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TONG QUAN
Viém tuy cip do ting triglycride (Hypertriglyceridemia-induced acute-pancreatitis) la mot trong nhitng
bénh canh quan trong cla viém tuy cap (VTC). Diéu tri bao gdm: diéu tri chung cho VTC bang cach cho
dudng tiéu hda nghi ngoi, giam dau va du phong thuyén tac tinh mach. Diéu tri dic hiéu cho HTG-AP
tap trung vao viéc gidm ndng do triglyceride (TG) trong huyét thanh. Nhiéu phuong phap d3 duoc st
dung trong diéu tri nhu heparin, insulin, loc huyét tuong va loc huyét twong st dung qud loc kép
(double filtration plasmapheresis - DFPP). Tuy nhién, su dap ¢ng diéu tri trén |1am sang tuong ¢ng vJi
tirng mirc d6 gidm cdia TG van chua dugc lam rd. Bai tdng hop nay s& lam séng td nhitng bang chirng
ndi bat hién nay trong quan ly VTC do tang TG. Liéu phap insulin va loc huyét tuvong van |a nhitng lua
chon diéu tri phu hop. Riéng DFPP duac st dung trong diéu tri cAp clru ha TG cho bénh nhan viém tuy
cp. Tuy nhién, dé tra 18i cho cau hdi mirc d6 gidm TG nhu thé ndo mdi dat duoc dép ¢ng trén 1am
sang thi van phai chd két qua tir mdt nghién cttu doan hé vai quy mé 18n hon trong tuong lai.
Tur khéa: ting triglyceride mdu, viém tuy, triglyceride, viém tuy cap do ting triglyceride

Viém tuy cép la mét trong nhiing bénh tiéu héa
thudng gdp nhatkhién bénh nhén phai nhap vién.
Day la tinh trang cip ctu ndi khoa véi nhiéu yéu
t6 thic ddy khic nhau, thay d6i theo dic diém
kinh t&€ xa hdi va vi trf dia ly. Khoang 0,2 triéu
ngudi & My va 25 nghin ngudi & Anh nhép vién vi
viém tuy cAp mdi nim. G Bic My, tan suit viém
tuy cap dang c6 xu hudng ting 1én, nhung tan suét
nay co vé 6n dinh hon & cac niéc Chau A, con céc
nudc Chéau Phi ¢ vé dang gidm xudng. Chi phi
cham séc y té€ du chi udc tinh 6 My thoi cang da
1én dén khoang 2,5 triéu mdi nam. Mic du da rat
tich cuc nghién ctiu va phét trién cic ki thuat
trong quan ly viém tuy cdp nhung ty 1é t& vong
lién quan téi bénh nay chi giam nhe (1.7/100,000
¢ ndm 1990 xudng con 1,4/100,000 & nim 2019),
dong thdi sinh 1y bénh va diéu tri cia VIC do

taing TG - nguyén nhén giy viém tuy cdp hién
dang chiém ti 1¢ ngay cang nhiéu hon - van chua
dugc lam rd. Tan suét cy thé ctia VIC do ting TG
van chua dugdc xdc dinh: nghién cdu cua tac gia
Valdivielso va cdng sy vao nim 2014 cong bo ty 1
nay chiém khoang 1-10% céc bénh nhén viém tuy
cip. Elzouki va cs thi bdo céo ty 1é khoang 5,8% &
cdc bénh nhéan viém tuy cip, trong khi Olesen va
cs phét hién rang ting lipid méu chiém 35% trong
cdc nguyén nhan gay viém tuy cdp. Sy méau thuan
nay c6 thé 1a do chin dodn sai hodc tan suit cla
VTC do tang TG dang ting 1én rat nhanh. Thong
ké ghi nhén tinh trang tang triglyceride mau gap
& khodng 10-27% ngudi trudng thanh véi nhiéu
muc d6 khdc nhau. Diém déng luu y d6i v6i VTC
do ting TG la tan sudt mdc bénh trén toan ciu

ngay cang tang lén, 1a hau qua do sy xuat hién
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ngly cang nhiéu ctia hoi chitng chuyén héa va dai
thdo dudng, dong thdi van chua c¢é phuong phap
diéu tri ro rang theo y hoc ching ctt cho bénh
canh nay.

