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Abstract

Mot phén tu s6 bénh nhan nang, cdp tinh nhu chdn thuong ning, nhiém trung huyét, nhdéi mau co tim (MI) hodc hoi
chiing sau ngting tim (post cardiac arrest syndrome-PCAS) phét trién cdc rdi loan dong cAm mdu va c6 lién quan dén
ty 1é ti vong cao. Mic du ¢6 tinh trang bénh khong gidng nhau, nhung nhiing bénh nhan ning c6 moét s6 dic diém
bénh ly gidng nhau cé thé dugc giy ra béi s6¢. Pdp ting nay dugc co thé khéi dong khi d6i mit véi cic tinh trang de
doa tinh mang khac nhau, né tuong d6i giong nhau va la mét phan ctia qua trinh thich nghi tién hoéa. Ching t6i cho
rdng ting hoat dong hé Sympatho-adrenal (két ndi gitia hé giao cdm va tuyén thugng thin) do s6c la mot yéu t§ quan
trong gay ra t6n thuong té bao ndi mé mach mau va tn thuong 16p glycocalyx trong cdc bénh ly nang cdp tinh, véi
muc dich ddm bdo tudi mdu co quan thong qua hé vi tudn hoan bi tén thuong. Chung t6i da diéu tra hon 3000 bénh
nhéin véi céc tinh trang khic nhau (chdn thuong ning, nhiém trung huyét, MI va PCAS) va da tim thdy méi lién hé
vé mat sinh ly bénh gitta ting hoat dong hé Sympatho-adrenal, bénh 1y n6i moé va két cuc kém. Bénh nay dugc dé

xudt la bénh ly ndi mé mach mau do s6¢ (SHINE). Duéi déy la cac tai liéu va thao luan vé sinh ly bénh ctia SHINE.

Background
Cac bénh nang cép tinh nhu chén thuong, nhiém trung huyét,
nhdi mau co tim (MI) va hoi chiing sau ngting tim (PCAS) dnh
hudéng dén hon ndm triéu bénh nhén tai EU hang nam [1].
Khoang moét phén tu s¢ bénh nhéin ning, cip tinh phat trién cac
r6i loan dong cAm mdu nghiém trong [2, 4], & nhiing bénh
nhén bi chdn thuong ning dugc goi la r6i loan dong mau do
chén thuong (trauma induced coagulopathy-TIC) [4, 5] va &
bénh nhén nhiém trung huyét va PCAS (va bdi mét s6 bénh
nhén chin thuong [6]) c6 tén la d6ng mau ndi mach lan tda
(disseminated intravascular coagulation-DIC) [7 tr4n10]. Bénh
nhan nguy kich kém theo r6i loan dong mau da dugc bao cio la
6 ty 1é tli vong cao gép ba dén bdn 14n so véi cac bénh nhin
khong ¢6 réi loan dong mau, ty 1é ti vong x4p xi 50% va gin
nhu khong déi trong nhiéu thap ky [4, 7, 10].

Trong cic nghién ctu trén bénh nhin chdn thuong, ting
diém theo thang diém Injury Severity Score (ISS) ¢6 lién quan
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dén sy giam chtic nang dong méu [11, 12]. Diéu nay co
thé xem la phan quy luat tién hoéa, vi nhiing bénh nhan
nay c6 nguy co xudt huyét cao va do do, sé cdn mot kha
ndng cdm mau nguyén ven hodc thdm chi cai thién luu
lugng mdu. Chung toi da dé xuit ring rdi loan dong mau
quan sat thiy ¢ nhiing bénh nhan nay la mot co ché bu tru
do6i nghich véi pro-thrombotic ndi mé mach mau tai vi
tudn hoan do s6c (shock-induced pro thrombotic vascular
endothelium) nhim dam bdo tudi dt mau noi tang trong
diéu kién s6c [12, 13]. Diéu quan trong 13, t6n thuong noi
md hé théng dudng nhu 13 mau chét cho sy tién trién caa
suy ndi tang va dan dén két cuc kém [14, 15], chi ra mot
161 gidi thich c6 thé vé méi lién hé gitia r6i loan dong mau
va két cuc kém & bénh nhan nédng, cip tinh [8, 10, 16, 17].

