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I. DỰ PHÒNG LOÉT ĐƯỜNG TIÊU HÓA DO STRESS

Loét đường tiêu hóa do stress là những tổn thương cấp tính ở bề mặt niêm mạc đường tiêu hóa, có thể xuất hiện ở những người bệnh nặng hoặc trải qua biến cố căng thẳng do tổn thương tâm lý lớn, đặc biệt ở những người trải qua phẫu thuật, chấn thương, suy tạng, nhiễm trùng huyết và tổn thương do bỏng [1]. Loét đường tiêu hóa do stress thường xảy ra ở đáy vị và thân dạ dày, nhưng đôi khi loét cũng phát triển ở hang vị, tá tràng và đoạn thực quản xa. Những vết loét đường tiêu hóa do stress thường là vết loét nông và gây chảy máu từ các mao mạch ở bề mặt. Các tổn thương sâu hơn cũng có thể xảy ra, ăn mòn lớp dưới niêm mạc, gây xuất huyết nhiều hoặc thủng [4].


Tác hại của loét đường tiêu hóa do stress rất lớn. Tỉ lệ bệnh nhân tử vong do loét đường tiêu hóa liên quan đến stress có biến chứng chảy máu lên tới 50% và kéo dài thời gian nằm viện trung bình từ 4 - 8 ngày [3], kèm theo đó là gia tăng chi phí điều trị. Loét do stress xuất hiện rất phổ biến ở bệnh nhân ICU. Bằng chứng nội soi cho thấy sau khi nhập ICU (Intensive Care Unit - Đơn vị điều trị tích cực) từ 1 - 2 ngày, loét đường tiêu hóa do stress xuất hiện ở hầu hết bệnh nhân (76% - 100%) [3]. Loét do stress là một trong những nguyên nhân gây khiến bệnh nặng thêm và làm tăng tỉ lệ tử vong ở bệnh nhân ICU [3].

           Để dự phòng loét đường tiêu hóa do stress, các thuốc chủ yếu được khuyến cáo sử dụng gồm thuốc kháng thụ thể histamin H2 (H2RAs) và các thuốc ức chế bơm proton (PPI) [1], trong đó thuốc ức chế bơm proton là nhóm thuốc được sử dụng rộng rãi hiện nay. Tuy nhiên, nhiều nghiên cứu cho thấy PPI đang được sử dụng quá mức và thường được chỉ định không hợp lý. Tỉ lệ dự phòng không phù hợp dao động từ 50% đến 70% về đối tượng chỉ định, liều dùng, đường dùng và thời gian dự phòng [3]. Việc dự phòng không hợp lý không chỉ tăng thêm gánh nặng về chi phí mà còn tăng nguy cơ gặp tác dụng không mong muốn của thuốc.


Cho đến nay, trên thế giới chỉ có duy nhất hướng dẫn dự phòng loét đường tiêu hóa do stress của Hội Dược sĩ trong hệ thống chăm sóc Y tế Hoa Kỳ (ASHP) năm 1999 khuyến cáo đầy đủ về chỉ định và chiến lược dự phòng [1]. Theo hướng dẫn này, dự phòng loét đường tiêu hóa do stress chỉ khuyến cáo đối với các bệnh nhân ICU có các yếu tố nguy cơ và không có khuyến cáo dự phòng loét đường tiêu hóa do stress ở các bệnh nhân nội trú thông thường [1]. Bệnh nhân được chỉ định thuốc dự phòng loét dạ dày - tá tràng do stress khi có ít nhất một yếu tố nguy cơ ở bảng 1: 

Bảng 1. Các yếu tố nguy cơ gây ra loét do stress theo ASHP (1999) [1]
	TT
	Yếu tố nguy cơ

	1
	Suy hô hấp: Thở máy trên 48 giờ

	2
	Rối loạn đông máu: Số lượng tiểu cầu < 50.000 tế bào/mm3 hoặc thời gian aPTT > 2 lần chứng hoặc giá trị INR > 1.5.

	3
	Có tiền sử loét hoặc chảy máu tiêu hóa trong vòng một năm trước khi nhập viện.

	4
	Chấn thương sọ não với điểm Glasgow ≤ 10.

	5
	Đa chấn thương có điểm ISS ≥ 16

	6
	Tổn thương do bỏng > 35% diện tích cơ thể.

	7
	Cắt gan một phần.

	8
	Chấn thương cột sống

	9
	Ghép tạng.

	10
	Suy gan.

	11
	Có ít nhất 02 trong số các yếu tố sau:

- Tình trạng nhiễm trùng huyết.

