhvién | Namsinh | Gioitinh | S6ho so
1 | Truong Van M Théng Nhat 1930 Nam 13045418
2 |Huynh b Thong Nhat 1933 Nam 16931761
3 |[NguyenVanT Théng Nhat 1940 Nam 16940646
4 | Tran Thi N Thong Nhat 1931 Nu 16935690
5 |LeThiT Thong Nhat 1929 Nu 16050865
6 |LyM PK Sai Gon 1947 Nu 16005542
7 | Nguyen L Théng Nhat 1936 Nam 16943889
8 |CaiThiL PK Sai Gon 1930 Nu 15003263
9 |LeVanb PK Sai Gon 1945 Nam 16005337
10 |Le ThiN PK Sai Gon 1933 Nu 16000170
11 | Nguyen Thi M bK Sai Gon 1923 Nu 16005037
12 | Nguyen Thi b DK Sai Gon 1928 Nu 16004957
13 [Ngo ThiB Théng Nhat 1937 Nu 16931588
14 | Ho Xuan C Thong Nhat 1923 Nam 16934180
15 |Tran AN PK Sai Gon 1938 Nu 12013570
16 |Luwong To H PK Sai Gon 1942 Nam 12003407
17 |Phan Minh T Thong Nhat 1944 Nam 14021462
18 | Huynh Van K Thong Nhat 1929 Nam 16940202
19 |Pham Thi T PK Sai Gon 1934 Nu 12001541
20 | Nguyen Van C PK Sai Gon 1919 Nam 12002069
21 | Hoang Van A Thong Nhat 1928 Nam 13155021




