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Gi&i thiéu

Cung lugng tim (CO) la yéu t6 chinh quyét dinh viéc cung cap oxy. HOi chiing cung lugng tim
thap (LCOS) gay ra réi loan chlc ndng cac co quan, kéo dai thai gian nam vién va lam giam
kha ndng séng sét trong cac diéu kién chu phau va bénh nguy kich (Algarni va cdng su 2011;
Maganti va cong sy 2010; Maganti va cong sy 2005; Lomivorotov va cdng sy 2017; Zangrillo
va cong su 2020).Cudi cling, viéc hé théng tuan hoan khéng thé dap ing nhu cau oxy dugc
xem 1a nguyén nhan sinh ly bénh chinh dan dén su tién trién clia suy da cd quan va ti vong
(Schoemaker et al. 1988; Vincent et al. 2012). Khi chifc nang tim khéng con du kha nang cung
cap dd CO dé ho trg nhu cau trao déi chat cia mo, thuéce ting co bdp ca tim cd thé dugc si
dung v&i muc tiéu cai thién kha nang co boép cla tim, do do, khoi phuc va duy tri viéc cung
cap oxy day du (Fellahi va cong su 2013; Francis va cong su 2014).

Tuong ty nhu vay, viéc duy tri ap luc déng mach trung binh phu hgp (MAP) dugc cdng nhan
réng rai nhu la nén tang dé dam bao tudi mau cac ca qua dich va hau hét cac huéng dan
chuyén mén déu khuyén cao bat dau sir dung thuéc van mach khi hoi stic dich don déc khéng
thé khoi phuc MAP (Evans et al. 2021; Van Diepen et al .2017; Chioncel va cong su 2020;
Mgller va cOng sy 2018; Mgller va cong su 2016).

Vi thé, cac thay thudc lam sang cham séc bénh nhan réi loan chlc nang tim mach déu quen
thudc vai thudc tang co bdp va thudc van mach. Thuéc van mach thudng dugce st dung trong
s&c tim, s8¢ nhiém trung, suy tim cap tinh va bénh nhan phau thuat tim hodc phau thuat
ngoai tim cé nguy co cao. Néi chung, moi bénh nhan bi bénh nang déu cé thé can & mét
mUc dé nao do6 hé trg vé huyét déng.



Thuoc tang co bop ¢ va thudc van mach da dugc sir dung trong nhiéu thap ky qua cho bénh
nhan suy tim mach, cling nhu nhiéu bién phap can thiép khac (vi du: truyén cac ché pham
mau, bom boéng trong déng mach chu), da dugc dua vao thuc hanh lam sang thudng quy
trudce khi phat trién khai niém y hoc dua trén ching c(. Do dé, tinh an toan va hiéu qua cla
ching chua bao gi¢ dugc tht nghiém chinh thirc. Ching t6i sé tém tat cac chdng ci gan
day lién quan dén viéc st dung thudc tang co bdp va thudc van mach & nhitng bénh nhan
nguy kich.

Huyét dong hoc va tac dung phu cta thudc van mach

Mai tac nhan tang co bép cé san déu lam tang kha nang co bop cla tim & mét mic dé khac
nhau. Mot s6 tac nhan nhu epinephrine va dobutamine ciling cé tac dung diéu chinh nhip
tim, su gia tang nhip tim gop phan lam tang CO. Tac dung |én truang luyc mach mau cé thé
thay doi, véi mét s6 thudc cling 6 tac dung co mach (thuéc co mach hodc thube Uc ché) va
nhirng thudc khac cé tac dung dan mach (thuéc dan mach). Do dé, tac dong téng thé cla
cac phan ti khac nhau déi vGi huyét ap phu thudc tuong déi va tuyét déi vao tinh trang thé
tich mau luu théng clia bénh nhan va cé thé khé du doan.

Thuéc co mach don thuan (Bang 1) (Francis va céng sy 2014; Gillies va cong sy 2005;
Overgaard va Dzavik 2008; Bangash va cong su 2012; Jentzer va cOng su 2015; Annane va
cong sy 2018; Maack va cong su 2019; Belletti va cong sy al. 2022) nhu phenylephrine hoac
vasopressin thudng lam tang MAP va lam giam CO ngay ca khi tac dung cua chung Ién CO
cling phu thudc vao chlc nang cua tim, cac tac déng tiép theo déi vGi nhip tim va thé tich
khi tang hay khong tang suic bop (Funk et al. 2013a; Funk et al. 2013b ; Hamzaoui va cong su
2018; Thiele va cong sy 2011a; Thiele va cong su 2011b).

Mac du cac tac dung huyét dong hiéu qua da dugc chirng minh, thudc tang co bép co tim va
thuoc van mach khong phai la khdng cé tac dung phu. Thudng dugc mé ta nhiéu nhat la
nhip tim nhanh, réi loan nhip that va trén that, va [cé thé ngoai trir levosimendan (Papp et al.
2012; Nieminen et al. 2013)] tdng muc tiéu thu oxy cua cd tim (Fellahi et al. 2013; Arrigo va
Mebazaa 2015 ; Schmittinger va cdng su 2012). Ngoai ra, thudc dan mach ciing c6 thé gay
ha huyét ap nghiém trong (Nieminen et al. 2013; Arrigo et al. 2015), trong khi thuéc gay tang
co mach va thudc co mach don thuan cé thé gay thi€u mau cuc bdé & chi va mac treo ruét
(Anantasit et al. 2014).