DPAC PIEM LAM SANG

Mic du biéu hién 1am sang ctia VIC do ting TG
tuong tu v6i nhiing nguyén nhan khac nhung
ndng d6 amylase lic vao vién ¢4 thé binh thudng
va nén dugc dién gidi mot cich can than do nhiét
lugng cta huyét thanh giau lipid c6 thé gay nhiéu
két qua. Vi vy, amylase mau nén dugc xét nghiém

lai sau khi pha loang mau tht.

YEU TO NGUY CO CUA VTC do ting TG

Nguy cd mic VIC do ting TG sé ting lén theo sy
gia ting cia nong do TG, dic biét khi trén ngudng
500mg/dL (5,6 mmol/L). Nhin chung, nguy co
viém tuy cip ting khoang 4% vGi mdi 100mg/dL
(1,13mmol/) TG gia ting. Nong d6 TG trén 500
mg/dL (5,6 mmol/L) thuong gdp & nhiing bénh
nhén c6 rdi loan chuyén héa lipid nguyén phat
hay do di truyén. Gan day, Zhang va cs da xac
dinh dugc hai gen thudng biéu hién ¢ nhiing
bénh nhén viém tuy cip va ting triglyceride mdu,
cung v6i bay miRNA tham gia diéu hoa qua trinh
viém tuy cap. Viém tuy cip do ting triglyceride
thudng xuat hién ¢ nhiing bénh nhan ¢6 rdi loan
lipid méu c6 sn, két hgp vdi yéu 3 thic day (vi
du nhu déi thdo dudng kiém sodt kém, nghién
rugu hodc st dung cic loai thudc nhu estrogen,

tamoxifen va corticosteroid)

Mot trong nhiing yéu t6 chinh ctia VTC do ting
TG c6 thé diéu chinh dugc 1a udng rugu, ngay
cang xuat hién nhiéu trong nhiing nam gan day.
Rugu dugc chiing minh la yéu t6 lam ting sy bai
ti€t VLDL, c6 thé do kich thich qud trinh t6ng hgp
VLDL két hgp véi sy ting ly gidi mé md, dan téi

lam ting van chuyén acid béo tu do tii gan.

SINH LY BENH

Mic du ngudi ta da phdt hién nong do
chylomicron méu cao 1a yéu t6 can thiét d€ dan
t6i VIC do ting TG, nhung cd ché bénh sinh
chinh x4c cta bénh van chua dugc hiéu ro. Cac
gid thuyét dugc chdp nhin nhiu nhit dya trén
cdc mo hinh nghién ctiu trén dong vat cho thay
tac hai cta tinh trang tang lipid mau lén tuy.
Nghién ctu ctia Chowdhury va dong su so sénh
tdc d0ng ctia ch€ d) an giau chit béo va ché€ d) an
giau carbohydrate 1én chiic ning ngoai tiét cua
tuyén tuy & chudt. Cac té bao nang tuy trich xuat
ti nhiing con chudt c6 ché d6 an giau ma cho
thay c6 hién tugng gidm chic ndng ngoai tiét va
md bénh hoc ¢6 sy ddp tdng viém. Co ché ctia hién
tugng nay dugc cho la do khi gidi phdng cac acid
béo tu do du thuia tit TG bdi lipase cta tuy c6 thé
gly ton thuong dan téi viém tuy cdp. Céc nghién
ctu hién tai da xdc dinh vai tro cac acid béo khong
bao hoa (UFA) trong qud trinh viém va géy ton
thuong cic t€ bao ctia tuy. Doc tinh ctia UFA 1én
tuy dugc giai thich qua nhiéu ca ché. UFA thudng
gan vdi calci d€ dugc trung hoa, d6 ciing la ly do
tai sao ha calci mdu thinh thodng xuat hién trén
bénh nhén viém tuy cip. Cac UFA con lai chua
gin vdi calci sé gdy ton thuong tuy thong qua co
ché chinh la lam gidm ATP va kich thich dong
thac gdy viém nhd sy hoat hda cdc yéu 3 hoai ti
khdi u (tumor necrosis factor - TNF - a)), CXC
ligand 1 (CXCL1) va CXCL2, két qua la gy hoai
tl tuy. Acid béo cling tryc tiép gay ton thuong t&
bao biéu mo, lam tang dong mau va thoat mach
vao céc t€ bao tuyén tuy. Do d6, diéu tri VTC do
taing TG can phai phoi hgp thém nhiing bién

phédp lam giam acid béo.

