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1 

ĐẶT VẤN ĐỀ 

Huyết khối tĩnh mạch sâu là bệnh lý thƣờng gặp trên lâm sàng, với triệu 

chứng lâm sàng mơ hồ, biến chứng rất nguy hiểm. Tuy nhiên, bệnh này có thể 

phòng tránh đƣợc. 

Huyết khối tĩnh mạch sâu chiếm tỉ lệ cao ở cộng đồng và trong bệnh 

viện, đƣợc nhiều tác giả quan tâm, nghiên cứu. Ở cộng đồng, theo báo cáo về 

quản lý huyết khối tĩnh mạch sâu và phòng ngừa hội chứng hậu huyết khối 

của tác giả Strijkers RH (năm 2011), tỉ lệ huyết khối tĩnh mạch sâu mới mắc 

hàng năm trên Thế Giới khoảng 1,6/10.000 ngƣời [93]. Huyết khối tĩnh mạch 

sâu mới mắc tại Mỹ khoảng 900.000 ngƣời mỗi năm, chiếm tỉ lệ 1‰ - 2‰ 

[27]. Ở bệnh viện, theo các kết quả nghiên cứu cho thấy huyết khối tĩnh mạch 

sâu là vấn đề cần đƣợc quan tâm. Tỉ lệ huyết khối tĩnh mạch sâu mới mắc 

khoảng 10% - 40% ở bệnh nhân nằm viện có nguy cơ không đƣợc điều trị dự 

phòng [19], [42]. Tại Mỹ, nghiên cứu thuyên tắc huyết khối tĩnh mạch ở bệnh 

nhân nội khoa nằm viện, từ năm 2007 đến năm 2009, cho thấy tỉ lệ huyết khối 

tĩnh mạch sâu mới mắc và thuyên tắc phổi ở bệnh nhân từ 60 tuổi trở lên cao 

hơn so với bệnh nhân dƣới 60 tuổi [29]. Tại Việt Nam, huyết khối tĩnh mạch 

sâu mới mắc ở bệnh nhân nhồi máu não nằm viện chiếm tỉ lệ khá cao: theo 

nghiên cứu của tác giả Nguyễn Trung Hiếu (2010) là 14% [3]; tác giả Nguyễn 

Văn Diệu (2015) là 15,3% [1]. Ở ngƣời cao tuổi, huyết khối tĩnh mạch sâu 

chiếm tỉ lệ cao do bản thân tuổi cao đã đƣợc liệt vào một yếu tố nguy cơ huyết 

khối tĩnh mạch sâu độc lập và theo kết quả nghiên cứu của tác giả Cohen AT 

tỉ lệ này là 10,5% [31]. 

Triệu chứng lâm sàng huyết khối tĩnh mạch sâu không đặc hiệu và phần 

lớn không có biểu hiện lâm sàng. Chỉ có 20% huyết khối tĩnh mạch sâu có 

triệu chứng lâm sàng và 80% không có triệu chứng lâm sàng [40], [71]. 



2 

Hậu quả của huyết khối tĩnh mạch sâu thƣờng rất nặng nề, nhất là gây 

thuyên tắc phổi. Khoảng 50% huyết khối tĩnh mạch sâu ở đoạn gần nếu không 

đƣợc điều trị sẽ dẫn đến thuyên tắc phổi [79]. Khoảng 50% trƣờng hợp huyết 

khối tĩnh mạch sâu sẽ có biến chứng lâu dài (hội chứng hậu huyết khối) và 

33% trƣờng hợp huyết khối tĩnh mạch sâu sẽ tái phát trong vòng 10 năm [21]. 

Thuyên tắc phổi là một trong những nguyên nhân hàng đầu gây tử vong ở 

bệnh nhân nằm viện tại Hoa Kỳ [85]. Ƣớc tính khoảng 60.000 đến 100.000 

ngƣời Mỹ tử vong hàng năm do huyết khối tĩnh mạch sâu biến chứng thuyên 

tắc phổi. Trong đó, khoảng 10% - 30% bệnh nhân tử vong trong tháng đầu 

sau khi chẩn đoán huyết khối tĩnh mạch sâu và 25% bệnh nhân đột tử do 

thuyên tắc phổi [27]. Có gần 60% bệnh nhân thuyên tắc phổi không đƣợc 

chẩn đoán trƣớc khi tử thiết và hơn 30% bệnh nhân thuyên tắc phổi đột tử 

[49], [85]. Tại Việt Nam, theo nghiên cứu của tác giả Lê Thƣợng Vũ (2010) 

khảo sát 197 bệnh nhân nghi ngờ thuyên tắc phổi tại bệnh viện Chợ Rẫy, phát 

hiện có 68 trƣờng hợp thuyên tắc phổi chiếm tỉ lệ 35,5% [12]. 

Do vậy, vấn đề dự phòng huyết khối tĩnh mạch sâu bằng thuốc đã đƣợc 

quan tâm nhiều. Năm 2004 Trƣờng môn Lồng ngực Hoa Kỳ khuyến cáo dự 

phòng huyết khối tĩnh mạch sâu bằng thuốc trên bệnh nhân có nguy cơ huyết 

khối tĩnh mạch sâu [42]. Tuy nhiên, việc dự phòng huyết khối tĩnh mạch sâu 

bằng thuốc đối với bệnh nhân nội khoa hiện chƣa đƣợc thực hiện rộng rãi nhƣ 

đối tƣợng bệnh nhân ngoại khoa [26], [70], [91]. Ở Hoa Kỳ, chỉ có 16% - 

33% bệnh nhân nội khoa có nguy cơ huyết khối tĩnh mạch sâu đƣợc dự phòng 

[43], [57]. Tại Việt Nam (năm 2011 và năm 2016), Hội Tim mạch Quốc gia 

Việt Nam đƣa ra khuyến cáo dự phòng bằng thuốc trên bệnh nhân có nguy cơ 

huyết khối tĩnh mạch sâu [5]. Thực tế hiện nay, việc áp dụng dự phòng huyết 

khối tĩnh mạch sâu bằng thuốc đối với bệnh nhân nội khoa có nguy cơ tại Việt 

Nam chƣa phải là thƣờng quy. 
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Lợi ích của việc dự phòng huyết khối tĩnh mạch sâu bằng thuốc đã 

đƣợc chứng minh qua nhiều nghiên cứu. Cho đến nay, trên Thế Giới đã có 

nhiều nghiên cứu về dự phòng huyết khối tĩnh mạch sâu bằng thuốc và có 

những kết quả trái ngƣợc nhau. Tại Việt Nam, đã có khuyến cáo dự phòng 

huyết khối tĩnh mạch sâu của Hội Tim mạch Quốc gia Việt Nam và các 

nghiên cứu về tỉ lệ huyết khối tĩnh mạch sâu cũng đã phát triển nhiều. Tuy 

nhiên, hiện chƣa có công bố nào về điều trị dự phòng huyết khối tĩnh mạch 

sâu bằng thuốc. Liệu việc áp dụng dự phòng bằng thuốc trên đối tƣợng ngƣời 

Việt Nam (cân nặng thấp) có giảm đƣợc tỉ lệ huyết khối tĩnh mạch sâu và ít 

biến chứng nghiêm trọng (xuất huyết nặng) hay không? Đặc biệt ngƣời cao 

tuổi là đối tƣợng dễ có nguy cơ xuất huyết. Nếu trả lời đƣợc các câu hỏi trên 

sẽ góp phần tạo thêm cơ sở cho các bác sĩ tại Việt Nam mạnh dạn áp dụng dự 

phòng bằng thuốc ở bệnh nhân nội khoa có nguy cơ huyết khối tĩnh mạch sâu, 

nhất là trong điều kiện hiện nay, Hội Tim mạch Quốc gia Việt Nam đã đƣa ra 

khuyến cáo dự phòng lần 1 năm 2011 và lần 2 năm 2016. Trên cơ sở đó, đề 

tài nghiên cứu này đƣợc thực hiện với 2 mục tiêu nghiêu cứu. 

MỤC TIÊU NGHIÊN CỨU 

1. Xác định hiệu quả của điều trị dự phòng HKTMS bằng Enoxaparin. 

− Xác định tỉ lệ HKTMS mới mắc ở nhóm dự phòng và nhóm không 

dự phòng. 

− Xác định tỉ lệ tử vong do mọi nguyên nhân và do HKTMS trong thời 

gian nằm viện ở nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng. 

2. Xác định tính an toàn của điều trị dự phòng HKTMS bằng Enoxaparin. 

− Xác định tỉ lệ xuất huyết nặng ở nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng. 

− Xác định tỉ lệ giảm tiểu cầu ở nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng. 
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Chƣơng 1 

TỔNG QUAN 

 

1.1. T NH H NH HUYẾT KHỐI TĨNH MẠCH SÂU Ở BỆNH NHÂN 

NỘI KHOA TRÊN THẾ GIỚI VÀ VIỆT NAM 

1.1.1. Tỉ lệ HKTMS 

HKTMS chiếm tỉ lệ cao ở bệnh nhân nội khoa trên Thế Giới cũng nhƣ 

tại Việt Nam. 

1.1.1.1. Tỉ lệ HKTMS trên Thế Giới và Châu Á 

− Thế Giới: 

Trên Thế Giới, tỉ lệ HKTMS mới mắc ở chi dƣới, hàng năm khoảng 

1,6/10.000 ngƣời [93]. 

HKTMS và TTP là những bệnh thƣờng gặp ở Châu Âu với tỉ lệ hàng 

năm hơn 1/1000 ngƣời và tỉ lệ tử vong trên 15% trong 3 tháng đầu sau khi 

đƣợc chẩn đoán [44]. Một nghiên cứu tại Na Uy, năm 2007 của tác giả Ness 

IA, tỉ lệ HKTMS mới mắc là 0,93/1.000 ngƣời mỗi năm; tỉ lệ TTP là 

0,5/1.000 ngƣời mỗi năm; và tỉ lệ tử vong do HKTMS trong vòng 30 ngày là 

4,6% [72]. Một nghiên cứu khác của tác giả Holst JG tại Đan Mạch năm 

2010, tỉ lệ HKTMS mới mắc là 2,7/1.000 bệnh nhân mỗi năm [50]. Theo ƣớc 

tính của Hiệp Hội Châu Âu năm 2007, mỗi năm có 500.000 ngƣời chết có liên 

quan đến huyết khối tĩnh mạch trong dân số 500 tỉ ngƣời [32]. 

Tại Mỹ, theo số liệu từ trung tâm kiểm soát và phòng chống dịch bệnh, 

từ năm 2007 - 2009, trung bình hàng năm số ca mắc HKTMS và TTP là 152 

bệnh nhân và 121 bệnh nhân trên 100.000 dân số [51]. Một nghiên cứu khác 
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của Mỹ dựa trên dân số đã báo cáo có từ 160.000 đến 240.000 trƣờng hợp 

HKTMS mới mắc mỗi năm [36], [89]. Tác giả Mahan và cộng sự đã ƣớc tính 

tổng chi phí cho điều trị HKTMS từ 7,5 tỉ đến 39,5 tỉ [28]. Biến chứng TTP 

gây ít nhất 200.000 ngƣời tử vong tại Hoa Kỳ mỗi năm [25].  

Các nghiên cứu tại bệnh viện cũng cho thấy HKTMS ở bệnh nhân nằm 

viện chiếm tỉ lệ cao. Theo kết quả nghiên cứu của tác giả Geerts WH năm 

2004 tại Mỹ, tỉ lệ HKTMS mới mắc ở bệnh nhân nội khoa nằm viện từ 10% - 

20% [42]. Nghiên cứu của tác giả Ciuti H năm 2012, tỉ lệ HKTMS mới mắc ở 

bệnh nhân nằm viện là 16,2% [30]. 

− Châu Á: 

Quan niệm trƣớc đây cho rằng HKTMS ở Châu Á không cao nhƣ các 

nƣớc phƣơng Tây [60] và vì vậy HKTMS không đƣợc quan tâm đúng mức. 

Gần đây, nhiều nghiên cứu đã chứng minh tỉ lệ HKTMS ở Châu Á không 

thấp nhƣ những quan niệm trƣớc đó. 

Thật vậy, theo một báo cáo năm 1988 về tỉ lệ HKTMS mới mắc trên 

bệnh nhân nằm viện là 0,03% [99]. Một báo cáo khác của những tác giả 

Gregory Cheng, Crustal Chan, Ying Ting Liu cho thấy tỉ lệ HKTMS mới mắc 

hàng năm cho những năm 2005; 2006; 2007 và 2008 là 1,8%; 2%; 1,7% và 

1,1% [46]. Nghiên cứu chẩn đoán HKTMS bằng phƣơng pháp siêu âm, từ 

năm 2005 - 2008, đã thực hiện 3.938 bệnh nhân nội khoa nằm viện có nguy 

cơ HKTMS, phát hiện có 678 bệnh nhân có HKTMS, chiếm tỉ lệ 17,2%. 

Tƣơng tự, tỉ lệ HKTMS mới mắc trên bệnh nhân nội khoa nằm viện ở Kuala 

Lumpur (Malaysia) năm 1990 là 0,03% [65] và ở Singapore năm 1992 của tác 

giả Kueth là 0,08% [63]. Hay các nghiên cứu gần đây của tác giả Gavin M 

Joynt năm 2009, tỉ lệ HKTMS mới mắc là 19% [55]; của tác giả Angral R 
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năm 2012, tỉ lệ HKTMS mới mắc là 6,6% [18]; của tác giả Hong KC năm 

2012, tỉ lệ HKTMS mới mắc là 11,1% [51]. 

1.1.1.2. Tỉ lệ HKTMS trên bệnh nhân chƣa dự phòng tại Việt Nam 

Theo thời gian đã có những công trình nghiên cứu về tỉ lệ HKTMS ở 

Việt Nam, càng về sau số công trình nghiên cứu xuất hiện dày hơn. Tác giả 

Tạ Thị Phƣớc Hòa, khảo sát 63 bệnh NMN (chƣa dự phòng) tại bệnh viện 

Chợ Rẫy năm 2004, tỉ lệ HKTMS mới mắc là 1,9% [4]. Năm 2010, một 

nghiên cứu đa trung tâm của tác giả Đặng Vạn Phƣớc và Nguyễn Văn Trí với 

mẫu 304 bệnh nhân nội khoa nằm viện có nguy cơ (chƣa dự phòng) và không 

có triệu chứng, có 68 trƣờng hợp có huyết khối, chiếm 22,4% [9]. Tác giả 

Nguyễn Trung Hiếu, khảo sát 57 bệnh NMN (chƣa dự phòng) tại bệnh viện 

tỉnh Long An năm 2010, tỉ lệ HKTMS mới mắc ở là 14% [3]. Nghiên cứu của 

tác giả Nguyễn Văn Diệu (2015) tỉ lệ HKTMS mới mắc ở bệnh nhân NMN 

nằm viện (chƣa dự phòng) là 15,3% [1]. 

Nhƣ vậy, các nghiên cứu tại Việt Nam đã chứng minh tỉ lệ HKTMS 

không hiếm gặp ở nƣớc ta. Tuy nhiên, các nghiên cứu về tỉ lệ HKTMS mới 

mắc còn chƣa nhiều, chƣa tìm thấy nghiên cứu về tỉ lệ HKTMS mới mắc trên 

đối tƣợng bệnh nhân nội khoa, đặc biệt là ngƣời cao tuổi. 

1.1.2. Tình hình dự phòng bằng thuốc ở bệnh nhân có nguy cơ HKTMS 

Mặc dù đã có nhiều khuyến cáo dự phòng HKTMS, nhƣng việc dự 

phòng vẫn chƣa đƣợc áp dụng thƣờng qui ở những bệnh nhân có nguy cơ 

HKTMS [99]. Ngay cả ở Mỹ và Anh là nơi đƣợc cho là có tỉ lệ HKTMS cao, 

nhƣng vẫn chƣa áp dụng thƣờng qui dự phòng ở những bệnh nhân có nguy cơ 

HKTMS [17], [87]. Những tranh cãi liên quan đến nguy cơ, lợi ích, chi phí và 

ngay cả trong những khuyến cáo cũng chƣa hoàn toàn đồng thuận [92]. 

 



7 

1.1.2.1. Tình hình dự phòng HKTMS trên Thế Giới 

− Thế Giới: 

Theo một báo cáo thống kê từ các quốc gia và 29 bệnh viện ở Canada, 

đã đƣợc hƣớng dẫn dự phòng theo Trƣờng môn Lồng ngực Hoa Kỳ năm 

2001, có chƣa tới 15% bệnh nhân có nguy cơ HKTMS đƣợc dự phòng [58]. 

Hƣớng dẫn năm 2004 của Trƣờng môn Lồng ngực Hoa Kỳ, trong số 42% 

bệnh nhân thỏa tiêu chí nguy cơ HKTMS trên trung bình, chỉ có 50% bệnh 

nhân đƣợc điều trị dự phòng [33]. Trong một nghiên cứu quan sát đa quốc gia 

(2007) liên quan tới bệnh nhân nằm viện trong 52 bệnh viện ở 12 quốc gia, 

52% bệnh nhân Mỹ và 43% bệnh nhân ở các nƣớc khác có đáp ứng tiêu chí 

dự phòng theo hƣớng dẫn của Trƣờng môn Lồng ngực Hoa Kỳ. Trong số 

những bệnh nhân này, chỉ có 61% bệnh nhân đƣợc điều trị dự phòng [95]. 

− Châu Á: 

Ở Châu Á, việc áp dụng điều trị dự phòng ở những bệnh nhân có nguy 

cơ HKTMS thấp hơn nhiều so với Châu Âu. Theo kết quả báo cáo trong một 

nghiên cứu so sánh của tác giả Cohen AT năm 2008, tỉ lệ áp dụng điều trị dự 

phòng ở những bệnh nhân có nguy cơ HKTMS tại các nƣớc Châu Á là 9% 

thấp hơn nhiều so với tỉ lệ 56% tại các nƣớc Châu Âu, Châu Mỹ [33]. 

Nhƣ vậy, trên Thế Giới tỉ lệ đƣợc áp dụng dự phòng ở những bệnh 

nhân có nguy cơ HKTMS khoảng 50% - 60%. Tại các nƣớc Châu Á tỉ lệ này 

thấp hơn so với các nƣớc Châu Âu. 

1.1.2.2. Tình hình dự phòng HKTMS tại Việt Nam 

Hiện chƣa tìm thấy số liệu thống kê về tỉ lệ áp dụng dự phòng HKTMS 

trên bệnh nhân Việt Nam có nguy cơ. 
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1.2. SƠ LƢỢC GIẢI PHẪU, SINH LÝ, SINH BỆNH HỌC HỆ TĨNH 

MẠCH SÂU CHI DƢỚI VÀ BIẾN ĐỔI LIÊN QUAN NGƢỜI CAO 

TUỔI 

1.2.1. Giải phẫu hệ tĩnh mạch sâu chi dƣới 

Tĩnh mạch có thành mỏng, nhẵn, mềm mại, dễ uốn, đƣờng kính tăng 

dần từ ngoại vi đến trung tâm. Trên hình ảnh cắt ngang TM gồm 3 lớp [61]: 

 − Lớp nội mạc: mỏng, giới hạn bởi một lớp tế bào nội mô dẹt, dựa trên 

một lá chun mỏng, có nhiều chỗ đứt đoạn. 

 − Lớp trung mạc: dày, gồm 3 lớp cơ-xơ-chun đƣợc phân biệt một cách rõ 

rệt. Lớp trong cùng ít phát triển, bao gồm các bó dọc tế bào cơ trơn. Lớp giữa 

rộng, đƣợc cấu tạo gồm có tế bào cơ trơn tách biệt nhau bởi các sợi collagen 

nhỏ và các sợi chun dọc. Lớp ngoài tiếp xúc với vỏ, có nhiều tế bào cơ trơn 

dọc và tổ chức xơ. 

 − Lớp vỏ: gồm các tế bào xơ. 

Dòng máu TM trở về của chi dƣới xuyên qua 2 hệ thống TM nông và 

sâu. Hai hệ thống này nối với nhau bằng hệ thống TM xuyên. Tất cả các TM 

sâu chi dƣới đều đi kèm với động mạch cùng tên. 

TM ở gan bàn chân tạo thành một mạng lƣới nhận máu từ các TM gan 

ngón chân, TM gian đốt bàn chân rồi nối với mạng TM mu bàn chân. 

TM xuyên gắn kết các tĩnh mạch nông với các TM sâu, xuyên qua lớp 

mô dƣới da, lớp cơ. 

Van TM giúp máu lƣu thông một chiều từ TM nông vào TM sâu, từ 

ngoại biên về tim. Van TM đƣợc tạo nên do sự gấp nếp của lớp nội bì và 

thƣờng có hai lá, bờ tự do của van hƣớng về tim, có từ 100 - 200 van ở mỗi 
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chân, van tập trung nhiều ở hợp lƣu của các TM và ở các phần xa của chi 

dƣới, giảm dần ở đoạn đùi và chậu. 

1.2.1.1. Tĩnh mạch sâu vùng cẳng chân [9] 

− Chạy dƣới các cơ cẳng chân trƣớc và cơ duỗi các ngón chân, áp sát 

màng liên cốt và đổ vào TM khoeo. 

− TM chày sau tiếp nối TM gan bàn chân, trong một rãnh ở gót có từ 2 - 4 

TM hợp lại thành hai thân nối tiếp hình thang và chia ra ở phía sau thân chày, 

sau đó hợp với các TM mác. 

− TM mác xuất phát phía trên cổ chân nhờ hợp nhất các TM thông của 

xƣơng mác. 

1.2.1.2. Tĩnh mạch khoeo [10] 

TM khoeo do các nhánh của TM chày trƣớc và TM chày sau hợp thành. 

Sau đó TM đi vòng qua vòng gân cơ khép, trở thành TM đùi nông và định vị 

ở mặt lƣng so với động mạch. 

TM khoeo là đƣờng độc đạo của máu tĩnh mạch trở về tim. 

1.2.1.3. Tĩnh mạch đùi [10] 

Nối tiếp với TM khoeo là TM đùi nông, tĩnh mạch này hợp với nhánh 

TM đùi sâu hình thành TM đùi chung. TM đùi đi từ vòng gân cơ khép đến 

dây chằng bẹn và đổ vào TM chậu ngoài. Trong ống cơ khép ở đoạn dƣới, 

TM nằm hơi ngoài động mạch đùi, còn đoạn trên thì nằm sau động mạch. 

Ngoài các nhánh đi cùng với các nhánh của động mạch đùi, TM đùi 

chung còn nhận một nhánh nông là TM hiển lớn. 
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TM đùi chung đi trong vùng dƣới phúc mạc hội tụ với các nhánh TM 

hạ vị, tĩnh mạch tiền xƣơng cùng, TM chậu thắt lƣng hình thành TM chậu 

ngoài. 

TM chậu ngoài và các TM hạ vị hợp nhất thành TM chậu chung. TM 

chậu chung trái, nằm sau bắt chéo với động mạch chậu cùng tên và phía sau 

TM là xƣơng chậu nên vận tốc máu qua đoạn này giảm. 

1.2.2. Sinh lý học hệ tĩnh mạch sâu chi dƣới 

Hệ TM vận chuyển máu từ các cơ quan về tim. Dòng chảy bình thƣờng 

của máu TM phụ thuộc vào bốn yếu tố: bơm của tim, bơm TM hô hấp, áp lực 

TM cơ, van TM [59], [73]. 

1.2.2.1. Bơm của tim 

Khi tim co bóp tống máu ra động mạch, tạo ra một dòng chảy mạng 

mao mạch động mạch thì áp suất này chỉ còn 15 mmHg. Tuy nhiên, áp suất 

này cũng đủ tạo ra một sự chênh áp với mao mạch TM (áp suất bằng không) 

giúp máu di chuyển qua hệ TM. 

1.2.2.2. Bơm tĩnh mạch hô hấp 

Hô hấp tác động đến áp lực TM. Trong thì hít vào, áp lực trong lồng 

ngực giảm và âm, trong khi đó áp lực trong bụng lại dƣơng so với áp lực khí 

áp do cơ hoành hạ xuống, điều này giúp cho máu của các TM ở phần trên cơ 

thể và TM chủ dƣới về tim. Trong thì thở ra, áp lực lồng ngực tƣơng đƣơng 

áp lực đo khí áp, sự di chuyển của máu ở vị trí các TM nằm trong phần trên 

cơ thể ngừng lại, áp lực trong ổ bụng giảm có tác dụng hút máu từ các TM chi 

dƣới về tim. 
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1.2.2.3. Áp lực tĩnh mạch cơ 

Máu từ các TM ở chi dƣới trở về đến các thân TM, vào lồng ngực và 

bụng đƣợc thuận lợi bởi sự co bóp cơ; đặc biệt ở các chi dƣới, áp suất này có 

thể vƣợt quá 200 mmHg. Cơ co bóp bằng một áp lực lớn sẽ tác động lên bề 

mặt ngoài của các TM sâu, gây nên một sự vận chuyển máu TM hƣớng tâm 

nhờ các van. 

1.2.2.4. Van tĩnh mạch 

Khi co cơ, van TM xuyên đóng, ngăn máu từ TM sâu chảy ra TM nông, 

chỉ có máu từ TM sâu và tĩnh mạch nông đổ về tim. Khi cơ thƣ giãn, van TM 

sâu đóng, giúp ngăn máu TM chảy ngƣợc van TM, bổ sung cho các máy bơm 

cơ bắp trong việc chuyên chở máu về tim. 

1.2.3. Sinh bệnh học huyết khối tĩnh mạch 

Sự hình thành HKTM phức tạp và thƣờng do tác động của nhiều yếu tố 

phối hợp, trong đó ba yếu tố chính đƣợc Virchow đƣa ra năm 1856 gọi là tam 

chứng Virchow [102], bao gồm: tình trạng tăng đông, tổn thƣơng lớp nội mạc, 

ứ trệ tuần hoàn. 

 

Rudolf Virchow (1821 – 1902) 

  
Huyết khối 

Ứ trệ tuần hoàn 
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1.2.3.1. Tình trạng tăng đông 

Xảy ra do tăng hoạt động đông máu hoặc giảm ức chế đông máu, có hai 

nhóm nguyên nhân chính [61], [73]: 

− Tăng đông tiên phát, thƣờng gây nên bởi những bất thƣờng về số lƣợng 

hoặc chất lƣợng các yếu tố tham gia vào quá trình ức chế đông máu. Hầu hết 

những bất thƣờng này do đột biến gien gây nên nhƣ thiếu hụt Antithrombin 

III, thiếu hụt Protein C, thiếu hụt Protein S, đột biến yếu tố V Leiden, thiếu 

hụt nồng độ yếu tố II …. Tình trạng tăng đông tiên phát rất dễ gây ra huyết 

khối khi còn trẻ tuổi, tái phát nhiều lần, tồn tại suốt đời, có tính chất gia đình 

và thƣờng gặp ở HK tĩnh mạch. 

− Tăng đông thứ phát, gây nên bởi một nhóm các yếu tố mắc phải nhƣ là 

sử dụng thuốc ngừa thai, bệnh lý ác tính, nhiễm trùng cấp tính… có xu hƣớng 

hình thành huyết khối bởi những cơ chế phức tạp và thƣờng là đa yếu tố. 

Tuy nhiên, cần lƣu ý HK thƣờng ít do một nguyên nhân đơn độc gây 

nên mà thƣờng là hậu quả của sự kết hợp của một số những rối loạn và yếu tố 

nguy cơ. 

1.2.3.2. Bất thƣờng nội mạc mạch máu  

Bình thƣờng lớp nội mạc mạch máu có khả năng kháng đông do sản 

xuất prostacyclin, các yếu tố kháng đông… Khi thành mạch bị tổn thƣơng, 

lớp nội mạc bị bộc lộ và phóng thích các yếu tố nội mô nhƣ Von Willerbrand, 

Fibronectin… Khi đó, bề mặt tế bào cũng xuất hiện nhiều thụ thể kết dính 

bạch cầu, khởi đầu một quá trình viêm có thể dẫn đến HK [100]. 

1.2.3.3. Ứ trệ tuần hoàn 

Dòng chảy của máu trong hệ tuần hoàn có tác dụng hòa loãng và cuốn 

trôi những yếu tố hoạt hóa quá trình đông máu quá mức tại chỗ tổn thƣơng. 
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Vì vậy, khi xảy ra hiện tƣợng ứ trệ tuần hoàn nhƣ bất động lâu ngày, chèn ép 

mạch máu… sẽ dễ dàng tạo HK gây tắc mạch [73]. 