Catecholamine, chat van mach dugc st dung thudng xuyén nhat, cling cé nhiéu tac dung doi
véi hé hd hap, noi tiét, mién dich, dudng tiéu hda va déng mau co thé gay bat Igi khi kich
thich adrenergic qua muc (Andreis va Singer 2016; Diinser va Hasibeder 2009; Belletti et cOng
su 2020; Freestone va cong sy 2012). Sy gia tang qua trinh chét theo chuang trinh cla té bao
cd tim da dugc mé ta va cd thé dac biét quan trong & nhitng bénh nhan c6 kha nang bu trir
tim mach han ché (Rona 1985; Singh et al. 2001; Felker et al. 2003). Tac dung phu vé tim da
dugc bao cao & gan mét nira s6 bénh nhan dugc diéu tri bang catecholamine (Schmittinger
et al. 2012).

Gilra cu6i nhitng nam 80 va dau nhitng nam 90, mét s6 nghién clru RCT 16n da chiing minh
su giam ty & séng st & nhitng bénh nhan bi suy tim man tinh, én dinh dugc diéu tri bang
cach st dung thudéc tang co bop ca tim hang ngay, bat ké phan t& nao dugc thir nghiém
(Packer et al. 1991; Xamoterol in Severe Heart Failure Study Group 1990; Cohn et al. 1998;



Cohn va céng su 1998). Ké tur dé, tac dung phu clia thuéc ting co bop co tim dugc cho 1a cé
tac hai qua 16n so vai tac dung vé huyét déng hoc clia nhitng thuéc nay & nhitng bénh nhan
trong tinh trang 1dam sang én dinh.

Gan day han, mot so tac gia da dua ra nhitng lo ngai vé su an toan cua thudc tang co bop
trong nhirng tinh huéng lam sang cap tinh. M6t sé nghién cfu quan sat da bao cao vé moi
lién quan gilra viéc st dung thudc tang co bdp ca tim va kha nang séng sot kém trong bénh
suy tim cap tinh (Abraham va cong su 2005; Mebazaa va cong su 2011; Mortara va cong su
2014; O'Connor va céng sy 1999; Costanza va cdng sy 2007; Rossinen va cong sy 2008;
Kalogeropoulos va cong su 2014), ph3u thuat tim (Fellahi va cdng sy 2009; Shahin va céng
su 2011; Nielsen va céng su 2014) va s6¢c nhiém trung (Wilkman va céng sy 2013), mac du
cac nghién cliu quan sat khac thi khéng tim mai lién quan tuong ty (Williams et al. 2011).
Ngoai ra, mét s& phan tich tédng hgp cling nhdn manh xu huéng gia tang ty 1é t& vong khi sur
dung catecholamine cho bénh nhan suy tim (Thackray va cong sy 2002; Tacon va cong sy
2012).

B4t chap chiing c(r tir cac nghién clu quan sat, hién tai khéng co thi nghiém 1am sang ngau
nhién nao ch&fng minh rang s dung thuéc tang co bdp lam tang ty & t& vong & nhiing tinh
huéng nao ngoai suy tim man tinh 6n dinh (Belletti et al. 2015). Tuy nhién, cling can thua
nhan rang khéng cé nghién cltu ngau nhién nao so sanh nhiing bénh nhan huyét déng khéng
on dinh ¢6 dung thuéc tang co bdp/thudce van mach véi khéng dung thudce van mach.

M6t s6 chiing c gian ti€p ¢ thé xuat phat tir cac nghién clru danh gia vé thai gian va muc
do diéu tri van mach, vi du nhu cac muc tiéu huyét dong tu do (hoac cao han) so véi han ché
(hoac thap han) (vi du: MAP cao so vdi thap, CO cao so vdi thap). That vay, cac mRCT (viét tat
cla Multi-center Randomized Controlled Trial) so sanh cac muc tiéu MAP cao haon véi thap
hon (va do d6 st dung thuéc van mach ngoai sinh nhiéu hon so véi it han) doi véi bénh nhan
s&c nhiém tring cho thay khéng co6 su khac biét vé ty & ti vong, mac du xu hudng ti vong
thap haon nhung ty 1é AKI cao han thudng dugc quan sat thady & cac nhom MAP thap ( Asfar
va cong sy 2014; Lamontagne va cong su 2020). Tuang tu, mét mRCT I8n gan day da so sanh
chién lugc truyén dich han ché (thé tich dich truyén tinh mach it hon va thuéc van mach) vdi
chién lugc truyén dich tu do (thé tich dich truyén tinh mach nhiéu hon trudc khi st dung
thudc van mach) khéng cho thay su khac biét vé ty Ié t&r vong hoac tac dung phu nghiém
trong gilta hai nhom (NHLBI Prevention and Early Treatment of Acute Lung Injury Clinical
Trials Network 2023). M6t s6 it nghién clru RCT nhé danh gia st dung norepinephrine & nhitng
thai diém khac nhau (s6m so v&i muén) & bénh nhan séc¢ nhiém trung da dugc thuc hién, cho
thay Igi ich 16n han khi st dung norepinephrine sém (Permpikul et al. 2019; Elbouhy et al.
2019). Cac nghién cltu so sanh cac muc tiéu cung cap oxy hoac CO trén muc sinh ly so vdi
diéu tri tiéu chudn & nhitng bénh nhan nguy kich khéng cho thay cé thém lgi ich nao
(Gattinoni et al. 1995), hoac tham chi cé hai (Hayes et al. 1994) lién quan dén diéu tri mc do
cao hon.

Tom lai, cac nghién cu nay ggi y rang, & nhitng bénh nhan nguy kich, cac muc tiéu cao hon
(va do do6 st dung nhiéu han cac bién phap can thiép han gém truyén dich, thuéc van mach
va thudc tang co bop) ndi chung la khdng can thiét va doi khi co thé gay hai (Asfar et al. 2014;
Lamontagne et al. 2020 ; Gattinoni va cOng sy 1995; Hayes va cOng su 1994; Hernandez va
cong sy 2019).