Lép ndi mé mach mau la mot trong nhiing co quan 16n
nhdt trong co thé, véi tong trong lugng khoang 1 kg va dién
tich bé mat khoang 5000 m2 [18]. Cac t€ bao ndi mo tao
thanh 16p 16t trong cling ctlia tit cd cac mach mau va bach
huyét trén toan co thé ctia dong vét c6 xuong séng. Lp noi
mo tham gia hang loat cdc chiic nang sinh 1y, bao gém kiém
soat truong luc mach, duy tri tinh Iuu thong ctia mau
(blood fluidity), diéu hoa vén chuyén nudc, chit dinh
dudng va bach ciu qua thanh mach, tham gia vao qua trinh
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mién dich bdm sinh va tip nhiém, tao mach (angiogenesis)
va thiét 14p mot hang rao doc nhét gitta mo6 bén dudi va
dong mau [18]. Ngudi ta ciing nhdn ra rang 16p ndi mod
déng mot vai tro quan trong trong vo s6 bénh, nhu xo cling
ddéng mach (arteriosclerosis), cac tinh trang viém cdp tinh
va ac tinh hodc la yéu t6 quyét dinh chinh vé€ sinh ly bénh
hodc chila t6n thuong di kem [19, 20].

Trong diéu kién binh thuong, 16p ndi méd duge chdng
dong boi mot loat hé théng chéng déng mau tu nhién bao
gom 16p bé mit tich dién am (negatively charged luminal
surface layer), glycocalyx rdt giau heparonoid (la mot
glycosaminoglycans, din xuat ctia heparin) va tuong tac véi
antithrombin [21]. Hon nita, chit tic ché yéu t6 mo (tissue
factor pathway inhibitor-TFPI) va hé thong protein C /
thrombomodulin ciing gép phan chéng déng mau ndi mo
cung véi su gidi phong chat hoat héa plasminogen loai mo
(tissue type plasminogen activator-tPA) va chat hoat hoa
plasminogen loai urokinase (urokinase-type plasminogen
activator-uPA) giup lam tan cuc mau dong [22]. Do do,
chung t6i cho rang viéc bong tréc, thodi trién va/ hodc su
giai phong 16p glycocalyx va cac yéu t6 chéng dong mau tu
nhién va pro-fibrinolytic ti 16p ndi mé bi tén thuong lam
gidm trdm trong kha ning dong mdu & bénh nhén ning,
céE tinh véi tinh trang séc [12].

O nhiing bénh nhan chén thuong, TIC d4 xdy ra tai hién
trudng vu tai nan & nhiing bénh nhén bi thuong nang nhat,
hodc ¢6 soc [23] cho thdy su dong gop tiém ning cua hé
sympatho-adrenal v6i bénh ly réi loan déong mau "sém"
nay. Cannon md ta vao nam 1915 cach ma adrenaline,
hormone dugc gidi phong ngay lap tuc khi cing thdng tot
do, tao ra mot dap ting khan cdp “fight or flight”, va hon
ntia hé sympatho-adrenal kich hoat hoat dong "diéu phoi
cac thay d6i trong viéc cung cdp mau, lugng duong cé sin
va kha nang dong mau theo moét sy sap dit 1a méu chét dan
dén su boc 160 nang lugng mot cich manh mé" [24]. Chung
toi cho ring su ting hoat dong hé sympatho-adrenal va ting
qué mitc ndéng do luu hanh cta catecholamine gay ra do séc
khong chi kich hoat ma con tryc tiép giy ra ton thuong
toan bo 16p ndi mo trén tudn hoan hé théng, bao gom ca vi
tudn hoan [25, 26]. Ngoai viéc ting nguy cd tic mach vi
tudn hoan tht phat do huyét khéi & nhiing bénh nhan nay,
ro ri mdu tai mao mach cing gép phan dédng ké vao sy tién
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trién cta bénh do gidm thé tich mau, phu né, thiéu oxy
mo va s0c ning, din dén mot vong xodn bénh ly ludn
quén ting hoat ddong hé sympatho-adrenal kéo dai va giai
phong moét lugng 16n catecholamine, lam t8n hai thém
dén vi mach [27] (Hinh 1).

