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Điều mà mọi bác sĩ ICU nên biết về vai trò của 

amoniac trong suy gan 

 

Mục đích: Bệnh nhân suy gan cấp tính (ALF) hoặc suy gan cấp tính trên nền mãn 

tính (ACLF) có tỷ lệ mắc bệnh và tử vong trong thời gian ngắn cao. Trong bối cảnh 

suy gan, nồng độ amoniac huyết thanh tăng có liên quan đến các kết quả thần kinh 

tồi tệ hơn, bao gồm bệnh não gan mức độ cao (HE), phù não và tăng áp lực nội sọ. 

Ngoài độc tính lên hệ thần kinh, tăng amoniac máu có thể góp phần gây ra rối loạn 

chức năng miễn dịch và nguy cơ nhiễm trùng, nguyên nhân thường xuyên gây suy 

đa cơ quan ở những bệnh nhân này. 

Tài nguyên và phương pháp: Chúng tôi thực hiện đánh giá tường thuật dựa trên tài 

liệu. Các ấn phẩm có sẵn trong PubMed® cho đến tháng 6 năm 2023 đã được xem 

xét. 

Kết quả: Trong điều trị ICU cho bệnh nhân suy gan, amoniac huyết thanh có thể 

đóng một vai trò quan trọng. Theo đó, trong bài đánh giá này, chúng tôi tập trung 

vào những hiểu biết gần đây về chuyển hóa amoniac, chiến lược đo amoniac huyết 

thanh, giá trị tiên lượng tăng amoniac máu và chiến lược điều trị nhắm mục tiêu 

amoniac. 

Kết luận: Amoniac huyết thanh có thể có giá trị tiên lượng bệnh suy gan. Hiện đã 

có sẵn các chiến lược điều trị nhắm mục tiêu amoniac hiệu quả, chẳng hạn như 

thuốc nhuận tràng, rifaximin, L-ornithine-L-aspartate và liệu pháp thay thế thận liên 

tục. 
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1. Tại sao nồng độ amoniac huyết thanh tăng khi bị suy gan? 

Gan có vai trò quan trọng đối với quá trình chuyển hóa amoniac trong quá 

trình cân bằng nội môi (Hình 1A). Amoniac (NH4 +/NH3) đến gan chủ yếu qua tĩnh 

mạch cửa, 50% từ sự chuyển đổi glutamine nội sinh trong tế bào ruột và 50% từ 

lòng ruột, do sự thoái hóa chất nền nitơ từ chế độ ăn uống hoặc vi khuẩn [1]. Trong 

tế bào gan, amoniac được chuyển đổi thành urê hoặc glutamine. Các cơ quan khác 

như não, thận và cơ cũng tham gia vào quá trình chuyển hóa amoniac. Thận không 

chỉ sản xuất glutamine nội sinh mà còn bài tiết amoniac qua nước tiểu [1]. 

Khi bị suy gan, việc mất các tế bào gan còn sống dẫn đến chuyển hóa amoniac 

bị suy giảm. Vì vậy, những bệnh nhân này thường bị tăng amoniac máu. 

2. Tăng amoniac huyết thanh ảnh hưởng đến bệnh nhân suy gan như thế nào? 

Tăng amoniac máu là nguyên nhân cơ bản gây ra bệnh não gan (HE) [1]. Sự 

tích tụ của nó trong tế bào hình sao, cùng với các phân tử khác, có thể dẫn đến phù 

não, tăng huyết áp nội sọ và thoát vị thân não (Hình 1 B) [2]. Ngoài độc tính thần 

kinh, tăng amoniac máu có thể góp phần gây rối loạn chức năng miễn dịch và nhiễm 

trùng, nguyên nhân phổ biến gây rối loạn chức năng đa cơ quan ở những bệnh nhân 

này [3]. 

3. Có sự khác biệt nào trong quá trình chuyển hóa amoniac giữa bệnh nhân suy 

gan cấp tính và bệnh nhân suy gan cấp tính trên nền mãn tính? 

Sự chết tế bào gan thường lớn hơn và nhanh hơn trong suy gan cấp tính (ALF) 

so với suy gan cấp tính trên nền mãn tính (ACLF). Do đó, amoniac huyết thanh 

thường đạt mức cao hơn trên bệnh nhân ALF so với ACLF (Bảng 1). Cơ chế bù trừ 

thẩm thấu não ở ACLF phát triển hơn so với bệnh nhân ALF [4]. Rối loạn chức năng 

thận, cả hai đều phổ biến ở ALF và ACLF, và tình trạng thiểu cơ, phổ biến ở ACLF 

hơn ALF, cũng góp phần gây ra tình trạng tăng amoniac máu. 

4. Giá trị chẩn đoán và tiên lượng của amoniac huyết thanh ở bệnh nhân suy gan 

là gì? 
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Ở bệnh nhân ALF, tăng amoniac máu (nồng độ amoniac động mạch > 150 

μmol/l) có liên quan đến việc tăng nguy cơ biến chứng nặng ở não, bao gồm HE, 

phù não, tăng huyết áp nội sọ và tử vong [2]. Ở bệnh nhân ACLF, trong khi nguy cơ 

phù não thấp hơn ở bệnh nhân ALF, tình trạng tăng amoniac máu có liên quan đến 

việc tăng nguy cơ suy cơ quan ngoài gan và tử vong [3]. 