M6t s6 lugng I8n cac nghién ciiu RCT da nghién clu hiéu qua cua liéu phap huyét dong
huéng dén muc tiéu chu phau trong cac loai phau thuét khac nhau (Jessen va cong sy 2022;
Brienza va céng su 2019; Giglio va cdng su 2021). Théng nhat rang liéu phap huyét déng
hudng dén muc tiéu (gom van mach/thuéc tang co bép co, dich truyén va cac san pham mau,
nham dén muc tiéu tudi mau mé hoac cac muc tiéu huyét déng) trong nhitng gid dau tién
sau tha thuat phau thuat dé lam giam cac bién chiing & bénh nhan phau thuét ¢4 nguy co
cao, trong khi cai thién kha ndng séng sét van con gy tranh cai (Giglio va cdng su 2021,
Hamilton va cong su 2011; Cecconi va cong sy 2013; Pearse va cong sy 2014; Osawa va cong
su 2016). Luu y, liéu phap huyét ddng huéng dén muc tiéu cling cé thé lam gidm cac bién
ching tim mach, vé mat ly thuyét thi c6 thé tang khi sir dung catecholamine (Arulkumaran
va cong su 2014). Tuy nhién, theo mot sé tac gia dat van deé liéu thudc tang co bop ¢ tim
két hgp vdi dich truyén c6 lam tang thém Igi ich hay khdng (Nielsen va Algotsson 2015).

Cac phan ttr chuyén biét

Trong phan nay, sé xem xét cac chng cr mdi nhat vé cac thuéc tang co bép/thudc van mach
chuyén biét v3i su tap trung vao cac nghién cru RCT va phéan tich téng hgp 16n nhat hoac
gan day nhat. Mot tong quan chi tiét vé dugc ly cta thuéc tang co bop ca va thuéec van mach
da cé san (Fellahi va cong su 2013; Francis va cdng sy 2014; Overgaard va Dzavik 2008;
Bangash va cdng su 2012; Jentzer va cong sy 2015; Annane va cong sy 2018; Maack va cong
su al. 2019; Belletti va cong su 2022) va dudc tom tat trong Bang 2.

Catecholamine.

Cac thudc van mach dau tay nhom catecholamine thugng dugc truyén cho nhitng bénh nhan
khéng 6n dinh vé mat huyét déng véi sy dong thuén cla cac hudng dan va cac chuyén gia
dé xuat st dung trong cac béi canh khac nhau (Evans va cong su 2021; Van Diepen va céng
sy 2017; Chioncel va cdng sy 2020; McDonagh va cdng su 2021; Mebazaa va céng sy 2010;
Mebazaa va cong su 2016; Mebazaa va cdng su 2018; Scheeren va céng sy 2021) va
epinephrine, dobutamine, dopamine va norepinephrine la thuéc thudng xuyén nhat dugc su
dung (Jentzer va cdng sy 2015). Noradrenaline la thu6c van mach dau tay dugc khuyén cao
dé tang MAP trong moi tinh huéng Idm sang theo hau hét cac huéng dan hién cé (Evans va
cong su 2021; Chioncel va cdng su 2020; McDonagh va cdng su 2021). Mot nghién cllu quan
sat tha vi dugc thuc hién & Hoa Ky da danh gia két cuc clia bénh nhan trong giai doan thiéu
norepinephrine va ghi nhan rang viéc khéong cé noradrenaline dan dén giam kha nang séng
con mac du s dung cac thudc thay thé nhu vasopressin, dopamine va phenylephrine (Vail et
al. 2017). Norepinephrine da dugc nghién cltu trong mét sé nghién cliru RCT da trung tam
phan dai lai dopamine, vasopressin va epinephrine (De Backer et al. 2010; Annane et al. 2007;
Myburgh et al. 2008; Levy et al. 2018; Russell et al. 2008; Gordon et al. 2016). N6i chung,
nhitng nghién clu nay cho thay khong cé su cai thién ré rang vé ty |é séng con khi st dung
norepinephrine so vdi cac thudc khac. Trong nghién clu Sepsis Occurrence in Acutely Il
Patients Il (SOAP-II), 1679 bénh nhan can dung thudc van mach dugc chon ngau nhién dé
nhan norepinephrine hoac dopamine (De Backer et al. 2010). Trong toan bé dan s6 nghién
cu, khong co su khac biét vé ty 1é séng con sau 28 ngay hoac 1 nam. Norepinephrine cé lién
quan dén ty |é r6i loan nhip tim thap hon trong toan bé dan s6 va ty 1é séng sét cao hon
trong phan nhém bénh nhan séc tim. Gidm ty 1é t& vong lién quan dén viéc s dung



norepinephrine so v&i dopamin da dugc xac nhan trong cac phan tich téng hgp cla cac
nghién cru RCT, chi yéu bao gém céac nghién cltu sé¢c nhiém trung (Vasu et al. 2012; De
Backer et al. 2012).

Dang cha y, nhin chung cé nhan thic rat thap rang norepinephrine dugc ban trén thj trudng
dudi cac dang ché pham mudi khac nhau (vi du: tartrate, hydrochloride) véi hiéu luc tuong
duang khac véi san pham tham chiéu (norepinephrine base) (Leone et al. 2022; Mongardon
et al. 2023; Bitton et al. 2022), trong khi san phdm tham chiéu hoan toan khéng dugc ban
trén thi truong. Cac nha khoa hoc va chuyén gia Iam sang nén nhan thic dugc diéu nay va
céng khai néu ré st dung norepinephrine base hay cac dang ché pham khac khi trinh bay cac
két qua nghién cltu hoac khuyén céo.