1.2.4. Biến đổi cấu trúc và chức năng tĩnh mạch ở ngƣời cao tuổi 

Cao tuổi là yếu tố nguy cơ HKTM quan trọng nhất. Ngƣời dƣới 40 tuổi, 

tỉ lệ này dƣới 1/10.000 [18]. Tuy nhiên, tỉ lệ HKTM tăng đến 1/100 mỗi năm 

ở ngƣời trên 75 tuổi [74]. Nguyên nhân tại sao cao tuổi là yếu tố nguy cơ 

quan trọng nhất chƣa đƣợc rõ. Có những giả thuyết đƣợc đƣa ra nhƣ ngƣời 

cao tuổi ít vận động, tỉ lệ mắc các bệnh có nguy cơ huyết khối cao (ví dụ nhƣ 

bệnh ung thƣ, gãy cổ xƣơng đùi) và van TM bị hƣ hỏng [75], [81], [82]. 

Sự trì trệ của máu TM ở ngƣời cao tuổi dẫn đến tình trạng thiếu oxy, 

sau đó gây nên tổn thƣơng nội mô. Trong trƣờng hợp dòng máu TM bị trì trệ, 

một nghiên cứu trên Chó, cho thấy rằng huyết khối đƣợc hình thành ở một 

đỉnh van TM chỉ sau 2 giờ [47]. 

Sự thay đổi cấu trúc ở thành và van tĩnh mạch liên quan tới tuổi đã 

đƣợc mô tả ở tĩnh mạch thận [37]. Những sợi cơ trong thành tĩnh mạch teo 

nhỏ dần theo độ tuổi, trong khi các bó sợi đàn hồi phì đại. Đối với các van 

tĩnh mạch, sự dày lên dần theo độ tuổi là do sự gia tăng số lƣợng các bó sợi 

collagen [24]. 

HKTMS có thể dẫn đến hội chứng hậu HK [34], [56]. Khoảng 25% 

bệnh nhân suy van TM mạn tính đƣợc xem là hội chứng hậu huyết khối [22]. 

Tổn thƣơng van cơ học dẫn đến sự trào ngƣợc máu TM. Lão hóa có thể dẫn 

đến hƣ hỏng van TM, van dày lên và kém linh hoạt. Sự giảm chức năng của 

van TM dẫn đến sự trào ngƣợc máu, ứ trệ máu và có thể hình thành HKTMS 

[23], [77]. 

Nhƣ vậy, ngƣời cao tuổi có sự dày van TM. Dày van TM làm giảm 

chức năng của van [62]. Những biến đổi cấu trúc và chức năng TM ở ngƣời 
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cao tuổi, có thể giải thích một phần lý do tại sao cao tuổi là yếu tố nguy cơ 

cao HKTM. 

1.3. CHẨN ĐOÁN HUYẾT KHỐI TĨNH MẠCH SÂU 

Phần lớn HKTMS không có triệu chứng lâm sàng (80%), do đó việc 

chẩn đoán bệnh này gặp nhiều khó khăn. Để chẩn đoán HKTMS cần phải 

phối hợp nhiều yếu tố lâm sàng, cận lâm sàng và có thể xét nghiệm máu. 

1.3.1. Sơ đồ chẩn đoán huyết khối tĩnh mạch sâu [6] 

 

 

Sơ đồ 1.1: Sơ đồ chẩn đoán huyết khối tĩnh mạch sâu [6] 
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1.3.2. Thang điểm Wells [5].  

Thang điểm Wells giúp tiên đoán khả năng và nguy cơ mắc 

bệnh, góp phần chẩn đoán HKTMS. 

Bảng 1.1: Thang điểm Wells tiên đoán xác suất mắc phải HKTMS 

Điểm số Wells Điểm số 

Yếu tố nguy cơ  

-Ung thƣ đang hoạt động (đang điều trị hoặc trong vòng 6 tháng trƣớc 

hoặc điều trị tạm thời) 

+1 

 

-Liệt yếu cơ hoặc gần đây phải bất động chi dƣới +1 

-Gần đây nằm liệt giƣờng hơn 3 ngày hoặc đại phẫu trong vòng 4 

tuần trƣớc 
+1 

Dấu hiệu lâm sàng  

- Đau khu trú dọc theo đƣờng đi của hệ tĩnh mạch sâu +1 

-Sƣng toàn bộ chi dƣới +1 

-Bắp chân sƣng hơn 3 cm so với bên không có triệu chứng (đo dƣới 

lồi củ chày 10cm) 
+1 

-Phù ấn lõm ở chân có triệu chứng +1 

-Nổi tĩnh mạch ngoại biên (không giãn) +1 

-Chẩn đoán khác nhiều khả năng hơn là chẩn đoán HKTMS - 2 

Tổng điểm Khả năng HKTMS Tần suất hiện mắc 

< 2 Ít có khả năng 5,5% (95% 3,8-7,6%) 

≥ 2 Có khả năng 27,9% (95% 23,9-31,8%) 

Nguy cơ thấp Nguy cơ trung bình Nguy cơ 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. Siêu âm Doppler chẩn đoán HKTMS [96]  

Có nhiều phƣơng pháp chẩn đoán hình ảnh trong chẩn đoán HKTMS 

nhƣ chụp tĩnh mạch cản quang, siêu âm Doppler, chụp cắt lớp điện toán, chụp 

cộng hƣởng từ. Trong nghiên cứu này, phƣơng pháp siêu âm đƣợc chọn làm 

phƣơng pháp chẩn đoán, vì: 

- Đây là phƣơng pháp không xâm lấn, theo dõi dòng máu chảy một 

cách khách quan với âm thanh và hình ảnh. 

- Có khả năng phân biệt đƣợc vật chƣớng ngại ở trong hay ngoài lòng 

mạch. 

- Hiệu quả, an toàn, chi phí thấp và có thể thực hiện đƣợc tại giƣờng 

bệnh. 

- Dấu hiệu huyết khối: hình ảnh ngoại vật, tĩnh mạch không đè ép đƣợc. 

- Nhƣợc điểm: không cho “bản đồ huyết khối”, chỉ có độ nhạy và độ 

đặc hiệu cao cho những trƣờng hợp HKTMS đoạn gần (từ gối trở lên), ít có 

giá trị chẩn đoán HKTMS đoạn xa nhất là những trƣờng hợp HKTMS không 

triệu chứng. 

Nhiều nghiên cứu đã xác định siêu âm Doppler có độ nhạy 97% và độ 

chuyên 95% [25], [86]. Siêu âm Doppler cũng giúp chẩn đoán phân biệt 

HKTMS với tụ máu, nang baker, áp xe, và những nguyên nhân khác gây phù 

và đau chân. 

Năm 2007, tác giả Aywak AA khảo sát trên 44 bệnh nhân, so sánh 

phƣơng pháp siêu âm với chụp tĩnh mạch cản quang có độ nhạy 88,9% và độ 

đặc hiệu 91,8% [20]: 

Năm 2013, tác giả Pomero F phân tích gộp từ 16 nghiên cứu với 2.379 

bệnh nhân, khẳng định thêm độ nhạy và độ đặc hiệu của siêu âm Doppler 

đƣợc thực hiện tại giƣờng bệnh khoa cấp cứu là 96,1% và 96,8% [76]. 
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1.3.3.1. Năm bƣớc khảo sát HKTMS chi dƣới bằng siêu âm Doppler [96] 

(xem phụ lục), bao gồm: 

a. Bƣớc 1: Khảo sát tại vùng bẹn. 

b. Bƣớc 2: Khảo sát mặt trong vùng đùi, gối. 

c. Bƣớc 3: Khảo sát hố khoeo. 

d. Bƣớc 4: Khảo sát vùng bắp chân. Gồm 4 mặt cắt trƣớc, sau, trong , ngoài 

e. Bƣớc 5: Khảo sát phía trên vùng bẹn (tĩnh mạch chậu - tĩnh mạch chủ dƣới) 

khi cần thiết, ví dụ khi phát hiện HKTMS ở tĩnh mạch đùi. 

1.3.3.2. Năm nguyên tắc khảo sát HKTMS chi dƣới bằng siêu âm Doppler 

[96] (xem phụ lục). 

a. Luôn kết hợp mặt cắt ngang và mặt cắt dọc. 

b. Mặt cắt ngang luôn kết hợp với nghiệm pháp ép đầu dò giúp xác định tĩnh 

mạch không xẹp hay xẹp một phần do huyết khối. 

c. Mặt cắt dọc luôn kết hợp vào nghiệm pháp tăng tốc, với Doppler màu, 

Doppler năng lƣợng để phát hiện hình ảnh khuyết màu khi có huyết khối. 

d. Luôn chú ý điều chỉnh các thông số kỹ thuật thích hợp để có hình ảnh tối 

ƣu. 

e. Kết hợp 3 yếu tố chẩn đoán huyết khối. 

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

D-dimer: là sản phẩm thoái giáng của fibrin, đƣợc phát hiện trong máu 

sau quá trình tiêu sợi huyết của cục máu đông. D-dimer tăng trong trƣờng hợp 

huyết khối cấp tính. Độ tin cậy của D-dimer tùy thuộc phƣơng pháp sử dụng. 

Nên sử dụng các kỹ thuật D-dimer có độ nhạy cao nhƣ ELISA (độ nhạy 

khoảng 95%). Độ đặc hiệu của các xét nghiệm D-dimer không cao (55%). Giá 

trị tiên đoán âm của xét nghiệm D-dimer có độ nhạy cao là 94%. D-dimer chỉ 

có giá trị loại trừ HKTMS khi kết quả âm tính. Kết quả dƣơng tính không 

giúp cho chẩn đoán HKTMS do D-dimer tăng trong nhiều tình huống khác 
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nhƣ bệnh lý ác tính, các bệnh lý viêm, suy thận, suy gan, mất máu đang diễn 

tiến, chấn thƣơng, thai kỳ và bệnh tim (rung nhĩ)... D-dimer âm tính ở bệnh 

nhân có nguy cơ HKTMS thấp giúp loại trừ HKTMS. Ở bệnh nhân với nguy 

cơ bị HKTMS trung bình hoặc cao, không nên xem D-dimer nhƣ là xét 

nghiệm đầu tay do kết quả âm tính cũng không thể loại trừ chẩn đoán 

HKTMS. Giá trị quy ƣớc mà dƣới đó D-dimer đƣợc xem âm tính là 500mg/L. 

Bất kỳ kết quả D-dimer dƣơng tính nào, kể cả ở bệnh nhân có nguy cơ thấp 

cũng cần làm thêm các kỹ thuật khác giúp cho chẩn đoán, thƣờng là siêu âm 

đè ép tĩnh mạch. Ngoài ra, do nồng độ D-dimer tăng lên khi tuổi cao, dẫn đến 

một tỷ lệ đáng kể bệnh nhân lớn tuổi có D-dimer cao hơn điểm cắt quy ƣớc là 

500mg/L, làm giảm độ đặc hiệu của D-dimer ở bệnh nhân lớn tuổi. Độ đặc 

hiệu của D-dimer vào khoảng 50% đến 65% ở bệnh nhân dƣới 50 tuổi và chỉ 

còn 11% đến 18% ở ngƣời từ 80 tuổi trở lên. Các nghiên cứu gần đây cho 

thấy sử dụng giá trị ngƣỡng hiệu chỉnh theo tuổi (tuổi x 10 mg/L) ở ngƣời trên 

50 tuổi làm tăng độ đặc hiệu mà độ nhạy vẫn trên 97%.  

1.4. CÁC KHUYẾN CÁO DỰ PHÒNG TTHKTM 

1.4.1. Khuyến cáo dự phòng TTHKTM trên Thế Giới 

1.4.1.1. Khuyến cáo dự phòng TTHKTM trên bệnh nhân nội khoa của Trƣờng 

môn Lồng ngực Hoa Kỳ [45]. 

− BN có nguy cơ cao HKTMS, dự phòng bằng LMWH; LDUH ngày 2- 3 

lần; hoặc Fondaparinux (I B), không cần dùng khi bệnh nhân đã vận động 

bình thƣờng hoặc hết giai đoạn cấp (2, B). 

− BN có nguy cơ cao HKTMS, đang bị XH hoặc nguy cơ cao XH nặng, 

dự phòng bằng vớ y khoa hoặc máy ép hơi ngắt quãng (2, C). 

− BN có nguy cơ thấp HKTMS, không dự phòng cơ học, thuốc (1, B). 
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1.4.1.2. Khuyến cáo dự phòng TTHKTM trên bệnh nhân nội khoa của Hàn 

Quốc [88] 

Nên đánh giá thƣờng xuyên cho các nguy cơ thuyên tắc huyết khối tĩnh 

mạch và nguy cơ chảy máu ở tất cả các bệnh nhân nội khoa cấp tính (IA). Các 

bác sĩ sẽ quyết định điều trị dự phòng thuyên tắc huyết khối tĩnh mạch tối ƣu 

theo số lƣợng các yếu tố nguy cơ, và nguy cơ chảy máu (IIC). Đối với bệnh 

nhân nội khoa cấp tính, có một hay nhiều yếu tố nguy cơ, bao gồm suy tim 

sung huyết, nhồi máu cơ tim, nhồi máu não, ung thƣ di căn, hoặc tiền căn 

thuyên tắc huyết khối tĩnh mạch, khuyến cáo nên điều trị dự phòng bằng 

thuốc hoặc bằng phƣơng pháp cơ học (IIC). Phần lớn các bệnh nhân nhập 

viện tại đơn vị chăm sóc đặc biệt, có nhiều yếu tố nguy cơ thuyên tắc huyết 

khối tĩnh mạch. Những bệnh nhân này nên đƣợc thƣờng xuyên đánh giá và 

cung cấp dự phòng bằng thuốc hoặc bằng phƣơng pháp cơ học (IIA). Đối với 

bệnh nhân ung thƣ di căn, có tiền căn thuyên tắc huyết khối tĩnh mạch hoặc 

thrombophilia, nên điều trị dự phòng bằng thuốc (IIA). Dự phòng bằng 

phƣơng pháp cơ học có thể đƣợc sử dụng khi có chống chỉ định với thuốc 

chống đông máu (IA). 

1.4.2. Khuyến cáo dự phòng TTHKTM của Hội Tim mạch Quốc gia Việt 

Nam 

1.4.2.1. Khuyến cáo chung về dự phòng TTHKTM của Hội Tim mạch Quốc 

gia Việt Nam [7] 

Nhóm 1: 

− Ở mỗi bệnh viện đa khoa lẫn chuyên khoa, khuyến cáo nên có một 

chiến lƣợc chính thức và chủ động trong việc dự phòng TTHKTM trên bệnh 

nhân nhập viện có nguy cơ. 

− Khuyến cáo nên có chiến lƣợc dự phòng TTHKTM bằng văn bản tại 

các đơn vị điều trị. 
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Nhóm 2: 

− Nên sử dụng các chiến lƣợc chủ động nhằm giúp gia tăng sự tuân thủ 

dự phòng TTHKTM, bao gồm các bảng kiểm in sẵn, gắn hoặc dán tại các 

phòng điều trị hoặc hệ thống hỗ trợ ra quyết định trên máy tính (lý tƣởng). 

1.4.2.2. Khuyến cáo của Hội Tim mạch Việt Nam năm 2016 [7] 

− Chức năng thận và lựa chọn điều trị: 

+ Cần đánh giá chức năng thận trƣớc khi chỉ định và lựa chọn điều trị 

dự phòng HKTM của các thuốc chống đông sau: Heparin TLPTT, 

Fondaparinux, thuốc kháng đông đƣờng uống thế hệ mới, đặc biệt ở ngƣời 

cao tuổi, bệnh nhân đái tháo đƣờng, bệnh nhân có nguy cơ XH cao. 

+ Tùy thuộc vào hoàn cảnh lâm sàng cụ thể mà lựa chọn một trong các 

biện pháp sau: tránh lựa chọn thuốc kháng đông ảnh hƣởng đến thận, sử dụng 

liều thấp, theo dõi liều dùng thuốc và hiệu quả dự phòng kháng đông. 

− Kiểm tra chống chỉ định - nguy cơ XH trƣớc khi sử dụng kháng đông. 

+ Chống chỉ định tuyệt đối: 

 Suy thận nặng. 

 Suy gan nặng. 

 Xuất huyết não. 

 Tình trạng XH đang tiến triển. 

 Tiền sử XH giảm TC, nhất là XH giảm TC do Heparin. 

 Dị ứng thuốc kháng đông. 

 Rối loạn đông máu bẩm sinh hay mắc phải. 

+ Chống chỉ định tƣơng đối: 

 Chọc dò tủy sống. 

 Đang dùng các thuốc chống huyết khối (ví dụ: Aspirin, 

Clopidogrel). 
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 Giảm tiểu cầu. 

 Tăng huyết áp nặng chƣa đƣợc kiểm soát. 

 Vừa mới trải qua phẫu thuật sọ não, phẫu thuật tủy sống hay 

có xuất huyết nội nhãn cầu. 

− Các biện pháp dự phòng TTHKTM: có những biện pháp dùng thuốc 

và không dùng thuốc [7]. 

Bảng 1.2: Biện pháp dự phòng HKTMS bằng Heparin TLPTT trên bệnh nhân 

nội khoa cấp tính 

Biện pháp Bệnh nhân nội khoa cấp tính 

Biện pháp chung BN đƣợc khuyến khích ra khỏi giƣờng bệnh vận 

động sớm và thƣờng xuyên. 

Biện pháp cơ học: 

- Máy bơm hơi áp lực ngắt 

quãng 

- Tất/Băng chun áp lực y 

khoa (áp lực 16 - 20 mmHg) 

- Chỉ định cho BN cần dự phòng thuyên tắc 

HKTM nhƣng nguy cơ chảy máu cao hoặc chống 

chỉ định dùng chống đông 

- Cần phối hợp hoặc chuyển sang các biện pháp 

dƣợc lý ngay khi nguy cơ chảy máu giảm 

Heparin TLPTT - Enoxaparin 40mg x 1 lần/ngày TDD 

- Enoxaparin 30mg x 1 lần/ngày TDD với BN 

suy thận (GFR = 30 - 50 ml/phút/1,73m
2
) 
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Theo khuyến cáo của Hội Tim mạch học Quốc gia Việt Nam năm 2011, 

thang điểm PADUA đƣợc áp dụng trong dự báo nguy cơ mắc bệnh, giúp dự 

phòng HKTMS. 

Bảng 1.3: Thang điểm PADUA dự báo nguy cơ TTHKTM [94] 

Yếu tố nguy cơ Điểm 

Ung thƣ tiến triển 3 

Tiền sử TTHKTM (loại trừ huyết khối tĩnh mạch nông) 3 

Bất động (do hạn chế của chính bệnh nhân hoặc do chỉ định của bác sĩ) 3 

Tình trạng bệnh lý tăng đông đã biết 3 

Mới bị chấn thƣơng và/hoặc phẫu thuật ( 1 tháng) 2 

Tuổi cao ( 70 tuổi) 1 

Suy tim và/hoặc suy hô hấp 1 

Nhồi máu cơ tim cấp hoặc nhồi máu não cấp 1 

Nhiễm khuẩn cấp và/hoặc bệnh cơ xƣơng khớp do thấp 1 

Béo phì (BMI  30) 1 

Đang điều trị hormone 1 

Tổng điểm < 4: Nguy cơ thấp bị TTHKTM → không cần điều trị dự phòng 

Tổng điểm  4: Nguy cơ cao bị TTHKTM → cần điều trị dự phòng 
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1.4.3. Hƣớng dẫn điều trị HKTMS bằng Heparin TLPTT của Hội Tim 

mạch Quốc gia Việt Nam [7] 

Thang điểm IMPROVE dự báo nguy cơ xuất huyết. Những trƣờng hợp 

có nguy cơ HKTMS và có thêm nguy cơ xuất huyết nặng, sẽ không đƣợc dự 

phòng HKTMS bằng thuốc, thay vào đó là các biện pháp dự phòng cơ học. 

Bảng 1.4: Thang điểm IMPROVE dự báo nguy cơ xuất huyết [39] 

Yếu tố nguy cơ Điểm 

Loét dạ dày tá tràng tiến triển 4,5 

Xuất huyết trong vòng 3 tháng trƣớc nhập viện 4 

Số lƣợng tiểu cầu < 50*10
9
/L 4 

Tuổi  85 3,5 

Suy gan (INR > 1,5) 2,5 

Suy thận nặng (GFR < 30 ml/phút/1,73m
2
) 2,5 

Nhập khoa chăm sóc tăng cƣờng 2,5 

Catheter tĩnh mạch trung tâm 2 

Bệnh thấp khớp 2 

Đang bị ung thƣ 2 

Tuổi từ 40 đến 84 1,5 

Nam giới 1 

Suy thận trung bình (eGFR < 30 → 59 ml/phút/1,73m
2
) 1 

* Ghi chú: Tổng điểm  7: nguy cơ xuất huyết nặng hoặc xuất huyết không 

nặng nhưng quan trọng về lâm sàng. 
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Bảng 1.5: Hƣớng dẫn sử dụng Heparin TLPTT và Kháng vitamin K trong 

điều trị HKTMS giai đoạn cấp [7] 

Loại thuốc Chỉ định ƣu tiên Liều dùng 

Heparin 

TLPTT 

- Hầu hết trƣờng hợp HKTMS (trừ 

BN suy thận nặng với GFR < 30 

ml/phút/1,73m
2
)  (Mức độ IC)                                     

- Đặc biệt ƣu tiên trong HKTMS 

chi dƣới do ung thƣ, hoặc phụ nữ 

có thai (Mức độ IC) 

Phác đồ 1:                                 

- Enoxaparin 1mg/kg x 2 

lần/ngày (cách nhau 12 giờ) 

TDD bụng.                                     

Phác đồ 2:                                                       

- Enoxaparin 1,5 mg/kg x 1 

lần/ngày TDD bụng 

Kháng 

vitamin K 

Phối hợp với Heparin TLPTT ngay 

từ ngày đầu tiên (Mức độ IA)
 

Warfarin 3 - 5 mg/ngày  

Sintrom 1 - 2 mg/ngày  

Chỉnh liều theo INR 

1.4.4. Hƣớng dẫn xử trí xuất huyết nặng khi sử dụng Enoxaparin của Hội 

Tim mạch Quốc gia Việt Nam [7] 

1.4.4.1. Các bƣớc xử trí biến chứng chảy máu do quá liều chống đông: 

− Ngừng ngay thuốc Enoxaparin, xác định thời gian và liều dùng cuối 

cùng. 

− Sử dụng chất trung hòa bằng Protamine sulfate. Nếu Heparin TLPTT 

(Enoxaparin) đƣợc dùng trong vòng 8 giờ, liều Protamine là 1 mg cho  1 mg 

Enoxaparine, nếu quá 8 giờ, liều Protamine là 0,5 mg cho 1 mg. 

− Điều trị hỗ trợ: bù khối lƣợng tuần hoàn, truyền chế phẩm máu nếu 

có chỉ định. 

− Tìm vị trí chảy máu, xét cầm máu tại chỗ nếu thuận lợi. 
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Chảy máu do Heparin TLPTT: tỷ lệ chảy máu do Heparin TLPTT, rất 

hiếm. Trong trƣờng hợp chảy máu nặng, có thể trung hòa bằng Protamine 

sulfate. Nếu Heparin TLPTT (Enoxaparin) đƣợc dùng trong vòng 8 giờ, liều 

Protamine là 1 mg cho 1 mg Enoxaparine, nếu quá 8 giờ, liều Protamine là 

0,5 mg cho 1 mg. 

1.4.4.2. Bắt đầu lại điều trị chống đông sau biến chứng chảy máu: 

Tất cả bệnh nhân sau xử trí biến chứng chảy máu do thuốc chống đông: 

phải đƣợc đánh giá nguy cơ chảy máu tái phát/lan rộng và nguy cơ thuyên tắc 

huyết khối tĩnh mạch tiến triển/tái phát, từ đó lựa chọn phƣơng pháp điều trị 

dự phòng trong thời gian ngừng chống đông (bơm hơi áp lực ngắt quãng, lƣới 

lọc tĩnh mạch chủ dƣới), cũng nhƣ thời điểm bắt đầu lại thuốc chống đông. 

− Chảy máu nội sọ: Cân nhắc thời gian dùng lại chống đông với từng 

bệnh nhân cụ thể, đánh giá nguy cơ chảy máu lại, hoặc lan rộng (lâm sàng, vị 

trí và kích thƣớc ổ chảy máu). Thời gian dùng lại thuốc chống đông trung 

bình từ 7 - 14 ngày. 

− Chảy máu tiêu hóa: Cân nhắc thời gian dùng lại chống đông dựa vào 

vị trí, mức độ nặng của chảy máu tiêu hóa, loại chống đông đƣợc sử dụng 

trƣớc đó. 

1.4.5. Biến chứng giảm tiểu cầu do Enoxaparin (HIT) [7] 

1.4.5.1. Biến chứng giảm tiểu cầu do Enoxaparin (HIT) [7] 

Là tình trạng rối loạn tiểu cầu sau khi điều trị bằng Heparin, với số 

lƣợng tiểu cầu giảm (< 150.000/µl, hoặc giảm ≥ 50% so với trị số trƣớc điều 

trị), có thể kèm theo biến chứng huyết khối động mạch/tĩnh mạch. 

- Thời điểm xét nghiệm tiểu cầu: mỗi 2-3 ngày, kể từ ngày thứ 4 đến 

khi dừng Heparin. 
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- Đánh giá nguy cơ bị giảm tiểu cầu do Enoxaparin bằng thang điểm 4T 

Bảng 1.6: Bảng 4T đánh giá nguy cơ bị HIT [7] 

Điểm 2 1 0 

Giảm tiểu cầu 

 

Giảm > 50% và 

mức TC thấp 

nhất > 20.000/µl 

Giảm 30-50% hoặc 

mức TC thấp nhất từ  

10.000 -19.000/µl 

Giảm < 30% 

hoặc mức tiểu 

cầu thấp nhất  

< 10.000/µl 

Thời điểm giảm 

tiểu cầu 

 

Từ ngày 5 - 10; 

hoặc ≤ 1 ngày 

(nếu sử dụng 

Heparin trong 

vòng 30 ngày) 

Từ ngày 5 -10 nhƣng 

không rõ (thiếu số 

lƣợng tiểu cầu ban 

đầu); hoặc giảm tiểu 

cầu sau ngày 10; hoặc 

giảm ≤ 1 ngày (nếu 

dùng Heparin trong 

vòng 30-100 ngày) 

Thời điểm 

giảm ≤ 4 ngày 

(không sử dụng 

Heparin gần 

đây) 

Huyết khối hoặc 

biến chứng khác 

 

Huyết khối mới; 

hoại tử da; phản 

ứng toàn thân sau 

bolus heparin 

Huyết khối tái phát 

hoặc tiến triển; tổn 

thƣơng da không hoại 

tử; nghi ngờ huyết khối, 

chƣa rõ ràng 

Không 

Nguyên nhân 

khác của giảm 

tiểu cầu không rõ 

ràng 

Không có 

nguyên nhân 

khác của giảm 

tiểu cầu rõ ràng 

Nguyên nhân khác có 

thể rõ ràng 

Nguyên nhân 

khác đã rõ 

Nguy cơ      6 - 8: Cao               4 - 5 Trung bình             0 - 3: Thấp 
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1.4.5.2. Điều trị biến chứng giảm tiểu cầu do Enoxaparin (HIT) [7]. 

- Ngừng mọi điều trị Heparin với BN có nguy cơ cao hoặc trung bình. 

- Sử dụng thuốc chống đông thay thế: Nhóm ức chế trực tiếp Thrombin 

(Argatroban, Bivalirudin) hoặc Heparinoid (Daparanoid, Fondaparinux). Liều 

Fondaparinux giống nhƣ liều điều trị TTHKTM. 

- Trì hoãn dùng kháng Vitamin K tới khi số lƣợng tiểu cầu đã hồi 

phục.Tránh truyền tiểu cầu. 

1.5. SƠ LƢỢC THUỐC TRONG ĐIỀU TRỊ DỰ PHÒNG HKTMS 

1.5.1. Heparin TLPTT và Heparin không phân đoạn [53] 

Bất kỳ Heparin nào có chứa chuỗi Pentasaccharide ức chế hoạt động 

của các yếu tố Xa một cách đơn giản bằng cách gắn vào Antithrombin và gây 

ra thay đổi về hình dạng của Antithrombin. Ngƣợc lại, để bất hoạt Thrombin, 

Heparin phải ràng buộc cả hai Antithrombin và Thrombin, qua đó hình thành 

một phức hợp [38]. Phức hợp này chỉ có thể đƣợc hình thành bởi các Heparin 

có chứa chuỗi Pentasacharide có chứa bao gồm ít nhất 18 đơn vị Saccharide. 

 

Hình 1.1: Xúc tác của Antithrombin trung gian bất hoạt yếu tố Xa  

hoặc Thrombin của LMWH hoặc LDUH 

“Nguồn: Alastair JJ, 1998” [14] 

Chuỗi 

LDUH 

Chuỗi 

LMWH 

Yếu tố 

Xa 

Yếu tố 

Xa 
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Enoxaparin là một Heparin TLPTT, có đặc tính chống đông máu. 