 

 

Hình 1. Tổng quan về chuyển hóa amoniac bên trong cơ quan. Bảng A: chuyển hóa 

amoniac trong cân bằng nội môi bình thường. Bảng B: chuyển hóa amoniac sau 

hoại tử gan và con đường dẫn đến phù não. 
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Bảng 1. Sự khác biệt giữa bệnh nhân suy gan cấp và suy gan cấp tính - mạn tính. 

 Suy gan cấp Suy gan cấp – mạn tính 

Đặc điểm bệnh nhân trung bình# 

Tuổi (năm) 40–45 55–60 

Bệnh đi kèm Ít gặp Thường gặp 

Xơ gan Không  Có  

Tăng áp lực tĩnh mạch cửa Không hoặc ít gặp Thường gặp 

Amoniac huyết thanh Tăng cao Cao hoặc trung bình 

Phù não Ít gặp Ít gặp 

Tăng áp lực nội sọ Ít gặp không 

Rối loạn chức năng thận Thường gặp Thường gặp 

Giảm thiểu cơ Ít  Thường 

Ghép gan 25-50% < 25% 

Tỷ lệ tử vong tại bệnh viện 20-40% 40-60% 

Chiến lược điều trị hiệu quả trong việc giảm amoniac huyết thanh 

Lactulose, lactitol, or 

polyethylene glycol 

Không rõ Hiệu quả* 

Rifaximin Không rõ Hiệu quả* 

L-ornithine-L-aspartate Không rõ Hiệu quả* 

L-ornithine-L-phenylacetate Không rõ Không rõ 

Thay thế thận Hiệu quả** Không rõ 

Lọc gan Không rõ  Không rõ 

Thay huyết tương Hiệu quả* Không rõ 

# Trong khi đánh giá này xem xét trung bình các bệnh nhân bị suy gan ở các nước phương Tây 

điển hình (Bắc Mỹ, Châu Âu và Châu Úc), dịch tễ học có thể khác ở các khu vực khác. 

* Chứng cứ từ các nghiên cứu thử nghiệm lâm sàng. 

** Chứng cứ tứ các nghiên cứu quan sát đa trung tâm. 

5. Chúng ta nên đo nồng độ amoniac huyết thanh trong phòng chăm sóc đặc biệt 

như thế nào? 

Nồng độ amoniac trong huyết thanh có thể thay đổi tùy theo lượng protein, 

não và cơ (thiểu cơ), hấp thu, rối loạn chức năng thận, nhiễm trùng hoặc xuất huyết 
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tiêu hóa. Amoniac động mạch phản ánh tốt hơn những thay đổi cấp tính trong 

chuyển hóa nitơ so với amoniac tĩnh mạch [1]. Giới hạn trên của nồng độ amoniac 

huyết thanh bình thường dao động từ 50 đến 70 μmol/l. Mẫu máu tươi được ưa 

chuộng hơn mẫu đông lạnh [5]. Các phép đo amoniac động mạch nối tiếp có thể 

mang lại nhiều thông tin hơn so với các phép xác định đơn lẻ theo thời gian cụ thể 

[6]. Nồng độ amoniac huyết thanh bình thường cho thấy giá trị tiên đoán âm tính 

cao đối với HE [1]. 

6. Có những chiến lược điều trị nào để điều chỉnh amoniac huyết thanh? 

1. Laxatives 

Các disacarit không hấp thụ (ví dụ lactulose và lactilol) vẫn là lựa chọn hàng 

đầu để điều trị và phòng ngừa HE ở bệnh nhân xơ gan [7]. Hiệu quả điều trị của 

chúng ở bệnh nhân ALF vẫn chưa rõ ràng. 

Cơ chế hoạt động của lactulose rất đa dạng: (1) axit hóa đại tràng thúc đẩy 

chuyển đổi NH3 thành NH4 + không hấp thụ; (2) ức chế sự phát triển của vi khuẩn 

sinh amoniac; (3) ức chế hấp thu glutamine ở ruột; và (4) giảm thời gian hấp thụ 

amoniac và tăng bài tiết nitơ qua phân [7]. Các thuốc nhuận tràng khác (ví dụ 

polyethylene glycol) cũng đã cải thiện HE [7]. 

2. Rifaximin 

Rifaximin là một loại kháng sinh đường uống chọn lọc ở ruột không hấp thu 

được khuyên dùng như một phương pháp điều trị bổ sung HE ở bệnh nhân xơ gan 

[8]. Cơ chế hoạt động của nó là một số: (1) ức chế quá trình hô hấp của hệ vi sinh 

vật đường ruột và vi khuẩn phân hủy chất nhầy; (2) thúc đẩy các phản ứng tăng 

cường đối với các mầm bệnh và sửa chữa hàng rào ruột; và (3) giảm nồng độ 

cytokine tiền viêm trong huyết thanh và nhiễm trùng [8]. 