Tang TG mau thuong gap & phu nli mang thai do
nhiing thay d6i vé mit sinh ly. Nhiing thay d6i
nay nham cung cap mdi trudng dinh dudng thich
hgp dé nudi dudng phoi thai. Do d6, nguy co
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viém tyy cdp ¢ nhém ddi tugng nay chiém ty 1é
cao hon so véi dan s6 chung, khién né tré thanh
nguyén nhan thudng gdp nhat gy viém tuy cap &
phu nit mang thai (1én dén 47%). Trong nghién
cttu hoi cdu ctia Sheng va cdng sy, cic tac gia ghi
nhéan dugc mai tuong quan thuén gitta TG huyét

thanh va ty 1€ tt vong ctia me va tt vong chu sinh.

QUAN LY BENH

Nhin chung viéc quan ly VTC do ting TG c6 thé
chia thanh 2 phan chinh. Mét la tap trung diéu tri
qua trinh viém tudng tu nhu viém tuy cap do céc
nguyén nhan khéc: bu dich tich cyc, d¢ dudng
tiéu hda nghi ngoi, gidm dau va phong ngtia huyét
khoi. Khia canh con lai la diéu trj gidm TG, day la
phan chua dugc hiéu rd va con nhiéu tranh cai.
Nhiéu phuong phép diéu tri da dugc thi nghiém
va cho céc ty 1é thanh cong khac nhau. Cac
phuong phép nay bao gom: nhin an, st dung
heparin hodc insulin, loc mdu bang phuong phap
hap phu (hemoperfusion), loc méu bang phuong
phap siéu loc (hemofltration) va chiét tach huyét
tuong.

Insulin va heparin dugc dua vao diéu tri tlf ndm
1999, cé hai déu t6 ra hiéu qué trong viéc gidm
TG. Nghién ctiu doan hé ctia He va cdng su trén
66 bénh nhan miac VIC do ting TG da so sdnh
phuong phép loc mau vdi stt dung két hgp insulin
va heparin. Két qua ghi nhén: so v6i nhém loc
méu thi nhiing d6i tugng dugc diéu tri bang
insulin va heparin (n=34) c6 ty ¢ suy tang kéo dai
(persistent organ failure - POF) cai thién ddng ké
nhung khong ¢6 su khéc biét vé bién chiing gitta
hai nhém. Mac du insulin thuong dugc dung
trong quan ly VT'C do ting TG nhung heparin thi
tuong doi han ché. Ly do chinh nim & tic dung
phu cta thudc. Heparin gy ly gidi cdc lipoprotein
giau TG nhd men lipoprotein lipase (LPL) lam
gidi phdng ra cdc acid béo tu do giy ddc. Diéu nay

con dan dén sy thiéu hut enzyme LPL, hiu qua la
cdc VLDL va chylomicron chiém uu thé hon.
Ngoai ra, xuat huyét cting la mot bién ching phai
d6i mat khi stt dung heparin.

Nhiéu nghién cdu dugc tién hanh véi muc dich
dénh gid hiéu qua cta loc huyét tuong trong giam
TG va diéu tri VTC trong mot thap ky gan day. Lu
va cong su thuc hién nghién ctiu trén 242 bénh
nhan VTC do ting TG da ghi nhan dugc méi lién
quan gitia ndng dd cao cua TG va ty 1€ suy tang
kéo dai. Phan tich hoi quy logistic da bién cho
thay su lién quan gitta ndong do TG > 5,6 mmol/L
sau 48h va ty 1é suy tang kéo dai (OR 3,316 [1,256-
8,755] p = 0,016). C4c bénh nhan dugc diéu tri véi
insulin hodc loc huyét tuong dé gidm TG mau.
Tuy nhién nghién cu khong tién hanh phan tich
dudi nhém d€ so sanh hiéu qua gitta hai phuong
phép diéu tri nay, c6 1é¢ do ¢ miu nho nén lam

han ché hiéu qua ctia két qua phan tich.