Enoxaparin tác dụng lên antithrombin III trong huyết tƣơng, chất này làm mất 

hiệu lực của yếu tố Xa, và yếu tố IIa [53]. Khác với Heparin không phân 

đoạn, có hoạt tính kháng Xa (chống huyết khối) trên hoạt tính kháng IIa 

(chống đông máu) là 1:1; Enoxaparin có hoạt tính kháng Xa trên hoạt tính 

kháng IIa là 3,6. Enoxaparin có tác dụng chống huyết khối tƣơng đƣơng với 

Heparin không phân đoạn, nhƣng lại ít có nguy cơ gây xuất huyết hơn [26], 

[48]. 

Với liều dự phòng, Enoxaparin không gây biến động nhiều về thời gian 

cephalin-kaolin (APTT). Với liều điều trị, ở thời điểm có tác dụng cao nhất, 

thời gian cephalin-kaolin có thể kéo dài gấp 1,5 - 2 lần thời gian chứng. Sự 

kéo dài này là phản ảnh của hoạt tính kháng thrombin (chống đông máu) còn 

dƣ. Enoxaparin ít ức chế kết tập tiểu cầu hơn Heparin không phân đoạn. 

Tác dụng phụ thƣờng gặp và cần chú ý của Enoxaparin: 

 Xuất huyết nặng (khi có các yếu tố nguy cơ kết hợp). 

 Giảm tiểu cầu. 

1.5.2. Fondaparinux [38] 

Fondaparinux là một Pentasaccharide ức chế tổng hợp yếu tố Xa. 

 Fondaparinux có ái lực với Antithrombin trong huyết tƣơng cao hơn 

Pentasaccharide của Heparin không phân đoạn hoặc Heparin trọng lƣợng 

phân tử thấp, và gây ra một sự thay đổi về hình dạng trong Antithrombin làm 

tăng đáng kể khả năng của Antithrombin để bất hoạt các yếu tố Xa. Đây là cơ 

sở của các khả năng của Fondaparinux để tác dụng nhƣ là một thuốc chống 

đông máu. 
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 Fondaparinux không thể gắn kết và làm bất hoạt Thrombin (yếu tố 

IIa). Ngừng hoạt động nhƣ vậy đòi hỏi phải hình thành một phức hợp ba yếu 

tố, trong đó Heparin liên kết với cả Antithrombin và một vị trí bám trên 

Thrombin (hình 1). Phức hợp này hình thành chỉ khi chuỗi Pentasaccharide có 

chứa ít nhất 18 đơn vị Saccharide, dây chuyền này ít phổ biến trong các chế 

phẩm Heparin TLPTT và không có trong Fondaparinux. 

1.5.3. Warfarin và thuốc kháng đông đƣờng uống mới 

Từ trƣớc thuốc kháng đông đƣờng uống duy nhất tại Việt Nam là 

Warfarin, đã đƣợc chứng minh có hiệu quả trong điều trị bệnh tim mạch.Tuy 

nhiên, thuốc này có vài nhƣợc điểm nhƣ khó dự đoán đáp ứng; cửa sổ điều trị 

hẹp; phải theo dõi và chỉnh liều thƣờng xuyên; tƣơng tác với nhiều thuốc 

khác; sự hấp thu thuốc chịu ảnh hƣởng của thức ăn; và quan trọng hơn hết là 

tỉ lệ xuất huyết cao, nhất là xuất huyết não. Ngoài ra, thuốc có thời gian khởi 

phát và tác dụng chậm nên chậm đạt hiệu quả điều trị và kéo dài khi xử trí quá 

liều. Các thuốc kháng đông đƣờng uống mới nhƣ Rivaroxaban, Dabigatran, 

Apixapan, Edoxapan, khắc phục đƣợc các nhƣợc điểm của Warfarin. Cơ chế 

tác dụng của những thuốc này chỉ ức chế một khâu quan trọng trong quá trình 

đông máu là yếu tố Xa (Rivaroxaban, Apixapan) hoặc là IIa (Dabigatran). 

Trái lại, Warfarin ức chế nhiều khâu trong quá trình đông máu do ức chế các 

yếu tố đông máu phụ thuộc vitamin K. Tuy nhiên, thuốc chống đông đƣờng 

uống mới, chƣa có thuốc đối kháng và hiện tại Việt Nam mới có Rivaroxaban 

và Dabigatran [84]. 

 

 

 



30 

Dƣới đây là sơ đồ cơ chế tác dụng của thuốc kháng đông đƣờng uống 

mới 

 

 

Sơ đồ 1.2: Cơ chế tác dụng thuốc kháng đông đƣờng uống mới 

“Nguồn: Scaglion F, 2013” [84] 

1.6. CÁC C NG TR NH NGHIÊN CỨU VỀ DỰ PHÒNG HKTMS 

TRÊN BỆNH NHÂN NỘI KHOA 

HKTMS có tỉ lệ mới mắc cao, biến chứng nguy hiểm, thƣờng diễn tiến 

âm thầm nên việc chẩn đoán khó khăn. Hơn nữa, việc điều trị HKTMS có 

nhiều biến chứng, đặc biệt là biến chứng XH nặng. Vì vậy, điều trị dự phòng 

HKTMS ngày nay đƣợc quan tâm nhiều hơn. 
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1.6.1. Tỉ lệ HKTMS mới mắc, tỉ lệ xuất huyết, tỉ lệ tử vong trong các 

nghiên cứu dự phòng trên bệnh nhân nội khoa 

Nghiên cứu dự phòng HKTMS của các tác giả Phƣơng tây nhƣ 

Samama (N = 579), Fraise (N = 169), Lazoroviz (N = 2991); Lloyd NS (N = 

5516), cho thấy dự phòng bằng thuốc làm giảm tỉ lệ HKTMS mới mắc có ý 

nghĩa thống kê. Tuy nhiên, về biến chứng XH nặng có những kết quả trái 

ngƣợc nhau, hầu hết các nghiên cứu cho thấy dự phòng HKTMS bằng thuốc ít 

có biến chứng XH nặng và không có sự khác biệt về tỉ lệ tử vong giữa nhóm 

dự phòng và nhóm không dự phòng. Riêng nghiên cứu của tác giả Lloyd NS 

có biến chứng XH nặng ở nhóm dự phòng cao hơn nhóm không dự phòng có 

ý nghĩa thống kê. Theo tác giả, biến chứng XH nặng không tƣơng đồng với 

các nghiên cứu khác vì đây là nghiên cứu phân tích gộp từ 21 nghiên cứu, 

khác nhau về cỡ mẫu, thuốc dự phòng và thời gian dự phòng. 

Bảng 1.7: Tỉ lệ HKTMS mới mắc, tỉ lệ xuất huyết, tỉ lệ tử vong trong các 

công trình nghiên cứu dự phòng HKTMS 

Tác giả, Dự phòng HKTMS p XH p Tử vong p 

(Năm)  n (%)  n (%)  n (%)  

Samama M, Enoxaparin 16 (5,5) 0,001 6 (1,7) > 0,05 18 (4,9) = 0,31 

(1999) [83] Không 43 (13,9)  4 (1,1)  23 (6,2)  

Fraisse Nadroparin 13 (15,5) 0,045 6 (5,6) = 0,28 8 (7,4) = 0,72 

(2000) [41] Không 24 (28,2)  3 (2,7)  8 (7,1)  

Lazoroviz, Deltaparin 42 (2,8) 0,0015 9 (0,49) = 0,15 107 (6,1) > 0,05 

(2004) [64] Không 73 (5,0)  3 (0,16)  103 (6,0)  

Lloyd NS Dự phòng 74 (2,7) 0,00001 28 (1) = 0,03 170 (6,2) = 0,36 

(2008) [67] Không 146 (5,3)  14 (0,5)  186 (6,8)  
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1.6.2. Công trình nghiên cứu về dự phòng HKTMS trên bệnh nhân nội 

khoa cao tuổi 

Nghiên cứu của tác giả Cohen AT với 554 bệnh nhân, cho thấy dự 

phòng HKTMS có hiệu quả giảm tỉ lệ HKTMS mới mắc và có đƣợc tính an 

toàn.  

Bảng 1.8: Kết quả công trình nghiên cứu ARTEMIS về dự phòng HKTMS 

trên bệnh nhân nội khoa cao tuổi của tác giả Cohen AT [31] 

Kết Quả Số Dự phòng PP Kết quả RR (95%) 

 BN  chẩn đoán n (%) p 

HKTMS 231 Fondaparinux Chụp TM, 18 (5,6) 0,46 (0,77 - 0,69) 

 323 Không Siêu âm 34 (10,5) = 0,029 

XH nặng 231 Fondaparinux Chụp TM, 1 (0,2) 0,98 (0,06 - 15,60) 

 323 Không Siêu âm 1 (0,2) > 0,05 

Tử vong 231 Fondaparinux Chụp TM, 14 (3,3) 0,55 (0,29 - 1,00) 

 323 Không Siêu âm 25 (6,0) = 0,06 

 - Tỉ lệ HKTMS mới mắc ở nhóm dự phòng thấp hơn so với nhóm không 

dự phòng. Sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê (p = 0,029). 

 - Tỉ lệ XH nặng ở nhóm dự phòng bằng với nhóm không dự phòng. Sự 

khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p ˃ 0,05). 

- Tỉ lệ tử vong ở nhóm dự phòng thấp hơn so với nhóm không dự 

phòng. Sự khác biệt này không có ý nghĩa thống kê (p = 0,06). 

 

 



33 

Chƣơng 2 

ĐỐI TƢỢNG VÀ PHƢƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

2.1. ĐỐI TƢỢNG NGHIÊN CỨU 

Bệnh nhân nội khoa cao tuổi nằm bệnh viện Thống Nhất và bệnh viện 

Đa Khoa Sài Gòn Thành phố Hồ Chí Minh tại các khoa Tim Mạch, Hô Hấp, 

Nội Thần Kinh, ICU. Bệnh nhân dự kiến nằm viện ít nhất 6 ngày, vào viện vì 

suy tim cấp/suy tim mạn độ III-IV và/hoặc nhồi máu não cấp và/hoặc suy hô 

hấp cấp (không phải do suy tim hay nhồi máu não) trong khoảng thời gian từ 

tháng 04 năm 2013 đến tháng 10 năm 2016 và theo dõi trong thời gian nằm 

viện. Trong khi chọn bệnh cho nhóm không dự phòng ở bệnh viện đa khoa 

Sài Gòn chƣa đủ mẫu, bệnh viện chuyển sang áp dụng dự phòng nên nghiên 

cứu đƣợc tiếp tục ở bệnh viện Thống Nhất chƣa triển khai chƣơng trình này. 

Ở Việt Nam, định nghĩa ngƣời cao tuổi là từ 60 tuổi trở lên. Nghiên 

cứu này, mẫu đƣợc chọn từ 65 tuổi trở lên, theo Châu Âu [80] để dễ có số liệu 

so sánh. 

2.2. PHƢƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

2.2.1. Thiết kế nghiên cứu: Nghiên cứu đoàn hệ tiến cứu 

2.2.2. Mẫu nghiên cứu 

Cỡ mẫu (n) đƣợc tính theo công thức và dự kiến tỉ lệ HKTMS mới mắc 

ở nhóm không dự phòng bằng thuốc là p1 = 14,9%, tỉ lệ HKTMS mới mắc ở 

nhóm dự phòng bằng thuốc là p2 = 5,5% theo kết quả nghiên cứu MEDENOX 

trên bệnh nhân nội khoa nằm viện có nguy cơ [83]. Cỡ mẫu đƣợc tính dựa 

theo kết quả nghiên cứu MEDENOX vì hiện tại chƣa có công bố kết quả về 

dự phòng HKTMS ở Việt Nam và nghiên cứu MEDENOX có nhiều điểm 

tƣơng đồng với nghiên cứu này.  
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P1: tỉ lệ HKTMS mới mắc ở nhóm không dự phòng bằng thuốc. 

P2: tỉ lệ HKTMS mới mắc ở nhóm dự phòng bằng thuốc. 

n1 = n2 = 149. Vậy nghiên cứu này cần ít nhất 298 bệnh nhân. 

2.2.3. Tiêu chuẩn chọn bệnh và tiêu chuẩn loại trừ 

2.2.3.1. Tiêu chuẩn chọn bệnh: chọn ngẫu nhiên tất cả các bệnh nhân thỏa tiêu 

chuẩn chọn bệnh và có nguy cơ TTHKTM theo thang điểm PADUA 

- BN từ 65 tuổi trở lên, dự kiến nằm viện ít nhất 6 ngày. 

- Suy tim cấp/ suy tim mạn độ III-IV, và/hoặc 

- Nhồi máu não cấp, và/hoặc 

- Suy hô hấp cấp (không phải do suy tim hay nhồi máu não). 

2.2.3.2. Tiêu chuẩn loại trừ 

- GFR < 30ml/phút/1,73m
2
 

- Suy gan nặng 

- Xuất huyết não 

- Tình trạng xuất huyết đang tiến triển 

- Tiền sử XH giảm TC, nhất là XH giảm TC do Heparin 

- Dị ứng thuốc kháng đông 

- Rối loạn đông máu bẩm sinh hay mắc phải 

- Chọc dò tủy sống 

- Đang dùng các thuốc chống huyết khối (ví dụ: Aspirin, Clopidogrel) 

- Giảm tiểu cầu 

- Tăng huyết áp nặng chƣa đƣợc kiểm soát 

- Vừa mới trải qua phẫu thuật sọ não, tủy sống hay có XH nội nhãn cầu 

- Bệnh nhân hay ngƣời nhà không đồng ý tham gia nghiên cứu 
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2.2.4. Tiến trình thực hiện: gồm 2 giai đoạn liên tục nhau  

Giai đoạn 1 (Chọn mẫu cho nhóm không dự phòng): Bệnh nhân đƣợc 

chọn trong giai đoạn bệnh viện chƣa áp dụng kháng đông dự phòng (nhóm 

không có dự phòng bằng thuốc). Thời gian thu thập mẫu từ tháng 04 năm 

2013 đến tháng 06 năm 2014 (bệnh viện đa khoa Sài Gòn) và từ tháng 05 năm 

2016 đến tháng 07 năm 2016 (bệnh viện Thống Nhất). 

Giai đoạn 2 (Chọn mẫu cho nhóm dự phòng): Các bệnh nhân đƣợc 

chọn trong giai đoạn bệnh viện bắt đầu áp dụng kháng đông dự phòng bằng 

Enoxaparin (nhóm có dự phòng bằng thuốc). Thời gian thu thập mẫu từ tháng 

07 năm 2014 đến tháng 08 năm 2015 (bệnh viện đa khoa Sài Gòn) và từ tháng 

08 năm 2016 đến tháng 10 năm 2016 (bệnh viện Thống Nhất). 

Cả hai nhóm đƣợc siêu âm hệ tĩnh mạch sâu chi dƣới (siêu âm lần 0) 

vào ngày thứ 1 hoặc thứ 2 khi vào viện (ghi hình) để loại trừ những bệnh nhân 

có HKTMS hiện mắc (nếu có) và điều trị theo phác đồ. Những bệnh nhân còn 

lại (sau khi loại trừ HKTMS hiện mắc) đƣợc chọn vào nghiên cứu, theo dõi và 

siêu âm hệ tĩnh mạch sâu chi dƣới (siêu âm lần 1) vào ngày dự phòng thứ  

6 -14 (tùy theo diễn tiến của bệnh) để tìm những bệnh nhân có HKTMS mới 

mắc (nếu có) và điều trị theo phác đồ. Những bệnh nhân có thể vận động sớm 

ở ngày thứ 6 và khỏe hơn sẽ đƣợc siêu âm sớm, những bệnh nhân vận động 

muộn hơn và còn thở máy, còn suy hô hấp nhiều chƣa thể siêu âm đƣợc ở 

ngày thứ 6 nên sẽ đƣợc siêu âm sau đó. Những bệnh nhân siêu âm không phát 

hiện có HKTMS, ngay sau đó sẽ đƣợc lấy máu làm xét nghiệm D-dimer để 

góp phần loại trừ HKTMS khách quan hơn (D-dimer âm tính). Những bệnh 

nhân siêu âm không có HKTMS và kết quả D-dimer dƣơng tính sẽ đƣợc siêu 

âm lần 2 sau đó 2 ngày, nếu kết quả không có huyết khối sẽ loại trừ HKTMS. 

Tất cả bệnh nhân tham gia nghiên cứu đƣợc theo dõi trong suốt thời gian nằm 

viện. 
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Sơ đồ 2.3: Tiến trình thực hiện 
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2.3. CÁC BIẾN SỐ 

2.3.1. Các biến số nền 

 Tuổi bệnh nhân: Tuổi bệnh nhân đƣợc tính bằng cách lấy ngày tháng 

năm khảo sát trừ cho ngày tháng năm sinh. 

 Giới tính: Biến nhị giá, bao gồm 2 giá trị: Nam, Nữ. 

 Yếu tố dự báo nguy cơ HKTMS theo thang điểm PADUA trong 

nghiên cứu [94]. 

 Yếu tố dự báo nguy cơ xuất huyết theo thang điểm IMPROVE trong 

nghiên cứu [39].  

2.3.2. Các biến số liên quan đến đặc điểm lâm sàng của bệnh nhân 

2.3.2.1. Chỉ số nhân trắc học 

 Cân nặng: biến số định lƣợng đƣợc tính bằng đơn vị Kg. Cân nặng bệnh 

nhân đƣợc cân khi bệnh nhân mới vào viện. 

 Chiều cao: biến số định lƣợng đƣợc tính bằng đơn vị cm. Chiều cao bệnh 

nhân đƣợc đo khi bệnh nhân mới vào viện. 

 Chỉ số khối cơ thể (BMI): biến số định lƣợng đƣợc tính bằng đơn vị Kg/m
2
. 

Chỉ số khối cơ thể đƣợc tính theo công thức: 

BMI (Kg/m
2
) = Cân nặng (Kg)/[Chiều cao (m)]

2
 

2.3.2.2. Các biến số liên quan đến bệnh lý nội khoa của bệnh nhân 

 Suy hô hấp cấp: khi có biểu hiện lâm sàng suy hô hấp cấp kèm với một 

trong các tình huống sau [97]: 

+ Suy hô hấp do tăng CO2: tăng CO2 cấp tính (PaCO2 > 45-55 mmHg), 

toan hô hấp (pH < 7,35). 

+ Suy hô hấp thiếu oxy xảy ra khi trao đổi khí bình thƣờng bị suy 

giảm nghiêm trọng dẫn đến thiếu oxy (PaO2 < 60mmHg hoặc SaO2 < 90%). 

Tiêu chuẩn chẩn đoán suy hô hấp cấp [97]:  

+ Triệu chứng lâm sàng suy hô hấp cấp. 
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+ Khí máu động mạch có một trong hai tình huống sau: 

 PaCO2 > 45 mmHg và pH < 7,35 

 PaO2 < 60 mmHg hay SaO2 < 90% 

 Suy tim:  

+ Chẩn đoán suy tim theo Hội Tim mạch Châu Âu 2012 [54] (xem phụ 

lục).  

+ Phân độ suy tim theo NYHA [35] (xem phụ lục). 

 Nhồi máu não cấp. Tiêu chuẩn chẩn đoán nhồi máu não: [8]  

 Triệu chứng lâm sàng: nghi ngờ đột quỵ não.  

 CT Scan sọ não: nhồi máu não. 

− Thuyên tắc phổi: chẩn đoán thuyên tắc phổi theo Hội Tim mạch Quốc gia 

Việt Nam [7].  

 Tăng huyết áp: chẩn đoán tăng huyết áp theo JNC 8 [78]. 

 Đái tháo đƣờng: chẩn đoán đái tháo đƣờng theo Hội Đái tháo đƣờng Hoa 

Kỳ [16] (xem phụ lục). 

 Suy thận mạn: chẩn đoán theo tiêu chuẩn của Hội Thận học Quốc gia Hoa 

Kỳ năm 2012 [103] (xem phụ lục). 

 Thấp khớp: chẩn đoán theo tiêu chuẩn của Hội Thấp khớp học Hoa Kỳ và 

Liên đoàn chống Thấp khớp Châu Âu năm 2010 [66] (xem phụ lục). 

 Béo phì: là kết quả tình trạng dinh dƣỡng quá mức, mặc dù những bệnh 

nhân béo phì có thể có thiếu dinh dƣỡng [69]. 

− Mang vớ áp lực: bệnh nhân suy tĩnh mạch chi dƣới mang vớ áp lực theo chỉ 

định và hƣớng dẫn của bác sĩ điều trị. 

Tình trạng dinh dƣỡng của bệnh nhân đƣợc đánh giá dựa trên chỉ số 

khối cơ thể. Theo đề nghị của các chuyên gia Tổ chức Y tế Thế Giới dành cho 
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vùng Châu Á - Thái Bình Dƣơng tình trạng dinh dƣỡng của bệnh nhân đƣợc 

phân thành các nhóm nhƣ sau [101]: 

 < 18,5: Nhẹ cân   18,5 - 22,9: Bình thƣờng 

 23 - 24,9: Dƣ cân  ≥ 25: béo phì 

 Suy van tĩnh mạch mạn (TM nông hoặc TM sâu hoặc cả hai; không phải do 

hậu quả của HKTMS): biểu hiện nhƣ đau âm ỉ mạn tính ở chân và đau tăng 

lên khi đứng lâu, phù chân, đỏ da, tăng sắc tố da, viêm mô tế bào tái phát. 

Loét có thể xuất hiện ở mắt cá trong và ngoài. Điều trị bằng vớ y khoa [68]. 

Chẩn đoán suy van tĩnh mạch mạn dựa vào lâm sàng và siêu âm Doppler 

(cùng lúc với siêu âm tầm soát HKTMS): có phổ phụt ngƣợc. 

 Bất động: bệnh nhân không thể tự đi lại đƣợc trong phạm vi 10 mét mỗi 

ngày trong ít nhất 3 ngày [6]. 

2.3.3. Các biến số kết cuộc 

 Chẩn đoán HKTMS: theo sơ đồ chẩn đoán HKTMS của Wells, kết hợp lâm 

sàng (xác suất lâm sàng mắc HKTMS), siêu âm tĩnh mạch chi dƣới và xét 

nghiệm D-dimer. Bằng quy trình siêu âm chẩn đoán, một trƣờng hợp HKTMS 

đƣợc thực hiện bởi 2 bác sĩ siêu âm độc lập và có đủ trình độ chuyên môn 

trong cùng một ngày để tăng cƣờng tính chính xác. Kết quả siêu âm đƣợc ghi 

hình lại để kiểm chứng bởi một trung tâm độc lập. Trong trƣờng hợp 2 bác sĩ 

siêu âm không thống nhất ý kiến, kết quả siêu âm sẽ đƣợc gửi qua trung tâm 

kiểm chứng độc lập, hội ý và quyết định kết quả.  

+ Chẩn đoán HKTMS: kết hợp chẩn đoán HKTMS với 3 yếu tố [96] 

(xem phụ lục): 

* Khối cản âm (echo); để ý đến tính di động thƣờng gặp khi 

huyết khối mới và chƣa gây tắc hoàn toàn. 
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* Hình ảnh khuyết màu khi sử dụng Doppler màu hay Doppler 

năng lƣợng. 

* Khi cần khảo sát phổ Doppler tại vị trí có huyết khối nhƣng 

còn dòng chảy để phát hiện dạng phổ Doppler bất thƣờng, không còn 

thay đổi theo nhịp thở, không thay đổi khi làm nghiệm pháp tăng tốc. 

  Ở cả 2 bệnh viện, các bác sĩ sử dụng máy siêu âm giống nhau 

trong nghiên cứu là SIEMENS (Acuson X 500).  

Máy siêu âm SIEMENS (Acuson X 500), đầu dò L10-5 và P4-2 

 

Hình 2.2: Máy siêu âm SIEMENS (Acuson X 500) 

 Xuất huyết [15], [90]: đƣợc ghi nhận trong thời gian dự phòng 

+ Tiêu chuẩn chẩn đoán xuất huyết nặng theo Hội khoa học và chuẩn 

hóa Quốc Tế về huyết khối và xuất huyết. 

 Xuất huyết sau phúc mạc. 

 Xuất huyết ngoài màng cứng, xuất huyết nội sọ. 

 Xuất huyết cần phải truyền ≥ 2 đv hồng cầu lắng, hoặc 

Hemoglobin giảm ≥ 2 g/dl. 

 Xuất huyết cần phải can thiệp ngoại khoa. 
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 Xuất huyết dẫn đến tử vong. 

+ Xuất huyết không nặng: là các trƣờng hợp xuất huyết không phải là 

xuất huyết nặng. 

 Giảm tiểu cầu do Heparin: khi tiểu cầu giảm dƣới 150.000/mm
3
 hoặc giảm 

ít nhất 50% so với trị số trƣớc khi điều trị có thể kèm theo biến chứng huyết 

khối động mạch/tĩnh mạch, xảy ra từ ngày thứ 5 đến ngày thứ 10 sau khi sử 

dụng Heparin cho lần đầu [7], [98]. 

 Tử vong: tử vong do mọi nguyên nhân và do HKTMS đƣợc ghi nhận trong 

thời gian nằm viện.  

+ Chẩn đoán tử vong do bệnh nội khoa cấp tính dựa vào bệnh chính 

khiến bệnh nhân vào viện, diễn tiến đến tử vong hay biến chứng của bệnh này 

dẫn đến tử vong (không phải TTP) kết hợp với kết luận từ biên bản họp kiểm 

thảo tử vong của bệnh viện. 

+ Chẩn đoán tử vong do TTP : bệnh nhân đƣợc chẩn đoán TTP và tử 

vong (loại trừ bệnh lý khác gây đột tử) kết hợp với kết luận từ biên bản họp 

kiểm thảo tử vong của bệnh viện.  

2.4. XỬ LÝ THỐNG KÊ 

 Nhập liệu bằng phần mềm Epidata 3.1, xử lý số liệu bằng phần mềm Stata 

12.0.  

 Thống kê mô tả: các biến số liên quan đến HKTMS, xuất huyết nặng, suy 

tim cấp/mạn III-IV, nhồi máu não cấp, suy hô hấp cấp... Các biến số định tính 

sẽ đƣợc mô tả bằng tần suất, tỉ lệ. Các biến số định lƣợng sẽ đƣợc mô tả bằng 

trung bình, độ lệch chuẩn, giá trị nhỏ nhất, giá trị lớn nhất. 

 Phân tích 

+ Phép kiểm chi bình phƣơng: so sánh hai tỉ lệ của hai nhóm (giá trị p), 

sự khác biệt có ý nghĩa thống kê khi giá trị p nhỏ hơn 0,05. 
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+ Phép kiểm T: so sánh trung bình của một biến định lƣợng ở hai hay 

nhiều nhóm (giá trị p), sự khác biệt có ý nghĩa thống kê khi giá trị p nhỏ hơn 

0,05. 

2.5. Y ĐỨC 

Nghiên cứu này bảo đảm bí mật và tôn trọng đối tƣợng tham gia nghiên 

cứu. Các thông tin thu thập đều đƣợc sự đồng ý của đối tƣợng và chỉ phục vụ 

cho mục đích nghiên cứu khoa học. 

Trƣớc khi tham gia nghiên cứu, đối tƣợng đƣợc tƣ vấn mục đích của 

nghiên cứu. Đối tƣợng sẽ đăng ký vào bảng đồng thuận tham gia nghiên cứu 

và dù tham gia nghiên cứu hay không đều sẽ không ảnh hƣởng đến chất lƣợng 

khám và điều trị cho đối tƣợng. 

Nghiên cứu này là nghiên cứu quan sát, nhóm không dự phòng bằng 

thuốc đƣợc chọn trong thời gian bệnh viện chƣa áp dụng dự phòng, nhóm dự 

phòng đƣợc chọn sau khi Hội đồng Khoa học của bệnh viện thông qua phác 

đồ điều trị dự phòng. 

Bệnh nhân tham gia nghiên cứu không phải đóng phí siêu âm tầm soát 

HKTMS và phí xét nghiệm D-dimer trong thời gian nằm viện. 

Nghiên cứu đƣợc thông qua Hội đồng duyệt đề cƣơng và Hội đồng Y 

đức của trƣờng Đại Học Y Dƣợc thành phố Hồ Chí Minh.  
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Chƣơng 3 

KẾT QUẢ 

 

Sau khi đã loại trừ những bệnh nhân có HKTMS hiện mắc; nghiên cứu 

này có 306 bệnh nhân nội khoa cấp tính cao tuổi, thỏa tiêu chuẩn chọn bệnh 

và không có tiêu chuẩn loại trừ đƣợc nhận vào nghiên cứu từ bệnh viện Thống 

Nhất và bệnh viện đa khoa Sài Gòn, trong thời gian từ tháng 04 năm 2013 đến 

tháng 10 năm 2016.  