Epinephrine thudng dugc st dung & nhitng bénh nhan nguy kich nhu la thuéc thuéc van
mach lya chon th( hai hodc thay thé, dac biét la & nhiing noi cé nguén luc han ché (Evans et
al. 2021). Trong thuc hanh lam sang, epinephrine thudng dugc coi la thudc tang co bdp ca
tim hon la thuéc co mach, trong khi norepinephrine thi ngudc lai. Theo do, mot sé nha thuc
hanh Iam sang thich si dung epinephrine & bénh nhan réi loan chifc nang cc tim va e ngai
noradrenaline cé thé 1am tang hau ganh va giam CO. Tuy nhién, cadc nghién cltu quan sat gan
day ghi nhan rang epinephrine dugc si dung & bénh nhan séc tim cé ty 1é t& vong cao
(Léopold va cong su 2018; Tarvasmaki va cong su 2016). Ngudc lai, khi tap hgp cac nghién
clu RCT, khong ¢ chlng cf nao vé gia tang ty Ié t&f vong dugc ghi nhan & nhitng bénh
nhan dugc chon ngau nhién dé nhan epinephrine (Belletti va cdng sy 2020). Tuy nhién, nghién
clu cling nhan manh vé s6 lugng rat han ché clia cac RCT dugc thyc hién trong tinh huéng
soc tim va s6 lugng han ché chung cla cac nghién clru RCT danh gia epinephrine dugi dang
thuéc van mach bén ngoai tinh huéng héi stc tim phai (Belletti va cdng su 2020; Belletti va
cdng sy 2018).

Trong mot RCT gan day cla Levy et al. (2018), epinephrine dugc so sanh véi norepinephrine
3 bénh nhan (n=57) bi s6c tim do nhoi mau ca tim cap. Nghién cu da bi gian doan sém vi
cac van deé an toan do ty lé séc khang tri cao hon va xu hudng tang ty Ié tif vong & nhdém
epinephrine. D{ liéu huyét dong thu thap dugc trong nghién ctu cho thay epinephrine lam
tang CO nhiéu hon norepinephrine. Tuy nhién, diéu nay la do tang nhip tim, trong khi thé tich
nhat bép do dudc van tucong tu gitta hai nhém. Diéu nay c6 thé phu hgp trong tinh hudng
thiéu mau cuc b ca tim, vi nhip tim la yéu t6 chinh quyét dinh muc tiéu thu oxy cla co tim.
Can luu y rang liéu rat cao catecholamine (0,6-0,7 pg/kg/phut) da dugce st dung trong nghién
clru nay. Cac tac dong huyét déng tinh t& c6 thé trd nén thich hgp hon & liéu thap hon (vi du:
0,1-0,2 pg/kg/phut). Nghién cltu c6 mét s6 han ché chang han nhu néng dé lactate ¢ ban
cao han trong nhdém epinephrine va bao gém ca lactate xem nhu la moét thanh phan clia két
cuc an toan déi vdi séc khang tri (mac du tac dung dugc biét rat rd cta epinephrine doi vdi
lactate). Tuy nhién, nhitng két qua nay dua ra thach thic déi véi quan diém cho rang
norepinephrine gay bat Igi & bénh nhan réi loan chltc nang cd tim va cung cap ¢d sé cho viéc
st dung no va cac nghién cltu sau han trong tinh huéng Iam sang nay (van Diepen 2018).

Vasopressin va terlipressin
Vasopressin la mot thuoéc co mach don thuan va da dugc st dung ngay cang nhiéu trong
nhitng nam gan day nhu mét thuéc thay thé hoac phoi hgp vai norepinephrine.



Nghién clu Vasopressin va Septic Shock Trial (VASST), dugc cong bé nam 2008, la nghién cu
RCT I6n dau tién so sanh vasopressin v3i norepinephrine trong séc¢ nhiém trung (Russell va
cdng su 2008). Trong nghién clu nay, 778 bénh nhan bi séc nhiém trung can 5ug/phut
norepinephrine dugc chon ngau nhién dé nhan vasopressin hoac norepinephrine trén nén
thudc van mach gan nhan maé.

Nghién ctu cho thay vasopressin cai thién MAP va gidam nhu cau st dung thuéc van mach di
kém nhung khong cai thién kha nang séng con. Tuy nhién, cac phan tich phan nhém va phan
tich hau dinh cho thay vasopressin, dac biét khi két hgp vdi steroid, cé thé lam giam ty lé tu
vong va ty |é tén thuong than cdp tinh & nhitng bénh nhén sdc it nghiém trong (Gordon va
cdng sy 2010; Russell va cong su 2009). Gia thuyét nay sau dé da dugc tht nghiém trong mét
nghién clu giai thira 2x2 danh gia tac dung cua vasopressin va hydrocortisone trong séc
nhiém tring s6m (Vasopressin vs Norepinephrine as Initial Therapy in Septic Shock [VANISH])
(Gordon et al.2014).

RCT nay, thu nh&n 409 bénh nhan bi s8¢ nhiém tring sém (Gordon va céng sy 2016), cho
thay khong co su khac biét vé ty 1é song sot, ty 1é diéu tri thay thé than (RRT) thap han &
nhom vasopressin (mac du giam RRT & chi nhiing ngudi khong séng sét), va ty 1é thi€u mau
ngon chi va ca tim cao han & nhém vasopressin. Két hgp lai véi nhau, nhitng di liéu nay cho
thay vasopressin lam gidm nhu cau norepinephrine mét cach hiéu qua va tang MAP, nhung
khong cé tac dung dang ké déi véi cac két cuc chinh. Lgi ich tiém nang duy nhat co thé la vé
két cuc than, cling nhu dé xuat cia mét RCT dan trung tam gan day dugc thyc hién trong
tinh huéng s6c liét van mach sau phau thuat tim (Hajjar et al. 2017). Nghién clu nay
(Vasopressin versus Norepinephrine in Patients with Vasoplegic Shock after Cardiac Surgery
[VANCS]) cho thay ty I1é AKI va rung nhi thdp han & nhom vasopressin, khong cé sy khac biét
vé ty l1é sdng con hoac ty |é tac dung phu.