O day chung t6i mo ta va thao luan vé sinh 1y bénh hoc
ctia bénh ly néi m6 mach méau do s6¢ (SHINE), mét bénh
thuc thé méi duge dé xudt véi sy thay déi vé mit sinh ly
bénh dugc quan sat thdy trén nhiing bénh nhén ning, cip
tinh di kem tinh trang séc.

Shock-induced endotheliopathy (SHINE)

Chung t6i cho rang séc va tdc dung cta nd déi véi hé
sympatho-adrenal, nd¢i mé mach mau, bao gom glycocalyx
va cac té bao phu trach chiic naing dong mau c6 trong mau
luu hanh dan dén céc dic diém bénh ly déic trung trén lam
sang cta cac bénh nhén nédng, cip tinh du cho bénh ly caa
mdbi bénh nhan 14 hoan toan khac nhau [6, 9, 15, 27 -30].
Tén thuong do catecholamine gay ra & 16p noi mdé mach
mau la sy phd v& cic t€ bao ndi mo6 dan dén sy bong tréc
16p glycocalyx, pha v& cac lién két chit cung véi sy 1o ri
mau tai giudng mao mach va ting déng mau tai vi tuin
hoan, 1am gidm qua trinh trao ddi oxy do ting 4p luc tai mo
va huyét khéi vi mach mau tao ra mot vong ludn quén roi
cudi cling dan dén suy ndi tang. Cic ddp ting s6ém mang
tinh tién hoéa d6i v6i chin thuong ning, tn thuong do
bong va nhiém ndi doc t6 la tuong tu [31], cho thdy dap
ung cla co thé v6i cdc tinh trang nguy kich cdp tinh khac
nhau c6 kém theo s6c la tuong d6i gidng nhau va 1la mot
phén cta qua trinh thich nghi tién hoéa [12].

Endotheliopathy of traumatic shock

Chung tdéi da nghién ctiu cdc mic do cta réi loan dong
mau, sy kich hoat hé sympatho-adrenal (catecholamines
huyét tuong), ton thuong noi mo (biomarkers trong tudn
hoan cta té€ bao ndi mo 1a thrombomodulin hoa tan (sTM))
va ton thuong glycocalyx (syndecan-1) trong ba nghién ctu
doan hé doc 1ap trén bénh nhan chin thuong ndng (n=579)
[5, 16, 32 -35]. Chung t6i da tim thdy mdi lién hé chat ché,
doc lap gitia muc do tén thuong cao, miic adrenaline huyét
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tuong cao, su suy gidm nghiém trong chtic nang dong mau
v6i muc syndecan-1 va sTM trong tuidn hoan cao.
Adrenaline huyét tuong cao 1a mot yéu t6 du bao manh mé
va doc lap voi tang ty 1é tu vong [32] va giam chtic ning
dong mau [36] va quan trong 13, mic du muc do t6n
thuong tuong duong, bénh nhén chin thuong c6 miuc
syndecan-1 cao nhét (phan d4nh muc d$ tén thuong 16p
glycocalyx cao nhit) ty 1é t vong cao hon nhiéu lan [16,
33]. Diéu nay nhdn manh tdm quan trong c6t 16i vé tinh
trang ctia 16p t€ bao ndi mo déi véi két cuc ctia nhiing bénh
nhan nay va ciing chi ra khuynh huéng lién quan dén di
truyén cé thé c6 vé dap ung cta cic t&€ bao noi méd déi véi
sOc. Hon niia, ching t6i da tim thdy mot sy khac nhau dang
ké vé dap ting ctia hé sympatho-adrenal va n¢i mo6 & nhiing
bénh nhan chén thuong 16n tudi va tré tudi, cho thiy tudi
bénh nhéin cing anh hudng dén su khéi dong cac dap ung,
bao gobm ca mtic d¢ ctua bénh ly néi moé [37] . Diéu nay phu
hgp v6i moi lién hé duge mo ta ro rang gitia tudi cao va su
pha hiy kem theo réi loan chtic nang tién trién ctia 16p ndi
mo, v6i su pha hty n¢i mo6 nghiém trong nhét quan sat thdy
¢ nhiing ngudi hut thudc va bénh nhan mac bénh tiéu
duodng, ting huyét ap hodc xo viia dong mach [20, 38].
Ngoai tudi tac, gidi tinh cing anh hudng dang ké dén dap
ting ndi sinh cta s6c chin thuong [39] va ca tudi tac lan gidi
tinh nam la nhiing yéu t6 du bao manh mé va doc lap vé
suy da tang, mot két cuc lién quan chdt ché dén bénh ly noi
mac sau chdn thuong ning [40].