Bảng 3.9: Số bệnh nhân từng bệnh viện/từng giai đoạn  

Bệnh viện Không dự phòng Dự phòng Tổng cộng 

(Số bệnh nhân) (Số bệnh nhân) (Số bệnh nhân) 

Thống Nhất 53 77 130 

Đa khoa Sài Gòn  59 117 176 

Tổng cộng 112 194 306 

Nhƣ vậy, số bệnh nhân trong nhóm dự phòng là 194, số bệnh nhân 

trong nhóm không dự phòng là 112 chƣa đủ theo tính toán là 149 bệnh nhân. 

Do chọn bệnh nhân theo lịch sử của từng bệnh viện, khi tổng số bệnh nhân ở 

nhóm không dự phòng đƣợc 112, bệnh viện chuyển sang điều trị dự phòng 

nên nhóm này chƣa đủ 149 bệnh nhân theo tính toán. 
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Không có HKTMS: 95  

 
  

Không dự phòng 

(n =112) 

HKTMS mới mắc: 17 

- SA lần 1: 11 

- SA lần 2: 6 

 

Siêu âm  

Không có HKTMS: 186  

 
  

HKTMS mới mắc: 8 

- SA lần 1: 7 

- SA lần 2: 1 

 

Dự phòng  

(n =194) 

Tóm tắt dàn ý nghiên cứu: 

 Nhóm không dự phòng 

 

 

 

 

 

 

 

 Nhóm dự phòng 

 

 

 

 

 

  

Sơ đồ 3.4: Tóm tắt dàn ý nghiên cứu. 

Tất cả bệnh nhân ở 2 nhóm đều đƣợc siêu âm tầm soát HKTMS nhƣ 

nhau. Các bệnh nhân siêu âm phát hiện có HKTMS, đƣợc chuyển sang phác 

đồ điều trị. 

 

Siêu âm  
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3.1. ĐẶC ĐIỂM BỆNH NHÂN THAM GIA NGHIÊN CỨU 

3.1.1. Đặc điểm bệnh nhân tham gia nghiên cứu với các biến định tính 

Bảng 3.10: Đặc điểm bệnh nhân với các biến định tính 

Đặc điểm  Mẫu 

chung 

N(%) 

Dự phòng p 

Có 

n1 (%) 

Không 

n2 (%) 

Giới tính Nam 150 (49) 96 (49,5) 54 (48,2) 0,830 

Nữ 156 (51) 98 (50,5) 58 (51,8) 0,830 

Tình trạng 

bệnh nhân 

Nằm ICU 39 (12,8) 23 (11,9) 16 (14,3) 0,539 

Hôn mê 11 (3,6) 6 (3,1) 5 (4,5) 0,525 

Thở máy xâm lấn 10 (3,3) 7 (3,6) 3 (2,7) 0,659 

Bất động 306 (100) 194 (100) 112 (100)  

Bệnh nội 

khoa kèm 

theo 

Tăng HA 114 (37,3) 77 (39,7) 37 (33,0) 0,246 

Đái tháo đƣờng 130 (42,5) 81 (41,8) 49 (43,8) 0,733 

Suy thận 104 (34) 65 (33,5) 39 (34,8) 0,815 

Ung thƣ 11 (3,6) 6 (3,1) 5 (4,5) 0,525 

Béo phì 51 (16,7) 29 (15) 22 (20) 0,288 

Suy van TM mạn 75 (24,5) 49 (25,3) 26 (23,2) 0,539 

Thấp khớp 10 (3,3) 7 (3,6) 3 (2,7) 0,659 

Mang vớ áp lực 39 (12,8) 23 (11,9) 16 (14,3) 0,539 
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 Tỉ lệ các biến định tính ở nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng 

tƣơng đồng với tỉ lệ này ở mẫu chung. 

 Bất động chiếm tỉ lệ 100% do tiêu chuẩn chọn bệnh. 

 Tỉ lệ Nam và Nữ trong nghiên cứu tƣơng đƣơng nhau, tƣơng đồng với 

tỉ lệ bệnh nhân nam và nữ cao tuổi nằm viện. 

 Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ các biến định tính 

của bệnh nhân giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng             

(p > 0,05). 

 Có 132 bệnh nhân suy hô hấp cấp, do đã đƣợc điều trị nội khoa hoặc 

thở máy không xâm lấn nên chỉ có 10 bệnh nhân thở máy xâm lấn (gần 

nhƣ phải nằm bất động hoàn toàn). 

 Nằm ICU, hôn mê, thở máy xâm lấn, nằm bất động, tăng HA, đái tháo 

đƣờng, suy thận, ung thƣ, béo phì, suy van tĩnh mạch mạn, thấp khớp là 

những yếu tố nguy cơ HKTMS. 

 Giới tính không phải yếu tố nguy cơ HKTMS. 

 Tăng HA, đái tháo đƣờng, suy thận chiếm tỉ lệ cao. 

 Các yếu tố ung thƣ, béo phì, thấp khớp, mang vớ áp lực chiếm tỉ lệ 

thấp. 
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3.1.2. Đặc điểm bệnh nhân tham gia nghiên cứu với các biến định lƣợng 

Bảng 3.11: Đặc điểm bệnh nhân với các biến định lƣợng 

Đặc điểm (trung bình) Mẫu chung Dự phòng p 

Có Không 

Tuổi 79,1 ± 8,40 79,5  0,61 78,5  0,77 0,59 

Chỉ số khối cơ thể (Kg/m
2
) 22,2 ± 3,00 22,1  0,22 22,4  0,28 0,62 

Thời gian nằm viện TB (ngày) 13,6 ± 6,80 13,8  0,50 13,3  0,63 0,50 

Thời gian siêu âm lần 1 (ngày) 8,4 ± 2,00 8,4  0,14 8,4  0,21 0,80 

Thời gian siêu âm lần 2 (ngày) 10,6 ± 2,00 10,7  0,13 10,4  0,18 0,68 

 Tỉ lệ các biến định lƣợng ở nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng 

tƣơng đồng với tỉ lệ này ở mẫu chung. 

 Mẫu nghiên cứu có tuổi trung bình cao. 

 Đối tƣợng nghiên cứu có tuổi trung bình trong độ tuổi của nhóm bệnh 

nội khoa cao tuổi nằm viện thƣờng gặp. 

 BMI trung bình trong nghiên cứu phù hợp với BMI trung bình của bệnh 

nhân nội khoa cao tuổi nằm viện thƣờng gặp ở Việt Nam. 

 Thời gian nằm viện trung bình trong nghiên cứu nằm trong khoảng thời 

gian nằm viện trung bình của bệnh nhân nội khoa cao tuổi nằm viện 

thƣờng gặp.     

 Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về trung bình các biến định 

lƣợng của các bệnh nhân giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng (p > 0,05). 
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3.1.3. Nhóm tuổi 

Bảng 3.12: Nhóm tuổi  

Nhóm tuổi Mẫu 

chung 

N (%) 

Dự phòng p 

Có 

n1 (%) 

Không 

n2 (%) 

65 − 69  46 (15,0) 27 (13,9) 19 (17,0) 0,467 

70 − 74   53 (17,3) 32 (16,4) 21 (18,8) 0,467 

75 − 79  57 (18,6) 40 (20,6) 17 (15,2) 0,467 

80 − 84 65 (21,2) 39 (20,1) 26 (23,2) 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 

 Tỉ lệ các nhóm tuổi ở nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng tƣơng 

đồng với tỉ lệ này ở mẫu chung. 

 Bệnh nhân tham gia nghiên cứu phân bố khá đồng đều theo nhóm tuổi. 

Riêng nhóm “≥ 90 tuổi” chiếm tỉ lệ thấp hơn, phù hợp với nhóm tuổi 

của bệnh nhân cao tuổi nằm viện. 

 Xét theo thang điểm PADUA, nhóm “≥ 70 tuổi” chiếm tỉ lệ cao.  

 Xét theo thang điểm IMPROVE, nhóm “≥ 85 tuổi” chiếm tỉ lệ thấp. 

 Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về nhóm tuổi giữa nhóm dự 

phòng và nhóm không dự phòng (p > 0,05). 
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3.1.4. Các nhóm bệnh nội khoa cấp tính 

Bảng 3.13: Tỉ lệ các nhóm bệnh nội khoa cấp tính  

Bệnh nội khoa Mẫu chung 

n (%) 

Dự phòng p 

Có 

n1 (%) 

Không 

n2 (%) 

Suy tim cấp/mạn độ III-IV 103 (33,7) 65 (33,5) 38 (33,9) 0,940 

Suy hô hấp cấp  132 (43,1) 88 (45,4) 44 (39,3) 0,301 

Nhồi máu não cấp 71 (23,2) 41 (21,1) 30 (26,8) 0,259 

Tổng cộng 306 (100) 194 (100) 112 (100)  

 Tất cả bệnh nhân tham gia nghiên cứu đều có bệnh nội khoa do tiêu 

chuẩn chọn bệnh. 

 Tỉ lệ các nhóm bệnh nội khoa ở nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng tƣơng đồng với tỉ lệ này ở mẫu chung. 

 Tỉ lệ các nhóm bệnh suy tim cấp/mạn độ III-IV, suy hô hấp cấp, nhồi 

máu não cấp tƣơng đồng với tỉ lệ này ở bệnh nội khoa cao tuổi nằm 

viện thƣờng gặp. 

 Nhóm suy tim cấp/mạn độ III-IV chiếm tỉ lệ cao nhất. 

 Nhóm nhồi máu não cấp chiếm tỉ lệ thấp nhất. 

 Nhóm suy hô hấp cấp chiếm tỉ lệ trung bình. 

 Theo thang điểm PADUA, tất cả bệnh nhân tham gia nghiên cứu có 1 

điểm dự báo nguy cơ HKTMS (vì có bệnh nội khoa cấp tính). 

 Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ từng nhóm bệnh nội 

khoa giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng (p > 0,05). 
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3.1.5. So sánh nguy cơ HKTMS theo thang điểm PADUA giữa nhóm dự 

phòng và nhóm không dự phòng 

Bảng 3.14: So sánh các yếu tố dự báo nguy cơ HKTMS theo thang điểm 

PADUA giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng  

Yếu tố nguy cơ Mẫu chung 

N (%) 

Dự phòng p 

Có 

n1 (%) 

Không 

n2 (%) 

Bất động  306 (100) 194 (100) 112 (100)  

≥ 70 tuổi  260 (85) 167 (64,2) 93 (35,8) 0,473 

Bệnh nội khoa cấp tính 306 (100) 194 (100) 112 (100)  

Ung thƣ  11 (3,6) 6 (3,1) 5 (4,5) 0,525 

Thấp khớp  10 (3,3) 7 (3,6) 3 (2,7) 0,659 

BMI ≥ 30  2 (0,65) 1 (0,5) 1 (0,9) 0,693 

 Tỉ lệ các yếu tố dự báo nguy cơ HKTMS theo thang điểm PADUA ở 

nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng tƣơng đồng với tỉ lệ này ở 

mẫu chung. 

 Tất cả bệnh nhân ở nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng đều bất 

động và có bệnh nội khoa. 

 Theo thang điểm PADUA: bất động có 3 điểm; bệnh nội khoa có 1 

điểm. 

 Nhƣ vậy, 100% bệnh nhân trong nghiên cứu này có nguy cơ cao 

HKTMS. 

 Nhóm bệnh nhân “≥ 70 tuổi” chiếm tỉ lệ cao, góp phần tăng thêm điểm 

PADUA trong dân số nghiên cứu. 
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 Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ từng yếu tố dự báo 

nguy cơ HKTMS theo thang điểm PADUA giữa nhóm dự phòng và 

nhóm không dự phòng (p > 0,05). 

Bảng 3.15: So sánh tổng điểm nguy cơ HKTMS theo thang điểm PADUA 

giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng 

Tổng điểm 

PADUA 

Mẫu chung 

N (%) 

Dự phòng p 

Có 

n1 (%) 

Không 

n2 (%) 

< 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 

Tổng cộng 306 (100) 194 (100) 112 (100)  

 Tỉ lệ các tổng điểm PADUA ở nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng tƣơng đồng với tỉ lệ này ở mẫu chung. 

 Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về các tổng điểm PADUA 

giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng (p > 0,05). 

 100% bệnh nhân tham gia nghiên cứu có tổng điểm PADUA ≥ 4. 

 Trên 60% bệnh nhân tham gia nghiên cứu có tổng điểm PADUA ≥ 5.  

 Trên 25% bệnh nhân tham gia nghiên cứu có tổng điểm PADUA ≥ 6.  
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3.1.6. So sánh nguy cơ xuất huyết theo thang điểm IMPROVE giữa nhóm 

dự phòng và nhóm không dự phòng  

Bảng 3.16: So sánh các yếu tố dự báo nguy cơ xuất huyết theo thang điểm 

IMPROVE giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng 

Yếu tố nguy cơ Mẫu 

chung 

N (%) 

Dự phòng p 

Có 

n1 (%) 

Không 

n2 (%) 

≥ 85 tuổi  85 (27,8) 56 (65,9) 29 (34,1) 0,576 

65 – 84 tuổi  221 (72,2) 138 (62,4) 83 (37,6) 0,576 

Nhập ICU  39 (12,8) 23 (59) 16 (41) 0,539 

Bệnh nội khoa 306 (100) 194 (100) 112 (100)  

Thấp khớp 10 (3,3) 7 (3,6) 3 (2,7) 0,659 

Ung thƣ đang diễn tiến  11 (3,6) 6 (3,1) 5 (4,5) 0,525 

Nam giới  150 (49) 96 (64) 54 (36) 0,830 

Suy thận  104 (34) 65 (62,5) 39 (37,5) 0,815 

 Tỉ lệ yếu tố dự báo nguy cơ xuất huyết theo thang điểm IMPROVE ở 

nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng tƣơng đồng với tỉ lệ này ở 

mẫu chung. 

 Các yếu tố dự báo nguy cơ xuất huyết theo thang điểm IMPROVE 

chiếm tỉ lệ thấp. 

 Yếu tố “≥ 85 tuổi” chiếm tỉ lệ thấp nhƣng là yếu tố có 3 điểm theo 

thang điểm IMPROVE. 

 Yếu tố bệnh nội khoa chiếm tỉ lệ cao nhƣng là yếu tố chỉ có 1 điểm 

theo thang điểm IMPROVE. 
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 Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ của từng yếu tố nguy 

cơ xuất huyết theo thang điểm IMPROVE giữa nhóm dự phòng và 

nhóm không dự phòng (p > 0,05). 

Bảng 3.17: So sánh tổng điểm nguy cơ xuất huyết theo thang điểm 

IMPROVE giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng 

Tổng điểm 

IMPROVE 

Mẫu chung 

N (%) 

Dự phòng p 

Có 

n1 (%) 

Không 

n2 (%) 

0 - ≤ 1  0 (0) 0 (0) 0 (0)  

1 - ≤ 2 46 (15,0) 27 (13,9)  19 (17,0) 0,473 

2 - ≤ 3 53 (17,4) 32 (16,5) 21 (18,8) 0,473 

3 - ≤ 4 57 (18,6) 40 (20,6) 17 (15,2) 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)  

Tổng cộng 306 (100) 194 (100) 112 (100)  

 Tỉ lệ các tổng điểm IMPROVE ở nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng tƣơng đồng với tỉ lệ này ở mẫu chung. 

 Mẫu nghiên cứu không có bệnh nhân với tổng điểm IMPROVE ≤ 1. 

 Mẫu nghiên cứu không có bệnh nhân với tổng điểm IMPROVE ≥ 7. 

 Nhƣ vậy, không có nguy cơ xuất huyết theo thang điểm IMPROVE 

trong mẫu nghiên cứu. 
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 Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tổng điểm IMPROVE 

giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng (p ˃ 0,05). 

3.2. HIỆU QUẢ CỦA ĐIỀU TRỊ DỰ PHÒNG HUYẾT KHỐI TĨNH 

MẠCH SÂU BẰNG ENOXAPARIN 

3.2.1. HKTMS mới mắc 

3.2.1.1. Tỉ lệ HKTMS mới mắc 

Bảng 3.18: Tỉ lệ HKTMS mới mắc theo nhóm dự phòng 

 Tỉ lệ HKTMS mới mắc ở nhóm dự phòng thấp hơn nhóm không dự 

phòng. 

 Sự khác biệt tỉ lệ HKTMS mới mắc giữa nhóm dự phòng và nhóm 

không dự phòng có ý nghĩa thống kê (p = 0,001). 

 Tỉ số nguy cơ mắc HKTMS ở nhóm dự phòng so với nhóm không dự 

phòng (RR) nhỏ hơn 1; với khoảng tin cậy 95% không chứa giá trị 1. 

 Dự phòng bằng Enoxaparin giảm nguy cơ mắc HKTMS so với nhóm 

không dự phòng, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê. 

 

 

 

Dự phòng Số BN  

(N) 

HKTMS  

n (%) 

p RR (95%) 

 

Có 

Không  

194 

112 

8 (4,1)  

17 (15,2) 

0,001 0,24 (0,09 - 0,62) 

 

Tổng cộng 306 25 (19,3)   
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3.2.1.2. Đặc điểm hình ảnh HKTMS trên siêu âm  

Bảng 3.19: Đặc điểm hình ảnh HKTMS trên siêu âm 

Đặc điểm Dự phòng Không 

Hình ảnh huyết khối trên siêu âm 2D 8/8 17/17 

Di động tự do 7/8 15/17 

Mức độ phản âm thấp/trung bình 8/8 17/17 

Tắc nghẽn hoàn toàn 0 0 

Tắc nghẽn không hoàn toàn 8/8 17/17 

Giãn to tĩnh mạch 0 0 

Đè ép tĩnh mạch không xẹp hoàn toàn 0 0 

Tuần hoàn bàng hệ 0 0 

 Đại đa số các trƣờng hợp HKTMS trong nghiên cứu có hình ảnh di 

động tự do. 

 100% hình ảnh HKTMS trong nghiên cứu có mức độ phản âm 

thấp/trung bình.  

 Không có trƣờng hợp HKTMS trong nghiên cứu gây tắc nghẽn hoàn 

toàn.  

 Không có trƣờng hợp HKTMS trong nghiên cứu gây giãn to tĩnh mạch. 

 Không có trƣờng hợp HKTMS trong nghiên cứu gây tuần hoàn bàng 

hệ. 

 Hình ảnh siêu âm các trƣờng hợp HKTMS trong nghiên cứu có đặc 

điểm của huyết khối cấp tính. 
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3.2.1.3. Tỉ lệ D-dimer dƣơng tính 

Bảng 3.20: D-dimer dƣơng tính sau siêu âm lần 1 

Đặc điểm  Mẫu chung 

N(%) 

Dự phòng p 

Có 

n1 (%) 

Không 

n2 (%) 

D-dimer Dƣơng tính 65 (21,2) 39 (20,1) 26 (23,2) 0,522 

Âm tính 241 (78,8) 155 (79,9) 86 (76,8)  

 D-dimer dƣơng tính ở những bệnh nhân không có huyết khối trong siêu 

âm lần 1 chiếm tỉ lệ khá cao ở cả nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng. 

 Tỉ lệ D-dimer dƣơng tính ở nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng 

tƣơng đồng với tỉ lệ này ở mẫu chung. 

 Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ D-dimer dƣơng tính 

giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng. 

3.2.1.4. Kết quả HKTMS mới mắc của 2 lần siêu âm 

Bảng 3.21: Kết quả HKTMS mới mắc của 2 lần siêu âm 

 

Siêu âm chẩn đoán Dự phòng P 

Có n1(%) Không n2(%) 

HKTMS (+) Siêu âm lần 1 7 (3,6) 11 (9,8) 0,026 

Siêu âm lần 2 1(0,5) 6 (5,4) 0,006 
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 Đa số HKTMS mới mắc đƣợc chẩn đoán trong siêu âm lần 1 ở nhóm 

dự phòng và nhóm không dự phòng. 

 Ở siêu âm lần 2, HKTMS mới mắc đƣợc chẩn đoán ở nhóm dự phòng 

thấp hơn nhiều so với nhóm không dự phòng. 

 Sự khác biệt tỉ lệ HKTMS mới mắc trong siêu âm lần 1 và 2 giữa nhóm 

dự phòng và nhóm không dự phòng có ý nghĩa thống kê. 

3.2.1.5. Vị trí HKTMS mới mắc 

Bảng 3.22: Vị trí HKTMS mới mắc  

Dự phòng Vị trí HKTMS mới mắc Tổng cộng 

 Đùi 

N1 (%) 

Khoeo 

N2 (%) 

 Cẳng chân 

N3 (%) 

N (%) 

Có 8 (100) 0 (0,0)  0 (0,0) 8 (100) 

Không 15 (88,2) 2 (11,8)  0 (0,0) 17 (100) 

 HKTMS mới mắc phát hiện đƣợc chủ yếu tại vùng đùi ở nhóm dự 

phòng và nhóm không dự phòng. 

 Ở nhóm không dự phòng có ít trƣờng hợp HKTMS mới mắc thuộc vùng 

khoeo, ở nhóm dự phòng không có trƣờng hợp HKTMS mới mắc thuộc 

vùng khoeo.  

 Không có trƣờng hợp HKTMS mới mắc thuộc vùng cẳng chân ở nhóm 

dự phòng và nhóm không dự phòng. 
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3.2.1.6. Đặc điểm của bệnh nhân có HKTMS 

3.2.1.6.1. Đặc điểm của bệnh nhân có HKTMS ở nhóm dự phòng 

Bảng 3.23: Đặc điểm của 8 bệnh nhân có HKTMS ở nhóm dự phòng 

Trƣờng 

hợp 

≥ 70 

tuổi 

n1(%) 

ICU 

 

n2(%) 

Thở 

máy 

n3(%) 

Hôn 

mê 

n4(%) 

Ung 

thƣ 

n5(%) 

Béo phì 

 

n6(%) 

BMI  

≥ 30 

n7(%) 

STM   

 

n8(%) 

1 + + + + − − − + 

2 + + − + − + − + 

3 + + + + − − − + 

4 + − − − − − + + 

5 + − − − + − − + 

6 + + − − + − − − 

7 + + − + − − − + 

8 + + − + − + − − 

Tổng 

cộng 

8 

(100) 

6 

(75) 

2 

(12,5) 

5 

(62,5) 

2 

(12,5) 

2 

(12,5) 

1 

(12,5) 

6 

(25) 

Ghi chú: STM: suy van tĩnh mạch mạn; (+): có; (−): không. 

 Bệnh nhân có HKTMS ở nhóm dự phòng có nhiều yếu tố nguy cơ 

HKTMS. 

 Có 8/8 là bệnh nhân thuộc nhóm “ ≥ 70 tuổi”. 

 Có 6/8 là bệnh nhân thuộc nhóm nằm ICU và 2/8 còn lại là bệnh nhân 

có suy van tĩnh mạch mạn (trong 2/8 còn lại có 1/8 là bệnh nhân có BMI 

≥ 30 và 1/8 là bệnh nhân bị ung thƣ). 

 Có 6/8 là bệnh nhân suy van tĩnh mạch mạn. 

 Có 5/8 là bệnh nhân hôn mê. 
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3.2.1.6.2. Đặc điểm của bệnh nhân có HKTMS ở nhóm không dự phòng 

Bảng 3.24: Đặc điểm của 17 bệnh nhân có HKTMS ở nhóm không dự phòng 

Trƣờng 

hợp 

Đặc điểm 

≥ 70 

tuổi 

n1(%) 

ICU 

 

n2(%) 

Thở 

máy 

n3(%) 

Hôn 

mê 

n4(%) 

Ung 

thƣ 

n5(%) 

Béo 

phì 

n6(%) 

BMI 

 ≥ 30 

n7(%) 

STM  

 

n8(%) 

1 + + − + − − − + 

2 + + − − − − − − 

3 + + + − − − − + 

4 − − − − − − − + 

5 + − − − − + − + 

6 − + − − − − − − 

7 + + − + − − − + 

8 + + − + − − − − 

9 − − − − + − − − 

10 + + − − − − − − 

11 + + − − − − − − 

12 − − − − + − − − 

13 + − − − − + − + 

14 + − + + − − − + 

15 + + − − − − − − 

16 + + − − − − − + 

17 − + − − − + − + 

Tổng  

cộng 

12 

(70,6) 

11 

(64,7) 

2 

(11,7) 

4 

(23,4) 

2 

(11,7) 

3 

(17,6) 

0 

(0) 

9 

(47,1) 

Ghi chú: STM: suy van tĩnh mạch; (+): có; (−): không. 
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 Bệnh nhân có HKTMS ở nhóm không dự phòng có nhiều yếu tố nguy 

cơ HKTMS.  

 Có 12/17 là bệnh nhân thuộc nhóm “ ≥ 70 tuổi”. 

 Có 11/17 là bệnh nhân thuộc nhóm nằm ICU và trong 6/17 còn lại có 

4/17 là bệnh nhân có suy van tĩnh mạch mạn.  

 Có 9/17 là bệnh nhân suy van tĩnh mạch mạn. 

3.2.1.7. Đặc điểm bệnh nhân có HKTMS ở nhóm dự phòng và nhóm không 

dự phòng 

Bảng 3.25: Đặc điểm bệnh nhân có HKTMS ở nhóm dự phòng và nhóm 

không dự phòng 

Dự 

phòng 

Đặc điểm 

≥ 70 

tuổi 

n1(%) 

ICU 

 

n2(%) 

Thở 

máy 

n3(%) 

Hôn 

mê 

n4(%) 

Ung 

thƣ 

n5(%) 

Béo phì  

 

n6(%) 

BMI 

 ≥ 30 

n7(%) 

STM  

 

n8(%) 

Có  

(n1 = 8) 

8 

(100) 

6 

(75) 

2 

(12,5) 

5 

(62,5) 

2 

(12,5) 

2 

(12,5) 

1 

(12,5) 

6 

(25) 

Không 

(n2 = 17) 

12 

(70,6) 

11 

(64,7) 

2 

(11,7) 

4 

(23,4) 

2 

(11,7) 

3 

(17,6) 

0 

(0) 

8 

(47,1) 

 Bệnh nhân có HKTMS ở nhóm dự phòng: nhóm “ ≥ 70 tuổi” và nhóm 

nằm ICU chiếm tỉ lệ rất cao. 

 Bệnh nhân có HKTMS ở nhóm không dự phòng: nhóm “ ≥ 70 tuổi” và  

nhóm nằm ICU chiếm tỉ lệ cao. 

 Bệnh nhân có HKTMS ở nhóm dự phòng và không dự phòng có nhiều 

yếu tố nguy cơ. 
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3.2.2. Tử vong do mọi nguyên nhân và do HKTMS 

3.2.2.1. Tỉ lệ tử vong 

Bảng 3.26: Tỉ lệ tử vong và tỉ số nguy cơ tử vong 

Dự phòng 

 

Số bệnh nhân 

(N) 

Tỉ lệ tử vong 

n (%) 

RR (95%) 

P 

Có 194 12 (6,2) 0,75 (0,28 - 2,10) 

Không 112 9 (8,0) = 0,537 

Tổng cộng 306 21 (6,9)  

 Tử vong trong nghiên cứu chiếm tỉ lệ cao.  

 Tỉ lệ tử vong ở nhóm dự phòng thấp hơn nhóm không dự phòng. 

 Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ tử vong giữa nhóm 

dự phòng và nhóm không dự phòng (p = 0,537). 

 Tỉ số nguy cơ tử vong ở nhóm dự phòng so với nhóm không dự phòng 

(RR) nhỏ hơn 1; khoảng tin cậy 95% chứa giá trị 1. 

 Dự phòng giảm nguy cơ tử vong so với không dự phòng, sự khác biệt 

không có ý nghĩa thống kê. 

3.2.2.2. Tỉ lệ HKTMS mới mắc trên bệnh nhân tử vong 

Bảng 3.27: Tỉ lệ HKTMS mới mắc trên bệnh nhân tử vong 

HKTMS 

 

Mẫu chung 

N (%) 

Tử vong p 

Có 

n1 (%) 

Không 

n2 (%) 

Có 21 (6,9) 4 (19) 21 (7,4) 0,059 

Không 285 (93,1) 17 (81) 264 (92,6)  

Tổng cộng 306 (100) 21 (100) 285 (100)  
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 Tỉ lệ HKTMS mới mắc trên nhóm bệnh nhân tử vong và nhóm không 

tử vong tƣơng đồng với tỉ lệ này ở mẫu chung. 

 Tỉ lệ HKTMS mới mắc trên nhóm bệnh nhân tử vong cao hơn nhóm 

không tử vong nhƣng sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p = 

0,059). 

 Sự khác biệt tỉ lệ HKTMS mới mắc giữa nhóm bệnh nhân tử vong và 

nhóm không tử vong không có ý nghĩa thống kê (p = 0,059). 