Tuang tu, terlipressin (moét chat tuong ty véi vasopressin cé tac dung kéo dai), mac du cé
mot s két qua ban dau day hira hen (Belletti et al. 2015; Serpa Neto et al. 2012; Avni et al.
2015; Kochkin et al. 2021), khong cho thay sy cai thién két cuc trong mét mRCT gan day cua
617 bénh nhan (Liu va cong su 2018). Ngugc lai, st dung terlipressin lam tang ty Ié tac dung
phu nghiém trong, dac biét la ty Ié thiéu mau cuc boé & ngon chi.

Thubdc rc ché 3-phosphodiesterase

Thuoc Uc ché phosphodiesterase-3 la thudc dan mach thudng dugc st dung lam thuéc tang
co bdp & bénh nhan LCOS, dac biét la trong suy tim cap tinh, phau thuat tim va & nhiing bénh
nhan dang diéu tri bang thudc chen beta méan tinh (McDonagh va céng su 2021; Bignami va
cdng su 2016; Kastrup va cong su cong su 2007; Lowes va cong su 2001; Metra va cong sy
2002). Bugc xem nhu la mot thuéc thay thé cho catecholamine, hodc nhu mét tac nhan hiép
déng & nhitng bénh nhan can hé trg co bdp liéu cao. Trong nghién clu Outcomes of a
Prospective Trial of Intravenous Milrinone for Exacerbations of Chronic Heart Failure (OPTIME-
CHF), nhitng bénh nhan bj suy tim mat bu cap tinh nhung khéng bi séc dugc chon ngau
nhién dé€ sir dung milrinone hoac gia dugc (Cuffe et al. 2002; Cuffe et al. 2000). Bénh nhan
dugc chon ngau nhién dung milrinone cé ty |1é ha huyét ap va réi loan nhip tim cao hon, trong
khi ty 1é t& vong va cac két cuc chinh khac tuong duong nhau. Ngoai ra, mot phan tich hau
dinh ggi y rang milrinone c6 thé co6 Igi & bénh nhan suy tim khéng do thi€u mau cuc bg,



trong khi né c6 thé lam xdu di két cuc & bénh nhan suy tim do thiéu mau cuc bo (Felker et al.
2003). Mét RCT da trung tdm khac dugc thuc hién trong tinh hudng phau thuét tim so sanh
milrinone véi dobutamine & bénh nhan LCOS chu phau (Feneck et al. 2001). Nghién c(ru tap
trung vao cac thong s6é huyét déng va khong du kha nang danh gia cac tiéu chi lam sang.
Cho thay rang st dung dobutamine c6 lién quan dén chi sé tim cao hon (do nhip tim tang
han), MAP cao han va ty Ié rung nhi cao han, trong khi milrinone cé lién quan dén viéc giam
ap luc mao mach phéi (PCWP) nhiéu hon. Mét nghién cfru dan trung tdm dugc cong bé vao
nam 2021 da chon ngdu nhién 192 bénh nhan bi séc tim [Society of Cardiovascular
Angiography and Interventions (SCAl)-stage B or higher (Baran et al. 2019)] dé nhéan
dobutamine hodc milrinone nhu la thuéc tang co bdép chinh (Nghién clru Dobutamine
Compared to Milrinone [DOREMI]) (Mathew et al. 2021). Cac tac gia khéng tim thay su khac
biét vé ty lé ti vong, tac dung phuy, cac thong sé huyét déng hoac nhu cau st dung thudc
van mach. Nhin chung, nhitng nghién clu nay xac nhan hiéu qua huyét dong hoc cla
milrinone déi vé&i tang CO va dan mach, nhung cling chirng minh tac dung trung tinh déi véi
cac két cuc lam sang chinh khi so sanh végi catecholamine. That thd vi, mét nghién cu thuc
nghiém danh gia tac dung huyét dong cta milrinone va catecholamine trong cac diéu kién
khong phu thuéc vao tién tai va hau tai, cho thdy milrinone c6 thé khong coé tac dung tang
co bop truc ti€p trai ngudc véi dobutamine. Theo dé, cac tac gia da dua ra gia thuyét rang
su gia tang cung lugng tim quan sat dugc vdi cac chat (e ché PDE-3 c6 thé lién quan dén cac
dac tinh diéu hoa tién tai va hau tai hon la tang truc ti€p kha nang co bop cua tim (DeWitt et
al. 2016). Diéu nay ciing cé thé giai thich tac dung I1&n hon déi véi PCWP dugc nhan thay khi
so sanh v&i dobutamine.