Tam quan trong cta su bong tréc 16p glycocalyx trong
TIC da dugc minh hoa rd hon bang phat hién ctia chung t6i
rdng cdc bénh nhin chén thuong ning nhét cho thiy co
béing chiling vé heparine hoa ndi sinh, dugc danh gid bing
phuong phép do tinh dan hoéi huyét khéi toan bo
(thrombelastography-TEG) [35]. Heparin hdéa noi sinh
(Endogenous heparinization-EH) la két qua cta su bong
16p glycocalyx, bao gdm heparan sulphate c6 tac dung vé
mdt chtic ndng tuong tu nhu heparin trén hé thong dong
mau. Ngoai ra, tén thuong cac té bao ndi mo gay ra su giai
phong thrombomodulin & dang hoa tan, né van giti dugc
tdc dung chéng dong mau khi luu théng trong tuin hoan.
Bénh nhén c6 bang ching ctia EH r6 rang cho thdy néng do
syndecan-1 trong huyét tuong cao gép 4 lan, cho thiy su
giai phdong cac thanh phan gidng nhu heparin tu glycocalyx
gay ra EH. Bénh nhén véi EH ciing c6 nhu cdu truyén mau
cao hon, n6ng do sTM cao hon va néng d6 protein C thdp
hon so v6i bénh nhan khong EH. Diéu nay nhdn manh rang
bénh ly ndéi mé mach méu bao gdém tdn thuong ca té bao
ndi mo 1an glycocalyx [35, 41-44]. Tuy nhién, cin luu y
rang nhiing di liéu thd vi nay chi 13 nhiing quan sat va do
do chi la gia thuyét tao ra, va hién tai khong c6 bang chung
chédc chin nao c6 san tu cic RCT dé lam ro6 liéu bénh ly noi
mod mach mdu chi phan anh mtc dé nghiém trong cta
bénh, 1an lugt dugc biét 1a o lién quan dén rdi loan chiic
ning noéi tang, hodc moét mdi lién quan doc lap véi tén
thuong noi tang.
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Endotheliopathy of septic shock

R&i loan dong mau do nhiém trung huyét dugc biéu hién
bdi DIC trong nhiéu thip ky c6 lién quan dén két cuc kém
[7, 8] va réi loan chtic nang kém theo t6n thuong ndi mo la
ddu hiéu dua dén két cuc kém [8, 29]. Dua trén gia thuyét
rdng réi loan déong mdu la mot ddu hiéu mang tinh dai dién
va la két qua cta bénh ly ndi mo toan than, ching toi da
thuc hién mét nghién ctiu diéu tra bénh nhan (n = 321) véi
cac muic do nhiém trung khac nhau ti héi ching ddp ung
viém toan than (SIRS) ma khong c6 nhiém triing hodc chi
nhiém trung cuc by, nhiém trung huyét, nhiém trung huyét
ning hoic s6c nhiém trung [45]. O day, ching toi thiy ring
syndecan-1 va sTM huyét tuong ting din va dang ké gitia
cac nhém cung v6i mic do nghiém trong gia ting cta
nhiém trung va tuong quan dang ké véi suy noi tang dugc
danh gid bang SOFA trong tt cd cdic nhém. Hon niia, ndng
do catecholamine trong huyét tuong, syndecan-1 va sTM
cao hon dang ké ¢ nhiing bénh nhan tt vong so v6i nhiing
bénh nhén s6ng sot va muc do cao cla ca catecholamine,
syndecan-1 va sTM déu la nhiing yéu t6 du bdo doc lap vé
ty 1é t vong cao, lién quan dén hoat dong hé sympatho-
adrenal va t6n thuong ndi mod véi két cuc 6 bénh nhan
nhiém trung huyét.