 HKTMS mới mắc không phải là nguyên nhân chính dẫn đến tử vong 

trong nghiên cứu. 

3.2.2.3. Nguyên nhân và số trƣờng hợp tử vong theo nhóm dự phòng 

Bảng 3.28: Nguyên nhân và số trƣờng hợp tử vong theo nhóm dự phòng 

Dự phòng Số trƣờng hợp 

tử vong 

Ngày         

tử vong 

Đột tử Số trƣờng hợp tử vong     

theo nguyên nhân            

Có                    12 (N 10 - 26) 0 - Suy tim: 4 

(n1 = 194)    - Nhồi máu não: 2 

    - Suy hô hấp: 6 

Không                    9 (N12 - 29) 1 - Suy tim: 5 

(n2 = 112)    - Nhồi máu não: 1 

    - Suy hô hấp: 2 

    - Thuyên tắc phổi: 1 

* Ghi chú: (N 10 - 26): ngày thứ 10 - 26; (N12 - 29): ngày thứ 12 - 29. 

 Tử vong có ở cả nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng. 

 Các trƣờng hợp tử vong đƣợc chẩn đoán nguyên nhân cụ thể. 

 Không có trƣờng hợp tử vong do TTP ở nhóm dự phòng. 
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 Có 1 trƣờng hợp tử vong do TTP ở nhóm không dự phòng. 

 Không có trƣờng hợp tử vong do xuất huyết nặng. 

3.2.2.4. Nguyên nhân và số trƣờng hợp tử vong trên bệnh nhân có HKTMS 

mới mắc theo nhóm dự phòng 

 Bảng 3.29: Nguyên nhân và số trƣờng hợp tử vong trên bệnh nhân có 

HKTMS mới mắc theo nhóm dự phòng 

Dự 

phòng 

Số trƣờng hợp có 

HKTMS mới mắc tử vong 

Đột tử Nguyên nhân và số trƣờng hợp 

tử vong có HKTMS 

Có 1 0 - Suy tim: 1 

Không  3 1 (N12)  - Suy hô hấp: 1 

   - Nhồi máu não: 1 

   - Thuyên tắc phổi: 1 

Ghi chú: N12: ngày thứ 12. 

 Không có trƣờng hợp tử vong do xuất huyết nặng trên bệnh nhân có 

HKTMS mới mắc ở nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng. 

 Nhóm dự phòng không có trƣờng hợp tử vong do thuyên tắc phổi trên 

bệnh nhân có HKTMS mới mắc. 

 Nhóm không dự phòng có 1 trƣờng hợp tử vong do thuyên tắc phổi trên 

bệnh nhân có HKTMS mới mắc. 

 Bệnh nhân ở nhóm không dự phòng dù đã đƣợc tầm soát và điều trị 

HKTMS nhƣng vẫn có 1 trƣờng hợp bị thuyên tắc phổi. 

 Tầm soát và điều trị HKTMS chƣa đủ để ngăn chặn hết các trƣờng hợp 

thuyên tắc phổi do HKTMS. 
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3.3. TÍNH AN TOÀN CỦA ĐIỀU TRỊ DỰ PHÒNG HUYẾT KHỐI 

TĨNH MẠCH SÂU BẰNG ENOXAPARIN 

3.3.1. Xuất huyết 

3.3.1.1. Tỉ lệ xuất huyết trong nghiên cứu  

Bảng 3.30: Tỉ lệ xuất huyết trong nghiên cứu 

 Đặc điểm Tần số (n) Tỉ lệ (%) 

Xuất huyết Nặng 0 0 

 Không nặng 14 4,6 

 Không có trƣờng hợp xuất huyết nặng trong nghiên cứu. 

 Xuất huyết không nặng chiếm tỉ lệ thấp.  

3.3.1.2. Tỉ lệ xuất huyết không nặng  

Bảng 3.31: Tỉ lệ xuất huyết không nặng 

Đặc điểm Số BN Tỉ lệ  p RR (95 %)                

  (N) n (%)   

XH Enoxaparin 194 10 (5,2) P = 0,523 1,47 (0,41 - 6,56) 

không nặng Không 112 4 (3,6)   

Tổng cộng  306 14 (4,6)   

 Tỉ lệ xuất huyết không nặng ở nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng tƣơng đồng với tỉ lệ này ở mẫu chung. 

 Xuất huyết không nặng chiếm tỉ lệ thấp ở nhóm dự phòng và nhóm 

không dự phòng. 
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 Tỉ lệ xuất huyết không nặng ở nhóm dự phòng cao hơn nhóm không dự 

phòng. 

 Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ xuất huyết không 

nặng giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng (p = 0,523). 

 Tỉ số nguy cơ xuất huyết không nặng ở nhóm dự phòng so với nhóm 

không dự phòng ( RR) lớn hơn 1, khoảng tin cậy 95% chứa giá trị 1. 

 Dự phòng làm tăng nguy cơ xuất huyết không nặng so với không dự 

phòng nhƣng sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê. 

 3.3.1.3. Đặc điểm xuất huyết không nặng 

Bảng 3.32: Đặc điểm xuất huyết không nặng  

Đặc điểm xuất huyết không nặng Dự phòng 

Có Không 

Vị trí XH Bầm nơi tiêm                   

(không phải tiêm Enoxaparin) 

1 1 

Xuất huyết dƣới da 9 3 

Ngày bắt đầu có xuất huyết  5 - 18 7 - 13 

 Bắt đầu xuất huyết không nặng sau 5 - 7 ngày dự phòng. 

 Có 2 dạng xuất huyết không nặng: xuất huyết dƣới da và bầm nơi tiêm 

(không phải tiêm Enoxaparin). 

 Đa số các trƣờng hợp xuất huyết không nặng là xuất huyết dƣới da. 

 Ít trƣờng hợp xuất huyết không nặng là bầm nơi tiêm (không phải tiêm 

Enoxaparin). 

 Ở nhóm dự phòng có trƣờng hợp bắt đầu xuất huyết ngay cả sau khi 

ngừng điều trị dự phòng (ngày thứ 18). 
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3.3.2. Giảm tiểu cầu  

3.3.2.1. Tỉ lệ giảm tiểu cầu  

Bảng 3.33: Tỉ lệ giảm tiểu cầu  

Đặc điểm Số BN Tỉ lệ  p RR (95 %)                

(N) n (%)   

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

TC Không 112 2 (1,8)   

Tổng cộng      306       5 (1,6)   

 Giảm tiểu cầu chiếm tỉ lệ thấp ở nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng.  

 Tỉ lệ giảm tiểu cầu ở nhóm dự phòng thấp hơn nhóm không dự phòng 

trong nghiên cứu. 

 Sự khác biệt tỉ lệ giảm tiểu cầu giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng không có ý nghĩa thống kê (p = 0,874). 

 Tỉ số nguy cơ giảm tiểu cầu ở nhóm dự phòng so với nhóm không dự 

phòng (RR) nhỏ hơn 1; khoảng tin cậy 95% chứa giá trị 1. 

 Dự phòng không làm tăng nguy cơ giảm tiểu cầu so với nhóm không 

dự phòng.  
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3.3.2.2. Tỉ lệ giảm tiểu cầu trên bệnh nhân có HKTMS  

Bảng 3.34: Tỉ lệ giảm tiểu cầu trên bệnh nhân có HKTMS  

Giảm tiểu cầu 

 

Mẫu chung 

N (%) 

HKTMS p 

Có 

n1 (%) 

Không 

n2 (%) 

Có 5 (1,63) 0 (0) 5 (1,8) 0,501 

Không 301 (98,37) 25 (100) 276 (98,2)  

Tổng cộng 306 (100) 25 (100) 281 (100)  

 Giảm tiểu cầu trên bệnh nhân có HKTMS chiếm tỉ lệ thấp trong nghiên 

cứu.  

 Tỉ lệ giảm tiểu cầu trên nhóm bệnh nhân có HKTMS và không có 

HKTMS tƣơng đồng với tỉ lệ này ở mẫu nghiên cứu.  

 Tỉ lệ giảm tiểu cầu trên nhóm bệnh nhân có HKTMS thấp hơn nhóm 

không có HKTMS.  

 Không có trƣờng hợp giảm tiểu cầu trên nhóm bệnh nhân có HKTMS. 

 Không có sự khác biệt có ý nghĩa thông kê về tỉ lệ giảm tiểu cầu giữa 

nhóm bệnh nhân có HKTMS và nhóm không có HKTMS, với              

p = 0,051. 

 Giảm tiểu cầu không phải là nguyên nhân chính dẫn đến sự hình thành 

HKTMS trong nghiên cứu. 
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3.3.2.3. Tỉ lệ giảm tiểu cầu trên bệnh nhân tử vong 

Bảng 3.35: Tỉ lệ giảm tiểu cầu trên bệnh nhân tử vong 

Giảm tiểu cầu Mẫu chung 

N (%) 

Tử vong p 

Có 

n1 (%) 

Không 

n2 (%) 

Có 5 (1,63) 0 (0) 5 (1,8) 0,541 

Không 301 (98,37) 21 (100) 280 (98,2)  

Tổng cộng 306 (100) 21 (6,9)  285 (93,1)  

 Giảm tiểu cầu chiếm tỉ lệ thấp ở cả nhóm bệnh nhân tử vong và nhóm 

không tử vong. 

 Tỉ lệ giảm tiểu cầu ở nhóm bệnh nhân tử vong thấp hơn nhóm không tử 

vong. 

 Không có trƣờng hợp giảm tiểu cầu trên nhóm bệnh nhân tử vong.  

 Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ giảm tiểu cầu giữa 

nhóm bệnh nhân tử vong và nhóm không tử vong (p = 0,541). 

 Nhóm bệnh nhân tử vong không có trƣờng hợp giảm tiểu cầu, trong khi 

đó nhóm bệnh nhân không tử vong có 5 trƣờng hợp giảm tiểu cầu. 

Giảm tiểu cầu gần nhƣ không liên quan đến tử vong. 
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3.3.2.4. Tỉ lệ giảm tiểu cầu trên bệnh nhân có xuất huyết không nặng 

Bảng 3.36: Tỉ lệ giảm tiểu cầu trên bệnh nhân có xuất huyết không nặng 

Giảm tiểu cầu 

 

Mẫu chung 

N (%) 

Xuất huyết không nặng p 

Có 

n1 (%) 

Không 

n2 (%) 

Có 5 (1,63) 1 (7,1) 4 (1,4) 0,096 

Không 301 (98,37) 13 (92,9) 288 (98,6)  

Tổng cộng 306 (100) 14 (100) 292 (100)  

 Tỉ lệ giảm tiểu cầu ở nhóm bệnh nhân có xuất huyết (không nặng) và 

nhóm bệnh nhân không có xuất huyết (không nặng) tƣơng đồng với tỉ 

lệ này ở mẫu chung. 

 Tỉ lệ giảm tiểu cầu ở nhóm bệnh nhân xuất huyết (không nặng) cao hơn 

nhóm không có xuất huyết (không nặng). 

 Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ giảm tiểu cầu trên 

nhóm bệnh nhân có xuất huyết (không nặng) và nhóm bệnh nhân không 

có xuất huyết (không nặng) với p = 0,096. 

 Giảm tiểu cầu không phải là nguyên nhân chính dẫn đến xuất huyết 

(không nặng) trong nghiên cứu. 

3.3.2.5. Đánh giá nguy cơ bị HIT trên 3 trƣờng hợp giảm tiểu cầu ở nhóm dự 

phòng. 

Trƣờng hợp 1: giảm tiểu cầu 30 - 50%, từ ngày thứ 5-10, nguyên nhân 

khác của giảm tiểu cầu có thể rõ ràng. 

Trƣờng hợp 2 và 3: giảm tiểu cầu dƣới 30%, từ ngày thứ 5-10, nguyên 

nhân khác của giảm tiểu cầu có thể rõ ràng. 
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Bảng 3.37: Đánh giá nguy cơ bị HIT trên 3 trƣờng hợp giảm tiểu cầu ở nhóm 

dự phòng [5] 

Điểm 2 1 0 

Giảm tiểu cầu  (1*) (2*); (3*) 

Thời điểm giảm 

tiểu cầu  

(1*); (2*); (3*)   

Huyết khối hoặc 

biến chứng khác 

   

Nguyên nhân khác 

của giảm tiểu cầu 

không rõ ràng 

 (1*); (2*); (3*)  

Nguy cơ       Cao: 0           Trung bình: (1*)        Thấp: (2*) và (3*) 

Ghi chú: (1*): trường hợp 1; (2*): trường hợp 2; (3*): trường hợp 3. 

 Không có trƣờng hợp nguy cơ bị HIT cao. 

 01 trƣờng hợp nguy cơ bị HIT trung bình. 

 02 trƣờng hợp nguy cơ bị HIT thấp. 

Tóm lại, kết quả nghiên cứu cho thấy: 

 Không có sự khác biệt về đặc điểm dân số nghiên cứu giữa nhóm dự 

phòng và nhóm không dự phòng. 

 Tỉ lệ HKTMS mới mắc ở nhóm dự phòng thấp hơn nhóm không dự 

phòng có ý nghĩa thống kê. 
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 Tỉ lệ tử vong do mọi nguyên nhân và do HKTMS ở nhóm dự phòng 

thấp hơn nhóm không dự phòng, sự khác biệt không có ý nghĩa thống 

kê. 

 Không có trƣờng hợp xuất huyết nặng ở nhóm dự phòng và nhóm 

không dự phòng.  

 Tỉ lệ giảm tiểu cầu ở nhóm dự phòng thấp hơn nhóm không dự phòng, 

sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê. 
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Chƣơng 4 

BÀN LUẬN 

4.1. NHÓM DỰ PHÒNG VÀ NHÓM KH NG DỰ PHÒNG 

Nghiên cứu này đƣợc thực hiện trong thời điểm phần lớn các bệnh viện 

tại Việt Nam chƣa triển khai điều trị dự phòng HKTMS. Việc triển khai dự 

phòng cũng không thể thực hiện đồng loạt và nhanh chóng. Do đó, trong thời 

điểm này tôi vẫn có thể chọn đƣợc nhóm không dự phòng (nhóm bệnh nhân 

chƣa đƣợc triển khai điều trị dự phòng) và nhóm dự phòng (nhóm bệnh nhân 

bắt đầu triển khai điều trị dự phòng). Do chọn bệnh theo lịch sử của từng bệnh 

viện, khi tổng số bệnh nhân ở nhóm không dự phòng đƣợc 112, bệnh viện 

chuyển sang điều trị dự phòng nên nhóm không dự phòng chƣa có đủ 149 

bệnh nhân theo tính toán. Đây là một hạn chế của nghiên cứu. 

4.2. ĐẶC ĐIỂM DÂN SỐ NGHIÊN CỨU 

4.2.1. Đặc điểm bệnh nhân tham gia nghiên cứu với các biến định tính 

Tỉ lệ các biến định tính ở nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng tƣơng 

đồng với tỉ lệ này ở mẫu chung. Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về 

tỉ lệ các biến định tính của bệnh nhân giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng (p > 0,05). 

Tỉ lệ Nam và Nữ trong nghiên cứu tƣơng đƣơng nhau, tƣơng đồng với 

tỉ lệ bệnh nhân nam và nữ cao tuổi nằm viện. Giới tính không phải yếu tố nhƣ 

nguy cơ HKTMS theo thang điểm PADUA nhƣng nam giới là yếu tố có 1 

điểm dự báo nguy cơ xuất huyết theo thang điểm IMPROVE. Kết quả nghiên 

cứu có 51% bệnh nhân là nữ. Tỉ lệ giới tính trong nghiên cứu này tƣơng đồng 

với nhiều nghiên cứu trong nƣớc và ở phƣơng Tây, vì cách chọn mẫu của 

nghiên cứu này giống với các nghiên cứu khác. Tỉ lệ nữ của các nghiên cứu 
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trong nƣớc nhƣ: tác giả Đỗ Hoàng Giao (2009): 54,9% [2]; tác giả Phạm Anh 

Tuấn (2012): 55% [11]. Tỉ lệ nữ của các nghiên cứu ở các nƣớc phƣơng Tây: 

tác giả Lazoroviz (2004): 51,9% [64]; tác giả Cohen AT (2006): 57,6% [31].  

Bảng 4.38: Tuổi trung bình và tỉ lệ nữ ở các nghiên cứu HKTMS tại Việt 

Nam. 

 

 

Tạ Thị 

Phƣớc Hòa  

(2004) [4] 

Đặng Vạn 

Phƣớc  

(2010) [9] 

Đỗ Hoàng 

Giao 

(2009) [2] 

Phạm Anh 

Tuấn  

(2010) [11]  

Nghiên cứu 

này  

(2015) 

Tuổi 75,6 tuổi 69,4 tuổi 65 tuổi 76 tuổi 79,1 tuổi 

Nữ 47,6% 46,1% 54,9% 55% 51% 

 Ghi chú: Tuổi: tuổi trung bình; Nữ: tỉ lệ nữ.  

Bảng 4.39: Tuổi trung bình và tỉ lệ nữ trong các nghiên cứu HKTMS ở 

phƣơng Tây. 

 Samama M 

(1999) [83] 

Lazoroviz 

(2004) [64] 

Cohen AT 

(2006) [31] 

Nghiên cứu này  

(2015) 

Tuổi 73,5 tuổi 68,5 tuổi 74,7 tuổi 79,1 tuổi 

Nữ 50% 51,9% 57,6% 51% 

Ghi chú: Tuổi: tuổi trung bình; Nữ: tỉ lệ nữ. 

Tỉ lệ suy van tĩnh mạch mạn ở mẫu nghiên cứu là 24,5%, nằm trong 

giới hạn thấp so với các nghiên cứu ở phƣơng Tây. Điều này phù hợp với tỉ lệ 

béo phì trong nghiên cứu thấp hơn so với các nghiên cứu ở phƣơng Tây. Tỉ lệ 
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này trong nghiên cứu của các tác giả ở phƣơng Tây nhƣ: Samama M là 26,7% 

[83]; Lazoroviz là 28,9% [64].  

   Có 132 bệnh nhân suy hô hấp cấp, do đã đƣợc điều trị nội khoa hoặc 

thở máy không xâm lấn nên chỉ có 10 bệnh nhân cần phải thở máy xâm lấn 

(những bệnh nhân này gần nhƣ phải nằm bất động hoàn toàn). 

Bất động chiếm tỉ lệ 100%, do tiêu chuẩn chọn bệnh. Các yếu tố khác 

nhƣ ung thƣ, béo phì, thấp khớp, mang vớ áp lực chiếm tỉ lệ thấp. 

4.2.2. Đặc điểm bệnh nhân tham gia nghiên cứu với các biến định lƣợng 

Tỉ lệ các biến định lƣợng ở nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng 

tƣơng đồng với tỉ lệ này ở mẫu chung. Không có sự khác biệt có ý nghĩa 

thống kê về trung bình các biến định lƣợng giữa nhóm dự phòng và nhóm 

không dự phòng (p > 0,05).  

Mẫu nghiên cứu có tuổi trung bình cao và trong độ tuổi của những bệnh 

nội khoa cao tuổi nằm viện thƣờng gặp. Mẫu nghiên cứu là những bệnh nhân 

cao tuổi vì họ là đối tƣợng dễ có nguy cơ xuất huyết khi điều trị dự phòng 

bằng thuốc và là đối tƣợng dễ có nguy cơ HKTMS. Nghiên cứu có mẫu là 

những bệnh nhân nội khoa cao tuổi nằm viện (loại bỏ những bệnh nhân dƣới 

65 tuổi) vì vậy tuổi trung bình trong nghiên cứu (79,1 tuổi) cao hơn tuổi trung 

bình của các nghiên cứu khác trong nƣớc và ở phƣơng Tây. Tuổi trung bình 

của các nghiên cứu trong nƣớc nhƣ: tác giả Tạ Thị Phƣớc Hòa (2004): 75,6 

tuổi [4]; tác giả Đặng Vạn Phƣớc (2010): 69,4 tuổi [9]; tác giả Đỗ Hoàng 

Giao (2010): 75 tuổi [2]; tác giả Phạm Anh Tuấn (2010): 76 tuổi [11]; tác giả 

Nguyễn Văn Diệu (2015): 71,2 [1]. Tuổi trung bình của các nghiên cứu ở 

phƣơng Tây nhƣ: tác giả Sammama M (1999): 73,5 tuổi [83]; tác giả 

Lazoroviz (2004): 68,5 tuổi [64]; tác giả Cohen AT (2006): 74,7 tuổi [31]. 

Nhìn chung, các nghiên cứu khác dù không chọn lọc mẫu là những bệnh nhân 
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cao tuổi nhƣng tuổi trung bình vẫn cao hơn 65. Điều này cho thấy bệnh nhân 

nhập viện có nguy cơ HKTMS vẫn tập trung ở ngƣời cao tuổi, phù hợp với 

yếu tố nguy cơ HKTMS kinh điển có yếu tố cao tuổi. 

Trong nghiên cứu, chỉ số khối cơ thể trung bình của mẫu là 22,2 kg/m
2
, 

phù hợp với chỉ số khối cơ thể trung bình của bệnh nhân nội khoa cao tuổi 

nằm viện thƣờng gặp ở Việt Nam. Nếu phân loại dinh dƣỡng theo Tổ chức Y 

tế Thế Giới dành cho ngƣời Châu Á [101], nghiên cứu này có 16,7% bệnh 

nhân béo phì. Do mẫu nghiên cứu là những bệnh nhân ngƣời Việt Nam cao 

tuổi nên tỉ lệ béo phì ở mẫu nghiên cứu này thấp hơn so với các nghiên cứu 

trong nƣớc và các nƣớc phƣơng Tây. Trong nƣớc, tỉ lệ béo phì ở nghiên cứu 

của tác giả Phạm Anh Tuấn (2010): 22,4% [11], tỉ lệ béo phì trên những bệnh 

nhân có HKTMS ở nghiên cứu của tác giả Tạ Thị Phƣớc Hòa: 30,2% [4]. 

Nghiên cứu của tác giả Tạ Thị Phƣớc Hòa có tỉ lệ béo phì cao nhất, vì đƣợc 

ghi nhận ở những bệnh nhân đã có HKTMS. Điều này phù hợp với yếu tố 

nguy cơ HKTMS kinh điển có yếu tố béo phì. Một nghiên cứu ở phƣơng Tây 

của tác giả Abdollahi M, cho thấy béo phì là một yếu tố nguy cơ HKTMS độc 

lập [13]. Ở các nƣớc phƣơng Tây, tỉ lệ béo phì ở nghiên cứu của các tác giả 

nhƣ: tác giả Samama M (1999): 19,6% [83]; tác giả Lazoroviz (2004): 30,6% 

[64].  

4.2.3. Nhóm tuổi  

Nhóm tuổi đƣợc phân dựa theo tuổi nguy cơ của thang điểm PADUA 

và thang điểm IMPROVE. Theo thang điểm PADUA, “≥ 70 tuổi” là yếu tố có 

1 điểm dự báo nguy cơ HKTMS. Ở nhóm dự phòng, yếu tố “≥ 70 tuổi” chiếm 

tỉ lệ 13,9%, tỉ lệ này ở nhóm không dự phòng là 17%. Theo thang điểm 

IMPROVE, yếu tố “≥ 85 tuổi” và “40 - 84 tuổi” là những yếu tố có 3,5 điểm 

và 1,5 điểm dự báo nguy cơ xuất huyết. Ở nhóm dự phòng, yếu tố “≥ 85 tuổi” 
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chiếm tỉ lệ 28,9%, tỉ lệ này ở nhóm không dự phòng là 25,9%. Không có sự 

khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ các nhóm tuổi giữa nhóm dự phòng và 

nhóm không dự phòng (p ˃ 0,05). Khi phân tích nhóm tuổi, số bệnh nhân 

đƣợc phân bố khá đồng đều ở các nhóm tuổi trong nghiên cứu. Riêng nhóm 

“≥ 90 tuổi” chiếm tỉ lệ thấp hơn, phù hợp với nhóm tuổi cao nhất của bệnh 

nhân cao tuổi nằm viện. Xét theo thang điểm PADUA, nhóm “≥ 70 tuổi” 

chiếm tỉ lệ cao và xét theo thang điểm IMPROVE, nhóm “≥ 85 tuổi” chiếm tỉ 

lệ thấp, góp phần làm tăng nguy cơ HKTMS và ít nguy cơ xuất huyết.  

4.2.4. Bệnh nội khoa cấp tính  

Tỉ lệ các nhóm bệnh nội khoa cấp tính trong nghiên cứu nhƣ nhóm suy 

tim cấp/suy tim mạn III-IV, suy hô hấp cấp và nhồi máu não cấp là 33,7%, 

43,1% và 23,2%. Do chọn mẫu ngẫu nhiên là tất cả những bệnh nhân có bệnh 

nội khoa nằm viện, tƣơng đồng với cách chọn mẫu của các tác giả ở phƣơng 

Tây nên tỉ lệ các nhóm bệnh nội khoa trong nghiên cứu này tƣơng đồng với 

các nghiên cứu ở phƣơng Tây. Theo thang điểm PADUA, bệnh nội khoa là 

yếu tố có 1 điểm dự báo nguy cơ HKTMS. 

Bảng 4.40: Tỉ lệ nhóm bệnh nội khoa cấp tính ở các nghiên cứu 

Bệnh nội khoa  Samama M Lazoroviz Cohen AT Nghiên cứu này 

cấp tính (1999) [83] (2004) [64] (2006) [31] (2015) 

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

Suy tim cấp/mạn III-IV 33,6% 51,6% 25% 33,7% 

Suy hô hấp cấp 53,7% 30,5% 19,5% 43,1% 

Nhồi máu não cấp 52,5% 41,5% 25,2% 23,2% 
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Tỉ lệ các nhóm bệnh nội khoa cấp tính ở nhóm dự phòng và nhóm 

không dự phòng tƣơng đồng với tỉ lệ này ở mẫu chung. Do chọn mẫu ngẫu 

nhiên nên tỉ lệ các nhóm bệnh nội khoa cấp tính ở nhóm dự phòng tƣơng đồng 

với nhóm không dự phòng. Tỉ lệ các nhóm bệnh nội khoa cấp tính nhƣ suy 

tim cấp/suy tim mạn III-IV, suy hô hấp cấp, nhồi máu não cấp ở nhóm dự 

phòng là: 33,5%; 45,4%; 21,1% và nhóm không dự phòng là: 33,9%; 39,3%; 

26,8%. Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ các nhóm bệnh nội 

khoa cấp tính giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng với p ˃ 0,05. 

4.2.5. So sánh nguy cơ HKTMS theo thang điểm PADUA giữa nhóm dự 

phòng và nhóm không dự phòng 

4.2.5.1. So sánh các yếu tố dự báo nguy cơ HKTMS theo thang điểm PADUA 

giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng 

Tỉ lệ các yếu tố dự báo nguy cơ HKTMS theo thang điểm PADUA ở nhóm 

dự phòng và nhóm không dự phòng tƣơng đồng với tỉ lệ này ở mẫu chung. 

Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ của các yếu tố dự báo nguy 

cơ HKTMS theo thang điểm PADUA giữa nhóm dự phòng và nhóm không 

dự phòng với p > 0,05. Theo thang điểm PADUA, 100% bệnh nhân tham gia 

nghiên cứu có nguy cơ HKTMS và nhóm bệnh nhân “≥ 70 tuổi” chiếm tỉ lệ 

cao, góp phần tăng thêm điểm PADUA trong dân số nghiên cứu.  

4.2.5.2. So sánh tổng điểm PADUA giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng 

Tỉ lệ các tổng điểm PADUA ở nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng 

tƣơng đồng với tỉ lệ này ở mẫu chung. Không có sự khác biệt có ý nghĩa 

thống kê về các tổng điểm PADUA giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng (p > 0,05). Mẫu nghiên cứu có nhiều nguy cơ HKTMS: 100% bệnh 

nhân tham gia nghiên cứu có tổng điểm PADUA ≥ 4, trên 60% bệnh nhân 
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tham gia nghiên cứu có tổng điểm PADUA ≥ 5, trên 25% bệnh nhân tham gia 

nghiên cứu có tổng điểm PADUA ≥ 6. 

4.2.6. So sánh nguy cơ xuất huyết theo thang điểm IMPROVE giữa nhóm 

dự phòng và nhóm không dự phòng 

4.2.6.1. So sánh các yếu tố dự báo nguy cơ xuất huyết theo thang điểm 

IMPROVE giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng 

Tỉ lệ yếu tố dự báo nguy cơ xuất huyết theo thang điểm IMPROVE ở 

nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng tƣơng đồng với tỉ lệ này ở mẫu 

chung. Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ của từng yếu tố 

nguy cơ xuất huyết theo thang điểm IMPROVE giữa nhóm dự phòng và 

nhóm không dự phòng (p > 0,05). Các yếu tố dự báo nguy cơ xuất huyết theo 

thang điểm IMPROVE chiếm tỉ lệ thấp. Yếu tố “≥ 85 tuổi” chiếm tỉ lệ thấp 

nhƣng là yếu tố có 3 điểm theo thang điểm IMPROVE, yếu tố bệnh nội khoa 

chiếm tỉ lệ cao nhƣng là yếu tố chỉ có 1 điểm theo thang điểm IMPROVE. 