Levosimendan

Levosimendan la mot chat dan mach tuong déi méi hoat déng nhu mot chat Uc ché PDE-3
va nhay cam vdi canxi, da dugc nghién ctfu rong rai va thuc sy la tac nhan tang co bép dugc
nghién clu thudng xuyén nhat ti trudc dén nay, véi han 100 RCT bao gom gan 10.000 bénh
nhan (Belletti et al. 2015). Mét s& nghién cltu RCT va phan tich téng hgp tir cac nghién ciu
RCT trudc day cho thay rang st dung levosimendan cé thé cai thién kha nang séng sét trong
nhiéu tinh huéng lam sang khac nhau (Pollesello et al. 2016). TU gilta nhirng nam 2000, mot
s6 mRCT I8n, chat lugng cao da nghién cliu tac dong cla levosimendan doi vdi cac két cuc
chinh trong tinh huéng suy tim cap tinh, phau thuat tim va nhiém trung huyét (Landoni va
cong su 2017; Zangrillo va cong su 2016; Mehta va cong sy 2017; Mehta va cOng sy 2016;
Orme va cOng sy 2014; Gordon va coéng sy 2016; Cholley va cong sy 2017; Caruba va cong
su 2016; Mebazaa va cong su 2007; Packer va cong su 2013). Ngudc lai v&i cac phan tich tong
hop va két qua trudc day, tat ca cac nghién ctu nay déu khéng cho thay tac dung co Igi
thuyét phuc cua levosimendan doéi véi ty lé tir vong hoac cac két cuc lam sang chinh khac.
Nhirng nghién clu ndy da xac nhén rang st dung levosimendan dan dén giam nhu cau su
dung dong thdi cac thudc tang co bop khac va ty 1€ ha huyét ap cao han (két qua phu hgp
v@i tac dung dan mach ctia né) va réi loan nhip tim. Mét phan tich hau dinh cGia nghién ctu
RCT phau thuat tim cho thay tac dung c6 Igi cd kha ndng déi v8i nhom nhd bénh nhan cé
phan suat tdng mau that trai rat thap dugc phau thuat bac cdu déng mach vanh khi
levosimendan dugc st dung du phong (van Diepen va cdng su 2020). Mot phan tich hau dinh



khac trong tinh huéng suy tim cdp ggi y Igi ich In han cho bénh nhan diéu tri bang thudc
chen beta man tinh so v&i dobutamine (Mebazaa et al. 2009). Nhirng phat hién nay can dugc
xac nhan trong cac nghién cltu di manh han. Biéu thu vi la, mac du theo truyén thong dugc
coi la chat nhay cam véi canxi, mét vai nghién c(ru thuc nghiém da thach thic quan diém nay
va cho rang tac dung huyét dong cla levosimendan hau nhu chi lién quan dén tac dung Uc
ché PDE-3 (Qrstavik et al. 2014), va c6 kha nang tac dong clia né dén cac kénh K+-ATP trong
mach mau (Maack et al. 2019), trong khi cac dac tinh nhay cam véi canxi cia nd cé tac dung

rat han ché (Drstavik et al. 2014).

Bang 1. Tac dung huyét déng cua cac thuoc ting co bép/thudéc van mach thuwdng
dwoc sir dung. Stra dbi tir Jentzer et al. 2015 va Belletti et al. 2022
Thuoc Dwec ly hoc Tac dung huyét déng chinh theo ly thuyét
CO/CI | SVR | PCWP | MAP HR
Co mach
Dopamine Cnatecholami’nea(chl]
(>4pglkglmin) | Ven BT~ chuvana> ! f ! ! l
chu van 2)
Catecholamine (chu
Norepinephrine | van o > cha van 1 >> t ™M 0 M te
chu van B2)
Catecholamine (chu
Epinephrine van B1 2 chdvan a > ™" 1 1 " ™
chu van B2)
Dan mach
Catecholamine (chu
Dobutamine van B1 > chi van B2 (N} < ) Tel T
>> chd van o)
Eﬂrl‘l(rjlxniz]n:ne Chat (fc ché PDE-3 o 1l 1 o) ros
Chat nhay cam vdi
Levosimendan | canxi + chat (c ché " 1l I | (R
PDE-3
Co mach
. Chéat chl van thu thé
Vasopressin vasopressin V1 + V2 ! il ! 1 o
Chat chd van thu thé
Terlipressin V1-vasopressin tac l " 0 " -
dung kéo dai
. : Chat chd van thy thé
Angloten’sm ! angiotensin ! " 1 ™ )
Cl: chi s6 tim; CO: cung lwgng tim; HR: nhip tim; MAP: ap Iwc dong mach trung binh;
PCWP: ap Iwrc mao mach phoi; PDE-3: phosphodiesterase -3; SVR: strc can mach mau
hé thong
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Angiotensin Il

Angiotensin Il la thuéc van mach da dugc dé xuat nhu mot chat thay thé cho catecholamine
doi vdi bénh nhan séc dan mach va dugc nghién c(u ngay cang nhiéu trong nhirng nam gan
day. Trong mRCT I&n nhat va gan day nhat dugc thuc hién, gém 344 bénh nhan bi s6c¢ dan
mach can dung norepinephrine > 0,2ug/kg/phut va cé chi sé tim binh thudng dugc chon
ngau nhién dé€ dung angiotensin Il hodc gia dugc trén nén norepinephrine gan nhan mé
(Khanna et al. 2017) . Nghién c(u cho thay angiotensin Il lam tang MAP va giam nhu cau s
dung déng thai norepinephrine. Nghién cltu khong di manh dé phat hién nhiing khac biét
vé két cuc chinh. Tuy nhién, khong c6 ggi y nao vé Igi ich hoac tac hai dugc bao cado. Mot
phan tich hadu dinh nghién cGu cac bénh nhan ding RRT ngdu nhién cho thay rang
angiotensin Il ¢4 thé cai thién kha nang séng con va phuc hdi than & phan nhém bénh nhan
nay (Tumlin et al. 2018). Tuy nhién, nhitng phat hién nay can dudc xac nhan thém trong cac
nghién cltu di manh. Dang chi y, mot sé tac gia cho rang viéc st dung angiotensin Il c6 thé
lién quan dén viéc tang ty 1é sang, LCOS, bién c& huyét khéi va nhiém nam (Thiele et al. 2011a;
Thiele et al. 2011b; Bauer et al. 2018).