Bénh nhén bi s6¢ nhiém trung theo quy dinh sé dugc diéu
tri bang thudc van mach, thudng nhit 13 noradrenaline. Vi
diéu nay, c6 thé suy doan rang liéu néng do noradrenaline
diéu tri cao c6 thuc ddy thém bénh ly néi moé & nhiing bénh
nhan nay hay khong. Chung t6i da nghién ctu diéu nay
trong mot nghién ctiu nho trén bénh nhan (n = 67) trong
d6 21% dugc truyén noradrenaline tai thoi diém ldy mau
mau [46]. Nghién ctiu dd chiing minh rdng mic d6 cta mot
loat ddu 4n sinh hoc phan dnh su tén thuong ndi mo, bao
gom syndecan-1 va sTM, khong khac biét gitia bénh nhan
¢6 hodc khong cé truyén noradrenaline, cho thdy bénh ly
ndi mo6 6 bénh nhan s6c nhiém trung khong bi ning thém
do truyén catecholamine [46].

Tuong tu, c6 mot mdi lién quan manh mé gitia bénh ly
ndi mo va suy noi tang trong mot nghién ctu da trung tam
16n trén 1103 bénh nhin ning cha yéu bi nhiém trung
huyét [47], chling minh ring bénh nhan nhiém trung huyét
c6 nong do syndecan-1 va sTM trong huyét tuong cao hon
( thé hién muc d6 t6n thuong ndi mo6 nghiém trong hon )
bénh nhéin khong nhiém trung huyét. Khi phan bénh nhan
thanh bén nhém dya trén miic d6 sTM khi ding ky nghién
clu, duya vao ty 1é ttt vong c6 thé phan biét dugc ca bon
nhém trong toan bo thai gian nghién ctiu, véi ty 1€ ti vong
cao nhét trong nhom sTM cao nhit, ngay ca sau khi diéu
chinh cdc bién s6 khidc. Quan trong hon, néng do
syndecan-1 va sTM cao lan lugt du doan doc lap suy gan va
than, va sTM cao ¢6 lién quan nhiéu hon dén nguy co tién
trién suy da tang. Trong phén tich d6 nhay, két cuc suy tuin
hoan hodc ti vong da dugc tao ra dé€ khic phuc sai léch c6
kha nidng dan dén sy chu quan trong nghién ctu, vi thudc
tang co bop/ van mach thudng dugc loai bo khoi bénh nhan
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chdc chan sé tit vong. Sau khi di€éu chinh cic yéu t6 giy
nhiéu, cd syndecan-1 va sTM déu dyu dodn doc 1ap nguy co
suy tudn hoan hodc tl vong, tiép tuc chi ra vai tro cot 16i
cta bénh ly ndéi moé déi véi sinh ly bénh lién quan dén két
cuc 6 bénh nhén s6¢ nhiém trung [47].

Cuoi cung, trong moét nghién cttu doan hé nhé hon gém
184 bénh nhin nhiém trung huyét ning hodc s6c nhiém
trung, chung toi da tim thdy mot méi lién hé doc lap gitia
noéng do syndecan-1 tuidn hoan cao va réi loan déong mau
dugc danh gia boi TEG, cho thdy rang bénh ly ndi mo va réi
loan déng mau ciing ¢é mit trong nhiém trung huyét [45].
Mic du trong nhiéu thap ky, ngudi ta da ching minh rang
ton thuong ndi mé 1a mot ddu hiéu ctia nhiém trung huyét
[8,27,29], cac dii liéu mdi ti€p tuc xudt hién cho thdy thém
sinh 1y bénh hoc cuia t€ bao ndi md va tdn thuong lép
glycocalyx trong nhiém triing huyét va lién quan dén mtc
d6 nghiém trong ctia bénh, bao gébm viéc ting dung cic ddu
4n sinh hoc vao két cuc [48 -51]. Tuong tu nhu bénh Iy noi
mo do chin thuong, nhiing phat hién dugc mo ta ¢ day la
quan sat va do dd, khong c6 moi quan hé nhin qua nao
dugc két luan.