- Nằm tại khoa điều trị tích cực trên 1 tuần.

- Xuất huyết tiêu hóa ẩn kéo dài trong 6 ngày hoặc hơn.

- Sử dụng liều cao corticosteroid (trên 250mg/ngày tính theo hydrocortison hoặc tương đương).


Bảng 2. Thuốc được sử dụng trong dự phòng loét do stress [1], [2]
	TT
	Thuốc
	Chức năng thận

bình thường
	Suy giảm

chức năng thận

	1
	Cimetidin
	- Đường uống, sonde dạ dày, tiêm tĩnh mạch: 300mg x 4 lần/ ngày.

- Truyền tĩnh mạch: 50mg/giờ
	Nếu Clearance Creatinin (Clcr ) < 30ml/phút:

- Đường uống, sonde dạ dày, tiêm tĩnh mạch: 300mg x 2 lần/ ngày.

- Truyền tĩnh mạch: 25mg/giờ

	2
	Famotidin
	- Đường uống, sonde dạ dày, tiêm tĩnh mạch: 20mg x 2 lần/ ngày.

- Truyền tĩnh mạch: 1,7mg/giờ
	Nếu Clcr < 30ml/phút:

- Đường uống, sonde dạ dày, tiêm tĩnh mạch: 20mg/lần/ ngày.

- Truyền tĩnh mạch: 0,85mg/giờ

	3
	Ranitidin
	- Đường uống, sonde dạ dày, tiêm tĩnh mạch: 150mg x 2 lần/ ngày.

- Truyền tĩnh mạch: 6,25mg/giờ

 
	Nếu Clcr < 50ml/phút:

- Đường uống, sonde dạ dày: 150mg 01 hoặc 02 lần/ ngày.

- Tiêm tĩnh mạch: 50mg/12 - 24 giờ

- Truyền tĩnh mạch: 2 - 4mg/giờ

	4
	Omeprazol
	- Liều nạp: 40mg.

- Liều duy trì: 20 - 40mg/ngày (đường uống, sonde dạ dày hoặc đường tiêm tĩnh mạch).
	Không cần hiệu chỉnh

	5
	Lansoprazol
	Đường uống, đường sonde dạ dày hoặc đường tiêm tĩnh mạch 30mg/ngày.
	Không cần hiệu chỉnh

	6
	Esomeprazol
	Đường uống, đường sonde dạ dày hoặc đường tiêm tĩnh mạch 20 - 40mg/ngày.
	Không cần hiệu chỉnh

	7
	Rabeprazol
	Đường uống hoặc sonde dạ dày 20mg/ngày.
	Không cần hiệu chỉnh

	8
	Pantoprazol
	Đường uống, đường sonde hoặc đường tiêm tĩnh mạch: 40mg/ngày.
	Không cần hiệu chỉnh

	9
	Sucralfat
	1g x 4 lần/ ngày (đường uống hoặc sonde dạ dày)
	Không cần hiệu chỉnh


 

          Dự phòng loét đường tiêu hóa do stress có vai trò rất quan trọng, góp phần giảm nguy cơ xảy ra các biến chứng nặng như xuất huyết, thủng dạ dày có thể đe dọa tính mạng bệnh nhân. Tuy nhiên, không nên lạm dụng điều trị dự phòng loét đường tiêu hóa do stress khi không đủ yếu tố nguy cơ. Việc lạm dụng quá mức các thuốc dự phòng sẽ làm gia tăng chi phí và nguy cơ gặp tác dụng không mong muốn của thuốc.
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II. MỘT SỐ NGUYÊN TẮC DÙNG THUỐC Ở NGƯỜI CAO TUỔI