Hwéng vé twong lai

H6 trg tuan hoan co hoc (MCS) ngay cang dudc st dung nhiéu trong nhitng ndm gan day,
dac biét la trong trudng hgp suy tim cap/soc tim (Combes va cong su 2020; Rihal va cdng sy
2015; Atkinson va cdng su 2016). That thu vi, MCS cling ngay cang dugc st dung nhiéu han
trong cac tinh huéng dac biét bao géom nhiém trung huyét (Bréchot va céng su 2020) va cac
tha thuat can thiép/phau thuat nguy ¢ cao (Monaco va cdng sy 2018). MCS c6 tiém nang,
tién bo vé mat ly thuyét trong viéc cung cap cac miic dé khac nhau dé ho trg huyét dong va
hd hdp (Indng l1én dén ho trg tim phdi hoan toan véi oxy hda qua mang ngoai ¢ thé) ma
khong cé tac dung phu tiém an cta thuéc van mach. Ngoai ra, khai niém kh(r tai co hoc dugc
phat trién gan day nhu mot mé hinh mdi dé cai thién két cuc diéu tri suy tim va séc tim dang
ngay cang trd nén phé bién (Burkhoff et al. 2015; Uriel et al. 2018; Baldetti et al. 2021). Tuy
nhién, cac thiét bi MCS van c6 chi phi cao, can c6 chuyén mén va cac bién chlng tiém an cla
chinh n6 (Zangrillo va céng su. 2013) doi hoi phai can nhac can than gita Igi ich va rui ro
trong tng trudng hgp (Combes va cdng su 2020; Rihal va cdng sy 2015 ; Atkinson va cOng
su 2016). Tuy nhién, cac nghién c(u thi diém vé suy tim cap tinh va séc tim so sanh ho trg
bang thuéc véi ho trg co hoc da dugc thuc hién va cho thay két qua van con nhiéu tranh cai,
véi mot s6 ing ho MCS (den Uil et al. 2019; Lackermair et al. 2021), trong khi nhitng nghién
clu khac cho thay khéng cé Igi ich bé sung nao ngay tdc thi khi so sanh vai viéc khéi dau
cltu nguy cua MCS (Ostadal et al. 2023). Néi chung, hd trg tuan hoan co hoc nén dugc xem
xét sdm trong trudng hdp phu thubc vao liéu cao thudc tang co bép/thuée van mach [dac
biét la v3i thang diém van mach-tang co bop [VIS] (Belletti et al. 2021) >20]. Trong tuang lai,
véi kinh nghiém 1am sang ngay cang tang va tién b cdng nghé, viéc st dung MCS c6 thé sé
md& rdéng va nhiéu nghién clu hon nita so sanh hd trg co hoc va thuéc dugc tién hanh
(Banning et al. 2021; Udesen et al. 2019).

Trong nhitng ndm gan day, khai niém hoi stic chuyén hoda cho bénh nhén suy tim ngay cang
tr&d nén phd bién. Hoi siic chuyén hda bao gom sy két hgp gilta steroid va vitamin (vitamin C
va vitamin B1) va mét sé lugng 16n nghién clru RCT da dugc thuc hién dé€ kiém tra cac phan
t& nay dan déc hoac két hgp khac nhau (Moskowitz va cong su 2018; Fujii va cong su 2022).



Sau nhitng két qua ban dau day hira hen, cac ching c( tich Iy hién tai déu cho thay rang
hoi stic chuyén hda khéng mang lai thém Igi ich séng con (Fujii va cdng su 2022). Tuy nhién,
Surviving Sepsis Guidelines m&i nhat (Evans va cong su 2021) dé xuat sir dung steroid & bénh
nhan s6c¢ nhiém trung vi ching lam gidm thdi gian diéu tri thuéc van mach va thdi gian nam
trong ICU ma khéng lam tang tac dung phu (Fujii va cdng su 2022). Trong khi diéu tri huyét
dong trudc day tap trung vao vi tuan hoan va cac thong sé huyét dong chinh (nhu MAP va
Cl), vai tro cla réi loan chlc nang vi tuan hoan trong réi loan chlc nang va suy cc quan trong
bénh nguy kich ngay cang dugc chdp nhan va nghién clu (Dstergaard et al. 2015; Ince et
nam 2018). Nghién cltu trong tuong lai nén tap trung vao tac dung khac nhau ctia thuéc van
mach doi vdi vi tuan hoan va tudi mau mo mét cach doc lap vai cac thong sé huyét dong
truyén théng. Tuy nhién, mét téng quan hé théng cho thay khéng cé chiing ci thuyét phuc
nao cho thay bat ky tdc nhan van mach nao cé thé gidp cai thién luu lugng vi mach cho du
cac nghién ctu hién cé dinh ré dat diém do tinh khong déng nhat cao vé mat danh gia vi
tuan hoan va nguy cd sai léch cao (Potter va cong su 2019) (Chawla va cong su 2019). Mot s6
chuyén gia dé xuat st dung két hgp cac thudc van mach khac nhau véi ¢ ché hoat dong
khac nhau (vi du: norepinephrine, vasopressin va angiotensin Il) dé giam liéu cla tung loai
thudc, han ché tac dung phu va ca thé héa liéu phap van mach, tuong tu nhu liéu phap khang
sinh phd réng. Khai niém nay sé cai thién két cuc hay khéng van con dudgc xac dinh. Bang 3
cung cap théng diép can quan tam vé viéc st dung thudc tang co bop cd va thudc van mach
trong cham soc tich cyc.

Bang 3. Tém tat cac chirng cv va khai niém chinh hién nay vé viéc s dung thuoc
ting co bép/thuéc van mach & nhivng bénh nhan nguy kich. Stra déi tir Belletti et al.
2022.