Yếu tố tuổi góp phần làm hạ thấp tổng điểm IMPROVE trong dân số nghiên 

cứu.  

4.2.6.2. So sánh tổng điểm IMPROVE giữa nhóm dự phòng và nhóm không 

dự phòng 

Tỉ lệ các tổng điểm IMPROVE ở nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng tƣơng đồng với tỉ lệ này ở mẫu chung. Không có sự khác biệt có ý 

nghĩa thống kê về tổng điểm IMPROVE giữa nhóm dự phòng và nhóm không 

dự phòng (p ˃ 0,05). Mẫu nghiên cứu không có bệnh nhân với tổng điểm 

IMPROVE ≤ 1 và không có bệnh nhân với tổng điểm IMPROVE ≥ 7. Nhƣ 

vậy, mẫu nghiên cứu không có nguy cơ xuất huyết. 

Tóm lại, mẫu nghiên cứu này có tuổi trung bình cao hơn và tỉ lệ béo 

phì thấp hơn so với các nghiên cứu trong nƣớc và các nghiên cứu ở phƣơng 
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Tây, các đặc điểm khác tƣơng đồng so với các nghiên cứu trong nƣớc và các 

nghiên cứu ở phƣơng Tây. Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về đặc 

điểm mẫu nghiên cứu giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng. 

4.3. HIỆU QUẢ CỦA ĐIỀU TRỊ DỰ PHÒNG HUYẾT KHỐI TĨNH 

MẠCH SÂU BẰNG ENOXAPARIN 

4.3.1. HKTMS mới mắc 

4.3.1.1. Tỉ lệ HKTMS mới mắc 

Kết quả của nghiên cứu cho thấy tỉ lệ HKTMS mới mắc ở nhóm dự 

phòng là 4,1% và ở nhóm không dự phòng là 15,2%, sự khác biệt này có ý 

nghĩa thống kê (p = 0,001). Mặc dù số bệnh nhân ở nhóm không dự phòng 

chƣa đủ 149 theo tính toán (do điều kiện lịch sử của bệnh viện) nhƣng kết quả 

nghiên cứu đã sớm cho thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ HKTMS 

mới mắc giữa 2 nhóm, cho thấy dự phòng làm giảm tỉ lệ HKTMS mới mắc so 

với không dự phòng. Kết quả của nghiên cứu này tƣơng đồng với các nghiên 

cứu dự phòng trên đối tƣợng bệnh nhân nội khoa ở phƣơng Tây, dự phòng 

làm giảm tỉ lệ HKTMS mới mắc so với không dự phòng. Tỉ lệ HKTMS mới 

mắc ở nhóm không dự phòng trong nghiên cứu này (chiếm 15,2%) cao hơn so 

với nghiên cứu ARTEMIS trên bệnh nhân nội khoa cao tuổi ở phƣơng Tây 

(chiếm 10,5%).  

 Dự phòng bằng Enoxaparin làm giảm tỉ lệ HKTMS mới mắc có ý 

nghĩa thống kê. Nhƣ vậy, việc dự phòng bằng Enoxparin có mang lại lợi ích 

cho bệnh nhân cao tuổi tại Việt Nam. 

 Tỉ lệ HKTMS mới mắc ở nhóm không dự phòng trong nghiên cứu 

này cao hơn so với nghiên cứu ARTEMIS trên đối tƣợng bệnh nhân nội khoa 

cao tuổi nằm viện ở phƣơng Tây, vì nghiên cứu ARTEMIS đã đƣợc thực hiện 

cách đây nhiều năm. 
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 Nếu không điều trị dự phòng ở bệnh nhân nội khoa cao tuổi nằm viện 

ở Việt Nam, sẽ có tỉ lệ HKTMS mới mắc không thua kém so với phƣơng Tây. 

Kết quả này góp phần phủ định ý kiến cho rằng tỉ lệ HKTMS ở ngƣời Việt 

Nam thấp nên không cần phải điều trị dự phòng bằng thuốc. 

 

Biểu đồ 4.1: Tỉ lệ HKTMS mới mắc trong các nghiên cứu dự phòng 

Riêng nghiên cứu của tác giả Fraisse (2000) có tỉ lệ HKTMS mới mắc 

ở nhóm không dự phòng là 28,2% [41], cao hơn nhiều so với nghiên cứu này 

và các nghiên cứu khác ở phƣơng Tây. Điều này có thể đƣợc giải thích với hai 

lý do: thứ nhất là trong nghiên cứu của tác giả Fraisse, HKTMS mới mắc 

đƣợc tầm soát ở ngày thứ 21 dài ngày hơn so với nghiên cứu này và các 

nghiên cứu khác ở phƣơng Tây (ngày thứ 6 - 14). Thứ hai là trong nghiên cứu 

của tác giả Fraisse, HKTMS mới mắc đƣợc chẩn đoán bằng phƣơng pháp 

chụp tĩnh mạch cản quang, có độ nhạy cao hơn so với nghiên cứu này, sử 

dụng phƣơng pháp siêu âm Doppler. Tuy nhiên, tất cả các nghiên cứu đều cho 
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thấy tỉ lệ HKTMS mới mắc ở nhóm dự phòng thấp hơn nhóm không dự 

phòng, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê. 

Bảng 4.41: So sánh tỉ lệ HKTMS mới mắc của tác giả Fraise và các nghiên 

cứu dự phòng khác 

Tác giả,  Số Dự phòng PP chẩn đoán HKTMS p RR (95%) 

(Năm) BN  (ngày SA) n (%)    

Nghiên cứu  194 Enoxaparin Siêu âm 8 (4,1) 0,001 0,24 (0,09 - 0,62) 

này 112 Không (6 - 14 ngày) 17 (15,2)   

Samama M, 291 Enoxaparin Chụp TM, SA   16 (5,5) 0,001 0,37(0,22 - 0,63) 

(1999) [83] 288 Không (6 - 14 ngày) 43 (13,9)   

Fraisse 84 Nadroparin Chụp TM   13 (15,5) 0,045 0,57 (0,30 - 1,05) 

(2000) [41] 85 Không (21 ngày) 24 (28,2)   

Lazoroviz, 1518 Deltaparin Siêu âm 42 (2,8) 0,002 0,55 (0,38 - 0,80) 

(2004) [64] 1473 Không (14 ngày) 73 (5,0)   

Cohen AT 321 Fondaparinux Chụp TM  18 (5,6) 0,029 0,46 (0,37 - 0,69) 

(2006) [31] 323 Không (6 - 14 ngày) 34 (10,5)   

Tỉ số nguy cơ HKTMS mới mắc ở nhóm dự phòng so với nhóm không 

dự phòng trong nghiên cứu là 0,24 (RR = 0,24) nhỏ hơn 1, và khoảng tin cậy 

95% là (0,09 - 0,62) không chứa giá trị 1. Nghĩa là, nguy cơ mắc HKTMS ở 

nhóm dự phòng bằng 24% so với nhóm không dự phòng, hay dự phòng bằng 

Enoxaparin đã làm giảm 76% nguy cơ mắc HKTMS. Tỉ lệ này cao hơn tỉ lệ 

giảm nguy cơ mắc HKTMS ở nhóm dự phòng trong các nghiên cứu ở phƣơng 

Tây: giảm 63% nguy cơ mắc HKTMS khi dự phòng bằng Enoxaparin trong 
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nghiên cứu của tác giả Samama M (RR = 0,37) [83], giảm 43% nguy cơ mắc 

HKTMS khi dự phòng bằng Nadroparin trong nghiên cứu của tác giả Fraisse 

(RR = 0,57) [41], giảm 45% nguy cơ mắc HKTMS khi dự phòng bằng 

Deltaparin trong nghiên cứu của tác giả Lazoroviz (RR = 0,55) [64], và giảm 

54% nguy cơ mắc HKTMS khi dự phòng bằng Fondaparinux trong nghiên 

cứu của tác giả Cohen AT (RR = 0,46) [31]. Điều này có lẽ do mẫu nghiên 

cứu này là những bệnh nhân cao tuổi, có nguy cơ HKTMS cao hơn nên khi dự 

phòng sẽ giảm nguy cơ mắc HKTMS nhiều hơn các nghiên cứu ở phƣơng 

Tây. 

− Kết quả nghiên cứu chỉ ra rằng bệnh nhân cao tuổi nằm viện có nguy 

cơ HKTMS đƣợc hƣởng lợi từ việc điều trị dự phòng bằng Enoxaparin và kết 

quả nghiên cứu sẽ là dữ liệu cho việc dự phòng trên đối tƣợng bệnh nhân là 

ngƣời Việt Nam cao tuổi. Cơ sở lý luận trong nghiên cứu là Enoxaparin ức 

chế hoạt động của các yếu tố Xa bằng cách gắn vào Antithrombin và gây ra 

sự thay đổi về hình dạng Antithrombin, sẽ ngăn ngừa hình thành huyết khối. 

Do đó, nghiên cứu có 194 bệnh nhân nội khoa cao tuổi nằm viện có nguy cơ ở 

nhóm dự phòng và Enoxaparin đã làm tốt vai trò phòng ngừa HKTMS ở 

những bệnh nhân này. 

− Bằng phƣơng pháp siêu âm tĩnh mạch chi dƣới, khả năng phát hiện 

huyết khối ở đoạn xa không cao lắm. Tuy nhiên, với kỹ thuật siêu âm nhiều 

lần vào những khoảng thời gian khác nhau kết hợp với khám lâm sàng, xét 

nghiệm D-dimer nên khả năng bỏ sót huyết khối rất thấp. Trong nghiên cứu 

này, tất cả các trƣờng hợp siêu âm tầm soát huyết khối đƣợc ghi hình lại để 

kiểm chứng. Những trƣờng hợp siêu âm không phát hiện huyết khối, đƣợc lấy 

máu làm xét nghiệm D-dimer để góp phần loại trừ HKTMS khách quan hơn. 

Những trƣờng hợp siêu âm không phát hiện huyết khối và kết quả xét nghiệm 
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D-dimer dƣơng tính, sẽ đƣợc siêu âm kiểm tra lần 2 sau đó hai ngày, để kiểm 

tra một lần nữa sự hiện diện của HKTMS (nếu có). 

− Dự phòng làm giảm đáng kể tỉ lệ HKTMS mới mắc so với không dự 

phòng, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p = 0,001). Điều này hỗ trợ cho giả 

thuyết, dự phòng bằng thuốc làm giảm nguy cơ mắc HKTMS. Lợi ích của 

Enoxaparin trong dự phòng HKTMS ít ra cũng to lớn bằng các thuốc kháng 

đông dự phòng khác nhƣ Nadroparin trong nghiên cứu của tác giả Fraisse; 

Deltaparin trong nghiên cứu của tác giả Lazoroviz hay Fondaparinux trong 

nghiên cứu của tác giả Cohen AT. Sự đáp ứng với điều trị dự phòng bằng 

Enoxaparin và sự tách biệt trong kết quả về tỉ lệ HKTMS mới mắc giữa nhóm 

dự phòng và nhóm không dự phòng, chứng tỏ rằng điều trị dự phòng dài ngày 

hơn thậm chí còn có thể mang lại kết quả tốt hơn và Enoxaparin cũng đƣợc 

dung nạp tốt, đây cũng là mặt hạn chế trong nghiên cứu. Do thời gian nghiên 

cứu ngắn và số bệnh nhân cao tuổi cần nằm viện, dự phòng trên 14 ngày 

không đủ lớn để có thể khảo sát hiệu quả của Enoxaparin khi dự phòng dài 

ngày hơn, ví dụ nhƣ 20 ngày, 30 ngày. 

− Lợi ích của Enoxaparin cũng đƣợc nhận thấy trên một số bệnh nhân 

đã dùng phƣơng pháp điều trị cơ học theo chỉ định của bác sĩ điều trị (mang 

vớ áp lực trong điều trị suy van tĩnh mạch mạn, vận động thụ động), chứng tỏ 

rằng Enoxaparin ức chế hoạt động của yếu tố Xa là một tiếp cận cộng thêm để 

phòng ngừa HKTMS. Lợi ích của việc dự phòng ở 2 nhóm không bị ảnh 

hƣởng bởi các phƣơng pháp điều trị cơ học vì bệnh nhân ở nhóm dự phòng và 

nhóm không dự phòng đƣợc mang vớ áp lực, tập vận động thụ động và đƣợc 

khuyến khích vận động sớm giống nhau.  

− Tỉ lệ HKTMS mới mắc ở nhóm không dự phòng trong nghiên cứu là 

một dữ liệu góp phần làm cơ sở chứng minh tỉ lệ HKTMS mới mắc ở Việt 
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Nam cao tƣơng đồng nhƣ ở các nƣớc phƣơng Tây. Điều mà trƣớc đây chƣa 

đƣợc quan tâm đầy đủ ở Việt nam, do đó việc dự phòng HKTMS đã bị bỏ 

qua. Tỉ lệ HKTMS mới mắc (15,2%) ở nhóm không dự phòng trong nghiên 

cứu tƣơng phản với kết luận của nhiều tác giả trƣớc đây, cho rằng HKTMS ở 

Châu Á hiếm gặp so với phƣơng Tây. Theo tôi, nguyên nhân là do kỹ năng 

siêu âm mạch máu ở các nƣớc Châu Á trƣớc đây chƣa thành thạo nhƣ hiện 

nay và một lý do khác là vì HKTMS ở Châu Á trƣớc đây chƣa đƣợc quan tâm 

nhiều. 

− Nhƣ vậy tại sao việc tầm soát và điều trị dự phòng HKTMS bằng 

thuốc trên đối tƣợng bệnh nhân nội khoa cao tuổi nằm viện có nguy cơ tại 

Việt Nam trƣớc đây chƣa đƣợc các bác sĩ quan tâm đầy đủ. Có phải chăng vì 

cơ sở dữ liệu về tỉ lệ HKTMS mới mắc còn hạn chế, phƣơng tiện chẩn đoán 

HKTMS còn khó khăn. Hiện nay, siêu âm chẩn đoán HKTMS đƣợc ứng dụng 

rộng rãi, đặc biệt là siêu âm Doppler màu. Chúng ta có thể tiến hành việc siêu 

âm chẩn đoán HKTMS ở bất kỳ tuyến cơ sở nào và công việc chuẩn bị cũng 

không mất nhiều thời gian. Những tiến bộ gần đây về kỹ thuật không xâm lấn 

để chẩn đoán HKTMS và sự tiến bộ về tính an toàn của phức hợp Heparin, 

cùng với các thuốc kháng đông đƣờng uống mới đã thúc đẩy việc tầm soát 

HKTMS và các nghiên cứu về HKTMS. Tuy nhiên, việc siêu âm mạch máu 

đòi hỏi kỹ thuật cao, phải có bác sĩ chuyên khoa siêu âm mạch máu. Hiện nay, 

số lƣợng bác sĩ chuyên khoa siêu âm mạch máu còn khiêm tốn. Có lẽ đây là 

lý do tại sao các nghiên cứu trƣớc đây ít đƣợc thực hiện và có tỉ lệ HKTMS 

thấp. 

4.3.1.2. Đặc điểm hình ảnh HKTMS trên siêu âm  

Xét đặc điểm hình ảnh HKTMS trên siêu âm, 25 trƣờng hợp HKTMS 

trong nghiên cứu mang đặc điểm của huyết khối cấp tính nhƣ là di động tự do, 
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mức độ phản âm trung bình/thấp, không có tắc nghẽn tĩnh mạch, không có 

giãn tĩnh mạch, không có tuần hoàn bàng hệ... Điều này phù hợp với thiết kế 

nghiên cứu, những bệnh nhân trong nghiên cứu đã đƣợc siêu âm tĩnh mạch 

chi dƣới (siêu âm lần 0) ở ngày thứ 1 hoặc thứ 2 để loại trừ HKTMS hiện 

mắc. Những trƣờng hợp có huyết khối đƣợc đƣa vào phân tích trong nghiên 

cứu là HKTMS mới hình thành trong thời gian nằm viện (HKTMS mới mắc). 

4.3.1.3. D-dimer dƣơng tính ở những bệnh nhân không có huyết khối trong 

siêu âm lần 1 

D-dimer dƣơng tính ở những bệnh nhân không có huyết khối trong siêu 

âm lần 1 chiếm tỉ lệ khá cao ở nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng, phù 

hợp với mẫu nghiên cứu là những bệnh nhân cao tuổi. Một số bệnh nhân có 

D-dimer dƣơng tính nhƣng không có huyết khối trong siêu âm lần 1, do huyết 

khối còn nhỏ chƣa phát hiện đƣợc bằng siêu âm hoặc một số khác có D-dimer 

dƣơng tính do những bệnh lý nội khoa. Tuy nhiên, những trƣờng hợp D-dimer 

dƣơng tính này chia đều ở 2 nhóm, không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê 

về tỉ lệ D-dimer dƣơng tính giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng. 

4.3.1.4. Kết quả HKTMS của siêu âm lần 2 

Siêu âm lần 2 đƣợc thực hiện sau lần 1 hai ngày ở những bệnh nhân 

chƣa phát hiện có HKTMS (trong siêu âm lần1) và có kết quả D-dimer dƣơng 

tính. HKTMS đƣợc phát hiện trong siêu âm lần 2 là những trƣờng hợp huyết 

khối vừa mới đƣợc hình thành hoặc huyết khối nhỏ vừa mới di chuyển lên từ 

cẳng chân và lớn dần. Tỉ lệ HKTMS đƣợc phát hiện trong siêu âm lần 2 ở 

nhóm dự phòng (0,5%) thấp hơn nhóm không dự phòng (5,4%), sự khác biệt 

có ý nghĩa thống kê với p = 0,006. Điều này đƣợc giải thích là do Enoxaparin 

có tác dụng ngăn chặn sự hình thành huyết khối mới và ngăn chặn sự tiến 

triển của huyết khối nhỏ đang có (chƣa có thể phát hiện ở siêu âm lần 1).   
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4.3.1.5. Vị trí HKTMS mới mắc 

Tỉ lệ HKTMS mới mắc ở đùi trong nhóm dự phòng là 100% và nhóm 

không dự phòng là 88,2%. Nhìn chung, HKTMS mới mắc ở đùi chiếm tỉ lệ 

cao, khoảng 90 - 100%. Điều này phù hợp, vì HKTMS trong nghiên cứu này 

đƣợc chẩn đoán bằng phƣơng pháp siêu âm. Siêu âm là phƣơng pháp chẩn 

đoán hình ảnh lý tƣởng để đánh giá huyết khối tĩnh mạch đùi chung và tĩnh 

mạch khoeo, có giá trị tiên đoán dƣơng tính là 98% [5]. Theo y văn, 50% 

HKTMS ở đoạn gần (đùi, khoeo) nếu không đƣợc điều trị sẽ có nguy cơ TTP 

[78]. Kết quả nghiên cứu cho thấy HKTMS ở đoạn gần chiếm tỉ lệ khá cao và 

điều này góp phần ủng hộ quan điểm dự phòng HKTMS. 

4.3.1.6. Đặc điểm những bệnh nhân có HKTMS ở nhóm dự phòng 

Ở nhóm dự phòng, dù đã đƣợc sử dụng Enoxaparin nhƣng vẫn có 8 

trƣờng hợp HKTMS mới mắc. Kết quả khảo sát cho thấy, 8 trƣờng hợp này 

có những đặc điểm riêng nhƣ sau: cả 8 trƣờng hợp đều có nhiều yếu tố nguy 

cơ HKTMS cùng lúc, 8/8 trƣờng hợp thuộc nhóm “≥ 70 tuổi”; hơn nữa, trong 

8 trƣờng hợp đó có 6/8 trƣờng hợp nằm ICU, 2/8 trƣờng hợp còn lại suy van 

tĩnh mạch mạn (trong đó 1/8 trƣờng hợp có thêm BMI ≥ 30, 1/8 trƣờng hợp 

có thêm bệnh ung thƣ). Nhƣ vậy, 8 trƣờng hợp HKTMS mới mắc ở nhóm dự 

phòng có nguy cơ cao HKTMS. Điều này giải thích vì sao trong 194 bệnh 

nhân đã đƣợc dự phòng vẫn có 8 trƣờng hợp HKTMS mới mắc. Nhƣ vậy trên 

thực tế lâm sàng, những bệnh nhân nội khoa cao tuổi nằm viện có nhiều yếu 

tố nguy cơ HKTMS, bên cạnh việc dự phòng bằng thuốc cần phối hợp thêm 

các biện pháp dự phòng không dùng thuốc và siêu âm tầm soát để phát hiện 

sớm HKTMS (nếu có). Tƣơng tự nhóm dự phòng, các trƣờng hợp HKTMS 

mới mắc ở nhóm không dự phòng có các yếu tố “≥ 70 tuổi”, nằm ICU, suy 
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van tĩnh mạch mạn chiếm tỉ lệ cao. Đây là những yếu tố liên quan nhiều đến 

sự hình thành HKTMS ở bệnh nhân nội khoa cao tuổi nằm viện. 

4.3.2. Tử vong do mọi nguyên nhân và do HKTMS  

4.3.2.1. Tỉ lệ tử vong 

Tử vong là điều khó tránh khỏi trong thời gian nằm viện của 306 bệnh 

nhân nội khoa cấp tính, cao tuổi. Tính đến ngày xuất viện, mẫu nghiên cứu có 

12 trƣờng hợp tử vong ở nhóm dự phòng (chiếm 6,2%); có 9 trƣờng hợp tử 

vong ở nhóm không dự phòng (chiếm 8%), trong đó có 1 trƣờng hợp đột tử ở 

ngày thứ 12 do TTP. Tỉ lệ tử vong ở nhóm dự phòng thấp hơn nhóm không 

dự phòng nhƣng sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p = 0,837). Kết quả 

nghiên cứu có 17 trƣờng hợp HKTMS ở nhóm không dự phòng, theo y văn sẽ 

có khoảng 8 - 9 trƣờng hợp dẫn đến TTP (50%) và có thể tử vong, nhƣng 17 

trƣờng hợp này đã đƣợc tầm soát và điều trị HKTMS theo phác đồ nên chỉ có 

1 trƣờng hợp dẫn đến TTP và tử vong (do tầm soát và điều trị chƣa đủ sớm để 

ngăn chặn sự hình thành HKTMS, biến chứng TTP, tử vong). Điều này làm 

giảm đi sự cách biệt về tỉ lệ tử vong giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng (sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê). Kết quả của nghiên cứu này 

cũng tƣơng đồng với các nghiên cứu ở phƣơng Tây có sử dụng thuốc kháng 

đông là Enoxaparin [83] hay đối tƣợng nghiên cứu là ngƣời cao tuổi [31], 

nghĩa là tỉ lệ tử vong ở nhóm dự phòng thấp hơn nhóm không dự phòng 

nhƣng sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê. 

Mẫu nghiên cứu này là những bệnh nhân cao tuổi nên tỉ lệ tử vong cao 

hơn so với các nghiên cứu dự phòng HKTMS ở phƣơng Tây. Tỉ lệ tử vong ở 

nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng trong nghiên cứu là 6,2% và 8,0%. 

Tỉ lệ này của các tác giả ở phƣơng Tây nhƣ Samama M: 4,9% và 6,2% [83], 

Cohen AT: 3,3% và 6,0%[31]. 
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Tỉ số nguy cơ tử vong ở nhóm dự phòng so với nhóm không dự phòng 

là RR = 0,75 nhỏ hơn 1, khoảng tin cậy 95% chứa giá trị 1, tƣơng đồng với 

các nghiên cứu ở phƣơng Tây có RR nhỏ hơn 1 và khoảng tin cậy 95% chứa 

giá trị 1 [31], [83]. Nhƣ vậy, dự phòng bằng Enoxaparin làm giảm nguy cơ tử 

vong so với nhóm không dự phòng nhƣng sự khác biệt không có ý nghĩa 

thống kê.  

Bảng 4.42: Tỉ lệ tử vong trong các nghiên cứu dự phòng 

Tác giả Số Dự phòng Chẩn đoán Tử vong P RR (95%) 

(Năm) BN  (Bất động) n (%)   

Nghiên cứu  112 Enoxaparin Siêu âm 12 (6,2%) = 0,537 0,75(0,28 - 2,10) 

này (2015) 194 Không (6 - 14 ngày) 9 (8%)   

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

(1999) [83] 371 Không (6 - 14 ngày) 23 (6,2%)   

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

(2006) [31] 414 Không (6 - 14 ngày) 25 (6,0%)   

4.3.2.2. Nguyên nhân và số trƣờng hợp tử vong theo nhóm dự phòng 

Cả 2 nhóm bệnh nhân tham gia nghiên cứu đã đƣợc siêu âm tầm soát và 

điều trị HKTMS theo phác đồ giống nhau; nhóm không dự phòng bằng 

Enoxaparin đã đƣợc siêu âm tầm soát HKTMS (loại trừ HKTMS hiện mắc lúc 

mới vào viện; sau đó tầm soát và điều trị HKTMS mới mắc) giống nhƣ nhóm 

dự phòng nên đã làm giảm tỉ lệ tử vong do biến chứng TTP của HKTMS. 

Điều này góp phần giải thích tỉ lệ tử vong ở nhóm dự phòng thấp hơn nhóm 

không dự phòng nhƣng chƣa đủ nhiều để có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê. 

Thật vậy, kết quả phân tích nguyên nhân tử vong ở 2 nhóm, đa số các trƣờng 
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hợp tử vong là do bệnh lý nội khoa cấp tính, riêng nhóm không dự phòng có 

duy nhất 1 trƣờng hợp đột tử do TTP. Trƣờng hợp này đƣợc chẩn đoán “suy 

tim cấp/suy tim mạn III”, siêu âm phát hiện có HKTMS ở ngày thứ 10 và 

đƣợc điều trị theo phác đồ. Ngày thứ 12, bệnh nhân đột ngột đau ngực dữ dội, 

khó thở vật vã, tim đập nhanh, ho ra ít máu. Sau đó 35 phút bệnh nhân tử 

vong và đƣợc chẩn đoán TTP theo tiêu chuẩn chẩn đoán (sau khi loại trừ các 

nguyên nhân khác). Trƣờng hợp tử vong do TTP ở nhóm không dự phòng do 

tầm soát và điều trị HKTMS chƣa đủ sớm nên vẫn có thể có trƣờng hợp 

HKTMS mới mắc có biến chứng TTP và gây tử vong. Tuy nhiên, số trƣờng 

hợp tử vong do TTP ở nhóm không dự phòng chƣa đủ nhiều để gây sự khác 

biệt có ý nghĩa thống kê giữa 2 nhóm. 

4.3.2.3. Tỉ lệ HKTMS mới mắc trên bệnh nhân tử vong 

Tỉ lệ HKTMS mới mắc trên bệnh nhân tử vong cao hơn nhóm không tử 

vong, do nhóm bệnh nhân tử vong là những bệnh nhân có bệnh lý nội khoa 

nặng, bất động nhiều. Tuy nhiên, sự khác biệt này không có ý nghĩa thống kê.  

Tóm lại, Enoxaparin có hiệu quả dự phòng HKTMS, giảm nguy cơ 

mắc HKTMS, sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê và giảm tỉ lệ tử vong do 

mọi nguyên nhân và do HKTMS, sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê.  