Một thuốc bất kỳ khi được đưa vào cơ thể, trước tiên thuốc phải được hấp thu, sau đó là được phân bố trong cơ thể, rồi được chuyển hóa và cuối cùng là bị thải trừ. Quá trình này được gọi là dược động học. Theo luật số 39 năm 2009 của Quốc hội 12 quy định người cao tuổi là đủ từ 60 tuổi trở lên. Đối với người cao tuổi do quá trình lão hóa làm thay đổi hoạt động sinh lý của cơ thể như: tăng pH trong dạ dày, giảm bề mặt hấp thu ở ruột, giảm vận động dạ dày, giảm lượng máu tuần hoàn đến ruột dẫn đến việc hấp thu trở nên khó khăn và chậm hơn, làm cho thuốc lưu lại ở đường tiêu hóa lâu hơn dễ gây nên các biến chứng trên đường tiêu hoá, điều này làm thay đổi sự hấp thu của thuốc. Đối với quá trình phân bố thuốc, người cao tuổi có  khối lượng các mô giảm, dẫn đến khối lượng nước giảm nên thể tích phân bố của các thuốc tan nhiều trong nước giảm, mà khối lượng mỡ lại tăng lên. Do vậy các thuốc tan trong nước sẽ bị tăng nồng độ; còn các thuốc tan trong mỡ sẽ bị chậm, nguy cơ quá liều. Chức năng gan kém là nguyên nhân làm giảm chuyển hóa thuốc qua gan ở người cao tuổi, dẫn đến thải trừ chậm, gây lích lũy ngộ độc. Hầu hết các thuốc được thải trừ qua thận, đặc biệt quan trọng đối với những thuốc bài xuất trên 60% ở dạng nguyên vẹn qua thận và có độc tính cao như các kháng sinh nhóm aminoglycosid, cephalosporin, digoxin,… hơn nữa chức năng thận ở người cao tuổi giảm là nguyên nhân dễ dẫn đến tăng độc tính và tích lũy thuốc trong cơ thể bên cạnh đó những rối loạn do thận gây ra cũng ảnh hưởng đến tác dụng dược lý của một số thuốc. Ví dụ: Rối loạn thải trừ kali và calci làm tăng tác dụng không mong muốn khi sử dụng Digoxin hoặc làm tăng tình trạng ứ trệ kali máu khi sử dụng thuốc lợi tiểu giữ kali như spironolacton.

          Năm 2018, tỷ lệ người cao tuổi khám và điều trị tại Bệnh viện đa khoa tỉnh Quảng Ngãi chiếm khoản 45%. Tuy nhiên đây là đối tượng dùng thuốc với số lượng khá lớn. Vì vậy, để sử dụng thuốc, an toàn, hợp lý, hiệu quả, cần lưu ý một số nguyên tắc:

          - Trước tiên phải hỏi kỹ tiền sử, bệnh sử của người bệnh, đặc biệt hỏi kỹ về các thuốc đã và đang sử dụng, liều dùng, tiền sử dị ứng.

          - Đối với một số bệnh mãn tính như: tăng huyết áp, tiểu đường… cần nhắc nhở người lớn tuổi không được tự ý ngừng thuốc mặc dù thuốc có đáp ứng tốt, bệnh ổn định mà cần phải khám định kỳ để dùng thuốc theo chỉ định của bác sỹ.

          - Hạn chế tối đa việc dùng thuốc cho người cao tuổi, chọn phác đồ đơn giản, ít thuốc, tránh các thuốc có nguy cơ tương tác cao (cimetidin, erythromycin, các antacid..), nhất là các thuốc được cho là "thuốc bổ", hay thực phẩm chức năng. Nếu phải dùng thuốc thì chọn các loại thuốc ít độc với gan, thận và hiệu quả cao, luôn theo dõi sát  tình trạng bệnh để xử lý kịp thời.

          - Về dạng thuốc chọn dạng lỏng, dễ nuốt, tránh dùng dạng thuốc sủi bọt đối với người bị bệnh tăng huyết áp, suy tim (dạng thuốc sủi bọt luôn chứa natri sẽ làm tăng huyết áp).

            - Liều dùng phải thích hợp, luôn thấp hơn liều người trưởng thành, theo dõi chức năng gan, thận để hiệu chỉnh liều phù hợp.

          - Tránh dùng thuốc glucocorticoid đối với người bị tiểu đường (Vì glucocorticoid làm tăng đường huyết).

          - Khi dùng thuốc ở người cao tuổi, điều đặc biệt quan trọng là vấn đề tương tác thuốc.Do người cao tuổi có hệ miễn dịch kém, mắc nhiều bệnh kèm, phải uống nhiều thuốc cùng một lúc nên nguy cơ tương tác là rất cao.

          - Cần theo dõi sát một số triệu chứng ở người cao tuổi như: lú lẫn, trầm uất, táo bón, tiểu tiện không tự chủ, hạ huyết áp tư thế đứng, giảm điều hòa thân nhiệt, dễ té ngã. Nguyên nhân có thể do tuổi già, nhưng cũng có thể do thuốc gây ra.

          - Ghi hướng dẫn sử dụng thuốc rõ ràng, dễ đọc, cho người bệnh hiểu rõ tác dụng của mỗi thuốc trong đơn để người bệnh tự giác tuân thủ điều trị. Luôn nhắc nhở uống nhiều nước khi dùng thuốc và không được uống nhiều thuốc cùng một lúc, tránh bị nghẹn./.
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