Catecholamine (norepinephrine) van la thuéc du tay trong hdu hét moi tinh huéng

Cac muc tiéu huyét dong trén mdc sinh ly 1a cd hai, cac muc tiéu han ché (vi du: ha huyét ap cho
phép) c6 thé dugc chdp nhan trong mét sé trudng hgp

Thiéu norepinephrine 1a bat Igi

Dopamine (liéu cao) la co hai

Vasopressin va angiotensin Il giam liéu norepinephrine st dung dong thdi, ting MAP nhung khéng
cai thién két cuc

Thuéc Uc ché PDE-3 va levosimendan lam gidm nhu cau thudc tang co bép sit dung dong thai
nhung khéng cai thién két cuc so véi catecholamine

Tudng tac vdi tién tai/hau tai/dich truyén/thong khi cd hoc la quan trong va chua dugc nghién clu
Chon mét su két hgp co bop - co mach don gidn cho khoa cda ban va san sang thay déi né nhanh
chéng néu bénh nhan khéng dép Ung hodc tién trién cac tac dung phu

Can nhac hé trg tuan hoan co hoc sém (dac biét vai VIS>20)

MAP: ap luc déng mach trung binh; PDE-3: phosphodiesterase-3; VIS: diém s6 van mach - co bop




Két luan

Thudc tang co bdp ca va thudc van mach cé thé cé cac tac dung phu lién quan can dugc biét
va thlra nhan, va viéc st dung thudc tang co bop khdng chinh xac c6 thé lam tang ty 1é bénh
tat va ti vong. Viéc lya chon phan ti hodc sy két hgp cla cac phan t&r dudng nhu khéng anh
hudng dén ty 1& t&r vong mién la thu nhan dugc cac théng s6 huyét déng tuang Ung. Cac
thay thuoc lam sang nén chon loai thuéc hodc sy két hgp cla cac loai thuéc ma ho quen
thudc nhat. Cac nghién clu trong tuang lai nén tap trung vao viéc xac dinh cac muc tiéu
huyét dong t6i uu, nghién cltu sy tuong tac gilra cac chat van mach, dich truyén, tién tai va
hau tai, thai diém t6i uu bat dau st dung van mach va vai tro cia MCS.

TAI LIEU THAM KHAO

Abraham WT, Adams KF, Fonarow GC et al. (2005) In-Hospital Mortality in Patients With Acute Decompensated
Heart Failure Requiring Intravenous Vasoactive Medications. J Am Coll Cardiol. 46(1):57-64.

Algarni KD, Maganti M, Yau TM (2011) Predictors of low cardiac output syndrome after isolated coronary artery
bypass surgery: trends over 20 years. Ann Thorac Surg. 92(5):1678-1684.

Anantasit N, Boyd JH, Walley KR, Russell JA (2014) Serious adverse events associated with vasopressin and
norepinephrine infusion in septic shock. Crit Care Med. 42(8):1812-1820.

Andreis DT, Singer M (2016) Catecholamines for inflammatory shock: a Jekyll-and-Hyde conundrum. Intensive
Care Med. 42(9):1387-1397.

Annane D, Ouanes-Besbes L, de Backer D et al. (2018) A global perspective on vasoactive agents in shock.
Intensive Care Med. 44(6):833-846.

Annane D, Vignon P, Renault A et al. (2007) Norepinephrine plus dobutamine versus epinephrine alone for
management of septic shock: a randomised trial. Lancet. 370(9588):676-684.

Arrigo M, Mebazaa A (2015) Understanding the differences among inotropes. Intensive Care Med. 41(5):912-
915

Arulkumaran N, Corredor C, Hamilton MA et al. (2014) Cardiac complications associated with goal-directed
therapy in high-risk surgical patients: a meta-analysis. Br J Anaesth. 112(4):648-659.

Asfar P, Meziani F, Hamel JF et al. (2014) High versus low blood-pressure target in patients with septic shock. N
Engl J Med. 370(17):1583-1593.

Atkinson TM, Ohman EM, O'Neill WW et al. (2016) A Practical Approach to Mechanical Circulatory Support in
Patients Undergoing Percutaneous Coronary Intervention: An Interventional Perspective. JACC Cardiovasc Interv.
9(9):871-883.

Avni T, Lador A, Lev S et al. (2015) Vasopressors for the Treatment of Septic Shock: Systematic Review and
MetaAnalysis. PLoS One. 10(8):e0129305.

Baldetti L, Pagnesi M, Gramegna M et al. (2021) Intra-Aortic Balloon Pumping in Acute Decompensated Heart
Failure With Hypoperfusion: From Pathophysiology to Clinical Practice. Circ Hear Fail. 14(11):e008527.

Bangash MN, Kong ML, Pearse RM (2012) Use of inotropes and vasopressor agents in critically ill patients. Br J
Pharmacol. 165(7):2015-2033.

Banning AS, Adriaenssens T, Berry C et al. (2021) Venoarterial extracorporeal membrane oxygenation (ECMO) in
patients with cardiogenic shock: rationale and design of the randomised, multicentre, open-label EURO SHOCK
trial. Eurolntervention. 16(15):E1227-E1236.



Baran DA, Grines CL, Bailey S et al. (2019) SCAI clinical expert consensus statement on the classification of
cardiogenic shock. Catheter Cardiovasc Interv. 94(1):29-37.

Bauer SR, Sacha GL, Lam SW (2018) Safe Use of Vasopressin and Angiotensin Il for Patients with Circulatory
Shock. Pharmacotherapy. 38(8):851-861.

Belletti A, Azzolini ML, Baldetti L et al. (2022) Inotropes and Vasopressors Use in Critical Care and Perioperative
Medicine: Evidence-Based Approach (Review). Gen Reanimatol. 18(5):60-77.

Belletti A, Landoni G, Lomivorotov VV et al. (2020) Adrenergic Downregulation in Critical Care: Molecular
Mechanisms and Therapeutic Evidence. J Cardiothorac Vasc Anesth. 34(4):1023-1041.

Belletti A, Castro ML, Silvetti S et al. (2015) The effect of inotropes and vasopressors on mortality: A meta-analysis
of randomized clinical trials. Br J Anaesth. 115(5):656-675.

For full references, please email editorial@icu-management. org or visit https://iii.hm/1jxf