4.4. TÍNH AN TOÀN CỦA ĐIỀU TRỊ DỰ PHÒNG HUYẾT KHỐI 

TĨNH MẠCH SÂU BẰNG ENOXAPARIN 

4.4.1. Xuất huyết 

4.4.1.1. Xuất huyết nặng 

Xuất huyết nặng là một biến chứng đáng lo ngại khi dự phòng HKTMS 

bằng thuốc, đặc biệt là bệnh nhân ngƣời Châu Á cao tuổi là nhóm đối tƣợng 

dễ có nguy cơ xuất huyết. Kết quả nghiên cứu cho thấy không có trƣờng hợp 

bị xuất huyết nặng trong thời gian nằm viện. Không có trƣờng hợp xuất huyết 
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nặng ở cả 2 nhóm: nhóm có dự phòng và nhóm không dự phòng (cho dù số 

bệnh nhân ở nhóm dự phòng nhiều hơn nhóm không dự phòng). Enoxaparin 

dự phòng trong nghiên cứu không phải là nguyên nhân chính gây xuất huyết 

nặng. Kết quả nghiên cứu này tƣơng đồng với các nghiên cứu ở phƣơng Tây, 

có trƣờng hợp xuất huyết nặng chiếm tỉ lệ thấp. Tỉ lệ xuất huyết nặng ở nhóm 

dự phòng và nhóm không dự phòng của các tác giả ở phƣơng Tây nhƣ 

Samama M: 1,7% và 1,1% [83]; Fraisse: 5,6% và 2,7% [41]; Lazoroviz: 0,5% 

và 0,2%  [64]; Cohan AT: 0,2% và 0,2% [31] và không có sự khác biệt có ý 

nghĩa thống kê về tỉ lệ xuất huyết nặng giữa nhóm dự phòng và nhóm không 

dự phòng với p > 0,05. Khác với nghiên cứu của tác giả Samama M (nghiên 

cứu dự phòng HKTMS bằng Enoxaparin), nghiên cứu này không có trƣờng 

hợp xuất huyết nặng. Trong khi đó, nghiên cứu của tác giả Samama M có tỉ lệ 

xuất huyết nặng ở nhóm dự phòng là 1,7% và nhóm không dự phòng là 1,1% 

[83]. Điều này có thể giải thích do nghiên cứu này có cỡ mẫu (306 bệnh nhân) 

nhỏ hơn nhiều so với cỡ mẫu trong nghiên cứu của tác giả Samama M (720 

bệnh nhân), nên xác suất gặp trƣờng hợp xuất huyết nặng trong nghiên cứu ít 

hơn. 

Phần lớn các nghiên cứu ở phƣơng Tây có thời gian dự phòng tƣơng 

đồng với nghiên cứu này là 6 - 14 ngày. Tỉ số nguy cơ xuất huyết nặng (RR) ở 

nhóm dự phòng so với nhóm không dự phòng của nhiều nghiên cứu ở phƣơng 

Tây lớn hơn hoặc bằng 1 (nhƣ của Samama M là 1,32; Lazoroviz là 2,99), 

khoảng tin cậy 95% chứa giá trị 1. Nhƣ vậy, dự phòng HKTMS bằng thuốc có 

thể làm tăng nguy cơ xuất huyết nặng so với không dự phòng nhƣng sự khác 

biệt không có ý nghĩa thống kê.  
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Bảng 4.43: Tỉ lệ xuất huyết nặng trong các nghiên cứu 

Tác giả Số  Dự phòng  PP chẩn đoán XH nặng p RR (95%) 

(Năm) BN  (Ngày SA) n (%)   

Nghiên cứu 194 Enoxaparin Siêu âm 0 (0,0)   

 này (2015) 112 Không (6 - 14 ngày) 0 (0,0)   

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

(1999) [83] 362 Không (6 - 14 ngày) 4 (1,1)   

Fraisse 109 Nadroparin Chụp TM 6 (5,6) = 0,28 2,09(0,54 - 8,16) 

(2000) [41] 114 Không (21 ngày) 3 (2,7)   

Lazoroviz,  1856 Deltaparin Siêu âm 9 (0,5) = 0,15 2,99(0,81 - 11,03) 

(2004) [64] 1850 Không (14 ngày) 3 (0,2)   

Cohen AT 425 Fondaparinux Siêu âm 1 (0,2) ˃ 0,05 0,98(0,06 - 15,60) 

(2006) [31] 414 Không (6 - 14 ngày) 1 (0,2)   

Kết quả xuất huyết nặng trong nghiên cứu phân tích gộp của tác giả 

Lloyd NS trái ngƣợc với nghiên cứu này và các nghiên cứu khác ở phƣơng 

Tây. Tỉ lệ xuất huyết nặng trong nghiên cứu của tác giả Lloyd NS ở nhóm dự 

phòng cao hơn nhóm không dự phòng và sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê 

(p = 0,030) [67]. Theo tác giả Lloyd NS, dự phòng làm tăng tỉ lệ xuất huyết 

nặng. Tỉ số nguy cơ xuất huyết nặng là RR = 2,00 lớn hơn 1; khoảng tin cậy 

95% không chứa giá trị 1. Nhƣ vậy, theo tác giả Lloyd NS dự phòng HKTMS 

làm tăng nguy cơ xuất huyết nặng gấp 2 lần so với không dự phòng. Điều này 

tác giả giải thích do đây là nghiên cứu phân tích gộp từ 21 nghiên cứu khác 

nhau, trong đó: sử dụng nhiều loại thuốc kháng đông khác nhau (Heparin 
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không phân đoạn, Heparin trọng lƣợng phân tử thấp, Deltaparin…) và những 

thuốc kháng đông này có nguy cơ xuất huyết khác nhau; thời gian dự phòng 

của 21 nghiên cứu này cũng khác nhau. Do vậy, nghiên cứu của tác giả Lloyd 

NS có kết quả không tƣơng đồng với nghiên cứu này và các nghiên cứu ở 

phƣơng Tây. 

Bảng 4.44: Sự khác biệt xuất huyết nặng trong nghiên cứu của tác giả Lloyd 

NS với các nghiên cứu khác 

Tác giả Dự phòng  PP chẩn đoán XH nặng p RR (95%) 

(Năm)  (Ngày SA) n (%)   

Nghiên cứu Enoxaparin Siêu âm 0 (0,0)   

này (2015) Không (6 - 14 ngày) 0 (0,0)   

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

(1999) [83] Không (6 - 14 ngày) 4 (1,1)   

Fraisse Nadroparin Chụp TM 6 (5,6) = 0,28 2,09(0,54 - 8,16) 

(2000) [41] Không (21 ngày) 3 (2,7)   

Lazoroviz,  Deltaparin Siêu âm 9 (0,5) = 0,15 2,99(0,81 - 11,03) 

(2004) [64] Không (14 ngày) 3 (0,2)   

Cohen AT Fondaparinux Siêu âm 1 (0,2) > 0,05 0,98(0,06 - 15,60) 

(2006) [31] Không (6 - 14 ngày) 1 (0,2)   

Lloyd NS Kháng đông Siêu âm 28 (1) = 0,03 2,00(1,05 - 3,79) 

(2008) [67] Không (14 ngày) 14 (0,5)   
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Nhìn chung, các nghiên cứu dự phòng HKTMS đƣợc thực hiện tại 

những thời điểm khác nhau, trên những đối tƣợng bệnh nhân khác nhau, sử 

dụng thuốc dự phòng khác nhau nhƣng có kết quả về xuất huyết nặng tƣơng 

đồng với nhau. Tỉ lệ xuất huyết nặng ở nhóm dự phòng bằng hoặc cao hơn so 

với nhóm không dự phòng nhƣng sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê. 

Điều này ủng hộ cho quan điểm, dự phòng HKTMS ít gây nguy cơ xuất huyết 

nặng. 

 Tính lợi ích ròng của Enoxaparin đối với phòng ngừa HKTMS: 

Lợi ích ròng = (HKTMS DP0 – HKTMS DP) – 1,5(XHN DP – XHN DP0) 

           = (15,2 – 4,1) – 1,5(0 – 0) = 11,1%. 

▪ HKTMS DP0: tần suất HKTMS khi không dự phòng. 

▪ HKTMS DP: tần suất HKTMS khi dự phòng. 

▪ XHN DP: tần suất XH nặng khi dự phòng. 

▪ XHN DP0: tần suất XH nặng khi không dự phòng. 

Kết quả lợi ích ròng là 11,1% lớn hơn không, cho thấy liệu pháp dự 

phòng HKTMS bằng Enoxaparin mang lại lợi ích ròng dƣơng tính trong toàn 

bộ dân số nghiên cứu, lợi ích làm giảm tỉ lệ HKTMS nhiều hơn tác dụng phụ 

xuất huyết nặng. Điều này ủng hộ cho quan điểm nên dự phòng HKTMS bằng 

thuốc. 

4.4.1.2. Xuất huyết không nặng 

Trƣờng hợp xuất huyết không nặng chiếm tỉ lệ thấp ở cả 2 nhóm trong 

nghiên cứu. Theo dõi trong suốt thời gian nằm viện, có 10 trƣờng hợp xuất 

huyết không nặng ở nhóm dự phòng, chiếm tỉ lệ 5,2% và 4 trƣờng hợp xuất 

huyết không nặng ở nhóm không dự phòng, chiếm tỉ lệ 3,6%. Không có sự 

khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ xuất huyết không nặng giữa nhóm dự 
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phòng và nhóm không dự phòng (p = 0,523). Tỉ số nguy cơ xuất huyết không 

nặng ở nhóm dự phòng so với nhóm không dự phòng là RR = 1,46 lớn hơn 1, 

khoảng tin cậy 95% chứa giá trị 1. Nhƣ vậy, dự phòng làm tăng nguy cơ xuất 

huyết không nặng so với không dự phòng nhƣng sự khác biệt không có ý 

nghĩa thống kê. Kết quả này tƣơng đồng với các nghiên cứu ở phƣơng Tây. 

Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ xuất huyết không nặng 

giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng (p > 0,05). 

4.4.1.3. Đặc điểm xuất huyết không nặng 

Nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng đều có 1 trƣờng hợp bầm 

nơi chích (không phải chích Heparin). Nhóm dự phòng có 9 trƣờng hợp là 

mảng xuất huyết dƣới da ở ngày thứ 5 - 18 và nhóm không dự phòng có 3 

trƣờng hợp là mảng xuất huyết dƣới da ở ngày thứ 6 - 14. Nhóm dự phòng có 

trƣờng hợp xuất hiện mảng xuất huyết dƣới da sau khi đã ngƣng điều trị dự 

phòng (ngày thứ 18) cho thấy xuất huyết không nặng chỉ là ngẫu nhiên trên 

những bệnh nhân cao tuổi. 

 

Biểu đồ 4.2: Tỉ lệ xuất huyết không nặng ở các nghiên cứu 
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4.4.2. Giảm tiểu cầu 

4.4.2.1. Tỉ lệ giảm tiểu cầu 

Giảm tiểu cầu đƣợc khảo sát trong suốt thời gian nằm viện. Giảm tiểu 

cầu chiếm tỉ lệ không cao ở cả 2 nhóm trong nghiên cứu. Có 5 trƣờng hợp 

giảm tiểu cầu trong nghiên cứu, chiếm tỉ lệ 1,6%: 3 trƣờng hợp ở nhóm dự 

phòng chiếm tỉ lệ 1,6% và 2 trƣờng hợp ở nhóm không dự phòng chiếm tỉ lệ 

1,8%. Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ giảm tiểu cầu giữa 

nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng (p = 0,167). Tỉ số nguy cơ giảm 

tiểu cầu ở nhóm dự phòng so với nhóm không dự phòng là RR = 0,86 nhỏ 

hơn 1; khoảng tin cậy 95% chứa giá trị 1. Không có sự khác biệt có ý nghĩa 

thống kê về nguy cơ giảm tiểu cầu giữa nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng. Dự phòng bằng Enoxaparin trong khoảng thời gian 6 - 14 ngày, không 

làm tăng nguy cơ giảm tiểu cầu so với không dự phòng. 

Tỉ lệ giảm tiểu cầu trong nghiên cứu tƣơng đồng với tỉ lệ này trong các 

nghiên cứu dự phòng ở phƣơng Tây. Tỉ lệ giảm tiểu cầu ở nhóm dự phòng và 

nhóm không dự phòng trong nghiên cứu này là 1,6% và 1,8%. Tỉ lệ này trong 

các nghiên cứu dự phòng ở phƣơng Tây nhƣ nghiên cứu của tác giả Samama 

M là 2,2 % và 3,6% [83]; nghiên cứu của tác giả Lazoroviz là 0,3% và 0,5% 

[64]. Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ giảm tiểu cầu giữa 

nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng trong các nghiên cứu ở phƣơng 

Tây. 

Enoxaparin không phải là nguyên nhân chính gây giảm tiểu cầu ở nhóm 

dự phòng trong nghiên cứu. Tỉ lệ giảm tiểu cầu ở nhóm dự phòng thấp hơn 

nhóm không dự phòng nhƣng sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê. Điều 

này phù hợp với bảng 4T đánh giá nguy cơ bị HIT của 3 trƣờng hợp giảm tiểu 

cầu ở nhóm dự phòng (không có trƣờng hợp nguy cơ bị HIT cao, có 1 trƣờng 
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hợp nguy cơ bị HIT trung bình và 2 trƣờng hợp nguy cơ bị HIT thấp). Mặt 

khác, tỉ lệ giảm tiểu cầu ở nhóm dự phòng (1,6%) thấp hơn nhóm không dự 

phòng (1,8%), giảm tiểu cầu chỉ là một triệu chứng ngẫu nhiên trên những 

bệnh nhân có dự phòng và không dự phòng. 

Bảng 4.45: Tỉ lệ giảm tiểu cầu trong các nghiên cứu dự phòng 

Tác giả,  Số Dự phòng Chẩn đoán Giảm tiểu cầu  p 

(Năm) BN  (Bất động) n (%)  

Nghiên cứu 192 Enoxaparin Siêu âm 3 (1,6) = 0,87 

này (2015) 112 Không (6 - 14 ngày) 2 (1,8)  

Samama M, 360 Enoxaparin Chụp TM, SA 8 (2,2) > 0,05 

(1999) [83] 362 Không (6 - 14 ngày) 13 (3,6)  

Lazoroviz,  1518 Deltaparin Siêu âm 6 (0,3) > 0,05 

(2004) [64] 1473 Không (14 ngày) 10 (0,5)  

4.4.2.2. Tỉ lệ giảm tiểu cầu trên bệnh nhân có HKTMS mới mắc 

Kết quả khảo sát cho thấy tỉ lệ giảm tiểu cầu ở nhóm bệnh nhân có 

HKTMS thấp hơn nhóm không có HKTMS và sự khác biệt không có ý nghĩa 

thống kê. Nhƣ vậy, giảm tiểu cầu không tỉ lệ thuận với HKTMS, giảm tiểu 

cầu không phải là nguyên nhân chính dẫn đến sự hình thành HKTMS trong 

nghiên cứu. 
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4.4.2.3. Tỉ lệ giảm tiểu cầu trên bệnh nhân tử vong 

Giảm tiểu cầu không phải là nguyên nhân chính gây tử vong trong 

nghiên cứu. Số bệnh nhân bị giảm tiểu cầu trong nghiên cứu không nhiều. Tỉ 

lệ giảm tiểu cầu trên nhóm bệnh nhân tử vong là 0% và nhóm không tử vong 

là 1,8%, không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỉ lệ giảm tiểu cầu giữa 

nhóm bệnh nhân tử vong và nhóm không tử vong. Nhƣ vậy, giảm tiểu cầu 

không phải là nguyên nhân chính dẫn đến tử vong trong nghiên cứu. 

4.4.2.4. Tỉ lệ giảm tiểu cầu trên bệnh nhân xuất huyết không nặng 

Giảm tiểu cầu không phải là nguyên nhân chính gây xuất huyết không 

nặng trong nghiên cứu. Thật vậy, kết quả nghiên cứu cho thấy tỉ lệ giảm tiểu 

cầu trên nhóm bệnh nhân có xuất huyết không nặng cao hơn so với nhóm 

không có xuất huyết không nặng nhƣng sự khác biệt này không có ý nghĩa 

thống kê với p = 0,096. Hơn nữa, một số trƣờng hợp xuất huyết không nặng ở 

nhóm dự phòng bắt đầu xuất hiện ở thời điểm sau khi đã ngừng dự phòng (ví 

dụ xuất huyết ở ngày thứ 18) là một minh chứng cho thấy xuất huyết không 

nặng trong nghiên cứu chỉ là một triệu chứng ngẫu nhiên trên những trƣờng 

hợp có dự phòng. 

4.4.2.5. Đánh giá nguy cơ bị HIT trên 3 trƣờng hợp giảm tiểu cầu ở nhóm dự 

phòng 

Xét 3 trƣờng hợp giảm tiểu cầu ở nhóm dự phòng: không có trƣờng 

hợp nguy cơ bị HIT cao, 1 trƣờng hợp nguy cơ trung bình và 2 trƣờng hợp 

nguy cơ thấp. Nhƣ vậy Enoxaparin dự phòng trong khoảng thời gian 6 - 14 

ngày ít có nguy cơ bị HIT.  

Tóm lại, dự phòng HKTMS  bằng Enoxaparin có đƣợc tính an toàn, 

không làm tăng nguy cơ xuất huyết nặng và không làm tăng nguy cơ giảm 

tiểu cầu trong nghiên cứu. 
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Những đóng góp mới của luận án: 

1. Chứng minh hiệu quả của điều trị dự phòng HKTMS bằng Enoxaparin 

ở Việt Nam. 

− Cho biết tỉ lệ HKTMS mới mắc ở nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng. 

− Cho biết tỉ lệ tử vong do mọi nguyên nhân và do HKTMS trong thời 

gian nằm viện ở nhóm dự phòng và nhóm không dự phòng. 

2. Chứng minh tính an toàn của điều trị dự phòng HKTMS bằng 

Enoxaparin ở Việt Nam. 

− Cho biết tỉ lệ xuất huyết nặng ở nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng. 

− Cho biết tỉ lệ giảm tiểu cầu ở nhóm dự phòng và nhóm không dự 

phòng. 
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HẠN CHẾ 

− Không phải thử nghiệm lâm sàng phân nhóm ngẫu nhiên nên khó có 

thể loại trừ hết tất cả các yếu tố thiên vị. 

− Nhóm không dự phòng có 112 bệnh nhân, chƣa đủ theo tính toán là 

149 bệnh nhân. 

− Tuy rằng, phần lớn bệnh nhân nội khoa cao tuổi nằm viện có thời 

gian bất động từ 6 - 14 ngày, nhƣng cũng có một số ít trƣờng hợp bệnh nhân 

có thời gian bất động dài ngày hơn. Nghiên cứu này chƣa khảo sát đƣợc lợi 

ích và tình trạng xuất huyết khi điều trị dự phòng HKTMS trong thời gian trên 

14 ngày nhƣ là  20 ngày, 30 ngày... 

− Chƣa khảo sát đƣợc hội chứng hậu huyết khối. 
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KẾT LUẬN 

 

Nghiên cứu đƣợc thực hiện trong 28 tháng, từ tháng 04 năm 2013 đến 

tháng 10 năm 2016 ở hai bệnh viện với 306 bệnh nhân: bệnh viện đa khoa Sài 

Gòn có 176 bệnh nhân; bệnh viện Thống Nhất có 130 bệnh nhân. Kết luận 

đƣợc rút ra nhƣ sau:  

1. Enoxapparin có hiệu quả dự phòng đƣợc HKTMS và dự phòng nguy 

cơ tử vong do HKTMS    

(1) Dự phòng bằng Enoxaparin làm giảm nguy cơ mắc HKTMS so với 

nhóm không dự phòng, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê. 

− Tỉ lệ HKTMS mới mắc ở nhóm dự phòng: 4,1%. 

− Tỉ lệ HKTMS mới mắc ở nhóm không dự phòng: 15,2%. 

− p = 0,001.  

− Tỉ số nguy cơ mắc HKTMS ở nhóm dự phòng so với nhóm không 

dự phòng: RR (95%) = 0,24 (0,09 - 0,62). 

(2) Dự phòng bằng Enoxaparin làm giảm tỉ lệ tử vong trong thời gian 

nằm viện so với nhóm không dự phòng, sự khác biệt không có ý nghĩa thống 

kê. 

− Tỉ lệ tử vong ở nhóm dự phòng: 6,2%. 

− Tỉ lệ tử vong ở nhóm không dự phòng: 8,0%. 

− p = 0,537. 

− Tỉ số nguy cơ tử vong ở nhóm dự phòng so với nhóm không dự 

phòng: RR (95%) = 0,75 (0,28 - 2,10). 
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2. Dự phòng HKTMS bằng Enoxapparin có đƣợc tính an toàn  

(1) Dự phòng bằng Enoxaparin không làm tăng nguy cơ xuất huyết 

nặng so với nhóm không dự phòng. 

 Không có trƣờng hợp xuất huyết nặng ở nhóm dự phòng và nhóm 

không dự phòng. 

(2) Dự phòng bằng Enoxaparin không làm tăng nguy cơ giảm tiểu 

cầu so với nhóm không dự phòng, sự khác biệt không có ý nghĩa thống 

kê. 

 Tỉ lệ giảm tiểu cầu ở nhóm dự phòng: 1,6%. 

 Tỉ lệ giảm tiểu cầu ở nhóm không dự phòng: 1,8% 

 p = 0,874. 

 Tỉ số nguy cơ giảm tiểu cầu ở nhóm dự phòng so với nhóm 

không dự phòng: RR (95%) = 0,86 (0,09 - 0,49). 
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KIẾN NGHỊ 

 

− Kết quả nghiên cứu cho thấy dự phòng bằng Enoxaparin đối với bệnh 

nhân nội khoa cấp tính cao tuổi nằm viện có nguy cơ HKTMS đạt đƣợc lợi 

ích nhiều hơn tác dụng phụ xuất huyết của thuốc. Do đó, bác sĩ nên xem xét 

dự phòng bằng Enoxaparin thƣờng quy đối với bệnh nhân nội khoa cấp tính 

cao tuổi nằm viện có nguy cơ HKTMS, theo khuyến cáo của Hội Tim mạch 

Quốc gia Việt Nam ở các bệnh viện hiện nay chƣa có phác đồ dự phòng. 

− Tiếp tục thực hiện nghiên cứu với mẫu lớn hơn và thời gian theo dõi 

dài hơn về lợi ích và biến chứng xuất huyết, tử vong. 
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PHỤ LỤC 

MỘT SỐ HÌNH ẢNH HKTMS TRONG NGHIÊN CỨU 

Hình ảnh HKTMS tĩnh mạch đùi phải của bệnh nhân Nguyễn Văn T, 

sinh năm, 1945, chẩn đoán Nhồi máu não 

 

Hình HKTMS đùi phải trên siêu âm 

 

Hình khuyết màu do HKTMS 



 

KHẢO SÁT HKTMS CHI DƢỚI BẰNG SIÊU ÂM DOPPLER 

− Bệnh nhân nằm tƣ thế Fowler (do bệnh nặng không thể đứng đƣợc). 

− Chọn đầu dò để khảo sát chi dƣới cho đại đa số bệnh nhân, đầu dò có tần số 

5-10 MHz.  

1. Năm bƣớc khảo sát HKTMS chi dƣới bằng siêu âm Doppler, bao gồm: 

a. Bƣớc 1: Khảo sát tại vùng bẹn, chú ý hai điểm: 

− Chỗ thông nối tĩnh mạch đùi chung và tĩnh mạch hiển lớn. 

− Chỗ chia đôi hai nhánh tĩnh mạch đùi nông và tĩnh mạch đùi sâu. 

Mặt cắt ngang tại đƣờng bẹn, tĩnh mạch đùi chung nằm ở trong so với 

động mạch đùi chung. Sử dụng nghiệm pháp ép đầu dò để xác định tĩnh mạch 

đùi chung thông nối tốt. Tiếp tục di chuyển đầu dò xuống dƣới tìm chỗ nối 

với tĩnh mạch hiển ngoài và chỗ nối với tĩnh mạch đùi sâu. Đoạn đầu của tĩnh 

mạch đùi sâu cần đƣợc khảo sát. 

Đầu dò cần xoay sang mặt cắt dọc để khảo sát dòng chảy của đoạn tĩnh 

mạch này về hình ảnh hai chiều, Doppler màu, Doppler năng lƣợng và cả phổ 

Doppler. Nghiệm pháp tăng tốc (bóp nhẹ bắp chân) để xác định dòng chảy hồi 

lƣu. Nghiệm pháp tăng tốc giúp xác định sự thông thƣơng giữa tĩnh mạch 

khoeo và tĩnh mạch đùi nông. 

 



 

 

b. Bƣớc 2: Khảo sát mặt trong vùng đùi, gối: chú ý hai điểm 

− Kênh cơ áp: tĩnh mạch đùi đi trong kênh cơ áp. 

− Thƣờng có hai tĩnh mạch đùi nông. 

Đầu dò tiếp tục di chuyển theo hƣớng mặt trong đùi xuống tới đầu gối 

(mặt cắt ngang và dọc xen kẽ). 

Tĩnh mạch thƣờng nằm sâu hơn động mạch. 

Ở đoạn này, tĩnh mạch đi trong kênh cơ áp, nên khó ép xẹp. Đôi khi 

phải dùng bàn tay đặt dƣới vùng đùi làm điểm tựa cho đầu dò ép xuống. Vị trí 

này dễ bỏ sót huyết khối. 

Vị trí này tĩnh mạch đùi thƣờng có chia đôi 

 



 

c. Bƣớc 3: Hố khoeo, chú ý hai điểm 

− Tĩnh mạch thƣờng nằm nông hơn động mạch khoeo. 

− Thƣờng có hai tĩnh mạch khoeo. 

Tại hố khoeo, tĩnh mạch thƣờng nằm nông hơn động mạch. 

Tĩnh mạch khoeo cũng có thể chia đôi. 

Kết hợp cả mặt cắt ngang và mặt cắt dọc. 

 

d. Bƣớc 4: Khảo sát vùng bắp chân. Gồm 4 mặt cắt trƣớc, sau, trong , ngoài 

Tĩnh mạch bắp chân thƣờng dễ xác định ở đoạn xa. 

Tĩnh mạch chày sau và tĩnh mạch mác có thể gặp ở mặt cắt ngang tại 

bờ trong bắp chân. Tĩnh mạch chày sau nằm nông hơn tĩnh mạch mác. Tĩnh 

mạch mác đôi khi khó đè xẹp ở mặt cắt này vì nằm sâu. Mặt cắt dọc có 

Doppler màu hay năng lƣợng giúp xác định còn thông thƣơng. 

Tĩnh mạch mác có thể cũng có thể thấy đƣợc ở mặt cắt mặt ngoài bắp 

chân. Rất khó tìm thân chung của tĩnh mạch chày sau và tĩnh mạch mác. Vị trí 

đầu dò ở mặt trong và sau ngoài đặt ở phần cao của cơ bắp để tìm thân chung 

của hai tĩnh mạch này. 

Tĩnh mạch chày trƣớc đƣợc nhìn thấy ở mặt trƣớc bắp chân. Tĩnh mạch 

này thƣờng dễ tìm và ít có huyết khối đơn độc. 



 

Tĩnh mạch cơ dép và tĩnh mạch bụng của cơ thể khảo sát đƣợc ở mặt 

cắt vùng sau bắp chân. Ở ngƣời bình thƣờng tĩnh mạch này khó tìm thấy. 

e. Bƣớc 5: Khảo sát phía trên vùng bẹn (tĩnh mạch chậu - tĩnh mạch chủ dƣới) 

khi cần thiết, ví dụ khi phát hiện HKTMS ở tĩnh mạch đùi 

Tĩnh mạch chậu nằm sau ruột, nằm sâu hơn và phía trong động mạch 

chậu. Không thể ép xẹp đƣợc tĩnh mạch, nên dùng Doppler màu để xác định 

sự thông thƣơng. Dễ bỏ sót huyết khối nhỏ. 

Tĩnh mạch chủ dƣới cũng có thể khảo sát đƣợc. Tĩnh mạch chủ dƣới 

nằm bên phải động mạch chủ dƣới ở mặt cắt ngang. 

 

 



 

 

 

 



 

2. Năm nguyên tắc khảo sát HKTMS chi dƣới bằng siêu âm Doppler 

a. Luôn kết hợp mặt cắt ngang và mặt cắt dọc 

− Mặt cắt ngang giúp để xác định vị trí và số lƣợng tĩnh mạch. 

− Mặt cắt dọc giúp không bỏ sót huyết khối, nhất là khi huyết khối 

chƣa gây tắc hoàn toàn. 

b. Mặt cắt ngang luôn kết hợp với nghiệm pháp ép đầu dò giúp xác định tĩnh 

mạch không xẹp hay xẹp một phần do huyết khối 

c. Mặt cắt dọc luôn kết hợp vào nghiệm pháp tăng tốc, với Doppler màu, 

Doppler năng lƣợng để phát hiện hình ảnh khuyết màu khi có huyết khối. 

d. Luôn chú ý điều chỉnh các thông số kỹ thuật thích hợp để có hình ảnh tối 

ƣu 

− Điều chỉnh độ sâu tĩnh mạch trên màn hình. 

− Điều chỉnh nét tƣơng phản trên màn hình hai chiều qua các nút điều 

chỉnh tƣơng phản, điều chỉnh tần số tƣơng thích. 

− Điều chỉnh tần số Doppler màu, Doppler năng lƣợng. 

− Sử dụng tính năng phóng đại khi cần. 

e. Kết hợp chẩn đoán huyết khối với 3 yếu tố: 

− Khối cản âm (echo); để ý đến tính di động thƣờng gặp khi huyết khối 

mới và chƣa gây tắc hoàn toàn. 

− Hình ảnh khuyết màu khi sử dụng Doppler màu hay Doppler năng 

lƣợng. 