Endotheliopathy of cardiogenic shock and cardiac arrest
Ngting tim la mét "cti danh troi giang" cta tinh trang thiéu
mau cyc bo-tai tudi mdu 1én co thé. PCAS dai dién cho dap
ting toan than déi véi tdn thuong thi€u méu cuc bo-téi tudi
méu toan than [15], lién quan dén t6n thuong ndi mo nghiém
trong va gy ra rdi loan chiic nang vi tuin hoan va suy tuin
hoan thd phat do ro ri tai mao mach, phit né moé / co quan,
thiéu oxy va tang i tinh ctia t€ bao mau véi 16p ndi mac bi
kich hoat/ t6n thuong. Hau qua ctia t6n thuong thiéu mau cuc
bo-tdi tudi mau dén 16p ndi mo 1a dép ting viém gidng nhiém
trung huyét [9, 15, 30] cudi cung gay ra suy ndi tang tuong tu
nhu da thdy trong nhiém triing huyét.

Néim 2007, Rehm va cac dong nghiép da cung cdp bing
chiing déu tién & nguoi vé viéc bong troc 16p glycocalyx noi
mo trén tinh trang thiéu mau cuc bd-tdi tudi mau [52].
Trong ba nhém bénh nhén phu thuét (bénh nhan phau
thuat dong mach cht nguc véi ngling tim ha than nhiét sau,
bénh nhéin phau thuit tim véi tudn hoan ngoai co thé va
bénh nhén phau thuat phinh ddéng mach cha bung) ta thdy
rdng thi€u mau cuc bd toan thé hay khu tra 1a két qua caa
su gia ting & ca syndecan-1 va heparan sulfate, 1a hai thanh
phén cta glycocalyx ndi mo [52], mdt phat hién dugc xac
nhén bai cac nghién ctiu sau nay [53].

Bénh nhén dugc cdp ctu sau khi ngling tim thuong
xuyén biéu hién sy gidm chiic ning dong mdu va ting ly
giai fibrin trdm trong trong mau cung véi viéc bong troc 16p
glycocalyx [54, 55]. Trong mdt phan tich post hoc trén 163
bénh nhan tai trung tdm cua chung t6i, Rigshospitalet,
trong thtt nghiém The Targeted Temperature Management
at 33 degrees versus 36 degrees after Cardiac Arrest (TTM)
[56], chung tdi thdy rang catecholamine tuong quan manh
v6indng do syndecan-1 va sTM trong huyét tuong, tic ddu
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dn sinh hoc phan dnh glycocalyx noi moé va t6n thuong té
bao [57]. Ty I¢ tli vong chung trong 180 ngay la 35% va ca
hai mtic adrenaline va sTM huyét tuong la yéu t6 tién lugng
manh nhat va doc lap giup du doan vé ty 1é tu vong [57].
Phat hién nay phu hgp véi nghién ctiu trude day cua chung
toi trén 678 bénh nhan bi nhdi mau co tim cdp ST chénh
(STEMI), chting minh ring néng d¢ adrenaline huyét
tuong, syndecan-1 va sTM ldc nhap vién c6 tuong quan
manh mé v6i néng d cao nhdt cha adrenaline va
syndecan-1 trén bénh nhén sdc tim [38]. Hon ntia, bénh
nhan STEMI dugc nhin vao ICU cho thdy néng do
syndecan-1 huyét tuong cao nhét va néng do adrenaline,
syndecan-1 va sTM cao 1a nhiing yéu t6 du bdo manh vé két
cuc x4du, bao gém suy tim va tt vong [38].