Hiéu qua gidm TG cta phuong phdp loc huyét
tuong cho két qua dong nhat trong nhiéu nghién
ctiu, tuy nhién sy tuong quan véi két cuc lam sang
clia viém tuy cdp lai ¢c6 mau thuan. Loc huyét
tuong cho két cuc lam sang xau hon du ¢6 giam
dugc TG. Bénh nhan dugc loc huyét tuong cé ty
1é mac ARDS (30,4% so véi 7,4%), ton thuong
than cap (19,5% so véi 2,2%) va nhiém trung
huyét (2,17% so v6i 0,74%) cao hon. Ngoai ra,
nhiing d6i tugng dugc diéu tri bang phuong phap
nay phai nim vién véi thoi gian lau hon (12,5
ngay so v4i 8 ngay) va chi phi diéu tri cao hon (41
so v6i 12,1 nhan dén té). Sy khac biét nay c6 thé
do loc huyét tuong thudng dugc thyc hién trén
nhiing ca VT'C do ting TG nang con nhiing ca
nhe thudng dugc diéu tri béo ton. Do d6 hiéu qua
va tinh an toan thuc sy cia phudng phdp nay can
dugc danh gia thém thong qua mdot nghién ciu
héi cdu dugc t6 chic véi quy md 16n hon. Nghién
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cttu PERFORM (mot nghién ctiu doan hé tién
cdu, quan sat, da trung tam khao sat 300 bénh
nhéan VTC do ting TG) dang dugc tién hanh, c6
thé sé gitip gidi quyét nhiing thic mic lién quan
dén tinh hiéu qué va an toan cta viéc gidm TG va
so sanh véi cac két cuc 14m sang trén bénh nhén
VTC do tang TG.

Phuong phép loc huyét tuong stt dung qué loc kép
(double filtration plasmapheresis - DFPP) hién
tai rat dugc quan tAm nghién cdu vé vai tro caa
né trong gidm TG va diéu tri VTC. Do dit liéu con
han ché€ va két qué nghién ctiu con nhiéu mau
thuan nén phuong phdp loc huyét tuong thuong
chi dugc khdi tri cho nhiing bénh nhéan viém tuy
cip ning vé6i diém s6 APACHE 16n hon hodc
bing 8 hodc khi diém Mashall 16n hon hodc bing
2 - thé hién cho nguy co ti vong cao. Tuy nhién
hién tai vin chua c6 guideline cy thé nao vé viéc
chi dinh st dung DFPP. So véi nhiing phuong
phap diéu tri khdc trong VTC do ting TG madu,
thi nhiing bang chiing hién tai vé viéc stt dung
DFPP trong diéu tri van con khan hiém va khéng
nhit quan. O phuong phap nay, ngudi ta stt dung
hai mang loc, mot ci dung d€ loc huyét tuong ra
khoi mdu, sau d6 huyét tuong tiép tuc duge cho
qua mang thi 2 dé loc di cic phan ti 6 trong
lugng phan tt 16n. Mdc du hiéu qua giam TG mau
khong bang phuong phap loc huyét tuong truyén
thdng nhung né cé thé dugc vu tién hon do dé su
dung va c6 thé it gy tdc dung phy hon. Chang va
cong su da nghién cttu 25 bénh nhan VT'C do tang
TG madu diéu tri v6i DFPP. Céc tc gia ghi nhan
khi diéu tri véi DFPP thi ty 1€ tdi phét cai thién va
thoi gian nhip vién cling rat ngan hon. Tuy
nhién, do ¢cd mau nho nén lam han ché “tinh dai

dién” va hiéu qua ctia nghién ctu. G mét nghién

cliu gan day tién hanh trén 249 bénh nhan VTC
do ting TG méu ctia Lu va dong sy, bing phuong
phdp phan tich so sinh diém xu hudng
(Propensity Score Matching) ghi nhin nong d6
TG gidm dang ké & nhiing bénh nhan dugc diéu
tri bang DFPP so vdi khong st dung DFPP. Tuy
nhién nghién ctu nay lai khéng chi ra dugc mdi
tuong quan ctia hiéu qué gidm TG véi két cuc lam
sang. C6 thé 1a do ¢d mau bi thu hep qué nhiéu
bang phuong phép phén tich so khép diém xu
hudéng (xudéng con 100 bénh nhan, méi nhém
gdm 50 bénh nhan). Do d6, can thyc hién 1
nghién ctiu doan hé 16n hon d€ phan tich dugc
tdc dong caa DFPP trong diéu tri VTC do ting
TG méu vé ty 1€ lui bénh, ty 1¢ tdi phét va nhiing
két cuc lam sang khdc. M6t thtt nghiém 1am sang
d6i chiing ngau nhién da trung tdim (ELEFANT)
dang dudc tién hanh, vi vy c6 thé mong chd mot
ciu tra 10i chinh xdc va day da hon trong tuong
lai. Mc du da c¢6 mot vai nghién ctiu thé hién
nhiéu két qua khdc nhau vé hiéu qua ctia gidm TG
1én dién tién cta tinh trang VT'C nhung hién van
con nhiéu tranh cai, do d6 can phai ¢6 nhiing
nghién cu xa hon dé€ gidi quyét. Nghién ciiu
PERFORM dang dugc tién hanh véi muc dich
danh gia nhiing tdc dong cua viéc lam giam TG
lén tinh trang suy tang & cic bénh nhan VTC do
ting TG mdu, tit d6 c6 thé gidp bs sung thém vao

cac guideline hién hanh.