− Khi cần khảo sát phổ Doppler tại vị trí có huyết khối nhƣng còn dòng 

chảy để phát hiện dạng phổ Doppler bất thƣờng, không còn thay đổi theo nhịp 

thở, không thay đổi khi làm nghiệm pháp tăng tốc. 



 

MỘT SỐ TIÊU CHUẨN CHẨN ĐOÁN 

− Chẩn đoán suy tim theo Hội Tim mạch Châu Âu 2012: 

Chẩn đoán suy tim với chức năng thất trái giảm: 

1. Triệu chứng cơ năng điển hình của suy tim 

2. Triệu chứng thực thể điển hình của suy tim 

3. Phân suất tống máu thất trái giảm 

Chẩn đoán suy tim với chức năng thất trái bảo tồn, cần phải có 4 dấu hiệu sau:  

1. Triệu chứng cơ năng điển hình của suy tim 

2. Triệu chứng thực thể điển hình của suy tim 

3. Phân suất tống máu thất trái bình thƣờng hoặc giảm nhẹ và thất trái 

 không giãn 

4. Tổn thƣơng cơ tim thích hợp (phì đại thất trái, giãn nhĩ trái) và/hoặc rối 

 loạn chức năng tâm trƣơng thất trái 

 

− Phân độ suy tim theo NYHA: 

Độ Triệu chứng 

I - Không có triệu chứng. 

II - Có triệu chứng nhẹ (khó thở, tím da môi, mệt mỏi và/hoặc đau ngực 

và giới hạn hoạt động hằng ngày). 

III - Giới hạn đáng kể những hoạt động hằng ngày kể cả những hoạt động 

nhẹ hơn thƣờng ngày. Khi nghỉ ngơi hết khó thở.  

IV - Có triệu chứng mệt thƣờng xuyên kể cả khi nghỉ ngơi. Bệnh nhân gần 

nhƣ nằm tại giƣờng. 



 

− Chẩn đoán nhồi máu não: 

(1). Dựa vào tiêu chuẩn và định nghĩa về tai biến mạch máu não của Tổ 

Chức Y Tế Thế Giới: 

Khởi phát đột ngột, nhanh, biểu hiện các thiếu sót về chức năng thần 

kinh. 

Các rối loạn chức năng thƣờng khu trú hiếm khi lan tỏa với các triệu 

chứng tồn tại quá 24 giờ. 

Các khám xét và thăm dò đã loại trừ nguyên nhân sang chấn. 

Dựa vào tính chất lâm sàng là chính, đặc biệt là cách hỏi bệnh (đã đƣợc 

thực hiện ở nhiều nƣớc, sai số chỉ từ 1 đến 5%). 

(2). Dựa vào hình ảnh chụp CT Scan: theo bậc thang HU 

Tỉ trọng bình thƣờng: 

Chất xám vỏ não: 35 - 40 HU. 

Chất trắng dƣới vỏ: 30 - 34 HU. 

Dịch não tủy: 9 - 12 HU. 

Tỉ trọng bất thƣờng:  

Trong thiếu máu não cục bộ, tỉ trọng giảm 20 - 30 HU. 

− Chẩn đoán thuyên tắc phổi: theo sơ đồ chẩn đoán TTP, khi nghi ngờ TTP 

(xác suất lâm sàng mắc TTP), chụp CT Scan mạch máu phổi, siêu âm Doppler 

mạch máu và xét nghiệm D-dimer. 

Các dấu hiệu lâm sàng gợi ý TTP: nhịp tim nhanh, đau ngực khó thở, 

ho ra máu … Nặng → tím tái, hạ HA, dấu hiệu suy tim phải trên ECG.  



 

 

Sơ đồ chẩn đoán TTP 

− Chẩn đoán tăng huyết áp: 

Đo huyết áp là phƣơng pháp bắt buộc để chẩn đoán một ngƣời có tăng 

huyết áp, bệnh nhân đƣợc chẩn đoán tăng huyết áp khi trị số huyết áp > 

140/90 mmHg, sau khi đƣợc khám ít nhất 2-3 lần khác nhau và mỗi lần khám 

đo huyết áp ít nhất 2 lần. Không điều trị tăng huyết áp khi chỉ dựa vào kết quả 

một lần đo huyết áp duy nhất. 

− Chẩn đoán đái tháo đƣờng theo Hội Đái tháo đƣờng Hoa Kỳ: 

Theo Hội Đái tháo đƣờng Hoa Kỳ năm 2015, chúng ta có 4 lựa chọn 

cho tiêu chuẩn chẩn đoán đái tháo đƣờng: 

(1). HbA1C ≥ 6,5%. 



 

       (Thực hiện ở phòng xét nghiệm bằng phƣơng pháp chuẩn) 

(2). Glucose huyết lúc đói ≥ 126 mg/dL (7,0 mmol/L). 

       (Lúc đói đƣợc xác định là không dung nạp năng lƣợng trong 8 giờ) 

(3). Glucose huyết tƣơng sau 2 giờ làm nghiệm pháp dung nạp 75g 

glucose ≥ 200 mg/dL (11,1 mmol/L). 

       (Sử dụng đƣờng có chứa tƣơng đƣơng với glucose khan 75g hòa 

tan trong nƣớc ). 

(4). Glucose huyết bất kỳ ≥ 200 mg/dL (11,1 mmol/L). 

       (Ở những ngƣời có triệu chứng tăng đƣờng huyết hay tăng đƣờng 

huyết đột ngột ) 

− Chẩn đoán suy thận mạn: 

Chẩn đoán suy thận mạn dựa vào lâm sàng và cận lâm sàng. Để chẩn 

đoán xác định suy thận mạn cần 2 yếu tố: chẩn đoán bệnh nhân có suy thận và 

chẩn đoán tính chất mạn tính của suy thận. 

(1). Chẩn đoán bệnh nhân có suy thận. 

+ Nồng độ Ure, Creatinin trong máu tăng. 

+ Độ lọc cầu thận dƣới 60 ml/phút/1,73m 
2
.
       

(2). Chẩn đoán tính chất mạn tính của suy thận. 

 + Thời gian tăng Ure máu kéo dài trên 3 tháng, khi không xác định 

đƣợc thời gian trƣớc đó 3 tháng, bệnh nhân đã có tăng Ure máu hay chƣa, có 

thể dựa vào hiện tại bệnh nhân có tăng Ure máu cộng với lâm sàng có hội 

chứng tăng Ure máu trên 3 tháng. 

 + Thời gian độ lọc cầu thận dƣới 60 ml/phút/1,73m
2 
kéo dài trên 3 

tháng.  



 

 + Kích thƣớc thận (đo trên siêu âm, x quang) giảm đều hoặc không đều 

2 bên, nhu mô thận tăng âm làm khó phân biệt ranh giới giữa nhu mô thận và 

đài bể thận. 

 + Trụ nƣớc tiểu to (2/3 số trụ nƣớc tiểu của bệnh nhân có đƣờng kính 

lớn hơn 2 lần đƣờng kính của 1 bạch cầu đa nhân trung tính). 

(3). Các triệu chứng nói lên bệnh nhân có bệnh thận mạn tính. 

 + Tiền sử có bệnh thận tiết niệu, hoặc tiền sử có protein niệu. 

 + Thiếu máu nặng mà không có nguyên nhân mất máu hoặc các bệnh 

về máu nhƣ suy tủy, bệnh bạch cầu… 

 + Tăng huyết áp kéo dài đã gây ra biến chứng ở các cơ quan đích nhƣ 

dày thất trái, tổn thƣơng đáy mắt độ II, độ III. 

 + Siêu âm thận thấy nhu mô thận tăng âm, làm xóa mờ ranh giới giữa 

nhu mô thận và đài bể thận. 

 Có thể chẩn đoán suy thận mạn khi bệnh nhân có suy thận cộng với 1 

trong các chỉ tiêu về tính chất mạn tính của suy thận. 

Giai đoạn GFR 

(ml/phút/1,73m
2
) 

1 ˃ 90 

2 60-89 

3 30-59 

4 15-29 

5 <15 

− Chẩn đoán thấp khớp theo Hƣớng dẫn chẩn đoán viêm khớp dạng thấp năm 

2010:  

Đối tƣợng là các bệnh nhân: có ít nhất 1 khớp đƣợc xác định viêm 

màng hoạt dịch trên lâm sàng, viêm màng hoạt dịch khớp không do các bệnh 

lý khác 



 

Biểu hiện Điểm 

A. Biểu hiện tại khớp 

1 khớp lớn 0 

2−10 khớp lớn 1 

1−3 khớp nhỏ (có hoặc không có biểu hiện tại các khớp lớn) 2 

4−10 khớp nhỏ (có hoặc không có biểu hiện tại các khớp lớn) 3 

>10 khớp (ít nhất phải có 1 khớp nhỏ) 5 

B. Huyết thanh (ít nhất phải làm một xét nghiệm) 

RF âm tính và Anti CCP âm tính 0 

RF dương tính thấp* hoặc Anti CCP dƣơng tính thấp* 2 

RF dương tính cao* hoặc Anti CCP dƣơng tính cao* 3 

C. Các yếu tố phản ứng pha cấp (cần ít nhất một xét nghiệm) 

CRP bình thường và Tốc độ lắng máu bình thường 0 

CRP tăng hoặc Tốc độ lắng máu tăng 1 

D. Thời gian biểu hiện các triệu chứng 

< 6 tuần 0 

≥ 6 tuần 1 

Chẩn đoán xác định: khi số điểm ≥ 6/10  

* Dương tính thấp khi ≤ 3 lần giới hạn cao của bình thường  

* Dương tính cao khi > 3 lần giới hạn cao của bình thường 

  



 

PHIẾU CHẤP THUẬN NGHIÊN CỨU 

Thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên, có đối chứng về hiệu quả và tính an 

toàn của Enoxaparin trong điều trị dự phòng huyết khối tĩnh mạch sâu trên 

bệnh nhân nội khoa cao tuổi nằm viện có nguy cơ.  

Ngày:  ………………….. 

Đơn vị nghiên cứu: Bệnh Viện Đa Khoa Sài Gòn.   

Chủ nhiệm đề tài: Bác sĩ Diệp Thành Tƣờng.   

Thông tin dành cho bệnh nhân  

Ông/Bà đƣợc mời tham gia tự nguyện vào một thử nghiệm về hiệu quả 

và tính an toàn của Enoxaparin trong điều trị dự phòng huyết khối tĩnh mạch 

sâu trên bệnh nhân nội khoa cao tuổi nằm viện có nguy cơ.  

Trƣớc khi đồng ý tham gia vào thử nghiệm này, Ông/Bà cần biết rõ các 

rủi ro và lợi ích để có thể đƣa ra quyết định sau khi đã hiểu rõ. Quá trình này 

còn đƣợc gọi là “Chấp thuận tham gia nghiên cứu”.  

Phiếu chấp thuận này thông báo cho Ông/Bà biết về thử nghiệm mà 

Ông/Bà có thể muốn tham gia. Xin đọc kỹ các thông tin và bàn bạc với bất kỳ 

ai, mà Ông/Bà muốn nghe ý kiến. Nếu có thắc mắc, vui lòng hỏi bác sĩ nghiên 

cứu để đƣợc giải đáp.  

Một khi Ông/Bà đã hiểu rõ về thử nghiệm và các xét nghiệm sẽ cần 

làm, Ông/Bà sẽ đƣợc yêu cầu ký tên vào phiếu này để tham gia thử nghiệm. 

Quyết định tham gia vào thử nghiệm của Ông/Bà hoàn toàn là tự nguyện, 

nghĩa là Ông/Bà tự ý quyết định tham gia hoặc không tham gia thử nghiệm 

này. Ông/Bà cũng có quyền ngừng tham gia thử nghiệm bất kỳ lúc nào mà 

không cần đƣa ra lý do. Nếu quyết định không tham gia thử nghiệm, Ông/Bà 



 

có thể bàn với bác sĩ nghiên cứu về thuốc điều trị thông thƣờng cho trƣờng 

hợp của mình.  

Trong lúc thực hiện thử nghiệm, có thể phát hiện những vấn đề mới mà 

Ông/Bà có thể cần biết đến. Nói chung, bác sĩ nghiên cứu cũng có thể biết 

đƣợc những vấn đề có thể làm Ông/Bà muốn ngừng tham gia thử nghiệm. Khi 

đó, bác sĩ nghiên cứu sẽ thông báo cho Ông/Bà biết về bất kỳ thông tin mới 

này. Bất kỳ thông tin mới nào về thuốc thử nghiệm đều đƣợc thông báo đến 

Ông/Bà để Ông/Bà có thể quyết định tiếp tục hoặc ngừng tham gia thử 

nghiệm.  

Bác sĩ nghiên cứu cũng có thể rút Ông/Bà ra khỏi thử nghiệm này vì 

bất kỳ lý do nào. Ví dụ, Ông/Bà có thể bị rút khỏi thử nghiệm vì: 

 Sẽ không tốt cho Ông/Bà nếu còn tham gia thử nghiệm.  

 Ông/Bà cần dùng các loại thuốc không đƣợc phép dùng trong thử 

nghiệm. 

 Ông/Bà không theo đúng các lời chỉ dẫn trong thử nghiệm.  

 Thử nghiệm này bị hủy bỏ. 

Nếu quyết định ngừng tham gia thử nghiệm, Ông/Bà nên báo cho bác sĩ 

nghiên cứu biết. Bác sĩ nghiên cứu sẽ bảo đảm thực hiện các thủ tục đúng qui 

cách và thực hiện lần khám cuối cùng là lần kiểm tra an toàn thƣờng quy cho 

Ông/Bà.  

1.  Mục đích và cách tiến hành thử nghiệm  

Đây là một thử nghiệm về thuốc để xác định các tác dụng có lợi cũng 

nhƣ tính an toàn của thuốc nghiên cứu là Enoxaparin trong điều trị dự phòng 

huyết khối tĩnh mạch sâu trên bệnh nhân nội khoa cao tuổi nằm viện có nguy 

cơ.  



 

Ông/Bà đƣợc mời vào thử nghiệm này vì đƣợc chẩn đoán mắc bệnh nội 

khoa cấp tính dự kiến nằm viện ít nhất 1 tuần. Nếu đồng ý tham gia thử 

nghiệm, Ông/Bà sẽ nhận thuốc điều trị chuẩn hiện nay là thuốc Enoxaparin 

trong điều trị dự phòng huyết khối tĩnh mạch sâu, liều 40mg tiêm dƣới da mỗi 

ngày trong thời gian còn bất động, Ông/Bà sẽ đƣợc siêu âm tĩnh mạch chi 

dƣới 2 lần (lần 1: lúc mới vào viện, lần 2: sau đó 1 tuần) và làm xét nghiệm 

D-dimer để kiểm tra huyết khối nếu siêu âm không phát hiện có HK.  

2.  Thời gian nghiên cứu.  

Thử nghiệm này đƣợc chia thành ba giai đoạn, và kéo dài đến khi xuất 

viện.  

2.1. Giai đoạn sàng lọc (nghĩa là giai đoạn chọn lựa bệnh nhân), lúc mới vào 

viện, và Ông/Bà sẽ tham gia lần khám sàng lọc để bác sĩ nghiên cứu có thể 

xác định thử nghiệm này có phù hợp với Ông/Bà hay không.  

2.2. Giai đoạn điều trị trong 1 hoặc 2 tuần mà Ông/Bà dùng thuốc nghiên cứu. 

2.3. Giai đoạn theo dõi bắt đầu sau khi Ông/Bà hoàn tất giai đoạn điều trị và 

kéo dài đến khi xuất viện.  

3.  Thông tin về loại thuốc thử nghiệm.  

Enoxaparin  là thuốc dùng để tiêm, trong điều trị dự phòng huyết khối 

tĩnh mạch sâu trên bệnh nhân nội khoa cao tuổi nằm viện có nguy cơ (trong 

nghiên cứu), thuốc đã đƣợc khuyến cáo dự phòng của Trƣờng Môn Hoa Kỳ 

và Hội Tim Mạch Quốc Gia Việt Nam. 

4.  Cách thức tiến hành nghiên cứu.  

4.1.  Các nhóm điều trị trong nghiên cứu.  

Vì thử nghiệm này muốn đánh giá nhiều mặt khác nhau của phƣơng 

thức điều trị dự phòng huyết khối tĩnh mạch sâu với Enoxaparin, nên cần có 



 

những nhóm điều trị khác nhau để có thể so sánh rõ ràng. Ông/Bà đang trong 

giai đoạn áp dụng điều trị dự phòng, nếu tham gia nghiên cứu, Ông/Bà sẽ 

đƣợc siêu âm tĩnh mạch chi dƣới 2 lần. Việc Ông/Bà đƣợc tiêm thuốc dự 

phòng là tất nhiên theo nhƣ khuyến cáo, chỉ khác là Ông/Bà đƣợc siêu âm và 

theo dõi.  

Sau đây là các nhóm điều trị:  

- Nhóm không điều trị dự phòng (thời điểm này chƣa triển khai áp 

dụng điều trị dự phòng): 

Bệnh nhân ở nhóm này sẽ nhận các thuốc điều trị chuyên biệt cho bệnh 

lý, đƣợc siêu âm tĩnh mạch chi dƣới 2 lần và theo dõi đến khi xuất viện.  

- Nhóm điều trị dự phòng (thời điểm này đã triển khai áp dụng điều 

trị dự phòng): 

Bệnh nhân ở nhóm này ngoài các thuốc điều trị chuyên biệt cho bệnh lý 

còn nhận Enoxaparin 40 mg tiêm dƣới da ngày 1 lần, đƣợc siêu âm tĩnh mạch 

chi dƣới 2 lần và theo dõi đến khi xuất viện.  

4.2.  Cách dùng thuốc trong nghiên cứu.  

Điều quan trọng hơn hết là Ông/Bà dùng thuốc theo đúng chỉ dẫn của 

bác sĩ. Không đƣợc bỏ lỡ mũi tiêm.  

5.  Rủi ro (nguy cơ) và phiền phức.  

Enoxaparin có thể gây xuất huyết, giảm tiểu cầu. Tuy nhiên, đây là tác 

dụng phụ hiếm gặp mà những bệnh nhân khác không tham gia nghiên cứu 

cũng có nguy cơ tƣơng tự nhƣ vậy. Quan trọng là Ông/Bà cần hiểu rõ các rủi 

ro này cùng các tác dụng phụ có thể xảy ra và báo cho bác sĩ biết bất kỳ các 

triệu chứng bất thƣờng hoặc những tác dụng phụ đã gặp phải. Vui lòng báo 

cho họ biết nếu Ông/Bà đang có những vấn đề khác về sức khỏe hoặc mức độ 



 

ảnh hƣởng trong khi nghiên cứu. Bác sĩ nghiên cứu có thể cho thuốc để cải 

thiện tác dụng phụ Ông/Bà đang chịu đựng. 

6.  Chi phí và bồi thƣờng cho việc tham gia vào thử nghiệm này. 

Ông/Bà không phải trả chi phí cho việc tham gia vào thử nghiệm này. 

Ông/Bà cũng sẽ không nhận đƣợc bất kỳ khoản chi phí nào từ việc tham gia 

thử nghiệm này.  

7.  Bảo mật các thông tin sức khỏe cá nhân.  

Trừ khi luật pháp yêu cầu, tên của Ông/Bà sẽ không đƣợc tiết lộ khỏi 

bệnh viện nghiên cứu. Tên của Ông/Bà sẽ chỉ đƣợc cung cấp cho những 

ngƣời hoặc cơ quan sau đây: bác sĩ và nhân viên nghiên cứu; những ngƣời đại 

diện mà bác sĩ nghiên cứu ủy quyền; các hội đồng xét duyệt đạo đức trong 

nghiên cứu; thanh tra viên của cơ quan y tế chức năng nhƣ là Bộ Y Tế Việt 

Nam. Những ngƣời vừa đề cập ở trên sẽ dùng các thông tin của Ông/Bà đƣợc 

thu thập trong thử nghiệm này, bao gồm hồ sơ điều trị “Thông tin nghiên cứu” 

để kiểm tra thử nghiệm có đƣợc tiến hành đúng cách hay không và để bảo 

đảm tính chính xác của thông tin nghiên cứu. Những ngƣời này buộc phải giữ 

bí mật do bản chất công việc hoặc bị ràng buộc bởi văn bản thỏa thuận về tính 

bảo mật. Nếu  cần thiết, bác sĩ nghiên cứu có thể liên lạc với bác sĩ riêng của 

Ông/Bà để thu thập các thông tin khác về sức khỏe và về các bệnh lý trƣớc 

đây.  

8. Liên hệ. 

Nếu có câu hỏi về thử nghiệm này, xin liên hệ với:  

- Bác sĩ nghiên cứu: Diệp Thành Tƣờng 

- Số điện thoại: 0903846641 

Mẫu Phiếu ký tên đồng ý tham gia  



 

Mã số và phiên bản đề cƣơng nghiên cứu.  

Tên đề cƣơng: Khảo sát hiệu quả dự phòng huyết khối tĩnh mạch sâu 

trên bệnh nhân nội khoa cao tuổi nằm viện có nguy cơ.  

Tôi đã đọc tài liệu này và đã đƣợc giải thích về các nội dung bên trong. 

Tôi hiểu rõ mục đích thử nghiệm và điều gì sẽ xảy ra cho Tôi trong thử 

nghiệm này. Tôi hoàn toàn tự nguyện khi đồng ý tham gia vào thử nghiệm 

này, nhƣ đã mô tả trong tài liệu này. Bằng cách ký tên vào phiếu đồng ý tham 

gia, Tôi cho phép sử dụng, tiếp cận và chia sẻ thông tin sức khỏe cá nhân nhƣ 

đã mô tả trong phần “Bảo mật và cho phép thu thập, sử dụng và tiết lộ các 

thông tin sức khỏe cá nhân”. Sự đồng ý này có giá trị trừ khi và cho đến khi 

Tôi hủy bỏ nó.  

Ngày….tháng…. năm………. 

Bác sĩ nghiên cứu     Ngƣời tham gia nghiên cứu    

 

 

 

 

 

 

 

 



 

PHIẾU THU THẬP SỐ LIỆU 

 

STT:.....................    Enoxaparin:     

HÀNH CHÁNH: 

- Bệnh viện …………………...Khoa………..Số hồ sơ………………… 

- Họ tên:…………....……………..Ngày sinh………..; Giới: Nam……..  

- Ngày vào viện……………………Ra viện ngày ……….……………… 

- Địa chỉ………………………………………………………..…………. 

- Điện thoại liên lạc:…………………………….. 

- Lý do nhập viện:…………………………………………………………  

- Nặng……kg; Cao……cm; BMI………..Kg/m2. 

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

- Mang vớ áp lực                                                     

ĐẶC ĐIỂM BỆNH NỘI KHOA: 

- Ngày khởi phát cấp tính …………Thời điểm khởi phát………………… 

- Chẩn đoán bệnh nội khoa cấp tính:……………………………………… 

 Suy tim cấp       

  Phân độ NYHA………..EF…………% 

 Suy hô hấp cấp       

 Nhồi máu não cấp       

Thời gian bất động từ ngày…………….đến ngày ……….…………… 



 

- Xuất huyết:             Không     

Ngày thứ  

Vị trí  

Xuất huyết nặng  

Xuất huyết khác  

- Giảm tiểu cầu:           

Ngày thứ 1 5 10 14 

Số lƣợng     

- Tử vong:            

   Đột tử                 

CẬN LÂM SÀNG: 

- D-dimer: 

 Ngày XN……………….kết quả……….đơn vị…………. 

 Phƣơng pháp…………………… 

- Hồng cầu:…...10
12/l

; Bạch cầu:……….10
12/

l; Hb:.……g/dl;   

 Hct:…......%; Tiểu cầu:………..10
9/l

 

- Glycemie:…………………mmol/L, HbA1C:…………………% 

- Ion đồ:Na
+
:………….mmol/L; K

+
:………...mmol/L;  

              Ca
+
:………….mmol/L; CL

−
:……….mmol/L 

- Urea:……..µmol/L; Creatinin:………µmol/L 

- ProBNP:……………………pg/ml 



 

- KMĐM: ………………………………………………………………… 

- TPTNT:………………………………………………………………….. 

- X Quang phổi:…………………………………………………………… 

- CT Scan sọ:……………………………………………………………… 

- ECG:…………………………………………………………………….. 

- Siêu âm tim:……………………………………………………………… 

- Siêu âm tĩnh mạch chi dƣới: 

Ngày siêu âm mạch máu lần 1, ………………….. KQ …………..  

Ngày siêu âm mạch máu lần 2 ……………………KQ…………... 

  Vị trí…………………………………………………….. 

Mức độ phản âm………………………………………... 

Di động tự do?                            

Xác định HKTMS?                     

Tắc nghẽ    

Giãn to tĩnh mạ     

Đè ép tĩnh mạch không xẹp?        

Tuần hoàn bàng hệ    

Điều trị dự phòng HKTMS:  

Thuốc Chỉ định Liều/ngày Bắt đầu Kết thúc 

Enoxaparin 40 mg     

 

 



 

DANH SÁCH BỆNH NHÂN CÓ HKTMS 

STT Họ tên bệnh nhân Bệnh Viện Năm sinh Giới tính Số hồ sơ 

1 Huynh Van K Thống Nhất 1929 Nam 16940202 

2 Nguyen Van S Thống nhât 1933 Nam 13712734 

3 Phan Thanh N Thống Nhất 1936 Nam 15069485 

4 Nguyen Thanh P Thống Nhất 1940 Nam 13060675 

5 Nguyễn Thi H Thống Nhất 1949 Nu 16938756 

6 Nguyen Thi Đ Thống Nhất 1930 Nu 13051645 

7 Nguyen Van C ĐK Sài Gòn 1919 Nam 12002069 

8 Nguyen Thi N ĐK Sài Gòn 1936 Nu 12002155 

9 Nguyen Quang N ĐK Sài Gòn 1944 Nam 12002201 

10 Nguyên Thi L ĐK Sài Gòn 1944 Nu 12002236 

11 Võ Thi S ĐK Sài Gòn 1944 Nu 12002396 

12 Luong To H ĐK Sài Gòn 1942 Nam 12003407 

13 Nguyen Thi L ĐK Sài Gòn 1937 Nu 12003446 

14 Tran Thi G ĐK Sài Gòn 1930 Nu 12003585 

15 Nguyen Van T ĐK Sài Gòn 1945 Nam 12019234 

16 Nguyen Thi N ĐK Sài Gòn 1948 Nu 12001720 

17 Truong Thi N ĐK Sài Gòn 1941 Nu 12016904 

18 Ho Xuan C Thống Nhất 1923 Nam 16934180 

19 Tran Thi N Thống Nhất 1931 Nu 16935690 

20 Nguyen Tri T Thống Nhất 1942 Nam 14050630 

21 Nguyen Thi T Thống Nhất 1938 Nu 15917171 

22 Bui Kim N ĐK Sài Gòn 1940 Nu 12016951 

23 Tran Thi H ĐK Sài Gòn 1931 Nu 12016413 

24 Đo Thi T ĐK Sài Gòn 1930 Nu 15002919 

25 Nguyen Thi M ĐK Sài Gòn 1932 Nu 15001301 

 

 



 

DANH SÁCH BỆNH NHÂN TỬ VONG 

STT Họ tên bệnh nhân Bệnh viện Năm sinh Giới tính Số hồ sơ  

1 Truong Van M Thống Nhất 1930 Nam 13045418 

2 Huynh Đ Thống Nhất 1933 Nam 16931761 

3 Nguyen Van T Thống Nhất 1940 Nam 16940646 

4 Tran Thi N Thống Nhất 1931 Nu 16935690 

5 Le Thi T Thống Nhất 1929 Nu 16050865 

6 Ly M ĐK Sài Gòn 1947 Nu 16005542 

7 Nguyen L Thống Nhất 1936 Nam 16943889 

8 Cai Thi L ĐK Sài Gòn 1930 Nu 15003263 

9 Le Van Đ ĐK Sài Gòn 1945 Nam 16005337 

10 Le Thi N ĐK Sài Gòn 1933 Nu 16000170 

11 Nguyen Thi M ĐK Sài Gòn 1923 Nu 16005037 

12 Nguyen Thi Đ ĐK Sài Gòn 1928 Nu 16004957 

13 Ngo Thi B Thống Nhất 1937 Nu 16931588 

14 Ho Xuan C Thống Nhất 1923 Nam 16934180 

15 Tran A N ĐK Sài Gòn 1938 Nu 12013570 

16 Lƣơng To H ĐK Sài Gòn 1942 Nam 12003407 

17 Phan Minh T Thống Nhất 1944 Nam 14021462 

18 Huynh Van K Thống Nhất 1929 Nam 16940202 

19 Pham Thi T ĐK Sài Gòn 1934 Nu 12001541 

20 Nguyen Van C ĐK Sài Gòn 1919 Nam 12002069 

21 Hoang Van A Thống Nhất 1928 Nam 13155021 

 

 