Nhiing phét hién nay cing nhau cho thdy ring ting hoat
dong hé sympatho-adrenal va tdn thuong ndi mo la tuong
quan va dy doan manh mé vé ty I¢ tl vong trén bénh nhan
s6c tim [38, 57], va hon nia, chi riéng nhéi mau co tim
ciing gy ra t6n thuong ndi moé hé thong dang ké, c6 thé 1a
do su gia ting song song cua catecholamine trong tudn
hoan, méc du biang ching ti cic tht nghiém ngau nhién
tién ctiu dang thi€u [38]. Tuy nhién, phat hién nay pht hgp
vOi cdc nghién ciu trude day bao cdo rang muc do luu hanh
trong tudn hoan cao cua cdc thanh phan glycocalyx
(syndecan-1, heparan sulphate) & bénh nhéan séc tim, véi
nong do cao la yéu té duy bado manh cua ting ty 1é tt vong
[58].

Discussion

Trong di liéu quan sat dugc trinh bay & day tit hon 3000
bénh nhin mdc cic loai bénh ning cip tinh khic nhau bao
gom cac loai s6¢ khac nhau, noéng dd catecholamine luu
hanh cao c6 lién quan doc lap véi bénh ly noi mod va du
doédn vé két cuc x4u (ca ti vong ngin han va td vong dai
han) va hon ntia, bénh ly ndi mac giy ra boi s6¢ nay lién
quan c6 y nghia théng ké véi sy tién trién cta suy noi tang
va ttt vong. Cho ring s6c va réi loan chiic nang néi moé xay
ra 6 nhiing bénh nhén nang nhdt, cdp tinh nhat. Mot co ché
dugc dé xuit gitia tang hoat dong hé sympatho-adrenal,
tinh trang 16p ndi mo6 va bénh ly ndi moé do s6c nay
(SHINE) c¢6 thé la sy théng nhit vé mit sinh ly bénh, lién
quan dén két cuc, mic du diéu nay dang cho xac nhan thém
[12, 28].

Géan day, moi lién hé gitia tang hoat dong hé sympatho-
adrenal va tén thuong noi mo6 da dugc dé xuit trén mo
hinh d¢ng vat dugc gay s6c chdn thuong chiing minh ring
ca tha thuat cit béo giao cam hoéa hoc (chemical
sympathectomy ) va diéu tri bang p-blockade déu lam giam
t6n thuong 16p glycocalyx ndi moé va té bao ndi mé6 & chudt
bi r6i loan dong mau cdp tinh do chdn thuong. Diéu nay c6
thé cung cip mot 16i gidi thich cho sy thanh cong han ché
cta nhiéu RCT 1én dugc tién hanh trén nhiing bénh nhén
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nang, cip tinh trong nhiing thip ky qua [60]. Trong s6
nhiing bénh nh4n nhiém tring huyét/ sé6c nhiém trung
nghiém trong, hon 30.000 bénh nhan da dugc tham gia
vao cac thu nghiém lam sang d€ tht nghiém cdc chét
chéng dong mdu, chéng viém, chong ndi doc t6 va cac
chdt diéu chinh mién dich [60, 61]. Tuy nhién, khong
mot tdc nhin nao ¢ thé ching minh hiéu qua mot cach
thuyét phuc va van chua cé thudc méi trén thi trudng
danh cho nhiém trung huyét, méac cho nhiéu né luc trén
toan thé gidi. Tuong ty, 6 nhiing bénh nhin ngting tim
ngoai vién (out of hospital cardiac arrest-OHCA), hai
RCT nho (gom 14n lugt 77 va 136 bénh nhén) dugc tién
hanh vao niam 2002 da bao cdo ty 1é¢ song sét dugc cai
thién & nhiing nguoi dugc di€u tri ha than nhiét &
khoang 33°C [62, 63]. Tuy nhién, trong mot RCT 16n bao
gom 939 bénh nhéin dugc phan ngdu nhién & nhiét do
33°C hodc 36°C, c6 su khac biét gitia cac nhém vé ty 1€ ti
vong [56], va mot metaanalysis RCT gin day da bao cao
khoéng c6 lgi ich ctia ha than nhiét nhe 1én két cuc than
kinh hoac tt vong & nhiing bénh nhan OHCA [64].