3. Các chất chuyển hoá làm sạch 

L-ornithine-L-aspartate (LOLA) có thể làm giảm amoniac huyết thanh bằng 

cách thúc đẩy chuyển đổi amoniac thành urê trong gan. Ngoài ra, amoniac có thể 

được chuyển hóa tiếp thành glutamine trong gan hoặc cơ xương. LOLA có thể an 

toàn và hiệu quả trong điều trị và phòng ngừa HE ở bệnh nhân xơ gan [9]. Tuy nhiên, 
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LOLA dường như không cải thiện nồng độ amoniac huyết thanh hoặc HE ở bệnh 

nhân ALF. 

L-ornithine-L-phenylacetate có thể làm giảm amoniac huyết thanh bằng cách 

thúc đẩy sự bài tiết qua thận dưới dạng phenylacetylglutamine [9]. Mặc dù hồ sơ 

an toàn của nó đã được thử nghiệm ở cả bệnh nhân xơ gan và ALF, nhưng tác dụng 

của nó đối với HE vẫn chưa rõ ràng. 

4. Hỗ trợ màng ngoài cơ thể 

Amoniac là một phân tử nhỏ hòa tan trong nước (17 Da) với thể tích phân bố 

thấp và liên kết với protein tối thiểu [4]. Mặc dù amoniac có cấu trúc giống urê 

nhưng độ thanh lọc lọc máu của nó là 30–50% so với urê [4]. 

5. Thay thế thận 

Trong quá trình chạy thận nhân tạo ngắt quãng (IHD), lưu lượng máu và tốc 

độ thẩm tách cũng như bề mặt quả lọc cao hơn có liên quan đến độ thanh thải 

amoniac, glutamine và urê cao hơn [4]. Ở những bệnh nhân ALF đang điều trị thay 

thế thận liên tục (CRRT), tốc độ dòng thải cao hơn và liều tích lũy lớn hơn có liên 

quan đến độ thanh thải amoniac cao hơn [10]. Không có sự khác biệt về độ thanh 

thải amoniac giữa các phương thức CRRT khác nhau [11]. Các bộ lọc hấp phụ, chẳng 

hạn như Cytosorb® hoặc Oxiris®, không mang lại khả năng thanh lọc amoniac hiệu 

quả [12]. 

Nhìn chung, CRRT mang lại khả năng thanh thải amoniac lớn hơn IHD vì nó 

được triển khai trong thời gian 24 giờ. Ở bệnh nhân ALF, trong khi CRRT được chứng 

minh là có khả năng sống sót tốt hơn, thì IHD lại có liên quan đến khả năng sống 

sót kém hơn [6]. Có khả năng, IHD có thể dẫn đến rối loạn huyết động thường xuyên 

hơn [13]. 

Mặc dù CRRT được bắt đầu sớm và kéo dài trong thời gian dài hơn có thể là 

phương pháp điều trị tăng amoniac máu bổ sung hữu ích ở bệnh nhân ALF, nhưng 

điều đó vẫn chưa rõ ràng ở bệnh nhân ACLF [6,10,11]. 

6. Lọc máu hỗ trợ gan 
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Trong số một số thiết bị lọc máu hỗ trợ gan được phát triển, Prometheus® 

(huyết tương phân đoạn cộng với hấp phụ) và MARS® (lọc máu albumin cộng với 

hấp phụ) được nghiên cứu nhiều nhất. Tuy nhiên, tác động của chúng đối với kết 

quả của bệnh nhân ALF và ACLF vẫn chưa rõ ràng [14]. Mặc dù Prometheus® cho 

thấy độ thanh thải urê cao hơn MARS® nhưng điều đó không đáng kể đối với 

amoniac [14]. 

7. Thay huyết tương 

Thay huyết tương ở bệnh nhân ALF, dù với thể tích cao (8-12 l) hay tiêu chuẩn 

(1,5–2 lần thể tích huyết tương), đã làm giảm nồng độ amoniac huyết thanh ít nhất 

cũng hiệu quả như CRRT [15]. Dữ liệu tương tự tiềm năng cho bệnh nhân ACLF còn 

thiếu. 

7. Ý nghĩa thực tiễn và định hướng tương lai 

Ở những bệnh nhân suy gan, đặc biệt ở những người được an thần, việc theo 

dõi amoniac huyết thanh có thể dự đoán nguy cơ biến chứng não. Việc sử dụng 

thuốc nhuận tràng hoặc rifaximin có thể bị cản trở bởi tắc ruột. Do đó, CRRT tạo 

thành một chiến lược an toàn và hiệu quả để kiểm soát tình trạng tăng amoniac 

máu, đặc biệt ở bệnh nhân ALF [6,11,12]. 

Các nghiên cứu trong tương lai, cả ở bệnh nhân ALF và ACLF, có thể khám 

phá tình trạng tăng amoniac máu như một dấu hiệu độc lập cho việc bắt đầu CRRT. 

Hơn nữa, các phương pháp điều trị mới có khả năng làm giảm amoniac huyết thanh, 

chẳng hạn như cấy ghép hệ vi sinh vật trong phân, vẫn cần được xác nhận thêm. 
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