V6i nhiing thong tin it 6i hién c6 trong van dé
quan ly bénh VT'C do ting TG mdu, ching t6i xin
dé xudt mot quy trinh chudn d€ quéan ly bénh
(Béng 1). Nhiing khuyén cdo dugc néu ra dya trén
cdc phdc d6 ¢ nhiéu bénh vién trén khip thé gidi
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Bang 1: Quy trinh d€ xuat vé quan ly viém tuy cp do ting triglyceride méu

Quan ly viém tuy cip do ting triglyceride mau

Pidu trj ban dau

BU dich tich cuc, cho dudng tiéu hda nghi ngoi, gidm dau va du phong huyét khéi

Loc huyét tuong

Can nhéac trong trudng hop viém tuy cip nang (diém APACHE Il >8 ho3c Marshall >2 )

Mc déi Khai dau
thdo duong | insulin

mach liéu
Insulin 0,05-0,3
donvi/kg/h  dung

Tiép tuc st
dung insulin
duong tinh  tiém dudida  vién

téc dung kéo  diéu tri
dai dang

Ngung Theo d&i  Chinh lidu insulin tinh
thubc dudng mach dé dat muc tiéu
huyét méi  dudng huyét: 150-
gio (tuy 200mg/dL (8,3 -11,1
daithdo  truong mmol/L)

duong hop)

Khéng mic
dai thdo

Can nhic sr dung lidu insulin IV khdi dau thap hon: 0,03 don vi/kg/h kém theo
theo d&i dudng huyét mai gicr (tly trudng hop), chinh lidu dé dat duoc muc
duong tiéu 150-200 mg/dL (8,3 — 11,1 mmol/L)

Né&u dudng huyét bat ky
ban dau > 200 mg/dL
(11,Zmmol/L)

Khi dudng huyét dat mure <
200mg/dL (11,1 mmol/L)

Néu dudng huyét bat ky < 150
mg/dL (8,3 mmol/L)

Dich truy@én tinh

NaCl 0,45% hoac 0,9% tuy | Thém Dextrose 5% vao NaCl

Téng tdc d6 truyén hoic

h . < 2
mac theo nong do natri huyét (0,45% hodc 0,9%) chuyén sang Dextrose 10%
thanh trong NaCl
all Theo ddi kali mau mdi 6h va bd sung bing dudng tinh mach dé duy tri kali mau trong khoang

4-5 mmol/L
1. TG huyét thanh phai duoc kiém tra mdi 12h
2. Né&u TG huyét thanh < 20% gid tri ban d3u, can nhéc ting lidu insulin truyén 1én 0,1

Theo doi don v!/|.<g/h. N ) <
3. Ngunginsulin truyén khi TG huyét thanh < 500mg/dL (5,6 mmol/L)
4. Khai dau diéu tri réi loan lipid mau bang cac phuong phap dung thubc/ khéng dung
thubc trudc khi xuat vién
KET LUAN muc d§ gidm TG nhu thé nao mdéi dat duge dap

Quanly VTC do ting TG mdu van con nhiéu diéu
chua dugc thong nhét du da c6 nhiing nd lyc dé
nham ra phuong phép diéu tri bénh t6t nhat. Cc
két qua nghién cdu hién ¢ con nhiéu han ché do
bi giéi han bdi ban chatla cdc nghién cdu hoi ciu,
¢d mau nho (do bénh con hiém gdp). Liéu phap
insulin va loc huyét tuong hién dang dugc chon

lya trong di€u tri gidm TG. Tuy nhién, v6i cdu hoi

Ung trén 1am sang thi van phai chd cau tra 16i &
mot nghién ctu doan hé véi quy mod 16n hon
trong tuong lai. Nhiing phuong phap quan ly hién
tai nén tap trung vao: bu du dich, giam dau hiéu
qué, d€ duong tiéu hda nghi ngoi két hgp véi cho
an lai s6m mot cach thich hgp. Luuy can diéu tri
dé€ha TG mdu sém véi insulin hodc bing phuong
phép loc huyét tuong tuy theo diéu kién cy thé.