Trong chdn thuong, ty 1é t vong da giam déng ké trong
khodng 10 dén 15 ndm nay do su c6 mdt ctia phiu thuit
kiém soat t6n thuong va hoi sic cdm mau [65-67]. Mot
RCT da trung tdm dugc thuc hién gin day trén nhiing
bénh nhan chin thuong c6 xuit huyét ning da cho thiy
gidm dang ké ty 1é ti vong sém do xudt huyét véi viéc st
dung cht déng huyét tuong va tiéu ciu hon [68]. Tuong
tu, mot RCT gén day da phai diing sém do ty 1é séng sot
tang lén dang ké trén nhiing bénh nhan dugc cdp ctu tich
cuc dya trén xét nghiém TEG mau toan phan so véi cac
xét nghiém dong madu thong thuong [69]. That khong
may, ty 1é ti vong cao & bénh nhan mic TIC van khong
thay d6i boi nhiing cai thién nay, lam ndi bat 1én su thit
bai trong vén dé diéu tri.

Véi su théng nhét vé co ché sinh ly bénh tiém néing cua
SHINE trén cic bénh nhan mic cac loai bénh hiém nghéo
cap tinh khac nhau, c6 thé suy dodn liéu cic can thiép nhim
vao ndi mac va/ hodc hé sympatho-adrenal c6 thé co gia tri
& day hay khong. Vao ndm 1978, liéu phap P-blocker da
dugc bao cdo la ¢ tac dung c6 lgi d6i véi MI [70] va trong
mot phan tich t6ng hgp sau d6 vé RCT da nghién ctiu viéc
sti dung P-blocker tiém tinh mach sém & bénh nhan mac
hoi chting mach vanh cép cho théy c6 su gidm dang ké nguy
co bién ¢6 tim mach ngan han, bao gém giam ty 1é ti vong
do moi nguyén nhén [71].

Tac dung c6 lgi cta liéu phap P-blocker & nhiing bénh
nhan nay trong lich st da dugc nhin nhan la c¢6 lién quan
dén viéc giam ty 1é r8i loan nhip tim va cai thién chtic nang
co tim. Tuy nhién, ching t6i suy dodn ring viéc phong bé
cac tac dong cla sy gia ting catecholamine 1én t€ bao noi
mo va do d6 lam giam bénh Iy ndi mo hé thdng, ciing cé thé
gop phén cai thién két cuc va diéu nay can dugc nghién ciu
thém. Trong mét RCT nho gan day trén nhiing bénh nhin
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bi s6c nhiém trung c6 nhip tim trén 95 nhip mdi phat, 77
bénh nhan dugc chon ngiu nhién d€ diéu tri bang B-
blocker IV tac dung ngan v6i Esmolol d€ duy tri nhip tim tu
80 dén 94 nhip mdi phut trong thoi gian & ICU so véi gia
dugc [72]. Nhiing bénh nhan dugc diéu tri bing p-blocker
c6 ty 1é tu vong trong 28 ngay thdp hon so v6i nhém doi
chiing (49% so vé6i 81%, ty 1é rui ro dugc diéu chinh 1a 0,39).

Két hop nhiing két qué nay c6 thé chi ra ring ting hoat
dong hé sympatho-adrenal c6 thé giy nguy hiém cho
nhiing bénh nhén ning, cip tinh va theo gia thuyét dugc dé
xudt ctia chung t6i, st dung liéu phap B-blocker trong cac
thti nghiém trudc day c6 thé ngan ngutia hodc lam gidm nhe
di bénh ly n6i mo6 mach mau do catecholamine, nghia la cai
thién ty 1é s6ng & nhiing bénh nhin mic bénh tim bao gom
nguing tim, chdn thuong va nhiém trung huyét. Can c6 day
du nhiing RCT manh d€ xac nhén hodc bac bo gid thuyét
nay.

Conclusion

Bénh ly ndi mé mach mau do s6c (SHINE) dugc quan sat
thdy trén nhiing bénh nhén ndng, cip tinh va c6 su thong
nhdat vé co ché sinh ly bénh tiém nang lién quan dén két cuc
kém. Tang hoat dong hé sympatho-adrenal dudng nhu la
yéu t6 chinh thuc déy tinh trang nay.
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